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Обращение к читателям

Сложно в короткой ста-

тье представить почти вековой 

жизненный путь Легендарного 

Педиатра, Великого организатора 

детского здравоохранения нашей 

страны, Известного государ-

ственного и общественного дея-

теля, Человека и Гражданина — 

Георгия Несторовича Сперанского. 

И что бы мы сегодня ни рассказа-

ли, с каким бы восторгом и почи-

танием ни вспоминали, каких бы слов иногда запозда-

лой благодарности ни говорили, все равно будет мало, 

потому что усилиями этого уникального детского врача 

были спасены миллионы детских жизней имперской, 

советской и современной России! Характеризуя этого 

удивительного человека, хочется вспомнить главные 

составляющие его личности.

ГРАЖДАНИН
Родившись в семье военного врача Нестора 

Михайловича Сперанского, получившего вначале духов-

ное (как и многие его предки), а затем медицинское 

образование, Георгий Несторович стал обладателем 

замечательной фамилии, основой которой является 

латинский глагол Spero — «надеяться». И следующие 

практически 96 лет жизни Надежда освещала богатый 

событиями, иногда трагичными, путь Великого Педиатра, 

а он сам был Надеждой для многих поколений росси-

ян. Получив образование на медицинском факультете 

Императорского Московского университета, став внача-

ле внештатным ассистентом кафедры детских болезней 

знаменитого Филатова, а потом — педиатром-консуль-

тантом в роддоме не менее знаменитого Рахманова, 

Георгий Несторович, будучи совсем молодым специа-

листом, демонстрировал недюжинные организаторские 

способности. Так, в начале ХХ века им были открыты 

первая консультация для новорожденных и детей 

раннего возраста, а чуть позже — первая лечебница 

для детей от рождения до 2 лет (до этого младенцев 

не брали на лечение из-за невероятно высокой смерт-

ности), на базе которых со временем были организованы 

молочная кухня, детские ясли, дом матери и ребен-

ка, реорганизованные впоследствии в Дом грудного 

ребенка на Пресне, ставший прототипом педиатриче-

ских учреждений советского времени. Им был осно-

ван новаторский журнал научных работ «Материалы 

по изучению детей раннего возраста», переименованный 

позже в «Советскую педиатрию», а ныне носящий гордое 

имя «Педиатрии имени Сперанского». В годы Первой 

мировой войны, когда с фронта стало прибывать гро-

мадное количество раненных, Георгий Несторович пере-

форматировал Александро-Мариинский институт 

для девочек, где он тогда работал, в госпиталь с опе-

рационной, перевязочными и прекрасно обученным 

персоналом, где было спасено немало жизней рос-

сиян. После Февральской революции под его пред-

седательством была создана Комиссия по борьбе 

с детской смертностью, разработавшая план меро-

приятий по охране материнства и младенчества, мно-

Слово о Великом Человеке.

К 150-летию Георгия Несторовича Сперанского

гие пункты которого были реализованы в последующие 

десятилетия в виде создания государственной системы 

детского здравоохранения. Несмотря на трагические 

события, произошедшие в семье Сперанского во вре-

мя Гражданской войны со старшими детьми, Георгий 

Несторович не эмигрировал, а выбрал труднейшую 

миссию — в условиях нового, противоречивого 

по многим параметрам советского строя продолжал 

служить Отечеству. С 1922 по 1931 и с 1948 по 1951 г. 

в качестве директора первого в мире многопро-

фильного научного учреждения — Государственного 

научного института охраны материнства и младенчества, 

преобразованного затем в НИИ педиатрии, носящее 

сегодня его имя; с 1931 по 1962 г. — в качестве 

заведующего созданной им кафедры педиатрии 

Института усовершенствования врачей (сегодня — 

кафедра педиатрии с курсом поликлинической педиа-

трии Академии последипломного образования, которой 

так же присвоено его имя, как и больнице, на базе 

которой функционирует кафедра); с 1938 по 1962 г. — 

как бессменный руководитель профессиональной 

ассоциации детских врачей страны и автор долгие 

годы единственного учебника по детским болез-

ням. Примечательно, что в тяжелые периоды непростой 

истории Страны Советов Георгий Несторович оставался 

верным своим принципам аполитичным Гражданином 

и порядочным Человеком. Жернова «дела славистов» 

почти перемололи старшего брата, известного академи-

ка-филолога, специалиста по древнерусской литературе 

Михаила Несторовича Сперанского, если бы не личное 

письмо педиатра Сталину, в результате которого ссылку 

брата заменили на домашний арест. Георгий Несторович 

открыто заявил о несогласии с осуждением коллег 

во время так называемого «дела врачей». Никогда 

не поддерживал великий ученый псевдонаучных проек-

тов, спускаемых иногда «с самого верха».

История в конечном счете все расставляет 

на свои места. Ушли в небытие псевдоученые и те, 

кто не был Патриотом своей великой страны в истин-

ном значении этого слова. А имя Сперанского — 

Героя Социалистического Труда, Заслуженного дея-

теля науки, 4-кратного обладателя ордена Ленина 

и дважды — ордена Трудового Красного Знамени, 

академика АМН СССР и члена-корреспондента АН 

СССР — будет жить вечно!

ПЕДИАТР
Сперанский был педиатром, как говорят, от Бога. 

Но выбор профессии мог быть и иным, сложись обстоя-

тельства его жизни по-другому. Дело в том, что Георгий 

Несторович был очень разносторонне развитым чело-

веком: он увлекался математикой, очень любил лите-

ратуру, хорошо знал искусство, любил спорт — и потому 

по окончании гимназии колебался, какой факультет уни-

верситета выбрать для дальнейшей учебы. Обсуждался 

и математический, но все же окончательный выбор пал 

на медицинский, потому что в годы учебы в гимназии 

тогда еще Гоня Сперанский познакомился с братьями 

Филатовыми и стал частым гостем в их семье. Именно их 

отец, известный детский врач Нил Федорович Филатов, 
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оказал решающее влияние не только на выбор про-

фессии, но и на всю последующую жизнь Сперанского. 

В этом доме Георгий Несторович встретил свою вто-

рую половину, опору и соратника — племянницу Нила 

Федоровича Елизавету Петровну, с которой прожил 

в радости и горе, победах и трудностях 60 долгих лет, 

стал отцом четверых детей, а потом и дедом множества 

внуков, вместе с которой пережил две войны, награды 

и потери, но всегда продолжал делать то, ради чего 

жил, — лечить детей и помогать людям. Со Сперанского 

можно бесконечно брать пример, ведь врач он был 

незаурядный.

Из воспоминаний профессора Овчинникова — внука 

Георгия Несторовича, главного хранителя памяти о деде 

и автора самой издаваемой книги о нем «Главный детский 

доктор. Г.Н. Сперанскому посвящается…»: «Удивительно 

было то, что даже маленькие дети не плакали, когда дед 

прикасался к ним своими руками. Руки у него всегда 

были теплыми. Кроме того, от всего его облика с белыми 

пушистыми усами и бородой клинышком, от его доброй 

улыбки исходил какой-то удивительный магнетизм, кото-

рый хорошо чувствовали дети и животные. Разговаривал 

дед медленно, как бы рассуждая вслух, и в то же время 

старался быстрее закончить осмотр больного ребенка, 

следя за тем, чтобы он, раздетый, не замерз. С более 

старшими детьми у него всегда устанавливался контакт, 

хотя он не допускал сентиментальности, заигрывания, 

обмана. В его действиях чувствовалось огромное уваже-

ние к ребенку».

К середине 1930-х гг. Георгий Несторович стал самым 

известным из московских детских врачей, его попу-

лярность увеличилась настолько, что он был пригла-

шен главным консультантом по педиатрии Лечсанупра 

Кремля (переименованного затем в 4-е Главное управ-

ление) и лечил всех детей руководства страны, в том 

числе дочку Сталина Светлану. Он всегда был убежден, 

что здоровье нации зависит от здоровья детей.

Сегодня это непреложная истина. В 2017 г. 

Президент России Владимир Путин объявил в стра-

не 10-летие детства, был принят План мероприятий 

по его реализации, приоритет детства был закре-

плен и в новой редакции Конституции Российской 

Федерации. Педиатры России вместе с коллегами 

из других областей медицины работают над обеспе-

чением гражданам здорового долголетия, понимая 

значение программирования здоровья именно в пер-

вые детские месяцы и годы, как об этом говорил 

100 лет назад Великий детский врач Сперанский.

УЧЕНЫЙ
Трудно назвать какую-то проблему в педиатрии, 

которой бы Георгий Несторович не занимался, при-

чем в фокусе внимания были не только больные дети. 

Огромное внимание Сперанский уделял развитию здоро-

вого ребенка и профилактике заболеваний. 

Даже во время Великой Отечественной войны в жут-

ких условиях жизни в эвакуации Сперанский не пре-

кращал заниматься научной работой и писать статьи 

в медицинские журналы и сборники. Клинический очерк 

«Гипотрофия детей раннего возраста. В помощь педиатру 

и участковому врачу» и глава в руководство по клиниче-

ской фармакологии были написаны в 1942 г. в г. Молотове 

(ныне — Пермь). За годы войны и в послевоенные годы 

им были опубликованы 275 научных работ! На протяже-

нии многих лет он был автором основных статей и глав-

ным редактором раздела «Педиатрия» в двух изданиях 

Большой и Малой медицинской энциклопедии, автором 

главного учебника по детским болезням для педиатров 

страны 1930–1950-х гг. и членом редколлегии много-

томника по педиатрии, издававшегося в конце 1950-х, 

автором более 400 статей.

Одновременно Сперанский был инициатором 

серьезного образования родителей, им были написаны 

замечательные книги («Азбука матери», «Мать и дитя», 

брошюры «Родителям о детях», «Советы матерям», «Как 

кормить ребенка до года», «Закаливание ребенка ранне-

го и дошкольного возраста» и др.), которые многократно 

переиздавались огромными тиражами, были переведе-

ны на разные языки и оставались настоящими помощ-

никами миллионам матерей по всему миру в течение 

многих десятилетий.

В современной медицине образование пациента 

и членов его семьи является непременным компо-

нентом схемы ведения больного, а наш гениальный 

ученый-педиатр опередил время и в этом.

ПЕДАГОГ
Более 40 учеников защитили под руководством 

Георгия Несторовича кандидатские диссертации, еще 

20 — докторские, всего же за долгие годы его рабо-

ты подготовку в институте и на кафедре Сперанского 

прошли тысячи педиатров. «Нет в Советском Союзе 

детского врача, который не считал бы себя прямо 

или косвенно учеником Сперанского», — говорили 

современники. За 24 года работы Председателем прав-

ления Всесоюзного общества детских врачей Георгий 

Несторович добился того, что в стране активно работало 

140 его филиалов.

В нынешней жизни деятельности профессиональ-

ных ассоциаций страны уделяется большое внима-

ние, им делегировано право создавать протоколы 

ведения пациентов, присваивать кредиты непре-

рывного образования, давать экспертную оценку 

в сложных вопросах. Но ни одно сообщество сегод-

ня не сможет похвастаться таким количеством сво-

их региональных отделений, свидетельствующим 

об истинных уважении и любви коллег к своему 

Учителю.

ЧЕЛОВЕК
Георгий Несторович был очень скромен в быту. 

По воспоминаниям внука, профессора Овчинникова, 

имел всего два костюма — летний и зимний, единствен-

ное пальто, в котором ходил в Москве, и куртку, которую 

носил на даче. Из еды предпочитал щи с гречневой 

кашей и мясные котлеты с той же гречневой кашей. 

Будучи директором Института, на свои деньги поку-

пал машины и содержал шофера, а перейдя на долж-

ность консультанта, вновь стал использовать в основном 

общественный транспорт и много ходил пешком. Он был 

физически очень здоровым человеком, большое значе-

ние придавал закаливанию: в московской квартире еже-

вечерне делал холодные ножные ванны, на даче купался 

до самых морозов, до последних дней своей жизни делал 

зарядку, очень любил продолжительные прогулки, в том 

числе на лыжах, долгие годы играл в большой теннис. 

В 84 года еще катался на коньках, а последние фото-

графии, увековечившие Георгия Несторовича во время 

прогулки на лыжах, сделаны, когда ему было уже 92 года. 

Легендарный педиатр не курил и выпивал лишь рюм-

ку коньяка по праздникам. Как итог — никогда ничем 

не болел.

Из письма директору Института усовершенствования 

врачей Ковригиной: «Я всю свою жизнь ничем серьезным 
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не болел, кроме детских инфекционных болезней, в 1921 

году перенес операцию аппендицита и быстро установ-

ленную и излеченную малярию. Не болел никакими тифа-

ми, хотя работал на эпидемиях брюшного, сыпного и воз-

вратного тифов, никогда не болел воспалением легких. 

Это, вероятно, дало мне возможность прожить почти 96 

лет… и я считал, что у меня „физиологическая старость“…»

Георгий Несторович очень уважал и ценил физиче-

ский труд и ручную работу: свободное время проводил, 

работая в саду на даче или в оборудованной собствен-

ными руками столярно-токарной мастерской — вытачи-

вал ручки для вилок и ножей, детали стетоскопов, чинил 

кухонную утварь и мебель, плел корзины, делал неповто-

римые фигуры из веток и корешков.

Великий Сперанский был беспредельно честен 

во всем, ненавидел ложь, обман, воровство, и хотя 

не был религиозным человеком, имел очень жест-

кий внутренний моральный кодекс. «Честная рабо-

та — это главное, а благодарность придет сама 

собой» — этот принцип был положен в основу его 

жизни, и ему он следовал неукоснительно, стараясь 

передать детям и внукам.

Весь свой долгий век Георгий Несторович дружил 

со многими известными советскими учеными, деяте-

лями культуры, поэтами и художниками — Капицей, 

Кукрыниксами (Куприяновым, Крыловым, Соколовым), 

Маршаком, Коноваловым, Нейгаузом, Рихтером и мно-

гими другими.

В день присуждения Георгию Несторовичу звания 

Героя Социалистического труда Самуил Маршак написал 

экспромт:

Желаю счастья и здоровья

Тому, кто столько лет подряд

Лечил с заботой и любовью

Три поколения ребят.

Когда-то молод, полон сил,

Еще он дедушек лечил,

Лечил в младенчестве отцов

И лечит нынешних юнцов.

Перестают при нем ребята

Бояться белого халата.

И сотни выросших ребят

Со мною вместе говорят:

Бокал вина шампанского

Поднимем за Сперанского,

Ученого советского, 

Большого друга детского,

Героя мысли и труда, 

На чьей груди горит звезда!

Прожив невероятную жизнь, внеся огромный 

вклад в развитие любимой России, в сбережение 

ее народа, показав личный пример беззаветного 

служения Отечеству, воспитав тысячи соратников 

и сотни учеников и спася миллионы детских жизней, 

Георгий Несторович продолжает жить в нашей памя-

ти, в душах своих родных и близких, в сердце каж-

дого педиатра нашей страны! Это и есть истинное 

бессмертие Великого Человека!

 Главный редактор журнала, академик РАН, профессор, заслуженный деятель науки РФ, 
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Обоснование. В исследованиях показано, что вакцинация в первые часы/дни после рождения сдвигает иммунный 

ответ с внутриутробного Th2 в сторону активации Th1-типа и уменьшает риск развития атопических состояний. Однако 

опубликованных данных проспективных исследований в этой области нами найдено не было. Цель исследования — 

оценить наличие отрицательной связи между вакцинацией против туберкулеза и гепатита В в первые часы и дни жиз-

ни и реализацией атопического дерматита у детей раннего возраста. Методы. Проводится сплошное проспективное 

исследование когорты детей, рожденных с апреля по июнь 2021 г. и наблюдающихся в одной городской поликлинике. 

В декретированные сроки анализировались данные 307 историй развития ребенка (ф. 112/у), карт профилактиче-

ских прививок (ф. 063/у), обменных карт беременной, роженицы и родильницы (ф. 113/у-20, талон № 3) и выписок 

из истории развития новорожденного. Оценивались вакцинальный статус ребенка (по времени проведения вакци-

нации против туберкулеза и гепатита В), наличие факторов риска, предрасполагающих к развитию аллергического 

заболевания, и наличие диагноза атопического дерматита. Результаты. Атопический дерматит (АтД) к возрасту 1 года 

достоверно реже диагностирован у младенцев в группе вакцинированных BCG-М в родильном доме, чем у вакцини-

рованных позднее или не вакцинированных вовсе (15,2% против 66 и 35,7% соответственно; p < 0,01). Среди детей, 

имеющих факторы риска развития аллергического заболевания, АтД также развивался у детей, привитых против 

туберкулеза в роддоме, чем у вакцинированных позднее или невакцинированных (18, 75 и 62,5% соответственно; 

р < 0,01). В группе детей, вакцинированных против гепатита В в родильном доме, доля имеющих к 12 мес диагноз 

АтД значимо меньше, чем у вакцинированных позднее и у невакцинированных (17,6, 44,9 и 31,8% соответственно; 

р < 0,01). Среди детей из групп риска развития аллергического заболевания этот показатель составляет соответ-

ственно 24, 50 и 44,4% (р = 0,043). Также показано, что своевременная вакцинация обеими вакцинами в раннем 

неонатальном периоде значимо снижает риск реализации АтД в общей популяции младенцев по сравнению с отсут-

ствием вакцинации или выполнением только одной прививки (относительный риск [ОР] 0,374; 95% доверительный 

интервал [ДИ] 0,253–0,552; p < 0,01), а развитие этого заболевания у детей из группы аллергического риска менее 

вероятно при своевременной вакцинации (20,8% против 53,3%; ОШ = 0,252; 95% ДИ 0,145–0,440; ОР = 0,374; 95% 

ДИ 0,253 – 0,552; p < 0,01). Заключение. Полученные результаты могут свидетельствовать о возможном снижении 

риска развития АтД при своевременном проведении иммунопрофилактики против туберкулеза и гепатита В, особен-

но у детей из группы аллергического риска. В настоящий момент исследование продолжается.
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Оригинальная статья

ОБОСНОВАНИЕ
Проводимая в рамках национального календаря 

профилактических прививок (НКПП) иммунизация про-

тив туберкулеза и гепатита В в первую неделю жизни 

младенца позволила за последние 15 лет достичь суще-

ственного снижения заболеваемости детского населе-

ния острым гепатитом В и переломить ситуацию с эпи-

демиологическим неблагополучием по туберкулезной 

инфекции. В частности, заболеваемость детей в возрас-

те от 0 до 14 лет активной формой туберкулеза снизилась 

с 16,5 случев на 100 000 детского населения в 2005 г. 

до 6,2 случая в 2020 г. [1]. Заболеваемость острым 
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Protective Role of Vaccination against Tuberculosis

and Hepatitis B in Prevention of Atopic Dermatitis:

Report on Intermediate Results of Prospective Cohort Study
Background. Studies have shown that vaccination in the first hours/days after birth shifts the immune response from intrauterine 

Th2 towards Th1-type activation and reduces the risk of atopic conditions. However, we did not find published data from prospec-

tive studies on this topic. Objective. The aim of the study is to define the presence of negative correlation between vaccina-

tion against tuberculosis and hepatitis B in the first hours/days of life and atopic dermatitis development in infants. Methods. 

Continuous prospective study of children cohort born from April to June 2021 and observed in one outpatient’s clinic was carried 

out. Data from 307 infant’s records (F. 112/y), vaccination record cards (F. 063/y), prenatal and delivery records (F. 113/y-20, 

section № 3), and neonatal discharge summaries were analyzed for the decreed period. The child vaccination status (by the time 

of vaccination against tuberculosis and hepatitis B), presence of risk factors for allergic disease development, and presence of 

atopic dermatitis were evaluated. Results. Atopic dermatitis (AD) was significantly less likely to be diagnosed by the age of 1 year 

in infants from the group of BCG-M vaccinated at maternity hospital than in those vaccinated later or not vaccinated at all (15.2% 

versus 66% and 35.7%, respectively; p < 0,01). AD was less likely to develop in children with risk factors for allergic disease who 

were vaccinated against tuberculosis in the maternity hospital than in those vaccinated later or unvaccinated at all (18, 75 and 

62.5%, respectively; p < 0.01). The ratio of children with diagnosed AD by the age of 12 months was significantly less in the group 

of children vaccinated against hepatitis B in the maternity hospital than in those vaccinated later or unvaccinated at all (17.6, 

44.9 and 31.8%, respectively; p < 0.01). These ratios for children with risk of allergic disease development were 24%, 50% and 

44.4%, respectively (p = 0.043). It has also been shown that timely vaccination with both vaccines in the early neonatal period 

significantly reduces the risk of AD in general infant population compared to non-vaccinated individuals or those who had only one 

vaccine (odds ratio [OR] 0.374; 95% confidence interval [CI] 0.253-0.552; p < 0.01). Whereas the disease development in children 

with allergic risk is less likely with timely vaccination (20.8% versus 53.3%; OR = 0.252; 95% CI 0.145–0.440; OR = 0.374; 95% CI 

0,253–0,552; p < 0,01). Conclusion. The obtained results may indicate possible risk reduction for AD development due to timely 

preventive vaccination against tuberculosis and hepatitis B, especially in children with allergic risk. The study is currently ongoing.

Keywords: preventive vaccination, atopic dermatitis, BCG-М, hepatitis B, tuberculosis
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вирусным гепатитом В у детей за эти годы сократилась 

с 65,8 случая на 100 000 до 3,8 случая соответствен-

но [1]. Этим успехам иммунопрофилактики способство-

вало поддержание высокого уровня охвата прививками 

в подлежащей вакцинации возрастной когорте детей.

В свою очередь, регистрируемый значимый рост 

аллергической заболеваемости на планете в послед-

ние два десятилетия способствует появлению и поддер-

жанию среди населения обывательских заблуждений 

о вероятной причинной связи между растущим уровнем 

проводимых прививок и увеличением числа случаев 

аллергической патологии среди детей [2].

Несмотря на существующую позицию Всемирной 

организации здравоохранения (ВОЗ) о том, что вак-

цины не приводят к росту аллергических заболеваний 

среди привитых детей [3], до сих пор единого мнения 

ученых по этому вопросу нет. Часть исследований 

отрицает протективную роль вакцинации в отношении 

развития атопических состояний [4]. Тем не менее, 

есть ряд публикаций, демонстрирующих незначитель-

ное снижение распространенности различных форм 

аллергической патологии у детей, получивших вакци-

нацию против туберкулеза в раннем неонатальном 

возрасте [5–7].

В настоящее время активно исследуются так назы-

ваемые неспецифические эффекты вакцинопрофилак-

тики [8]. Одним из них является сдвиг иммунного ответа 

в сторону активации Th1-типа, который может способ-

ствовать снижению предрасположенности к развитию 

аллергических заболеваний [9].

После рождения у ребенка наблюдается физиоло-

гическое преобладание Th2-типа, без которого невоз-

можно нормальное вынашивание беременности [10]. 

Из-за ряда барьеров иммунная система новорожденно-

го не может переключиться на взрослый тип иммунного 

ответа [10–12]. Поскольку вакцинация против тубер-

кулеза и гепатита В способна активировать Th1-тип 

иммунного ответа, проведение ее в раннем неонаталь-

ном периоде может снижать риск развития атопического 

дерматита (АтД) у детей в старшем возрасте.

Помимо вакцинации, на развитие АтД влияют такие 

факторы, как время прикладывания новорожденного 

к груди и продолжительность грудного вскармливания, 

способ родоразрешения, прием антибактериальных пре-

паратов, особенно на ранних этапах жизни, и наслед-

ственный аллергоанамнез [13–15].

Согласно статистическим данным Т.А. Севостьяновой, 

лишь 75,2% всех живорожденных российских детей, 

не имеющих противопоказаний и отказов родителей, 

получили вакцинацию против туберкулеза вовремя, 

в условиях родильного дома, что ниже уровня 95%, 

рекомендованного ВОЗ [16]. В исследовании [17] также 

отмечается недостаточный охват профилактическими 

прививками в рамках НКПП.

Изучение возможной отрицательной связи между 

вакцинацией против туберкулеза и гепатита В и раз-

витием аллергических болезней даст дополнительные 

аргументы в поддержку своевременного проведения 

иммунопрофилактики как для медицинских работников, 

так и для родителей в целях обеспечения должной защи-
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ты детей от инфекционных заболеваний, в том числе 

детей, имеющих риск ранней манифестации аллергиче-

ской патологии. 

Цель исследования

Оценить наличие отрицательной связи между вак-

цинацией против туберкулеза и гепатита В и развитием 

атопического дерматита у детей.

МЕТОДЫ
Дизайн исследования

Исследование выполнено на базе ГБУЗ «ДГП № 133 

ДЗМ» и НИИ педиатрии и охраны здоровья детей НКЦ №2 

«РНЦХ им. акад. Б.В. Петровского». Запланированный 

период наблюдения — 2 года. В данной статье публику-

ются предварительные результаты, полученные за 1 год 

наблюдения.

В сплошное проспективное исследование были вклю-

чены 307 детей, соответствующих критериям включения 

(рис. 1) и наблюдающихся в ГБУЗ «ДГП № 133 ДЗМ». 

Исключены в течение года 12 детей в связи со сменой 

места жительства. 

Пациенты были разделены на следующие группы:

• по вакцинальному статусу (вакцинированы против 

туберкулеза и/или гепатита В в родильном доме, 

вакцинированы против туберкулеза и/или гепатита 

В в течение первого года жизни, не вакцинированы 

против туберкулеза и гепатита В); 

• по наличию или отсутствию предрасполагающих 

к развитию АтД факторов (отягощенный семейный 

аллергоанамнез, позднее прикладывание к груди, 

прием антибактериальных препаратов во время 

беременности, рождение путем кесарева сечения).

Оценка состояния здоровья детей (наличие или отсут-

ствие АтД), сведений о прививках и факторах риска 

проводилась на основе данных, полученных из истории 

развития ребенка (ф. 112/у), выписки из истории раз-

вития новорожденного, сертификатов профилактиче-

ских прививок (ф. 156/у-93), обменной карты беремен-

ной, роженицы и родильницы (ф. 113/у-20, талон № 3) 

в декретированные сроки (см. рис. 1).

В данном исследовании не оценивалось возмож-

ное влияние приема антибиотиков после рождения 

ребенка в связи с невозможностью получить досто-

верные сведения из амбулаторной карты (в том числе 

учесть самостоятельный прием препаратов без назна-

чения врача поликлиники в случае самолечения). 

Продолжительность периода грудного вскармливания 

и сроки введения прикорма не оценивались, посколь-

ку получить достоверные данные из медицинской кар-

ты не представлялось возможным. Также не анали-

зировались данные о степени тяжести течения АтД 

и проводимой терапии в зависимости от вакцинально-

го статуса, поскольку эта информация была корректно 

представлена в медицинской документации не у всех 

пациентов.

Рис. 1. Дизайн исследования

Fig. 1. Study design

Дети, рожденные с апреля по июнь 2021 г. (N = 307)

Критерии включения:

• Получено согласие законных представителей

• Дети наблюдаются в ГБУЗ «ДГП № 133 ДЗМ» с рождения

• Рождены на сроке гестации > 35 нед

• Нет медицинских противопоказаний к вакцинации при рождении

• Нет постоянного медотвода от вакцинации 

Оценка факторов риска развития атопического дерматита:

семейный аллергоанамнез, способ родоразрешения, время прикладывания к груди,

прием антибиотиков во время беременности

Контрольные точки наблюдения:

3 мес, 6 мес, 9 мес, 12 мес, 18 мес, 24 мес, 36 мес

Оценка наличия аллергопатологии

Выбыли 12 детей (смена места жительства), n = 295

Вакцинированы

при рождении:

• BCG-М, n = 231

• Против гепатита В, n = 204

• Обеими вакцинами, n = 203

Вакцинированы

на первом году жизни:

• BCG-М, n = 50

• Против гепатита В, n = 69

Не вакцинированы:

• BCG-М, n = 14

• Против гепатита В, n = 22 
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Записей о случаях пищевой аллергии и других ато-

пических заболеваний (кроме АтД) в ходе исследования 

у пациентов выявлено не было. На момент промежуточ-

ной оценки результатов исследования в августе 2022 г. 

в исследовании продолжают участвовать 295 детей.

Критерии соответствия

Критерии включения: 

• получено согласие законных представителей;

• дети, рожденные в период с апреля по июнь 2021 г., 

постоянно наблюдающиеся в ГБУЗ «ДГП № 133 ДЗМ»;

• не имеющие абсолютных медицинских противопока-

заний к вакцинации;

• не имеющие обоснованных временных медицинских 

противопоказаний к вакцинации при рождении;

• рожденные на сроке гестации > 35 нед.

Критерии исключения: 

• смена медицинской организации, в которой наблю-

дается ребенок;

• отзыв согласия законных представителей на любом 

этапе исследования.

Исходы исследования

Основной исход исследования

Риск развития атопического дерматита в возрасте 

от 0 до 12 мес.

Методы регистрации исходов

Проводился анализ историй развития ребенка (ф. 

112/у), изучались выписки из истории развития ново-

рожденного для определения сведений о проведенной 

вакцинации против туберкулеза и гепатита В, нали-

чия или отсутствия диагнозов с кодом L20.8 и L20.9 

«Атопический дерматит».

Этическая экспертиза

Учитывая, что в отношении дизайна исследование 

характеризуется как полностью неинтервенционное, 

наблюдательное проспективное, субъектом исследо-

вания является медицинская документация, а задачи 

исследования включают анализ деперсонализирован-

ных данных, экспертиза протокола исследования в эти-

ческом комитете не проводилась. Родители пациентов 

подписывали согласие на обработку персональных дан-

ных согласно п. 4 ст. 10 Федерального закона от 27 июля 

2006 г. № 152-ФЗ (ред. от 14 июля 2022 г.) «О персональ-

ных данных».

Статистический анализ

Принципы расчета размера выборки

Размер выборки предварительно не рассчитывался.

Методы статистического анализа данных

Статистический анализ был выполнен с использо-

ванием аналитического пакета Microsoft Office Excel 

2010 и программы StatTech v. 2.8.8 (разработчик — 

ООО «Статтех», Россия).

Категориальные данные описывались с указанием 

абсолютных значений и процентных долей. Сравнение 

процентных долей при анализе многопольных таблиц 

сопряженности выполнялось с помощью критерия 

хи-квадрат Пирсона, при анализе четырехпольных 

таблиц сопряженности — с помощью точного критерия 

Фишера. Направление и теснота корреляционной связи 

между двумя количественными показателями оценива-

лись с помощью коэффициента ранговой корреляции 

Спирмена. В качестве количественной меры воздей-

ствия при сравнении относительных значений использо-

вались показатели отношения шансов (ОШ) и отношения 

рисков (ОР), для которых рассчитывался 95% довери-

тельный интервал (95% ДИ). Значения p < 0,05 считались 

статистически значимыми.

РЕЗУЛЬТАТЫ
Объекты (участники) исследования

В исследование были включены 307 детей, за пер-

вый год наблюдения выбыли 12 детей в связи с пере-

меной места жительства. Основные характеристики всех 

групп представлены в табл. 1.

Из группы с АтД аллергоанамнез был отягощен 

у 18 детей, рождены путем кесарева сечения 78 детей, 

не приложены к груди в родильном зале 23 ребенка (7 из 

них — по причине положительного теста на COVID-19 

у матери, 16 — по тяжести состояния матери) и у 20 детей 

матери принимали антибиотики во время беременности. 

Хотя бы один из факторов аллергического риска имели 

93 ребенка.

Основные результаты исследования

При анализе данных выявлен факт несвоевременной 

вакцинации против туберкулеза и гепатита В (обе вак-

Таблица 1. Характеристика участников исследования

Table 1. Characteristics of study participants

Показатель
Количество исследуемых

n %

Мальчики/девочки 155/140 52,5/47,5

Имеют факторы риска развития АтД 93 31,5

Имеют диагноз АтД (из них имеют факторы риска) 73 (34) 24,7 (11,5)

BCG-М в родильном доме 231 78,3

V1ГепB в родильном доме 204 69,2

Обе вакцины в родильном доме 203 68,8

BCG-М на первом году жизни 50 16,9

V1ГепB на первом году жизни 69 23,3

Не вакцинированы BCG-М 14 4,7

Не вакцинированы V1ГепB 22 7,5%

Примечание. BCG-М — вакцинация против туберкулеза, ГепВ — вакцинация против гепатита В, АтД — атопический дерматит.

Note. BCG-М — vaccination against tuberculosis, HepB (ГепВ) — vaccination against hepatitis B, AD (АтД) — atopic dermatitis.
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цины сделаны в роддоме лишь у 68,8% детей), а также 

отмечен недостаточный охват первой вакцинацией про-

тив гепатита В к 12 мес (92,5%). Диагноз АтД выявлен 

у 24,7% младенцев первого года жизни, в том числе 

у 11,5% детей из группы риска.

Была проанализирована связь между наличием вак-

цинации, возрастом ребенка при ее проведении и забо-

леваемостью АтД в следующих подгруппах: в общей попу-

ляции младенцев и у предрасположенных к АтД детей.

Выявлено, что выполнение вакцинации против 

туберкулеза в раннем неонатальном периоде зна-

чимо уменьшает вероятность манифестации АтД 

на первом году жизни ребенка — как в общей попу-

ляции, так и в группе высокого аллергического риска 

(табл. 2, 3). Вакцинация против туберкулеза, выполнен-

ная в более поздние сроки, не имеет протективного зна-

чения. Связь статистически значима, р < 0,01.

Также выявлено, что риск развития АтД значимо 

снижается при выполнении вакцинации против гепа-

тита В в родильном доме независимо от наличия 

у ребенка факторов аллергического риска (табл. 4, 5). 

При этом вакцинация, выполненная позднее, такого 

влияния не оказывает. Связь статистически значима 

при уровне значимости р < 0,01. 

Проведение в раннем неонатальном периоде обеих 

вакцинаций, против туберкулеза и гепатита В, значимо 

снижает риск развития АтД на первом году жизни у детей 

как в общей популяции, так и в группе высокого риска 

развития атопии по сравнению с выполнением лишь одной 

из них или отсутствием и той и другой прививки (табл. 6, 7).

Риск развития АтД у детей в общей популяции, 

своевременно вакцинированных в родильном доме, 

значимо ниже, чем при отсутствии полноценной вак-

цинации (ОШ = 0,252; 95% ДИ 0,145–0,440; ОР = 0,374; 

95% ДИ 0,253–0,552; p < 0,01). 

Развитие АтД менее вероятно у детей из групп 

аллергического риска при проведении своевремен-

ной вакцинации BCG-М и против гепатита В обеими 

вакцинами (ОШ = 0,230, 95% ДИ 0,093–0,572; ОР = 0,391, 

95% ДИ 0,211–0,723; р < 0,01).

Сравнение числа случаев АтД у детей на первом году 

жизни в зависимости от времени проведения вакци-

нации против туберкулеза и гепатита В представлено 

на рис. 2–4. Статистически значимые отличия между 

Таблица 4. Частота случаев атопического дерматита у детей в общей популяции в зависимости от статуса вакцинации против 

гепатита В, n = 295

Table 4. Incidence of atopic dermatitis in children in the general population in accordance with status of vaccination against 

hepatitis B, n = 295

Вакцинация против гепатита В

Атопический дерматит

pНаличие Отсутствие

n % n %

Выполнена в роддоме 36/204 17,6 168/204 82,4 0,043

Выполнена позже 31/69 44,9 38/69 55,1

Отсутствует 7/22 31,8 15/22 68,2

Таблица 2. Частота случаев атопического дерматита у детей в общей популяции в зависимости от статуса вакцинации против 

туберкулеза, n = 295

Table 2. Incidence of atopic dermatitis in children in the general population in accordance with status of vaccination against tuberculosis, 

n = 295

Вакцинация против туберкулеза

Атопический дерматит

pНаличие Отсутствие

n % n %

Выполнена в роддоме 35/231 15,2 196/231 84,8 < 0,01

Выполнена позже 33/50 66 17/50 34

Отсутствует 5/14 35,7 9/14 64,3

Примечание. <*> — здесь и в табл. 3–5 сравнение процентных долей при анализе многопольных таблиц сопряженности выполня-

лось с помощью критерия хи-квадрат Пирсона.

Note. <*> —hereinafter in Tables 3–5 comparison of percentages in analysis of multifield contingency tables was performed via Pearson 

chi-squared test.

Таблица 3. Частота случаев атопического дерматита у детей, имеющих хотя бы один фактор риска развития АтД, в зависимости

от статуса вакцинации против туберкулеза, n = 93

Table 3. Incidence of atopic dermatitis in children with at least one AD risk factor in accordance with status of vaccination against 

tuberculosis, n = 93

Вакцинация против туберкулеза

Атопический дерматит

pНаличие Отсутствие

n % n %

Выполнена в роддоме 11/61 18 50/61 82 < 0,01

Выполнена позже 18/24 75 6/24 25

Отсутствует 5/8 62,5% 3/8 37,5
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Таблица 7. Частота случаев атопического дерматита у детей из группы высокого аллергического риска в зависимости от статуса 

вакцинации против туберкулеза и гепатита В, n = 93

Table 7. Incidence of atopic dermatitis in high allergic risk children in accordance with status of vaccination against tuberculosis and 

hepatitis B, n = 93

Отсутствие, моновакцинация

или обе вакцины

Атопический дерматит

pНаличие Отсутствие

n % n %

В роддоме выполнены обе прививки 10/48 20,8 38/48 79,2 < 0,01

В роддоме вакцинация отсутствует

или выполнена только одна прививка
24/45 53,3 21/45 46,7

Таблица 5. Частота случаев атопического дерматита у детей, имеющих хотя бы один фактор риска развития АтД, в зависимости от 

статуса вакцинации против гепатита В, n = 93

Table 5. Incidence of atopic dermatitis in children with at least one AD risk factor in accordance with status of vaccination against 

hepatitis B, n = 93

Вакцинация против гепатита В

Атопический дерматит

pНаличие Отсутствие

n % n %

Выполнена в роддоме 12/50 24 38/50 76 < 0,01

Выполнена позже 17/34 50 17/34 50

Отсутствует 4/9 44,4 5/9 55,6

Таблица 6. Частота случаев атопического дерматита у детей в общей популяции в зависимости от статуса вакцинации против 

туберкулеза и гепатита В, n = 295

Table 6. Incidence of atopic dermatitis in children in the general population in accordance with status of vaccination against tuberculosis 

and hepatitis B, n = 295

Отсутствие, моновакцинация

или обе вакцины

Атопический дерматит

pНаличие Отсутствие

n % n %

В роддоме выполнены обе прививки 33/203 16,3 170/203 83,7 < 0,01

В роддоме вакцинация отсутствует

или выполнена только одна прививка
40/92 43,5 52/92 56,5

Примечание. <*> — здесь и в табл. 7 сравнение процентных долей при анализе четырехпольных таблиц сопряженности выполнялось 

с помощью точного критерия Фишера.

Note. <*>— hereinafter in Table 7 comparison of percentages in the analysis of confusion matrices was performed via Fischer’s exact 

test.

Рис. 2. Распространенность атопического дерматита и время проведения вакцинации детей против туберкулеза, %

Fig. 2. Prevalence of atopic dermatitis and timing of vaccination against tuberculosis in children, %

Не вакцинированы
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подгруппами (общая популяция и группа риска) отмеча-

ются лишь у невакцинированных детей. 

ОБСУЖДЕНИЕ
Резюме основного результата исследования

1. Своевременная вакцинация против туберкулеза 

вакциной BCG-M и против гепатита В в раннем нео-

натальном возрасте значимо связана с уменьшением 

риска развития АтД у детей на первом году жизни.

2. Полученные результаты могут свидетельствовать 

о высоковероятном снижении риска развития АтД 

при своевременном проведении иммунопрофилакти-

ки против туберкулеза и гепатита В, особенно у детей 

из групп аллергического риска.

В настоящий момент исследование продолжается.

Обсуждение основного результата исследования

В этом исследовании выявлено, что вакцинация про-

тив туберкулеза и против гепатита В, выполненная свое-

временно в раннем неонатальном периоде, связана со 

снижением риска развития АтД у детей первого года жиз-

ни, в том числе у групп высокого аллергического риска. 

Эта связь отсутствовала при выполнении вакцинации 

в более поздние сроки. 

Атопический дерматит может стать первым шагом так 

называемого «атопического марша» с развитием в буду-

щем других атопических заболеваний [18]. Поскольку 

в последние десятилетия растет число пациентов с аллер-

гическим ринитом, риноконъюнктивитом, бронхиальной 

астмой и др., важно найти дополнительные меры профи-

лактики этих заболеваний, особенно для детей из группы 

высокого атопического риска [19, 20].

Известно, что у новорожденных детей Т-клеточный 

ответ сдвинут в сторону преобладания Th2-типа, что явля-

ется фактором риска развития аллергических заболе-

ваний в более старшем возрасте [10]. В работах ряда 

исследователей [21–23] было показано, что введение 

BCG-М активирует Th1-тип иммунного ответа, а введе-

Рис. 3. Распространенность атопического дерматита и время проведения вакцинации детей против гепатита В, %

Fig. 3. Prevalence of atopic dermatitis and timing of vaccination against hepatitis B in children, %

Рис. 4. Сравнение долей случаев атопического дерматита у детей из общей популяции и у детей из группы аллергического риска 

в зависимости от выполненной вакцинации против туберкулеза и гепатита В, %

Fig. 4. Comparison of atopic dermatitis cases ration in children in the general population and in children with allergic risk group in 

accordance with vaccination against tuberculosis and hepatitis B, %
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ние вакцины против гепатита В может активировать 

как Th1- , так и Th2-тип иммунного ответа. Таким образом, 

своевременная вакцинация в раннем неонатальном 

периоде, осуществляя сдвиг иммунного ответа в сторону 

Th1-типа, действительно может иметь протективное вли-

яние, особенно у детей из групп риска по развитию АтД.

В данном исследовании учитывалось проведение 

вакцинации против гепатита В и туберкулеза (штамм 

M. bovis BCG-1). Выявленная защитная роль вакцинации 

против этих инфекций требует дальнейшего изучения 

с использованием большей выборки участников. Также 

не исключены дефекты диагностики АтД, из-за чего 

результаты исследования могут быть неточными. Тем 

не менее, показано, что вакцинация против туберку-

леза и против гепатита В, своевременно выполненная 

в родильном доме, действительно снижает риск разви-

тия АтД на первом году жизни.

Результаты текущего исследования сравнимы с ана-

логичными, проведенными ранее. Так, в 2018 и 2022 гг. 

австралийскими и датскими учеными были проведены 

рандомизированные контролируемые исследования, 

в которых сравнивалась частота развития АтД у детей 

в зависимости от статуса вакцинации против туберку-

леза [6, 7]. Оба исследования показали, что введение 

вакцины штамма BCG-Denmark в первые дни после рож-

дения младенца снижает заболеваемость АтД на первом 

году жизни у детей, имеющих предрасположенность 

к аллергическим заболеваниям. Также авторами отме-

чен меньший объем необходимой терапии у вакциниро-

ванных детей.

В других исследованиях приводятся данные 

как об отсутствии достоверной протективной роли вак-

цинации против туберкулеза и гепатита В в отношении 

развития АтД [5, 24], так и о некотором повышении 

риска атопии на основании данных опроса родителей 

[25]. Однако нами дополнительно учитывались факторы 

аллергического риска, что делает полученные результа-

ты более убедительными. 

Проводимое исследование доказывает важность 

и необходимость своевременной вакцинации против 

туберкулеза и гепатита В для всех детей, не имеющих 

медицинских противопоказаний, особенно для детей 

с риском развития аллергических заболеваний, в буду-

щем. Дальнейшее наблюдение за испытуемыми позво-

лит сделать детальные выводы о длительности защитно-

го эффекта вакцинации.

Ограничения исследования

Расчет необходимого объема выборки заранее 

не проводился, что могло повлиять на полученные 

результаты. Возможны дефекты диагностики атопиче-

ского дерматита из-за невозможности объективного 

контроля качества и достоверности информации, при-

веденной в первичной медицинской документации. 

Исследование в настоящее время продолжается, воз-

можно, будут обнаружены дополнительные данные.

ЗАКЛЮЧЕНИЕ
Своевременная вакцинация против туберкулеза 

и гепатита В, проведенная в раннем неонатальном пери-

оде, может снизить риск развития атопического дер-

матита у младенцев на первом году жизни, особенно 

у детей, имеющих высокий риск развития аллергической 

патологии. Дальнейшее наблюдение позволит оценить 

отдаленные результаты. 

Также выявлен низкий охват вакцинацией про-

тив туберкулеза и гепатита В, проводимой в условиях 

родильного дома. Достоверная информация об отсут-

ствии влияния профилактических прививок на разви-

тие атопических состояний может стать дополнитель-

ным аргументом в пользу проведения своевременной 

вакцинации независимо от состояния здоровья и нали-

чия предрасположенности к аллергическим заболева-

ниям.
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Клинические рекомендации

Modern approaches at the management of children
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Experts of The Union of Pediatricians of Russia have developed current clinical guidelines for management of children with 

community-acquired pneumonia, which were approved by the Scientific and Practice Council of Ministry of Public Health of the 

Russian Federation in January 2022. Particular attention is paid to the etiological structure, modern classification, diagnostic 

tests and flagship approaches to antibacterial therapy of community-acquired pneumonia in children based on the principles of 
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Экспертами Союза педиатров России разработаны актуальные клинические рекомендации по оказанию меди-

цинской помощи детям с внебольничными пневмониями, которые были одобрены Научно-практическим советом 
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ОПРЕДЕЛЕНИЕ 
В российской педиатрии, как и в большинстве стран 

мира, пневмония определяется как «острое инфекцион-

ное заболевание легочной паренхимы, диагностируемое 

по синдрому дыхательных расстройств и/или физикаль-

ным данным, а также инфильтративным изменениям 

на рентгенограмме» [1, 2]. Такое определение предпо-

лагает диагноз пневмонии только в «рентгенположи-

тельных» случаях инфекций нижних дыхательных путей 

(ИНДП). Данный подход позволяет исключить такие забо-

левания, как бронхит и бронхиолит, являющиеся в боль-

шинстве случаев вирусными и не требующими антибак-

териального лечения.

Следует отметить, что рекомендации Всемирной орга-

низации здравоохранения (ВОЗ) также допускают воз-

можность диагностики пневмонии только на основании 

клинических данных — по результатам осмотра ребенка 

и подсчета частоты дыхания [3]. Это обусловлено отсутстви-

ем возможности рутинного проведения рентгенодиагно-

стики в странах с развивающимся здравоохранением.

Пневмония — острое инфекционное заболевание, 

различное по этиологии (преимущественно бактериаль-

ное), характеризующееся очаговыми поражениями лег-

ких с внутриальвеолярной экссудацией, что проявляет-

ся выраженными в различной степени интоксикацией, 

респираторными нарушениями, локальными физикальны-

ми изменениями со стороны легких и наличием инфиль-

тративной тени на рентгенограмме грудной клетки [4].

Наиболее важный с клинической точки зрения прин-

цип предусматривает подразделение пневмонии на вне-

больничную и нозокомиальную. Внебольничная (амбула-

торная) пневмония — это пневмония, развившаяся вне 

стационара, в том числе диагностированная в первые 

48 ч с момента госпитализация.

Внебольничная пневмония (ВП) — острое инфек-

ционное заболевание, поэтому определение «острая» 

перед диагнозом «пневмония» является излишним.

Особой формой пневмонии в детской популяции 

является врожденная пневмония, которая возникает 

в первые 24 ч после рождения. В связи с особенностями 

этиопатогенеза и лечения врожденной пневмонии эта 

форма болезни рассматривается в соответствующих 

клинических рекомендациях.

ВП у пациентов с выраженной иммуносупрессией 

(дети с ВИЧ-инфекцией, врожденными иммунодефици-

тами, получающие химиотерапию и/или иммуносупрес-

сивную терапию, реципиенты трансплантатов донор-

ских органов и тканей) отличается от общей популяции

по этиологии, характеру течения и прогнозу и не рассма-

тривается в рамках данных рекомендаций.

ЭТИОЛОГИЯ И ПАТОГЕНЕЗ ЗАБОЛЕВАНИЯ
Этиология пневмоний у детей

Этиологическая структура пневмоний у детей весьма 

разнообразна и зависит от возраста ребенка (табл. 1). 

Данные об этиологии ВП у детей сильно разнятся, 

что может быть объяснено различными эпидемически-

ми условиями, в которых проводились исследования, 

а также их методологией. Наиболее часто возбудителя-

ми ВП у детей выступают различные бактерии и вирусы, 

однако в большинстве случаев ВП этиология остается 

неустановленной [2]. В проспективном многоцентровом 

исследовании 154 госпитализированных детей с ВП, 

у которых был проведен тщательный этиологический 

поиск, патоген был выявлен у 79% [5]. Бактериальная 

этиология ВП установлена в 60%, из которых в 73% 

был выделен Streptococcus pneumoniae; Mycoplasma 

pneumoniae и Chlamydophila pneumoniae были обнаруже-

ны в 14 и 9% случаев соответственно. Вирусы идентифи-

цированы у 45% детей. Примечательно, что у 23% детей 

диагностирована вирусно-бактериальная коинфекция.

По данным проведенного в США крупномасштабного 

популяционного исследования, у детей до 18 лет, госпи-

тализированных с клиникой ВП, имевших рентгеноло-

гическое подтверждение ВП и у которых были получены 

образцы для этиологического исследования (n = 2222), 

вирусы были выявлены у 66,2%: респираторно-синци-

тиальный вирус (РСВ) — у 28,0%, риновирус — у 27,3% 

и метапневмовирус — у 12,8%. Следует отметить, что РСВ 

наиболее часто выделялся у детей до 5 лет по сравнению 

с пациентами более старшего возраста (37% vs 8%), ана-

логичная ситуация с аденовирусом (15% vs 3%) и мета-

пневмовирусом (15% vs 8%). Типичные бактериальные воз-

будители выявлены у 7,3% детей: S. pneumoniae — у 3,6%, 

S. aureus — у 1,0%, S. pyogenes — у 0,7%, M. pneumoniae — 

у 8,0% (микоплазмы чаще выделялись у детей старше 5 лет 

по сравнению с более младшими детьми — 19% vs 3%) 

[6]. Еще в одном исследовании с участием 441 ребенка 

в возрасте от 2 мес до 18 лет с ВП (13,8% получали лече-

ние амбулаторно, 86,2% были госпитализированы) вирусы 

были выявлены у 55,6%, типичные бактериальные патоге-

ны — в 3,6% случаев, атипичные возбудители — в 8,8% [7].

Следует учитывать, что вирусы часто (45–80%) выде-

ляются из носоглотки как у детей с пневмонией, в том 

числе вместе с бактериальной флорой, так и у здоровых 

детей [8, 9]. Вирусы обычно выступают как факторы, 

способствующие инфицированию нижних дыхательных 

путей бактериальной флорой. О такой ассоциации может 

говорить более частое выделение вируса у больных ВП, 

чем у здоровых детей. Это наблюдается в отношении 

вирусов гриппа, метапневмовируса и РСВ: они выделя-

ются в 10 раз чаще, чем у здоровых (ОР > 10). Рино-, энте-

ро- и парагриппозные вирусы выявляются при ВП столь 

же часто, что и у здоровых (отсутствие ассоциации), тогда 

как с бока- и коронавирусами («старыми») ассоциация 

была отрицательной [10].

Респираторные вирусы чаще предшествуют пневмо-

нии у детей первых лет жизни, с возрастом их триггерная 

роль снижается [11]. Клиника собственно пневмонии 

мало зависит от наличия острой респираторной вирус-

ной инфекции (ОРВИ), если не считать катарального син-

дрома и гриппозной интоксикации. Это делает малообо-

снованным термин «вирусно-бактериальная пневмония», 

хотя, естественно, следует отмечать признаки вирусной 

коинфекции при их наличии.

«Чисто» вирусные поражения легкого наблюдаются 

при гриппе, парагриппе, РС-, адено-, энтеро-, риновирус-

ной и SARS-CoV-2-инфекциях. В отличие от бактериаль-

ных возбудителей, вирусы поражают преимущественно 

интерстиций с отеком альвеол, отложением фибрина 

и формированием гиалиновых мембран при отсутствии 

альвеолярного и полинуклеарного выпота [12]. Вирус 

SARS-CoV-2 поражает также капилляры и ветви легоч-

ных артерий с развитием тромбоза, нередко с присо-

единением бактериального инфильтрата — в том числе 

как результат внутрибольничной инфекции [13]. Отличия 

вирусных поражений легких от бактериальных дали 

повод обозначать их термином «пневмонит».

Дети первых месяцев жизни

У детей первых месяцев жизни возбудителями пнев-

монии могут выступать патогены, приобретенные в пери-

натальном периоде, но растет частота внебольничных 

бактериальных патогенов (S. pneumoniae, S. aureus, 
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нетипируемые штаммы H. influenzae). S. pneumoniae 

является лидером в этиологической структуре пневмо-

ний в этой возрастной группе (табл. 1).

S. pneumoniae и S. aureus нередко обусловливают 

осложненное течение пневмоний у младенцев [14, 15]. 

Спектр возбудителей ВП в этом возрасте определяется 

в числе прочих факторов незавершенной вакцинацией 

от пневмококка и гемофильной инфекции тип b. В этой 

возрастной группе также значительное место принад-

лежит вирусам, прежде всего РСВ, вирусам гриппа 

и парагриппа, аденовирусам и метапневмовирусу чело-

века. Атипичные микроорганизмы в этом возрасте 

встречаются редко. Однако пневмония, обусловленная 

B. pertussis, может развиваться у 20% детей, забо-

левших в этом возрасте коклюшем. Обсуждается роль 

таких патогенов как U. urealyticum и U. parvum, выяв-

ляющихся в аспиратах из трахеи детей с экстремально 

низкой массой тела при рождении и детей с бронхоле-

гочной дисплазией [16]. Также в очень редких случаях 

пневмония может быть вызвана C. trachomatis (перина-

тальное заражение) [1].

Дети 6 мес – 5 лет

Основным этиологическим фактором ИНДП в этой 

возрастной группе являются вирусы [2]. Нередко вирусы 

выступают как фактор, способствующий бактериальному 

инфицированию.

В структуре бактериальных пневмоний в этом воз-

расте лидирует S. pneumoniae, составляя, по разным 

данным, 21–44% [5, 17, 18]. Другими патогенами явля-

ются H. influenzae типа b (крайне редкая причина ВП 

у иммунизированных детей), S. pyogenes и очень редко — 

S. aureus [19]. В последние годы на фоне массовой вак-

цинации от пневмококковых инфекций растет удельный 

вес микоплазменной пневмонии и в этой возрастной 

группе.

Дети старше 5 лет и подростки

M. pneumoniae — наиболее частый этиологический 

агент в данной возрастной группе, служит причиной 

14–35% госпитализаций. Эпидемиологической особен-

ностью M. pneumoniae является возможность вызывать 

вспышки инфекций ИНДП (в том числе и ВП) в организо-

ванных коллективах с тесными контактами (в дошколь-

ных, школьных и студенческих группах, у военнослужа-

щих и др.), возможны семейные случаи инфекции.

Значимую роль играет и S. pneumoniae, особенно 

у пациентов с ВП, требующей госпитализации. Очень 

редко пневмонию у детей может вызывать S. pyogenes. 

Пневмонии, обусловленные S. aureus, обычно ассоци-

ированы с иммунодефицитными состояниями у детей 

[15]. Вирусные пневмонии редки, обычно протекают 

относительно легко [20, 21], обусловлены РСВ, вирусами 

парагриппа и гриппа, аденовирусами и метапневмови-

русом человека.

У детей в странах со средним и низким уровнем 

дохода B. pertussis также выступает одним из этиологи-

ческих факторов пневмоний. Факторами риска коклюша 

являются низкий охват вакцинацией от этой инфек-

ции, неполная вакцинация, дефицит массы тела, ВИЧ-

инфекция [22].

ВП, обусловленная C. pneumoniae и L. pneumophila, 

встречается значительно реже.

Чувствительность возбудителей внебольничной 

пневмонии к противомикробным препаратам 

системного действия (ПМП)

Ситуация с антибиотикорезистентностью респира-

торных патогенов, выделенных у детей, в Российской 

Федерации за период с 2016 по 2018 г. рассмотрена 

по данным online-проекта «Карта антибиотикорезистент-

ности России» — AMRmap (map.antibiotic.ru), который раз-

работан совместно НИИ антимикробной химиотерапии 

и Межрегиональной ассоциацией по клинической микро-

биологии и антимикробной химиотерапии (МАКМАХ) [24], 

а также по другим публикациям по этой проблематике 

за указанный период времени.

S. pneumoniae (пневмококк) — наиболее клиниче-

ски значимый возбудитель ВП, в отношении которого 

должна проводиться максимально эффективная анти-

биотикотерапия (АБТ) [25]. Устойчивая тенденция, наблю-

даемая в течение последних 10–15 лет, — повсеместное 

снижение чувствительности пневмококков к макроли-

дам, а также появление и распространение в послед-

ние 10 лет штаммов со сниженной чувствительностью 

и резистентных к бензилпенициллину и цефтриаксону 

изолятов.

При анализе данных «Карты антибиотикорезистент-

ности России» за 2016–2018 гг. отмечены существен-

ные изменения в резистентности клинических штам-

мов пневмококков, выделенных в педиатрической 

популяции пациентов, по сравнению с более ранними 

Таблица 1. Этиология бактериальных пневмоний в зависимости от возраста детей [23]

Table 1. Etiology of bacterial pneumonia depending on the age of children [23]

Этиология пневмонии
Возраст больных

0–1 мес 1–3 мес 3 мес – 5 лет 5–18 лет

Streptococcus pneumoniae + +++ ++++ +++

Haemophilus influenzae + + + ±

Streptococcus pyogenes – + + +

Staphylococcus aureus ++ ++ + +

Streptococcus agalactiae +++ + – –

Escherichia coli ++ + – –

Mycoplasma pneumoniae – + ++ ++++

Chlamydophila pneumoniae – + + ++

Chlamydia trachomatis + ++ – –

Bordetella pertussis ± ++ + +

Примечание. <++++> — очень часто; <+++> — часто; <++> — относительно нечасто; <+> — редко; <±> — очень редко; <–> — нет.

Note: <++++> — very often; <+++> — often; <++> — relatively infrequently; <+> — rarely; <±> — very rarely; <–> — no.
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периодами времени. Существенно выросли показате-

ли устойчивости S. pneumoniae к бензилпенициллину: 

в среднем по России частота умереннорезистентных 

штаммов составляет около 25%, а резистентных — поч-

ти 7%. Распространение пенициллинорезистентных 

пневмококков сопровождается увеличением числа 

изолятов, нечувствительных к парентеральным цефа-

лоспоринам 3-го поколения (цефтриаксону) — 12,7% 

умереннорезистентных и 5,7% резистентных штаммов. 

Частота резистентности S. pneumoniae к макролидам 

по Российской Федерации превысила 25%. Особенно 

неблагоприятная ситуация с устойчивостью пневмокок-

ков (умереннорезистентные + резистентные штаммы) 

сложилась в Уральском и Приволжском федеральных 

округах: к бензилпенициллину — 36,4 и 43,6% протести-

рованных штаммов соответственно, к эритромицину — 

31,8 и 28,9% соответственно, к цефтриаксону — 25,4% 

(Уральский федеральный округ) [26].

По данным опубликованного в 2018 г. международ-

ного исследования антибиотикорезистентности SOAR 

(Survey of Antibiotic Resistance), в ходе которого были про-

тестированы 279 штаммов S. pneumoniae, выделенных 

у пациентов в 3 городах Российской Федерации (Москве, 

Санкт-Петербурге и Смоленске) в 2014–2016 гг., уровень 

нечувствительности к бензилпенициллину составил 33%, 

к макролидам были устойчивы 31,2% штаммов. В то же 

время подавляющее большинство выделенных штаммов 

пневмококка (95%) были чувствительны к амоксицилли-

ну + клавулановой кислоте [27].

В исследовании SOAR (2014–2016 гг.) также тестиро-

вались 279 штаммов H. influenzae, выделенных у пациен-

тов в России [27]. Нечувствительными к амоксициллину 

были 19% изолятов, при этом продукция бета-лактамаз 

была обнаружена у 15,4% штаммов. Чувствительными 

к амоксициллину + клавулановой кислоте оказались 

≥ 97,5% изолятов гемофильной палочки [27].

Таким образом, выявлены тревожные тенденции, 

в частности увеличение числа беталактамазопродуциру-

ющих штаммов H. influenzae, резистентных к препаратам 

группы пенициллинов, чувствительных к бета-лактама-

зам (незащищенным аминопенициллинам) (15–20%), 

рост резистентности пневмококков к макролидам (~25–

30%), распространение штаммов со сниженной чувстви-

тельностью и резистентных к бензилпенициллину (> 30%), 

а также в отдельных регионах — изолятов S. pneumoniae 

со сниженной чувствительностью к парентеральным 

цефалоспоринам 3-го поколения (цефотаксиму и цефтри-

аксону). M. pneumoniae и C. pneumoniae природно высо-

кочувствительны к макролидам и тетрациклинам, однако 

в последнее время появляются публикации о распро-

странении среди микоплазм генетических детерминант 

резистентности к макролидам (мутации в домене V гена 

23S рРНК) [28]. Так, по данным исследования DeMaRes, 

из 1154 штаммов M. pneumoniae, выделенных за период 

2016–2020 гг. у пациентов в возрасте до 18 лет, частота 

выявления генов резистентности к макролидам соста-

вила 20,62%, однако клиническое значение данного 

феномена до конца не изучено (в частности, клиническая 

эффективность макролидов при ИНДП у детей, вызван-

ных M. pneumoniae, не зависела от выявленного гена 

резистентности) [29].

Патогенез пневмонии, вызванной 

инфекционными возбудителями у детей

Пневмония характеризуется воспалительным про-

цессом легочной ткани инфекционного происхождения 

с преимущественным поражением альвеол и/или интер-

стициальной ткани. Инфекционный возбудитель попа-

дает в легкие ингаляционно, при аспирации или гемато-

генным и лимфогенным путями. Возникают нарушения 

эластичности легких, альвеолярной вентиляции и пер-

фузии. Эти процессы могут существенно снижать газо-

обмен в легких. Как при любом инфекционном забо-

левании, важными условиями являются вирулентность 

микроорганизма и адекватность иммунных и неиммун-

ных механизмов защиты человека.

Особенности патогенеза и течения поражения лег-

ких при новой коронавирусной инфекции (COVID-19) см. 

в соответствующих временных методических рекомен-

дациях Минздрава России.

ЭПИДЕМИОЛОГИЯ
ВП может развиться в любом возрасте, но чаще все-

го она возникает у детей раннего возраста. Ежегодно 

в мире регистрируется приблизительно 150 млн случаев 

пневмонии у детей в возрасте до 5 лет. Тяжелое течение 

пневмонии наблюдается в 7–13% случаев и обусловли-

вает до 11–20 млн госпитализаций каждый год [30].

В Российской Федерации за период 1999–2008 гг. 

заболеваемость пневмонией среди детей и подростков, 

по данным Минздравсоцразвития, составляла 7,95–

8,86 на 1000 детей в год [31]. Отдельно заболеваемость 

ВП в статистических данных не отражается. Согласно 

исследованию, проведенному в 2011–2012 гг. в трех 

регионах России с должным рентгенологическим контро-

лем, заболеваемость ВП у детей 6 мес – 5 лет в нашей 

стране составляет 5,3 на 1000 детей в год [32]. Эти циф-

ры согласуются с данными зарубежных авторов, исполь-

зующих рентгенологические критерии диагностики [33].

Заболеваемость ВП повышается в периоды эпиде-

мий гриппа. Рахит и гипотрофия перестали быть зна-

чимыми предрасполагающими факторами пневмонии 

в нашей стране, тогда как по-прежнему высока роль 

аспирации пищи (в первый год жизни), иммунодефици-

тов, муковисцидоза, нейромышечной патологии, врож-

денных пороков сердца с перегрузкой малого круга 

кровообращения. Эти же болезни значительно повы-

шают вероятность неблагоприятного исхода пневмонии. 

Повышают заболеваемость плохие бытовые условия, 

а также наличие старшего ребенка в семье, особенно 

посещающего детское учреждение.

Пневмонии до настоящего времени считаются наи-

более частой причиной смерти детей в возрасте до 5 лет 

повсеместно. Несмотря на то, что эффективное исполь-

зование ПМП сократило детскую смертность от пневмо-

ний с 4 млн в 1981 г. до 1 млн в 2013 г., до 20% смертей 

в первые 5 лет жизни обусловлены именно пневмониями 

во всем мире [16, 34].

В Российской Федерации болезни органов дыхания 

у детей в возрасте 0–17 лет занимают третье место 

в структуре причин смерти после внешних причин и поро-

ков развития.

Особенности кодирования заболевания

по Международной статической классификации 

болезней и проблем, связанных со здоровьем

МКБ классифицирует пневмонии по этиологическому 

принципу, приводя соответствующие рубрики для вирус-

ных, бактериальных, паразитарных, неуточненных пнев-

моний.

J12 Вирусная пневмония, не классифицированная 

в других рубриках

Включена: бронхопневмония, вызванная другими 

вирусами, отличными от вируса гриппа
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)

J12.0 Аденовирусная пневмония

J12.1 Пневмония, вызванная респираторным синци-

тиальным вирусом

J12.2 Пневмония, вызванная вирусом парагриппа

J12.8 Другая вирусная пневмония

J12.9 Вирусная пневмония неуточненная

J13 Пневмония, вызванная Streptococcus pneumoniae

J14 Пневмония, вызванная Haemophilus influenzae 

(палочкой Афанасьева – Пфейффера)

J15 Бактериальная пневмония, не классифицирован-

ная в других рубриках

Включена: бронхопневмония, вызванная другими, 

отличными от S. pneumoniae и H. influenzae, бактериями

J15.0 Пневмония, вызванная Klebsiella pneumoniae

J15.1 Пневмония, вызванная Pseudomonas (синег-

нойной палочкой)

J15.2 Пневмония, вызванная стафилококком

J15.3 Пневмония, вызванная стрептококком группы В 

J15.4 Пневмония, вызванная другими стрептококками 

J15.5 Пневмония, вызванная Escherichia coli

J15.6 Пневмония, вызванная другими аэробными 

грамотрицательными бактериями

J15.7 Пневмония, вызванная Mycoplasma pneumoniae

J15.8 Другие бактериальные пневмонии

J15.9 Бактериальная пневмония неуточненная

J16 Пневмония, вызванная другими инфекционными 

агентами, не классифицированная в других рубриках

J16.0 Пневмония, вызванная хламидиями

J16.8 Пневмония, вызванная другими уточненными 

инфекционными агентами

J18 Пневмония без уточнения возбудителя 

J18.0 Бронхопневмония неуточненная

J18.1 Долевая пневмония неуточненная

J18.2 Гипостатическая пневмония неуточненная 

J18.8 Другая пневмония, возбудитель не уточнен 

J18.9 Пневмония неуточненная

КЛАССИФИКАЦИЯ
МКБ классифицирует пневмонии по этиологии (см. 

выше). Однако объективные трудности получения био-

материала непосредственно из очага воспаления, зна-

чительная продолжительность микробиологических 

исследований, распространенная практика приема анти-

бактериальных препаратов до обращения за медицин-

ской помощью или до проведения диагностических меро-

приятий являются причиной отсутствия этиологического 

диагноза у 50–70% пациентов. Бактериальные пневмо-

нии в клинической практике также нередко классифици-

руют на «типичные», т.е. вызванные «типичной» бактери-

альной флорой, прежде всего Streptococcus pneumoniae, 

Haemophilus influenzae, реже — Staphylococcus aureus 

и Streptococcus pyogenes, и «атипичные», вызванные «ати-

пичными» возбудителями — Mycoplasma pneumoniae, 

Chlamydophila pneumoniae, Legionella pneumophila, 

Bordetella pertussis.

На основании рентгенологической картины выделя-

ют очаговые, очагово-сливные, долевые (крупозные), 

сегментарные, полисегментарные и интерстициаль-

ные пневмонии (табл. 2).

По тяжести течения выделяют нетяжелые и тяже-

лые пневмонии (см. табл. 2). Критерии тяжести основы-

ваются на выраженности дыхательной недостаточности 

(ДН) и наличии общих опасных признаков у пациента. 

Подобная классификация тяжести пневмоний реко-

мендована ВОЗ и считается оптимальной с точки зре-

ния организации эффективной медицинской помощи 

[35, 36].

Пневмонии могут быть осложненными и неослож-

ненными. Выделяют легочные, и системные осложнения 

пневмоний (табл. 3). Наиболее частыми осложнениями 

ВП являются плеврит (синпневмонический и метапнев-

монический) и деструкция легочной ткани (приводящая 

к развитию некротизирующей пневмонии или абсцесса 

легкого) [37].

При адекватном лечении большинство неослож-

ненных пневмоний разрешаются за 2–4 нед, ослож-

ненных — за 1–2 мес. Затяжным течением пневмонии 

считается ее длительность более 6 нед. Хронический 

вариант течения пневмонии в настоящее время не рас-

сматривается.

Таблица 2. Классификация пневмоний

Table 2. Classification of pneumonia

Классификация Характеристика классифицирующих признаков

По рентгенологической картине

Очаговая Один или несколько очагов инфильтрации размером 1–2 см

Очагово-сливная Неоднородная массивная инфильтрация, состоящая из нескольких очагов

Сегментарная Пневмония, ограниченная одним анатомическим сегментом легочной ткани

Полисегментарная Пневмоническая инфильтрация в нескольких сегментах легких

Долевая Воспалительный процесс охватывает долю легкого

Интерстициальная
Выраженные, иногда преобладающие, изменения в интерстиции легких (преимущественно

у больных с вирусной и пневмоцистной этиологией ВП)

По степени тяжести

Тяжелая пневмония

Кашель или одышка + хотя бы один из следующих симптомов: центральный цианоз

или SpO2 < 90% (по данным пульсоксиметрии);

ДН II и более степени; системные опасные признаки (неспособность сосать грудное молоко 

или пить; нарушение микроциркуляции; нарушения сознания; судороги)

Наличие осложнений (деструктивная пневмония, плеврит и пр.)

Нетяжелая пневмония Нет ДН или ДН I степени Неосложненное течение пневмонии

Примечание. ВП — внебольничная пневмония; ДН — дыхательная недостаточность.

Note. CAP — community-acquired pneumonia; RF — respiratory failure.
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КЛИНИЧЕСКАЯ КАРТИНА
Симптомы ВП часто неспецифичны и зависят от воз-

раста больного и инфекционного агента. Пневмония — 

острое заболевание, обычно протекает с повышением 

температуры тела выше 38,0 °С, с кашлем. Метаанализ 

исследований диагностической ценности клинических 

симптомов пневмонии, опубликованный в 2015 г., пока-

зал, что наиболее значимыми являются тахипноэ с часто-

той дыхательных движений (ЧДД) более 50/мин, крях-

тящее/стонущее дыхание, втяжение уступчивых мест 

грудной клетки и раздувание крыльев носа при дыхании 

[38]. Ранними и важными клиническими признаками 

пневмонии являются симптомы ДН (табл. 4), гипоксемия, 

гиперкапния. Однако одышка и тахипноэ встречаются 

лишь у 50–70% детей, их отсутствие не исключает пнев-

монии [39]. Лихорадка и кашель не обязательно говорят 

в пользу пневмонии, но отсутствие лихорадки обычно 

исключает пневмонию у ребенка старше 6 мес. Оценка 

насыщения крови кислородом при помощи пульсоксиме-

трии должна проводиться всем детям с респираторными 

симптомами. Акроцианоз обычно имеет место в тяжелых 

случаях. Центральный цианоз оценивается по окраске 

слизистых оболочек ротовой полости, его наличие сви-

детельствует о тяжелом нарушении газообмена. Боль 

в грудной клетке возникает при воспалении плевры. 

Нередко плевральные боли иррадиируют, и пациенты 

жалуются на боль в животе.

Признаком, характерным для ВП, вызванных 

как типичными, так и атипичными возбудителями, явля-

ется стойкость температуры ≥ 38,0 °С более 3 дней, тогда 

как при ОРВИ такая температура бывает лишь у 18% 

больных (при гриппе, адено-, энтеровирусной инфекциях) 

[11]. Необходимо оценить наличие/отсутствие симпто-

мов ДН, а при их наличии — степень тяжести ДН (см. 

табл. 4; табл. 5).

Пневмония, вызванная типичными 

возбудителями

Кряхтящее дыхание и втяжения подреберий на вдохе, 

гипоксемия (центральный цианоз, SaO2 ≤ 92%) специ-

фичны для тяжелых пневмоний [3], но эти призна-

ки при большинстве ВП отсутствуют [11]. Изменения 

при перкуссии и аускультации специфичны, но мало-

чувствительны, что может приводить к гиподиагности-

Таблица 5. Оценка острой дыхательной недостаточности у детей

Table 5. Assessment of acute respiratory failure in children

Степени ДН Характеристика

I
Одышка, тахикардия, периоральный цианоз и напряжение крыльев носа при малейшей физической нагрузке.

САД — нормальное, рО2 = 65–80 мм рт. ст., SрО2 = 90–95%

II

Одышка, тахикардия, ↑САД, периоральный, акроцианоз и бледность кожи в покое; усиливаются при физической 

нагрузке. Ребенок возбужден и беспокоен либо вялый. рО2 = 51–64 мм рт. ст., рСО2 ≤ 50 мм рт. ст., SрО2 < 90%. 

Кислородотерапия улучшает состояние и нормализует газовый состав крови

III

Выраженная одышка, дыхание с участием вспомогательной мускулатуры, диспноэ вплоть до апноэ, тахикардия, 

↓САД. Соотношение ЧДД : ЧСС близко к 1 : 2. Кожа бледная, могут быть разлитой цианоз, мраморность кожи, 

слизистых оболочек. Ребенок заторможенный, вялый. рО2 ≤ 50 мм рт. ст., рСО2 = 75–100 мм рт. ст., SрО2 < 90%. 

Кислородотерапия неэффективна

IV

Гипоксическая кома. Землистая окраска кожи, синюшность лица, синюшно-багровые пятна на туловище и конеч-

ностях. Сознание отсутствует. Дыхание судорожное, с длительными остановками. ЧДД близка к 8–10/мин. Пульс 

нитевидный, ЧСС ускорена или замедлена. САД значительно снижено или не определяется. рО2 < 50 мм рт. ст., 

рСО2 > 100 мм рт. ст., SрО2 не определяется

Примечание. ДН — дыхательная недостаточность; САД — систолическое артериальное давление; ЧСС — частота сердечных сокра-

щений; ЧДД — частота дыхательных движений.

Note. RF — respiratory failure; SAP — systolic arterial pressure; CR — cardiac rate; RR — respiratory rate.

Таблица 3. Осложнения, ассоциированные с внебольничной 

пневмонией

Table 3. Complications associated with community-acquired 

pneumonia

Легочные осложнения

Плеврит или эмпиема плевры

Пневмоторакс, пиопневмоторакс

Абсцесс легкого

Бронхоплевральная фистула

Некротизирующая, деструктивная пневмония

Острый респираторный дистресс

Системные осложнения

Системный воспалительный синдром (SIRS) или сепсис

Гемолитико-уремический синдром

Таблица 4. Симптомы дыхательной недостаточности у детей 

(ВОЗ, 2015)

Table 4. Symptoms of respiratory failure (WHO, 2015)

Тахипноэ, ЧДД/мин:

• дети 0–2 мес > 60

• дети 2–12 мес > 50

• дети 1–5 лет > 40

• дети старше 5 лет > 20

Одышка, затрудненное дыхание

Втяжения уступчивых мест грудной клетки на вдохе

Кряхтящее/стонущее дыхание

Раздувание крыльев носа при дыхании

Апноэ

Нарушение сознания

Показатели SpO2 < 90% при дыхании комнатным воздухом

Примечание. ДН — дыхательная недостаточность; САД — систо-

лическое артериальное давление; ЧСС — частота сердечных 

сокращений; ЧДД — частота дыхательных движений.

Note. RF — respiratory failure; SAP — systolic arterial pressure; 

CR — cardiac rate; RR — respiratory rate.
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ке; укорочение перкуторного звука, даже при долевых 

процессах, встречается лишь в 75% случаев, локальное 

ослабленное или бронхиальное дыхание — в 53%, а мел-

копузырчатые хрипы — всего в 39%. Хотя бы один из этих 

3 симптомов выявляется лишь у 70% больных, у осталь-

ных пневмонии протекают как «немые» [11]. Даже дети 

0–5 лет с лихорадкой, лейкоцитозом выше 20 × 109/л 

и альвеолярным инфильтратом на снимке в 26% не име-

ли физикальных признаков пневмонии [38].

Гипердиагностика пневмонии связана с неверной 

трактовкой рассеянных хрипов, а также обструктивного 

синдрома, который при типичной пневмонии практи-

чески никогда не возникает, что позволяет надежно 

исключать ее у детей со свистящим дыханием (wheezing) 

и другими признаками бронхиальной обструкции [3, 11].

С учетом этих трудностей эксперты ВОЗ в основу диа-

гностики пневмонии предложили положить учет общих 

нарушений, в частности угрожающих жизни признаков 

(нарушения микроциркуляции, тяжелая ДН, дегидрата-

ция, нарушения сознания), которые характерны для тяже-

лых пневмоний [3].

Часто используемый термин «признаки интоксика-

ции» менее специфичен, так как обычно описывает нару-

шения, вызванные лихорадкой у пациентов как с вирус-

ной, так и с бактериальной инфекцией.

Микоплазменная пневмония

Для микоплазменной пневмонии, частота которой 

увеличивается с возраста 5 лет, также характерна 

стойкая лихорадка, но в отсутствие токсикоза: общее 

состояние пациентов страдает несильно, мало нару-

шая повседневный режим, что нередко служит причи-

ной позднего обращения (на 6–9-й день фебрилитета) 

(табл. 6). При аускультации характерно обилие разно-

калиберных влажных хрипов, хрипы могут быть асим-

метричными — больше на стороне поражения, иногда 

выявляются признаки обструкции. Часто отмечаются 

экстрапульмональные симптомы: тошнота/рвота (33%), 

кожные сыпи (25%), миалгии, боль в горле, головная 

боль, катаральный конъюнктивит, фотофобия [40, 41].

Для редких спорадических случаев ВП, вызванных 

C. pneumoniae, характерно постепенное начало с фарин-

гитом, нередко с обструктивным синдромом на фоне 

общих нарушений и стойкого фебрилитета, который отли-

чает атипичные пневмонии от вирусного бронхита [42].

У большинства пациентов наблюдается неосложнен-

ное течение пневмонии. В этих случаях температура 

нормализуется в первые двое суток от начала лечения 

антибиотиком, физикальные признаки исчезают в тече-

ние 7 дней, рентгенологическое разрешение отмечается 

за 2–3 нед.

Осложненная внебольничная пневмония

Наиболее частыми осложнениями пневмонии явля-

ются плеврит (синпневмонический и/или метапневмони-

ческий) (табл. 7), деструкция легких, синдром системного 

воспалительного ответа и бактериально-токсический 

шок.

В структуре осложнений пневмонии у детей наиболее 

часто (до 83%) наблюдается плеврит [42]. Различают 

синпневмонический плеврит, возникающий одновре-

менно с пневмонией, и метапневмонический плеврит, 

возникающий через несколько дней после начала лече-

ния (см. табл. 7) [43].

Синпневмонический плеврит — это скопление жид-

кости в плевральной полости, связанное с течением 

пневмонии. Это осложнение возникает обычно в пер-

вые 5 дней ВП, может развиться при бактериальной 

пневмонии практически любой этиологии. В зависимо-

сти от возбудителя и длительности заболевания плев-

рит может быть фибринозным, серозно-фибринозным 

и гнойным. Характерны более длительная лихорадка, 

Таблица 6. Симптомы внебольничных пневмоний, вызванных типичными возбудителями и M. pneumoniae

Table 6. Symptoms of community-acquired pneumonia caused by typical pathogens and M. pneumoniae

Симптомы и признаки Вызванные типичными возбудителями Вызванные микоплазмой

Возраст Все возраста, чаще до 5 лет В основном старше 5 лет

Лихорадка Да, часто с ознобом Да, чаще без озноба

Признаки тяжести Присутствуют Нет, несмотря на стойкую лихорадку

Конъюнктивит Нет Да (конъюнктива сухая, гиперемированная)

Хрипы Непостоянные, мелкие Обильные, асимметричные

Маркеры воспаления Повышены Не повышены

Инфильтрат на снимке Гомогенный, плотный Негомогенный, неплотный

Ответ на бета-лактамы Быстрый, за 48–72 ч Отсутствует

Таблица 7. Характеристика двух видов плевритов [43]

Таблица 7. Characteristics of two types of pleurisy [43]

Характеристика Синпневмонический Метапневмонический

Начало Вместе с пневмонией После начала терапии

Характер Гнойно-фибринозный, гнойный Серозно-фибринозный

Цитоз 2000–10 000 кл/мкл Менее 1000 кл/мкл

рН Менее 7,3 7,35–7,6

Сахар Менее 2,5 ммоль/л Более 3,5 ммоль/л

Ответ на антибиотик Хороший Отсутствует

Ответ на глюкокортикоид Отсутствует Хороший
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боль в груди, боль в животе, притупление перкуторного 

звука, ослабление дыхательных шумов. На развитие 

плеврита может указывать лихорадка, сохраняющаяся 

несмотря на адекватную АБТ.

Метапневмонический плеврит

Метапневмонический плеврит возникает после нача-

ла лечения, обычно при пневмококковой пневмонии, 

реже — при инфекции, вызванной H. influenzae типа b. 

Критерии метапневмонического (иммуноопосредован-

ного) плеврита: рецидив лихорадки после 1–2 дней нор-

мальной температуры тела или ее сохранение на фоне 

адекватной АБТ. Лихорадка сохраняется на протяже-

нии 7–12 дней и рефрактерна к проводимому лечению. 

Плеврит имеет серозно-фибринозный характер, харак-

терна сильно ускоренная СОЭ 50–80 мм/ч (сохраняется 

длительно).

Внутрилегочные деструктивные процессы

Внутрилегочные деструктивные процессы с образо-

ванием булл или абсцедированием возникают на месте 

массивных очагово-сливных инфильтратов в легких.

Буллы появляются при очищении очагов в период 

разрешения пневмонии, обычно при удовлетворитель-

ном состоянии пациента, и через 1–4 нед спонтанно 

исчезают.

Опорожнение очагов деструкции легочной ткани 

на фоне лихорадки и гуморальной активности сопрово-

ждается эпизодом продуктивного кашля, болей в груди, 

беспокойства; при прорыве через плевру возможно раз-

витие пневмоторакса. Развитие абсцесса легких обычно 

связано с анаэробной суперинфекцией. Сопровождается 

высокой лихорадкой, сохраняющейся свыше 5 сут, серым 

оттенком кожи, кряхтящим и стонущим дыханием, лейко-

цитозом и повышенной СОЭ. В большинстве случаев 

абсцесс также дренируется самостоятельно через бронх, 

однако иногда требуется бронхоскопическая санация 

абсцесса с трансбронхиальным или трансторакальным 

дренированием.

Факторами риска и симптомами развития деструкции 

легких выступают [44]:

• лобарный инфильтрат;

• синпневмонический плеврит;

• ранний возраст;

• начало АБТ спустя 3 сут и более от начала заболева-

ния;

• сохранение лихорадки более 3 сут при адекватной 

АБТ;

• серый цвет кожи;

• лейкоцитоз более 15 × 103/мкл;

• «застывший» инфильтрат на рентгенограмме грудной 

клетки.

Наиболее тяжелым осложнением ВП является бакте-

риальный шок (частота его < 1%), риск фатального исхода 

при этом значительно повышается. Развивается чаще 

при массивных поражениях легких.

Признаки инфекционно-токсического 

(бактериального) шока при пневмонии [45]:

• расстройство периферической гемодинамики (холод-

ные конечности, мраморность, акроцианоз, сниже-

ние диуреза);

• некорригируемый при назальной или масочной пода-

че кислорода цианоз cлизистых оболочек;

• ЧДД, существенно превышающая возрастную норму;

• снижение SpO2 < 92% или PaO2/FiO2 < 250;

• нарушение сознания;

• лейкоцитоз или лейкопения, тромбоцитопения.

ДИАГНОСТИКА
Основным критерием диагностики ВП является 

наличие острого инфекционного заболевания легочной 

паренхимы, диагностируемого по синдрому дыхатель-

ных расстройств и/или физикальным данным, а также 

инфильтративным изменениям на рентгенограмме.

Жалобы и анамнез

При подозрении на ВП необходимо провести сбор 

анамнеза и жалоб с целью постановки диагноза (под-

робнее см. раздел «Клиническая картина») [2].

Физикальное обследование

Всем детям с подозрением на пневмонию следует 

провести стандартный общий осмотр, оценить признаки 

интоксикации, ДН с целью постановки диагноза [46].

Необходимо:

• оценить признаки интоксикации (вялость, отказ 

от еды и особенно от питья);

• оценить характер кашля;

• провести визуальное исследование верхних дыха-

тельных путей;

• выявить признаки ДН (участие вспомогательной 

мускулатуры в акте дыхания и западение уступчивых 

мест грудной клетки при дыхании — это раздувание 

крыльев носа при дыхании, втяжения подреберных 

областей, межреберных промежутков, яремной ямки 

при дыхании);

• измерить ЧДД, ЧСС в течение не менее 1 мин;

• провести перкуторное исследование легких;

• провести аускультацию легких, обращая внимание 

на симметричность аускультативных изменений.

При выявлении кряхтящего дыхания, раздуваний кры-

льев носа при дыхании, выраженного тахипноэ и втяже-

ний уступчивых мест грудной клетки необходимо немед-

ленно обеспечить ребенку дополнительный кислород.

Симптомами синпневмонического плеврита могут 

быть лихорадка, боль в грудной клетке и боль в животе. 

При осмотре можно выявить такие признаки, как при-

тупление перкуторного звука над скоплением жидкости, 

ослабление дыхательных шумов (подробнее см. раздел 

«Клиническая картина») [47].

Лабораторные диагностические исследования

Исследование лейкоцитарной формулы 

и маркеров бактериального воспаления

Детям с подозрением на пневмонию рекоменду-

ется провести развернутый клинический анализ кро-

ви, исследование уровня С-реактивного белка (СРБ) 

в сыворотке крови для оценки маркеров бактериальной 

инфекции [20, 33, 48] (УУР — В; УДД — 3). Лихорадка 

более 39° С с признаками интоксикации, ДН, подозрение 

на бактериальную инфекцию — показания для незамед-

лительного исследования развернутого клинического 

анализа крови и исследования уровня СРБ в сыворотке 

крови (как правило, в условиях стационара или дневно-

го стационара), амбулаторным пациентам с нетяжелой 

пневмонией в рутинной практике исследование уровня 

СРБ не проводится [49].

При ВП, вызванной типичными бактериальными 

патогенами, изменения в развернутом клиническом 

анализе крови, как правило, представлены нейтрофиль-

ным лейкоцитозом (более 15 × 109/л), может дости-

гать 25–30 × 109/л с нейтрофилезом и палочкоядерным 

сдвигом выше указанных границ, повышением уров-
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ня СРБ более 30–50 мг/л. При пневмониях, вызван-

ных H. influenzae, число лейкоцитов и СОЭ, нормальные 

в начале болезни, обычно повышаются на 2–3-й нед 

лечения. При пневмонии, вызванной атипичными воз-

будителями, лейкоцитоз и повышение СРБ чаще умерен-

ные или даже могут оставаться в пределах нормы.

В настоящее время нет надежных биомаркеров 

для дифференциальной диагностики бактериальной 

или вирусной этиологии пневмонии — имеет значе-

ние совокупность клинических, лабораторных и инстру-

ментальных методов. Например, была показана более 

высокая специфичность сочетания высокого уровня 

СРБ (≥ 72 мг/л) с лихорадкой или отсутствием ринореи 

по сравнению с оценкой только уровня СРБ [50].

Учет маркеров воспаления облегчает дифференци-

альную диагностику ВП различной этиологии.

У госпитализированных пациентов с тяжелым тече-

нием ВП для оценки эффективности АБТ рекомендуется 

провести исследование уровня прокальцитонина в кро-

ви [46, 33] (УУР — С; УДД — 5). Его значение в диа-

пазоне 0,5–1,5 нг/мл нередко при ОРВИ и атипичной 

пневмонии, о типичной пневмонии говорит уровень про-

кальцитонина >2 нг/л [46].

Микробиологические исследования

Ребенку с тяжелым течением ВП необходимо прове-

сти микробиологическое (культуральное) исследование 

крови на стерильность с определением чувствитель-

ности микроорганизмов к антимикробным химиотера-

певтическим препаратам (забор крови должен быть 

осуществлен до начала АБТ). Также исследование крови 

на стерильность рекомендуется проводить у пациентов 

с тяжелым течением заболевания при отсутствии ответа 

на лечение (при сохранении или прогрессировании сим-

птомов после начала АБТ). Исследование проводится 

с целью идентификации этиологически значимого пато-

гена [33] (УУР — С; УДД — 5).

Повторное микробиологическое исследование кро-

ви на стерильность у детей с клиническим улучшением, 

имевших бактериемию в дебюте болезни, не рекомендо-

вано [33] (УУР — С; УДД — 5).

Повторное микробиологическое исследование крови 

на стерильность необходимо провести у детей с бактери-

емией, вызванной S. aureus, вне зависимости от динами-

ки болезни с целью своевременной коррекции терапии 

[49] (УУР — С; УДД — 5). Положительный результат 

микробиологического исследования крови на стериль-

ность у детей с пневмонией встречается с частотой 

от 4 до 10%, и чаще всего выделяются S. pneumoniae 

(76,7%), H. influenzae (3,1%) и S. aureus (2,1%). В 14,7% 

случаев высеваются микроорганизмы, которые поя-

вились вследствие случайной контаминации образца 

крови [49]. Микробиологическое исследование крови 

на стерильность не позволяет выявить М. pneumoniae 

и вирусы.

Микробиологическое исследование мокроты (на 

аэробные и факультативно-анаэробные микроорга-

низмы) с определением чувствительности возбудителя 

к антибиотикам и другим лекарственным препаратам 

необходимо проводить у госпитализированных детей 

с подозрением на пневмонию / установленным диагно-

зом «пневмония», которые способны выполнить инструк-

ции по сбору мокроты: утром, до приема пищи и после 

тщательной чистки зубов и полоскания полости рта кипя-

ченой водой, необходимо собрать мокроту, отделяющую-

ся после глубокого кашля (не при отхаркивании) в специ-

альный контейнер пластиковый для взятия, хранения 

и транспортировки биологических образцов для ана-

лиза [51] (УУР — С; УДД — 5). Микробиологическое 

исследование мокроты у детей очень редко позволя-

ет установить этиологическую роль микроорганиз-

ма в силу трудностей получения этого биоматериала. 

Амбулаторным пациентам исследование в рутинной 

практике не проводится. У детей младшего возраста, 

а также при небольшом количестве мокроты собрать ее 

оказывается практически невозможно, в контейнере 

оказываются отделяемое из носа и с задней стенки глот-

ки, слюна. При сомнениях в качестве сбора биоматериа-

ла микробиологическое исследование проводить также 

нецелесообразно. Микробиологическое исследование 

так называемого трахеального аспирата, собранного 

у ребенка путем вакуум-аспирации слизи из ротоглотки 

без проведения эндоскопического исследования трахеи 

и бронхов, недостоверно и нецелесообразно для опреде-

ления этиологии пневмонии.

Не рекомендуется проводить микробиологическое 

исследование отделяемого из полости рта, слизи с мин-

далин и задней стенки глотки на аэробные и факульта-

тивно-анаэробные микроорганизмы детям с пневмо-

нией, так как, во-первых, велика частота носительства 

Streptococcus pneumoniae, которая может составлять 

20–93,4% (у здоровых детей младше 5 лет), а во-вторых, 

результат этих исследований не всегда коррелирует 

с этиологическим агентом, вызвавшим ВП [52, 53] 

(УУР — С; УДД — 5).

При проведении плевральной пункции пациентам 

при установленном плевральном выпоте, осложняю-

щем течение пневмонии (см. раздел «Инструментальные 

диагностические исследования»), рекомендуется обя-

зательное бактериоскопическое исследование плев-

ральной жидкости с окраской по Граму и микробиоло-

гическое исследование плевральной жидкости — вне 

зависимости от сроков проведения пункции для кор-

рекции АБТ при необходимости [2] (УУР — С; УДД — 5). 

Эти исследования позволяют выявить причинный пато-

ген в 25–49% случаев [2]. При выявлении бактери-

ального возбудителя в плевральной жидкости можно 

скорректировать АБТ.

При проведении плевральной пункции пациентам 

при установленном плевральном выпоте, осложняю-

щем течение пневмонии (см. ниже), следует проводить 

ПЦР-исследование плевральной жидкости (прежде всего 

на S. pneumoniae) [54] (УУР — С; УДД — 3). Это исследо-

вание позволяет выявить возбудитель даже при отрица-

тельном результате микробиологического исследования 

плевральной жидкости.

Могут проводиться молекулярно-биологическое 

исследование бронхоальвеолярной лаважной жидкости 

на Streptococcus pneumoniae, Haemophilus influenzae, 

Staphylococcus aureus, Streptococcus pyogenes; опре-

деление ДНК Streptococcus pneumoniae, Haemophilus 

influenzae, Staphylococcus aureus, Streptococcus 

pyogenes в бронхоальвеолярной лаважной жидкости 

методом ПЦР или другие — в зависимости от клиниче-

ской ситуации.

При проведении плевральной пункции пациентам 

при установленном плевральном выпоте, осложняющем 

течение пневмонии (см. ниже), рекомендуется биохи-

мическое и цитологическое исследование плевральной 

жидкости с целью оценки наличия дополнительных кри-

териев для этиологической диагностики [54] (УУР — С; 

УДД — 3). Это исследование позволяет выявить возбу-

дитель даже при отрицательном результате микробиоло-

гического исследования плевральной жидкости.
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Исследования на вирусы

При наличии клинических и анамнестических дан-

ных в пользу гриппа, особенно в период эпидемиче-

ского подъема этого заболевания, детям с подозрени-

ем на пневмонию с целью подтверждения/исключения 

вирусной этиологии пневмонии следует провести иссле-

дование на вирус гриппа (мазок из носоглотки, или смыв 

из носоглотки, или бронхоальвеолярный лаваж) [51] 

(УУР — С; УДД — 5). Иммунохроматографическое экс-

пресс-исследование носоглоточного мазка или смыва 

на вирус гриппа позволяет уменьшить частоту неоправ-

данного назначения АБТ (при отсутствии признаков бак-

териальной суперинфекции), прогнозировать течение 

заболевания, улучшает эффективность противоэпидеми-

ческих мер, повышает уровень доверия родителей паци-

ента к врачу. В случае ранних сроков болезни экспресс-

тест также позволяет назначить этиотропную терапию.

Исследования при подозрении на новую коронави-

русную инфекцию (COVID-19) проводят согласно вре-

менным методическим рекомендациям «Профилактика, 

диагностика и лечение новой коронавирусной инфек-

ции (COVID-19)», версия 11 (07.05.2021), а также 

«Особенности клинических проявлений и лечения забо-

левания, вызванного новой коронавирусной инфекцией 

(COVID-19) у детей», версия 2 (02.07.2020) [55, 56].

Диагностика атипичных инфекций

Детям с подозрением на микоплазменную этиоло-

гию пневмонии рекомендуется рассмотреть проведе-

ние лабораторных тестов для выявления инфекции M. 

pneumoniaе — определение ДНК M. pneumoniae в мокро-

те методом ПЦР, определение ДНК M. pneumoniae в маз-

ках со слизистой оболочки носо- и/или ротоглотки мето-

дом ПЦР; не ранее 2-й нед болезни — исследование IgM 

к M. pneumoniae с целью этиологической диагностики 

пневмонии [2] (УУР — С; УДД — 5). «Золотой стан-

дарт» диагностики инфекции M. pneumoniae — 4-кратное 

и более нарастание титра антител в сыворотке крови, 

взятой в острую фазу болезни и через 3–4 нед. У детей 

старше 1 года информативно исследование IgM, хотя 

отсутствие IgM-ответа не исключает острую инфекцию. 

Антитела класса IgG — признак перенесенной инфек-

ции, антитела класса IgA появляются на ранних стадиях 

и могут указывать на недавнюю инфекцию, однако край-

не неспецифичны. Нередки случаи выявления микоплаз-

мы и хламидии методом ПЦР у пациентов без клинической 

симптоматики, особенно в годы эпидемических вспышек 

инфекции. По данным отечественных исследований, 

носительство M. pneumoniae или С. pneumoniae в группе 

здоровых детей не было выявлено, M. pneumoniae была 

обнаружена всего у 1 из 583 здоровых детей (0,2%) 

и у 40 из 365 пациентов с ВП (10,2%) — с максимальной 

частотой у детей старше 6 лет [57]. Напротив, исследова-

ние, проведенное в Нидерландах, показало, что частота 

ПЦР-выявления M. pneumoniae не отличалась у здоровых 

детей и пациентов с симптомами острой респираторной 

инфекции и не зависела от возраста пациента [58]. 

Однако распространенность M. pneumoniae в верхних 

дыхательных путях у бессимптомных детей значительно 

разнилась в зависимости от года и сезона (3 и 58% вес-

ной 2009 и летом 2010 г. соответственно), что наталки-

вает на мысль о связи колебаний распространенности 

бактерии с циклическими эпидемическими вспышками 

микоплазменной инфекции [59, 60]. IgM-антитела появ-

ляются обычно лишь к 2–3-й нед (IgG еще позже), давая 

в дебюте пневмонии ложноотрицательный результат, 

а длительное их персистирование — ложноположитель-

ный [61]. Достоверным серологическим диагноз ВП, 

вызванной атипичными возбудителями, является лишь 

при нарастании титров антител класса IgG в парных 

сыворотках (интервал — 3–4 нед).

Проведение исследований на атипичные инфекции 

не обязательно при соответствующей эпидобстановке, 

при нетяжелом течении пневмонии, в том числе при при-

нятии решения об эмпирической смене антибиотика 

(например, препарата группы «Бета-лактамные антибак-

териальные препараты — пенициллины» на макролиды). 

АБТ следует начинать, не дожидаясь результатов обсле-

дования.

Пациентам с подозрением на пневмонию, вызванную 

атипичными возбудителями, не рекомендуется рутинно 

проводить исследования для выявления C. pneumoniae — 

ПЦР-тесты (молекулярно-генетическое исследование) 

и исследование антител IgG, IgM и IgA к C. pneumoniae 

в крови — в связи с их недостаточной информативностью 

[2] (УУР — С; УДД — 5). При наличии характерных клини-

ческих признаков пневмонии, связанной с C. pneumoniae, 

возможно рассмотреть проведение ПЦР-диагностики 

в сочетании с серологическими методами:

1) молекулярно-биологическое исследование маз-

ков со слизистой оболочки носоглотки/ротоглотки 

или мокроты (индуцированной мокроты, фаринготрахе-

альных аспиратов) на C. pneumoniae (или определение 

ДНК C. pneumoniae в мазках со слизистой оболочки 

носоглотки методом ПЦР);

2) определение антител классов А, М, G (IgA, IgM, IgG) 

к хламидии пневмонии (C. pneumoniae) в крови (или опре-

деление антител к C. pneumoniae в крови). Следует учесть, 

что достоверных тестов, верифицирующих эту инфекцию, 

в настоящее время не существует: антигены Chlamydophila 

pneumoniae могут обнаруживаться и без респираторной 

симптоматики, а антитела могут сохраняться длительное 

время после перенесенной инфекции.

Пациентам с подозрением на пневмонию, вызванную 

B. pertussis, рекомендуется диагностика методом ПЦР 

(определение ДНК возбудителей коклюша (B. pertussis, 

B. parapertussis, B. bronchiseptica) в мазках со слизистой 

оболочки носоглотки, ротоглотки, в мокроте методом 

ПЦР) в течение до 3 нед с момента дебюта заболева-

ния и/или серологическое исследование (определение 

антител к возбудителю коклюша (B. pertussis) в крови) 

начиная со 2-й нед с момента начала кашля [60, 61] 

(УУР — C; УДД — 5). При коклюше выявить возбудителя 

методом ПЦР в назофарингеальных мазках возможно 

в течение первых 3 нед с момента дебюта заболевания. 

Серологическое исследование позволяет выявить IgM-

антитела к B. pertussis в крови через 1–8 нед после 

появления кашля, однако чувствительность этого теста 

невысока. «Золотой стандарт» диагностики — определе-

ние антител класса IgG к B. pertussis в сроки со 2-й нед 

от начала кашля: у непривитых исследование проводится 

однократно, у привитых — в динамике с интервалом взя-

тия образцов (в среднем 2–4 нед). Значимым считается 

2–4-кратное нарастание титра IgG в сыворотке крови.

Биохимические исследования

Рекомендуется проводить исследование уровня 

электролитов в крови детям с подозрением на тяжелую 

пневмонию / с тяжелой пневмонией с целью оценки 

и своевременной коррекции электролитных нарушений 

[61], уровня мочевины и/или креатинина в крови [33, 

62] (УУР — В; УДД — 3). Гипонатриемия ассоциируется 

с более тяжелым течением ВП, более высокой лихорад-

кой, осложнениями, исследования проводятся исходно 
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и в динамическом наблюдении, например, при внутри-

венном введении растворов, влияющих на водно-элек-

тролитный баланс, — минимум ежедневно.

Исследование кислотно-основного состояния

Пациентам с подозрением на тяжелую пневмо-

нию / с тяжелой пневмонией следует рассмотреть про-

ведение исследования кислотно-основного состояния 

с целью своевременной диагностики метаболического 

ацидоза и его коррекции [61] (УУР — В; УДД — 3). 

Метаболический ацидоз ассоциирован с повышенной 

летальностью у госпитализированных детей с пневмонией.

Инструментальные диагностические 

исследования

Определение нарушения газового состава крови

Пульсоксиметрию рекомендовано проводить всем 

детям с респираторными симптомами и подозрением 

на пневмонию с целью комплексной оценки состоя-

ния и определения показаний к госпитализации [51] 

(УУР — С; УДД — 5). Выявление гипоксемии должно 

быть одним из критериев принятия решения о даль-

нейшей тактике ведения пациента. Важно помнить, 

что гипоксемия может не проявляться визуально изме-

нением цвета кожных покровов. Для появления замет-

ного цианоза концентрация ненасыщенного гемогло-

бина должна составить 3–5 г на 100 мл крови. Таким 

образом, если уровень гемоглобина составляет 120 г/л, 

цианоз будет заметен только при SpO2 < 75%.

В стационарных условиях при необходимости может 

проводиться исследование уровня кислорода в крови, 

углекислого газа в крови.

Лучевые методы исследования

Рентгенографию грудной клетки рекомендуется 

назначать с целью диагностики пневмонии и/или ее 

осложнений в следующих случаях:

• если имеются признаки ДН (см. табл. 4, 5);

• при лихорадке без очага инфекции (при наличии 

лабораторных маркеров бактериальной инфекции 

и/ или признаков тяжести состояния);

• при наличии локальных и/или асимметричных 

аускультативных и перкуторных изменений в легких;

• детям с подтвержденной рентгенологически пневмо-

нией, но у которых отмечается неадекватный ответ 

на АБТ (для исключения осложнений, таких как плев-

рит, некротизирующая пневмония, пневмоторакс) [2, 

37] (УУР — С; УДД — 5).

Рекомендуется рассмотреть проведение рент-

генографии легких в боковой проекции пациентам 

с тяжелой ВП, госпитализированным пациентам, а также 

в сомнительных случаях с целью диагностики пнев-

монии и осложнений [51, 63, 64] (УУР — С; УДД — 5). 

Рентгенография легких не должна назначаться рутинно 

детям без интоксикации, с хорошим самочувствием. 

Диффузный характер хрипов, субфебрильная температу-

ра, отсутствие токсикоза, перкуторных изменений и лей-

коцитоза позволяют исключить пневмонию и поставить 

диагноз бронхита, не прибегая к рентгенографии орга-

нов грудной клетки [64–67]. Рентгенологическая гипер-

диагностика ВП связана с неверной трактовкой диффуз-

ных изменений на снимке (усиление бронхососудистого 

рисунка, повышение воздушности) или дефектами уклад-

ки больного при производстве снимка. Даже в крупных 

стационарах на рентгенограммах детей с диагнозом 

«пневмония» инфильтративные изменения не были выяв-

лены в 73% случаев [68].

Не рекомендуется рутинно проводить повтор-

ную рентгенографию легких для оценки динамики 

перед выпиской пациента из стационара, если отме-

чался хороший ответ на терапию (лихорадка снизилась, 

самочувствие ребенка улучшилось) в связи с отсутстви-

ем клинической необходимости и с целью предотвра-

щения излишнего воздействия радиации [33] (УУР — С; 

УДД — 5). Повторная рентгенография может быть необ-

ходима детям с осложненной пневмонией (плеврит, 

эмпиема плевры, абсцесс легкого) и в случаях, когда 

в течение 48–72 ч от начала лечения антибиотиком 

положительная динамика незначительная или отмеча-

ется прогрессирование симптомов, — с целью своевре-

менной диагностики осложнений и/или прогрессирова-

ния заболевания.

Следует рассмотреть вопрос о проведении повторной 

рентгенографии грудной клетки через 4–6 нед после 

начала пневмонии пациентам с повторной пневмонией 

в одной и той же доле легкого, у пациентов с коллап-

сом доли легкого на исходной рентгенограмме, а также 

при подозрении на порок развития бронхов и легких, 

объемное образование в грудной полости и аспирацию 

инородного тела.

Проведение компьютерной томографии органов груд-

ной полости рекомендуется при сомнениях в диагно-

зе (например, при подозрении на объемный процесс), 

при необходимости диагностики врожденных пороков 

бронхов и легких с целью выбора адекватной тактики 

терапии [54] (УУР — С; УДД — 3). Исследование прово-

дят по возможности с внутривенным контрастированием 

с целью визуализации плевры.

Рекомендуется рассмотреть возможность проведе-

ния ультразвукового исследования (УЗИ) легких, УЗИ 

плевральной полости при осложненном течении пневмо-

нии (плеврит) и недостаточной информативности по дан-

ным рентгенографии легких с целью диагностики и выбо-

ра адекватной тактики терапии [2, 54, 55, 57, 69–71] 

(УУР — С; УДД — 3). В последнее время все больший 

интерес представляет УЗИ для диагностики и динамиче-

ской оценки пневмонии, плевритов (даже с небольшим 

объемом выпота), контроля проведения плевральной 

пункции.

УЗИ дает возможность визуализировать воздух, жид-

кость, «воздушную бронхограмму», что позволяет рано 

диагностировать потенциальные или имеющиеся ослож-

нения.

Доплерография легких обеспечивает своевремен-

ную диагностику некротических изменений (раньше, чем 

компьютерная томография) и также позволяет оценить 

эффект проводимой терапии [54].

УЗИ является очень перспективным методом в отно-

шении легких, при этом в настоящий момент результа-

тивность данного исследования зависит от квалифика-

ции специалиста [69].

Детям с клиническо-анамнестическими признака-

ми плеврита рекомендуется провести рентгенографию 

легких для того, чтобы подтвердить наличие жидкости 

в плевральной полости. Если клинико-анамнестические 

данные говорят в пользу плеврита, но результат рентге-

нологического исследования сомнительный, рекомен-

дуются УЗИ легких (УЗИ плевральной полости) или ком-

пьютерная томография легких [54] (УУР — С; УДД — 3). 

Ребенку с плевритом рентгенографию легких проводят 

в положении лежа на боку.

У детей с очень тяжелой пневмонией в исключитель-

ных случаях (при стойком сохранении лихорадки и отсут-

ствии положительной динамики процесса) с диагности-
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ческой целью рекомендовано рассмотреть проведение 

бронхоскопии (трахеобронхоскопии) с исследованием 

бронхоальвеолярной лаважной жидкости, если другие 

исследования не позволяют уточнить этиологию болезни 

[2] (УУР — С; УДД — 5).

Рекомендовано проведение круглосуточного кардио-

респираторного мониторинга детям с ВП с целью свое-

временного оказания неотложной помощи в следующих 

случаях:

• если ребенку требуется искусственная вентиляция 

легких;

• если ребенку требуется неинвазивная искусственная 

вентиляция легких (CPAP);

• если нарастает ДН, имеет место постоянная тахи-

кардия или ребенок нуждается в кардиотонической 

поддержке;

• если у ребенка сохраняется SpO2 ≤ 92%, несмотря 

на адекватную оксигенотерапию;

• если у ребенка нарушено сознание [2] (УУР — С; 

УДД — 5).

Иные диагностические исследования

Рекомендовано участие врачей-специалистов в диа-

гностике и ведении детей с пневмонией в зависимости 

от тяжести течения заболевания и коморбидной пато-

логии с целью эффективной терапии [70] (УУР — С; 

УДД — 5). Диагностику и ведение пациентов с пнев-

монией обычно проводит врач-педиатр / врач общей 

практики (семейный врач), при необходимости прово-

дятся консультации врача-пульмонолога, врача детского 

хирурга / врача торакального хирурга.

ЛЕЧЕНИЕ
Эффективность лечения ВП зависит от адекватного 

выбора эмпирической АБТ (табл. 8, 9) с учетом наибо-

лее частых возбудителей и их чувствительности к ПМП. 

Таблица 8. Эмпирическая антибактериальная терапия внебольничной пневмонии у детей старше 3 мес

Table 8. Empiric antibacterial therapy of community-acquired pneumonia in children older than 3 months

Условия оказания помощи Препараты выбора Альтернативные препараты

Амбулаторное лечение,

дети < 5 лет 

Амоксициллин внутрь

ИЛИ

Амоксициллин + клавулановая кислота внутрь

ИЛИ

Другой препарат группы «Комбинации 

пенициллинов, включая комбинации 

с ингибиторами бета-лактамаз» внутрь 

При аллергии на бета-лактамные 

антибактериальные препараты: цефалоспорины 

(не I поколения) — цефуроксим внутрь

При подозрении на атипичную этиологию:

Азитромицин внутрь

ИЛИ

Кларитромицин внутрь

ИЛИ

Другие макролиды с соответствующими 

показаниями в инструкции

Амбулаторное лечение,

дети ≥ 5 лет

Амоксициллин внутрь

ИЛИ

Амоксициллин + клавулановая кислота внутрь

ИЛИ

Другой препарат группы «Комбинации 

пенициллинов, включая комбинации с 

ингибиторами бета-лактамаз» внутрь

При аллергии на бета-лактамные 

антибактериальные препараты: цефалоспорины 

(не I поколения) — цефуроксим, цефдиторен 

внутрь (с 12 лет) 

При предполагаемой или подтвержденной атипичной этиологии ВП

Азитромицин внутрь

ИЛИ

Кларитромицин внутрь

Доксициклин (для детей > 8 лет) внутрь 

Стационарное лечение — 

любой возраст

Амоксициллин + клавулановая кислота в/в

ИЛИ

Ампициллин в/в или в/м

ИЛИ

Другой препарат группы «Комбинации 

пенициллинов, включая комбинации с 

ингибиторами» в/в или в/м

ИЛИ

ЦС 3-го поколения (цефтриаксон, цефотаксим) 

в/в или в/м

При аллергии на бета-лактамные 

антибактериальные препараты — линезолид 

в/в, ванкомицин в/в 

При тяжелом течении ВП, наличии сопутствующих заболеваний:

Цефтаролина фосамил в/в

Эртапенем в/в

Имипенем + циластатин в/в

Меропенем в/в

Рассмотреть назначение дополнительно к бета-лактамным антибактериальным препаратам: 

макролиды, если подозревается атипичная этиология ВП или в случае тяжелого течения ВП:

Азитромицин внутрь

ИЛИ

Кларитромицин внутрь

или другие макролиды с соответствующими 

показаниями в инструкции

При аллергии на макролиды —

Доксициклин (для детей > 8 лет) внутрь

Примечание. ВП — внебольничная пневмония; ЦС — цефалоспорины.

Note. CAP — community-acquired pneumonia; CS — cephalosporins.
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Важно соблюдение режима дозирования ПМП (доза 

и кратность введения) (табл. 10).

Рекомендовано всем пациентам с диагнозом ВП 

назначение антибактериальных препаратов с учетом 

наиболее вероятного возбудителя и его чувствитель-

ности в регионе с целью этиотропного лечения [70, 71] 

(УУР — А; УДД — 1).

Принципы АБТ у детей:

• ПМП назначаются только при высоковероятной 

или доказанной бактериальной природе заболева-

ния;

• в амбулаторных условиях ПМП назначается перо-

рально;

• парентеральное введение ПМП проводится только 

при тяжелых инфекциях, госпитализации в ста-

ционар, невозможности введения антибиотиков 

внутрь;

• ПМП отменяют при появлении данных, что инфекция 

не является бактериальной, не ожидая завершения 

намеченного курса терапии;

• проводится ступенчатая терапия — перевод паци-

ентов с парентерального на пероральный путь 

приема ПМП при стабилизации состояния, обычно 

через 2–5 дней;

• не следует назначать ПМП в сочетании с антигиста-

минными средствами системного действия или про-

тивогрибковыми препаратами для системного при-

менения, иммуностимуляторами — нет доказательств 

преимуществ такого совместного использования [1].

Консервативное лечение пневмонии

Антибактериальная терапия внебольничной 

пневмонии

Рекомендуется использовать амоксициллин в каче-

стве препарата первого выбора для исходно здоро-

вых детей любого возраста с ВП (предположительно 

бактериальной этиологии) в амбулаторных условиях 

или в рамках дневного стационара [2, 71–74]. Приоритет 

амоксициллина в качестве стартовой терапии в дозе 

45–90 мг/ кг/ сут внутрь (максимально 2 г/сут) в 2–3 при-

ема (для детей старше 12 лет или с массой тела > 40 кг — 

1,5–3 г/сут в 2–3 приема) [26] остается у пациентов 

с нетяжелым течением ВП и не имеющих факторов риска 

инфекции, вызванной антибиотикорезистентными воз-

будителями (например, H. influenzae, S. aureus, E. coli). 

При наличии факторов риска инфекции, вызванной 

устойчивыми патогенами, а также при неэффективности 

стартовой АБТ следует рассмотреть назначение амок-

Таблица 9. Рекомендации по этиотропной антибиотикотерапии внебольничной пневмонии

Table 9. Recommendations for etiotropic antibacterial therapy of CAP

Возбудитель Препараты выбора Альтернативные препараты

S. pneumoniae

пенициллинчувствительные 

штаммы

Амоксициллин внутрь

Ампициллин в/м или в/в

Амоксициллин + клавулановая кислота 45–60 

мг/кг/сут (по амоксициллину) внутрь

Амоксициллин + клавулановая кислота

90 мг/кг/сут (по амоксициллину) в/в

ЦС:

• Цефуроксим внутрь

• Цефдиторен внутрь (детям с 12 лет)

• Цефотаксим в/в, в/м

• Цефтриаксон в/в, в/м

• Цефепим в/в, в/м

• Цефтаролина фосамил в/в

S. pneumoniae

пенициллинорезистентные,

но чувствительные к цефтриаксону 

штаммы

Амоксициллин 90 мг/кг/сут внутрь

Амоксициллин + клавулановая кислота

90 мг/кг/сут (по амоксициллину) внутрь, в/в

ЦС:

• Цефдиторен внутрь (детям с 12 лет)

• Цефтриаксон в/в, в/м

• Цефотаксим в/в, в/м

• Цефепим в/в, в/м

ЦС:

• Цефтаролина фосамил в/в

Карбапенемы:

• Эртапенем в/в, в/м

• Имипенем + циластатин в/в

• Меропенем в/в

Линезолид внутрь, в/в

Ванкомицин в/в

S. pneumoniae

резистентные к цефтриаксону 

штаммы

Цефтаролина фосамил в/в Линезолид внутрь, в/в

Ванкомицин в/в

M. pneumoniae

C. pneumoniae 

Макролиды:

• Азитромицин внутрь

• Кларитромицин внутрь

Доксициклин внутрь

H. influenzae ИЗП:

• Амоксициллин + клавулановая кислота

• Ампициллин + сульбактам

• Амоксициллин + сульбактам

ЦС:

• Цефуроксим 

• Цефдиторен (детям с 12 лет)

• Цефтриаксон 

• Цефотаксим

• Цефепим

Карбапенемы:

Эртапенем

MSSA Оксациллин в/в, в/м

ИЗП:

Амоксициллин + клавулановая кислота внутрь, 

в/в

Ампициллин + сульбактам в/в, в/м

Амоксициллин + сульбактам внутрь, в/в, в/м

ЦС:

• Цефазолин

• Цефуроксим

• Цефепим

Карбапенемы:

Эртапенем

MRSA Линезолид в/в, внутрь Цефтаролина фосамил в/в

Ванкомицин в/в

Примечание. ЦС — цефалоспорины; ИЗП — ингибиторозащищенные пенициллины.

Note. CS — cephalosporins; IPP — inhibitor-protected penicillins.
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Таблица 10. Рекомендуемые дозы препаратов у детей c внебольничной пневмонией и нормальной функцией почек

Table 10. Recommended dosage of drugs in children with CAP and normal kidney function

ПМП Режим дозирования

Азитромицин

Внутрь:

Дети от 6 мес до 12 лет: 10 мг/кг/сут каждые 24 ч (3-дневный курс)

Дети с массой тела > 45 кг — 500 мг 1 раз в сутки внутрь (3-дневный курс) 

Амоксициллин

Внутрь:

Дети от 3 мес до 12 лет или с массой тела < 40 кг: 45–90 мг/кг/сут (максимально 2 г/сут) разделить 

на 2–3 приема

Для детей старше 12 лет или с массой тела > 40 кг — 1,5–3 г/сут (по амоксициллину), разделить

на 2–3 приема

Амоксициллин +

клавулановая кислота

Внутрь:

Дети до 12 лет: 45–90 мг/кг/сут (по амоксициллину) в 2–3 приема

Дети старше 12 лет: 1,5–3 г/сут (по амоксициллину) в 2–3 приема

В/в:

90 мг/кг/сут (по амоксициллину) в 3 введения

Дети старше 12 лет — 3,6 г/сут (по 1,2 г в 3 введения)

Амоксициллин +

сульбактам

В/в или в/м (расчет дозы по амоксициллину):

Дети до 2 лет: 40–90 мг/кг/сут в 2–3 введения

Дети 2–6 лет: 250 мг 3 раза в сутки

Дети 6–12 лет: 500 мг 3 раза в сутки

Дети старше 12 лет: 1000 мг 2–3 раза в сутки

Внутрь:

Дети старше 12 лет: 875/125 мг 2 раза в сутки

Ампициллин

В/в, в/м:

Дети до 1 года: 100 мг/кг/сут в 4 введения

Дети 1–4 лет: 100–150 мг/кг/сут в 4 введения

Дети старше 4 лет: 1–2 г/сут в 3–4 введения

Ампициллин + сульбактам

В/в или в/м (расчет по суммарной суточной дозе ампициллина и сульбактама):

Дети до 12 лет (или с массой тела до 40 кг): 150 мг/кг/сут (при тяжелом течении — 300 мг/кг/сут) в 

3–4 введения

Дети старше 12 лет: 1,5–3 г каждые 6–8 ч

Ванкомицин

В/в:

Дети от 1 мес до 12 лет: 40 мг/кг/сут в 4 введения

Дети старше 12 лет: 500 мг каждые 6 ч или по 1000 мг каждые 12 ч (максимальная суточная доза — 2 г)

Доксициклин

Внутрь:

Дети старше 8 лет: 4 мг/кг/сут в первый день в 2 приема, 2 мг/кг/сут в последующие дни

в 2 приема

Дети с массой тела > 45 кг: 200 мг/сут в первый день в 2 приема, 100 мг/сут в последующие дни

в 2 приема

Занамивир
Дети ≥ 5 лет:

Ингаляционно 10 мг (2 × 5 мг) каждые 12 ч, 5 дней

Имипенем + циластатин

В/в:

Дети с массой тела < 40 кг: 15 мг/кг каждые 6 ч (не > 2 г/сут)

Дети с массой тела > 40 кг: 0,5–1 г каждые 6–8 ч

Кларитромицин

Внутрь:

15 мг/кг/сут в 2 приема

Детям с весом более 30 кг: 500 мг/сут в 2 приема

Линезолид

Внутрь, в/в:

Дети до 11 лет: 10 мг/кг каждые 8 ч

Дети старше 12 лет: 0,6 г каждые 12 ч

Меропенем

В/в:

Дети от 3 мес до 11 лет: 10–20 мг/кг каждые 8 ч

Дети старше 12 лет (или с массой тела > 50 кг): 1 г каждые 8 ч

Оксациллин

В/в, в/м:

Дети до 3 мес: 60–80 мг/кг/сут в 4 введения

Дети от 3 мес до 2 лет: 1 г/сут в 4 введения

Дети от 2 до 6 лет: 2 г/сут в 4 введения

Дети старше 6 лет: 2–4 г/сут в 4 введения
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сициллина + клавулановой кислоты 45–90 мг/кг/сут (по 

амоксициллину) внутрь в 2–3 приема (для детей старше 

12 лет — 1,5–3 г/ сут (по амоксициллину) в 2–3 приема) 

[74].

Амоксициллин — стартовый препарат у пациентов 

без факторов риска инфицирования лекарственно-

устойчивыми и/или беталактамазообразующими возбу-

дителями (H. influenzae, S. aureus, E. coli):

• дети в возрасте > 2 лет;

• не посещающие детское дошкольное учреждение;

• не имеющие контакта с детьми, посещающими дет-

ское дошкольное учреждение;

• не получавшие АБТ в предшествующие 3 мес.

Амоксициллин + клавулановая кислота — стартовый 

препарат у пациентов с факторами риска инфицирова-

ния лекарственно-устойчивыми и/или беталактамазо-

образующими возбудителями (H. influenzae, S. aureus, 

E. coli). Дозирование 45–60 мг/кг/сут (по амоксицилли-

ну) приемлемо у следующих групп пациентов:

• прием антибактериальных препаратов в течение 

предшествующих 3 мес;

• посещение детского дошкольного учреждения;

• контакт с детьми, посещающими детское дошкольное 

учреждение;

• госпитализация в предшествующие 3 мес;

• сахарный диабет;

• недавние путешествия;

• выделение при бактериологическом исследова-

нии устойчивых к бензилпенициллину штаммов 

H. influenzae.

Дозирование амоксициллина + клавулановой кис-

лоты 90 мг/кг/сут (по амоксициллину) целесообразно 

в следующих случаях:

• проживание в интернатах, детских домах, учреждени-

ях круглосуточного пребывания;

• иммунодепрессивные заболевания/состояния;

• применение глюкокортикоидов/иммунодепрессан-

тов;

• отказ от вакцинации против пневмококковой инфек-

ции или неполный курс иммунизации;

• хронические заболевания органов дыхания;

• выделение при бактериологическом исследова-

нии устойчивых к бензилпенициллину штаммов 

S. pneumoniae [74].

У детей в возрасте ≥ 5 лет при нетяжелом течении ВП 

в связи с частой «атипичной» этиологией ВП амбулаторно 

рекомендованы также макролиды (например, азитроми-

цин, кларитромицин или другие макролиды, в инструкции 

к которым имеются соответствующие показания), явля-

ющиеся препаратами выбора наряду с бета-лактамными 

ПМП Режим дозирования

Осельтамивир

Внутрь:

Дети от 1 года до 8 лет:

≤ 15 кг — 60 мг/сут в 2 приема

> 15–23 кг — 90 мг/сут в 2 приема

23–40 кг — 120 мг/сут в 2 приема

Дети старше 8 лет или с массой тела > 40 кг — 150 мг/сут в 2 приема

Цефазолин

В/в, в/м:

Дети от 1 мес до 18 лет:

25–50 мг/кг/сут (в тяжелых случаях 100 мг/кг/сут) в 3–4 введения

Цефдиторен (с 12 лет)
Внутрь:

Дети старше 12 лет: 0,2–0,4 г каждые 12 ч

Цефепим

В/в, в/м:

Дети старше 2 мес с массой тела до 40 кг:

50 мг/кг каждые 12 ч (при тяжелых инфекциях — каждые 8 ч)

Дети с массой тела > 40 кг:

1–2 г каждые 12 ч

Цефотаксим

В/в, в/м:

Дети до 12 лет (или с массой тела < 50 кг) лет: 100–150 мг/кг/сут в 2–4 введения

Дети старше 12 лет (или с массой тела > 50 кг): 1–2 г каждые 6–8 ч

Цефтаролина фосамил

В/в:

Дети от 2 мес до 2 лет: 6 мг/кг каждые 8 ч

Дети от 2 до 12 лет: 12 мг/кг (максимально 400 мг) каждые 8 ч

Дети старше 12 лет (или с массой тела ≥ 33 кг): 600 мг каждые 12 ч

Цефтриаксон

В/в, в/м:

Дети до 12 лет: 20–80 мг/кг каждые 24 ч

Дети старше 12 лет (или с массой тела > 50 кг): 1–2 г каждые 24 ч

Цефуроксим

Внутрь:

Дети от 3 мес до 12 лет: 15 мг/кг (но не более 250 мг) каждые 12 ч

Дети старше 12 лет: 500 мг каждые 12 ч

Эртапенем

В/в, в/м:

Дети от 3 мес до 13 лет: 15 мг/кг каждые 12 ч (но не более 1 г/сут)

Дети старше 13 лет: 1 г каждые 24 ч

Таблица 10. Окончание

Table 10. Ending



32

антибактериальными препаратами — пенициллинами. 

Целесообразно выбрать макролид при вероятной (напри-

мер, на основании эпидемиологических данных) или под-

твержденной атипичной этиологии ВП [75–77] (УУР — В; 

УДД— 2). У детей с гиперчувствительностью 1-го типа 

(анафилаксией) на бета-лактамные антибактериальные 

препараты — пенициллины также назначаются азитроми-

цин, кларитромицин или другие макролиды, в инструкции 

к которым имеются соответствующие показания.

В качестве альтернативы (при аллергии на макроли-

ды) рекомендовано рассмотреть назначение доксици-

клина (для детей старше 8 лет!) [78] (УУР — С; УДД — 5).

При неэффективности стартовой терапии бета-лак-

тамными антибактериальными препаратами в приве-

денных выше дозах (фактор, указывающий на атипич-

ную природу пневмонии) следует назначить макролиды 

или доксициклин, однако перед назначением необходи-

мо исключить осложнения пневмонии [79, 80] (УУР — С; 

УДД — 5).

У детей с не-IgE-опосредованной гиперчувствитель-

ностью на бета-лактамные антибактериальные препа-

раты — пенициллины рекомендованы цефалоспорины 

2–3-го поколения для приема внутрь с целью предот-

вращения развития аллергических реакций [81–84] 

(УУР — С; УДД — 5). Могут применяться макролиды, 

в инструкции к которым имеются соответствующие пока-

зания.

Рекомендуется использовать парентерально (пред-

почтительно внутривенно) ампициллин, или комбина-

цию амоксициллин + клавулановая кислота, или дру-

гой препарат из группы «Комбинации пенициллинов, 

включая комбинации с ингибиторами бета-лактамаз» 

(ингибиторозащищенные пенициллины), или цефтриак-

сон, или цефотаксим в качестве препарата выбора 

для исходно здоровых детей любого возраста с ВП (пред-

положительно бактериальной этиологии), госпитализи-

рованных в стационар [85] (УУР — А; УДД — 1).

Пациентам с пневмонией после достижения поло-

жительной динамики на фоне парентерального приема 

антибактериальных препаратов рекомендован пере-

ход на пероральную форму антибиотика (амоксициллин, 

или амоксициллин + клавулановая кислота, или цефу-

роксим) с целью минимизации инвазивных манипуляций 

[2] (УУР — С; УДД — 5).

Рекомендуется эмпирически использовать комбина-

цию бета-лактамного антибиотика (бета-лактамные анти-

бактериальные препараты — пенициллины) и макролида 

у госпитализированных детей с тяжелым течением ВП 

и в случаях, когда велика вероятность ВП, вызванной 

M. pneumoniae или C. pneumoniae, с целью достижения 

максимальной эффективности лечения (см. табл. 8) [85] 

(УУР — А; УДД — 1). Могут использоваться макролиды 

для приема внутрь (азитромицин, кларитромицин и дру-

гие макролиды, у которых в инструкции по применению 

лекарственного средства есть показание «внебольнич-

ная пневмония у пациентов в возрасте до 18 лет») 

или парентерально (внутривенно). В качестве альтерна-

тивы при аллергии на макролиды можно использовать 

доксициклин внутрь (для детей старше 8 лет).

При течении тяжелого гриппа, осложненного пнев-

монией, рекомендуется назначение комбинации амок-

сициллин + клавулановая кислота внутрь или внутри-

венно, в зависимости от тяжести состояния, с целью 

терапии бактериальных осложнений [33] (УУР — С; 

УДД — 5).

Не рекомендуется назначать АБТ детям с положи-

тельным экспресс-тестом на грипп при отсутствии у них 

клинических, лабораторных или рентгенологических 

признаков бактериальной инфекции [71] (УУР — С; 

УДД — 5).

При выявлении этиологического агента и определе-

нии его чувствительности к антибиотикам при микро-

биологическом (культуральном) исследовании крови 

или плевральной жидкости на стерильность с определе-

нием чувствительности возбудителя к антибиотикам АБТ 

рекомендовано скорректировать с целью этиотропного 

лечения (см. табл. 8) [2] (УУР — С; УДД —5). При полу-

чении отрицательных результатов микробиологического 

исследования крови (плевральной жидкости) на стериль-

ность с определением чувствительности возбудителя 

к антибиотикам следует придерживаться базовых реко-

мендаций, которые были даны выше.

При выделении высокорезистентных к бензилпени-

циллину и/или цефтриаксону штаммов S. pneumoniae 

рекомендуется рассмотреть назначение цефтаролина 

фосамила или линезолида внутривенно [86, 87].

В большинстве случаев рекомендуется продол-

жать АБТ при пневмонии в течение 7–10 дней с целью 

достижения оптимального эффекта терапии. Возможны 

и более короткие (5–6 дней), и более длительные кур-

сы АБТ в зависимости от клинической ситуации [2, 26, 

88] (УУР — А; УДД — 2). Единого мнения по длитель-

ности АБТ при ВП у детей нет. При правильно назна-

ченной АБТ ВП через 48–72 ч наступает клиническое 

и лабораторное улучшение: температура тела снижается 

< 38,0 °С, появляется аппетит, снижается уровень СРБ. 

При деструктивных пневмониях такой эффект может 

наступить позже — через 72–96 ч.

Курс лечения при ВП нетяжелого течения составляет 

5–10 дней. Наиболее изучены 10-дневные курсы анти-

биотиков, но также доказана эффективность коротких 

курсов терапии (5–7 дней) [85, 89, 90].

Пневмонии с тяжелым течением, в том числе неп-

невмококковые пневмонии (особенно MRSA-этиологии), 

могут требовать более длительных курсов АБТ — 14 дней 

и более [91].

При отсутствии бактериемии или у детей с бакте-

риемией, но без вторичных очагов инфекции мож-

но перейти с внутривенной АБТ на прием препарата 

внутрь через 2–3 дня после начала парентеральной 

терапии. Смена парентеральной АБТ на пероральную 

зависит от динамики клинических и параклинических 

симптомов (лихорадки, кашля, тахипноэ, потребности 

в дополнительном кислороде, повышения активности 

и аппетита, купирования лейкоцитоза, снижения уров-

ня СРБ) [92].

При отсутствии положительной динамики или при ухуд-

шении симптомов в течение 48–72 ч после начала АБТ 

следует провести дополнительные исследования (см. 

раздел «Диагностика»).

При синпневмоническом плеврите или эмпиеме плев-

ры рекомендуется продолжать АБТ в течение 2–3 нед 

с целью достижения оптимального эффекта [54, 93] 

(УУР — С; УДД — 3). Продолжительность АБТ при плев-

рите и эмпиеме плевры зависит от адекватности дре-

нирования плевральной полости (при необходимости) 

и общего ответа на лечение.

Противовирусная терапия

Рекомендуется в максимально ранние сроки назна-

чить этиотропную противовирусную терапию ингибито-

рами нейраминидазы осельтамивиром с возраста 1 года 

на 5 дней или занамивиром детям с ВП тяжелого течения 

при подозрении на грипп А и В во время эпидемиче-
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ского подъема заболеваемости гриппом с целью мак-

симально эффективной терапии [2, 33, 94] (УУР — С; 

УДД — 5). Поскольку максимально эффективна именно 

ранняя противовирусная терапия (в первые 24–48 ч 

болезни), не следует откладывать лечение до получе-

ния результатов исследований на грипп. Отрицательные 

результаты исследований на грипп (особенно экспресс-

тестов), не полностью исключают грипп. Лечение, нача-

тое через 48 ч от появления клинических признаков 

болезни, может быть эффективно при наиболее тяжелых 

формах болезни. Осельтамивир и занамивир показали 

небольшое сокращение времени до начала улучшения 

самочувствия при гриппе у взрослых. При применении 

осельтамивира в постмаркетинговом периоде показано 

увеличение риска тошноты, рвоты, психических рас-

стройств у взрослых и рвоты у детей. Осельтамивир 

не оказал протективного действия в отношении сниже-

ния смертности среди пациентов с гриппом 2009A/H1N1 

[95]. При применении занамивира возможен бронхо-

спазм и другие аллергические реакции [96]. Показано 

также развитие резистентности вирусов гриппа к инги-

биторам нейраминидазы [97].

При принятии решения об использовании ингибито-

ров нейраминидазы следует соблюдать осторожность 

и учитывать баланс между пользой и вредом.

Другие виды лечения внебольничной пневмонии

При быстром наступлении эффекта от антибактери-

альных препаратов системного действия другие виды 

терапии следует назначать по строгим показаниям, 

избегая полипрагмазии.

Детям с ВП при повышении температуры тела 

> 39–39,5 °C рекомендуется жаропонижающая терапия: 

препараты группы «Нестероидные противовоспалитель-

ные и противоревматические препараты» (ибупрофен 

с 3 мес (от 5 кг), дозирование препарата в соответствии 

с инструкцией [98], возможен прием каждые 6–8 ч (мак-

симально 30 мг/кг/сут)) или препараты группы «Другие 

анальгетики и антипиретики» (парацетамол с 2–3 мес 

в дозе 10–15 мг/кг по потребности, возможен прием каж-

дые 6 ч (максимально 60 мг/кг/сут)). Жаропонижающую 

терапию назначают при судорогах или если пациент 

плохо переносит температуру [99] (УУР — С; УДД — 5). 

У детей с хронической патологией и/или при выражен-

ном дискомфорте, связанном с лихорадкой, возможно 

назначение препаратов, обладающих жаропонижающим 

действием, при температуре 38 °C и выше. Если с лихо-

радкой справиться не удается, можно перейти с одного 

препарата, обладающего жаропонижающим действием, 

на другой, продолжив монотерапию. Чередование этих 

двух препаратов, обладающих жаропонижающим дей-

ствием, или применение комбинированных препаратов 

не имеет существенных преимуществ перед монотерапи-

ей одним из этих лекарственных средств.

Плановый прием препаратов, обладающих жаропо-

нижающим действием, не рекомендуется.

Препараты, обладающие жаропонижающим действи-

ем, могут затруднять оценку эффекта лечения, порождая 

чувство ложного благополучия.

Рекомендуется поддерживать адекватный уровень 

гидратации у детей с ВП. Потребность в жидкости покры-

вается оральным приемом по желанию, обычно в объеме 

50–70% от расчетного суточного объема. Можно давать 

растворы с низким содержанием натрия, к растворам 

с высоким содержанием натрия добавляют до 1/2 объ-

ема воду, чай, соки. При необходимости (в основном 

растворы лекарств) в вену вводят не более 1/6 от рас-

четного объема — 25–30 мл/кг/сут [11, 37] (УУР — С; 

УДД — 5). У пациентов с ВП, особенно тяжелой, вслед-

ствие выброса антидиуретического гормона задержка 

воды снижает потребность в жидкости. Инфузии, даже 

в объеме расчетной суточной потребности, чреваты 

гипергидратацией, отеком легких и мозга, что нередко 

выявляется при аутопсии таких детей, умерших от пнев-

монии, как непосредственная причина смерти.

Коррекцию ацидоза рекомендовано проводить 

при BE (base excess) −10 и ниже. Введение щелочных 

растворов (растворы электролитов / растворы, влияю-

щие на водно-электролитный баланс) без исследования 

кислотно-основного состояния и газов крови категори-

чески не рекомендуется [100, 101] (УУР — С; УДД — 5).

Не рекомендуется рутинно использовать у детей с ВП 

ингаляционную терапию, так как она не имеет обосно-

ваний, эффективность ингаляций селективными бета-

2-адреномиметиками, ингаляционными глюкокортикои-

дами, аминофиллином не доказана [102, 103] (УУР — С; 

УДД — 5).

Не рекомендуется рутинно использовать у детей с ВП 

противокашлевые препараты и средства для лечения 

простудных заболеваний, отхаркивающие препараты, 

муколитические препараты, в том числе патентованные 

препараты с растительными компонентами, в отсутствие 

хронической патологии дыхательных путей [72, 104, 105] 

(УУР — C; УДД — 5).

При метапневмоническом плеврите рекомендуются 

кортикостероиды системного действия — обычно пред-

низолон (внутрь 1 мг/кг/сут в течение 3–4 дней), который 

способствует снижению лихорадки и СОЭ за 1–2 сут, улуч-

шает общее состояние, что позволяет быстро выписать 

пациента (см. табл. 5) [11, 37, 43, 81, 82, 106] (УУР — С; 

УДД— 5). Дискуссия в мировой литературе о стероид-

ной терапии пневмоний и плеврита пока не выявила 

общего мнения. Показана эффективность дексаметазо-

на у детей с «простым» плевритом (его характеристики 

совпадают с таковыми ПМП) [107].

Не рекомендуется рутинное использование вита-

минов, в том числе колекальциферола, при лечении 

пневмонии у детей ввиду отсутствия доказательств их 

эффективности в данной ситуации [108–112] (УУР — С; 

УДД — 1).

Терапия осложненных пневмоний. 

Оксигенотерапия

Детям с диагнозом «пневмония с гипоксемией» (при 

SpO2 ≤ 92% при дыхании комнатным воздухом) реко-

мендуется назначать дополнительный (увлажненный) 

кислород через назальные канюли, аппарат искусствен-

ной управляемой вентиляции легких и оксигенотерапии 

или лицевую маску с целью дополнительной дотации 

кислорода и снижения нагрузки на органы дыхания 

и сердечно-сосудистую систему. Целевое значение 

SpO2 — более 92% [113] (УУР — С; УДД — 4). Если 

носовое дыхание затруднено из-за слизистых выде-

лений, необходимо аккуратно очистить носовые ходы 

аспиратором. Ажитация может быть признаком гипок-

сии! Высокопоточная оксигенотерапия через назальные 

канюли или аппарат для CPAP-терапии все чаще, хотя 

и с осторожностью, используется у детей с респиратор-

ным дистрессом с целью избежать интубации и механи-

ческой вентиляции.

Пациентам с тяжелой пневмонией рекомендовано 

проведение кардиореспираторной поддержки или экс-

тракорпоральной мембранной оксигенации по пока-

заниям в отделении интенсивной терапии с целью под-
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держания жизненно важных функций организма [54] 

(УУР — С; УДД — 5).

Детям с деструктивными пневмониями не рекомен-

дуется смена назначенного антибактериального пре-

парата системного применения, после снижения темпе-

ратуры следует перейти на пероральный препарат [54, 

102] (УУР — С; УДД — 5). Температура тела снижается 

обычно после опорожнения некротических полостей, 

что сопровождается приступом кашля, болей, одышкой 

(при развитии пневмоторакса).

Ведение пациентов с абсцессом легкого или 

некротизирующей (деструктивной) пневмонией

Детям с осложнениями, ассоциированными с пнев-

монией (абсцессом легкого или деструктивной пнев-

монией), рекомендуется назначать стартовую терапию 

внутривенными антибактериальными препаратами [2] 

(УУР — С; УДД — 5). Сохраняющийся перифериче-

ский абсцесс, не сообщающийся с бронхом, может быть 

дренирован при помощи эндоскопической аспирации 

под рентгенологическим контролем. Однако в большин-

стве случаев происходит самопроизвольное дренирова-

ние абсцесса в бронхи, и хирургическое вмешательство 

не требуется.

Хирургическое лечение пневмонии

Детям с пневмонией, осложненной плевритом, 

рекомендовано рассмотреть проведение пункции 

плевральной полости в зависимости от объема плев-

рального выпота и выраженности дыхательных нару-

шений с целью уточнения диагноза и дренирования 

плевральной полости (табл. 11) [2] (УУР — С; УДД — 5). 

При небольшом или умеренном выпоте (менее 10 мм), 

а также при положительном эффекте лечения пунк-

ция не показана. При массивном выпоте плевральная 

пункция с удалением жидкости позволяет оценить ее 

качество (цитологическое исследование плевральной 

жидкости) и провести бактериологическое исследова-

ние, а также ПЦР-исследование плевральной жидко-

сти. Дренирование показано, если после 1–2 пункций 

рецидивируют симптомы сдавления легкого быстро 

накапливающимся гнойным экссудатом [11, 37, 114]. 

Не рекомендуется проведение анализа рН и содержа-

ния в плевральной жидкости сахара, белка, лактатде-

гидрогеназы, так как эти показатели обычно не влияют 

на терапевтическую тактику.

Медицинская реабилитация

При своевременном адекватном лечении неослож-

ненной ВП реабилитации не требуется. Закаливание воз-

обновляют через 2 нед, занятия спортом — через 6 нед 

(после осложненной пневмонии — через 12 нед).

Детей, перенесших осложненную ВП, рекомендовано 

наблюдать 4–6 мес, детям, перенесшим плеврит, осо-

бенно с отложением фибрина, рекомендованы лечебная 

физкультура, дыхательная гимнастика [115] (УУР — С; 

УДД — 5).

Профилактика и диспансерное наблюдение

Одним из главных направлений в профилактике 

пневмонии, в том числе тяжелого течения, является

своевременная вакцинация.

Рекомендовано всем детям при условии отсутствия 

противопоказаний проведение вакцинации против 

инфекции H. influenzae b с целью профилактики раз-

вития пневмонии, вызванной данным возбудителем 

[116] (УУР — B; УДД — 1). Вакцинация против инфек-

ции H. influenzae b, проводимая более чем в 184 стра-

Таблица 11. Показания для пункции и дренирования плевральной полости при плеврите [2]

Table 11. Indications for puncture and drainage of pleural cavity in pleurisy

Размер выпота Бактериология
Риск неблагоприятного 

исхода

Дренаж или торакоскопическая 

санация

Небольшой, < 10 мм

в латеральном синусеa 

или затемнение < 1/4 

гемитораксаb

Неизвестна или отрицательный 

результат микробиологического 

исследования плевральной 

жидкости

Низкий Не показаны

Умеренный, > 10 мм

в латеральном синусеa, 

затемнение > 1/4,

но < 1/2 гемитораксаb

Результат микробиологического 

исследования плевральной 

жидкости отрицательный или 

положительный

Умеренный

Не показаны, если у пациента нет ДН 

и плевральная жидкость не гнойная 

(получение плевральной жидкости 

с помощью торакоцентеза может 

помочь в определении наличия/

отсутствия гнойного выпота и 

определить показания для проведения 

дренажа плевральной полости, при 

получении плевральной жидкости 

с помощью дренажного катетера 

достигается и диагностическая,

и терапевтическая цель).

Показаны, если у пациента есть ДН 

или если плевральная жидкость 

гнойная

Большой, затемнение более 

половины гемитораксаb

Положительный результат 

микробиологического 

исследования плевральной 

жидкости

Высокий Да — в большинстве случаев

Примечание. <a> — на прямой рентгенограмме в положении лежа на боку на пораженной стороне; <b> — на вертикальном прямом  

снимке. ДН — дыхательная недостаточность.

Note. <a> — an anterioposterior radiograph in decubitus position on the affected side; <b> —a vertical straight radiograph. RF — respiratory 

failure.
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нах, снизила заболеваемость ее инвазивными фор-

мами до уровня < 1–2 на 100 тыс. детей 0–5 лет [117]. 

Элиминация H. influenzae b вызвала некоторый рост доли 

других типов H. influenzae, прежде всего типа а (Hia), осо-

бенно у северных народов США и Канады, где поставлен 

вопрос о создании Hia-вакцины и ведутся соответствую-

щие разработки [118].

Рекомендовано всем детям при условии отсут-

ствия противопоказаний проведение вакцинации про-

тив пневмококковой инфекции с целью профилактики 

пневмонии, вызванной данным возбудителем [119–123] 

(УУР — А; УДД — 1). Вакцинация снизила частоту 

вызванных вакцинными серотипами бактериемических 

пневмоний у детей в США на 74–91%, частоту всех 

пневмококковых пневмоний — на 63% (с плевритом — 

на 53%), всех ВП — на 16 %, амбулаторных визитов детей 

≤5 лет по поводу пневмонии — на 68%. После внедрения 

вакцины для профилактики пневмококковых инфекций 

(13-валентной) снижение частоты госпитализаций соста-

вило до 2 лет — на 21%, 2–5 лет — на 17% и > 5 лет — 

на 4%. Через 3–5 лет после начала вакцинации частота 

инвазивных пневмоний нарастает за счет невакцинных 

серотипов (чаще серотипы 10А, 11А и 15-я серогруппа), 

не достигая довакцинального уровня. Это побуждает 

к созданию вакцин, содержащих 15–20 серотипов.

Рекомендуется всем детям при условии отсутствия 

противопоказаний вакцинация против кори и коклюша, 

а также ежегодная вакцинация против гриппа с целью 

профилактики развития пневмонии [33] (УУР — С; 

УДД — 5).

Родителей и взрослых, ухаживающих за детьми 

до 6 мес, рекомендуется вакцинировать от вируса грип-

па с целью профилактики заболевания гриппом, в том 

числе пневмонией, у детей [2] (УУР — С; УДД — 5).

Младенцам из групп высокого риска тяжелого тече-

ния РСВ-инфекции рекомендуется проводить сезонную 

иммунопрофилактику моноклональными антителами 

к РСВ (паливизумаб) (см. клинические рекомендации 

«Острый бронхиолит») [2] (УУР — С; УДД — 5).

Рекомендуется исключить контакт всех детей с табач-

ным дымом (в том числе пассивное курение) с целью про-

филактики бронхитов и предотвращения других патоло-

гических эффектов данного воздействия [124] (УУР — А; 

УДД — 2).

Организация оказания медицинской помощи

Лечение неосложненной ВП в большинстве случаев 

осуществляется амбулаторно. Госпитализация требуется 

для детей с тяжелым течением пневмонии, с признаками 

осложненной пневмонии, после неэффективной старто-

вой терапии ПМП.

До наступления эффекта от терапии пациентам 

с тяжелой пневмонией рекомендуется постельный 

режим, после снижения температуры — полупостельный, 

через 3–5 дней — общий с прогулками. Важно проветри-

вание помещения.

Должны быть госпитализированы в круглосуточный 

стационар дети с ВП в следующих случаях:

• с симптомами ДН (см. табл. 4) и гипоксемией (SpO2 

≤ 92%);

• с тяжелой ВП;

• с осложненной ВП;

• первых 6 мес жизни с бактериальной ВП;

• с вероятной или верифицированной пневмонией, 

вызванной возбудителем с высокой вирулентно-

стью (например, метицилинрезистентный штамм 

S. aureus);

• с пневмонией, адекватный уход за которыми и лече-

ние в домашних условиях не могут быть обеспечены 

на должном уровне.

Дети с нетяжелой пневмонией, без гипоксемии 

(SpO2> 92%), не имеющие «опасных» признаков (могут 

пить, нет повторной рвоты, нет судорог, нарушения созна-

ния, нет тяжелой недостаточности питания) могут полу-

чать лечение пероральными антибиотиками в домашних 

условиях.

Дети с ВП должны быть госпитализированы в отде-

ление интенсивной терапии с круглосуточным кардиоре-

спираторным мониторированием в следующих случаях:

• если ребенку требуется искусственная вентиляция 

легких;

• если ребенку требуется неинвазивная искусственная 

вентиляция легких (аппарат для CPAP-терапии);

• если нарастает ДН, имеет место постоянная тахи-

кардия или ребенок нуждается в кардиотонической 

поддержке;

если у ребенка сохраняется SpO2 ≤ 92%, несмотря 

на адекватную оксигенотерапию;

• если у ребенка нарушено сознание.

Ведение пациентов с недостаточным ответом

на проводимую терапию

Основной критерий эффективности АБТ — снижение 

лихорадки до значений ниже 38 °С и купирование ДН.

Детям, которые не отвечают на проводимое в тече-

ние 48–72 ч лечение, необходимо провести следующее:

• клиническое и лабораторное обследование для оцен-

ки динамики состояния (клинический анализ крови, 

исследование уровня СРБ);

• другие тесты – по показаниям;

• рентгенологическое исследование для оценки дина-

мики легочных и плевральных изменений;

• при наличии показаний — решение вопросов о плев-

ральной пункции, о смене антибиотика.

Критерии выписки из стационара

Пациент может быть выписан из стационара при доку-

ментированном общем улучшении состояния, включая 

активность, аппетит, снижение лихорадки, и при SpO2 
более 95% при дыхании комнатным воздухом в течение 

не менее 12–24 ч. Пациент не может быть выписан 

из стационара, если у него сохраняются ДН, тахипноэ 

или тахикардия. Обязательное условие выписки ребенка 

на ранних сроках — если родители способны обеспечить 

адекватное завершение лечения в домашних условиях. 

Ранняя выписка из стационара при быстром эффекте 

лечения (на 3–4-й день, если есть условия дома), в том 

числе при повышенной СОЭ, сохранении кашля и аускуль-

тативных изменений в легких, позволяет избежать

суперинфекции.

Дети, находившиеся на ИВЛ, могут быть переведе-

ны из отделения интенсивной терапии не ранее чем 

через 12–24 ч после экстубации при условии стабиль-

ного состояния и рентгенологического подтверждения 

отсутствия нарастания плеврального выпота или пнев-

моторакса.

ЗАКЛЮЧЕНИЕ
Исходы и прогноз пневмонии зависят от тяжести 

течения, наличия осложнений, иммунного статуса 

пациента. В большинстве случаев при своевремен-

ном и адекватном лечении прогноз ВП благоприятный. 

Несвоевременно или неправильно леченная пневмония 

может закончиться развитием пневмосклероза и дефор-
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мацией бронхов в зоне поражения. Такие исходы сейчас 

редки, в основном у детей с муковисцидозом, порока-

ми развития бронхиального дерева, первичной цилиар-

ной дискинезией и иммунодефицитными состояниями. 

Вместе с тем смертность от пневмоний остается высо-

кой, особенно в развивающихся странах (см. раздел 

«Эпидемиология»).

Анализ факторов, влияющих на прогноз ВП, показы-

вает ключевую роль практического применения и следо-

вания национальным рекомендациям при выборе тера-

певтической тактики [125]. Важнейшую роль играет 

как можно более раннее назначение антибиотиков [126–

128]. Позднее обращение за помощью может значитель-

но ухудшить прогноз пневмонии. Серьезной причиной 

неблагоприятного исхода является избыточная гидрата-

ция, в том числе внутривенные инфузии жидкости.
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Целевая аудитория данных клинических 
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• Врачи-инфекционисты

• Врачи общей врачебной практики (семейные врачи)

• Врачи аллергологи-иммунологи

• Врачи-рентгенологи

• Врачи функциональной диагностики

• Врачи-пульмонологи

• Студенты медицинских вузов

• Обучающиеся в ординатуре

При разработке соблюдались принципы, являющиеся 

залогом высококачественных и надежных клинических 

рекомендаций .

Методы, использованные для сбора/селекции 

доказательств

Поиск в электронных базах данных.

Описание методов, использованных

для сбора/селекции доказательств

Доказательной базой для публикации являются 

публикации, вошедшие в Кокрановскую библиотеку, 

базы данных EMBASE и MEDLINE. Глубина поиска состав-

ляла 10 лет.

Методы, использованные для оценки качества 

и силы доказательств

Консенсус экспертов.

Оценка значимости в соответствии с рейтинговой 

схемой (см. ниже).

Методы, использованные для анализа 

доказательств

Обзоры опубликованных метаанализов.

Систематические обзоры с таблицами доказательств.

Описание методов, использованных для анализа 

доказательств

С целью исключения влияния субъективного фактора 

и минимизации потенциальных ошибок каждое иссле-

дование оценивалось независимо по меньшей мере 

двумя членами рабочей группы. Какие-либо различия 

в оценках обсуждались всей группой в полном составе. 

При невозможности достижения консенсуса привлекал-

ся независимый эксперт.

Методы, использованные для формулирования 

рекомендаций

Консенсус экспертов.
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Метод валидации рекомендаций

Внешняя экспертная оценка.

Внутренняя экспертная оценка.

Описание метода валидации рекомендаций 

Представленные рекомендации в предварительной 

версии были рецензированы независимыми экспер-

тами, установившими, что доказательства, лежащие 

в основе настоящих рекомендаций , доступны для пони-

мания.

С настоящими рекомендациями ознакомлены педи-

атры, которые указали на доходчивость изложения и их 

важность как рабочего инструмента повседневной прак-

тики.

Все комментарии, полученные от экспертов, тщатель-

но систематизировались и обсуждались председателем 

и членами рабочей группы, и в случае необходимости 

в клинические рекомендации вносились поправки.

Экономический анализ

Анализ стоимости не проводился, и публикации 

по фармакоэкономике не анализировались.

Консультация и экспертная оценка

Проект рекомендаций  был рецензирован также 

независимыми экспертами, которых попросили проком-

ментировать доходчивость и точность интерпретации 

доказательной базы, лежащей в основе рекомендаций .

Рабочая группа

Для окончательной редакции и контроля качества 

рекомендации были повторно проанализированы чле-

нами рабочей группы, которые пришли к заключению, 

что все замечания и комментарии экспертов приняты 

во внимание, риск систематической ошибки при разра-

ботке рекомендаций  сведен к минимуму.

Механизм обновления клинических рекомендаций 

предусматривает их систематическую актуализацию — 

не реже чем один раз в три года, а также при появле-

нии новых данных с позиций доказательной медици-

ны по вопросам диагностики, лечения, профилактики 

и реабилитации конкретных заболеваний, наличии обо-

снованных дополнений/замечаний к ранее утвержден-

ным клиническим рекомендациям, но не чаще 1 раза 

в 6 мес.

Таблица 1. Шкала оценки уровней достоверности доказательств (УДД) для методов диагностики (диагностических вмешательств)

Table 1. Scale of assessment of levels of evidence (LE) for diagnostic methods (diagnostic interventions)

УДД Расшифровка

1
Систематические обзоры исследований с контролем референсным методом или систематический обзор 

рандомизированных клинических исследований с применением метаанализа

2

Отдельные исследования с контролем референсным методом или отдельные рандомизированные клинические 

исследования и систематические обзоры исследований любого дизайна, за исключением рандомизированных 

клинических исследований, с применением метаанализа

3

Исследования без последовательного контроля референсным методом, или исследования с референсным методом,

не являющимся независимым от исследуемого метода, или нерандомизированные сравнительные исследования, в том 

числе когортные исследования

4 Несравнительные исследования, описание клинического случая

5 Имеется лишь обоснование механизма действия или мнение экспертов

Таблица 2. Шкала оценки уровней достоверности доказательств (УДД) для методов профилактики, лечения и реабилитации 

(профилактических, лечебных, реабилитационных вмешательств)

Table 2. Scale of assessment of levels of evidence (LE) for methods of prevention, treatment and rehabilitation (preventive, curative, 

rehabilitation interventions)

УДД Расшифровка

1 Систематический обзор РКИ с применением метаанализа

2
Отдельные РКИ и систематические обзоры исследований любого дизайна, за исключением РКИ с применением 

метаанализа

3 Нерандомизированные сравнительные исследования, в т.ч. когортные исследования

4 Несравнительные исследования, описание клинического случая или серии случаев, исследования «случай-контроль»

5 Имеется лишь обоснование механизма действия вмешательства (доклинические исследования) или мнение экспертов

Таблица 3. Шкала оценки уровней убедительности рекомендаций (УУР) для методов профилактики, диагностики, лечения 

и реабилитации (профилактических, диагностических, лечебных, реабилитационных вмешательств)

Table 3. Scale of assessment of grades of recommendation (GR) for methods of prevention, diagnosis, treatment and rehabilitation 

(preventive, diagnostic, therapeutic, rehabilitation interventions)

УУР Расшифровка

A

Сильная рекомендация (все рассматриваемые критерии эффективности (исходы) являются важными, все исследования 

имеют высокое или удовлетворительное методологическое качество, их выводы по интересующим исходам являются 

согласованными)

B

Условная рекомендация (не все рассматриваемые критерии эффективности (исходы) являются важными, не все 

исследования имеют высокое или удовлетворительное методологическое качество и/или их выводы по интересующим 

исходам не являются согласованными)

C

Слабая рекомендация (отсутствие доказательств надлежащего качества (все рассматриваемые критерии 

эффективности (исходы) являются неважными, все исследования имеют низкое методологическое качество и их выводы 

по интересующим исходам не являются согласованными))
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Особенности введения прикорма 

и физическое развитие детей

первого года жизни 

Ю.О. Ткач, Л.В. Левчук

ФГБОУ ВО Уральский государственный медицинский университет, Екатеринбург, Российская Федерация

Обоснование. Рациональное вскармливание со своевременным введением прикорма обеспечивает оптималь-

ные темпы физического и психомоторного развития, является наиболее эффективным способом профилактики 

хронических неинфекционных заболеваний и программирования здоровья в течение жизни человека. Цель иссле-

дования — проанализировать своевременность назначения прикорма детям первого года жизни во взаимосвязи 

с физическим развитием. Методы. Разработан онлайн-опросник с использованием сервиса Google Формы, про-

анализированы ответы матерей 108 детей в возрасте от 5 мес до 3 лет. Физическое развитие оценивали с помощью 

программы WHO Anthro. Результаты. Сроки введения первого прикорма соответствовали Программе оптимизации 

вскармливания детей первого года жизни в Российской Федерации (2019) у 89,8% (n = 97), после 6 мес прикормы 

вводили 6,5% (n = 7), до 4 мес — 3,7% (n = 4). Первым прикормом чаще являлось овощное пюре (65,7%; n = 71), 

реже — каша (18,5%; n = 20) или фруктовое пюре (13,9%; n = 15). Мясное пюре включали в питание после 8 мес 

57,4% (n = 62). Среднее значение показателя z-score индекса массы тела к возрасту у детей при позднем введении 

прикорма составило –1,1 ± 0,58, что оказалось достоверно ниже, чем при своевременном введении: 0,08 ± 0,11; 

р ≤ 0,05. Заключение. Позднее назначение прикорма, особенно продуктов с высокой биологической ценностью, 

приводило к нарушению пищевого статуса в виде дефицита массы тела у детей как на естественном, так и на искус-

ственном вскармливании.
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ОБОСНОВАНИЕ
Рациональное вскармливание со своевременным 

введением прикорма обеспечивает оптимальные тем-

пы физического и психомоторного развития ребенка, 

способствует профилактике хронических неинфекцион-

ных заболеваний и программирует здоровье человека 

на длительный период жизни [1]. В течение послед-

них десятилетий в Российской Федерации значительно 

изменились сроки введения в питание детей перво-

го года жизни продуктов, отличающихся от грудного 

молока или молочной смеси. В 80-х гг. прошлого века 

введение прикорма начинали в первые месяцы жиз-

ни [2]. Со временем возраст назначения прикорма 

сместился на более старший, и научные исследования, 

выполненные отечественными и зарубежными учены-

ми, убедительно доказали целесообразность введения 

новых пищевых продуктов в питание грудных детей 

в интервале от 4 до 6 мес при обязательном учете 

как национальных традиций питания, так и индивиду-

альных особенностей ребенка [3–6]. Авторы посчитали 

важным провести анализ последовательности и вре-

мени назначения прикорма детям во взаимосвязи их 

с физическим развитием.

Цель исследования

Провести анализ введения прикорма на первом году 

жизни.

Задачи

Проанализировать соответствие сроков введения 

прикорма рекомендациям Национальной программы 

оптимизации вскармливания детей первого года жизни 

в Российской Федерации (2019). Оценить физическое 

развитие детей, находящихся на разных видах вскарм-

ливания. Установить взаимосвязь сроков введения при-

корма и физического развития детей.

От редакции: 8 декабря 2022 года состоялась VIII Всероссийская конференция студентов и молодых ученых 

с международным участием «Педиатрические чтения», посвященная памяти великих российских ученых-педиа-

тров А.А. Колтыпина, Д.Д. Лебедева, П.А. Пономаревой, Н.С. Кисляк.

Представляем вашему вниманию научные работы молодых ученых – победителей и призеров конференции.
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Features of Supplemental Feeding Implementation

and Physical Development of Infants

Yulia O. Tkach, Larisa V. Levchuk

Ural State Medical University, Yekaterinburg, Russian Federation

Background. Balanced feeding with timely supplemental feeding implementation ensures optimal rates of physical and 

psychomotor development. It is the most effective way for preventing chronic non-communicable diseases and programming 

health during human life. Objective. The aim of the study is to analyze the timing of the supplemental feeding administration in 

infants regarding their physical development. Methods. Online questionnaire was developed via Google Forms. Responses from 

mothers of 108 children aged from 5 months to 3 years were analyzed. Physical development was evaluated via the WHO Anthro 

program. Results. The timing of first supplemental feeding implementation corresponded to the Optimizing program on infants 

feeding in Russian Federation (2019) in 89.8% (n = 97) of cases, after 6 months — 6.5% (n = 7) of cases, and before 4 months — 

3.7% (n = 4) of cases. The first supplemental feeding most commonly was vegetable puree (65.7%; n = 71), less often — porridge 

(18.5%; n = 20), or fruit puree (13.9%; n = 15). The meat puree was implemented after 8 months in 57.4% (n = 62) of cases. The 

mean of z-score for the body mass index to age ratio in children with late supplemental feeding implementation was − 1.1 ± 0.58. 

It has turned out to be significantly lower than in case of timely administration: 0.08 ± 0.11; p ≤ 0.05. Conclusion. Late 

supplemental feeding administration (especially foods with high biological value) resulted in nutritional status violation through 

body weight deficiency in children both on breastfeeding and formula feeding.

Keywords: supplemental feeding, feeding, children, physical development

For citation: Tkach Yulia O., Levchuk Larisa V. Features of Supplemental Feeding Implementation and Physical Development of Infants. 

Pediatricheskaya farmakologiya — Pediatric pharmacology. 2023;20(1):42–46. (In Russ). doi: https://doi.org/10.15690/pf.v20i1.2523

МАТЕРИАЛЫ И МЕТОДЫ
Авторами был разработан онлайн-опросник с исполь-

зованием сервиса Google Формы (см. Приложение) 

и предложен матерям 108 детей в возрасте от 5 мес 

до 3 лет. Средний возраст составил 1 год 6 мес ± 8 мес, 

мальчиков — 60 человек (55,6%), девочек — 48 человек 

(44,4%). Анкета включала вопросы о характере вскарм-

ливания, сроках назначения и виде первого и последую-

щих прикорма, наличии нежелательных реакций на вве-

дение новой пищи, источнике информации о прикормах 

и их значении для здоровья ребенка. Физическое раз-

витие оценивали с помощью программы WHO Anthro

(https://www.who.int/tools/child-growth-standards/software).

Критерии включения

Критерии включения в исследование: возраст детей 

от 5 мес до 3 лет, доношенность, отсутствие врожденных 

и наследственных заболеваний.

Статистический анализ

Статистический анализ проводился с помощью про-

грамм Microsoft Excel и Statistica 10.0. Методы описатель-

ной статистики включали расчет среднего арифметиче-

ского (М), стандартной ошибки среднего (m), стандартного 

отклонения (σ). Выявление статистически значимых раз-

личий между сравниваемыми группами при нормальном 

распределении выборки проводилось с применением 

методов дисперсионного анализа и t-критерия Стьюдента. 

Различия считались достоверными при р ≤ 0,05.

РЕЗУЛЬТАТЫ
По результатам анкетирования выявлено, что сред-

няя длина тела при рождении у детей независимо от пола 

составила 52,3 ± 1,3 см. У мальчиков и девочек средняя 

масса тела при рождении практически не отличалась 

и составила 3465,5 ± 234,6 г и 3438,2 ± 387,7 г 

соответственно. Более половины обследованных детей 

на первом году жизни находились на грудном вскарм-

ливании (63,0%; n = 68); каждый пятый получал искус-

ственные молочные смеси (22,2%; n = 24), на смешан-

ном вскармливании были 14,8% (n = 16). Все дети, 

находившиеся на искусственном и смешанном вскарм-

ливании, получали адаптированные молочные смеси, 

в большинстве случаев — физиологические (88%), 12% 

получали смеси для детей с особыми потребностями (на 

основе частично или высокогидролизованного белка, 

антирефлюксные).

При оценке физического развития по международ-

ным стандартам ВОЗ установлено, что половина детей 

имела средний рост (56,5%; n = 61) и более половины — 

среднюю массу тела (66,7%; n = 72).

Анкетирование показало, что большинство мате-

рей (89,8%; n = 97) вводили прикормы в соответ-

ствии с рекомендациями Программы оптимизации 

вскармливания детей первого года жизни в Российской 

Федерации» (2019), т.е. в интервале 4–6 мес. Позднее 

введение прикорма (после 6 мес) отмечено у 6,5% 

(n = 7), раннее введение (до 4 мес) — у 3,7% (n = 4). 

То есть у каждого десятого ребенка сроки назначения 

первого прикорма были нарушены. В качестве первого 

прикорма матери чаще выбирали овощное пюре (65,7%; 

n = 71), реже — кашу (18,5%; n = 20) или фруктовое 

пюре (13,9%; n = 15). В двух семьях первым прикормом 

было содержание маминой тарелки. Особого внимания 

заслуживает нарушение сроков введения продуктов 

с высокой биологической ценностью: 57,4% (n = 62) 

включали в питание мясное пюре после 8 мес, 43,5% 

(n = 47) поздно вводили злаковый прикорм, 18,5% 

(n = 20) — овощное пюре. С другой стороны, сохраня-

ется традиция раннего введения (до 8 мес) фруктового 

сока — у 34,3% (n = 37), творога — у 30,6% (n = 33), 

кефира — у 17,6% (n = 19) и цельного коровьего моло-

ка — у 11,1% (n = 12). Основные нарушения сроков вве-

дения прикорма представлены в таблице.

Нежелательные реакции при введении прикорма 

отметили 26 матерей (24,1%), чаще — в виде аллергиче-

ских реакций (18,5%; n = 20), реже — функциональных 

нарушений пищеварения (5,5%; n = 6). Большинство 

опрошенных (81,5%; n = 88) получали рекомендации 

по введению прикорма от участкового врача-педиатра 

или медицинской сестры; 27,8% (n = 30) использовали 

сведения из интернета; 23,1% (n = 25) изучали матери-

алы научных медицинских источников; 15,5% (n = 20) 

родителей прислушивались к мнению старших членов 

семьи; 13,9% (n = 15) — к мнению подруг и знакомых 

и 8,3% (n = 9) родителей использовали собственный опыт 
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Рисунок. Физическое развитие детей при своевременном и несвоевременном введении прикорма

Figure. Physical development of children with timely and untimely supplemental feeding implementation
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Таблица. Основные нарушения сроков введения прикорма, %

Table. Major disturbances in the timing of supplemental feeding 

implementation, %

Нарушения сроков введения прикорма %

Позднее введение мясного пюре

(в возрасте старше 8 мес)
57,4

Позднее введение каши

(в возрасте старше 6 мес)
43,5

Позднее введение овощного пюре

(в возрасте старше 6 мес)
18,5

Раннее введение фруктового сока

(в возрасте менее 6 мес)
34,3

Раннее введение творога

(в возрасте менее 8 мес)
30,6

Раннее введение кефира

(в возрасте менее 8 мес)
17,6

Раннее введение цельного коровьего молока

(в возрасте менее 8 мес)
11,1

воспитания старших детей. В то же время лишь треть 

участников анкетирования (37,0%; n = 40) были полно-

стью удовлетворены информацией о прикормах, полу-

ченной в детской поликлинике, еще столько же (38,9%; 

n = 42) — частично удовлетворены, а оставшиеся 36,1% 

(n = 39) указали, что данной информации им практически 

не предоставляли.

При сопоставлении сроков введения прикорма 

и показателей физического развития получены следу-

ющие данные: длина тела обследованных детей неза-

висимо от вида вскармливания и сроков введения 

находилась в пределах ±1 SDS (от –0,36 до 0,6). В то же 

время обнаружена тенденция к более быстрым тем-

пам роста у детей на естественном вскармливании 

и при своевременном введении прикорма. Также выяв-

лено достоверное различие значений z-score ИМТ/воз-

раст: при своевременном введении прикорма среднее 

значение z-score ИМТ/возраст составило 0,08 ± 0,11, 

при позднем введении — соответствовало дефициту 

массы (–1,1 ± 0,58); р ≤ 0,05 (см. рисунок).
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ЗАКЛЮЧЕНИЕ
Естественное вскармливание и своевременное вве-

дение прикорма обеспечивают нормальные темпы физи-

ческого развития ребенка. Позднее введение прикорма, 

особенно продуктов с высокой биологической ценно-

стью, способствует нарушению пищевого статуса в виде 

дефицита массы тела у детей как на естественном, 

так и на искусственном вскармливании. Участковому 

педиатру принадлежит основная роль в реализации 

индивидуальной программы вскармливания на первом 

году жизни для профилактики алиментарно-зависимых 

заболеваний.
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ПРИЛОЖЕНИЕ 

ОНЛАЙН-ОПРОСНИК С ИСПОЛЬЗОВАНИЕМ РЕСУРСА GOOGLE ФОРМЫ

1. Пол ребенка: мужской, женский

2. Возраст ребенка _______ мес

3. Ребенок родился: доношенным, недоношенным

4. Длина тела при рождении _______ см

5. Масса тела при рождении _______ г

6. На каком вскармливании находится ребенок: грудное (грудное молоко или грудное молоко + прикормы), смешан-

ное (грудное молоко + смесь), искусственное (смесь или смесь + прикормы)

7. Если ребенок на искусственном вскармливании, укажите название смеси

8. Укажите массу тела _______ в настоящее время

9. Укажите рост _______ в настоящее время

10. В каком возрасте введен первый прикорм: _______ мес

11. Какой вид прикорма вводили первым: кашу, овощное пюре, фруктовое пюре, фруктовый сок, другое _____________

12. Отмечались ли нежелательные реакции при введении прикорма: аллергическая, нарушения пищеварения, другое 

____________________ ____________________ ____________________ ____________________ ___________
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14. Достаточно ли информации по питанию ребенка, которую вы получали в детской поликлинике: достаточно, 

не совсем, недостаточно

15. В каком возрасте в питание ребенка введена каша? _______ мес

16. В каком возрасте в питание ребенка введено овощное пюре? _______ мес

17. В каком возрасте в питание ребенка введено фруктовое пюре? _______ мес

18. В каком возрасте в питание ребенка введен фруктовый сок? _______ мес

19. В каком возрасте в питание ребенка введено мясное пюре? _______ мес

20. В каком возрасте в питание ребенка введен творог? _______мес

21. В каком возрасте в питание ребенка введен кефир (детский биолакт, детский йогурт)? _______ мес

22. В каком возрасте в питание ребенка введен яичный желток? _______ мес

23. В каком возрасте в питание ребенка введено пюре из рыбы? _______ мес

24. В каком возрасте в питание ребенка введено детское молоко? _______ мес

25. Состоит ли ваш ребенок на диспансерном учете у невролога, хирурга, офтальмолога, гастроэнтеролога, ЛОР-

врача, других специалистов _______, укажите диагноз
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Возможности коррекции терапии 

атопического дерматита у детей

А.И. Кафарова1, В.А. Смирнова1, Т.В. Соколова2, И.Л. Соловьева1

1 Институт медицины, экологии и физической культуры ФГБОУ ВО «УлГУ»,

Ульяновск, Российская Федерация
2 Медицинский институт непрерывного образования ФГБОУ ВО «РОСБИОТЕХ»,

Москва, Российская Федерация

Обоснование. Лечение атопического дерматита (АтД) базируется на клинических рекомендациях (КР, 2021). 

При непрерывном и часто рецидивирующем течении дерматоза во избежание стереотипов целесообразно 

использовать и другие эффективные способы лечения, среди которых важное место занимают физиотера-

певтические методы. Цель исследования — оценить эффективность хромотерапии спектром 470 нм (синий 

спектр) у детей с АтД, осложненным вторичной инфекцией. Методы. Под наблюдением было 40 детей в воз-

расте от 2 до 12 лет. Все пациенты получали стандартную схему лечения согласно действующим КР и были раз-

делены на 2 группы, равные по численности (по 20 пациентов): контрольную группу (КГ — только традиционная 

терапия) и опытную группу (ОГ — традиционная терапия + хромотерапия синим спектром (470 нм)). Результаты. 

Индекс SCORAD (сумма объективных и субъективных признаков) до лечения в целом по выборке составлял 

32,5 ± 6,99 балла, что соответствует среднетяжелой форме заболевания. Положительный эффект терапии заре-

гистрирован у всех пациентов (n = 40). Стойкая стабилизация процесса на 7-й день лечения в ОГ была отмечена 

у 8 пациентов, а в КГ — у 2 (40 и 10% соответственно); p = 0,065. После завершения терапии (на 10-й день) 

в ОГ стойкая ремиссия преобладала и была зарегистрирована у 90% (n = 18) больных, а в КГ — только в поло-

вине случаев (n = 11, 55%); p = 0,031. Оценка степени тяжести АтД по шкале SCORAD у пациентов с наличием 

остаточных клинических манифестаций наглядно свидетельствует, что в ОГ ее значение соответствовало легкой 

степени заболевания (p < 0,001), а в КГ — нижней границе среднетяжелого и верхней границе легкого течения 

(p < 0,05). Заключение. Применение хромотерапии синим спектром при лечении АтД у детей является эффектив-

ным и доступным методом, который можно использовать как дополнение к традиционному лечению при наличии 

вторичных инфекционных осложнений. Его использование — это потенциальная возможность исключения поли-

прагмазии при лечении данного дерматоза.

Ключевые слова: дети, атопический дерматит, хромотерапия, эффективность лечения
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ОБОСНОВАНИЕ
Атопический дерматит (АтД) — мультифакториаль-

ное воспалительное заболевание кожи, характеризу-

ющееся наличием зуда, хроническим рецидивирую-

щим течением, эволюционной динамикой клинических 

манифестаций, свойственных каждому возрастному 

периоду [1, 2]. Согласно действующим клиническим 

рекомендациям (КР) «Атопический дерматит», в детском 

возрасте выделяют младенческий (до 2 лет), детский 

(2–12 лет) и подростковый (старше 12 лет) периоды. 

Данное заболевание имеет 3 степени тяжести: легкую, 

среднетяжелую и тяжелую, которая рассчитывается 

по шкале SCORAD. АтД нередко осложняется бактери-

альной и/или микотической инфекцией [2]. Лечение 

АтД в детском возрасте проводится с использова-

нием системных и наружных лекарственных средств 

[3] и с учетом показаний, отраженных в инструкциях 

по медицинскому использованию препаратов в соот-

ветствии с возрастом пациентов. 

Краткие сообщения

Секция «Научно-исследовательские работы»

II место

При непрерывном и часто рецидивирующем течении 

АтД во избежание стереотипов медикаментозной тера-

пии целесообразно осуществлять поиск новых методов 

лечения, в том числе физиотерапевтических. 

Лазерная терапия широко используется с конца 

ХХ в. в медицинской практике многих стран. Педиатрия 

не является исключением [4]. Фототерапевтическое воз-

действие можно разделить на 3 группы: инфракрасное 

(тепловое невидимое излучение с длиной волны 700–

3000 нм), видимое (400–800 нм) и ультрафиолетовое 

(невидимое с длиной волны 180–400 нм) [5]. Для лечения 

кожных заболеваний у детей в связи с менее агрессив-

ной активностью преимущество принадлежит селектив-

ному поляризованному видимому свету — хромотерапии 

синего, зеленого, красного и других цветов. Синий свет 

обладает противовоспалительным, седативным, релак-

сирующим, а также бактерицидным действием [6]. Это 

обосновало целесообразность изучения эффективности 

данного метода лечения при АтД. Учитывая, что данный 
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Options for treatment correction in children

with atopic dermatitis
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Background. Atopic dermatitis (AD) treatment is based on clinical recommendations (CR, 2021). It is reasonable to use other 

effective treatment methods due to continuous and often relapsing course of dermatosis, and thus physiotherapy treatment is 

important. Objective. The aim of the study is to evaluate the efficacy of chromotherapy with a spectrum of 470 nm (blue spec-

trum) in children with AD complicated by secondary infection. Methods. The study included 40 children aged from 2 to 12 years. 

All patients received standard treatment regimen according to the current CR and were divided into 2 groups, equal in number 

(20 patients each): the control group (CG — only traditional therapy), and the experimental group (EG — traditional therapy + blue 

spectrum chromotherapy (470 nm)). Results. The SCORAD index (the sum of objective and subjective features) before treatment 

in the whole patient cohort was 32.5 ± 6.99 points, which corresponds to the moderate-severe form of the disease. The positive 

effect of therapy was registered in all patients (n = 40). Persistent process stabilization on the 7th day 7 of treatment in EG was 

observed in 8 patients, and in CG — in 2 (40% and 10%, respectively); p = 0.065. After the end of the treatment (10th day) persis-

tent remission prevailed in EG and was registered in 90% (n = 18) of patients, and in CG — only in half of all patients, 55% (n = 11); 

p = 0.031. The evaluation of the AD severity due to the SCORAD index in patients with residual clinical manifestations clearly indi-

cates that in EG its value corresponded to a mild disease course (p < 0.001), and in CG — the lower border of the moderate-severe 

and the upper border of the mild disease course (p < 0.05). Conclusion. The use of blue spectrum chromotherapy in treatment 

of children with AD is the effective and accessible method that can be used as an addition to traditional treatment in cases with 

secondary infectious complications. Its use has a potential to exclude polypragmasy in this dermatosis treatment.

Key words: children, atopic dermatitis, chromotherapy, treatment efficacy
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дерматоз сопровождается зудом, нарушением кожного 

барьера и нередким осложнением вторичной инфек-

цией, акцент сделан на данный контингент пациентов. 

Такой подход направлен на минимизацию полипрагма-

зии в клинической педиатрической практике.

Цель исследования

Оценить эффективность хромотерапии спектром 

470 нм (синий спектр) у детей с АтД, осложненным вто-

ричной инфекцией.

Задачи

Оценить клиническую эффективность хромотерапии 

синим спектром у детей с АтД, осложненным вторичной 

инфекцией, и обосновать целесообразность ее исполь-

зования как дополнительного физиотерапевтического 

метода в педиатрической практике.

МАТЕРИАЛЫ И МЕТОДЫ
Под наблюдением было 40 детей с АтД, осложненным 

вторичной инфекцией, в возрасте от 2 до 12 лет. Оценка 

степени тяжести АтД проводилась по шкале SCORAD 

(сумма объективных и субъективных признаков): легкая 

степень — до 25 баллов, среднетяжелая — от 25 до 50, 

тяжелая — более 50. В целом по выборке эритематозно-

сквамозная форма зарегистрирована у 28 (70%) паци-

ентов, эритематозно-сквамозная с лихенификацией — 

у 8 (20%), лихеноидная — у 4 (10%). Осложнения были 

представлены пиодермией (11/27,5%), поверхностным 

кандидозом кожи и/или слизистых оболочек (8/20%), 

малассезиозом (5/12,5%) и сочетанием перечисленных 

заболеваний (16/40%). Диагноз осложнений, помимо 

клинических манифестаций, базировался на данных 

лабораторного обследования пациентов (бактериоло-

гический метод, определение титра специфических IgE-

антител к антигенам S. aureus и липофильных дрожжей 

рода Malassezia и титра IgM- и IgG-антител к антигенам 

дрожжеподобных грибов рода Candida). Взятие матери-

ала у пациентов осуществлялось в ООО «Центр лазерной 

медицины», а исследования выполнялись в лаборатории 

ГУЗ «Ульяновская областная клиническая больница».

Все пациенты получали стандартную схему лечения 

согласно действующим КР и были разделены на 2 группы, 

равные по численности (по 20 пациентов): контроль-

ную группу (КГ — только традиционная терапия) и опыт-

ную группу (ОГ — традиционная терапия + хромотерапия 

синим спектром). Хромотерапия проводилась на аппарате 

лазерной терапии «Лазмик» фирмы ООО НИЦ «Матрикс» 

с использованием матричной светодиодной головки 

непрерывного излучения синего спектра с длиной вол-

ны 470 нм и мощностью излучения 15 мВт. Ежедневный 

сеанс состоял в двухминутной обработке очага пораже-

ния. После завершения курса терапии (на 10-й день) про-

ведена оценка ее клинической эффективности по шкале 

SCORAD. Статистическая обработка материала проведе-

на с использованием анализа произвольных сопряжен-

ных таблиц 2 × 2 при помощи двустороннего точного 

критерия Фишера, количественные данные сравнивались 

при помощи U-критерия Манна – Уитни с расчетом пока-

зателей среднего значения и ошибки среднего (M ± m).

РЕЗУЛЬТАТЫ
До начала лечения индекс SCORAD в целом по выбор-

ке составлял 32,5 ± 6,99 балла, что соответствует сред-

нетяжелой степени заболевания. До лечения в ОГ и КГ 

отсутствовали различия в значениях индекса SCORAD, 

интенсивности зуда, спектра и частоты регистрации 

осложнений (p > 0,05). Высыпания локализовались 

на лице, шее, в области локтевых сгибов и подколен-

ных ямок, на бедрах, ягодицах, животе. Клинические 

манифестации были представлены сухостью кожи, эри-

темой с шелушением, лихенификацией, на фоне которых 

верифицировались разные морфологические элементы 

в зависимости от степени тяжести заболевания: везику-

лы, мокнутие, пустулы, экскориации, серозные и гнойные 

корочки.
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Положительный эффект в процессе лечения заре-

гистрирован в 100% случаев (n = 40). Достоверные 

отличия установлены в сроках наступления ремиссии 

АтД (рис. 1).

Как показано на рис. 1, стойкая стабилизация про-

цесса на 7-й день лечения в ОГ была отмечена у 8 паци-

ентов, а в КГ — у 2 (40 и 10% соответственно); p = 0,065. 

Остальные дети в обеих группах на данном этапе имели 

в той или иной степени клинические симптомы заболева-

ния и продолжили лечение.

Результаты оценки эффективности лечения АтД 

у детей после завершения курса хромотерапии пред-

ставлены на рис. 2.

Данные рис. 2 наглядно свидетельствуют, что в ОГ 

стойкая ремиссия преобладала и была зарегистрирова-

на у 90,0% (n = 18) больных, а в КГ — только в половине 

случаев (n = 11, 55%); p = 0,031.

Сравнение данных шкалы SCORAD в ОГ и КГ до и после 

лечения с остаточными клиническими манифестациями 

представлено на рис. 3.

На рис. 3 отчетливо видно, что значение индек-

са SCORAD в ОГ лечения у пациентов с остаточны-

ми клиническими манифестациями после завершения 

10-дневного курса терапии снизилось до легкой степени 

(14,85 ± 3,61; p < 0,001), а в КГ — только до нижней гра-

ницы среднетяжелого и верхней границы легкого тече-

ния заболевания (24,34 ± 3,15; p < 0,05). Существенно, 

что клинические проявления бактериальной и/или мико-

тической инфекции полностью разрешились у всех паци-

ентов ОГ и только у 14 (70%) КГ (p = 0,02).

ЗАКЛЮЧЕНИЕ
Полученные данные наглядно свидетельствуют 

об эффективности выбранного нами метода физио-

терапии и целесообразности его использования 

как дополнительного к стандартной методике лече-

ния АтД. Применение хромотерапии синим спектром 

в комплексном лечении АтД, осложненного вторичной 

инфекцией, у детей является эффективным и доступным 

методом, позволяющим за 10 дней ликвидировать кли-

Рис. 1. Частота регистрации ремиссии на 7-й день лечения в 

ОГ и КГ, %

Fig. 1. Remission frequency on the 7th day of treatment in the EG 

and CG, %

Рис. 2. Частота регистрации ремиссии на 10-й день лечения 

в ОГ и КГ, %

Fig. 2. Remission frequency on the 10th day of treatment in the 

EG and CG, %

Рис. 3. Динамика индекса шкалы SCORAD в ОГ и КГ до и после лечения с остаточными клиническими манифестациями, баллы

Примечание. Min — наблюдаемый минимум; Q25 — нижний квартиль; Me — медиана; X — среднее значение; Q75 — верхний квар-

тиль; Max — наблюдаемый максимум; p1 — статистически значимые различия показателей до и после лечения с применением хро-

мотерапии; p2 — статистически значимые различия показателей до и после лечения без применения хромотерапии.

Fig. 3. Dynamics of SCORAD score in EG and CG before and after treatment with residual clinical manifestations, points

Note. Min — observed minimum; Q25 — lower quartile; Me — median; X — mean value; Q75 — top quartile; Max — observed maximum; p1 — 

statistically significant differences in indicators before and after treatment with chromotherapy; p2 — statistically significant differences in 

indicators before and after treatment without chromotherapy.
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нические манифестации инфекций кожи. Сокращение 

сроков лечения имеет важное социальное, экономиче-

ское и психологическое значение. 
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Краткие сообщения

Динамика уровня фекального 

кальпротектина у новорожденных 

высокого риска некротизирующего 

энтероколита

А.Ф. Пупышева1, Е.И. Савельева2, В.В. Пискунова2, А.А. Ленюшкина1, И.В. Никитина1,

О.Д. Гончарук1, О.А. Крог-Йенсен1, 2

1 НМИЦ акушерства, гинекологии и перинатологии им. В.И. Кулакова, Москва, Российская Федерация
2 Первый МГМУ им. И.М. Сеченова Минздрава России (Сеченовский Университет),

Москва, Российская Федерация

Введение. Некротизирующий энтероколит (НЭК) — тяжелое заболевание желудочно-кишечного тракта у ново-

рожденных, ранние клинические симптомы которого неспецифичны. В качестве одного из ранних биомаркеров 

НЭК рассматривается фекальный кальпротектин (Cp), однако его использование у новорожденных недостаточно 

изучено. Цель исследования — оценить клиническую значимость измерения уровня фекального Cp в качестве 

раннего маркера НЭК у новорожденных детей. Материалы и методы. В проспективное когортное наблюдатель-

ное исследование вошли новорожденные высокого риска (гестационный возраст (ГВ) < 33 нед и/или масса тела 

< 1500 г) и умеренного риска НЭК (ГВ ≥ 33 нед при наличии подозрения на НЭК), поступившие в отделение реани-

мации новорожденных в 1-е сут жизни (с.ж.). Уровень Cp исследовался иммуноколориметрическим методом на 3-и, 

7-е с.ж. у детей высокого риска и при реализации НЭК у всех детей. После окончания периода наблюдения пациенты 

были разделены на 2 основные подгруппы: новорожденные, у которых развился НЭК (а), и дети без НЭК (b), между 

которыми проводилось сравнение полученных показателей Cp. Результаты. Статистически значимых различий 

в уровнях Cp на 3-и и 7-е с.ж. в группе детей высокого риска с НЭК и без НЭК не было. Однако было отмечено, 

что у детей без НЭК отмечалось снижение уровня Cp на 7-е с.ж., в то время как у детей с реализацией НЭК, наобо-

рот, происходило его повышение. В группе детей умеренного риска НЭК показатели Ср не различались. Выводы. 

Однократное измерение Cp у новорожденных любого ГВ неинформативно в отношении предикции и диагностики 

НЭК. Однако оценка динамики уровня Ср на 7-е с.ж. по сравнению с 3-ми с.ж. может рассматриваться как перспек-

тивный неинвазивный метод прогнозирования реализации НЭК у недоношенных новорожденных ГВ < 33 нед.

Ключевые слова: некротизирующий энтероколит, недоношенные, фекальный кальпротектин
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ВВЕДЕНИЕ
Некротизирующий энтероколит (НЭК) — тяжелое 

заболевание желудочно-кишечного тракта (ЖКТ) ново-

рожденных, представляющее собой выраженное вос-

паление кишечной стенки, которое может приводить 

к ее некрозу, перфорации и перитониту. НЭК диагности-

руется у 7–8% новорожденных, находящихся на лече-

нии в отделении реанимации и интенсивной терапии 

новорожденных, при этом частота летальных исходов 

среди новорожденных с НЭК составляет 20–30% [1]. 

Наиболее часто НЭК встречается у детей гестационного 

возраста (ГВ) менее 33 нед, что объясняется морфо-

функциональной незрелостью, слабой адаптацией 

иммунной системы, низкой способностью отграничи-

вать воспалительный очаг, нарушением колонизации 

кишечника, воздействием антенатальных факторов 

Секция «Научно-исследовательские работы»

III место

риска [2–6]. Ранние клинические симптомы НЭК неспе-

цифичны, в связи с чем в настоящее время ведется 

активный поиск новых биомаркеров, способствующих 

прогнозированию и ранней диагностике НЭК. Одним 

из таких маркеров является фекальный кальпротектин 

(Cp) — кальций- и железосвязывающий белок, который 

содержится в нейтрофилах, моноцитах и энтероцитах [7, 

8]. При возникновении процессов воспаления, высво-

бождаясь в просвет кишечника, Cp оказывает антибак-

териальное и антимикотическое действие [8–11].

Измерение уровня Cp широко используется при диа-

гностике воспалительных заболеваний ЖКТ в педиатри-

ческой практике и у взрослых пациентов, однако резуль-

таты исследований Ср у новорожденных детей крайне 

малочисленны и противоречивы [12, 13]. Отсутствуют 

референсные значения для новорожденных различного 
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Background. Necrotizing enterocolitis (NEC) is severe gastrointestinal disease in newborns, its early clinical symptoms are non-

specific. Fecal сalprotectin (Cp) is considered as one of the early biomarkers of NEC, thus, its use in newborns is poorly known. 

Objective. The aim of the study is to evaluate clinical significance of fecal Cp measuring as an early NEC marker in newborns. 

Methods. The prospective cohort observational study included high-risk newborns (gestational age (GA) <33 weeks and/or body 

weight <1500 g) and moderate risk newborns (GV≥ 33 weeks at suspicion on NEC) of NEC admitted to the neonatal intensive care 

unit on the 1st day of life. The Cp level was studied via immune colorimetric method on the 3rd and 7th days of life in high-risk 

children and in all children at NEC manifestation. All patients were divided into 2 main subgroups after the end of the follow-up 

period: newborns with developed NEC (a) and children without NEC (b). Obtained Cp values were compared between these sub-

groups. Results. There were no statistically significant differences in Cp levels at the 3rd and 7th days of life in the high-risk group 

of children with NEC and without NEC. However, it was noted that children without NEC showed a decrease in Cp levels on the 

7th day, while children with NEC manifestation, indeed, had increased levels. Cp levels did not differ in the moderate risk group. 

Conclusion. Single measurement of Cp level in newborns of any GA is uninformative towards the NEC prognosis and diagnosis. 

However, evaluation of the Cp level dynamics at the 7th day of life compared to the 3rd day of life may be considered as a promising 

non-invasive method for prognosis of NEC manifestation in premature infants (GA<33 weeks).
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гестационного и постконцептуального возраста [13]. 

Значения данного маркера широко варьируют в зависи-

мости от ГВ и постнатального возраста [14].

Цель исследования

Оценить клиническую значимость измерения уровня 

Cp при реализации НЭК у новорожденных детей различ-

ного ГВ.

МАТЕРИАЛЫ И МЕТОДЫ
Дизайн исследования

Проведено пилотное проспективное когортное 

исследование.

Критерии соответствия

Критерии включения:

1) новорожденные высокого риска реализации НЭК 

(ГВ < 33 нед и/или масса тела < 1500 г);

2) новорожденные умеренного или низкого риска (ГВ 

≥ 33 нед) и с подозрением на реализацию НЭК. 

Критерии исключения:

1) множественные пороки развития;

2) хромосомные аномалии;

3) наследственные болезни обмена веществ.

Все дети родились в ФГБУ «НМИЦ АГП им. 

В.И. Кулакова» в период с 1 сентября 2021 по 1 сентября 

2022 г. и поступили в отделение реанимации и интенсив-

ной терапии новорожденных № 2 в первый час жизни. 

У всех детей высокого риска реализации НЭК, (группа I; 

n = 39) отбор биоматериала (кал) проводился на 3-и, 7-е 

сут жизни (с.ж.) и при реализации НЭК, если начало забо-

левания отмечалось позже 8-х с.ж. У детей умеренного 

и низкого риска НЭК (группа II; n = 11) измерение уровня 

Ср проводилось при появлении подозрения на развитие 

НЭК. Исследование уровня Ср проводилось на анализа-

торе NS-Prime (Alfresa Pharma Corp., Япония). Все паци-

енты наблюдались до достижения ими постконцепту-

ального возраста 44 нед или до выписки из стационара. 

Диагноз НЭК выставлялся на основании модифициро-

ванной шкалы Bell [15, 16]. В зависимости от реализации 

НЭК дети каждой группы были разделены на подгруппы 

Ia и IIa (есть НЭК) и Ib и IIb (нет НЭК). Сравнение значе-

ний Ср проводилось внутри групп между подгруппами, 

а также между Ia vs IIa. Помимо абсолютных значений Ср, 

в группе I оценивалась его динамика (ΔCp2-1) — разница 

между значениями показателей второй (7-е с.ж.) и пер-

вой пробы (3-и с.ж.).

Статистические процедуры

Принципы расчета размера выборки

Размер выборки предварительно не рассчитывался.

Статистические методы

Статистическую обработку проводили с использо-

ванием пакета программ IBM SPSS Statistics version 

23 (США). Проверку нормальности распределения оце-

нивали с помощью критерия Колмогорова – Смирнова 

с поправкой Лиллиефорса, Шапиро – Уилка, а также 

показатели эксцесса и асимметрии. 

Во всех подгруппах отмечалось распределение, 

отличное от нормального, для выявления статистиче-

ской значимости различий использовали непараметри-

ческий U-критерий Манна – Уитни. Результаты представ-

лены как медиана (Ме) и минимальное и максимальное 

значения (Min–Max). Различия считали достоверными 
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при уровне значимости p < 0,05. Номинальные дан-

ные представлены в виде соотношения (число паци-

ентов с изучаемым признаком / общее число паци-

ентов и %). При анализе номинальных переменных 

(частоты явления) применялись критерий χ2 Пирсона, χ2 

Пирсона с поправкой Йетса, точный критерий Фишера. 

Оценка качества диагностической модели проводилась 

с помощью ROC-анализа (receiver operating characteristic) 

по площади под характеристической кривой в координа-

тах «Чувствительность» и «1-Специфичность». Значение 

площади приведено с 95% доверительным интервалом 

(ДИ). При расчете операционных характеристик поро-

говый уровень выбирали, исходя из требования макси-

мальной суммарной чувствительности и специфичности. 

95% ДИ для операционных характеристик рассчитывали 

на основании распределения χ2.

РЕЗУЛЬТАТЫ
Подгруппы детей Ia (есть НЭК, n = 9) и Ib (нет НЭК, 

n = 30) статистически не различались по ГВ, полу, оценке 

по шкале APGAR, методу родоразрешения и частоте анте-

натальной стероидной профилактики; клиническая харак-

теристика пациентов приведена в табл. 1. У 7 из 9 детей 

дебют НЭК произошел до 14-х с.ж. Статистически значи-

мых различий в уровнях Cp на 3-и и 7-е с.ж. между под-

группами Ia и Ib не было (данные приведены в табл. 2). 

Однако было выявлено, что у детей без НЭК отмечалось 

снижение уровня Cp на 7-е с.ж., в то время как у детей 

с реализацией НЭК, наоборот, происходило его повыше-

ние (разница значений между первой и второй пробами 

(ΔСр2-1) указана в табл. 2).

При проведении ROC-анализа площадь под ROC-

кривой, соответствующей взаимосвязи прогноза НЭК 

и ΔCp2-1, составила 0,933 с 95% ДИ 0,79–1,0. Полученная 

модель является статистически значимой (p < 0,001). 

Пороговое значение ΔCp2-1 в точке отсечки равно 

110 μg/g. При ΔCp2-1, равном или превышающем дан-

ное значение, прогнозировался высокий риск НЭК. 

Чувствительность и специфичность метода составили 

80 и 100,0% соответственно (см. рисунок).

В группе II (ГВ > 33 нед) развитие НЭК отмечено 

у 4 детей (подгруппа IIa), у 7 диагноз НЭК не был под-

твержден (погруппа IIb). При сравнении уровней Ср меж-

ду подгруппами IIa и IIb различий не выявлено. 

При реализации НЭК значения Ср в подгруппe Ia (НЭК 

есть, ГВ < 33 нед) были выше, чем в подгруппе IIa (НЭК 

есть, ГВ > 33 нед), однако разница не достигла статисти-

ческой значимости (Ме = 1472 μg/g, Min–Max 99–5904 

vs Ме = 367,5 μg/g, Min–Max 102–2367; p > 0,05). 

ЗАКЛЮЧЕНИЕ
В ходе пилотного проспективного исследования 

выявлено, что однократное измерение Cp у новорож-

денных любого ГВ неинформативно в отношении прогно-

зирования и диагностики НЭК. Исследование динамики 

уровня Ср на 7-е с.ж. по сравнению с 3-ми с.ж. может 

рассматриваться как перспективный неинвазивный 

метод прогнозирования реализации НЭК у недоношен-

ных новорожденных ГВ менее 33 нед. При сравнении 

между группами в случае реализации НЭК показатели 

Ср у детей ГВ менее 33 нед превышают таковые у детей 

более старшего ГВ.

Таблица 1. Клиническая характеристика новорожденных высокого риска развития некротизирующего энтероколита

Table 1. Clinical features of newborns with high-risk of necrotizing enterocolitis

Показатель

Группа Ia

(есть НЭК)

n = 9

Группа Ib

(нет НЭК)

n = 30

р

Масса тела, г 730 (660–1490) 1330 (550–2158) 0,02

Гестационный возраст, нед 28 (25–33) 30 (25–34) > 0,05

Кесарево сечение 8/9 (89%) 30/30 (100%) > 0,05

Профилактика РДС 8/9 (89%) 28/30 (93%) > 0,05

Оценка по шкале APGAR, 1-я мин 4 (1–8) 6,5 (3–7) > 0,05

Оценка по шкале APGAR, 5-я мин 7 (3–8) 7 (5–8) > 0,05

Мужской пол 3/9 (33%) 15/30 (50%) > 0,05

Примечание. НЭК — некротизирующий энтероколит; РДС — респираторный дистресс-синдром.

Note. NEC (НЭК) — necrotizing enterocolitis; RDS (РДС) — respiratory distress syndrome.

Таблица 2. Показатели фекального кальпротектина у новорожденных гестационного возраста менее 33 нед с некротизирующим 

энтероколитом и без признаков заболевания

Table 2. Fecal calprotectin levels in newborns at gestational age <33 weeks with necrotizing enterocolitis and with no signs of disease

Сутки жизни
Показатели

(Me, Min–Max) μg/g

Группа Ia

НЭК

(n = 9)

Группа Ib

Контроль

(n = 30)

p

3-и Cp 318 (75–370) 244 (22–4136) > 0,05

7-е Cp 2723 (241–5904 ) 179 (50–3491) > 0,05

ΔCp2-1 2370 (166–5621) –43 (–724–449) 0,023

Примечание. НЭК — некротизирующий энтероколит.

Note. NEC (НЭК) — necrotizing enterocolitis.
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Рисунок. Анализ ROC-кривой (прогностическая модель вероятности развития некротизирующего энтероколита в зависимости

от ΔCp2-1)

Figure. ROC curve analysis (prognostic model for necrotizing enterocolitis development according to ΔCp2-1)
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Homozygous Methemoglobinemia Course in a 2-Year-Old Girl

Marina S. Malyugina, Daria A. Lavrova, Ekaterina A. Matveeva

Pirogov Russian National Research Medical University, Moscow, Russian Federation

Background. Methemoglobinemia is a group of diseases caused by various factors where methemoglobin (MetHb) content in 

the blood increases above the physiological norm. Clinical case description. Clinical case of methemoglobinemia that was an 

incidental finding in two-year-old girl who was in the clinic due to the head injury is presented. Our examinations have revealed zero 

activity of cytochrome-b5-reductase enzyme. This fact indicates homozygous mutation. The cyanosis and hypoxia were relieved by 

ascorbic acid courses (250 mg/day). Conclusion. Increased alertness regarding long-term isolated cyanosis should be presented 

when excluding its most common causes. Timely management could prevent severe complications development.

Keywords: methemoglobinemia, homozygous methemoglobinemia, nicotinamide adenine dinucleotide hydrogenase-cytochrome-

b5-reductase, clinical case, children, methemoglobin, cyanosis, ascorbic acid
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Краткие сообщения

Течение гомозиготной 

метгемоглобинемии у девочки двух лет

М.С. Малюгина, Д.А. Лаврова, Е.А. Матвеева

РНИМУ им. Н.И. Пирогова, Москва, Российская Федерация

Обоснование. Метгемоглобинемии — группа заболеваний, обусловленных различными факторами, при которых 

увеличивается содержание метгемоглобина (MetHb) в крови свыше физиологической нормы. Описание клиниче-

ского случая. Представлен клинический случай девочки двух лет, у которой метгемоглобинемия оказалась случай-

ной находкой при обращении по поводу травмы головы. В результате исследований установлен нулевой уровень 

активности фермента цитохром-b5-редуктазы, что свидетельствует о гомозиготном состоянии гена. Состояние 

цианоза и гипоксии купировано приемом аскорбиновой кислоты курсами 250 мг/сут. Заключение. Следует про-

являть повышенную настороженность в отношении длительного изолированного цианоза при исключении наибо-

лее распространенных причин его развития. При своевременно начатом лечении можно предотвратить развитие 

тяжелых осложнений.

Ключевые слова: метгемоглобинемия, гомозиготная метгемоглобинемия, никотинамидадениндинуклеотидгидро-

геназа-цитохром-b5-редуктаза, клинический случай, дети, метгемоглобин, цианоз, аскорбиновая кислота
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ОБОСНОВАНИЕ
Метгемоглобинемии — группа заболеваний, обу-

словленных различными факторами с увеличением 

содержания метгемоглобина (MetHb) в крови свыше 

физиологической нормы (> 2% от общего количества 

гемоглобина (Hb)) [1, 2]. В представленном наблюде-

нии причиной развития метгемоглобинемии является 

врожденный дефицит никотинамидадениндинуклеотид-

гидрогеназы-цитохром-b5-редуктазы (NADH-CYB5R) [3]. 

Впервые о данном заболевании упоминалось более 

века назад. Существует три эндемичных очага метге-

моглобинемии: среди индейцев и эскимосов на Аляске 

и в Якутии [4].

Целью описания клинического случая является 

демонстрация сложности диагностики данного заболе-

вания вследствие неспецифичности клинических про-

явлений.

КЛИНИЧЕСКИЙ ПРИМЕР
О пациенте

11 февраля 2017 г. в приемное отделение обрати-

лись родители девочки 2 лет 10 мес в связи с травмой 

в области теменной кости — ребенок госпитализирован 

в нейрохирургическое отделение.

Из анамнеза известно, что ребенок от шестой бере-

менности, протекавшей на фоне угрозы прерывания 

с 19-й нед, первых родов. Раннее развитие по возрасту. 

Аллергоанамнез отягощен — кожная сыпь при упо-

треблении препаратов, содержащих лактозу, сахарозу; 

ларингоспазм на пыльцу, шерсть.

Выполнена компьютерная томография — перелом 

левой теменной кости, без значительного смещения 

отломков, данных за наличие внутричерепных кровоиз-

лияний, участков ушибов и другой структурной патологии 

головного мозга не получено. Показаний для оператив-
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ного вмешательства не было, лечение консервативное. 

Однако при обследовании выявлен высокий уровень 

MetHb — 42%.

При подробном опросе на предмет жалоб на цианоз 

лица и акроцианоз выяснилось, что данные симптомы 

появились весной в возрасте двух лет после перенесенной 

респираторной инфекции. Ребенок был обследован, при-

чину цианоза связывали с возможной респираторной пато-

логией (бронхиальная астма?). Со слов матери, на фоне 

ингаляции бронхолитиками цианоз уменьшался. Летом 

до госпитализации находилась в деревне, где отсутствовал 

контроль за питанием — употребляла в пищу продукты 

«с земли». В относительно свободном доступе находились 

азотистые удобрения (по типу кальциевой селитры) и инсек-

тициды (от колорадского жука), используемые на дачном 

участке с целью повышения урожайности. Переведена 

в отделение гематологии для обследования и лечения.

Физикальная диагностика

Состояние ребенка среднетяжелое. В сознании, 

активна, на осмотр реагирует адекватно. Обращают 

на себя внимание цианотичные кожные покровы, чистые 

от инфекционных и аллергических высыпаний, умерен-

но влажные. В левой теменной области припухлость. 

Слизистые оболочки цианотичные, влажные, чистые 

от высыпаний. Зев не гиперемирован. Аускультативно 

дыхание пуэрильное, проводится во все отделы, хрипов 

нет. Тоны сердца звучные, ритмичные. Частота сердечных 

сокращений — 150 уд./мин. Живот мягкий, безболез-

ненный, доступен глубокой и поверхностной пальпации 

во всех отделах. Размеры печени и селезенки в пределах 

возрастной нормы. Неврологическая и менингеальная 

симптоматика отсутствует.

Предварительный диагноз

По данным физикального (выраженный цианоз) 

и лабораторного (метгемоглобин 42%) исследований 

выставлен предварительный диагноз — метгемоглоби-

немия.

Диагностические процедуры

По результатам лабораторных исследований: эритро-

цитоз (эритроциты — 6,2 × 1012/л), Hb — 162 г/л, метабо-

лический компенсированный ацидоз (pH 7,33, избыток 

оснований (BE) — 9 ммоль/л, HCO3 — 16,8 ммоль/л), 

MetHb — 39,7%. По данным эхокардиографии диагно-

стированы дефекты межпредсердной перегородки — 

2,2 и 3,4 мм, гемодинамически незначимые. Проведена 

диагностика на определение активности цитохром-b5-

редуктазы, основного фермента метаболизма гемогло-

бина, — активность равна 0 (при норме 2,2–4,5%), 

что свидетельствует о гомозиготном состоянии гена 

CYB5R3, кодирующего фермент NADH-CYB5R. Также про-

ведено исследование коэффициента Бетке 1 (N > 1,25), 

Бетке 2 (N > 2,8), которые являются маркерами патологи-

ческого гемоглобина М. Были получены отрицательные 

результаты, что свидетельствует о его отсутствии.

Клинический диагноз

Основной диагноз: «Метгемоглобинемия гомозигот-

ная». Сопутствующий диагноз: «Перелом левой теменной 

кости без смещения отломков. Врожденный порок серд-

ца: дефект межпредсердной перегородки».

Дифференциальная диагностика

По клиническим симптомам метгемоглобинемию 

в данном случае следует дифференцировать с бронхи-

альной астмой в связи с наличием отягощенного аллер-

гоанамнеза (ларингоспазм на пыльцу, шерсть) и купи-

рованием цианоза после ингаляций бронхолитиками, 

а также с другими патологиями бронхолегочной системы, 

приводящими к развитию дыхательной недостаточности. 

Дифференциальную диагностику также следует прово-

дить с врожденными пороками сердца с обеднением 

малого круга кровообращения: тетрадой Фалло, транс-

позицией магистральных артерий, общим артериальным 

стволом и т.д.; внутри нозологии — с приобретенной 

метгемоглобинемией, врожденной гетерозиготной мет-

гемоглобинемией, с другими заболеваниями крови — 

сульфгемоглобинемией, карбоксигемоглобинемией 

и другими гемоглобинопатиями.

Медицинские вмешательства

Хирургические вмешательства не проводились. 

Диагностические вмешательства описаны выше.

Динамика и исходы

Назначена этиотропная терапия аскорбиновой кис-

лотой по 500 мг 1 р/сут, которая является восстанови-

телем MetHb. При определении кислотно-щелочного 

состояния крови через 10 дней после поступления 

наблюдалась положительная динамика — уменьшение 

уровня MetHb с 42 до 26,9%. Выписана на амбула-

торное лечение с постоянной терапией аскорбиновой 

кислотой в дозировке 250 мг 1 р/сут курсами по 2 нед 

в месяц [5].

Также обследован сибс 10 мес на наличие врожден-

ной метгемоглобинемии — по результатам выявлена 

сниженная активность фермента, что свидетельствует 

о гетерозиготной мутации, однако клинические проявле-

ния отсутствуют.

Прогноз

При данном заболевании прогноз благоприятный 

при соблюдении режима приема препарата (аскорбино-

вой кислоты).

ОБСУЖДЕНИЕ
Существует иной взгляд на лечение гомозиготной 

метгемоглобинемии — с помощью метиленового синего 

с внутривенным введением препарата в первоначаль-

ной дозировке 1–2 мг/кг [6, 7]. Кроме того, ряд авто-

ров считают, что специфическая терапия аскорбиновой 

кислотой или метиленовым синим показана пациентам 

с выраженной клинической симптоматикой и пациентам 

с патологией со стороны внутренних органов [1, 7, 8]. 

Авторы данной статьи придерживаются мнения о необ-

ходимости постоянного лечения с использованием вос-

становителя метгемоглобина — аскорбиновой кислоты.

ЗАКЛЮЧЕНИЕ
Данный клинический случай демонстрирует слож-

ности диагностики метгемоглобинемии на всех уров-

нях системы оказания медицинской помощи вследствие 

неспецифичности и скудности симптоматики. Проявления 

зависят от уровня метгемоглобина в крови — от бессим-

птомного течения до развития комы. В данном случае 

диагноз метгемоглобинемии был установлен случайно 

при обследовании в связи с травмой. Тем не менее, 

врачам следует проявлять клиническую насторожен-

ность в отношении длительного изолированного цианоза 

при отсутствии сердечной патологии, так как при свое-

временно начатом лечении можно избежать серьезных 

осложнений [8–10].
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High Comorbidity in Premature Infant:

Abdominal Aortic Thrombosis, Wolff-Parkinson-White

Syndrome, Secondary Hypothyroidism

Alena S. Tikhonova, Anastasiya M. Kozlova, Anna A. Tsaturova

Pirogov Russian National Research Medical University, Moscow, Russian Federation

Background. Neonatal thromboses, both venous and arterial, are a rare pathology, and experience in systemic thrombolysis is 

very low. Thus, the methods of adult management are currently being adapted to pediatric practice. Clinical case description. 

This report describes clinical case of abdominal aortic thrombosis in a premature infant with later diagnosed Wolff-Parkinson-

White syndrome and acquired hypothyroidism developed due to antiarrhythmic therapy. Conclusion. The premature boy had high 

comorbidity that required many specialists’ involvement. Timely systemic thrombolytic therapy and antiarrhythmic drugs selection 

made it possible to save the child's life and most likely to avoid disability in the future.

Keywords: thrombosis, aortic thrombosis, Wolff-Parkinson-White syndrome, secondary hypothyroidism, children, clinical case
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Клинический случай высокой 

коморбидности у недоношенного ребенка — 

тромбоз брюшного отдела аорты, 

синдром Вольфа – Паркинсона – Уайта, 

приобретенный гипотиреоз

А.С. Тихонова, А.М. Козлова, А.А. Цатурова

РНИМУ им. Н.И. Пирогова, Москва, Российская Федерация

Обоснование. Неонатальные тромбозы, как венозные, так и артериальные, являются редкой патологией, опыт 

проведения системного тромболизиса немногочислен. В связи с этим в настоящее время проводится адаптация 

методов терапии взрослых к детской практике. Описание клинического случая. В представленном сообщении 

описан клинический случай тромбоза брюшного отдела аорты у недоношенного ребенка с впоследствии выявлен-

ным синдромом Вольфа – Паркинсона – Уайта и приобретенным гипотиреозом, возникшим на фоне антиаритми-

ческой терапии. Заключение. У недоношенного мальчика отмечалась высокая коморбидность, которая потребо-

вала участия многих специалистов. Своевременное проведение системной тромболитической терапии и подбор 

противоаритмических препаратов позволили сохранить ребенку жизнь и с большой долей вероятности избежать 

инвалидизации в дальнейшем.

Ключевые слова: тромбоз, тромбоз аорты, синдром Вольфа – Паркинсона – Уайта, приобретенный гипотиреоз, 

дети, клинический случай
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Краткие сообщения

ОБОСНОВАНИЕ
Тромбозы — это патологическое состояние, обу-

словленное формированием кровяных сгустков вну-

три сосудов — как артерий, так и вен, а также внутри 

полостей сердца [1]. Венозные тромбозы приводят 

Секция «Интересный клинический случай»

II место

к тяжелым трофическим нарушениям, а артериальные — 

к ишемии и гибели ишемизированного участка в течение 

короткого времени. В неонатальном периоде тромбо-

зы наблюдаются чаще, чем у детей старшего возраста, 

в частности неонатальный тромбоз аорты, который явля-
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В возрасте 16 с.ж., 18 августа 2022 г., переведен 

в отделение неонатологии Морозовской детской город-

ской клинической больницы (МДГКБ) для дальнейшего 

лечения и выхаживания.

Физикальная диагностика

При поступлении в отделение состояние средней 

тяжести за счет угнетения функций центральной нерв-

ной системы (ЦНС) на фоне перинатального поражения, 

аортального тромбоза, врожденной пневмонии, недо-

ношенности.

Масса тела — 1800 г, длина — 42 см. Частота 

сердечных сокращений (ЧСС) — 155 уд./мин, частота 

дыхательных движений (ЧДД) — 45/мин. Насыщение 

кислородом крови (SpO2) — 98–100% без дотации 

кислорода.

При осмотре кожа, видимые слизистые оболочки 

бледно-розовые на субиктеричном фоне. Выраженная 

«мраморность», акроцианоз нарастали к концу осмо-

тра. Экхимозы в стадии лизиса на лице, волосистой 

части головы. Подкожно-жировая клетчатка развита 

недостаточно. Тургор тканей снижен, видимых отеков 

не было.

Дыхание проводилось равномерно, хрипы не выслу-

шивались. Вспомогательная мускулатура в акте дыха-

ния не участвовала. Тоны сердца ритмичные, звучные. 

Выслушивался негрубый шум по левому краю грудины. 

Наполнение пульса на верхних и нижних конечностях 

удовлетворительное, пульс симметричен. Печень не уве-

личена. Селезенка не пальпировалась.

Ребенок находился в сознании. На осмотр реаги-

ровал нарастанием двигательной активности, пла-

чем. Мышечный тонус симметричен, умеренно снижен 

в сгибателях. Физиологические рефлексы вызывались, 

быстро истощались.

Диагностические процедуры

и медицинские вмешательства

По результатам ультразвуковой доплерографии сосу-

дов и эхокардиографии при поступлении в МДГКБ тром-

бы не визуализировались, достигнута полная реканали-

зация.

В коагулограмме: протромбиновое время — 94%, 

АЧТВ — 45,9 с, тромбиновое время — 33,8 с, фибри-

ноген — 2,74 г/л, протеин С — 34%, протеин S — 71%. 

Снижение уровня антитромбина III до 24%, анти-Xа-

активность — 0 МЕ/мл, достаточная гипокоагуляция 

не достигнута. Учитывая полную реканализацию сосу-

дов, показано продолжение антикоагулянтной терапии 

далтепарином натрия в дозе 130 МЕ/кг 2 раза в день 

для достижения целевого значения анти-Ха-активности 

0,4–0,7 МЕ/мл. В дальнейшем ребенку показано гене-

тическое обследование для исключения тромбогенных 

мутаций.

Учитывая отсутствие клиники инфекционного ток-

сикоза, длительность антибиотикотерапии и отсутствие 

воспалительных изменений в анализах, курс антибио-

тикотерапии был завершен 18 августа 2022 г. 19 августа 

2022 г. проведена электрокардиография (ЭКГ), выявле-

на синусовая аритмия (ЧСС — 130–150 уд./мин), резкое 

отклонение электрической оси сердца вправо, удлине-

ние интервала QT.

По данным нейросонографии установлены эхографи-

ческие признаки выраженного повышения эхогенности 

паренхимы перивентрикулярных зон головного мозга, 

вероятно, за счет умеренно выраженной морфологиче-

ской незрелости структур.

ется редким и опасным для жизни заболеванием [2]. 

Согласно результатам исследования, более 50% детей, 

имеющих данное заболевание, являются недоношен-

ными [3]. По данным авторов, неонатальные тромбозы, 

как венозные, так и артериальные, являются редкой 

патологией, которая возникает у 0,2% новорожденных. 

Частота встречаемости аортальных тромбозов состав-

ляет 0,1–1,1 на 100 000 новорожденных. Лечение может 

включать в себя как терапевтическую антикоагулянтную 

терапию, системный тромболизис, так и хирургическую 

тромбэктомию [4].

Синдром Вольфа – Паркинсона – Уайта (ВПУ) счита-

ется врожденной аномалией, которая включает в себя 

наличие аномальных электропроводящих контуров меж-

ду предсердиями и желудочками, вследствие чего могут 

развиваться злокачественные тахиаритмии [5].

При пароксизмальной тахикардии, возникшей на фоне 

синдрома ВПУ, важен правильный подбор антиаритми-

ческой терапии. Одним из препаратов выбора является 

амиодарон, так как он обладает свойствами всех четы-

рех классов антиаритмических препаратов и, кроме того, 

оказывает умеренное альфа-блокирующее действие 

[6]. Противоаритмический эффект амиодарона обуслов-

лен его схожестью с гормонами щитовидной железы, 

что позволяет ему связываться с рецепторами к трийод-

тиронину (Т3) в кардиомиоцитах [7]. В случае длительно-

го применения создается тканевое депо, увеличивается 

период полувыведения. При метаболизме амиодарона 

высвобождается йод, превышающий суточную потреб-

ность [8]. Совокупность этих свойств препарата приводит 

к ряду побочных эффектов, в частности к дисфункции 

щитовидной железы, которая включает в себя тиреотокси-

коз или гипотиреоз, индуцированный амиодароном [9, 10].

В случае лечения пациента, получающего амиода-

рон, необходимо определить тип возникшей тиреопатии. 

Для диагностики показано проведение ряда лаборатор-

ных исследований: определение тиреотропного гормона; 

определение свободных Т4 и Т3; определение уровня 

антител к тиреопероксидазе [11].

КЛИНИЧЕСКИЙ ПРИМЕР
О пациенте

Ребенок от здоровой матери 24 лет, первой беремен-

ности, протекавшей с артериальной гипертензией и про-

теинурией с 30-й нед. Роды первые преждевременные 

на 34-й нед путем экстренного кесарева сечения в связи 

с тяжелой преэклампсией. Осуществлена профилактика 

респираторного дистресс-синдрома новорожденного. 

Масса тела при рождении — 1800 г, длина — 36 см, 

окружность головы — 29 см, окружность груди — 28 см. 

Оценка по шкале APGAR — 2/5/7 баллов.

Состояние при рождении тяжелое, проведена 

искусственная вентиляция легких в родильном зале. 

В 1-е сутки жизни (с.ж.) диагностирована пневмония, 

в связи с чем получал антибиотикотерапию: ампи-

циллин/ сульбактам + нетилмицин, со следующего дня 

цефотаксим + сульбактам, через 7 дней к комбинации 

добавлен ванкомицин. На 2-е с.ж. — окклюзионный 

тромбоз брюшного отдела аорты в области бифуркации, 

проведен системный тромболизис альтеплазой в тече-

ние 3 ч с положительным эффектом с одновременным 

применением свежезамороженной плазмы и гепа-

рина в дозе 10 МЕ/кг/ч с дальнейшим увеличением 

до 24 МЕ/кг/ч. Ребенок до 4-х с.ж. нуждался в кардио-

тонической поддержке. На 8-е с.ж. отмечался приступ 

пароксизмальной тахикардии, купирован трифосадени-

ном, начат подбор дозы амиодарона.

К
Р

А
Т

К
И

Е
 С

О
О

Б
Щ

Е
Н

И
Я

S
H

O
R

T
 R

E
P

O
R

T
S



61

П
Е

Д
И

А
Т

Р
И

Ч
Е

С
К

А
Я

 Ф
А

Р
М

А
К

О
Л

О
Г

И
Я

 /
 2

0
2

3
 /

 Т
О

М
 2

0
 /

 №
 1

P
E

D
IA

T
R

IC
 P

H
A

R
M

A
C

O
L

O
G

Y
. 

2
0

2
3

;2
0

(1
)

С 18 по 26 августа 2022 г. ребенок получал анти-

аритмическую терапию амиодароном в дозе 7 мг/кг/сут, 

27 августа ее увеличили до 10 мг/кг/сут.

По результатам холтеровского мониторирования ЭКГ 

от 30 августа: с начала записи (10:59) до 18:39 регистри-

ровались синусовый ритм со средней ЧСС 125 уд./мин 

(норма 138–149 уд./мин), брадикардия.

С 18:39 до окончания записи (08:53) регистрирова-

лась пароксизмальная тахикардия с широким комплек-

сом QRS, которая начиналась с экстрасистолы; макси-

мальная ЧСС в пробежке — 241 уд./мин. Пауз ритма, 

превышающих возрастную норму (до 1100 мс), не заре-

гистрировано, максимальный интервал R-R составил 

760 мс (синусовый ритм). Продолжительность интервала 

QT при максимальной ЧСС (169 уд./мин) — 260 мс, 

при минимальной ЧСС (91 уд./мин) — 393 мс (нормаль-

ное значение до 400 мс). Диагностически значимых 

изменений сегмента ST не зарегистрировано.

30 августа 2022 г. доза амиодарона увеличена 

до 15 мг/кг/сут. Со 2 сентября, учитывая неэффектив-

ность амиодарона, к терапии добавлен пропафенон 

в дозе 10 мг/кг/сут.

7 сентября 2022 г. проведена ЭКГ, по результатам 

которой вновь выявлена пароксизмальная тахикардия 

с широким комплексом QRS (ЧСС — 187–200 уд./мин). 

Доза пропафенона увеличена до 15 мг/кг/сут.

С 9 сентября 2022 г. продолжена терапия пропафе-

ноном 15 мг/кг/сут, амиодарон заменен на пропранолол 

в дозе 1 мг/кг/сут, которая с 10 сентября увеличена 

до 2 мг/кг/сут, а с 14 сентября — до 3 мг/кг/сут.

Динамика подбора антиаритмической терапии пред-

ставлена в таблице.

12, 15, 19 сентября 2022 г. по результатам ЭКГ — 

синусовая аритмия, пароксизмальная тахикардия 

не регистрировались.

19 сентября 2022 г. проведена эхокардиография — 

структурных и гемодинамических нарушений не выяв-

лено. Открытое овальное окно — 4 мм. Патологической 

сепарации перикарда, патологических внутрисердечных 

образований не выявлено.

У ребенка на фоне длительной терапии амиодароном 

возник амиодарон-индуцированный гипотиреоз (высо-

кий уровень ТТГ — до 45,16 мкМЕ/мл и низконормаль-

ный уровень T4 свободного — 11,46 пмоль/л). С 15 сен-

тября 2022 г. начата терапия препаратами тироксина 

в дозе 10 мкг/кг/сут.

При контроле гормонального профиля на 7-е сут 

после начала терапии отмечена положительная дина-

мика в виде снижения ТТГ до 32,65 мкМЕ/мл, Т4 сво-

бодного в пределах целевых значений — 15,71 пмоль/л. 

Клинических проявлений гипотиреоза не было.

Клинический диагноз

Основной диагноз: «Недоношенность 34 нед».

Сопутствующий диагноз: «Синдром Вольфа – 

Паркинсона – Уайта, пароксизмальная тахикар-

дия. Амиодарон-ассоциированный гипотиреоз. 

Протромбогенное состояние. Осложнение: тромбоз 

брюшного отдела аорты. Анемия смешанного генеза. 

Ишемия мозга вследствие перенесенной асфиксии 

при рождении. Врожденная пневмония, вызванная дру-

гими возбудителями (в анамнезе)».

Динамика и исходы

После подбора комбинированной антиаритмической 

терапии в оптимальных дозах (пропранолол 3 мг/кг/сут + 

пропафенон 15 мг/кг/сут внутрь) приступы уредились 

до 1–5 в сутки, их длительность уменьшилась и состав-

ляла от 1 до 10 мин, купировались самостоятельно. 

Была подобрана антикоагулянтная терапия и достигнута 

целевая гипокоагуляция. В неврологическом статусе 

нарастание активности. Энтеральное питание усваивал 

стабильно, кормился обогащенным грудным молоком, 

в весе прибавлял.

Мальчик выписан в возрасте 1 мес 26 дней с мас-

сой 3106 г, ЧСС — 110–130 уд./мин, ЧДД — 40/мин, 

SpO2 без дотации кислорода — 98–100% в удовлетво-

рительном состоянии. На осмотр просыпался, зевал, 

двигательная активность нарастала, гримаса плача, гла-

за открывал. Кожные покровы бледно-розовые с мра-

морным рисунком, чистые от сыпи. Микроциркуляция 

удовлетворительная. Тургор тканей нормальный. Кожно-

геморрагический синдром отсутствовал. В легких дыха-

ние ослабленное, проводилось во все отделы равномер-

но. Тоны сердца звучные, ритмичные.

ОБСУЖДЕНИЕ И ЗАКЛЮЧЕНИЕ
Недоношенный мальчик поступил в отделение неонато-

логии МДГКБ в возрасте полных 16 с.ж. в среднетяжелом 

состоянии за счет неврологической симптоматики в виде 

частичного угнетения функций ЦНС на фоне перинаталь-

ного поражения, тромбоза, врожденной пневмонии, недо-

ношенности. Подобрана антикоагулянтная терапия, мать 

обучена технике подкожных инъекций. Ребенок готовился 

к выписке, однако возобновились приступы пароксиз-

мальной тахикардии, длительно проводился подбор анти-

аритмической терапии. У мальчика возник гипотиреоз, 

ассоциированный с приемом амиодарона, что потребова-

ло замены препарата. Эндокринологом подобрана доза 

гормональной терапии препаратами тироксина. Длительно 

сохранялись пароксизмальные приступы, которые пери-

одически требовали введения трифосаденина. После 

подбора антиаритмической терапии приступы уредились, 

их длительность уменьшилась, купировались самостоя-

тельно. Аритмологом рекомендовано продолжить анти-

аритмическую терапию по подобранной схеме амбулатор-

но. В неврологическом статусе нарастание активности. 

Анемия компенсирована на фоне терапии. Физическое 

развитие по шкале постнатального роста Intergrowth ниже 

среднего (3–10-й центиль) по массе, ниже 3-го центиля 

по длине. Ребенок в дальнейшем в стационарном лечении 

и обследовании не нуждался, выписан домой в удовлетво-

рительном состоянии под наблюдение педиатра, кардио-

лога, гематолога, невролога, эндокринолога.

У недоношенного мальчика отмечалась высокая 

коморбидность, которая потребовала участия многих 

специалистов. Своевременное проведение системной 

тромболитической терапии и подбор противоаритмиче-

ских препаратов позволили сохранить ребенку жизнь 

Таблица. Подбор антиаритмической терапии

Table. Antiarrhythmic therapy selection

Период
Амиодарон,

мг/кг/сут

Пропафенон,

мг/кг/сут

Пропранолол,

мг/кг/сут

18.08–26.08 7

27.08–29.08 10

30.08–01.09 15

2.09–6.09 15 10

7.09–8.09 15 15

9.09 15 1

10.09–13.09 15 2

14.09–28.09 15 3
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и с большой долей вероятности избежать инвалидиза-

ции в дальнейшем.
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Обоснование.  Х-сцепленный лимфопролиферативный синдром (ХЛП) — наследственное заболевание, частота 

встречаемости которого составляет 1–3 на 1 млн рожденных мальчиков. Клинический случай демонстрирует ред-

кую картину манифестации ХЛП 2-го типа без предшествующего заражения вирусом Эпштейна – Барр. Описание 

клинического случая. Мал ьчик Д., 15 лет, был госпитализирован в Морозовскую детскую городскую клиническую 

больницу с жалобами на лихорадку, боль в животе, жидкий стул, потерю массы тела. В анамнезе: вторичный гемо-

фагоцитарный синдром (ремиссия), острая узловатая эритема. Был проведен ряд исследований: ультразвуковое 

исследование органов брюшной полости (гепатомегалия, динамические изменения кишечника: фрагменты тонкого 

кишечника расширены, стенки местами утолщены, перистальтика усилена, стенки поперечно-ободочной и нисхо-

дящей ободочной кишок утолщены до 5 мм, мезентериальная лимфаденопатия), ректосигмоидоскопия (язвенный 

проктосигмоидит высокой активности соответствует болезни Крона), биохимический и клинический анализы крови 

(признаки активного гемофагоцитарного синдрома), коагулограмма (вторичная гипокоагуляция), миелограмма 

(данных за гемобластоз или апластическое состояние не получено). Вирусологический мониторинг крови (CMV, 

EBV, HHV-VI): отрицательный. По результатам лабораторных и инструментальных исследований были установле-

ны рецидив гемофагоцитарного синдрома, болезнь Крона. Ребенок консультирован ревматологом, гематологом, 

гастроэнтерологом, генетиком, неврологом, клиническим фармакологом. Учитывая данные анамнеза, у пациента 

было заподозрено первичное иммунодефицитное состояние. Проведено молекулярно-генетическое исследова-

ние (определена делеция, включающая в себя ген XIAP) и верифицирован диагноз — первичный иммунодефицит: 

Х-сцепленный лимфопролиферативный синдром 2-го типа, выполнена аллогенная трансплантация гемопоэтиче-

ских стволовых клеток (ТГСК). Заключение. Диаг ностика и лечение ХЛП требуют мультидисциплинарного подхода. 

Важность ранней постановки диагноза обусловлена высоким риском развития вторичных осложнений, что может 

существенно ухудшить прогноз заболевания. Единственным эффективным методом лечения основного заболева-

ния является проведение аллогенной ТГСК.

Ключевые слова: Х-сцепленный лимфопролиферативный синдром, гемофагоцитарный лимфогистиоцитоз, болезнь 

Крона, клинический случай, вирус Эпштейна – Барр
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Краткие сообщения

ОБОСНОВАНИЕ
Х-сцепленный лимфопролиферативный синдром 

(ХЛП) — наследственный иммунодефицит, характеризу-

ющийся тяжелой иммунной дисрегуляцией и атипичной 

реакцией на заражение вирусом Эпштейна – Барр 

(ВЭБ), часто приводит к гемофагоцитарному лимфоги-

стиоцитозу (ГЛГ), дисгаммаглобулинемии и аутоиммун-

ной патологии [1, 2]. Инфициро вание ВЭБ не является 

обязательным для начала ХЛП [3]. Существуют 3 типа 

ХЛП, отличием ХЛП 2-го типа от ХЛП 1-го типа является 

частота развития геморрагического колита, клиниче-

ски и гистологически напоминающего воспалительные 

заболевания кишечника (ВЗК) [4]. Для ХЛП 3-го типа 

нехарактерно развитие фульминантного мононукле-

оза, редко наблюдается ГЛГ и количество натуральных 

киллерных Т-клеток у пациентов в норме [5].

Впервые случаи ХЛП были описаны в 1969 г. док-

тором Пуртило у семьи Дункан, в которой мальчики поги-

бали от инфекционного мононуклеоза [6]. Первоначально 

болезнь назвали «синдром Дункан», однако обнаружив 

похожие проявления в других семьях и поняв, что в осно-

ве лежит генетический дефект, переименовали в ХЛП [7]. 

Патология встречается у лиц мужского пола, при этом 

представители женского пола, как правило, являются 

бессимптомными носителями, а пик манифестации забо-

левания приходится на возраст до 5 лет [1].

В основе классификации лежит тип генетического 

дефекта: ХЛП 1-го типа — мутация гена SH2D1, который 

Секция «Интересный клинический случай»

III место
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Clinical Case of X-Linked Lymphoproliferative Syndrome 

Burdened with Hemophagocytic Lymphohistiocytosis

and Crohn's Disease

Ekaterina S. Matros, Alena I. Karitskaya

Pirogov Russian National Research Medical University, Moscow, Russian Federation

Background. X-linked lymphoproliferative (XLP) syndrome is hereditary disease with the incidence of 1-3 per 1 million born boys. This 

clinical case demonstrates a rare picture of XLP type 2 manifestation without prior Epstein-Barr virus. Clinical case description. Boy 

D., 15 years old, was admitted to Morozovskaya Children's City Hospital with complaints on fever, abdominal pain, loose stools, weight 

loss. The past medical history included hemophagocytic syndrome (remission) and acute erythema nodosum. We have performed 

several studies: abdominal ultrasound (hepatomegaly, dynamic changes in the intestine: parts of the small intestine were enlarged 

and walls were thickened, mass peristalsis, walls of transverse colon and descending colon are thickened up to 5 mm, mesenteric 

lymphadenopathy), rectosigmoidoscopy (high-activity ulcerative proctosigmoiditis corresponds to Crohn's disease), biochemical 

and clinical blood tests (active hemophagocytic syndrome), coagulogram (secondary hypocoagulation), myelogram (no data on 

hemoblastosis or aplastic condition). Virological blood tests (CMV, EBV, HHV-VI): negative. Laboratory and instrumental tests have 

revealed recurrence of hemophagocytic syndrome and Crohn's disease. The child was consulted by rheumatologist, hematologist, 

gastroenterologist, geneticist, neurologist, and clinical pharmacologist. The primary immune deficiency disease was suspected in this 

patient due to his medical history. Molecular genetic study was performed (deletion including the XIAP gene was revealed) and the 

diagnosis of primary immune deficiency was verified: X-linked lymphoproliferative syndrome type 2. Thus, allogeneic haematopoietic 

stem cell transplantation (HSCT) was performed. Conclusion. XLP diagnosis and management require multidisciplinary approach. 

The early diagnosis is crucial due to the high risk of secondary complications development that can significantly worsen the disease's 

prognosis. Allogeneic HSCT is the only effective treatment for the disease.

Keywords: X-linked lymphoproliferative syndrome, hemophagocytic lymphohistiocytosis, Crohn's disease, clinical case, Epstein-Barr 

virus
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кодирует белок SAP, ответственный за передачу сигнала 

активации от SLAM-подобных рецепторов внутрь клетки; 

ХЛП 2-го типа — мутация гена XIAP, который является 

ингибитором каспаз 3, 7, 9 и, следовательно, ингибито-

ром клеточной гибели; ХЛП 3-го типа — мутация гена 

MAGT1, который отвечает за движение свободных ионов 

магния в клетку [8–10]. Дефицит белка XIAP характери-

зуется ключевой триадой клинических проявлений, кото-

рая включает в себя высокую восприимчивость к раз-

витию ГЛГ, рецидивирующую спленомегалию (нередко 

сопровождается лихорадкой и цитопенией) и ВЗК [11]. 

Дефицит XIAP можно рассматривать как одну из гене-

тических причин наследственного ВЗК. При ХЛП 2-го 

типа лимфоциты подвержены избыточному апоптозу, 

этим объясняется отсутствие развития лимфом [12, 13]. 

Недавние результаты демонстрируют роль XIAP во врож-

денном иммунитете и в негативной регуляции воспале-

ния [12]. Однако летальность от ГЛГ при ХЛП 2-го типа 

ниже, чем при 1-м типе [11].

Основными задачами лечения являются стабилиза-

ция состояния, лечение развившихся осложнений (по 

соответствующим протоколам) и предупреждение раз-

вития новых. Пациентам рекомендуется проведение 

аллогенной трансплантации гемопоэтических стволовых 

клеток (ТГСК) [1, 14].

Целью работы является описание пациента с ХЛП, 

осложненным ГЛГ и болезнью Крона, без предшествую-

щего заражения ВЭБ.

КЛИНИЧЕСКИЙ ПРИМЕР
О пациенте

Из анамнеза жизни известно, что ребенок от пер-

вой беременности, первых срочных родов. Масса тела 

при рождении — 3800 г, длина тела — 57 см. Рос 

и развивался в соответствии с возрастными норма-

ми. Вакцинация проводилась по национальному 

календарю до 2018 г., далее — медицинский отвод. 

Наследственность отягощена по линии отца (бронхооб-

структивный синдром, сенсибилизация к эпидермаль-

ным аллергенам).

Аллергологический анамнез: атопический дерма-

тит, сезонный риноконъюнктивит, бронхиальная астма. 

Эпидемиологический анамнез, в том числе в отношении 

COVID-19, не отягощен, контакта с инфекционными боль-

ными не было. Домашних животных нет. Травмы и опера-

ции отрицает.

Мальчик Д., 15 лет. Впервые был госпитализирован 

в Морозовскую детскую городскую клиническую больни-

цу (МДГКБ) в 2018 г. с диагнозом: «Острая узловатая эри-

тема, вторичный гемофагоцитарный синдром». Получал 

антибактериальную терапию, нестероидные противовос-

палительные препараты в течение 10 дней. На фоне лече-

ния состояние с положительной клинико-лабораторной 

динамикой, узловатая эритема в стадии угасания. На 10-й 

день госпитализации, учитывая развитие вторичного гемо-

фагоцитарного синдрома (предположительно, связанного 

с вирусной инфекцией), по жизненным показаниям была 

начата терапия дексаметазоном из расчета 20 мг/м2. 

Назначены иммуноглобулины для внутривенного введе-

ния из расчета 1 г/ кг, переливание свежезамороженной 

плазмы (учитывая вторичную гипокоагуляцию, высокую 

угрозу кровотечения), антибактериальн ая терапия цефа-

лоспорином 3-го поколения с ингибитором бета-лактамаз 

(цефоперазон + сульбактам). На фоне проводимого лече-

ния была достигнута стабилизация состояния: лихорадка 

купирована, наблюдалась тенденция к нормализации 

гематологических и биохимических показателей крови, 

уровень ферритина значительно снизился — с 44 000 до 

3000 мкг/л. На фоне снижения дозы и последующей 

отмены дексаметазона отмечались нарастание явлений 

интоксикации, транзиторное повышение температуры 

тела до 37,7 °С, артралгии, нарастание воспалительной 
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активности в анализах крови (лейкоцитоз, ускорение СОЭ, 

повышение уровня С-реактивного белка), что потребо-

вало назначения дексаметазона из расчета 1 мг/ кг/сут. 

Была достигнута положительная клинико-лабораторная 

динамика. Терапия глюкокортикостероидами полностью 

отменена осенью 2019 г. В январе 2020 г. мальчик был 

госпитализирован повторно в отделение ревматологии 

для контроля эффективности терапии и возможной кор-

рекции. Проводилось комплексное обследование, данных 

за ревматическое заболевание у подростка обнаружено 

не было, в медикаментозной терапии не нуждался, был 

выписан домой в удовлетворительном состоянии.

В феврале 2022 г. пациент обратился в поликлинику 

по месту жительства с жалобами на повышение темпе-

ратуры тела максимально до 39,5 °С, тошноту, слабость, 

быструю утомляемость. На 3-и сут настоящего заболева-

ния появились кашель, преимущественно в ночное вре-

мя, одышка (со слов ребенка, затруднен вдох). Получал 

терапию глюкокортикостероидами и бронходилататора-

ми в форме ингаляций. Также проводилась антибакте-

риальная терапия кларитромицином, амоксициллином 

с клавулановой кислотой. В связи с сохранением выше-

перечисленных жалоб мальчик был госпитализирован 

в пульмонологическое отделение МДГКБ с диагнозом 

«внебольничная правосторонняя среднедолевая пнев-

мония», которая на фоне проводимого лечения рентге-

нологически разрешилась, однако сохранялась лихорад-

ка, отмечалось нарастание воспалительной активности 

в крови (лейкоцитоз, ускорение СОЭ, повышение уров-

ня С-реактивного белка). Далее в связи с развитием 

гемодинамических нарушений пациент был переведен 

в отделение реанимации и интенсивной терапии. После 

стабилизации состояния был направлен в гастроэнтеро-

логическое отделение с целью дальнейшего обследова-

ния и лечения.

В отделении отмечалось наличие кишечного син-

дрома в виде разжиженного стула с примесью кро-

ви и слизи. По результатам ультразвукового иссле-

дования (УЗИ) органов брюшной полости выявлены 

гепатомегалия, динамические изменения кишечника, 

мезентериальная лимфаденопатия. По данным ректо-

сигмоидоскопии язвенный проктосигмоидит высокой 

активности соответствует болезни Крона. В дальней-

шем состояние с отрицательной динамикой в связи 

с развитием клинико-лабораторной картины вторич-

ного гемофагоцитарного синдрома. Отмечалась вто-

ричная гипокоагуляция, проведена коррекция гемо-

стаза. Вирусологический мониторинг крови (CMV, EBV, 

HHV-VI): отрицательный.

Учитывая 2 эпизода вторичного гемофагоцитарного 

синдрома, течение ВЗК, у пациента был заподозрен ХЛП 

2-го типа. Мальчик был переведен в отделение иммуно-

логии Национального медицинского исследовательского 

центра детской гематологии, онкологии и иммунологии 

имени Дмитрия Рогачева (НМИЦ ДГОИ им. Дмитрия 

Рогачева) для ТГСК.

Физикальная диагностика

Состояние ребенка средней тяжести, сознание 

ясное. При осмотре вялый, на вопросы отвечал неохот-

но, питание пониженное. Рост — 165 см, масса тела — 

50 кг, температура тела — 38,5 градусов. Индекс массы 

тела — 18,37. Частота сердечных сокращений — 120–

150 уд./ мин, частота дыхательных движений — 22/мин, 

SpO2 — 98%, артериальное давление — 85/55 мм рт. ст.

Цвет кожных покровов бледный, отмечались воспа-

лительные папулезные элементы на голенях, подкожные 

умеренно болезненные инфильтраты, пастозность стоп, 

склерит, хейлит, ярко-красная кайма губ, увеличенные 

подчелюстные и шейные лимфоузлы. За месяц потеря 

массы тела на 15 кг.

Диагностические процедуры

На УЗИ органов брюшной полости: эхографические 

признаки гепатомегалии, диффузных изменений парен-

химы поджелудочной железы, динамических изменений 

кишечника (фрагменты тонкого кишечника расшире-

ны, стенки местами утолщены, перистальтика усилена, 

стенки поперечно-ободочной и нисходящей ободочной 

кишок утолщены до 5 мм, кровоток не усилен), мезен-

териальной лимфаденопатии, структурных изменений 

тонкой кишки, толстой кишки. Невозможно было исклю-

чить ВЗК.

По результатам ректосигмоидоскопии: эндоскопи-

ческая картина язвенного проктосигмоидита высокой 

активности соответствует болезни Крона. Невозможно 

было исключить свищ прямой кишки.

При магнитно-резонансной томографии (МРТ) малого 

таза с внутривенным контрастированием отмечались 

диффузные инфильтративные отечные изменения пря-

мой кишки, тазовая лимфаденопатия, асцит, отечные 

изменения абдоминальной, перипростатической, пери-

анальной подкожно-жировой клетчатки.

Проведение эзофагогастродуоденоскопии позволи-

ло выявить дистальный рефлюкс-эзофагит, антральный 

гастрит.

По результатам миелограммы: данных за гемобла-

стоз или апластическое состояние получено не было.

В НМИЦ ДГОИ им. Дмитрия Рогачева была выпол-

нена колоноскопия: в области купола слепой кишки 

и левых отделов толстого кишечника определялись мно-

жественные глубокие и поверхностные язвы с чистым 

дном размерами до 1,5 см в диаметре (картина болезни 

Крона в стадии обострения), значимых микробиологиче-

ских агентов при исследовании биоптатов не выявлено. 

Гистологически — хронический колит с выраженной 

активностью на уровне слепой кишки и гиперплазией 

мукозоассоциированной лимфоидной ткани, определя-

лись крипт-абсцессы, выполненные обильным грануло-

цитарным инфильтратом.

При МРТ головного мозга и мультиспиральной ком-

пьютерной томографии головы: венозная ангиома 

в левом полушарии мозжечка.

С целью поиска генетического дефекта пациенту 

был проведен хромосомный микроматричный анализ, 

определена делеция, включающая в себя ген XIAP. 

По данным иммунологического обследования, выпол-

ненного на базе МДГКБ, отмечалось снижение основ-

ных субпопуляций Т-лимфоцитов (CD3+ — 843 кл/мкл, 

CD4+ — 504 кл/мкл, CD8+ — 302 кл/мкл) и NK-клеток 

(66 кл/мкл). По результатам функциональных тестов 

на базе НМИЦ ДГОИ: снижение экспрессии белка XIAP 

в Т-лимфоцитах (15%), в NK-клетках (14,7%), снижение 

дегрануляции NK-клеток (6,9%).

В клиническом анализе крови отмечалась выражен-

ная тромбоцитопения (48 × 109/л), анемия (гемоглобин 

89 г/л), нейтрофильный лейкоцитоз и лимфопения. В био-

химическом анализе крови было выявлено повышение 

уровня прокальцитонина (8,41 нг/мл), С-реактивного 

белка (до 130 мг/л), гиперферритинемия, гипертриглице-

ридемия, гипоальбуминемия, синдром цитолиза (повы-

шенный уровень АЛТ и АСТ) (см. таблицу).

В коагулограмме выявлены гипофибриногенемия — 

0,88 г/л (норма 1,80–3,30 г/л), гипокоагуляция по фак-
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торам протромбинового комплекса (протромбиновый 

индекс — 45,8% при норме 78–123%), умеренный дефи-

цит плазминогена — 37% (норма 58,1–130,6%) и анти-

тромбина III — 44% (норма 69,1–135,9%).

Клинический диагноз

Основной диагноз: «Первичный иммунодефицит: 

Х-сцепленный лимфопролиферативный синдром

2-го типа».

Осложнения: болезнь Крона, гемофагоцитарный лим-

фогистиоцитоз, узловатая эритема.

Сопутствующие заболевания: внебольничная пра-

восторонняя среднедолевая пневмония (реконвалес-

цент), вторичная коагулопатия, бронхиальная астма 

(атопическая форма, интермиттирующее течение, вне 

обострения), атопический дерматит, сезонный риноконъ-

юнктивит, гастроэзофагеальная рефлюксная болезнь 

с эзофагитом, хронический поверхностный гастрит.

Дифференциальная диагностика

Проводилась дифференциальная диагностика с гемо-

бластостозами, апластическими состояниями, первич-

ным гемофагоцитарным синдромом, системными забо-

леваниями соединительной ткани и другими первичными 

иммунодефицитами, осложненными течением колита.

Медицинские вмешательства

В МДГКБ проводилась пульс-терапия глюкокорти-

костероидами (дексаметазоном) из расчета 20 мг/м2 

с последующим переводом на таблетированную форму. 

Так как отмечалась дисгаммаглобулинемия, были назна-

чены иммуноглобулины для внутривенного введения 

из расчета 1 г/кг. В связи с высокой угрозой кровотечения 

и развитием вторичной гипокоагуляции ребенку дважды 

проводилась трансфузия свежезамороженной плазмы. 

На второе введение развилась аллергическая реакция 

в виде крапивницы на коже век, незначительная пастоз-

ность. Инфузия была остановлена, введено 1,5 мл хло-

ропирамина в/в струйно, медленно. Месалазин в дозе 

60 мг/кг (таблетки кишечнорастворимые для приема 

внутрь и местные формы в виде суппозиториев) был 

использован в качестве базисной терапии для поддер-

жания ремиссии болезни Крона.

В НМИЦ ДГОИ им. Дмитрия Рогачева была продол-

жена терапия дексаметазоном 10 мг/м2 с постепенной 

редукцией дозировки в рамках протокола HLH-2004. 

Был назначен селективный ингибитор JAK-киназ руксо-

литиниб 20 мг/м2 (для профилактики реакции «транс-

плантат против хозяина» (РТПХ) и подавления нежела-

тельных иммунных реакций). В связи с наличием ВЗК 

(болезнь Крона) была инициирована противовоспали-

тельная терапия адалимумабом.

Принимая во внимание тяжесть течения основного 

заболевания и имеющиеся у пациента осложнения, 

были сформированы показания к ТГСК. С родителями 

пациента проведена подробная беседа как о проведе-

нии ТГСК, так и о возможных осложнениях (в том числе 

и о возможном развитии летального исхода). От роди-

телей было получено письменное информированное 

добровольное согласие на проведение ТГСК. У мальчи-

ка имеется 10/10 совместимый донор (младший брат), 

который по данным метода мультиплексной лигазной 

цепной реакции не имеет вышеуказанной делеции. 

В августе 2022 г. пациенту была проведена аллогенная 

ТГСК.

Динамика и исходы

Во время нахождения в МДГКБ общее клиническое 

состояние на фоне проводимой комплексной терапии 

с некоторым улучшением. После перево да пациента 

в НМИЦ ДГОИ им. Дмитрия Рогачева и проведения ТГСК 

развились следующие осложнения: тяжелый вторичный 

иммунодефицит, преходящая гипогаммаглобулинемия, 

фебрильная нейтропения (на фоне антибактериальной 

терапии цефепимом, ванкомицином, амикацином раз-

решилась). На фоне приема дексаметазона отмечались 

эпизоды артериальной гипертензии, в терапию добавлен 

амлодипин. С 10-го дня после ТГСК наблюдались еже-

дневные подъемы температуры до фебрильных цифр 

в сочетании с оссалгиями на фоне приживления транс-

плантата, была изменена антибактериальная терапия, 

назначен меропенем. С целью поиска очагов инфек-

ции было проведено инструментальное исследование 

в объеме УЗИ органов брюшной полости, эхокардио-

графии, по результатам которых патологии выявлено 

не было. Для дифференциальной диагностики с инфек-

ционной/ иммунной лихорадкой в течение 3 дней про-

водилась проба с глюкокортикостероидами 1 мг/кг — 

фебрильная лихорадка была купирована.

При повторной госпитализации в октябре 2022 г. 

состояние пациента стабильное, отмечалось развитие 

гипофункции трансплантата по лейкоцитарному и эри-

троидному росткам (лейкопения и анемия), нуждался 

в регулярной стимуляции гранулоцитарно-макрофагаль-

Таблица. Биохимический анализ крови пациента в динамике

Table. Patient's biochemical blood test over time

 Показатели
Референсные 

значения
24.03.2022 25.03.2022 26.03.2022 28.03.2022 30.03.2022 04.04.2022

Ферритин, мкг/л 6–320 10 783 9294 2580 660 512 449

Триглицериды, ммоль/л 0,45–1,7 0,95 – 2,22 2,19 – 2,27

Альбумин, г/л 35–52 23,4 23,5 26,92 27,87 34,2 33,1

АЛТ, ЕД/л 10–50 57,7 88,2 120 127 123,3 76,6

АСТ, ЕД/л 8–45 115,8 99,4 137 78 41,8 28,8

ЛДГ, ЕД/л 110–248 586 465 346 305 – 171

СРБ, мг/л 0–5 130,2 83 32,4 12 7,5 4,1

Примечание. АЛТ — аланинаминотрансфераза; АСТ — аспартатаминотрансфераза; ЛДГ — лактатдегидрогеназа; СРБ — 

С-реактивный белок.

Note. ALT (АЛТ) — alanine transaminase; AST (АСТ) — aspartate transaminase; LDH (ЛДГ) — lactate dehydrogenase; CRP (СРБ) — C-reactive 

protein.
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ным колониестимулирующим фактором с удовлетвори-

тельным гематологическим ответом.

Ведущая версия гипофункции трансплантата по лей-

коцитарному и эритроидному росткам — побочное дей-

ствие руксолитиниба. Гипофункция эритроидного ростка 

на фоне дефицита В12, на фоне терапии отмечался при-

рост гемоглобина до 95 г/л. Достоверных признаков 

РТПХ выявлено не было, видимых очагов инфекции нет. 

Выработанная тактика лечения позволила достичь ста-

билизации состояния пациента.

Прогноз

Прогноз неоднозначный, так как ТГСК прошла 

успешно, достоверных признаков РТПХ не выявлено, 

видимых очагов инфекции нет, однако ситуацию отя-

гощает наличие у пациента осложнений основного 

заболевания (вторичный гемофагоцитарный синдром, 

болезнь Крона).

Рекомендуется дальнейшее наблюдение педиатра, 

гематолога, гастроэнтеролога, ревматолога с целью ран-

него выявления возможных осложнений, предупреж-

дения развития рецидивов имеющихся заболеваний 

и контроля общего состояния

Временная шкала

Хронология течения болезни пациента Д. и ее ключе-

вые события приведены на рисунке.

ОБСУЖДЕНИЕ
ХЛП является крайне редким иммунодефицитом, 

для развития которого по большей части необходимо 

заражение ВЭБ, однако в литературе описаны случаи, 

когда развитию ХЛП не предшествовало заражение этим 

вирусом [4]. Подобная ситуация представлена в приве-

денном клиническом примере.

По данным научной литературы, при отсутствии 

лечения выживаемость таких пациентов составляет 

менее 20%, больше половины больных мальчиков поги-

бают в возрасте до 10 лет [1]. Проведение ТГСК позво-

лило снизить общую смертность от этого заболевания 

с 75 до 29% [15]. Пациенту Д. был поздно поставлен 

диагноз (только в возрасте 15 лет), однако своевремен-

но начатое лечение позволило достичь положительной 

динамики.

Диагностика описываемого заболевания в ряде слу-

чаев затруднена ввиду полиморфности его проявлений. 

Для верификации диагноза необходимо молекулярно-

генетическое исследование генов (SH2D1A, XIAP, MAGT1) 

и определение внутриклеточной экспрессии белков SAP 

и XIAP [16, 17]. Пациенту было проведено указанное 

исследование, отмечалось снижение экспрессии белка 

XIAP в T- и NK-лимфоцитах.

ЗАКЛЮЧЕНИЕ
Описание пациента демонстрирует редкую карти-

ну манифестации ХЛП у мальчика в возрасте 15 лет 

без предшествующего заражения ВЭБ. Для правильной 

постановки диагноза необходимо привлечение спе-

циалистов разных областей. С учетом развившихся 

у пациента осложнений ТГСК является единственным 

эффективным методом лечения. Так как ХЛП — это 

наследственное заболевание, рекомендовано обсле-

дование братьев пациента, проведение семейного кон-

сультирования и пренатальной диагностики при всех 

последующих беременностях матери для исключения 

рождения других детей с данным заболеванием [18].

ИНФОРМИРОВАННОЕ СОГЛАСИЕ
Не получено из-за отсутствия контакта с пациентом. 

Данные о пациенте обезличены.

INFORMED CONSENT
Not obtained due to lack of contact with the patient. The 

data was depersonalized.
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Рисунок. Пациент Д., 15 лет: хронология течения болезни, ключевые события

Figure. Patient D., 15 years old: clinical course, key events
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Transient deficiency of protein S after past infection process, 

complications and outcome: clinical case

Olga B. Gordeeva1, 2, Albina V. Dobrotok1, Liliia R. Selimzianova1, 2, 3, Valeria A. Deeva2

1 Research Institute of Pediatrics and Children’s Health in Petrovsky National Research Centre of Surgery,

Moscow, Russian Federation
2 Pirogov Russian National Research Medical University, Moscow, Russian Federation
3 Sechenov First Moscow State Medical University, Moscow, Russian Federation

Background. Purpura fulminans (PF) – is an acute rapidly progressive thrombosis of small-diameter blood vessels located mainly on the 

skin of the extremities. PF is characterized by high mortality rates. Patients can have serious consequences, including amputations and 

loss of fingers, foots or even extremities in general. Clinical case description. A clinical case of developing transient deficiency of pro-

tein S complicated by idiopathic PF on the 7th day after acute otitis in a 3-year-old boy due to past infection is presented. The progression 

of the disease developed within a few hours. The patient became hemorrhagic elements on the skin of extremities, and later — tissue 

necrosis. The conducted therapy facilitated to stop the pathological process in the form of PF, and also prevented the development of 

severe disabling complications in the child. Conclusion. Differential diagnosis and treatment should be fast and accurate, as the devel-

opment of PF occurs in mere hours. Diagnostics should include expanded panel of coagulological tests and instrumental examinations, 

which determines the justifiability of a multidisciplinary approach in the patient management with disorders in the hemostatic system. 

Keywords: purpura fulminans, hemostasis, DIC syndrome, deficiency of protein S, clinical case

For citation: Gordeeva Olga B., Dobrotok Albina V., Selimzianova Liliia R., Deeva Valeria A. Transient deficiency of protein S after 

past infection process, complications and outcome: clinical case.  Pediatricheskaya farmakologiya — Pediatric pharmacology. 
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Транзиторный дефицит протеина S 

после перенесенного инфекционного 

процесса, осложнения и исход: 

клинический случай

О.Б. Гордеева1, 2, А.В. Доброток1, Л.Р. Селимзянова1, 2, 3, В.А. Деева2

 1 НИИ педиатрии и охраны здоровья детей НКЦ №2 ФГБНУ «РНЦХ им. акад. Б.В. Петровского»,

Москва, Российская Федерация
2 РНИМУ им. Н.И. Пирогова, Москва, Российская Федерация
3 Первый МГМУ им. И.М. Сеченова (Сеченовский Университет), Москва, Российская Федерация

Обоснование. Фульминантная пурпура (Purpura fulminans, ФП) — это острый быстропрогрессирующий тромбоз сосу-

дов мелкого диаметра, расположенных преимущественно на коже конечностей. Молниеносная пурпура характери-

зуется высоким уровнем смертности. У пациентов могут быть серьезные последствия, включая ампутации и потерю 

пальцев рук и ног или даже конечностей в целом. Описание клинического случая. Представлен клинический случай 

развития у 3-летнего мальчика вследствие перенесенной инфекции транзиторного дефицита протеина S, осложненно-

го идиопатической ФП, на 7-е сут после острого среднего отита. Прогрессирование заболевания развилось в течение 

нескольких часов. У пациента появились геморрагические элементы на коже конечностей, а в дальнейшем — некроз 

тканей. Проводимая терапия способствовала остановке патологического процесса в виде ФП, а также предотвра-

тила развитие тяжелых инвалидизирующих осложнений у ребенка. Заключение. Дифференциальная диагностика 

и лечение должны быть быстрыми и точными, так как развитие ФП происходит за считаные часы. Диагностика должна 

включать в себя расширенную панель коагулогических тестов и инструментальных исследований, что обусловливает 

оправданность мультидисциплинарного подхода в наблюдении пациентов с нарушениями в системе гемостаза.

Ключевые слова: фульминантная пурпура, гемостаз, ДВС-синдром, дефицит протеина S, клинический случай
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ОБОСНОВАНИЕ 
Фульминантная пурпура (Purpura fulminans, ФП) — 

это острый быстропрогрессирующий тромбоз сосудов 

мелкого диаметра, расположенных преимущественно 

на коже конечностей. В доступной литературе можно 

встретить термин «молниеносная пурпура». 

Purpura fulminans впервые описал Guelliot в 1884 г. 

как геморрагическое заболевание, ассоциированное 

с инфекциями или даже сепсисом [1]. ФП характеризу-

ется внезапным развитием внутрисосудистого тромбоза 

и геморрагического инфаркта кожи, быстро приводяще-

го к диссеминированному внутрисосудистому сверты-

ванию крови (ДВС-синдром) с потреблением антикоагу-

лянтных факторов и признаками шока [2].

Выделяют несколько видов ФП.

• Неонатальная ФП развивается в результате наслед-

ственного дефицита естественных антикоагулянтов 

(протеин C и протеин S) или в результате мутаций 

в генах, кодирующих эти белки. Наследственная 

неонатальная форма с тяжелым дефицитом белка 

С встречается примерно у 1 : 1 000 000 живо-

рождений [3]. Распространенность наследственного 

дефицита протеина S неизвестна из-за редкости 

и трудностей правильной диагностики, однако суще-

ствует исследование 3788 здоровых шотландских 

доноров крови, которое показало распространен-

ность наследственного дефицита протеина S в диа-

пазоне от 0,03 до 0,13% [4].

• Идиопатическая ФП реализуется из-за временного 

циркулирования в плазме перекрестно реагирующих 

аутоантител к вирусу Varicella zoster, Streptococcus 

и белку S, что, в свою очередь, приводит к дисфунк-

ции противосвертывающей системы; всего описано 

лишь несколько сотен случаев [5, 6].

• Острая инфекционная форма ФП развивается 

на фоне комплексного патогенеза, ассоциированно-

го с различными инфекциями (Neisseria meningitidis, 

Streptococcus pneumoniae, Haemophilus influenzae, 

Capnocytophaga canimorsus, Staphylococcus aureus 

и др.) [7]. В целом у 15–25% пациентов с менингокок-

ковой бактериемией развивается ФП [6].

Клиническая картина ФП проявляется остро. Обычно 

в течение 1–2 сут на кистях и стопах, лодыжках, колен-

ных и локтевых суставах, на ягодицах, животе, лице, 

слизистых оболочках рта появляются мелкие циано-

тичные участки и геморрагии, которые в дальнейшем 

носят сливной характер в виде обширных симметричных 

кровоизлияний. За несколько часов состояние ребен-

ка ухудшается, развивается картина коллапса и шока, 

на месте кровоизлияний образуются крупные участки 

некрозов [1].

Молниеносная пурпура характеризуется высоким 

уровнем смертности, а у выживших пациентов могут 

наблюдаться серьезные последствия, включая ампу-

тации и потерю пальцев рук, ног или даже конечностей 

в целом [8].

Патология гемостаза может быть ассоциирована 

с наличием мутаций в генах факторов свертывания, 

например с мутацией фактора V Лейдена (FV Leiden, ген 

F5) [9]. Мутация в гене F5 с.1691G>A вызывает различные 

патологии как в гетерозиготном, так и в гомозиготном 

состоянии. Одним из заболеваний является тромбофи-

лия 2-го типа (аутосомно-доминантный тип наследова-

ния, ОМИМ #188055). В результате данной мутации раз-

вивается резистентность активной формы фактора V 

к расщепляющему действию протеина С, что приводит 

к гиперкоагуляции. Гомозиготное и компаунд-гетерози-

готное состояния вызывают дефицит фактора V (также 

известное как парагемофилия, аутосомно-рецессивный 

тип наследования, ОМИМ #227400). В России частота 

мутации FV Leiden (гетерозигота + гомозигота) составля-

ет от 0,7 до 2,8 % [10].

Наряду с мутацией Лейдена мутация в гене протром-

бина (G20210А) является клинически значимой, так же 

как и полиморфизмы в генах естественных антикоагу-

лянтов — антитромбина III (ген SERPINC1), протеинов 

С (ген PROC) и S (ген PROS1) [11].

Ген фибриногена (FGB) кодирует бета-полипептид-

ную цепь белка фибриногена — растворимого белка 

плазмы крови, который относится к группе глобулинов. 

Под действием фермента тромбина этот белок спосо-

бен превращаться в фибрин и образовывать тромб. 

Замена аминокислоты гуанина на аденин в регулятор-

ной области гена FGB (455G/А) ассоциирована с повы-

шенной концентрацией в плазме крови белка фибри-

ногена [12].

ФП встречается редко, изучена недостаточно, 

что создает определенные трудности для диагности-

ки и лечения. Медицинское сообщество недостаточно 

осведомлено об этой проблеме. Мы представляем кли-

нический случай развития идиопатической ФП у 3-лет-

него мальчика после перенесенной инфекции.

КЛИНИЧЕСКИЙ ПРИМЕР
О пациенте

Мальчик М., 3 лет, 09.08.2022 поступил в отделе-

ние оториноларингологии ОГБУЗ Смоленской области. 

Жалобы на момент поступления: отек за левой ушной 

раковиной, гиперемия заушной области, боль в левом 

ухе, повышение температуры тела до 38 °С.

Анамнез жизни

Ребенок от первой беременности, протекавшей 

без патологии. Роды на 41-й нед, самостоятельные. Масса 

тела при рождении — 4210 г, длина — 55 см. Оценка 

по APGAR — 8/8 баллов. Вакцинирован в соответствии 

с национальным календарем вакцинации до 1 года. 

Вскармливание — смешанное. Аллергический анам-

нез — не отягощен.

На момент осмотра: рост — 103 см, масса тела — 17 кг.

Анамнез заболевания

03.08.2022

Ребенок заболел ОРВИ, имелась клиника ринита, 

в связи с этим родители обратились к участковому 

педиатру. Амбулаторно назначена симптоматическая 

терапия, для снижения температуры — парацетамол 

120–250 мг разовая доза.

08.08.2022

Ринит купировался, однако температура тела повы-

силась до 39 °С. Появилась боль в левом ухе.

09.08.2022

В заушной области с левой стороны появились отек 

и покраснение, ушная раковина оттопырена, температу-

ра тела — 38 °С. Ребенок госпитализирован в отделение 

оториноларингологии (ЛОР).

При осмотре: кожа с левой стороны в заушной обла-

сти розовая, переходная складка сглажена. При пальпа-

ции заушной области слева умеренная болезненность. 

Флуктуация отсутствует. Барабанная перепонка гипере-

мирована, инфильтрирована.

Назначен клинический анализ крови наряду с опре-

делением С-реактивного белка (СРБ). Результаты пред-

ставлены в табл. 1.
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Терапия: меропенем 340 мг 3 р/сут в/в, линезолид 

170 мг 2 р/сут в/в.

Вечером темпер атура тела поднималась до 37,6 °С. 

Аппетит хороший, сон нормальный.

10.08.2022

Утром состояние пациента стабильное, лихорадки 

не было, без отрицательной динамики.

Выполнена тимпанопункция. Осложнений после вме-

шательства не было. Бактериологическое исследование 

геморрагического отделяемого не проводилось по техни-

ческим причинам.

К вечеру в 16:00 мама ребенка заметила единичный 

экхимоз на левой голени размером 1–2 см, ребенок 

был беспокойным. В 17:00 геморрагические элементы 

появились на правой голени в области коленного суста-

ва (диаметром до 2–4 см), а также на левой кисти (раз-

мером до 5–6 см). В области первичного очага количе-

ство мелких геморрагических элементов увеличивалось 

до момента, когда элементы слились, занимая почти всю 

переднюю поверхность левой голени, переходя на сто-

пу. Левая голень приобрела синюшно-багровый цвет, 

на ощупь холодная (рис. 1).

Линезолид отменен. Антибактериальная терапия про-

должена меропенемом 340 мг 3 р/сут в/в капельно, вве-

ден преднизолон 9 мг — в 18 ч, а в 24 ч — 20 мг (суточная 

доза — 1,7 мг/кг).

Пациент осмотрен врачом-реаниматологом. 

Температура тела — 37,6 °С. Назначены исследования 

в динамике. Результаты представлены в табл. 1 и 2.

Мальчика перевели в отделение реанимации. 

Осмотрен инфекционистом, хирургом, гематологом 

и неврологом. Проводилась дифференциальная диа-

гностика с септицемией, менингитом, менингококе-

мией.

Лабораторные и инструментальные методы 

исследования 

От 09.08.2022

Результаты обследования в динамике представлены 

в табл. 1.

Выявлен лейкоцитоз — (лейкоциты 17,9 × 109/л), 

анемия легкой степени, повышение уровня СРБ до 166,6 

мг/л (0–5 мг/л).

Проведена мультиспиральная компьютерная томо-

графия (МСКТ) головного мозга. Выявлено: тотальное 

снижение пневматизации ячеек пирамидок височных 

костей с обеих сторон, отек клетчатки околоушной обла-

сти слева. Вещество головного мозга — без патологий.

От 10.08.2022

Сохраняются лейкоцитоз и высокий уровень СРБ, 

прокальцитониновый тест отрицательный. 

Учитывая данные физикального осмотра, клини-

ческие проявления пурпуры, характер молниенос-

ного распространения геморрагической сыпи, лей-

коцитоза со сдвигом влево, повышение уровня СРБ, 

назначена люмбальная пункция для исследования 

спинномозговой жидкости. Патологических измене-

Рис. 1. Разлитой первичный геморрагический элемент 

(10.08.2022)

Fig. 1. Diffuse primary hemorrhagic element (10.08.2022)

Таблица 1. Результаты клинического анализа крови и уровня СРБ за период с 09.08.2022 по 23.08.2022

Table 1. The results of the clinical blood analysis and CRP levels for the period from 09.08.2022 to 23.08.2022

 Дата
Эритроциты, 

1012/л

Гемоглобин,

г/л

Гематокрит,

% 

Лейкоциты,

109/л

Тромбоциты,

109/л

СРБ, 

г/л

09.08.2022 5,05 121 38,0 17,9 265 166,6

10.08.2022 5,11 122 37,4 14,8 321 154,4

11.08.2022 4,67 111 35,0 17,5 253 86,7

12.08.2022 4,02 96 30,3 15,0 190 28,2

13.08.2022 3,74 93 28 9,03 228 10,48

14.08.2022 3,81 93 28,2 9,82 296 9,98

15.08.2022 3,78 92 28,2 9,09 277 10,19

18.08.2022 3,6 92 26,8 8,37 376 н/д

23.08.2022 3,78 92 28,3 6,24 346 н/д

Примечание. н/д — нет данных.

Note. n/a — no data available.
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ний в ликворе не выявлено. Менингеальные знаки 

отсутствуют. 

Выполнено ультразвуковое дуплексное сканирова-

ние (УЗДС) сосудов нижних конечностей — патологии 

не выявлено.

В коагулограмме отмечалось повышение уровня 

D-димера > 20 000 мкг/л (нормальное значение 0–440 

мкг/л), укорочение протромбинового времени (ПВ), тен-

денция к гиперкоагуляции по внутреннему пути сверты-

вания (табл. 2).

Проведена консультация с сотрудниками НИИ 

педиатрии и охраны здоровья детей РНЦХ им. акад. 

Б.В. Петровского Минобрнауки РФ. Рекомендовано 

провести дополнительные исследования: определение 

активности протеина С, протеина S, антитромбина III, 

фактора Виллебранда, определение уровня фибрин-

мономера, агрегации тромбоцитов с аденозиндифос-

фатом (АДФ), коллагеном, ристоцитином, D-димера. 

Исследование проведено в НИИ педиатрии и охраны 

здоровья детей (табл. 3).

Таблица 3. Показатели коагулограммы и агрегатограммы за период госпитализации в РДКБ и после

Table 3. Coagulogram and aggregatogram parameters for the period of hospitalization in Russian Children’ Clinical Hospital and after

Показатель

Дата

Референсные 

значения, 

единицы 

измерения

1
1

.0
8

.2
0

2
2

1
3

.0
8

.2
0

2
2

1
4

.0
8

.2
0

2
2

1
5

.0
8

.2
0

2
2

1
8

.0
8

.2
0

2
2

2
3

.0
8

.2
0

2
2

2
6

.0
9

.2
0

2
2

Расширенная коагулограмма

Протромбин по Квику 51 116,0 106,0 103,0 97,0 92,0 103,0 70,0–120,0%

МНО 1,6 0,96 1,01 0,98 1,02 1,06 0,98 0,9–1,1

АЧТВ 41 20,3 35,7 42,1 37,8 55,7 28,6–35,8 с

Тромбиновое время 92,6 15,0 18,2 20,0 15,4 40,9 20,2 14,0–21,0 с

Фибриноген 0,6 1,69 2,44 2,81 3,09 2,58 2,82 1,62–4,01 г/л

D-димер >20 н/о 5,593 4,496 0,44 0,09–0,53 мкг/мл

Антитромбин III 127 н/о 121,0 124,0 103,0 94,0 134,0 101,0–131,0%

Протеин С 82 н/о н/о 143,0 122,0 84,0 105,0 65,0–127,0%

Протеин S 10 н/о н/о 37,4 39,9 63,7 93,0 63,0–120,0%

Фактор Виллебранда 221 н/о н/о н/о н/о н/о 188,0 62,0–109,0%

Агрегация тромбоцитов

TRAP-тест 31 н/о н/о н/о н/о н/о 94,0 73,0–97,0

АДФ-тест 16 н/о н/о н/о н/о н/о 80,0 54,0–77,0

АСПИ-тест 31 н/о н/о н/о н/о н/о 108,0 81,0–89,0

РИСТО-тест 39 н/о н/о н/о н/о н/о 96,0 61,0–108,0

КОЛ-тест 25 н/о н/о н/о н/о н/о 113,0 73,0–97,0

Примечание. МНО — международное нормализованное отношение; АЧТВ — активированное частичное тромбопластиновое время; 

TRAP-тест — тест с тромбином, оценка эффективности терапии антагонистами GP IIb/IIIa; AДФ-тест — тест с АДФ, оценка эффектив-

ности терапии клопидогрелом (Плавикс и др.); AСПИ-тест — тест с арахидоновой кислотой, оценка эффективности терапии аспири-

ном; РИСТО-тест — тест с ристоцетином, позволяет оценить функциональную активность фактора фон Виллебранда; КОЛ-тест — тест 

с коллагеном, активация тромбоцитов коллагеном; н/о — не определяли.

Note. INR — international normalized ratio; APTT — activated partial thromboplastin time; TRAP test — thrombin test, evaluation of the 

effectiveness of therapy with GP IIb/IIIa antagonists;  ADP-test — test with ADP, evaluation of the effectiveness of clopidogrel therapy (Plavix 

and others); ASPI-test — test with arachidonic acid, evaluation of the effectiveness of aspirin therapy; RISTO-test — a test with ristocetin, 

allows you to evaluate the functional activity of the von Willebrand factor; KOL-test — test with collagen, activation of platelets by collagen;  

n/a — not determined.

Таблица 2. Показатели коагулограммы в динамике

Table 2. Coagulogram parameters’ monitoring

Дата

Показатели, референсные значения

Протромбиновое 

время (13–14,8 с)

МНО

(0,9–1,1 МЕ)

АЧТВ

(20,0–30,0 с)

Фибриноген 

(1,62–4,0 г/л)

D-димер

(0,09–0,53 мкг/мл)

10.08.2022 11,1 1,05 26,9 1,7 > 20 

11.08.2022 17,4 1,7 23,4 0,3 > 20 

12.08.2022 10,8 1,02 23,2 1,9 > 20 

Примечание. МНО — международное нормализованное отношение; АЧТВ — активированное частичное тромбопластиновое время.

Note. INR — international normalized ratio; APTT — activated partial thromboplastin time.
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Предварительный диагноз

Острый левосторонний средний отит, осложненный 

мастоидальной реакцией. Фульминантная пурпура.

Динамика и исходы

11.08.2022

Лихорадка отсутствует, состояние тяжелое по основ-

ному заболеванию, самочувствие страдает.

При обследовании в динамике выявлены гипофибри-

ногенемия, гипокоагуляция по внешнему и внутренне-

му пути свертывания. Дефицит протеина S. Повышены 

уровни маркера внутрисосудистого тромбоза фибрин-

мономера — 61,69 мкг/мл (1,65–5,08 мкг/мл) и маркера 

активации системы фибринолиза D-димера. Результаты 

лабораторного обследования представлены в табл. 3.

Новых геморрагических элементов не наблюдалось 

(рис. 2). Как видно на рисунке, на коже нижней части 

левой ноги разлитой геморрагический элемент непра-

вильной формы, занимающий почти всю поверхность 

левой голени и стопы, пурпурно-черного цвета. 

Проведенная терапия:

• свежезамороженная плазма (СЗП) 170 мл/сут (10–

15 мл плазмы на кг массы тела);

• криопреципитат 1 доза на 5 кг массы тела (3 ЕД) 

в/в струйно каждые 12 ч;

• преднизолон 36 мг/сут (расчетная доза ~2 мг/кг/сут);

• этамзилат 12,5% 0,5 мл (62,5 мг) 4 р/сут;

• менадион 8 мг/сут в/м.

• эноксапарин натрия 17 мг/сут подкожно;

• меропенем 340 мг 3 р/сут.

12.08.2022

Состояние пациента тяжелое, но стабильное. Лечение 

прежнее. Доза СЗП увеличена до 30 мг/кг/сут — 250 мл 

2 р/сут в/в капельно. Состоялся консилиум о переводе 

пациента, включающий врачей из ОГБУЗ и РДКБ ФГАОУ 

ВО РНИМУ им. Н.И. Пирогова.

13.08.2022

Ребенок переведен по санавиации в РДКБ ФГАОУ 

ВО РНИМУ им. Н.И. Пирогова в отделение гематологии 

и химиотерапии № 3 РДКБ.

При поступлении в РДКБ

По основному заболеванию состояние средней сте-

пени тяжести. При осмотре: множественные очаги гемор-

рагического пропитывания, находящиеся на медиальной 

и латеральной поверхностях левой голени, переходящие 

на тыльную поверхность стопы; на тыльной поверхности 

левой кисти и медиальной части правой подколенной 

ямки. При пальпации присутствует болезненность, пуль-

сация на конечностях сохранена (рис. 3).

Проведены повторные лабораторные и инстру-

ментальные исследования. Результаты представлены 

в табл. 1 и 3.

УЗИ сосудов нижней и верхней полых вен: без откло-

нений. УЗДС вен нижних конечностей: не определяется 

приток большой подкожной вены справа, кровоток — 

отсутствует. УЗИ органов брюшной полости: гепатоспле-

номегалия.

Проведена коррекция терапии: 

• меропенем заменили на цефтриаксон с сульбакта-

мом 50 мг/кг в/в каждые 12 ч; 

• дополнительно пентоксифиллин 1 ампула, содер-

жащая 100 мг препарата на NaCl 250–500 мл 

в/в капельно за 1 р/день;

Рис. 2. Геморрагические элементы (11.08.2022)

Fig. 2. Hemorrhagic elements (11.08.2022)

Рис. 3. Геморрагические элементы (13.08.2022)

Fig. 3. Hemorrhagic elements (13.08.2022)
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• далтепарин натрия 100 МЕ/кг подкожно 2 р/день 

каждые 12 ч;

• менадион 1 ампула 10 мг 1 р/день в/в струйно.

На 10-й день от начала заболевания распростра-

нение некрозов конечностей остановилось благодаря 

проводимому лечению. Гиперемия и отек уменьшились, 

на раневых поверхностях появились корки (струп) (рис. 4). 

Динамика заживления — положительная (рис. 5).

23.08.2022

Пациент выписан в удовлетворительном состоянии. 

Рекомендовано продолжение терапии низкомолекуляр-

ным гепарином (НМГ) до 6 мес и наблюдение у гемато-

лога.

26.09.2022

Проведено обследование мальчика в НИИ педиа-

трии и охраны здоровья детей. Данные коагулограммы 

в пределах референсных значений. Уровень протеина S 

поднялся до 93%. При молекулярно-генетическом иссле-

довании обнаружена мутация в гене фактора V (мутация 

Лейден) R534Q G>A (гетерозигота), а также полимор-

физм в гене фибриногена FGB455 G>A (гетерозигота).

Клинический диагноз

D68.5 Фульминантная пурпура. Приобретенный 

дефицит протеина S. Вторичная коагулопатия. Тромбоз 

вен левой верхней и нижних конечностей.

Прогноз

Без должного лечения и наблюдения у специалистов 

прогноз неблагоприятный.

Временная шкала

Хронология развития болезни, ее ключевые события 

и прогноз для пациента М. представлены на рис. 6.

ОБСУЖДЕНИЕ
Purpura fulminans является опасным для жизни 

заболеванием, в результате которого возникает ДВС-

синдром. Вероятность летального исхода от данного 

заболевания без патогенетической терапии достаточно 

высока. Для дефицита протеина C существует патоге-

нетическая терапия препаратом Сепротин. В этом пре-

парате используется концентрат протеина С. Для лече-

ния дефицита протеина S не существует очищенного 

концентрата. Используются плазма и антикоагулянтная 

терапия. Поэтому в данном случае патогенетическая 

терапия — это СЗП, криопреципитат и низкомолекуляр-

ные гепарины.

В данном клиническом примере представлен случай 

постинфекционной (идиопатической) формы ФП у маль-

чика 3 лет. Данное состояние развилось на 7-й день 

после начала инфекционного заболевания. Вероятно, 

развитие идиопатической ФП произошло из-за тран-

зиторного дефицита протеина S на фоне образования 

перекрестно-реагирующих антител к протеину S после 

заражения инфекционным агентом.

В своей статье J.J. Thompson и соавт. [5] рассказыва-

ют о похожем случае дефицита протеина S: девочка 3 лет 

забелела ветряной оспой, на 6-й день появилась сыпь 

на ногах с развитием ФП. Они предположили, что у паци-

ентки выработались аутоантитела IgG к протеину S. 

Авторы основывают свои предположения на гипотезе, 

что между антигенами вируса ветряной оспы и протеи-

ном S может существовать мимикрия, что ведет к появ-

Рис. 4. Заживление раневых поверхностей

Fig. 4. Cicatrization of wound surfaces

Рис. 5. Исход первичного геморрагического элемента через 4 мес

Fig. 5. Outcome of primary hemorrhagic element in 4 months
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1. Суворова А.В., Дорохов Н.А., Малюга О.М. Purpura fulminans: 

возможности диагностики и эффективной терапии // Тромбоз, 

гемостаз и реология. — 2013. — № 4. — С. 70. [Suvorova AV., 

Dorokhov NA, Malyuga OM. Purpura fulminans: possibilities of 

СПИСОК ЛИТЕРАТУРЫ / REFERENCES

diagnostics and effective therapy. Thrombosis, hemostasis and 

rheology. 2013;(4):70. (In Russ).]

2. Levin M, Eley B, Faust SN, et al. Lightning purple. In: Harper’s 

Textbook on Pediatric Dermatology. Hoeger P, Kinsler V, Yan 

лению аутоантител к протеину S. Эти антитела приводят 

к увеличению выведения протеина S из системы кро-

вообращения, что снижает его уровень и активность 

противосвертывающей системы [5].

В мировой литературе описаны похожие случаи ФП 

[5, 9]. Развитие заболевания происходило на 6–7-й 

день после проявления первых признаков инфекцион-

ного процесса. Возраст пациентов составлял 3 и 5 лет. 

Проявления геморрагических элементов были на коже 

ног. Имелся дефицит протеина S.

Все возможные случаи развития ФП должны быть 

своевременно диагностированы с использованием 

расширенной панели тестов для оценки состояния 

системы гемостаза, противосвертывающей системы, 

уровня острофазных белков, молекулярно-генетиче-

ских, иммунологических и инструментальных мето-

дов исследования. Важно не ограничивать диагно-

стический поиск «скрининговыми» исследованиями. 

Необходимо привлекать к диагностическому про-

цессу различных специалистов: педиатра, гемато-

лога, инфекциониста, невролога, хирурга, генетика. 

Мультипрофессиональный персонализированный под-

ход играет важную роль в своевременной диагностике 

патологических состояний у детей.

Своевременное назначение патогенетической тера-

пии позволит стабилизировать тяжелое состояние, пре-

дотвратить развитие сосудистых катастроф и инвалиди-

зацию пациентов в дальнейшем.

ЗАКЛЮЧЕНИЕ
Развитие тромботических событий у детей в насто-

ящее время не является редким состоянием. Однако 

идиопатическая форма ФП — редкое аутоиммунное 

заболевание, возникающее вследствие инфекционного 

процесса, в результате которого образуются перекрест-

но-реагирующие антитела к протеину S, что приводит 

к тромботическим событиям. Данное состояние пациен-

та является сложным для диагностики и может привести 

к неправильному итогу весь диагностический поиск. 

Дифференциальная диагностика и лечение должны быть 

быстрыми и точными, так как развитие ФП происходит 

за считаные часы. Поэтому мультидисциплинарный под-

ход является необходимым для лечения и положительно-

го исхода заболевания.
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Гемолитическая анемия

вследствие дефицита

глюкозо-6-фосфатдегидрогеназы, 

осложненная желчнокаменной 

болезнью: клинический случай

Введение. Дефицит глюкозо-6-фосфатдегидрогеназы — одна из наиболее частых энзимопатий, приводящих 

к гемолизу. Около 2% процентов населения Российской Федерации имеют данную патологию. Клинический случай 

демонстрирует такое осложнение данного заболевания, как желчнокаменная болезнь. Описание клиническо-

го случая. Пациент В., 17 лет, наблюдается у гематолога по поводу анемии вследствие дефицита глюкозо-6-

фосфатдегидрогеназы. В 2019 г. обнаружены конкременты желчного пузыря. При осмотре отмечается иктеричность 

кожных покровов и склер, при пальпации — болезненность в правом подреберье. При магнитно-резонансной 

холангиопанкреатографии: два конкремента в дистальных отделах холедоха, камни желчного пузыря, расширение 

общего печеночного и пузырного протоков. В общем анализе крови: гиперхромная макроцитарная анемия легкой 

степени. В биохимическом анализе крови: гипербилирубинемия, преимущественно за счет прямой фракции, после 

2-х сут госпитализации. Проведена эндоскопическая литоэкстракция из холедоха. Назначена медикаментозная 

терапия. Отмечается положительная динамика в контрольных исследованиях. Пациент выписан в удовлетворитель-

ном состоянии на 10-е сут. Заключение. Адекватная диагностика и верная тактика лечения способствуют благо-

приятному исходу заболевания.

Ключевые слова: желчнокаменная болезнь, дефицит глюкозо-6-фосфатдегидрогеназы, гемолитическая анемия, 

холедохолитиаз, клинический случай
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Краткие сообщения

ВВЕДЕНИЕ
Глюкозо-6-фосфатдегидрогеназа является одним 

из ключевых ферментов пентозофосфатного пути. 

Он обеспечивает реакцию преобразования глюкозо-6-

фосфата в 6-фосфоглюконат, в ходе которой образуются 

две молекулы НАДФН, необходимые для восстановления 

глутатиона, обеспечивающего работу антиоксидантных 

систем [1].

Дефицит глюкозо-6-фосфатдегидрогеназы — 

X-сцепленное заболевание, приводящее к снижению 

активности глюкозо-6-фосфатдегидрогеназы в эритро-

цитах. Данная энзимопатия наблюдается у 400 млн 

человек в мире. На территории Российской Федерации 

частота встречаемости составляет примерно 2% [2]. 

Дефицит глюкозо-6-фосфатдегидрогеназы приво-

дит к снижению уровня восстановленного глутатио-

на, что, в свою очередь, повышает прооксидантный 

эффект некоторых лекарственных препаратов, токси-

нов и инфекций. В результате образуются преципитаты 

гемоглобина (тельца Гейнца), которые элиминируются 

селезенкой, и в мазке периферической крови появляют-

ся «надкусанные» эритроциты, в дальнейшем они подвер-

гаются внутрисосудистому гемолизу [3]. Гемолитические 

кризы носят эпизодический характер, но при некоторых 

формах заболевания могут принимать хроническое тече-

ние, что приводит к различным осложнениям. К таковым 

можно отнести апластические кризы, поражение печени 

и желчевыводящих путей, холестаз, желчнокаменную 

болезнь и гемосидероз [4].

Желчнокаменная болезнь — хроническое забо-

левание с генетической предрасположенностью, 

при котором происходит образование конкрементов 

в желчных путях. Ей предшествует возникновение били-

арного сладжа вследствие метаболических нарушений 

(перенасыщение желчи холестерином или билируби-

ном) или нарушения оттока желчи (обтурация желче-
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Background. Glucose-6-phosphate dehydrogenase deficiency is one of the most frequent enzyme defects leading to hemolysis. 

About 2% of Russian Federation population have this pathology. This clinical case demonstrates such complication of this disease 

as cholelithiasis. Clinical case description. Patient B., 17 years old, is followed up by hematologist for anemia due to glucose-

6-phosphate dehydrogenase deficiency. Biliary calculi were revealed in 2019. Skin and scleral icterus was noted during examina-

tion, as well as soreness in the right hypochondrium during palpation. Magnetic resonance cholangiopancreatography has shown 

two calculi in the distal parts of the ductus choledochus, gallstones, dilatation of the common hepatic and cystic ducts. Complete 

blood count: hyperchromic megalocytic anemia. Biochemical blood test: hyperbilirubinemia (mostly direct one) after 2 days of hos-

pitalization. Endoscopic lithoextraction from ductus choledochus was performed. Drug therapy was prescribed. Positive dynamics 

were mentioned at control tests. The patient was discharged in a satisfactory condition on the 10th day. Conclusion. Adequate 

diagnosis and adequate management promote favorable disease outcome.
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выводящих путей), что может привести к формирова-

нию желчных камней [5]. Конкременты подразделяются 

на следующие типы: холестериновые — из-за перена-

сыщения желчи холестерином, пигментные (черные) — 

образующиеся при хроническом гемолизе вследствие 

повышения уровня непрямого билирубина, а также 

смешанные [6]. В основном их формирование осу-

ществляется в желчном пузыре, что не сопровожда-

ется клиническими проявлениями. Однако миграция 

конкрементов в желчные протоки сопровождается их 

обтурацией и развитием холангита, холедохолитиаза, 

панкреатита и желчной колики [7].

КЛИНИЧЕСКИЙ ПРИМЕР
О пациенте

Пациент В., 17 лет, обратился в приемное отделение 

Морозовской детской городской клинической больни-

цы с жалобами на боли в правом подреберье, тошноту, 

желтушность кожи и склер. Из анамнеза: наблюдается 

у гематолога по поводу врожденной гемолитической ане-

мии, вызванной недостаточностью фермента глюкозо-6-

фосфатдегидрогеназы, получает терапию витамином Е 

и фолиевой кислотой. В декабре 2019 г. проходил стаци-

онарное лечение в связи с развитием гемолитического 

криза после перенесенной ОРВИ. При ультразвуковом 

исследовании (УЗИ) органов брюшной полости выявле-

ны конкременты желчного пузыря. Выставлен диагноз: 

«Желчнокаменная болезнь без холецистита, бессим-

птомное течение». Назначена терапия урсодезоксихо-

левой кислотой по 250 мг 1 р/сут на протяжении 6 мес, 

лактулоза 10 мл 1 р/сут, повторное проведение УЗИ 

органов брюшной полости через полгода для оценки 

динамики состояния.

Физикальная диагностика

Данные объективного осмотра: отмечается иктерич-

ность кожных покровов и видимых слизистых оболо-

чек. При пальпации живота выявлена болезненность 

в правом подреберье; симптомы раздражения брюшины 

и пузырные симптомы отрицательные. Печень выступает 

из-под края реберной дуги на 2 см. Цвет мочи: насыщен-

но-желтый.

Диагностические процедуры

Учитывая жалобы, данные анамнеза и объективного 

осмотра, было назначено проведение магнитно-резо-

нансной холангиопанкреатографии. При исследовании: 

холедох расширен, в дистальных отделах отмечаются 

2 конкремента размером 4,5 и 2,0 мм; общий печеноч-

ный и пузырный протоки расширены; в желчном пузыре 

взвесь с мелкими конкрементами (см. рисунок).

В общем анализе крови: гиперхромная макроци-

тарная анемия легкой степени тяжести, ретикулоцитоз. 

В биохимическом анализе крови: синдром цитолиза, 

синдром холестаза, гипербилирубинемия, преимуще-

ственно за счет прямой фракции, после 2-х сут госпи-

тализации, обусловленная наличием холестатического 

компонента (см. таблицу).

Клинический диагноз

Выставлен клинический диагноз.

Основной: «Желчнокаменная болезнь. Холедохолитиаз. 

Папиллит. Билиарная гипертензия».

Сопутствующий: «Анемия вследствие недостаточно-

сти глюкозо-6-фосфатдегидрогеназы».

Медицинские вмешательства

На 5-е сут госпитализации было выполнено хирур-

гическое вмешательство — эндоскопическая папил-

лосфинктеротомия с литоэкстракцией из холедоха. 

Медикаментозная терапия: дротаверин 40 мг в/в 3 р/сут,

5 дней; ампициллин + сульбактам 1 фл в/в 3 р/сут,

5 дней.

Динамика и исходы

При проведении контрольных исследований отмеча-

лась положительная динамика. Пациент выписан на 10-е 

сут в удовлетворительном состоянии. Назначена тера-

пия: урсодезоксихолевая кислота 500 мг 1 р/сут кур-

сами по 8 нед с двухнедельным перерывом, лактулоза 
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по 20 мл 1 р/сут курсами по 8 нед с двухмесячным пере-

рывом, панкреатин 10 000 Ед и жидкий антацид 15 мл 

4 курса по 7 дней 3 р/сут. Наблюдение у врача-педиатра, 

гематолога, гастроэнтеролога по месту жительства.

ОБСУЖДЕНИЕ
Желчнокаменная болезнь является наиболее 

частым осложнением гемолитических анемий. Пик раз-

вития приходится на детский и подростковый возраст, 

что обусловливает необходимость в настороженности 

со стороны врачей-педиатров относительно данной 

патологии.

ЗАКЛЮЧЕНИЕ
Контроль и верно выбранная тактика ведения паци-

ентов с гемолитическими анемиями способствуют 

доброкачественному течению заболевания, а также 

ранней диагностике и своевременному лечению его 

осложнений. При регулярном проведении обследова-

ний и соблюдении рекомендаций отмечается благопри-

ятный исход.
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Таблица. Лабораторные показатели пациента в динамике за время госпитализации

Table. Patient’s laboratory parameters over time during his hospitalization

Показатель Норма 1-е сут 2-е сут 4-е сут 6-е сут 8-е сут 10-е сут

Гемоглобин, г/л 130–160 121 115 98 96 94 102

Общий билирубин, мкмоль/л 0–21 123 123 354 390 291 99

Прямой билирубин, мкмоль/л 0–3,4 13 24 291 291 121 80

Непрямой билирубин, мкмоль/л 0–16,5 110 99 62 99 165 125

АЛТ, Ед/л 10–50 19 – 88 285 430 324

ГГТ, Ед/л 2–42 – – 298 199 190 –

Щелочная фосфатаза, Ед/л 52–171 124 – 193 176 169 186

Примечание. АЛТ — аланинаминотрансфераза, ГГТ — гамма-глутамилтрансфераза.

Note. ALT (АЛТ) — alanine transaminase, GGT (ГГТ) — gamma glutaminetransferase.

Рисунок. Магнитно-резонансная холангиопанкреатография. 

Расширение пузырного (1) и общего печеночного (2) протоков. 

Конкременты в холедохе (3)

Figure. Magnetic resonance cholangiopancreatography. Dilated 

cystic (1) and common hepatic (2) ducts. Calculi in ductus 

choledochus (3)
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Background. Angelman syndrome (AS) is rare genetic disease characterized by severe mental retardation, gross developmental speech delay, 

facial dysmorphia, disorders of motor activity, behavior and sleep, epileptic seizures manifestation. Pathology refers to diseases of genomic 

imprinting. There are four possible mechanisms of pathology development in Angelman syndrome: 15q11.2-q13 deletion on the chromosome 

15 of maternal origin, mutation of the ubiquitin ligase (UBE3A) gene at the 15q11.2 locus on the chromosome 15 of maternal origin, uniparental 

disomy of the 15q11.2-q13 region of paternal origin, imprinting center defect. Clinical case description. Clinical picture of Angelman syndrome 

in two twin sibs (boy E., girl V.) observed in Children’s City Clinical Hospital № 1 in Nizhny Novgorod is presented. Children from consecutive 

pregnancy with dichorionic-diamniotic twins; preterm birth at 30 weeks. There was burdened obstetric-biological and perinatal history due to 

the threatened miscarriage during this pregnancy and due to asphyxia of both children during delivery. The disease has classical course in both 

patients: static functions development delay, gross developmental speech and intellectual delay, behavioral and motor disorders (stereotypy, 

tremor, ataxia, episodes of unmotivated laughter, sleep disorders), presence of typical facial dysmorphia. This diagnosis was confirmed by the 

molecular genetic study (boy — mutation in exon 7 of the UBE3A gene, girl — mutations in exons 6 and 7 of the UBE3A gene). Features of epileptic 

seizure therapy in both patients are presented. Conclusion. The presented clinical case demonstrates typical clinical picture of AS in two sibs 

confirmed by molecular genetic study. The therapy of this syndrome is very complicated. The described patients require constant anticonvulsant 

therapy, observation of neurologist, psychotherapist, working with speech pathologist. Complete correction of this syndrome is impossible.
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Обоснование. Синдром Ангельмана (СА) — это редкое генетическое заболевание, характеризующееся тяжелой умствен-
ной отсталостью, грубой задержкой речевого развития, лицевыми дизморфиями, нарушениями двигательной активности, 
поведения, сна, формированием эпилептических приступов. Патология относится к болезням геномного импринтин-
га. При синдроме Ангельмана выделяют четыре возможных механизма формирования патологии: делеция региона 
15q11.2-q13 на 15-й хромосоме материнского происхождения, мутация гена убиквитин-лигазы (UBE3A) в локусе 15q11.2 
на 15-й хромосоме материнского происхождения, однородительская дисомия региона 15q11.2-q13 отцовского проис-
хождения, дефект центра импринтинга. Описание клинического случая. Представлена клиническая картина синдрома 
Ангельмана у двух сибсов-близнецов (мальчик Е., девочка В.), наблюдающихся в ГБУЗ НО «Детская городская клиниче-
ская больница № 1» г. Нижнего Новгорода. Дети от повторной беременности дихориальной диамниотической двойней, 
преждевременных родов на сроке 30 нед. Имеется отягощение акушерско-биологического и перинатального анамнеза 
в виде угрозы выкидыша у матери в течение данной беременности, наличия асфиксии в родах у обоих детей. Заболевание 
у обоих пациентов имеет классическое течение в виде задержки формирования статических функций, грубой задержки 
интеллектуального и речевого развития, присоединения поведенческих и двигательных нарушений в виде стереотипий, 
тремора, атаксии, приступов немотивированного смеха, нарушений сна, наличия характерных лицевых дизморфий. 
Данный диагноз подтвержден молекулярно-генетическим методом (обнаружение мутации в экзоне 7 гена UBE3A у маль-
чика и в экзонах 6 и 7 гена UBE3A — у девочки). Представлены особенности терапии эпилептических приступов у обоих 
пациентов. Заключение. Представленный клинический случай демонстрирует типичную клиническую картину СА у двух 
сибсов, подтвержденную молекулярно-генетическим исследованием. Терапия отклонений представляет большие слож-
ности. Описанным пациентам требуются постоянная противосудорожная терапия, наблюдение невролога, психотерапев-
та, занятия с логопедом-дефектологом. Полная коррекция данного синдрома невозможна.
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ОБОСНОВАНИЕ
Синдром Ангельмана (СА) — это редкое генетиче-

ское заболевание с неменделирующим типом наследо-

вания, основными клиническими проявлениями кото-

рого являются тяжелая умственная отсталость, грубая 

задержка речевого развития, характерные особенно-

сти фенотипа в виде лицевых дизморфий, необычные 

изменения походки и поведения, формирование эпи-

лептических приступов.

Историческая справка. В 1965 г. британским 

педиатром Гарри Ангельманом (1915–1996) была пред-

ставлена клиническая картина изменений у трех не свя-

занных друг с другом детей, характеризовавшаяся гру-

бой задержкой в психомоторном развитии, отсутствием 

речи, нарушениями двигательной и эмоциональной 

активности, а также особенностями лица с постоянной 

странной широкой улыбкой. Сам Гарри Ангельман под-

черкивал, что наблюдаемые им дети могли бы иметь 

различные причины задержки в развитии, но при этом 

имели сходные фенотипические особенности, что натал-

кивало на мысль о едином генезе нарушений [1, 2].

Данные черты лица Гарри Ангельман позднее уви-

дел в музее Кастельвеккио в Вероне на картине XVI в. 

кисти Джованни Франческо Карото «Портрет мальчика 

с рисунком» (или «Портрет мальчика с куклой»). На кар-

тине был изображен ребенок со странной широкой 

глуповатой улыбкой, держащий в руке рисунок марио-

нетки. Данный факт послужил толчком к тому, что Гарри 

Ангельман опубликовал в медицинской литературе опи-

сание наблюдаемых им пациентов, назвав их за особен-

ности поведения и внешнего вида «дети-куклы» (“puppet 

children”). Двумя годами позже B.D. Bower и P.M. Jeavons 

предложили новый термин для описания таких боль-

ных — «синдром счастливой куклы». Затем в 1978 г. 

F. Halal и J. Chagnon применили термин «синдром счаст-

ливой марионетки» (“marionnette joyeuse”) для описания 

этого патологического состояния.

В дальнейшем было решено, что для обозначения 

данного синдрома более корректно в отношении боль-

ных и их семей использовать именно термин «синдром 

Ангельмана», а не «синдром счастливой куклы» или «син-

дром счастливой марионетки» [3].

Эпидемиология. Точных данных о распространен-

ности синдрома Ангельмана как в мире, так и в России 

не существует. Некоторые исследователи (Горчханова З.К., 

Николаева Е.А. и соавт., 2021) указывают, что данное забо-

левание встречается с частотой 1 : 10 000–1 : 20 000 

новорожденных [3]. Среди мальчиков и девочек син-

дром Ангельмана встречается примерно с одинаковой 

частотой.

Этиология и патогенез. Синдром Ангельмана 

относится к группе болезней геномного импринтинга. 

Импринтинг является нормальным явлением у млеко-

питающих и обеспечивает развитие эмбриона и пла-

центы в процессе эмбриогенеза, а также дифферен-

цировку клеток и тканей постнатально. В настоящее 

время в геноме человека идентифицирован ряд генов 

(около 70), которые работают по принципу геномного 

импринтинга. Такие гены найдены на 1–3, 5–7, 11, 

13–15, 18–20 и 22-й аутосомах, а также в ряде локусов 

Х-хромосомы [4]. Генетики предполагают наличие более 

100 импринтированных генов в геноме человека.

Главной отличительной особенностью импринти-

рованных генов является неравноценная активность 

аллелей, имеющих отцовское или материнское проис-

хождение, т.е. определенные гены могут проявлять свое 

действие (экспрессироваться) или быть «выключенными» 

(не экспрессироваться) в зависимости от того, находятся 

они в аллеле, доставшемся от матери или от отца (моно-

аллельная экспрессия). Экспрессия таких генов может 

также быть разной в различных тканях или различаться 

в зависимости от периода онтогенеза.

Отмечено, что импринтированные гены расположе-

ны в хромосомах группами, или кластерами. В класте-

ре существует центр импринтинга, представляющий 

собой особую последовательность ДНК. Если этот 

участок ДНК подвергается метилированию, то имприн-

тированные гены транскрибируются. И наоборот — 

при отсутствии метилирования данные гены инакти-

вируются. Наряду с этим регуляция экспрессии генов 

может осуществляться благодаря специфической 

последовательности нуклеотидов в пределах класте-

ра, которая зависит от структуры и характера органи-

зации хроматина [4, 5]. Таким образом, эпигенетиче-

ские механизмы влияют на активность тех или иных 

импринтированных генов без изменения первичной 

последовательности ДНК. Необходимо отметить, 

что импринтинг тех или иных генов возникает в гаме-

тах еще до оплодотворения.

Выделяют 4 причины развития СА (рис. 1).

Рис. 1. Варианты дефектов на 15-й хромосоме при синдроме Ангельмана

Fig. 1. Defects variants on chromosome 15 in Angelman syndrome
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1. Делеция региона 15q11.2-q13 на хромосоме мате-

ринского происхождения (более 70% случаев). 

При данном варианте нарушения имеется выпадение 

генетической информации, расположенной в реги-

оне 15q11.2-q13 на материнской хромосоме, тогда 

как отцовская хромосома не повреждена, но гены 

аналогичного участка 15-й хромосомы являются 

выключенными (не экспрессируются). При данном 

варианте нарушений описаны максимально выра-

женные клинические симптомы заболевания.

2. Мутация гена убиквитин-лигазы (UBE3A) в локусе 

15q11.2 на 15-й хромосоме материнского проис-

хождения (около 20–25% случаев). Ген UBE3A рас-

положен в той же области 15q11.2-q13 и отвечает 

за синтез фермента убиквитин-лигазы. Данный фер-

мент в норме участвует в синтезе белка Ube3a, ответ-

ственного за функционирование нейронов головного 

мозга.

3. Однородительская дисомия региона 15q11.2-q13 

отцовского происхождения (5–7% случаев). В этом 

случае больной с СА наследует две отцовские хромо-

сомы, в которых указанный регион 15-й хромосомы 

инактивирован и не экспрессируется, а материнская 

хромосома отсутствует.

4. Дефект центра импринтинга (около 3% случаев). 

В этом случае происходит аномальное метилиро-

вание генов на материнской хромосоме в регионе 

15q11.2-q13, и данные гены становятся функцио-

нально неактивными при исходном отсутствии экс-

прессии аналогичного региона с отцовской 15-й хро-

мосомы [3, 6–8].

В случае если инактивированной является материн-

ская хромосома, а патологические изменения такого 

же характера, что описаны выше, происходят в том 

же самом участке 15q11.2-q13 отцовской хромосомы, 

то формируется синдром Прадера – Вилли, имеющий 

другие фенотипические проявления, нежели СА.

Необходимо отметить, что при всех четырех вари-

антах генетических нарушений при СА в итоге пере-

стает работать ген UBE3A, поскольку наряду с указан-

ными нарушениями на материнской хромосоме участок 

15q11.2-q13 на отцовской хромосоме инактивирован.

Ген UBE3A в норме экспрессируется во всех тканях, 

но в центральной нервной системе (ЦНС) может про-

являть себя именно материнская копия. Результатом 

работы этого гена является продукция фермента убик-

витин-лигазы, которая ответственна за присоединение 

к предназначенным к утилизации белкам специфиче-

ского белка-метки убиквитина. Отмеченные убиквити-

ном протеины становятся заметными для клетки и рас-

щепляются до нетоксичных продуктов и утилизируются 

в протеосомах. Адекватная работа убиквитин-лигазы 

формирует синаптогенез, процесс созревания нейронов, 

поддерживает пластичность нервной системы и нор-

мальный уровень нейромедиатора гамма-аминомасля-

ной кислоты (ГАМК).

При отсутствии экспрессии гена UBE3A фермент убик-

витин-лигаза не синтезируется и нарушается нормаль-

ный процесс утилизации протеинов в нервной системе, 

что приводит к деградации нейронов. Следствием этого 

является формирование ведущего клинического синдро-

ма при СА — грубой задержки психоречевого и моторно-

го развития.

Мутацией в локусе 15q11.2-q13 можно объяснить 

и другие неврологические нарушения при СА. Снижение 

синтеза ГАМК, нарушение работы ГАМК-ергических 

рецепторов приводит к формированию эпилептических 

приступов. В ряде исследований показано, что дис-

функции гена UBE3A приводят к изменению синтеза 

мелатонина в ночное время, что вызывает нарушение 

циркадного ритма и изменение глубины сна, характер-

ное для СА [9].

При создании экспериментальной модели СА 

с инактивацией гена UBE3A на материнской хромосоме 

у подопытных мышей развились изменения поведения, 

нарушение сна, двигательной активности, формиро-

вания навыков обучения, приступы судорог, сходные 

с таковыми у больных с СА. Морфологически у экспе-

риментальных животных были обнаружены значитель-

ные нарушения созревания нейронов в гиппокампе 

и неокортексе [7].

У пациентов с СА при проведении магнитно-резо-

нансной трактографии выявляются нарушения строе-

ния трактов, соединяющих зону сенсорной устной речи 

Вернике с зоной моторной устной речи Брока. Другие 

ассоциативные тракты также могут иметь дефекты стро-

ения белого вещества. Эти нарушения объясняют грубую 

задержку речевого развития у исследуемых пациентов.

Наряду с этим указывается, что нарушения сна при СА 

могут быть связаны со снижением ферритина сыворотки. 

Дело в том, что в искомом локусе рядом с геном UBE3A 

нарушается экспрессия гена HERC2, ответственного 

за регуляцию метаболизма железа за счет снижения 

биодоступности его в кишечнике. Коррекция уровня 

сывороточного железа у больных с СА в ряде исследо-

ваний привела к улучшению качества сна и уменьшению 

индекса спонтанных движений во сне [9, 10]. Также 

нарушения сна при СА связывают с дефектом экспрессии 

гена GABRG3 — как за счет мутации в самом гене, так 

и в связи с нарушением работы GABA-A-рецепторов из-за 

отсутствия фермента убиквитин-лигазы. Эти изменения 

приводят к нарушению функционирования таламокор-

тикальных связей. Результатом является формирование 

эпилептической активности и нарушение архитектоники 

сна [11].

Клинические проявления при СА

Особенности фенотипа

Для детей с СА характерны следующие особенно-

сти фенотипа: микробрахицефалия, зачастую с плоским 

затылком, гипоплазия средней части лица, выступаю-

щая нижняя челюсть (прогнатия), макростомия, широкие 

межзубные промежутки, глубоко посаженные глаза,

заостренный подбородок. У некоторых больных отмечает-

ся гипопигментация кожи, глаз, волос, когда дети выгля-

дят светлее своих родителей. При рождении у таких детей 

не находят отклонений в массо-ростовых показателях, 

а недостаточный прирост головы становится заметным 

ближе к концу первого года либо на втором году жизни. 

На первом году жизни также могут отмечаться трудности 

вскармливания (стойкое выталкивание языком соска 

матери или соски) и нарушение моторики кишечника, 

сопровождающееся срыгиваниями и запорами [3, 8].

Когнитивные и поведенческие отклонения

Во втором полугодии жизни начинают формировать-

ся когнитивные и поведенческие отклонения, которые 

в дальнейшем становятся ведущими. Постепенно нарас-

тают мышечная гипотония, равномерное повышение 

сухожильных рефлексов, отставание в моторных и рече-

вых навыках, далее может присоединяться косоглазие. 

После года жизни регистрируются характерные для СА 

признаки: постоянная немотивированная улыбка, при-

ступы смеха.
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Отставание в психоречевом и моторном развитии 

обычно является значительным. Исследователи отмечают, 

что активная речь может быть не развита совсем или пред-

ставлять собой отдельные слова либо — крайне редко — 

двухсловные фразы. Пассивный словарь обычно большего 

объема, чем активный. При этом прогрессирующей потери 

уже приобретенных к моменту дебюта заболевания мотор-

ных навыков не происходит. В старшем возрасте неко-

торые больные могут общаться с помощью небольшого 

набора жестов. Задержка моторного развития заключа-

ется обычно в позднем формировании навыков стояния 

и самостоятельной ходьбы. Период от вертикализации 

ребенка до появления ходьбы без поддержки может быть 

очень длительным и превышать 12 мес. Возможно отсут-

ствие самостоятельной ходьбы [3].

Для больных с СА характерно также изменение пове-

дения в виде гипердинамического синдрома. Такие дети 

постоянно находятся в движении, берут и отбрасывают 

предметы, бесцельно перемещаются от объекта к объ-

екту. Крайне трудно привлечь их внимание к чему-либо. 

Частой особенностью является влечение детей к воде 

или хрустящим предметам, описана повышенная чув-

ствительность к жаре. Характерны для пациентов так-

же атактическая походка (на широко расставленных 

негнущихся ногах, с согнутыми в локтевых суставах 

руками) и стереотипии в виде взмахов руками и хлопков. 

По мере прогрессирования заболевания появляется 

тремор в конечностях. У пациентов с СА также описыва-

ют апраксию в руках, а у ряда больных — особенность 

в виде движений рывками.

Именно за характерные особенности двигатель-

ной активности в сочетании с непроизвольным смехом 

и постоянной улыбкой данная патология и получила 

название «синдром счастливой куклы» или «синдром 

счастливой марионетки». Описаны также деструктивные 

формы поведения, такие как выдирание волос, самопо-

вреждение, возникновение которых объясняют гипер-

возбудимостью, попыткой привлечь к себе внимание 

или дефектом контроля движений [3, 6, 8–10].

Нарушение сна

В литературе описаны различные расстройства сна 

у пациентов с СА. Это могут быть уменьшение продол-

жительности сна, нарушение засыпания, укорочение 

фазы быстрого сна, увеличение спонтанной двигатель-

ной активности во сне. Также отмечается, что для дан-

ного синдрома характерно увеличение эпизодов бодр-

ствования на протяжении ночи при отсутствии дневной 

сонливости. С возрастом у ряда пациентов появляется 

тенденция к улучшению ночного сна [11].

Эпилепсия

Эпилепсия относится к частым патологическим состо-

яниям при СА. Еще при изучении Генри Ангельманом 

пациентов с СА были выявлены изменения на электроэн-

цефалограмме (ЭЭГ) в виде высокой представленности 

дельта-волновой активности. Дальнейшие исследования 

подтвердили наличие эпилептических отклонений на ЭЭГ 

у таких больных. Эти ЭЭГ-паттерны были включены в диа-

гностические критерии СА. Это могут быть [12]:

• диффузная продолженная ритмичная тета-волновая 

активность с частотой 4–6 Гц, амплитудой до 200 мкВ 

в состоянии активного бодрствования. Данные изме-

нения обычно перестают регистрироваться после 

12-летнего возраста;

• ритмичная высокоамплитудная (до 500 мкВ) дельта-

активность в передних отделах частотой 2–3 Гц, часто 

с включением спайков и острых дельта-волн, которые 

регистрируются при сохраненном сознании и продол-

жаются во время сна;

• наличие в задних отделах медленных тета-волн часто-

той 3–4 Гц, амплитудой не более 200 мкВ в чередо-

вании со спайками и острыми волнами, в некоторых 

случаях возникающих при закрывании глаз.

Также отмечено наличие у большинства больных с СА 

еще одного ЭЭГ-паттерна в виде зубчатой дельта-актив-

ности (notched-delta) — как в состоянии бодрствования, 

так и во время сна.

Судороги формируются у 80–95% больных с СА пре-

имущественно в первые 3 года жизни. Припадки могут 

быть различного характера, например миоклонические, 

генерализованные тонико-клонические и атонические, 

абсансы, фокальные приступы и т.д. Во многих случа-

ях отмечается сочетание различных типов приступов. 

Также нередки у таких больных фебрильные судороги [3].

Необходимо отметить, что у разных пациентов с СА 

могут быть максимально возможное количество пере-

численных выше симптомов либо неполный их набор, 

что связывают с особенностями наследования заболе-

вания в том или ином клиническом случае. Например, 

при однородительской отцовской дисомии по 15-й хро-

мосоме или при изолированной мутации гена UBE3A 

на материнской хромосоме у больных с СА значительно 

реже наблюдаются или вообще отсутствуют микроце-

фалия и гипопигментация и имеются менее выражен-

ные интеллектуальные нарушения. При делеции всего 

региона 15q11.2-q13 отмечаются наиболее выраженная 

задержка в психоречевом развитии и максимальный 

набор остальных фенотипических признаков и симпто-

мов [9].

Все клинические признаки СА в зависимости 

от частоты встречаемости были разделены на три груп-

пы и были предложены как критерии данного заболева-

ния C.A. Williams, H. Angelman и соавт. в 1995 г. [13, 14]. 

Постоянные или обязательные признаки СА встречаются 

в 100% случаев, частые — более чем у 80% пациентов, 

дополнительные — у 20–80% больных. К постоянным 

признакам заболевания относятся выраженная задерж-

ка в психомоторном и речевом развитии, вплоть до пол-

ного отсутствия экспрессивной речи либо минимального 

использования слов и общения жестами, атаксия, тре-

мор конечностей, специфические особенности поведе-

ния (гиперактивность, стереотипии в виде размахива-

ния руками, частый немотивированный смех, трудность 

удержания внимания). Частыми признаками СА являются 

постнатальная микроцефалия, эпилепсия с дебютом пре-

имущественно в раннем возрасте (до 3 лет), эпилепти-

ческие изменения на ЭЭГ. К дополнительным критериям 

относят такие фенотипические признаки, как плоский 

затылок, нарушения вскармливания, высовывание язы-

ка, гиперсаливация, большой рот с широкими промежут-

ками между зубами, прогнатизм, косоглазие, гипопиг-

ментация кожи и волос, ходьба с приподнятыми плечами 

и полусогнутыми в локтях руками, нарушения сна, повы-

шенный интерес к воде, плохая переносимость жары.

Наряду с этим выделяют критерии, которые могут 

присутствовать у больных, но их отсутствие не отрицает 

диагноз СА. К ним относятся нормальное течение пери-

натального периода, нормальная окружность головы 

при рождении, отсутствие выраженных пороков разви-

тия, очевидная задержка развития начиная с возраста 

6–12 мес в сочетании с отсутствием прогрессирующей 

потери уже приобретенных навыков к моменту дебюта 

заболевания. При этом отсутствуют отклонения в мета-
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болических, гематологических и биохимических иссле-

дованиях, способные объяснить задержку в развитии. 

Наряду с этим по результатам компьютерной томографии 

и/или магнитно-резонансной томографии (МРТ) головно-

го мозга структурные изменения отсутствуют либо реги-

стрируются кортикальная атрофия умеренной степени 

или признаки демиелинизации.

Молекулярно-генетическая диагностика СА

Для подтверждения синдрома Ангельмана перво-

начально проводится анализ метилирования ДНК 

на 15-й хромосоме в регионе 15q11.2-q13. На этом 

этапе диагностики исследуется промоторная область 

гена SNRPN (малого ядерного рибонуклеопротеина поли-

пептида N) с помощью полимеразной цепной реакции. 

Для СА характерно отсутствие метилирования и отцов-

ского, и материнского аллеля. В части случаев нарушения 

метилирования не обнаруживается, что, тем не менее, 

не исключает у ребенка СА, так как может быть вари-

ант заболевания, обусловленный мутацией гена UBE3A 

без нарушения метилирования. В этом случае проводит-

ся анализ последовательностей гена UBE3A. Для обна-

ружения отцовской однородительской дисомии приме-

няется метод с использованием полиморфных маркеров 

ДНК. Молекулярно-генетическое исследование в 90% 

случаев помогает подтвердить наличие СА, но примерно 

у 10–15% больных, имеющих характерный фенотип СА, 

верифицировать молекулярно-генетические нарушения 

не удается [14].

Принципы терапии

Основные направления терапии СА заключаются 

в организации режима, посиндромной медикаментоз-

ной терапии эпилептических приступов и нарушений 

сна в сочетании с оказанием психологической, лого-

педической, ортопедической помощи, мероприятиями, 

направленными на социальную адаптацию пациентов. 

На первом году жизни необходим подбор индивидуаль-

ного режима кормления с предпочтительным сохранени-

ем грудного вскармливания. При выраженных затрудне-

ниях при кормлении грудью переходят на вскармливание 

через соску с индивидуальным подбором специальной 

соски с учетом скорости потока струи из нее и скорости 

сосания младенца.

С момента вертикализации ребенка необходимо 

организовать безопасное пространство для передвиже-

ния, чтобы избежать травм у таких пациентов с учетом 

нарушения координации и особенностей двигательной 

активности. Это могут быть особая конфигурация и фор-

ма мебели без острых углов, рациональное расположе-

ние ее и хорошая устойчивость. Обязательно соблюде-

ние гигиены сна: формирование правильного режима 

сна, создание ритуала отхода ко сну.

Логопедическая и педагогическая коррекция рече-

вых нарушений направлена на формирование невер-

бального общения таких детей с окружающими.

Медикаментозные методы терапии при СА вклю-

чают контроль эпилептических приступов, коррекцию 

нарушений сна и гиперактивности. Отмечается, что наи-

большую эффективность при эпилептических присту-

пах могут иметь вальпроевая кислота, леветирацетам, 

бензодиазепины — как в монотерапии, так и при их 

сочетании. При миоклонических приступах и абсансах 

может быть эффективным этосуксимид. Описан так-

же хороший результат при коррекции эпилептических 

приступов c использованием комбинации этосуксимида 

и топирамата. Эффективны комбинации вальпроевой 

кислоты с леветирацетамом или этосуксимидом либо 

применение леветирацетама с этосуксимидом. Также 

в некоторых случаях возможна монотерапия этими пре-

паратами [15].

Остается дискутабельным вопрос, какие препараты 

целесообразнее использовать для коррекции наруше-

ний сна у детей с СА. Существует четкая взаимосвязь 

тяжести эпилептических приступов и нарушений сна. 

Тяжелое течение эпилептических приступов сопрово-

ждается более выраженными нарушениями сна (фраг-

ментированность сна, прерывистый сон). Вальпроевая 

кислота и бензодиазепины способны влиять на глубину 

сна. В ряде исследований изучается влияние вальпро-

евой кислоты на скорость синтеза и уровень мелато-

нина и характер сна у пациентов с СА. Одновременно 

с этим отмечено нарастание инсомнических наруше-

ний при приеме бензодиазепинов у детей с СА, так 

как миорелаксирующий эффект этих препаратов при-

водил к увеличению частоты эпизодов обструктивного 

апноэ сна. Целесообразным в отношении медикамен-

тозных средств для коррекции нарушений сна при СА 

считается применение мелатонина и тетрациклического 

антидепрессанта миртазапина в сочетании с методами 

поведенческой терапии [11].

Известно, что этиологической терапии СА не суще-

ствует. Однако имеются результаты эксперименталь-

ного применения на мышах с воспроизведенным у них 

СА антисмысловых олигонуклеотидов, способных уси-

лить экспрессию гена UBE3A на отцовской хромосоме. 

В эксперименте препарат, содержащий антисмысловой 

олигонуклеотид, вводился интрацеребровентрикулярно. 

У животных было показано увеличение экспрессии дан-

ного гена в нервной системе на 74%, сопровождающе-

еся улучшением ряда поведенческих и познавательных 

функций, купированием судорог [16].

КЛИНИЧЕСКИЙ ПРИМЕР
О пациенте

В Детской городской клинической больнице № 1 

(ДГКБ № 1) г. Нижнего Новгорода с рождения наблюдают-

ся близнецы, мальчик Е. и девочка В., 2012 года рожде-

ния. Дети рождены от четвертой беременности. Первая 

беременность закончилась медицинским абортом, а вто-

рая и третья — самопроизвольным выкидышем. Данная 

беременность, самостоятельная, протекала на фоне 

угрозы прерывания в 16 нед. Дети родились от первых 

преждевременных самостоятельных родов в 30 нед 

дихориальной диамниотической двойней, в головном 

предлежании, с обвитием пуповины вокруг шеи второго 

ребенка. Семейный анамнез по наследственным забо-

леваниям не отягощен. Масса тела при рождении обоих 

детей — 1500 г, окружность головы — 26 см, длина тела 

мальчика — 43 см, девочки — 40 см. Оценка по APGAR 

у обоих детей — 6/7 баллов. Состояние детей при рож-

дении тяжелое за счет глубокой незрелости, асфиксии, 

недоношенности, синдрома дыхательных расстройств. 

Период новорожденности у близнецов протекал небла-

гоприятно. После рождения в течение первых двух 

недель жизни дети находились в отделении реанимации 

с диагнозом: «Перинатальное гипоксически-ишемиче-

ское поражение ЦНС, острый период, синдром угнетения 

с трансформацией в синдром мышечной дистонии, син-

дром вегето-висцеральных нарушений средней степе-

ни тяжести, синдром дыхательных расстройств». С 3-го 

по 9-й день жизни в связи с неэффективностью самосто-

ятельного дыхания и наличием частых апноэ дети нахо-

дились на искусственной вентиляции легких в режиме 
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кювеза. Далее пациенты при стабилизации состояния 

были переведены в отделение патологии новорожден-

ных и недоношенных детей ДГКБ № 1, где получали 

лечение. При динамическом наблюдении, помимо пери-

натального поражения ЦНС и синдрома дыхательных 

расстройств, у пациентов были выявлены анемия недо-

ношенных легкой степени тяжести, функциональное рас-

стройство желудочно-кишечного тракта с синдромом 

срыгиваний, дисфункция билиарного тракта на фоне 

аномалии формы желчного пузыря. На фоне прово-

димой посиндромной терапии имелась положительная 

динамика в виде уменьшения срыгиваний, нормали-

зации прибавки в массе тела, нарастания спонтанной 

двигательной активности, улучшения мышечного тонуса. 

В возрасте одного месяца дети были выписаны в удов-

летворительном состоянии под амбулаторное наблюде-

ние участкового педиатра и невролога.

В дальнейшем обращали на себя внимание следую-

щие особенности нервно-психического развития детей 

в раннем возрасте. Различия в сроках формирования 

психомоторных навыков у близнецов в первые три года 

жизни отсутствуют. Голову дети начали держать с 6 мес, 

сидеть — с 10 мес, вставать — с 1,5 лет, ходить с под-

держкой за 2 руки — с 2 лет, а самостоятельная ходьба 

появилась только после 3 лет. Элементы гуления появи-

лись во втором полугодии жизни и были выражены слабо, 

неактивно, лепетная речь появилась после года, словар-

ная речь в виде единичных упрощенных слов — с 2 лет. 

Обращенную речь дети понимали частично, на быто-

вом уровне, преимущественно общаясь с окружающими 

жестами, навыки самообслуживания к 3 годам не сфор-

мированы. Необходимо отметить, что при появлении 

самостоятельной ходьбы стала заметна неуклюжесть, 

неловкость походки, шаткость при ходьбе.

С возраста 5 лет развитие каждого ребенка имело 

свои отличительные черты. Мальчик Е. обращенную речь 

понимает на бытовом уровне, выполняет простые прось-

бы, произносит около 10 слов, много слогов, навыки 

самообслуживания не сформированы, к возрасту 9 лет 

ест самостоятельно, пользуется вилкой и ложкой, пьет 

из кружки. Сестра В. к 5 годам понимает обращенную 

речь на бытовом уровне, при этом более контактна, 

выполняет простые инструкции, участвует в играх детей, 

с 8 лет ест сама, пытается себя обсуживать (одевает-

ся с помощью взрослых, пытается одеваться сама). 

При этом активная речь полностью отсутствует.

У мальчика Е. с 4 лет наблюдаются нарушения в виде 

поверхностного беспокойного сна с частыми пробужде-

ниями, тремор головы и рук, усиливающийся при недо-

сыпании, а также при эмоциональном возбуждении, 

стала четко заметной атактическая походка. У девочки В. 

с 5 лет атаксия при ходьбе, в 6,5 лет к клинике присоеди-

нились стереотипии в виде похлопывания руками, труд-

ности при засыпании, при пробуждении — гиперкинезы 

в виде тремора кистей, головы.

Наряду с этим у обоих детей отмечались особенности 

двигательной активности — ходьба на широко расстав-

ленных ногах с согнутыми в локтях руками, шаткость 

походки, стереотипные движения рук, а также спонтан-

ные приступы смеха.

В возрасте 1,5 лет у мальчика Е. впервые возник при-

ступ с внезапным падением, разведением рук в сторо-

ны, поворотом головы вправо, запрокидыванием голо-

вы, миоклониями в конечностях без потери сознания, 

поскольку реакция ребенка на окружающее во время 

приступа была сохранена. У сестры В. впервые приступ 

зарегистрирован в возрасте 2,5 лет во время бодрство-

вания в виде прекращения двигательной активности, 

частых морганий с легким кивком головы и туловища 

в конце пароксизма.

Физикальная диагностика

На сентябрь 2022 г. при объективном осмотре у обо-

их пациентов выявлены фенотипические особенности 

в виде широких межзубных промежутков, расходящего-

ся косоглазия, микробрахицефалии, прогении, макро-

стомии. У мальчика Е., в отличие от девочки В., на коже 

имелись 2 пятна цвета «кофе с молоком», выступающий 

заостренный подбородок. 

Неврологический статус мальчика Е. Речь в виде про-

стых слов (до 10) и слогов, обращенную речь понимает 

частично, выполняет простые инструкции. Стереотипии 

в виде похлопывания в ладоши, улыбчивое выражение 

лица, эпизоды немотивированного смеха сохраняются. 

Навыки самообслуживания, опрятности не сформиро-

ваны. Ходит самостоятельно, часто падает. Окружность 

головы — 52 см. Тонус мышц умеренно повышен, сим-

метричный, сухожильные рефлексы оживлены, D = S. 

Походка атактическая, на широко расставленных ногах, 

отмечается тремор рук и головы постоянный, усиливает-

ся при недосыпании. Отмечены миоклонии в руках, лице.

Неврологический статус девочки В. Экспрессивная 

речь отсутствует, обращенную речь понимает частично, 

выполняет простые инструкции. Стереотипии в виде 

похлопывания в ладоши, улыбчивое выражение лица, 

эпизоды немотивированного смеха сохраняются. 

Навыки самообслуживания, опрятности сформированы 

частично, девочка сама пытается одеваться, ест ложкой, 

пьет из чашки, пытается одеваться с помощью взрослых. 

Ходит самостоятельно, падает редко. Окружность головы 

51 см. Тонус мышц умеренно повышен, симметричный, 

сухожильные рефлексы оживлены, D = S. Походка атак-

тическая, на широко расставленных ногах, отмечается 

тремор рук при беспокойстве, усиливается при недосы-

пании, миоклоний не отмечается.

Предварительный диагноз

С учетом представленных особенностей феноти-

па в сочетании с эпилептическими приступами, гру-

бой задержкой психомоторного развития у обоих детей 

к возрасту 7 лет был предположен синдром Ангельмана.

Диагностические процедуры

Детям были проведены следующие обследования. 

МРТ головного мозга у мальчика Е. в возрасте 2 лет 

(2014 г.): признаки очагового постгипоксического 

изменения белого вещества лобных и теменных долей, 

признаки умеренно выраженного расширения суб-

арахноидальных конвекситальных пространств лобных 

и теменных областей, признаки микрокисты шишко-

видной железы, латеровентрикулоасимметрия (S > D), 

неполное сращение листков прозрачной перегородки 

с формированием полости Верге.

МРТ головного мозга у девочки В. в возрасте 2 лет 

(2014 г.): признаки очагового постгипоксического 

изменения белого вещества лобных и теменных долей, 

признаки умеренно выраженного расширения суба-

рахноидальных конвекситальных пространств лобных 

и теменных областей.

Видео-ЭЭГ-мониторинг мальчика Е. (2014 г.): заре-

гистрирована эпилептиформная активность с высоким 

индексом, во время исследования регистрируются суб-

клинические приступы — эквиваленты эпилептических 

приступов.
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Видео-ЭЭГ-мониторинг девочки В. (2015 г.): зареги-

стрирована эпилептиформная активность с высоким 

индексом, во время исследования регистрируются суб-

клинические приступы — эквиваленты эпилептических 

приступов.

Молекулярно-генетические методы диагностики. 

Детям проведены таргетное секвенирование (панель 

«Наследственные эпилепсии» в лаборатории молеку-

лярной патологии «Геномед», г. Москва) и секвенирова-

ние экзома (Научно-исследовательский клинический 

институт педиатрии им. акад. Ю.Е. Вельтищева, лабо-

ратория клинической геномики и биоинформатики, 

г. Москва).

Молекулярно-генетическое исследование мальчи-

ка Е. Исследована панель «Наследственные формы эпи-

лепсий, эпилептические энцефалопатии» у мальчика Е. 

(2017 г., возраст 7 лет). При поиске мутаций, ассоции-

рованных с наследственными формами эпилепсии, эпи-

лептической энцефалопатии, а также с другими наслед-

ственными заболеваниями со сходным фенотипом, 

патогенных мутаций не выявлено.

Секвенирование экзома у мальчика Е. (20 21 г., 

возраст 9 лет): выявлен ранее не описанный в лите-

ратуре вариант в гетерозиготном состоянии в экзоне 

7 гена UBE3A, приводящий к замене глутаминовой 

кислоты на глутамин в 292 положении (p.Glu292Gln). 

Выявленный вариант не встречается в базе данных 

популяционных частот gnomAD [17, 18], располагает-

ся в консервативном сайте, оказывает патогенный 

эффект на ген UBE3A. Так как ген UBE3A подвергается 

геномному импринтингу с преимущественной специфи-

ческой экспрессией материнского аллеля, то для уточ-

нения патогенности варианта рекомендована проверка 

его унаследования от матери (секвенирование «трио» 

по методу Сэнгера). Данный метод используется после 

полного секвенирования экзома и предполагает поиск 

у родственников ребенка такой же, как и у него, мутации 

для подтверждения ее клинической значимости в фор-

мировании заболевания. Если у родственников (роди-

телей) обнаруживается та же мутация, что и у обследу-

емого ребенка, то считается, что именно она явилась 

причиной развития имеющейся патологии. Обычно 

обследуются ребенок (пробанд) и его родители («трио»). 

В случае СА необходимо проводить секвенирование 

по Сэнгеру у обоих детей и их матери, так как мутации 

гена UBE3A при СА могут наследоваться только с мате-

ринской 15-й хромосомой.

Молекулярно-генетическое исследование девоч-

ки В. Исследована панель «Наследственные формы 

эпилепсий, эпилептические энцефалопатии» у девочки 

В. (2017 г., возраст 7 лет). При поиске мутаций, ассо-

циированных с наследственными формами эпилепсии, 

эпилептической энцефалопатии, а также с другими 

наследственными заболеваниями со сходным феноти-

пом, выявлен ранее не описанный в литературе вариант 

в гетерозиготном состоянии в экзоне 6 гена UBE3A, при-

водящий к аминокислотной замене p.Glu269Gln (замена 

глутаминовой кислоты на глутамин в положении 269). 

Согласно базе данных Университета Манчестера, другая 

сходная мутация в экзоне 6 описана как возникшая de 

novo у пациентов с СА (замена глутаминовой кислоты 

на глицин в 269 позиции белка — p.Glu269Gly). В связи 

с этим вариант найденной у пациентки мутации необ-

ходимо считать вероятно патогенным для развития СА. 

Необходимо упомянуть, что все найденные при секве-

нировании ДНК мутации (нуклеотидные последователь-

ности) по значимости для формирования заболевания 

разделяют на патогенные, вероятно патогенные, не-

определенного значения, вероятно доброкачествен-

ные, доброкачественные. Вероятно патогенные — это 

те мутации, которые могут рассматриваться как причина 

развития данного генетического заболевания [18].

Секвенирование экзома у девочки В. (2021 г., возраст 

9 лет): выявлен ранее не описанный в литературе вари-

ант в гетерозиготном состоянии в экзоне 7 гена UBE3A, 

приводящий к аминокислотной замене p.Glu292Gln — 

аналогичной мутации, найденной ранее у брата. Так же 

как и мальчику, девочке рекомендована проверка унас-

ледования мутации от матери.

В декабре 2021 г. в Научно-исследовательском 

клиническом институте педиатрии им. акад. 

Ю.Е. Вельтищева обоим детям и их матери было проведе-

но секвенирование «трио» по методу Сэнгера. У всех тро-

их обследованных при исследовании ДНК из биоматери-

ала выявлен вариант нуклеотидной последовательности 

NC_000015.10:g.25371309C>G NM_000462.3:c.874G>C 

p.Glu292Gln в гене UBE3A в гетерозиготной форме. 

Таким образом, можно считать доказанным, что мутация 

в экзоне 7 гена UBE3A в виде аминокислотной замены 

p.Glu292Gln имеет материнское происхождение и явля-

ется патогенной для развития СА у данных пациентов.

Клинический диагноз

На основании характерных фенотипических при-

знаков (микробрахицефалия, широкие межзубные 

промежутки, макростомия, прогения, расходящееся 

косоглазие, выступающий заостренный подбородок) 

в сочетании с грубой задержкой психического и речево-

го развития, задержкой формирования вертикализации 

и самостоятельной ходьбы, эпилептическими приступа-

ми, нарушениями поведения и движения (стереотипии, 

беспричинный смех, атаксия, тремор) и обнаружени-

ем мутации гена убиквитин-лигазы UBE3A (в экзоне 7 

у детей и у матери) обоим пациентам был выставлен диа-

гноз: «Синдром Ангельмана: синдром задержки в психо-

речевом развитии, атактический синдром, стереотипии, 

инсомнии. Генетическая эпилепсия».

Дифференциальная диагностика

Дифференциальную диагностику СА необходимо про-

водить с различными генетическими синдромами со 

сходными клиническими проявлениями [3].

При синдроме Ретта также имеют место стерео-

типии в виде «моющих» движений рук, регресс психо-

моторного и речевого развития, но, в отличие от СА, 

при этом заболевании отсутствуют эпизоды беспричин-

ного смеха, возбужденного и радостного поведения. 

Наследование синдрома Ретта Х-сцепленное, доми-

нантное, патогенные мутации обнаруживаются в локусе 

Xq28 гена MECP2.

Эпилептическая энцефалопатия 2-го типа характе-

ризуется диффузной мышечной гипотонией с рождения, 

отсутствием зрительного контакта, развитием эпилеп-

сии с часов или дней жизни, отсутствием спонтанно-

го смеха. Развивается данная патология в результате 

мутации в локусе Xp22 гена CDKL5, имеет Х-сцепленное 

доминантное наследование.

Для синдрома Кристиансона характерны офтальмо-

плегия, регресс психомоторных навыков в более стар-

шем возрасте. Дети перестают самостоятельно ходить 

примерно с 10-летнего возраста, у мальчиков отмечается 

более тяжелая клиника, нежели у девочек. Заболевание 

обусловлено мутацией в локусе Х-хромосомы Xq26.3 

гена SLC9A6, наследование Х-сцепленное.
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Медицинские вмешательства

С учетом наличия эпилептических приступов прово-

дился подбор противосудорожной терапии. У мальчи-

ка Е. не отмечалось четкого терапевтического эффекта 

при монотерапии вальпроевой кислотой, окскарбазе-

пином и леветирацетамом. При применении окскарба-

зепина в возрасте 2 лет отмечалось присоединение 

эпилептических приступов по типу негативного мио-

клонуса, в связи с чем данный препарат также был 

отменен. Далее в возрасте 2,5 лет при применении 

вальпроевой кислоты 25 мг/кг/сут в сочетании с этосук-

симидом в дозе 15 мг/кг/сут возникло урежение присту-

пов с последующим формированием медикаментозной 

ремиссии с возраста 6 лет. У сестры с момента дебю-

та приступов на фоне приема препарата вальпроевой 

кислоты 25 мг/ кг/сут в сочетании с леветирацетамом 

30 мг/ кг/ сут также отмечалось урежение приступов и их 

купирование с возраста 5,5 лет.

Кроме того, дети получали курсы реабилитационных 

занятий с педагогом-дефектологом, логопедом-дефекто-

логом с частотой 2–3 раза в год.

Динамика и исходы

На момент описания данного клинического случая 

в возрасте 10 лет у детей сохраняется грубая задерж-

ка в психоречевом развитии. Мальчик понимает про-

стые инструкции, обращенную речь понимает частично, 

на бытовом уровне, словарный запас составляет около 

10 слов, словарный запас не увеличивается, навыки 

самообслуживания не развиты. На фоне медикамен-

тозной ремиссия эпилептических приступов отмечается 

некоторое улучшение ночного сна, уменьшение выра-

женности тремора рук, головы. ЭЭГ (2022 г.): эпилеп-

тическая активность не регистрируется. Сохраняются 

атактическая походка, эпизоды немотивированного сме-

ха, стереотипии в руках. У девочки имеется аналогичная 

динамика состояния, но, в отличие от брата, активная 

речь у нее отсутствует и развиты некоторые навыки 

самообслуживания (ест и пьет из чашки сама, пытается 

одеваться с помощью взрослых).

Прогноз

Прогноз при СА у данных пациентов является неблаго-

приятным, так как очень низок реабилитационный потен-

циал имеющихся интеллектуальных и речевых нарушений. 

Благоприятным в описанной клинической ситуации счита-

ется медикаментозное купирование приступов эпилепсии 

со стойкой ремиссией — к настоящему моменту у мальчи-

ка в течение 4 лет, у девочки в течение 4,5 лет.

Временная шкала

Хронология развития и ключевые события болезни 

обоих пациентов представлены на рис. 2 и 3.

ОБСУЖДЕНИЕ
В данной работе представлена классическая кар-

тина СА у двух сибсов. Клиническая картина заболева-

ния согласуется с классическими критериями данного 

синдрома, предложенными в 1965 г. [13, 14]. Из посто-

янных признаков у пациентов присутствует выражен-

ная задержка в психомоторном и речевом развитии. 

Отмечается характерный длительный переход (около 

1 года) от вертикализации до формирования самостоя-

тельной ходьбы. Девочка имеет более выраженное нару-

шение речевого развития по сравнению с мальчиком, 

хотя менее тяжелые нарушения социализации в виде 

формирования некоторых навыков самообслуживания. 

Отсутствие экспрессивной речи частично компенсиру-

ется использованием жестов. Поведенческие и двига-

тельные нарушения (насильственный смех, стереотипии, 

тремор), являющиеся обязательными клиническими кри-

териями заболевания, также присутствуют.

Из дополнительных критериев, подтверждающих 

наличие данного синдрома, у детей имеются микроце-

фалия, эпилепсия, сопровождающаяся эпилептическими 

изменениями на ЭЭГ. Из дополнительных критериев СА 

у обоих детей отмечаются характерные черты лица (пере-

числены выше), оживление сухожильных рефлексов.

Выявленные изменения на МРТ головного мозга 

в виде атрофических изменений коры не противоречат 

наличию СА, так как дети имеют отягощенный перина-

Рис. 2. Мальчик Е.: хронология развития болезни и ключевые события

Fig. 2. Boy E.: clinical course and key events
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тальный анамнез в виде недоношенности и перинаталь-

ного гипоксически-ишемического поражения ЦНС.

Наличие СА у пациентов подтверждено молекулярно-

генетически. Особенностью данного клинического слу-

чая является обнаружение различных вариантов пато-

логических мутаций в гене убиквитин-лигазы (UBE3A) 

у детей: у мальчика только в экзоне 7, а у девочки — 

в экзонах 6 и 7, причем данные мутации гена UBE3A 

являются ранее не описанными в имеющихся базах дан-

ных. Необходимо подчеркнуть, что у обоих детей общей 

является патологическая мутация Glu292Gln в экзоне 7 

гена UBE3A и доказано ее материнское наследование, 

что подтверждает наличие у детей СА. Вторая мутация 

гена UBE3A в экзоне 6 (Glu269Gln) найдена только 

у девочки. Данная мутация, по заключению генетиков, 

оценивается как вероятно патогенная для развития СА. 

Согласно литературным данным, около 10% пациен-

тов с СА имеют патогенные миссенс-мутации в данном 

гене в виде замены всего лишь одной или нескольких 

аминокислот в белке UBE3A [19]. Можно предположить, 

что некоторые различия в клинической картине заболе-

вания у сибсов в виде более грубых речевых нарушений 

у девочки по сравнению с братом могут быть обуслов-

лены наличием у нее мутаций сразу в двух экзонах гена 

UBE3A.

ЗАКЛЮЧЕНИЕ
Описанный клинический случай демонстрирует 

типичную клиническую картину СА у двух сибсов, под-

твержденную молекулярно-генетическим исследовани-

ем. Терапия отклонений представляет большие сложно-

сти. Представленным пациентам требуются постоянная 

противосудорожная терапия, наблюдение невролога, 

психотерапевта, занятия с логопедом-дефектологом. 

Полная коррекция данного синдрома невозможна.

ИНФОРМИРОВАННОЕ СОГЛАСИЕ
От родителя пациента получено письменное инфор-

мированное добровольное согласие на публикацию 

результатов его обследования и лечения 12.11.2022.
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Рис. 3. Девочка В.: хронология развития болезни и ключевые события

Fig. 3. Girl V.: clinical course and key events
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Новости

ВОЗ предложила создать совет по ускорению 
разработки новых вакцин от туберкулеза 

FDA расширило показания к назначению 
перорального ингибитора янус-киназы 1 

Генеральный директор Всемирной организации 

здравоохранения (ВОЗ) Тедрос Адханом Гебрейесус 

призвал мировое сообщество ускорить разработку 

новых вакцин от туберкулеза. В ходе своего высту-

пления на Давосском форуме он сообщил о планах 

создания совета, который занялся бы решением этой 

задачи. 

Гебрейесус напомнил, что имеющаяся сейчас лицен-

зированная вакцина от туберкулеза BCG была создана 

100 лет назад. По его мнению, международному сооб-

ществу следует извлечь уроки из пандемии COVID-19: 

вакцину против коронавируса удалось получить быстро, 

тогда как работа над новыми и более эффективными, чем 

Управление по санитарному надзору за качеством 

пищевых продуктов и медикаментов США (FDA) рас-

ширило показания к назначению перорального инги-

битора янус-киназы 1 (JAK1) аброцитиниба (Cibinqo) 

для лечения атопического дерматита (АтД), включив в них 

подростков в возрасте от 12 до 17 лет с рефрактерным 

АтД средней и тяжелой степени, у которых лечение други-

ми системными препаратами неэффективно или приме-

нение этих терапевтических методов нецелесообразно.

Расширение показаний препарата было основано 

на данных рандомизированного плацебо-контролиру-

емого клинического исследования фазы III JADE TEEN, 

в ходе которого ученые оценивали улучшения в пока-

зателях степени заболевания, зуда и степени тяжести, 

очищения кожи, включая общую оценку исследователя 

(IGA), индекс площади и тяжести экземы (EASI) и чис-

ленную шкалу оценки пикового зуда (PP-NRS), на фоне 

приема аброцитиниба 100 мг и 200 мг по сравнению 

BCG, вакцинами от туберкулеза, начавшаяся десятилетия 

назад, отстает.

В настоящий момент ведется работа над 16 вакцина-

ми-кандидатами, и она может быть ускорена с участием 

правительств, бизнеса, научных кругов и гражданского 

общества. В ВОЗ пояснили, что совет по ускорению 

разработки вакцин от туберкулеза призван облегчить 

лицензирование и применение эффективных новых вак-

цин, способствовать взаимодействию между инвестора-

ми, международными организациями и правительства-

ми, чтобы преодолеть барьеры в их разработке.

Источник: https://news.un.org/en/

story/2023/01/1132552 

с плацебо у подростков с умеренной и тяжелой формой 

АтД в возрасте от 12 до 18 лет, которые получали фоно-

вое лечение местными препаратами. Частота ответа 

IGA 0 или 1 на 12-й нед: 39% при применении аброци-

тиниба в дозе 100 мг; 46% при приеме аброцитиниба 

200 мг; 24% при приеме плацебо. Частота ответов EASI-

75 на 12-й нед: 64, 71 и 41% соответственно. Доля участ-

ников, достигших PP-NRS со снижением по крайней мере 

на 4 балла по сравнению с исходным уровнем на 2-й нед: 

13, 25 и 8 соответственно.

Аброцитиниб ранее был одобрен только для лечения 

взрослых в возрасте 18 лет и старше. Вместе с упадаци-

тинибом он является единственным пероральным инги-

битором JAK1, одобренным для применения подростка-

ми в возрасте от 12 до 17 лет с рефрактерной формой 

АтД средней и тяжелой степени.

Источник: https://www.medscape.com/

viewarticle/988145
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