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Хроническая диарея у детей: основные 

причины и механизмы, первичная 

диагностика, подходы к лечению
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Проблема хронической диареи является актуальной именно в детском возрасте в связи с распространенностью, 
широким спектром причин, гетерогенностью патогенетических механизмов и клинических проявлений. В настоящее 
время нет общепринятого алгоритма обследования пациентов с хронической диареей. Это зачастую затрудняет 
постановку диагноза, своевременное назначение лечения, что приводит к снижению качества жизни пациентов. 
В обзоре приведены современные данные об этиологии, патогенезе, клинических проявлениях и диагностических 
подходах при хронической диарее у детей. Рассматриваются вопросы структуры и принципы лечения заболеваний, 
проявляющихся у детей с хронической диареей.
Ключевые слова: хроническая диарея, дети, мальабсорбция, распространенность, патогенез, диагностика.
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The chronic diarrhea is pretty relevant problem in children due to its incidence, wide range of causes, heterogeneity of pathogenetic 
mechanisms and clinical manifestations. Meantime there is no common algorithm for screening of such patients with chronic diarrhea. 
This usually aggravates the diagnosis, timely treatment, and finally decreases patient quality of life. This review provides updated data 
on etiology, pathogenesis, clinical manifestations and diagnostic approaches of chronic diarrhea in children. Issues of structure and 
management of different diseases manifested in children with chronic diarrhea are considered.
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ВВЕДЕНИЕ 
Хроническая диарея в настоящее время привлекает 

наибольший интерес исследователей и врачей, так как 
представляет собой характерный симптом более чем 
сотни заболеваний, гетерогенна по патогенезу и клини-
ческим проявлениям. Наличие хронической диареи, как 
правило, свидетельствует об отягощенном соматиче-
ском фоне и требует ступенчатого подхода к диагностике 
на различных этапах оказания медицинской помощи [1].

Показано, что хроническая диарея в детском возрас-
те приводит к формированию ограничительного пове-
дения и характеризуется как «социальный дискомфорт», 
что приводит к резкому снижению качества жизни паци-
ентов. Такие дети труднее адаптируются к новым усло-
виям, у них возникают затруднения в общении, нередко 
они имеют нарушения сна [2]. Кроме того, хроническая 
диарея ассоциируется с синдромом нарушенного кишеч-
ного всасывания основных нутриентов, в связи с чем 

у детей могут развиваться гипотрофия, трофические 
изменения кожи и придатков, полигиповитаминоз, остео -
пороз, снижение резистентности, полигландулярная 
недостаточность [3].

Согласно определению Всемирной организации 
здравоохранения, диарея — это жидкий или водянистый 
стул � 3 раз/сут или чаще обычного для конкретного 
человека [4]. Некоторые специалисты предлагают опре-
делять диарею не только по частоте и консистенции сту-
ла, но и по его объему или весу [5, 6]. Консистенция сту-
ла обусловлена его влагоудерживающей способ ностью, 
т. е. количеством несвязанной «свободной» воды, что, 
возможно, наилучшим образом определяет диарею. 
Считается, что нормальный вес стула не должен превы-
шать 10 г/кг массы тела у детей раннего возраста [7, 8] 
и 200 г/сут у взрослых [7]. Однако в клинической прак-
тике такая оценка может оказаться трудновыполнимой, 
поэтому для описания нарушений стула рекомендуется 
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использовать Бристольскую шкалу, при которой жидкий 
стул соответствует 5-му типу и выше [9]. Кроме того, важ-
но обращать внимание на характер стула (водянистый, 
пенистый, жирный) и присутствие патологических приме-
сей (слизь, кровь, непереваренные остатки пищи).

ХРОНИЧЕСКАЯ ДИАРЕЯ: СИСТЕМНЫЙ ПОДХОД 
К ТЕРАПИИ 
Классификация 

По течению выделяют острую, персистирующую 
и хроническую диарею [4]. Как правило, временные 
рамки острой диареи ограничиваются двумя неделя-
ми [4], персистирующей диареи, которая рассматрива-
ется как промежуточная форма между острой и хро-
нической, — от 14–28 до 30 сут [10]. Большинство 
европейских гастроэнтерологических сообществ опреде-
ляют хроническую диарею как длящуюся более 4 нед [5]; 
Североамериканское общество инфекционных болезней 
считает, что хроническому течению соответствует про-
должительность диареи от 30 сут [11, 12]. Отечественные 
специалисты предлагают рассматривать диарею как хро-
ническую при длительности от 3 нед [13, 14].

Эпидемиология 

Как в мире, так и в России чаще регистрируется 
острая диарея, характерная для острых кишечных инфек-
ций: в целом ежегодно регистрируется до 180 млн случа-
ев этого заболевания [4], из них около 700 тыс. — на тер-
ритории России [1, 8], при этом 60% случаев приходится 
на долю детей [4, 15]. Некоторые авторы указывают, что 
в общем показателе заболеваемости взрослых в евро-
пейской популяции хроническая диарея составляет 
7–14% [7], в мире — 3–20% [5, 16]. Согласно данным 
Всемирной организации здравоохранения, в 2002 г. диа-
реей были обусловлены 13,2% случаев смерти в детском 
возрасте, половина из которых наступила в результате ее 
хронического течения [17].

Нозологическая структура заболеваний, протекающих 
с хронической диареей, различается по данным разных 
авторов. Имеются сообщения [13] о преобладании у детей 
в возрасте от 1 года до 6 лет случаев лямблиоза (40%) 
и аллергической энтеропатии (35%), реже причиной хро-
нической диареи является мальабсорбция углеводов — 
фруктозы (21%), лактозы (5%), сахарозы и мальтозы (1,6%). 
В структуре заболеваний указаны также целиакия (14,5%) 
и в равной степени воспалительные заболевания кишеч-
ника и экзокринная недостаточность поджелудочной 
железы (по 1,6%) [13]. Согласно другим сведениям, при-
чинами хронической диареи в детском возрасте являются 
перенесенные острые кишечные инфекции (42%), лактаз-
ная недостаточность (29%), гастроинтестинальная фор-
ма пищевой аллергии (16%), целиакия (6%); значительно 
реже — воспалительные заболевания кишечника: язвен-
ный колит (2,6%) и болезнь Крона (0,6%) [18].

Патогенез 

Трансформации острой диареи в хроническую после 
перенесенных острых кишечных инфекций может спо-
собствовать отягощенный преморбидный фон: гипотро-
фия, иммунодефицитные состояния, дефицит микрону-
триентов и неадекватная терапия острого процесса [4]. 
Нарушения биоценоза при острых кишечных инфекциях 
и паразитарных инвазиях приводят к формированию вос-
паления слизистой оболочки кишечника с расстройством 
его двигательной, пищеварительной и сорбционной функ-
ций [15]. Все это способствует нарушению висцеральной 
чувствительности, развитию мальабсорбции желчных 

кислот, ускоренному кишечному транзиту и повышению 
проницаемости кишечной стенки [19]. При длительном 
воспалении слизистой оболочки кишечника развивается 
ее атрофия, что усугубляет нарушения пищеварения [13]. 
С синдромом хронической диареи протекает и широкий 
круг редких заболеваний: в частности, первичные имму-
нодефицитные состояния; врожденная мальабсорбция 
желчных кислот, глюкозы-галактозы; хлоридная, натрие-
вая диарея; энтеропатический акродерматит; аномалии 
энтероцитов (атрофия микроворсин или интестинальная 
эпителиальная дисплазия) [13].

По уровню поражения выделяют тонко- и толстоки-
шечную диарею. Частый или скудный стул с болезнен-
ными позывами к дефекации указывает на поражение 
ректосигмоидального отдела толстой кишки. Водянистый 
стул большого объема с остатками непереваренной пищи 
указывает на наличие патологического процесса в тон-
кой кишке или, что реже, в проксимальной части толстой 
кишки [20]. Кроме того, хроническую диарею по харак-
теру стула предлагается подразделять на воспалитель-
ную, водянистую и жировую [21]. Такой подход, по наше-
му мнению, условен, тем не менее его использование 
позволяет сужать дифференциально-диагностический 
поиск и выбор патогенетической терапии [13].

По патофизиологическим механизмам развития мож-
но выделить четыре основных типа диареи — осмотиче-
скую, секреторную, экссудативную и диарею, связанную 
с нарушением моторики [8, 11]. При хронической диарее 
может иметь место сочетание разных патогенетических 
механизмов, однако ведущим является один из вышепе-
речисленных [22].

Согласно руководству Американской академии 
педиатрии, осмотическая диарея характеризуется нако-
плением в просвете кишечника осмотически активных 
веществ, чаще углеводов, воды и натрия. Клинически 
такой тип диареи характеризуется полифекалией, высо-
кой осмолярностью стула, повышением концентрации 
короткоцепочечных жирных кислот, незначительными 
потерями электролитов, низкими значениями рН кала 
[23]. Классическим примером механизма развития 
осмотической диареи является нарушение расщепления 
и всасывания углеводов — лактозы, фруктозы, глюко-
зы-галактозы [7]. Такой же механизм диареи присущ 
экзокринной недостаточности поджелудочной железы, 
заболеваниям печени, иммунодефицитам и некоторым 
другим состояниям [13]. Осмотическая диарея купиру-
ется, когда перестают поступать осмотически активные 
вещества (например, при лактазной недостаточности 
на безлактозной диете) [8].

Секреторный механизм диареи развивается при 
избыточной секреции жидкости в просвете кишечни-
ка и солей натрия и калия, при этом снижается их 
обратное всасывание. По мнению А. Парфенова и соавт. 
[24], это обусловлено активностью системы аденилат-
циклазы под действием бактериальных и гормональных 
секреторных агентов (экзотоксины, простагландины, 
серотонин, кальцитонин). Этот тип диареи проявляется 
обильным водянистым стулом со значительными элек-
тролитными потерями (натрия, калия, хлора), быстрым 
развитием эксикоза и метаболического ацидоза [14]. 
Чаще секреторная диарея развивается при острых 
кишечных инфекциях вирусной этиологии [15]. В каче-
стве примера можно привести врожденную хлоридную 
или натриевую диарею, диарею при мальабсорбции 
желчных кислот [5]. Хлоридная диарея характеризуется 
повышением концентрации в кале ионов хлора, натри-
евая диарея — повышением содержания ионов натрия. 
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Тяжелая диарея с преобладанием секреторного компо-
нента, потерей большого количества плазменного белка 
характерна для врожденных аномалий энтероцитов. 
Важным отличием секреторной диареи является отсут-
ствие эффекта от голодания [5].

Экссудативная диарея развивается при воспали-
тельных заболеваниях кишечника и сопровождается 
повреждением эпителия вплоть до формирования язв 
и крипт-абсцессов [5, 7]. При таком повреждении вто-
рично присоединяются и другие механизмы диареи — 
осмолярный тип и нарушение моторики кишечника [23]. 
В результате воспаления слизистой оболочки кишечни-
ка нарушается всасывание питательных веществ, что 
в свою очередь создает осмотический градиент давления 
в просвете кишки [7, 23]. С другой стороны, хроническое 
воспаление приводит к нарушению моторной функции 
кишечника вследствие вовлечения энтеральной нервной 
системы в патологический процесс [24]. Эксудативный 
механизм диареи типичен для таких заболеваний, как 
целиакия, болезнь Крона и язвенный колит [13].

Хроническая диарея, обусловленная нарушением 
моторики кишечника, характерна для синдрома избы-
точного бактериального роста и синдрома раздражен-
ного кишечника [21]. В этом случае ускорение транзита 
кишечного содержимого развивается из-за избыточной 
гормональной (серотонин, простагландины, секретин, 
панкреозимин, гастрин, мотилин) и нейрогенной сти-
муляции, приводящей к увеличению внутрикишечно-
го давления [2]. В клинической картине такого типа 
диареи присутствует необильный жидкий или кашице-
образный стул, чаще сразу после приема пищи, преиму-
щественно в утренние часы, при этом может отмечаться 
примесь слизи [7]. Кроме этого, диарея, связанная 
с нарушением моторики, сопровождается схваткооб-
разной болью в животе перед актом дефекации, осла-
бевающей после него.

Зарубежные ученые выделяют такую форму хрониче-
ской диареи, как неспецифическая диарея подростков 
(chronic nonspecific diarrhea), имеющую в своей основе 
гормональные изменения или погрешности в питании, 
характерные для этого возраста, а именно употребление 
чрезмерно большого количества соков или подслащен-
ных напитков (лимонады, спортивные напитки) [25, 26]. 
Кроме того, этот тип хронической диареи может раз-
виваться при применении ряда лекарственных средств 
(более 600 наименований), в частности слабительных, 
антацидов, содержащих соли магния, антибиотиков, 
цитостатиков, препаратов железа [22].

Диагностика 

При первичном обращении пациента с диареей важно 
определить, является ли последняя частью органической 
или функциональной патологии, обусловлена она неин-
фекционными или инфекционными причинами, а также 
предположить возможную ее этиологию.

В связи со сложностью и многогранностью синдро-
ма хронической диареи актуальна разработка алго-
ритмов дифференциальной диагностики. Эксперты 
Аме риканской гастроэнтерологической ассоциации 
рекомендуют начинать диагностический поиск при хро-
нической диарее у взрослых пациентов с детализации 
жалоб, анамнестических данных, физикального осмотра 
с оценкой антропометрических параметров и выполне-
ния первичного минимального диагностического обсле-
дования [26]. Ряд авторов признает подобный алгоритм 
целесообразным и при поиске причины хронической 
диареи у детей [3, 13, 27].

Диагностический поиск причины хронической 

диареи у детей первого года жизни 

Важным дифференциально-диагностическим призна-
ком диареи является возраст ее манифестации. Диарея, 
появляющаяся с первых дней жизни ребенка, указывает 
на ее врожденный генез. При отсроченном развитии хро-
ническая диарея имеет часто приобретенный характер, 
однако существуют заболевания с отсроченной реали-
зацией генетических механизмов развития диарейного 
синдрома.

Подозревая врожденные заболевания, проявляющи-
еся хронической диареей, необходимо определить тип 
диареи — осмотический или секреторный. Один из про-
стых диагностических тестов — прекращение кормления 
ребенка на короткий срок: купирование или уменьшение 
степени выраженности симптомов указывает на осмоти-
ческий тип диареи [8]. Ранний дебют осмотической диареи 
наблюдается при врожденной лактазной недостаточно-
сти у детей на грудном вскармливании или сахаразно-
изомальтазной недостаточности, если ребенок получает 
соответствующие заменители грудного молока [27, 28]. 
Если положительного эффекта от «голодания» не отмеча-
ется, то необходимо исключать врожденную хлоридную 
или натриевую диарею. В этом случае часто определяется 
отягощенный перинатальный анамнез: внутриутробно 
определяется полигидрамнион, отмечаются растянутые 
петли кишечника плода, при этом роды зачастую происхо-
дят раньше срока, у новорожденного ребенка отмечается 
позднее отхождение мекония, при осмотре обращает 
на себя внимание увеличенный в объеме живот [29]. 
Хроническая диарея, проявляющаяся в первые месяцы 
жизни, может указывать на наличие редких генетических 
болезней с наличием структурных дефектов слизистой 
оболочки на уровне энтероцитов, микроворсин (IPEX-
синдром, врожденная атрофия ворсин, эпителиальная 
дисплазия) [13, 25]. Вместе с тем некоторые генетически 
обусловленные варианты хронической диареи, в част-
ности энтеропатический акродерматит, манифестируют 
во втором полугодии жизни, а мальабсорбция некоторых 
углеводов, таких как фруктоза и сахароза, может про-
явиться и в более позднем возрасте [11, 27, 30].

При сборе жалоб необходимо уточнить связь диареи 
с приемом определенных продуктов питания. Так, лактаз-
ная недостаточность характеризуется выраженным ухуд-
шением состояния в течение 30 мин при употреблении 
молочных продуктов, для сахаразной недостаточности 
характерно развитие симптоматики при употреблении 
продуктов, содержащих галактозу и сахарозу. Введение 
в питание глютенсодержащих продуктов у пациен-
тов с целиакией способствует развитию диареи через 
1–1,5 мес [1].

При подозрении на целиакию необходимо дополни-
тельное обследование на догоспитальном этапе. Совре-
менным маркером диагностики целиакии является опре-
деление антител к тканевой трансглютаминазе (anti-tTG), 
эндомизию (EMA) и деамедированным пептидам гли-
адина. Тест на антитела к тканевой трансглютамизе 
класса IgG характеризуется высокой чувствительностью 
(98%), но более низкой специфичностью, что связано 
с возможностью повышения антител к тканевой транс-
глутаминазе у пациентов с аутоиммунными и онкологи-
ческими заболеваниями, патологией печени и сердечно-
сосудистой системы, а также у детей с персистирующей 
герпетической инфекцией, распространенным атопиче-
ским дерматитом [31].

Анализ на антитела к деамидированным пептидам 
глиадина сопоставим с anti-tTG и EMA по чувствитель-
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ности и специфичности, при этом у детей до двухлетнего 
возраста определение антител к anti-tTG необходимо 
проводить в сочетании с тестом на антитела к деамиди-
рованному пептиду глиадина. Последующий диагностиче-
ский поиск должен проводиться при помощи эзофагога-
стродуоденоскопии, с морфологическим исследованием 
биоптатов, генетического обследования.

Для определения дальнейшей тактики обследования 
ребенка с хронической диареей на первом году жизни 
необходима консультация хирурга-проктолога, иммуноло-
га и других специалистов (рис. 1) 

Диагностический поиск причины хронической 

диареи у детей старше 1 года жизни 

При осмотре ребенка с хронической диареей важно 
обращать внимание на антропометрические параме-
тры, наличие высыпаний, локализацию и характер боли 
в животе. Диарея со снижением массы тела и роста 
в сочетании с поражениями кожи (высыпания по типу 
экземы, псориаза, а также трещины кожи, эрозии) и ало-
пецией характерна для энтеропатического дерматита 
[32]. Высыпания, характеризуемые полиморфной сыпью 
с отчетливым преобладанием везикулезных и буллез-
ных элементов, в сочетании с хронической диареей 
могут указывать на сочетание герпетиформного дерма-

тита Дюринга с целиакией. Приводятся данные о том, что 
симптомы глютеновой энтеропатии имеются у 60–80% 
больных дерматитом Дюринга [33].

Немаловажное значение в поиске причины хрони-
ческой диареи имеет изучение генеалогического анам-
неза. Отягощенная наследственность по аутоиммунной 
патологии (сахарный диабет, ревматоидный артрит и др.) 
указывает на возможное развитие воспалительных забо-
леваний кишечника как причины хронической диареи 
[29]. Ухудшение характера стула при стрессовой ситуации 
характерно для синдрома раздраженного кишечника 
с диарейным синдромом [28].

Характер диарейного синдрома и наличие патологи-
ческих примесей позволит сузить диагностический поиск 
и выбрать дальнейшую тактику обследования. Так, жид-
кий, водянистый, пенистый стул с кислым запахом харак-
терен для мальабсорбции углеводов [28, 34]. «Жирный» 
стул отмечается как при нарушениях процессов пере-
варивания, так и всасывания [34]. Стеаторея харак-
терна для экзокринной недостаточности поджелудочной 
железы на фоне хронического панкреатита, целиакии 
[31, 34]. Более редкие причины такой диареи — муко-
висцидоз, изолированная недостаточность липазы, син-
дром Швахмана–Даймонда, экссудативная энтеропа-
тия, синдром Пирсона, билиарная атрезия [20]. Диарея 

Рис. 1. Алгоритм первичной диагностики при хронической диарее у детей первого года жизни 
Fig. 1. Algorithm of primary diagnostics of chronic diarrhea in infants

Возраст 

0–6 мес

Осмотическая 
диарея

Есть эффект

«Голодание» или пробная 
безлактозная диета

Нет эффекта

Исключение белка 
коровьего молока

Определение остаточной 
осмолярности стула, 

копрограмма

Возраст 

6–12 мес

Лактазная 
недостаточность

Секреторная 
диарея

Консультация 
врача-гастроэнтеролога

Обследование с биопсией слизистой оболочки 
кишечника для исключения врожденной аномалии 

микроворсин, хлоридной и натриевой диареи, 
а также тесты на экзокринную недостаточность 

поджелудочной железыВоспалительная 
диарея

Нет эффекта: 
тесты на целиакию

«Голодание» 
на 6–12 ч

Нет эффекта

Консультация 
аллерголога 

(диагностика АБКМ)
Есть эффект

Есть эффект
Диета с исключением фруктозы, 

сахарозы и др. 
Ведение пищевого дневника

Консультация 
хирурга-проктолога

Консультация 
гастроэнтеролога

Клинические 
признаки атопии

Да

Нет

Примечание. АБКМ — аллергия на белок коровьего молока. Источник: Печкуров Д.В., Тяжева А.А., 2020 (алгоритм разработан 
авторами).  
Note. АБКМ — cow's milk protein allergy. Source: Pechkurov D.V., Tyazheva A.A., 2020 (algorithm is developed by authors).
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со слизью, наличием крови — признак воспалительных 
изменений кишки, что характерно для воспалительных 
заболеваний кишечника, аллергии к белкам коровье-
го молока, постинфекционного энтероколита [10, 19]. 
Обнаружение в каловых массах большого количества 
прозрачных или беловатых комков, лент или пленок сли-
зи отражает нарушения функции бокаловидных клеток 
кишечного эпителия при выраженной деструктуризации 
муцинов [33]. Примесь крови в кале, видимая нево-
оруженным глазом, возможна при разных клинических 
ситуациях. Например, алый цвет крови, отмечаемый 
на туалетной бумаге или поверхности каловых масс, ука-
зывает на то, что источник кровотечения локализован 
в прямой кишке, а прожилки или сгустки крови, переме-
шанные с каловыми массами, или наличие темной крови 
со сгустками характеризуют более проксимальное рас-
положение источника. Диарея с большим количеством 
крови бывает при язвенном колите и инфекционном про-
ктоколите [15, 29]. К редким причинам появления обиль-
ной крови в стуле у детей относят васкулит, вызываемый 
аутоиммунными заболеваниями, в частности узелковым 
полиартериитом, системной красной волчанкой или синд-
ромом Шегрена [35]. Некоторые лекарственные препа-
раты способны приводить к ишемическому повреждению 
сегментов толстой кишки. К ним относятся интерферон �, 
нестероидные противовоспалительные препараты, анти-
гипертензивные, психотропные и наркотические сред-
ства [20]. У детей первых лет жизни прожилки крови 
в слизи могут появляться при пищевой аллергии, что свя-
зано с эозинофильным воспалением слизистой оболочки 
желудочно-кишечного тракта [34].

Следует отметить, что один и тот же этиологический 
фактор в одном случае может привести к развитию вос-
палительного процесса в кишечнике, в другом — спо-
собствовать развитию секреторного типа диареи. Так, 
например, при воспалительных заболеваниях кишечника 
имеет место ферментативная недостаточность двух орга-
нов (нарушается пристеночное пищеварение в тонкой 
кишке и отмечается экзокринная недостаточность подже-
лудочной железы), что приводит к развитию осмотическо-
го типа диареи [22]. Трудности в определении типа диареи 
возникают и при целиакии в связи с формированием 
атрофической энтеропатии и нарушением переварива-
ния, всасывания всех нутриентов, включая углеводы [36].

Развитие неустойчивого стула после перенесенной 
кишечной инфекции или после повторного приема анти-
бактериальных препаратов по поводу интеркуррентных 
заболеваний указывает на развитие дисбактериоза 
кишечника [24]. Таков и возможный механизм хрониче-
ской диареи при иммунодефицитных состояниях, что ука-
зывает на необходимость проведения в неясных случаях 
иммунологического обследования. Кроме того, прием 
антибактериальных препаратов может привести к раз-
витию диареи, обусловленной инфекцией Clostridium 
difficile, которая может носить рецидивирующий характер 
и длиться месяцами или годами [30].

На этапе поликлинического обследования больно-
го с хронической диареей необходимо выполнить пер-
вичный минимальный объем диагностического поиска 
с использованием лабораторных методов исследования 
крови. В рутинный протокол входит развернутый анализ 
крови, он важен для выявления анемии, изменений 
содержания лейкоцитов. Такие изменения, как высокая 
скорость оседания эритроцитов, анемия, лейкоцитоз, 
обладают высокой специфичностью в диагностике вос-
палительных заболеваний кишечника [5]. Гиперхромная 
анемия в сочетании с макроцитозом возникает при нару-

шении всасывания витамина В12 в дистальном отделе 
подвздошной кишки [29].

Базовый скрининг при хронической диарее должен 
включать биохимический анализ крови. Наличие дефици-
та железа является чувствительным индикатором пато-
логии тонкой кишки, в частности при целиакии [29]. Для 
выявления признаков гиповолемии и снижения концен-
трации минеральных веществ следует определять кон-
центрацию электролитов (кальция, калия, натрия, хлора), 
азота мочевины и уровня креатинина сыворотки крови. 
Нарушение кислотно-основного баланса со снижением 
хлора и калия в сыворотке крови, повышенной экскре-
цией хлора с калом, развитием алкалоза характерно для 
врожденной хлоридной диареи, проявляющейся с рожде-
ния [37]. Гипопротеинемия в сочетании с экссудативной 
энтеропатией указывает на нарушение всасывания бел-
ков при различных заболеваниях: интестинальной лим-
фангиэктазии-целиакии, пищевой аллергии, гистиоцито-
зе [12]. Обязательным является изучение коагулограммы 
для выявления нарушений свертывания, агрегации тром-
боцитов, имеющих большое значение в развитии желу-
дочно-кишечных кровотечений [8, 28].

К доступным лабораторным методам первой линии 
у детей с хронической диареей относится копрологи-
ческое исследование, позволяющее предположить 
локализацию поражения желудочно-кишечного тракта 
по характеру изменений состава каловых масс. Стеа-
то рея 1-го типа наблюдается при нарушении гидролиза 
жиров (характерно для патологии поджелудочной желе-
зы), стеаторея 2-го типа — при нарушении абсорбции 
жиров (характерно для патологии тонкой кишки). При 
наличии панкреатической недостаточности для уточне-
ния ее степени необходимо определять уровень панкре-
атической эластазы-1 в кале [28].

Уровень рН кала может предоставить полезные све-
дения о наличии синдрома мальабсорбции углеводов. 
При мальабсорбции, когда углеводы достигают бакте-
рий толстой кишки, они ферментируются с образовани-
ем короткоцепочечных жирных кислот, бо�льшая часть 
которых всасывается, в результате такой ферментации 
уровень рН понижается менее 5,5. Усиление процессов 
бактериального разложения белков при нарушении их 
всасывания сопровождается образованием аммиака, 
придающего каловым массам щелочную реакцию [33].

Воспалительный синдром копрологически проявляется 
слизью, лейкоцитами, эритроцитами. Наиболее точным мар-
кером воспаления является фекальный кальпротектин — 
белок, продуцируемый нейтрофилами слизистой оболочки 
кишечника. Высокий уровень кальпротектина отражает 
активность и распространенность воспаления слизистой 
оболочки, а также может служить предиктором вероятного 
обострения заболевания у пациентов с болезнью Крона, 
язвенным колитом. Кальпротектин стабилен в кале в течение 
нескольких дней. Чувствительность теста, по различным дан-
ным, составляет 67–100%, спе цифичность — 75–97%. Дан-
ный тест можно использовать для различия функциональной 
и органической причин возникновения диарей [38, 39].

Практически все дети с хронической диареей нужда-
ются в обследовании на паразитозы, однако применя-
емые методики микроскопии кала, иммуноферментный 
анализ на гельминтный комплекс имеют недостаточную 
диагностическую значимость. Для диагностики лямблио-
за более информативны методы определения антигенов 
в копрофильтрате и полимеразная цепная реакция [40].

Для исключения инфекционной природы заболева-
ния могут применяться бактериологические посевы кала 
на патогены. С учетом возрастания частоты оппортуни-
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стических инфекций у больных обоснована необходи-
мость проведения полимеразной цепной реакции крови 
и биоптатов слизистой оболочки кишечника для обнару-
жения ДНК цитомегаловируса, вируса Эпштейна–Барр, 
вируса простого герпеса и Varicella zoster [41].

У здоровых людей колит цитомегаловирусной этио-
логии обычно протекает бессимптомно или вызывает 
самостоятельное заболевание, но в то же время может 
привести к хронической инфекции или состоянию носи-
тельства с периодической реактивацией. Реактивация 
цитомегаловируса часто развивается при тяжелом или 
стероидрезистентном язвенном колите. У пациентов 
с цитомегаловирусным колитом могут наблюдаться такие 
симптомы, как диарея, боль в животе, лихорадка, рек-
тальное кровотечение и потеря веса. Диагностировать 
цитомегаловирусную инфекцию можно методами имму-
ноферментного анализа крови, полимеразной цепной 

реакции в крови и тканях, гистологически в биопсийном 
материале. Биопсия слизистой оболочки толстой кишки 
при окраске гематоксилином и эозином может выявить 
типичные включения в эпителии толстой кишки «глаз 
совы», которые очень специфичны для цитомегаловиру-
сов [42]. На амбулаторном этапе также может быть про-
веден иммуноферментный анализ, в том числе с целью 
выявления токсинов C. difficile А и В в кале [15].

Консультация специалистов — хирурга-проктолога, 
аллерголога, инфекциониста, гастроэнтеролога — позво-
ляет определить тактику ведения ребенка с хронической 
диареей. Алгоритм направления к специалистам пред-
ставлен на рис. 2.

Лечение 

Точный нозологический диагноз хронической диа-
реи позволяет конкретизировать стратегию и такти-

Рис. 2. Алгоритм первичной диагностики при хронической диарее у детей старше 1 года 
Fig. 2. Algorithm of primary diagnostics of chronic diarrhea in children above 1 y.o.

Клинико-анамнестические 

особенности
Лабораторно-инструментальное обследование

Консультация врача-
гастроэнтеролога

Копрограмма, срытая кровь 
(иммунохимический метод), анализ кала 
на кальпротектин, общий анализ крови, 

б/х анализ крови (общий белок + фракции, 
сывороточное железо, СРБ)

Воспали-
тельные 

признаки

Стеаторея

Нарушение физ. развития + 
дефицитные состояния, 

частые ОРВИ

Стационарное 
обследование 
с проведением 
колоноскопии 

и исключением ВЗК

Тесты 
на целиакию

Консультация врача-
гастроэнтеролога

Признаки СИБР, 
дрожжевые грибы 
в кале, лейкопения

Общие IgA, M, G

Консультация 
иммунолога

ХД с кровью и слизью

Пренесенные ОКИ, 
антибактериальное 

лечение

Дефицитные 
изменения 

в анализах крови

Эластаза-1 
в кале

Консультация проктолога

Диагностика клостридийной инфекции Консультация инфекциониста

Связь диареи 
с болями в животе

Отсутствие изменений
в анализах

Лечение СРК

Есть эффект Нет эффекта

Сочетание ХД 
с геморрагическим 

синдромом

Коагулограмма Консультация гематолога

Примечание.  ОРВИ — острая респираторная вирусная инфекция, СРБ — С-реактивный белок, СИБР — синдром избыточного 
бактериального роста, ХД — хроническая диарея, ОКИ — острая кишечная инфекция, ВЗК — воспалительное заболевание кишечника, 
СРК — синдром раздраженного кишечника. Источник: Печкуров Д.В., Тяжева А.А., 2020 (алгоритм разработан авторами)
Note. ОРВИ — acute respiratory viral infection, СРБ — C-reactive protein, СИБР — bacterial overgrowth syndrome, ХД — chronic diarrhea, 
ОКИ — acute intestinal infection, ВЗК — inflammatory bowel disease, СРК — irritable bowel syndrome. Source: Pechkurov D.V., 
Tyazheva A.A., 2020 (algorithm is developed by authors).
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ку лечения. Общепризнанным является системный 
подход к терапии хронической диареи, который дол-
жен быть ориентирован на самые различные зве-
нья патогенеза и включать мероприятия, направлен-
ные на нормализацию режима и характера питания, 
назначение препаратов с высоким уровнем безопас-
ности и широким спектром терапевтических возмож-
ностей [2, 7].

Большое значение имеет правильно подобранная 
диета. При установленном диагнозе целиакии из пита-
ния обязательно исключают содержащие глютен про-
дукты, при лактазой недостаточности — лактозу [43]. 
Тем не менее есть общие принципы диетотерапии при 
синдроме хронической диареи — ограничение продук-
тов, усиливающих моторику (богатые клетчаткой свежие 
фрукты и овощи) и способствующих брожению (дрожже-
вые продукты, бобовые) [36, 44].

Основным видом медикаментозного лечения на 
амбулаторном этапе до установления причины хрони-
ческой диареи является симптоматическая терапия, 
улучшающая качество жизни больного. Как симптома-
тическое лечение короткими курсами могут быть назна-
чены лекарственные средства, ослабляющие кишечную 
моторику, обволакивающие, вяжущие и адсорбирующие 
средства [20, 22].

Современные клинические руководства, в частности 
Американской академии педиатрии, в качестве ком-
понента базисной терапии хронической диареи пред-
лагают деконтаминацию кишечника с использованием 
селективных антибактериальных препаратов [10, 20]. 
Показанием к их назначению являются синдром избы-
точного бактериального роста, транслокация кишечных 
бактерий, воспалительные процессы в кишечнике, выяв-

ление условно-патогенной флоры и отсутствие лечения 
без проведения деконтаминации [20, 22].

ЗАКЛЮЧЕНИЕ 
Этиология и патогенез хронической диареи опреде-

ляет необходимость обширного диагностического поиска 
и проведения широкого спектра лечебных мероприятий. 
Отсутствие диагностического плана по поиску причин забо-
левания зачастую затягивает постановку диагноза, при-
водит к снижению качества жизни пациентов. Несмотря 
на то, что существуют общие подходы к лечению хрони-
ческой диареи, всегда следует стремиться к постановке 
точного диагноза, так как только в этом случае можно рас-
считывать на положительный результат лечения.
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Университет), Москва, Российская Федерация

Обоснование. Протезирование верхних конечностей требуется при многих заболеваниях и состояниях, в том числе 
врожденных. Состояние российского здравоохранения в сфере оказания реабилитационных услуг при протезирова-
нии верхних конечностей у детей ранее не изучалось. Цель исследования — изучить текущее состояние и проблемы 
реабилитации детей, нуждающихся в протезировании верхних конечностей вследствие врожденных заболеваний. 
Методы. Проведено одномоментное качественное исследование — глубинное полуструктурированное интервью 
родителей детей, получивших активный протез верхних конечностей вследствие врожденных заболеваний в период 
с октября 2017 по апрель 2018 г. При интервьюировании родителей было задано 8 открытых и 13 закрытых вопросов 
о наличии и своевременности реабилитации, доступности, комплексности и индивидуальности подхода, соблюдении 
принципов этапности, преемственности и непрерывности, а также вовлеченности в реабилитацию. Интервью про-
ходило непосредственно после получения ребенком активного протеза. Результаты. Опрошено 20 родителей детей 
в возрасте от 2 до 17 лет из 8 субъектов Российской Федерации. Реабилитационная помощь в прошлом (до установки 
активного протеза) была оказана 75% детей, из них в 93% случаев реабилитация проводилась только на 1-м этапе 
(в санаторно-курортном учреждении). Активный протез несвоевременно получили 90% детей. В 75% случаев был 
нарушен комплексный и индивидуальный подход к реабилитации. Во всех случаях ребенок и его семья не были актив-
но вовлечены в реабилитационный процесс и отмечали низкую доступность реабилитации. Большинство родителей 
(80%) отметили, что для оплаты протеза использовали собственные средства. Заключение. Интервьюирование 
родителей детей, нуждающихся в протезировании верхних конечностей, выявило, что каждый четвертый ребенок 
не получал реабилитационной помощи. В случаях, когда реабилитация была проведена, было выявлено множество 
недостатков ее организации. Отмечена низкая осведомленность родителей в вопросах реабилитации и их низкая 
заинтересованность в изменении существующей системы оказания реабилитационной помощи.
Ключевые слова: дети, родители, протезирование, активный протез, верхние конечности, врожденные заболева-
ния, реабилитационная помощь, глубинное интервью.
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ОБОСНОВАНИЕ 
Протезирование верхних конечностей необходи-

мо при врожденных и приобретенных заболеваниях 
и травмах верхних конечностей. Распространенность 
нарушений, вследствие которых возникает потреб-
ность в протезировании конечностей, в разных стра-
нах значительно варьирует — от 4,4 на 10 000 ново-
рожденных в Норвегии [1] до 21,1 — в Голландии [2]. 
При этом частота врожденных особенностей строения 
конечностей в 2 раза выше, чем приобретенных [3, 4]. 
Распространенность нарушений, требующих протезиро-
вания конечностей, в России остается неизученной.

До настоящего времени в России не ведется мони-
торинг потребности детей в медицинской реабилита-
ции. Вместе с тем развитие реабилитационной помощи, 

в том числе детям, уже дважды (в 2014 и 2017 гг.) вклю-
чалось в государственную программу развития здраво-
охранения [5, 6]. В отчетных документах по реализации 
программы в 2014–2016 гг. отмечено, что охват меди-
цинской реабилитацией от общего числа нуждающихся 
(взрослых и детей) достиг лишь 14% [7]. Согласно реги-
ональным данным, реабилитационную помощь получает 
не более 15–17% детского населения, нуждающегося 
в ней [8]. Сведений о состоянии и организации реа-
билитационной помощи при протезировании верхних 
конечностей у детей в России нет: не известны модели 
оказания реабилитационной помощи (участвующие в ее 
оказании специалисты, продолжительность и методики 
реабилитации), не оценивалось соблюдение этапности 
и преемственности.
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Цель исследования — изучить текущее состояние 
и проблемы реабилитации детей, нуждающихся в проте-
зировании верхних конечностей вследствие врожденных 
заболеваний.

МЕТОДЫ 
Дизайн исследования 

Проведено одномоментное качественное проспектив-
ное исследование методом глубинных полуструктурирован-
ных интервью-бесед по заранее разработанному плану.

Условия проведения 

Интервьюировали родителей детей, протезированных 
в ООО «Моторика» (Москва) в период с октября 2017 по 
апрель 2018 г.

Критерии соответствия 

Критерии включения 
В исследование включали одного из родителей детей 

в возрасте 0–17 лет — граждан РФ, вошедших в план 
протезирования активным протезом1 верхней конечности. 
Потребность в протезировании была обусловлена врож-
денным заболеванием, диагностированным при рождении.

Критерии невключения 
В исследование не включали детей с другими хрони-

ческими заболеваниями, требующими реабилитацион-
ной помощи.

Организация интервью 

Список потенциальных участников исследования 
(родителей) и дополнительная информация, на основании 
которой из списка были выбраны дети, подходящие под 
критерии соответствия исследования, были предостав-

лены ООО «Моторика». Со всеми потенциальными участ-
никами в сентябре 2017 г. связались по телефону, им 
были объяснены цель и задачи исследования. В частно-
сти, родителям сообщали, что «проводится исследование 
о реабилитации детей, требующих протезирования верх-
них конечностей. Цель исследования — оценить текущее 
состояние и выявить основные проблемы реабилитации 
детей, нуждающихся в протезировании верхних конечно-
стей с точки зрения их родителей. Ваша задача — отве-
тить на вопросы интервью относительно вашего опыта 
реабилитации ребенка. Информация собирается исклю-
чительно в научных целях и будет представлена в обе-
зличенном виде». Родители должны были дать предвари-
тельное согласие на участие в исследовании. Каждому 
из потенциальных участников присваивался порядковый 
номер, затем с помощью генератора случайных чисел 
[Рандомус, версия 2.3 (20191118), https://randomus.ru/] 
были выбраны участники для интервьюирования.

Глубинные интервью проходили с октября 2017 по 
апрель 2018 г. после примерки конечного изделия 
(активного протеза) ребенку, в тот же или на следую-
щий день. Запланированная продолжительность каж-
дого интервью — от 30 до 50 мин. В ходе интер-
вью задавались как открытые (n = 8), так и закрытые 
(n = 13) вопросы (табл. 1). Вопросы для определе-
ния эффективности реабилитационных мероприятий 
(№ 1–18, см. табл. 1) формулировали с учетом критери-
ев Всемирной организации здравоохранения [9], рос-
сийских нормативных (приказ Министерства здравоох-
ранения) [10] и методических документов [11], а также 
документов, принятых в странах с развитой системой 
реабилитационной помощи (Великобритания [12–14] 
и Швеция [15–17]). На основании этих вопросов плани-
ровали выяснить наличие и своевременность реабили-

Practice and Challenges of Rehabilitation Treatment for 

Children in Need of Upper Limb Prosthetics: Parents Survey

Alina S. Kuzyakina, Maria V. Avxentyeva

Sechenov First Moscow State Medical University (Sechenov University), Moscow, Russian Federation

Background. Upper limb prosthetics can be required in many conditions, and congenital as well. The situation in Russian healthcare 
system with rehabilitation of children with upper limb prosthetics has not been studied before. Objective. The aim of the study was 
to study current situation and challenges in rehabilitation of children in need of upper limb prosthetics due to congenital diseases. 
Methods. The simultaneous qualitative research was performed — in depth semi-structured interview of parents whose children 
had got active prosthetics of upper limbs due to congenital diseases in the period from October 2017 to April 2018. There were 
8 open-ended questions and 13 closed-ended question in the interview about availability and timeliness of rehabilitation, complexity 
and personality of the approach, observance of the phasing and continuity principles, and also involvement into rehabilitation process. 
The interview was performed after obtaining of the active prosthetic. Results. 20 parents of children aged from 2 to 17 years from 
8 regions of Russian Federation have undergone the survey. Only 75% of children undergone rehabilitation treatment over the years 
(before prosthetic positioning), and 93% of them only during the first phase (in health resort institution). Active prosthetic was delayed in 
90% of cases. The complex and individual approach to rehabilitation was disrupted in 75% of cases. The child and his family were 
not actively involved in rehabilitation process in all cases. All respondents have mentioned low availability of rehabilitation. Most of 
the parents (80%) mentioned as well that they have to pay their own money to cover all the expenses. Conclusion. The interview of 
parents whose children are in need of active prosthetic revealed that one in four child did not get rehabilitation treatment. In cases 
when rehabilitation had been carried out many imperfection in its organization were identified. Low awareness about rehabilitation itself 
among parents and low interest in changing of the existing rehabilitation system were revealed.
Key words: children, parents, prosthetics, active prosthetic, upper limbs, congenital diseases, rehabilitation treatment, in depth interview.

(For citation: Kuzyakina Alina S., Avxentyeva Maria V. Practice and Challenges of Rehabilitation Treatment for Children in Need of Upper Limb 
Prosthetics: Parents Survey. Voprosy sovremennoi pediatrii — Current Pediatrics. 2019; 18 (6): 424–434. doi: 10.15690/vsp.v18i6.2062) 

1  Активный протез — устройство, позволяющее частично восполнить функцию отсутствующей конечности за счет осуществления 
схвата. Схват происходит при движении вышележащего сохранного сустава и реализуется с помощью системы тяг.
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№ Вопрос Варианты ответов

Оцениваемые 

критерии 

эффективности 

реабилитационной 

помощи

Источник

ЭФФЕКТИВНОСТЬ РЕАБИЛИТАЦИОННЫХ МЕРОПРИЯТИЙ

1 Проходил ли Ваш ребенок когда-либо реабилитацию? Да/нет
Наличие 

реабилитационной 
помощи

[9–14]

2 Если да, то где именно и как часто? Открытый вопрос 
Этапность, 

преемственность1
[10, 

12–14]

3
Сколько полных лет было Вашему ребенку, когда были 
проведены первые реабилитационные мероприятия?

0–2; 3–6; 7–11; 12–17

Своевременность2 [9, 11]

4
Настоящее протезирование является для Вас первым 
или опыт использования протеза уже был? Если да, 
то в каком возрасте?

Первое протезирование; 
повторное протезирование

5
Если да — учили ли Вашего ребенка пользоваться 
протезом?

Да/нет

Комплексность 
подхода 

к реабилитации3
[9, 11–14]6

Кто из специалистов работал в реабилитационной 
команде?

Открытый вопрос

7
Какие современные реабилитационные технологии 
были использованы?

Открытый вопрос

8
Являлась ли программа реабилитации Вашего 
ребенка индивидуальной или Вы сталкивались 
со стандартными схемами?

Индивидуальный подход, 
стандартные схемы Индивидуальность 

подхода4 [12–14]

9
Вы получали индивидуальную программу 
реабилитации и абилитации?

Да/нет

10
Занимаетесь ли Вы самостоятельно с ребенком 
реабилитацией?

Да/нет
Непрерывность 
реабилитации5 [12–14]

11
Установка протеза произошла за счет государства 
или за счет Ваших личных средств?

Только за счет государства; 
только за счет личных 

средств; в основном за счет 
государства, но требовалась 
доплата из личных средств

Доступность 
реабилитации6 1012 Получили ли Вы компенсацию расходов на протез? Да/нет

13
Сколько времени потребовалось для сбора 
документов? 7

< 2 мес; 
� 2 мес

14 Было ли это сложно? Да/нет

15 Откуда Вы узнали о возможности протезирования? Открытый вопрос

16
Знакомы ли Вы с нормативной базой, 
регламентирующей Ваши права в отношении 
протезирования и реабилитации?

Да/нет

Активное вовлечение 
пациента 

в реабилитацию8

[9, 12–14]

17
От чего или от кого зависит вовлеченность ребенка 
в процесс реабилитации?

Открытый вопрос

18
Как Вы считаете, нужна ли Вашему ребенку 
и детям с похожими особенностями здоровья 
реабилитационная помощь?

Открытый вопрос [9, 12–14]

ОТНОШЕНИЕ РОДИТЕЛЕЙ К СИСТЕМЕ РЕАБИЛИТАЦИОННОЙ ПОМОЩИ

19
Что, с Вашей точки зрения, может значительно улучшить 
качество и доступность медицинской реабилитации?

Открытый вопрос

Отношение родителей
Неак-

туально
20

Оцените важность постоянной домашней работы 
с ребенком9

Важна/возможно важна/ 
неважна

21
Кто, с Вашей точки зрения, должен работать 
в реабилитационной команде?

Открытый вопрос

Таблица 1. Вопросы, использованные при интервьюировании родителей детей, нуждавшихся в протезировании верхних 
конечностей
Table 1. Questions used for interviewing parents whose children are in need of active upper limb prosthetics

Примечание. 1 Реабилитация отвечала критерию этапности, если в соответствии с порядком организации медицинской реабилитации 
происходила на двух этапах оказания помощи (порядок регламентирует 3 этапа, однако необходимости в 1-м этапе для данной 
категории пациентов нет, так как в заболевании отсутствует острый период). Преемственностью считалась передача информации 
между двумя этапами оказания помощи (в частности, общие реабилитационные цели и задачи).
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№
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тации, доступность, комплексность и индивидуальность 
подхода, этапность, преемственность, непрерывность 
и активное вовлечение пациента в реабилитацию. Еще 
3 вопроса были ориентированы на выявление отноше-
ния родителей к системе реабилитационной помощи 
(№ 19–21, см. табл. 1).

Интервью родителей (проводила Кузякина А. С.) 
проходило в отдельном помещении, без посторонних 
и детей. Родителей просили не пользоваться телефо-
ном. Если ответ родителей на какой-либо вопрос был 
неоднозначным, исследователь в ходе интервью задавал 
уточняющие вопросы. Для записи интервью использо-
вали диктофон. В последующем диктофонные записи 
были расшифрованы и перенесены в текстовый файл. 
Участники исследования не прослушивали диктофонные 
записи, не комментировали и не вносили изменения 
в текст интервью. Повторные интервью не проводились.

Статистические процедуры 

Принципы расчета размера выборки 

При однородной совокупности целевой выборки 
исследования оптимальной численностью респондентов 
для глубинных интервью предлагается считать 20 чело-
век [18]. Размер выборки был увеличен до 21 с целью 

избежать возможного снижения числа респондентов 
менее рекомендованного в связи с непредвиденными 
обстоятельствами.

Статистические методы 

Рассчитывались относительные показатели, характе-
ризующие частоту явлений. Статистический анализ свя-
зей не проводился.

Этическая экспертиза 

Этическая экспертиза протокола исследования 
не проводилась.

РЕЗУЛЬТАТЫ 
Формирование выборки исследования 

В план протезирования верхних конечностей в пери-
од исследования было включено 115 детей. После 
беседы по телефону, разъяснения цели и задач иссле-
дования согласие на интервью получено от 91 роди-
теля. Протезирование было отменено или перенесе-
но за выбранный временной отрезок в 5 случаях. 
Из 86 потенциальных участников при помощи генератора 
случайных чисел для интервью был отобран 21 родитель, 
из них 20 были проинтервьюированы (рис.).

2 Своевременной реабилитацией считалось, если а) первое протезирование было проведено в 6 мес жизни ребенка, 
б) реабилитационные мероприятия (восстановительная терапия) проводились с рождения.
3 Комплексным подходом к реабилитации считалось: а) обучение использованию протеза в процессе реабилитации, б) участие 
междисциплинарной команды в минимальном составе: врач ЛФК (или реабилитолог), инструктор ЛФК, эрготерапевт, клинический 
психолог, в) привлечение современных технологий в виде виртуальной реальности.
4 Индивидуальным подходом к реабилитации считалось: а) наличие индивидуальной программы реабилитации и абилитации (ИПРА), 
б) постановка индивидуальных целей и задач занятий с ребенком, в) занятия в среде обычного функционирования  школа/сад/дом, 
г) занятия вне групп.
5 Непрерывным течением реабилитации считались постоянные занятия родителей с ребенком в домашних условиях.
6 Доступной в вопросах протезирования считалась реабилитация, если а) установка протеза прошла полностью за счет государства 
и уже была получена компенсация, б) для сбора документов потребовалось менее 2 мес, в) родители описывали процесс сбора 
документов как несложный, г) информация о возможности протезирования была получена от медицинских сотрудников.
7 Финальным документом, необходимым для протезирования за счет государства, является ИПРА. Для ее получения необходимо 
предоставить направление на экспертизу (справка 088/у-06); медицинскую карту из поликлиники; выписку о проведенных 
медицинских обследованиях; справки об увечьях или хронических заболеваниях, если они имеются; медико-техническое заключение; 
рентген в распечатанном виде.
8 Пациента считали активно вовлеченным в процесс реабилитации, если родители а) были знакомы с нормативной базой, 
регламентирующей их права в отношении протезирования и реабилитации, б) самостоятельно указывали себя в качестве лиц, 
влияющих на восприятие ребенком реабилитационного процесса, в) понимали важность самостоятельной работы дома с ребенком, 
г) считали, что реабилитационная помощь их детям необходима.
9 Регулярные занятия родителей с ребенком лечебной физической культурой, гимнастикой или выполнение отдельных физических 
упражнений.
Note. 1 The rehabilitation met the criteria of phases if it have been performed on two phases of administration (procedure regulates 
3 phases but there is no need for Phase 1 because such patients have no acute period of the disease). Continuity was considered 
as the transfer of information between two phases of administration (in particular general rehabilitation goals and objectives).
2 The rehabilitation was timely if a) first prosthetic care performed at the age of 6 months, b) rehabilitation treatment initiated since birth.
3 Complex approach in rehabilitation was: a) training how to use prosthetics during rehabilitation, b) participation of interdisciplinary team: 
at least exercise physiologist (or rehabilitation therapist), ergotherapist, clinical psychologist, c) involvement of  modern technologies like 
virtual reality.
4 Individual approach in rehabilitation: a) availability of individual rehabilitation and abilitation programs, b) individual goals and aims setting 
with a child, c) working in natural environment — school/kindergarten/home, г) individual exercises.
5 Continuous flow of rehabilitation was considered as regular exercises of parents with children at home.
6 Rehabilitation was considered available in the sphere of prosthetics if a) the installation of the prosthetics was completely covered 
by the government and compensation had already been received, b) paperwork period less than 2 months, c) paperwork was easy enough, 
d) information about prosthetics was provided by medical staff.
7 Final document needed for publicly-funded prosthetics are individual rehabilitation and abilitation programs. Important documents: 
certification for expertise (medical note 088/y-06); medical record from outpatient department; all medical testing; records on any 
conditions and chronic disease, if any; medical technical statement; printed X-ray.
8 Patient was considered as actively involved in rehabilitation process if parents а) knew legal environment about their rights on prosthetics 
and rehabilitation, б) indicated themselves as persons influencing the child's perception of the rehabilitation process, в) understood 
the importance of working with the child at home, г) believed that rehabilitation treatment to their children was necessary.
9 Regular exercises of parents with the child: physical exercises, gymnastics.
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Характеристики выборки исследования 

Участники исследования проживали в 8 субъектах РФ 
(Москва — 3, Краснодарский край — 2, Республика 
Татарстан — 3, Саратовская область — 2, Республика 
Мордовия — 3, Нижегородская область — 4, Алтайский 
край — 2, Республика Крым — 1). Возраст детей состав-
лял от 2 до 17 лет: 1 ребенок в возрасте 0–2 лет, 
7 детей — 3–6 лет, 7 — 7–11 лет, 5 — 12–17 лет. 
Половина детей получали протез впервые (n = 10), поло-
вина — повторно (из них 3 — в третий раз, 3 — в чет-
вертый). Из числа детей, проходивших протезирование 
неоднократно, 7 детей ранее получали только косметиче-
ские протезы, трое — активные.

Основные результаты исследования 

Основные результаты интервью представлены 
в табл. 2. Подтвердила прохождение детьми реабили-
тации в том или ином объеме половина респондентов, 
остальные попросили уточнить, «что значит реабилитаци-
онная помощь». После получения разъяснения по данно-
му вопросу 5 (25%) респондентов сообщили, что 1–2 раза 
ездили в санатории. На доступность реабилитационной 
помощи, но нежелание ее получать ввиду непонимания 
значимости («рядом с домом есть государственный центр 

реабилитации, там есть ЛФК, логопед, психолог, но воз-
можности водить ребенка туда у меня нет, много работаю, 
да и ЛФК ребенок занимается на физической культуре 
в школе») указал 1 (7%) респондент. В частные центры 
никто из опрошенных не обращался («слишком дорого», 
«не нашли подходящего»).

Ответы на остальные вопросы показали, что полу-
ченная реабилитационная помощь не отвечает совре-
менным критериям ее эффективности — непрерывно-
сти, этапности и преемственности (см. табл. 2). Так, 
на получение помощи на двух этапах — в поликлинике 
и санаторно-курортном учреждении — указал только 
один из родителей, отметив при этом, что специалисты 
поликлиники и санатория не знали о том, что ребе-
нок проходил реабилитацию и там и там, и не получали 
информацию (выписки и заключения) другого этапа. 
Большинство детей получили реабилитационную помощь 
только в санаторно-курортном учреждении, 12 человек 
выезжали в санаторий 1–2 раза за все время. Регулярно 
(ежегодно и чаще) получал реабилитационную помощь 
в санатории только 1 ребенок. Двое детей получали реа-
билитационную помощь только в поликлинике. Ни один 
из детей не проходил регулярную реабилитацию на амбу-
латорно-поликлиническом этапе. При этом о существо-

Таблица 2. Результаты интервьюирования родителей детей, нуждавшихся в протезировании верхних конечностей
Table 2. The results of interviewing of parents whose children are in need of upper limb prosthetics

№ Вопрос Ответы

ЭФФЕКТИВНОСТЬ РЕАБИЛИТАЦИОННЫХ МЕРОПРИЯТИЙ

1
Проходил ли Ваш ребенок когда-либо 
реабилитацию? (n = 20)

Да — 15 (75 %)
Нет — 5 (25 %)

2 Если да, то где именно и как часто? (n = 15)

Открытый вопрос
Поликлиника + санаторий — 1 (7 %)
Только санаторий — 12 (80 %)
Только поликлиника — 2 (13 %)
Осведомлены еще об одном этапе оказания помощи — 7 (47 %)
Не осведомлены про другие этапы — 8 (53 %)
Проходили реабилитацию регулярно (ежегодно) — 1 (7 %)

Один из родителей детей в возрасте 0–17 лет — 
граждан РФ, включенных в план протезирования активным 

протезом верхней конечности ввиду ее врожденной 
особенности в ООО «Моторика» в период 

с октября 2017 по апрель 2018 г. (n = 115)

Все родители, ответившие согласием на участие 
в исследовании (n = 86)

Генератором случайных чисел выбран 21 участник (n = 21)

Определено итоговое число участников (n = 20)

Не вошли в исследование:
• родители пациентов, протезирование которых было 

отменено или перенесено за выбранный отрезок 
времени (n = 5)

• родители, не давшие согласие на участие 
в исследовании (основная названная причина — 
«нет времени») (n = 24)

Выбыли из исследования по причине неявки 
на протезирование (n = 1)

Рис. Формирование выборки исследования 
Fig. Population sampling for the study
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Таблица 2. Продолжение

№ Вопрос Ответы

3
Сколько полных лет было Вашему 
ребенку, когда были проведены первые 
реабилитационные мероприятия? (n = 15)

0–2 года — 0
3–6 лет — 3 (20 %)
7–11 лет — 11 (73 %)
12–17 лет — 1 (7 %)

4
Настоящее протезирование является для Вас 
первым или опыт использования протеза уже 
был? Если да, то в каком возрасте? (n = 20)

Первое протезирование — (50 %)
Повторное протезирование — (50 %)

5
Если да — учили ли Вашего ребенка 
пользоваться протезом? (n = 10)

Да — 0 (0  %)
Нет — 10 (100 %)

6
Кто из специалистов работал 
в реабилитационной команде? (n = 15)

Открытый вопрос
Исключительно врач и/или инструктор ЛФК — 13 (87 %)
Врач и/или инструктор ЛФК + медсестра по физиопроцедурам 
и массажист — 2 (13 %)

7
Какие современные реабилитационные 
технологии были использованы? (n = 15)

Открытый вопрос
Никакие — 14 (93 %)
Новые грязевые ванны — 1 (7 %)

8

Являлась ли программа реабилитации 
Вашего ребенка индивидуальной или Вы 
сталкивались со стандартными схемами? 
(n = 15)

Стандартные схемы — 15 (100 %)
Индивидуальный подход — 0

9
Вы получали индивидуальную программу 
реабилитации и абилитации? (n = 20)

Да — 20 (100 %)
Нет — 0

10
Занимаетесь ли Вы самостоятельно 
с ребенком реабилитацией? (n = 20)

Да — 1 (5 %)
Нет — 19 (95 %)

11
Установка протеза произошла за счет 
государства или Ваших личных средств? 
(n = 20)

Только за счет государства — 4 (20 %)
Только за счет личных средств — 0
В основном за счет государства + доплата из личных средств — 16 (80 %)
Занимали деньги на протез — 5 (20 %)
Отказ в выплате после получения протеза (ошибка в составлении ИПРА) — 1 (5 %)

12
Получили ли Вы компенсацию расходов 
на протез? (n = 20)

Да — 19 (95 %)
Нет — 1 (5 %)

13
Сколько времени потребовалось для сбора 
документов?7 (n = 20)

< 2 мес — 20 (100 %)
� 2 мес — 0

14 Было ли это сложно? (n = 20)
Да — 20 (100 %)
Нет — 0

15
Откуда Вы узнали о возможности 
протезирования? (n = 20)

Открытый вопрос
Из рекламы в Интернете или на телевидении — 12 (60 %)
В сообществах мам в социальных сетях — 6 (30 %)
От медицинских специалистов — 2 (10 %)

16
Знакомы ли Вы с нормативной базой, 
регламентирующей Ваши права в отношении 
протезирования и реабилитации? (n = 20)

Нет — 20 (100 %)
Да — 0

17
От чего или от кого зависит вовлеченность 
ребенка в процесс реабилитации? (n = 20)

Открытый вопрос
От медицинского персонала — 15 (75 %)
Не смогли ответить — 5 (25 %)

18
Как Вы считаете, нужна ли Вашему ребенку 
и детям с похожими особенностями здоровья 
реабилитационная помощь? (n = 20)

Открытый вопрос
Сомневаются в том, что это нужно — 13 (65 %)
Реабилитация не нужна — 4 (20 %)
Реабилитация нужна обязательно — 3 (15 %)

ОТНОШЕНИЕ РОДИТЕЛЕЙ К СИСТЕМЕ РЕАБИЛИТАЦИОННОЙ ПОМОЩИ

19
Что, с Вашей точки зрения, может 
значительно улучшить качество и доступность 
медицинской реабилитации? (n = 20)

Открытый вопрос
Не были готовы внести предложения — 17 (85 %)
Внесли локальные предложения — 3 (15 %)

20
Оцените важность постоянной домашней 
работы с ребенком (n = 20)

Критически важна — 1 (5 %)
Возможно важна — 9 (45 %)
Неважна — 10 (50 %)

21
Кто, с Вашей точки зрения, должен работать 
в реабилитационной команде? (n = 20)

Открытый вопрос
Затрудняются ответить — 20 (100 %)
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вании максимум еще одного этапа, кроме того, где они 
получали помощь, было осведомлено менее половины 
респондентов. Про другие варианты родители не знают, 
и информация о том, что при оказании реабилитацион-
ной помощи есть специальный маршрут (разные этапы, 
разные специалисты и разные возможности), вызывала 
у них удивление.

Никто из детей не получал реабилитационную помощь 
в возрасте до 3 лет. Лишь у каждого пятого реабилитация 
была начата в возрасте 3–6 лет, более чем у половины — 
в 7–11 лет, в более позднем возрасте (12–16 лет) — 
у 1 ребенка. На момент опроса половина детей (50%) 
получила первый протез. Большинство (70%) повторно 
протезированных детей ранее получали только косме-
тические протезы, и лишь каждый третий — активные 
протезы.

Индивидуальную программу реабилитации получили 
все дети. Однако комплексность и индивидуальность под-
хода к реабилитации вызывает сомнения. Так, родители 
всех детей, получавших протезы ранее (n = 10), сообщи-
ли, что им не разъясняли, как пользоваться протезом 
(«как пользоваться протезом, сколько его носить нам 
никто не рассказал», «мы не знали, как научить ребенка 
пользоваться протезом»). В итоге все дети носили протез 
� 1 мес. Несмотря на это, семьи проходили протезиро-
вание повторно, надеясь, что «ребенок будет постарше 
и больше заинтересуется протезом».

Реабилитационную помощь большинству детей 
(n = 13) оказывал исключительно врач и/или инструктор 
ЛФК. В 2 случаях в реабилитации участвовали медсестра 
по физиопроцедурам и массажист. При этом все родите-
ли не были осведомлены, кто еще мог входить в состав 
реабилитационной команды. Родители 5 детей позже 
в ходе ответов на другие вопросы сообщили, что «воз-
можно еще нужен психолог». Родитель 3-летнего ребенка 
сообщил, что «мы обеспокоены тем, что не можем объ-
яснить ребенку, зачем ему нужен протез, почему его 
рука не похожа на руку других детей. Ребенок сейчас 
задает много вопросов, и мы не знаем, как на них отве-
тить и как научить ребенка реагировать на повышенное 
внимание со стороны других людей. Мы бы очень хотели 
пообщаться с психологом, но пока не нашли подходящего 
специалиста».

Все 15 человек, дети которых проходили реабили-
тацию, сообщили, что им предлагали только стандарт-
ные варианты реабилитации, общеукрепляющие упраж-
нения без акцента на верхние конечности, пресс или 
спину. Занятия проходили исключительно в группах. 
Индивидуальных целей реабилитации не составлялось 
и не озвучивалось ни для одной семьи. Занятия в при-
вычной для ребенка среде — дома или в школе — также 
никогда не проводились.

Современные технологии использовались в реаби-
литации только одного ребенка из числа проходивших 
реабилитацию («в наш санаторий завезли новые грязе-
вые ванны»). В остальных случаях родители отметили, что 
«никакие технологии не использовались», «все техноло-
гии только советского времени».

Критерий непрерывности реабилитации также 
не был реализован в полном объеме. Только в одной 
семье работали с ребенком в домашних условиях 

на постоянной основе, отмечая, что это «критически важ-
но». При этом половина интервьюированных недооцени-
вает важность такой работы (см. табл. 2). Остальные 
(n = 9) предположили, что это важно, но признали, что 
не знают как осуществлять такую работу («Наверное, 
это важно. Но как заниматься, мы не знаем, нам никто 
не рассказывал»).

Только каждый пятый ребенок получили протез полно-
стью за счет государства, остальные семьи доплачивали 
за оказание реабилитационной помощи из собственных 
средств (сумма компенсации различается в разных реги-
онах, тогда как стоимость протезов одинакова на всей 
территорий страны). Все дети получали индивидуальную 
программу реабилитации и абилитации (ИПРА), в которую 
для получения протеза должен быть вписан пункт о необ-
ходимости протезирования. При этом в ходе  интервью 
все родители сообщили, что срок прохождения всех 
врачей и комиссии занимал от 2 до 6 мес, сам процесс 
был достаточно сложен. Каждый четвертый интервьюи-
рованный сообщил, что в их ИПРА были допущены ошиб-
ки, и всех специалистов пришлось проходить повтор-
но. Каждая пятая семья занимала деньги на протез. 
Родитель одного ребенка сообщил, что после того, как 
ребенок получил протез, обнаружилась ошибка в состав-
лении ИПРА и в выплате им отказали.

Большинство родителей (n = 18) узнали о возмож-
ности получить активный протез не от медицинского 
персонала, а из рекламы в интернете или на телевиде-
нии или в сообществах мам в социальных сетях, поэтому 
на комиссии они уже требовали получения именно актив-
ного протеза, который положен их ребенку. Ожидаемо, 
что ни один из опрошенных родителей не был знаком 
с нормативными документами, описывающими права 
на получение реабилитационной помощи. Ни одному 
из них не объясняли, какие бывают виды протезов — 
«просто вписывали артикул в ИПРА».

Низкую вовлеченность семьи в процессы реабилита-
ции демонстрирует то, что родители не понимают своей 
роли и ответственности в создании заинтересованности 
ребенка в реабилитации: большинство (n = 15) считали, 
что за активное вовлечение ребенка отвечает толь-
ко медицинский персонал, остальные не смогли отве-
тить на этот вопрос. Никто из родителей не упомянул 
о собственной роли в данном процессе (см. табл. 2). 
Более того, большинство родителей (n = 13) сомневаются 
в необходимости реабилитации («мы же и так сами всему 
научились») или абсолютно уверены в том, что реабили-
тация не нужна («мой ребенок же не ущербный»). Только 
в 3 случаях родители отметили, что реабилитация нужна 
обязательно (только один ребенок при этом получал реа-
билитационную помощь).

Низкая вовлеченность семьи в процессы реабили-
тации косвенно подтверждается тем, что большинство 
родителей (n = 17) не были готовы внести какие-либо 
предложения по улучшению качества реабилитационной 
помощи («мы совсем в этом не разбираемся», «нашему 
ребенку особо и не нужна реабилитация», «сравнивать 
нам не с чем»). Лишь трое родителей внесли локальные 
предложения, направленные на улучшение доступно-
сти реабилитации или индивидуальности подхода («хоте-
лось бы вернуть в санатории учителей», «занятия должны 
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быть на свежем воздухе, а не в помещении, веселые, как 
в лагере, все-таки детям нужен другой подход, нежели 
взрослым», «все направления в санатории и на массаж 
приходится выбивать, никто не хочет просто так ничего 
давать. Говорят, что квот сейчас нет»).

Таким образом, в качестве основных проблем были 
выявлены отсутствие реабилитации как таковой или, 
в случае ее наличия, множество проблем ее организации 
и несоответствий критериям эффективности. Основные 
проблемы в области реабилитации детей, нуждающихся 
в протезировании верхней конечности в связи с врож-
денным заболеванием, выявленные в интервью родите-
лей, приведены в табл. 3.

В табл. 4 приведены цитаты из интервью, подтверж-
дающие наличие основных проблем в оказании реабили-
тационной помощи.

ОБСУЖДЕНИЕ 
Резюме основного результата исследования 

Проведенное интервью родителей детей, нуждаю-
щихся в протезировании верхних конечностей, показа-
ло, что реабилитация в реальной практике либо не про-
водится, либо проводится в ограниченном объеме. 
Большинство родителей не видит необходимости в реа-
билитации, отличается низкой вовлеченностью и ответ-
ственностью в вопросах оказания реабилитационной 
помощи своим детям.

Ограничения исследования 

Небольшой объем выборки. Интервьюирование 
20 родителей не позволяет количественно оценить 

распространенность и разнообразие проблем, свя-
занных с получением реабилитационной помощи 
в целевой популяции детей, нуждающихся в протези-
ровании верхних конечностей в связи с врожденным 
заболеванием. К сожалению, до настоящего времени 
отсутствует национальная база данных, содержащая 
информацию обо всех детях, нуждающихся в протези-
ровании, и об организациях, оказывающих подобные 
услуги. Сложность в создании значительной по объему 
выборки отмечена и в зарубежных исследованиях про-
блем протезирования и реабилитации после протези-
рования: в большинство исследований включали менее 
30 участников [19].

Оценка состояния реабилитационной помощи на осно-
ве мнения родителей. Родители не обладают профессио-
нальными знаниями в области организации оказания 
медицинской помощи, их оценки по определению субъ-
ективны и не должны служить единственным источником 
информации о качестве и эффективности реабилитаци-
онной помощи. Тем не менее именно семья и ребенок 
являются финальным получателем услуг как протезиро-
вания, так и реабилитации, а их активное вовлечение 
в реабилитационный процесс признано одним из важ-
нейших условий успешного восстановления нарушенных 
функций. Соответственно, их видение проблемных сторон 
и оценка сложившейся ситуации важны для разработки 
мероприятий по совершенствованию реабилитации — их 
не удастся реализовать без активного участия семьи. 
Отсутствие специальных знаний у родителей было одной 
из предпосылок выбора интервьюирования, а не анке-
тирования как метода сбора информации. Содержание 

Проблема Заявили о проблеме, абс. (%)

Отсутствие реабилитации 5 (25)

Нарушение принципов этапности, непрерывности, преемственности:
• реабилитация только на одном этапе
• отсутствие ежегодной реабилитации
• отсутствие передачи информации о пациенте между этапами

15 (75)
14 (70)
14 (75)

1 (5)

Несвоевременное начало реабилитационной помощи 20 (100)

Несвоевременное получение протеза 19 (100)

Нарушение комплексного подхода реабилитации:
• отсутствие обучения по использованию протеза
• отсутствие междисциплинарной реабилитационной команды
• отсутствие современных технологий реабилитации

15 (75)
10 (50)
15 (75)
15 (75)

Отсутствие индивидуального подхода
• отсутствие индивидуальных целей и задач реабилитации
• отсутствие занятий в среде обычного функционирования ребенка
• отсутствие занятий вне групп 

15 (75)
15 (75)
15 (75)
15 (75)

Нарушение непрерывности реабилитации 14 (70)

Низкая доступность реабилитационной помощи:
• необходимость доплаты со стороны родителей для получения протеза 
• сложность получения документов
• информация о возможности протезирования получена не от врачей

20 (100)
16 (80)

20 (100)
18 (90)

Низкая вовлеченность родителей в реабилитацию детей:
• родители не знакомы с правами ребенка в вопросах протезирования
• родители перекладывают ответственность за вовлечение детей в реабилитацию на врачей

20 (100)
20 (100)
15 (75)

Таблица 3. Основные проблемы в области реабилитации детей, нуждающихся в протезировании верхней конечности в связи 
с врожденным заболеванием (по данным интервью родителей)
Table 3. Major challenges in rehabilitation of children in need of upper limb prosthetics due to congenital diseases (according to the data 
of parents interview)
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некоторых вопросов могло неоднозначно воспринимать-
ся или даже не пониматься респондентами. Например, 
«какие современные реабилитационные технологии 
были использованы»? Ответ на данный вопрос следует 
интерпретировать с осторожностью. Кроме того, ряд 
вопросов требовал пояснений со стороны интервьюера 
(например, многим родителям не было понятно, что вклю-
чено в понятие «реабилитация», и они просили объяснить 
используемый термин).

Экстраполяция результатов исследования. Известно, 
что в исследование включены родители, которые смогли 
узнать о возможности установки протеза в г. Москве 
и приехать на протезирование. Можно предположить, что 
дети менее активных родителей, из наиболее отдаленных 
регионов, малообеспеченных семей, а также дети, остав-
шиеся без попечения родителей, и дети состоятельных 
родителей, имевших соответствующие финансовые воз-
можности (личные, средства некоммерческих органи-
заций) для протезирования и реабилитации в частных 
и/или зарубежных клиниках, не попали в выборку иссле-
дования, а значит, их опыт реабилитации не был учтен.

Интерпретация результатов исследования 

Протезирование верхних конечностей — сложная 
область знаний, находящаяся на стыке технического 
и медицинского прогресса. В последнее десятилетие 
в этой области произошли значительные изменения, 
появилось множество инновационных решений. Тесное 
сотрудничество медицинского персонала с инженерами, 
конструкторами, технологами и протезистами требуется 
не только на этапе разработки протеза, но и при подго-
товке ребенка к протезированию и адаптации к протезу 
уже после его установки.

Российский справочник по медико-социальной экс-
пертизе лиц до 18 лет, на первый взгляд, подробно 
описывает врожденные состояния и заболевания верх-
них конечностей, при которых необходимо протезирова-
ние, детализирует клинические признаки, необходимые 
обследования для прохождения экспертизы, критерии 
инвалидности, а также рекомендации по реабилитации 
[11]. Особый интерес представляет объем рекомендо-
ванной реабилитационной помощи: всем детям, кото-
рым показано протезирование, показана и медицин-

Проблема Цитата из интервью

Нарушение 
принципов 
этапности, 
непрерывности, 
преемственности

«В санатории были пару раз за 8 лет. Не понравилось нам особо. А в поликлинику ходили, чтобы 
направление туда взять, больше нам там не помогают».
«В поликлинике прошли курс массажа в 6 месяцев, потом то ли квоты закончились, то ли специалист 
ушел — в общем, остались без массажа».
«Мы были на реабилитации в санатории и в поликлинике. В поликлинике ходили на ЛФК. Так странно: 
в поликлинике и не знали, что мы в санатории были, удивились. А в санатории спрашивали, занимаемся 
ли мы в поликлинике и чем. Честно говоря, мы думали, врачи общаются между собой»

Несвоевременная 
реабилитация

«Мы как родились, хотели массажи делать, но сами не умеем, а специалиста не нашли».
«Протез активный ставили первый раз к школе — нам так врач посоветовал».
«С 1 года нам давали косметические протезы. Дочка их боялась и не носила, говорила, что это рука 
мертвой тети»

Отсутствие 
комплексного 
подхода 

«Как пользоваться протезом, сколько его носить — нам никто не рассказал». 
«Мы не знали, как научить ребенка пользоваться протезом».
«Мы обеспокоены тем, что не можем объяснить ребенку, зачем ему нужен протез, почему его рука 
не похожа на руку других детей. Ребенок сейчас задает много вопросов, и мы не знаем, как на них ответить 
и как научить ребенка реагировать на повышенное внимание со стороны других людей. Мы бы очень 
хотели пообщаться с психологом, но пока не нашли подходящего специалиста».

Отсутствие 
индивидуального 
подхода

«Цели [реабилитации] мы ставили сами, врачи с нами это никогда не обсуждали».
«Ходили несколько раз к врачу ЛФК в поликлинике, ребенка смотрели, потом приходили на групповые 
занятия 1 раз в неделю». 
«Пришли к врачу ЛФК, он дал нам готовую распечатку с упражнениями. Мы дома не поняли, как их нужно 
выполнять, хотели спросить еще раз, но врач ушел в отпуск, и мы так его и не застали».
«В санаторий нас направляет служба социальной защиты. Там мы занимаемся ЛФК и проходим 
физиопроцедуры. Ездим обычно на 21 день. Раньше в санатории работали преподаватели, и сын 
не отставал от школьной программы. Теперь учителей нет, поэтому, наверно, больше ездить не будем. 
Занятия ЛФК там проходили в группе по 10 человек, занимались в одной группе люди разных возрастов 
и с разными заболеваниями. В прошлый раз детей не было, в основном бабушки и дедушки с артритами. 
После ЛФК сын лежал в специальных ваннах с газированной водой»

Низкая доступность 
реабилитации

«Получение ИПРА, необходимой для выплаты компенсации, растянулось».
«Брали деньги взаймы у знакомых». 
«Просили займ в банке». 
«Получали займ от благотворительной организации».
«Прошло уже 2 недели [после комиссии], и все документы уже ушли наверх. Поэтому мы не получили 
компенсации от государства и не знаем, как вернуть одолженную сумму»

Отсутствие активного 
вовлечения 
пациентов 
в реабилитацию

«Мы не понимаем, зачем нам реабилитация. Мой ребенок и так сам всему научился».
«Мой ребенок же не ущербный. У него нет паралича или аутизма, зачем занятия?»
«Разве реабилитация — это важно?»
«Первый раз слышим о вовлеченности ребенка: куда и во что вовлекать-то надо?»
«А что, прямо есть законы про это все?»

Таблица 4. Цитаты из интервью, подтверждающие наличие проблем в оказании реабилитационной помощи
Table 4. Quotations from the interview which demonstrate the problems of rehabilitation treatment
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ская реабилитация. В комплекс мероприятий по профилю 
медицинской реабилитации в соответствии с документом 
входит:
1) восстановительная терапия (с первого года жизни 

до окончания роста ребенка) 2–3 раза в год (в зави-
симости от заболевания): для всех пациентов — мас-
саж (как правило, с акцентом на недоразвитую конеч-
ность); санаторно-курортное лечение (показано детям 
как этап восстановительного лечения); лечебная физ-
культура; при необходимости — физиопроцедуры, 
реконструктивная хирургия, логопедическая помощь;

2) социальная реабилитация (показана всем детям): 
социально-средовая реабилитация — обучение поль-
зования бытовыми приборами, компьютером и др. 
с применением технических средств реабилитации; 
социально-бытовая адаптация — обучение социаль-
но-бытовым навыкам с использованием технических 
средств реабилитации, обустройство жилья в соответ-
ствии с имеющимися ограничениями жизнедеятель-
ности (установка удобных ручек на двери, рычажных 
кранов или кранов с фотоэлементами и др.); другие 
мероприятия, ориентированные на индивидуальную 
потребность ребенка;

3) динамическое наблюдение врача травматолога-орто-
педа детской поликлиники 1 раз в 6–12 мес до окон-
чания роста.
Возраст первого протезирования в соответствии 

с документом зависит от конкретной патологии, но 
в любом случае не должен превышать одного года. 
Точное время начала реабилитации указано только для 
одной патологии (Q71.5 Продольное укорочение локте-
вой кости, врожденная локтевая косорукость) — с пер-
вой недели или первых месяцев жизни. Организации 
и структуры, отвечающие за реализацию восстановитель-
ного лечения, в документе не детализированы.

Анализируя ответы и эмоциональные реакции роди-
телей детей, которым показано протезирование верхних 
конечностей, можно выявить ряд значимых проблем, 
существующих при оказании реабилитационной помо-
щи данной категории пациентов. Среди них — позднее 
начало реабилитационных мероприятий, отсутствие ком-
плексного и междисциплинарного подхода к реабили-
тации, нарушение принципов этапности, преемствен-
ности и непрерывности в оказании помощи, а также 
индивидуального похода. Круг специалистов, работа-
ющих с ребенком, крайне ограничен. Особенно часто 
родители отмечали отсутствие психолога. Кроме того, 
в абсолютном большинстве случаев семьи не понимают 
важность «домашней» работы с ребенком и не понима-
ют, что нужно делать вне стен протезного предприятия. 
Информации о том, как использовать протез, и какие 
реабилитационные мероприятия гарантированы на зако-
нодательном уровне, у семей фактически нет. Процесс 
получения индивидуальной программы реабилитации 
отличается излишней бюрократизацией, а осведомлен-
ность медицинских специалистов о современных воз-
можностях протезирования достаточно низкая [20]. Еще 
одним значимым фактором является отсутствие пони-
мания родителями значимости реабилитационных меро-
приятий, а также отсутствие инициативы и предложений 
по повышению эффективности существующей системы 

оказания реабилитационной помощи детям с врожден-
ными заболеваниями верхних конечностей, нуждающих-
ся в  протезировании.

Проведенная нами работа является первой в области 
оценки уровня реабилитационной помощи при проте-
зировании верхних конечностей. Однако ее результаты 
совпадают в целом с результатами исследований, не свя-
занных с протезированием, но посвященных реабилита-
ции детей с врожденными заболеваниями опорно-дви-
гательного аппарата [21]. В этих исследованиях также 
отмечен недостаточный уровень знаний  и навыков роди-
телей, низкая их комплаентность. Выявленные проблемы 
были отчасти обусловлены недостатками в организации 
взаимодействия коррекционных специализированных 
учреждений  с семьей ребенка, что привело к снижению 
эффективность реабилитационного процесса.

ЗАКЛЮЧЕНИЕ 
Результаты интервью показали, что дети, нуждаю-

щиеся в протезировании верхних конечностей, не про-
ходят реабилитацию необходимо качества, направлен-
ную на восстановление функциональных способностей 
ребенка. При этом каждый пятый ребенок, нуждавшийся 
в такой помощи, не получал ее вовсе. В числе наиболее 
существенных недостатков существующей системы реа-
билитационных мероприятий следует отметить их позднее 
начало, отсутствие комплексного, междисциплинарного 
и индивидуального подхода к реабилитации, нарушение 
принципов этапности, преемственности и непрерывно-
сти в оказании реабилитационной помощи. Обращает 
на себя внимание низкая осведомленность родителей 
в вопросах реабилитации и их незаинтересованность 
в реформировании системы оказания реабилитационной 
помощи детям с заболеваниями верхних конечностей, 
нуждающихся в протезировании.
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Обоснование. Пациенты с ювенильным идиопатическим артритом (ЮИА) могут иметь низкие защитные уровни 
антител к антигенам вакцин из-за иммунологических особенностей заболевания, нарушенного графика вакци-
нации и применения иммунодепрессантов. Цель исследования — изучить состояние поствакцинального имму-
нитета и определить факторы, ассоциированные с сохранением защитного уровня антител, у пациентов с ЮИА. 
Методы. В одномоментное исследование включали пациентов с ЮИА в возрасте от 2 до 17 лет, вакцинированных 
в возрасте до 2 лет жизни (до развития ЮИА) против кори, краснухи, паротита, гепатита В и дифтерии. Уровни IgG 
к вакцинным антигенам определяли методом иммуноферментного анализа. Минимальным защитным уровнем для 
противокоревых IgG считали значения 0,18 МЕ/мл, для антител к вирусу краснухи — 10 МЕ/мл, для эпидемического 
паротита — коэффициент позитивности > 1,0, для гепатита В — 10 mME/мл, для противодифтерийных антител — 
0,09 МЕ/мл. Результаты. В исследование включили 90 пациентов с ЮИА (71% девочки) в возрасте (медиана) 11,3 
(7,5; 14,9) года. Возраст дебюта ЮИА составил 6,0 (4,0; 8,0) лет, продолжительность заболевания — 4,0 (2,0; 7,3) 
года. Глюкокортикостероиды в прошлом или на момент включения в исследование получали 24/88 (27%) пациентов, 
метотрексат — 81/88 (92%), генно-инженерные биологические препараты — 54/89 (61%). Защитный уровень анти-
тел против вируса кори был выявлен у 45 (50%) детей с ЮИА, против вируса краснухи — у 88 (98%), эпидемического 
паротита — у 68 (76%), гепатита В — у 49 (54%), к дифтерийному анатоксину — у 45 (50%). Со снижением напряжен-
ности поствакцинального иммунитета ассоциировались продолжительность ЮИА и терапия глюкокортикостероидами 
(против дифтерии), а также неполный комплекс прививок (против кори). Заключение. Значительная часть детей 
с ЮИА не защищена от кори, эпидемического паротита, гепатита В или дифтерии. Высокий риск развития управляе-
мых инфекций у таких детей требует разработки программ индивидуальной вакцинопрофилактики.
Ключевые слова: дети, ювенильный идиопатический артрит, вакцинопрофилактика, титр антител, корь, краснуха, 
паротит, гепатит В, дифтерия, факторы риска.
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ОБОСНОВАНИЕ 
Ювенильный идиопатический артрит (ЮИА) явля-

ется одним из самых частых ревматических заболе-
ваний детского возраста с распространенностью при-
мерно 1 на 1000 детского населения [1]. Для терапии 
ЮИА используются препараты, подавляющие актив-
ность иммунной системы, — метотрексат, циклоспорин А, 
системные глюкокортикостероиды, генно-инженерные 
биологические препараты (ГИБП) [2]. По этой причине, 
а также вследствие нарушений функций иммунной систе-
мы, связанных с патогенезом самого заболевания, паци-
енты с ЮИА являются высоковосприимчивыми к возбу-
дителям инфекционных заболеваний [3–5].

Интеркуррентные инфекции способны вызывать 
обострения ЮИА и требуют отмены проводимой иммуно-
супрессивной терапии, что негативно влияет на дости-
жение или поддержание статуса неактивного состояния 
болезни [6]. Пациенты, получающие иммуноподавля-
ющие препараты, отличаются более тяжелым тече-
нием инфекций, необходимостью пролонгированной 
антибактериальной терапии, применения антибиотиков 
«резерва» и внутривенного иммуноглобулина [3–5]. 
При вирусных инфекциях, таких как эпидемический 
паротит и корь, специ фической терапии не существует, 
а наличие фонового иммуносупрессивного состояния 
приводит к увеличению риска осложнений и леталь-

ного исхода у детей с иммунопатологическими забо-
леваниями [7].

Наиболее эффективным способом предупредить раз-
витие управляемых инфекций у пациентов с ЮИА является 
вакцинация [8]. Однако такие пациенты могут иметь непол-
ноценный иммунный ответ на вакцинацию, в том числе по 
причине низкого по сравнению со здоровыми сверстни-
ками титра антител или их быстрой утраты на фоне про-
водимой терапии [9]. Приблизительно у 40% детей с ЮИА 
дебют заболевания приходится на второй год жизни [2]. Как 
результат, у таких пациентов первичная вакцинация часто 
не проводится, а от ревакцинации отказываются не только 
родители, но и наблюдающие ребенка ревматологи [2].

Цель исследования — изучить состояние поствак-
цинального иммунитета и определить факторы, ассоци-
ированные с сохранением защитного уровня антител, 
у пациентов с ЮИА.

МЕТОДЫ 
Дизайн исследования 

Проведено одномоментное исследование.

Условия проведения 

Выборку исследования формировали в педиатриче-
ском отделении № 3 ФГБОУ ВО «СПбГПМУ» (Санкт-Петер-
бург) в течение января-июля 2018 г.

Preservation of Postvaccinal Immunity to Measles, 

Rubella, Parotitis, Hepatitis B and Diphtheria in Patients 

With Juvenile Idiopathic Arthritis Who Undergone Planned 

Immunization Under the Age of Two: Preliminary Results 

of Cross-Sectional Study

Natalia A. Lybimova1, Irina V. Fridman2, Olga V. Goleva2, Lubov S. Sorokina1, 3, Rinat K. Raupov4, Rena V. Idrisova4, 

Susanna M. Kharit2, 4, Mikhail M. Kostik1, 4

1 Almazov National Medical Research Centre, Saint Petersburg, Russian Federation
2 Pediatric Research and Clinical Centre for Infectious Diseases, Saint Petersburg, Russian Federation
3 Regional Children's Clinical Hospital, Saint Petersburg, Russian Federation
4 St. Petersburg State Pediatric Medical University, Saint Petersburg, Russian Federation

Background. Patients with juvenile idiopathic arthritis (JIA) can have low levels of antibodies to vaccine antigens due to immunologic 
features of the main disease, disruptions in vaccination schedule and immunosuppressive drugs administration. Objective. The aim 
of the study was to examine the status of postvaccinal immunity and determine the factors associated with preservation of protective 
level of antibodies in patients with JIA. Methods. This cross-sectional study included patients with JIA at the age from 2 to 17 years 
old vaccinated under the age of two (before JIA) against measles, rubella, parotitis, hepatitis B and diphtheria. Levels of IgG to vaccine 
antigens were measured by enzyme immunoassay. The minimum protective level of anti-measles IgG was esteemed as 0.18 IU/ml, 
antibodies to rubella — 10 IU/ml, for parotitis — COI > 1.0, for hepatitis B — 10 mIU/ml, antibodies to diphtheria — 0.09 IU/ml. 
Results. The study included 90 patients with JIA (71% of girls) at the age (median) 11.3 (7.5; 14.9) years. The age of JIA manifestation 
was 6.0 (4.0; 8.0) years, disease duration — 4.0 (2.0; 7.3) years. Glucocorticosteroids administration in anamnesis or at study entry 
was recorded in 24/88 (27%) patients, methotrexate — 81/88 (92%), genetically engineered biologic drugs — 54/89 (61%). Protective 
level of antibodies to measles virus was revealed in 45 (50%) children with JIA, to rubella virus — in 88 (98%), to parotitis — in 68 (76%), 
to hepatitis B — in 49 (54%), to diphtherial anatoxin — in 45 (50%). The decrease of postvaccinal immunity level was associated 
with JIA duration and glucocorticosteroids administration (against diphtheria) duration, as well as drop-out immunization (against 
measles). Conclusion. Major part of children with JIA have no protection against measles, parotitis, hepatitis B or diphtheria. High risk 
of progression of such vaccine-preventable diseases in these children demands development of individual programs of immunization.
Key words: children, juvenile idiopathic arthritis, preventive vaccination, antibody titer, measles, rubella, parotitis, hepatitis B, 
diphtheria, risk factors.
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Susanna M., Kostik Mikhail M. Preservation of Postvaccinal Immunity to Measles, Rubella, Parotitis, Hepatitis B and Diphtheria in 
Patients With Juvenile Idiopathic Arthritis Who Undergone Planned Immunization Under the Age of Two: Preliminary Results of Cross-
Sectional Study. Voprosy sovremennoi pediatrii — Current Pediatrics. 2019; 18 (6): 435–441. doi: 10.15690/vsp.v18i6.2063) 
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Критерии соответствия 

Критерии включения:
• пациенты с ЮИА в возрасте 2–17 лет, планово вак-

цинированные в возрасте до 2 лет жизни (до раз-
вития ЮИА) против кори, краснухи, паротита, гепати-
та В и дифтерии.

Критерии невключения:
• плановая вакцинация в течение 6 мес, предшество-

вавших включению в исследование;
• введение внутривенного иммуноглобулина или пре-

паратов плазмы крови в течение 12 мес, предшество-
вавших включению в исследование;

• прием цитостатических препаратов (кроме метотрек-
сата) в прошлом или на момент включения в иссле-
дование.

Описание критериев соответствия 

Диагноз ЮИА устанавливали (Н. А. Любимова, 
М. М. Костик) согласно критериям Международной лиги 
ассоциаций ревматологов (International League of 
Asso cia tions for Rheumatology, ILAR) [10]. Информация 
о выполненной в прошлом плановой вакцинации против 
кори, краснухи, паротита, гепатита В и дифтерии получена 
из карт профилактических прививок (форма 63), храня-
щихся вместе с историями болезни каждого пациента.

Сведения о вакцинации в последние 6 мес и введе-
нии внутривенного иммуноглобулина или препаратов 
плазмы крови в последние 12 мес получена из карт про-
филактических прививок, а также путем опроса законных 
представителей пациента. Данные о приеме цитостати-
ческих препаратов (кроме метотрексата) получены при 
изучении медицинской документации пациента (выпис-
ные справки, карта развития ребенка) и путем опроса 
больных или их родителей.

Основной показатель исследования 

Доля детей с ЮИА с уровнем антител к антигенам виру-
сов кори, краснухи, паротита, гепатита В и дифтерийному 
анатоксину не ниже минимального защитного уровня.

Определение уровня антител 

Взятие образцов венозной крови (4 мл) выполня-
ли натощак в день поступления ребенка в стационар. 
Образцы центрифугировали при 1200 об./мин в тече-
ние 15 мин. Сыворотку отбирали в отдельные про-
бирки, замораживали при температуре -20°C и затем 
транспортировали в лабораторию вирусологических 
и молекулярно-биологических методов исследования 
ФГБУ «Детский научно-клинический центр инфекционных 
болезней федерального медико-биологического агент-
ства» (Москва) с соблюдением холодовой цепочки.

Уровни иммуноглобулина (immunoglobulin, Ig) G опреде-
ляли методом иммуноферментного анализа [11] на аппа-
рате открытого типа Lasurit (Dynex Technologies Inc., США). 
В случае кори, краснухи, паротита, гепатита В исполь-
зовали коммерческие наборы «Вектор-Бест» (Россия), 
при дифтерии — IBL International GMBH (Германия). Кон-
центрации IgG определяли по калибровочным кривым, 
построенным с использованием программного обеспече-
ния Dynex Technologies Inc. (США). Минимальный защит-
ный уровень антител устанавливали в соответствии с кри-
териями, указанными в инструкции производителя: для 
противокоревых IgG — 0,18 МЕ/мл (коэффициент вариа-
ции, CV, 8%; аналитическая чувствительность 0,07 МЕ/мл), 
для антител к вирусу краснухи — 10 МЕ/мл (8%; 2 МЕ/мл), 
для гепатита В (анти HBs антитела) — 10 mME/мл 

(8%; 2 mМЕ/мл), к дифтерийному анатоксину — 0,09 МЕ/мл 
(7,5%; 0,004 МЕ/мл). Минимальную защитную концентра-
цию IgG к вирусу эпидемического паротита устанавлива-
ли при коэффициенте позитивности > 1,0. Коэффициент 
позитивности рассчитывали как отношение оптической 
плотности (ОП), полученной в двухволновом (450/620 нм) 
режиме в лунке с образцом пациента, к ОП критической 
(ОПкрит), вычисляемой по формуле:

ОПкрит = ОПср(К-) + 0,3, 

где ОПср(К-) — среднее арифметическое значение 
ОП в лунках с отрицательным контрольным образцом.

Потенциальные предикторы сохранения 

поствакцинального иммунитета 

В числе предикторов сохранения поствакцинально-
го иммунитета (минимального защитного уровня антител) 
рассматривали особенности терапии (применение в про-
шлом либо на момент включения в исследование глюко-
кортикостероидов, метотрексата, ГИБП), число вакцинаций 
(по 1 против кори, краснухи и паротита, > 1 против гепати-
та В и дифтерии), продолжительность ЮИА, возраст ребенка.

Сохранение поствакцинального иммунитета иссле-
довали в трех возрастных группах: до 7 лет, 8–12 лет 
и 13–17 лет. Выбор возрастных периодов обусловлен 
сроками вакцинаций в соответствии с национальным 
календарем профилактических прививок.

Статистический анализ 

Размер выборки исследования предварительно не 
рассчитывали. Анализ полученных данных выполнен с при-
менением пакета статистических программ STATISTICA, 
версия 10.0 (StatSoft Inc., США).

Описание количественных показателей выполнено 
с указанием медианы (25-й; 75-й процентили). Сравнение 
качественных показателей осуществлялось с применением 
критерия Пирсона �2. Независимые предикторы сохра-
нения минимального защитного уровня антител устанав-
ливали при помощи бинарной логистической регрессии 
путем включения в анализ количественных и качественных 
показателей, связанных с зависимой переменной (больные 
с минимальным защитным уровнем антител к соответству-
ющей инфекции) по результатам однофакторного регресси-
онного анализа. В многофакторной статистической модели 
учитывали возраст на момент включения в исследование, 
число вакцинаций, факт терапии глюкокортикостероидами, 
метотрексатом, ГИБП, продолжительность ЮИА. Описание 
результатов регрессионного анализа выполнено с указани-
ем углового коэффициента (�) и стандартной ошибки (SE). 
Из параметров многофакторной регрессионной модели 
учитывали коэффициент детерминации (R2). Статистически 
значимыми считали различия или связи при р < 0,05.

Этическая экспертиза 

Протокол исследования в Этическом комитете не рас-
сматривался. После завершения исследования получено 
положительное заключение Этического комитета Санкт-
Петербургского государственного педиатрического меди-
цинского университета (протокол № 9/2 от 02.09.2019) 
о соответствии исследования этическим нормам, изло-
женным в Хельсинкской декларации.

РЕЗУЛЬТАТЫ 
Участники исследования 

В исследование были включены 90 пациентов 
(64 девочки) с ЮИА в возрасте 11,3 (7,5; 14,9) года, 



438

О
р

и
г
и

н
а

л
ь

н
а

я
 с

т
а

т
ь

я

возраст дебюта заболевания — 6,0 (4,0; 8,0) лет, про-
должительность ЮИА до момента включения в исследо-
вание — 4,0 (2,0; 7,3) года. Олигоартикулярный вариант 
течения ЮИА был у 38 (42%) пациентов, полиартикуляр-
ный — у 36 (40%), системный артрит — у 7 (8%), энтезит-
ассоциированный артрит — у 9 (10%) пациентов. Увеит 
диагностирован у 11/89 (12%). У 1 пациента данные 
о результатах осмотра офтальмологом отсутствовали. 
Терапию глюкокортикостероидами в прошлом либо на 
момент включения в исследование получали 24 пациен-
та (27%) из 88, метотрексатом — 81/88 (92%), ГИБП — 
54/89 (61%), из них 31 (57%) — ингибиторами фактора 
некроза опухоли альфа; 11/54 (20%) человек получали 
более одного ГИБП. Ревакцинацию против вируса кори, 
краснухи, эпидемического паротита получили 52 (58%) 
ребенка.

Основной результат исследования 

Реже всего (50–54% детей в выборке исследования) 
минимальный защитный уровень антител обнаруживали 
к вирусам кори, гепатита В и дифтерийному анатоксину, 
у 2/3 пациентов — к вирусу эпидемического паротита, 
у большинства детей с ЮИА — к вирусу краснухи (табл. 1). 
Различий в возрастных группах по частоте детей с мини-
мальным защитным уровнем антител не обнаружено.

Дополнительные результаты исследования 

По данным однофакторного регрессионного анали-
за были выявлены следующие предикторы сохранения 
поствакцинального иммунитета:

• к вирусу кори: продолжительность ЮИА, возраст на 
момент включения в исследование, число вакцина-
ций, терапия ГИБП;

• к дифтерийному анатоксину: возраст на момент вклю-
чения, применение глюкокортикостероидов (табл. 2).
Согласно результатам многофакторного регрессион-

ного анализа, предикторами сохранения минимального 
защитного уровня антител к вирусу кори были число вак-
цинаций против кори, к дифтерийному анатоксину — про-
должительность ЮИА и терапия глюкокортикостероидами 
(табл. 3). Статистически значимых предикторов сохране-
ния поствакцинального иммунитета против эпидемиче-
ского паротита и гепатита В не выявлено.

ОБСУЖДЕНИЕ 
Резюме основного результата исследования 

Значительное число пациентов с ЮИА (от 32 до 50%) име-
ют недостаточный защитный уровень антител к вирусам кори, 
паротита, гепатита В и дифтерийному анатоксину. Вместе 
с тем у большинства больных ЮИА сохраняется поствакци-
нальный иммунитет к вирусу краснухи. Предикторами сохра-
нения поствакцинального иммунитета были ревакцинирую-
щие прививки, меньшая длительность заболевания.

Ограничения исследования 

Основные ограничения исследования связаны 
с небольшой численностью выборки, разным возрас-
том включенных пациентов, разной продолжительно-
стью заболевания, а также различием по числу ранее 
проведенных вакцинаций. Небольшой объем выборки 

Доля пациентов, имеющих 

минимальный защитный уровень 

антител против:

Всего 

(n =90)

Возрастные группы, лет
p

 (df =2)До 7 

(n =24)

8–12 

(n =32)

13–17 

(n =34)

Вируса кори, абс. (%) 45 (50) 16 (67) 14 (44) 15 (44) 0,163

Вируса эпидемического паротита, абс. (%) 61 (68) 20 (83) 20 (63) 21 (48) 0,163

Вируса краснухи, абс. (%) 88 (98) 24 (100) 32 (100) 32 (94) 0,186

Дифтерийного анатоксина, абс. (%) 45 (50) 15 (63) 15 (47) 15 (44) 0,351

Вируса гепатита В, абс. (%) 49 (54) 15 (63) 18 (56) 16 (36) 0,493

Предикторы#
Минимально защитный уровень антител

Корь Эпидемический паротит Дифтерия Гепатит В

Продолжительность ЮИА 0,001 0,569 0,431 0,846

Возраст* 0,014 0,387 0,014 0,914

Число вакцинаций 0,023 0,572 0,698 0,886

Глюкокортикостероиды 0,340 0,880 0,05 0,931

Метотрексат 0,652 0,125 0,652 0,174

ГИБП 0,013 0,253 0,897 0,215

Таблица 1. Распределение пациентов с ювенильным идиопатическим артритом, имеющих минимальный защитный уровень антител
Table 1. Structure of patients with JIA and minimum protective level of antibodies

Таблица 2. Предикторы сохранения поствакцинального иммунитета (минимального защитного уровня антител) к кори, 
эпидемическому паротиту, дифтерии и гепатиту В: результаты (р) однофакторного регрессионного анализа
Table 2. Predictors of preservation of postvaccinal immunity (minimum protective level of antibodies) to measles, parotitis, diphtheria, 
hepatitis B: results (р) of unifactor regression analysis

Примечание. # — предикторы сохранения поствакцинального иммунитета к краснухе не анализировали по причине его сохранения 
у 98 % пациентов. * — возраст на момент включения в исследование. ЮИА — ювенильный идиопатический артрит, ГИБП — генно-
инженерные биологические препараты.  
Note. # — predictors of preservation of postvaccinal immunity to rubella were not analysed because it sustained in 98% of patients. * — age 
at study entry. ЮИА — juvenile idiopathic arthritis, ГИБП — genetically engineered biologic drugs.
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не позволил провести анализ факторов риска для оцен-
ки иммунитета против краснухи и гепатита В в полном 
объеме. Следует отметить, что в исследовании не было 
контрольной группы, что не позволило в полной мере 
оценить динамику снижения антителообразования у здо-
ровых детей, не имеющих факторов риска. Наличие 
контрольной группы позволило бы оценить, влияют ли 
в действительности изученные предикторы на снижение 
продукции антител или нет. Ограничения исследования 
могли повлиять на правильность определения преди-
кторов сохранения поствакцинального иммунитета, т. е. 
изученные факторы могли быть ошибочно расценены как 
возможные предикторы (отсутствие контрольной группы), 
а роль других факторов, например комбинации лекар-
ственных препаратов с длительностью ЮИА, возраста 
назначения тех или иных лекарственных препаратов, 
длительности терапии, имевших важное значение, иден-
тифицировать не удалось. Каким образом мог повли-

ять каждый из факторов риска отдельно (лекарствен-
ные препараты, число вакцинаций, продолжительность 
заболевания, субтип артрита), однозначно определить 
невозможно ввиду того, что часть пациентов получала 
комбинированную терапию, и группы не были стратифи-
цированы по возрасту дебюта и/или продолжительности 
заболевания. Возможно, бо¡льшая численность выборки 
позволила бы провести более детальный анализ в под-
группах. Также мы не учитывали такие факторы, как 
продолжительность терапии, кумулятивные дозы, ком-
бинация методов лечения. Один больной мог получать 
несколько видов терапии, а также иную сопутствующую 
патологию, которая могла влиять на темпы элимина-
ции препаратов, и опосредованно — на характеристики 
иммунного ответа. Допускается погрешность в иссле-
довании, связанная с точностью методов измерения 
(CV использованных методов определения уровня анти-
тел был в пределах 7,5–8%).

Предикторы � SE р

Против кори (n = 88), R2 = 0,15

Продолжительность ЮИА -0,240 0,021 0,083

Возраст* -0,068 0,022 0,652

Число вакцинаций 0,304 0,147 0,038

Глюкокортикостероиды 0,057 0,134 0,643

Метотрексат 0,100 0,212 0,369

ГИБП -0,187 0,130 0,142

Против дифтерии (n = 88), R2 = 0,13

Продолжительность ЮИА -0,287 0,140 0,044

Возраст* 0,017 0,172 0,919

Число вакцинаций 0,083 0,140 0,552

Глюкокортикостероиды -0,232 0,117 0,05

Метотрексат 0,002 0,112 0,982

ГИБП 0,188 0,130 0,151

Против эпидемического паротита (n = 88), R2 = 0,06

Продолжительность ЮИА -0,181 0,138 0,764

Возраст* -0,073 0,173 0,221

Число вакцинаций 0,280 0,143 0,193

Глюкокортикостероиды 0,050 0,119 0,558

Метотрексат 0,059 0,111 0,226

ГИБП -0,193 0,127 0,645

Против гепатита В (n = 88), R2 =0,04

Продолжительность ЮИА -0,125 0,022 0,396

Возраст* 0,069 0,018 0,630

Число вакцинаций -0,017 0,189 0,888

Глюкокортикостероиды -0,028 0,138 0,820

Метотрексат 0,111 0,225 0,348

ГИБП 0,142 0,141 0,303

Таблица 3. Предикторы сохранения поствакцинального иммунитета (минимального защитного уровня антител) к кори и дифтерии: 
результаты многофакторного регрессионного анализа
Table 3. Predictors of preservation of postvaccinal immunity (minimum protective level of antibodies) to measles and diphtheria: results 
multifactor regression analysis

Примечание. * — возраст на момент включения в исследование. ЮИА — ювенильный идиопатический артрит, ГИБП — генно-
инженерные иммунобиологические препараты.  
Note. * — age at study entry. ЮИА — juvenile idiopathic arthritis, ГИБП — genetically engineered biologic drugs.
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Обсуждение основного результата исследования 

ЮИА является иммунопатологическим заболевани-
ем, требующим для достижения ремиссии применения 
иммуноподавляющих препаратов [2]. Иммунные меха-
низмы, лежащие в основе генеза данного заболева-
ния, а также прием лекарственных препаратов, которые 
влияют на функцию В-клеток памяти и плазмоцитов, 
могут приводить к утрате защитного титра противокоре-
вых поствакцинальных антител в более короткие сро-
ки, чем в популяции [12, 13]. По данным популяци-
онного исследования, защитный титр противокоревых 
антител определяли у 85% здоровых детей в возрасте 
3–6 и 7–14 лет [14]. В другом исследовании доля здоро-
вых детей, не имеющих минимального защитного титра 
противокоревых антител в сроки от 2 мес до 5 лет после 
однократной вакцинации, составляет 10–12%, в сроки 
от 4 мес до 9 лет после ревакцинации — 13–17% [15]. 
После вакцинации против вируса эпидемического паро-
тита в сроки от 2 мес до 5 лет минимальный защитный 
титр антител не имели от 5 до 9% здоровых детей, в сроки 
от 4 мес до 9 лет после ревакцинации — от 2 до 13%. 
После вакцинации против краснухи не имели минималь-
ного защитного титра антител 6,9% здоровых детей [15]. 
В нашей выборке доля детей, не имевших минимального 
защитного титра антител к указанным инфекциям, была 
ниже, чем выявлено в популяционных исследованиях, 
за исключением состояния иммунитета против краснухи. 
Последнее может быть объяснено высокой долей детей, 
переболевших краснухой в стертой форме благодаря пер-
вичной вакцинации.

По данным серомониторинга, доля лиц с защитным 
титром антител против вируса гепатита В через 3 мес 
после вакцинации составляет 99%, через � 7 лет — 77%. 
В случае нарушения схемы вакцинации доля здоровых 
с минимальным защитным титром антител составляет 
53% [16]. В нашем исследовании, несмотря на отсутствие 
пациентов с нарушенным графиком вакцинации против 
гепатита В, доля детей с ЮИА с минимальным защитным 
титром антител против вируса гепатита В составила 54%. 
Защитный титр антител против дифтерийного анаток-
сина выявлен у 95–97% детского населения, из них 
у 96% в возрасте 3–4 лет, у 98% в возрасте 15–17 лет, 
у 93% взрослых при высокой напряженности иммунитета 
(85, 91 и 81% соответственно) [17, 18].

Ранний возраст дебюта ЮИА, после которого в реаль-
ной клинической практике прекращается вакцинопро-
филактика, приводит к более низкому уровню антител 
у детей старшего возраста [9]. В нашем исследовании 
только 52% детей получили ревакцинацию против кори, 
тогда как охват ревакцинацией против кори, по данным 
Комитета по здравоохранению правительства г. Москвы, 
достигает 99% [14]. Неполный комплекс вакцинации 
является независимым предиктором отсутствия защитно-
го титра антител в нашей выборке.

В опубликованных ранее исследованиях проводи-
лась оценка влияния лекарственных препаратов на 
качество антителообразования после вакцинации. По-
ка зано, что метотрексат не оказывал существенного 
влияния на краткосрочную и долгосрочную эффектив-
ность антителообразования при введении различных 
вакцин, таких как корь, краснуха, паротит, столбняк, 
дифтерия, гепатит В [9, 19]. В регрессионных моде-
лях также не показано существенного влияния мето-
трексата на защитный уровень антител против вирусов 
кори, краснухи, эпидемического паротита, дифтерийного 
и столбнячного анатоксина [9]. В нашем исследовании 
при сравнении пациентов, получавших и не получавших 

терапию метотрексатом, также не было обнаружено 
статистически значимых различий по уровням антител. 
Однако, учитывая факт невозможности оценки роли 
только метотрексата без учета других факторов риска, 
можно предполагать отсутствие существенного влияния 
метотрексата на процесс антителообразования.

При изучении эффекта ГИБП показано, что у большин-
ства пациентов с ЮИА, получавших ГИБП, поствакциналь-
ные антитела сохранялись. Однако в ряде исследований 
показано, что средний уровень противокоревых антител, 
антител к менингококку типа С и пневмококку у пациен-
тов, использующих биологические препараты, был ниже 
либо со временем снижался быстрее, чем у пациентов, 
не получавших ГИБП [20–22]. Терапия ГИБП обычно 
назначается пациентам, имеющим бо¡льшую длительность 
заболевания. В нашем исследовании установлено, что 
среди пациентов, получавших терапию ГИБП, доля боль-
ных, имевших защитный титр противокоревых антител, 
была ниже (48%) по сравнению с теми, кто не получал 
ГИБП (73%): р = 0,013; отношение шансов 3,0; 95% дове-
рительный интервал 1,2–7,3. Данные различия не были 
подтверждены результатами многофакторного анализа.

Дети с ЮИА, получавшие терапию системными глюко-
кортикостероидами, как правило, сохраняли минималь-
ный защитный титр антител после вакцинации, однако 
их средние геометрические уровни могли быть ниже по 
сравнению с больными, не получавшими такого лечения 
[23]. В целом не выявлено существенного влияния глюко-
кортикостероидов на уровни поствакцинальных антител 
против паротита, кори и краснухи, столбняка и дифтерии 
[9, 24, 25], однако важно учитывать длительность этой 
терапии и кумулятивные дозы препаратов. Дети с ЮИА, 
получавшие терапию глюкокортикостероидами и мето-
трексатом, вакцинированные против гепатита В, имели 
адекватный иммунный ответ [9, 19].

ЗАКЛЮЧЕНИЕ 
ЮИА является примером иммунокомпрометированно-

го заболевания, при котором возможно снижение эффек-
тивности вакцинации против детских инфекций в связи 
с длительностью и формой ЮИА, проведением иммуносу-
прессивной терапии, нарушениями графика ревакцина-
ций. Необходимы последующие исследования для более 
детального изучения динамики сохранения специфиче-
ского иммунного ответа у пациентов с ЮИА с целью выра-
ботки индивидуальных алгоритмов ревакцинаций.
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Отклонения витальных показателей 

у пациентов отделения анестезиологии 

и реанимации с низким и высоким 

риском летального исхода 

(по шкале PIM3): ретроспективное 

когортное исследование
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Обоснование. Для прогноза критических инцидентов, возникающих у детей в стационаре, используют систему PEWS 
(Pediatric Early Warning Score). Однако регистрация отклонений отдельных витальных показателей может иметь пре-
имущества. В этой связи актуальным остается изучение их прогностической ценности для оценки риска летального 
исхода. Цель исследования — оценить частоту отклонений витальных показателей от референсных интервалов 
у пациентов с низким и высоким риском летального исхода. Методы. Изучали медицинские карты пациентов в воз-
расте от 1 мес до 17 лет, госпитализированных в отделение анестезиологии и реанимации (ОАР). Вероятность 
летального исхода рассчитывали по шкале PIM3. Группы низкого и высокого риска летального исхода сформированы 
на основании результатов кластерного анализа. Группу низкого риска составили пациенты с вероятностью летального 
исхода < 37%, высокого риска — > 57%. Анализировали частоту сердечных сокращений (ЧСС), частоту дыхания, уро-
вень сатурации кислородом артериальной крови, температуру тела, систолическое и диастолическое артериальное 
давление и отклонение этих показателей от референсных интервалов при поступлении в ОАР и далее ежедневно 
(каждые 2 ч) в течение первых 5 сут (или менее, если пациент переводился из ОАР раньше). Результаты. Изучены 
медицинские карты 66 пациентов, из них 10 (15%) с высоким риском летального исхода. Группы низкого и высокого 
риска были сопоставимы по полу, возрасту, спектру диагностированных заболеваний, длительности пребывания паци-
ентов в ОАР. Летальный исход в ОАР был зарегистрирован в двух случаях: оба пациента — с высоким (> 50%) риском 
летального исхода по PIM3. Частота отклонений витальных показателей от референсных интервалов при поступлении 
в ОАР и в последующие 5 сут (кроме ЧСС в первые сутки) в группах риска статистически не различалась. Заключение. 

Регистрация только отклонений витальных показателей от референсных интервалов в течение первых 5 сут пребы-
вания ребенка в ОАР не позволяет прогнозировать высокий риск летального исхода, определенный по шкале PIM3.
Ключевые слова: дети, отделение анестезиологии и реанимации, раннее предупреждение критических инцидентов, 
экстренная медицинская помощь, шкала PIM3, риск летального исхода, витальные показатели.

(Для цитирования: Прометной Д. В., Александрович Ю. С., Пшениснов К. В. Отклонения витальных показателей 
у пациентов отделения анестезиологии и реанимации с низким и высоким риском летального исхода (по шка-
ле PIM3): ретроспективное когортное исследование. Вопросы современной педиатрии. 2019; 18 (6): 442–451.
doi: 10.15690/vsp.v18i6.2064) 

Контактная информация:

Прометной Дмитрий Владимирович, кандидат медицинских наук, доцент, заведующий отделением анестезиологии и реанимации МОЦОМД, 
доцент кафедры анестезиологии, реаниматологии и неотложной педиатрии СПбГПМУ, научный сотрудник научно-методического отделения 
планирования и развития НМИЦ здоровья детей
Адрес: 140014, Московская обл., г. Люберцы, ул. Мира, д. 6,  тел.: +7 (495) 554-04-21,  e-mail: prometnoy.d.v@gmail.com
Статья поступила: 22.07.2019 г.,  принята к печати: 27.12.2019 г.

ОБОСНОВАНИЕ 
Неблагоприятные события являются исходом от 1 до 

11% всех случаев госпитализаций детей и существенно 
увеличивают продолжительность лечения пациентов 
[1]. Предотвращение неблагоприятных событий явля-
ется одним из резервов повышения эффективности 
стационарного лечения. Раннему выявлению факторов 
риска развития неблагоприятных событий способству-
ют системы раннего предупреждения (Pediatric Early 
Warning Score, PEWS), которые основаны на периоди-
ческой регистрации витальных показателей пациентов 

и вычисления суммы частоты их отклонений от рефе-
ренсных значений [2]. Различные модификации систем 
раннего предупреждения учитывают частоту сердечных 
сокращений (ЧСС), частоту дыхания (ЧД), температу-
ру тела, систолическое (САД) и диастолическое (ДАД) 
артериальное давление, уровень сатурации кислородом 
пульсирующей артериальной крови (SpO2) [3]. Эффек-
тивность указанных систем в клинической практике, 
в том числе и в отделениях интенсивной терапии, дока-
зана [4]. Вместе с тем PEWS отличаются сложностью 
использования, связанной с необходимостью перио-



443

дического подсчета баллов медицинским персоналом. 
Разработаны триггерные системы, основанные на PEWS, 
фиксирующие и наглядно представляющие отклонения 
витальных показателей от референсного коридора [5]. 
Актуальным, по нашему мнению, является анализ пред-
сказательной способности отдельных витальных показа-
телей, включенных в PEWS, для своевременного выяв-
ления высокого риска летального исхода у пациентов 
отделений анестезиологии и реанимации (ОАР).

Цель исследования — оценить частоту отклонений 
витальных показателей от референсных интервалов у паци-
ентов с низким и высоким риском летального исхода.

МЕТОДЫ 
Дизайн исследования 

Проведено ретроспективное когортное исследование.

Условия проведения исследования 

В исследование включали данные пациентов, госпи-
тализированных в блок реанимации и интенсивной 
терапии ОАР Московского областного центра охраны 
материнства и детства (Люберцы). Изучали случаи госпи-
тализации в период с 01.11.2018 по 01.04.2019.

Критерии соответствия 

Критерии включения: пациенты ОАР в возрасте 
от 1 мес до 17 лет.

Критерии невключения: пациенты ОАР, в отношении 
которых проводили паллиативное лечение.

Описание критериев соответствия 

В ОАР госпитализировали больных для оказания 
экстренной специализированной медицинской помо-
щи и паллиативного лечения. Решение о проведении 
паллиативного лечения принималось врачебной комис-
сией из числа врачей анестезиологов-реаниматологов 
ОАР и отделения паллиативной помощи детям, невро-

логов, педиатров, нейрохирургов. Паллиативными при-
знавались пациенты с неизлечимыми заболевания-
ми, нуждающиеся в искусственной вентиляции легких 
и  обезболивании.

Целевые показатели исследования 

Основной показатель исследования 

Частота отклонений витальных показателей от рефе-
ренсных значений при поступлении и в последующие 
5 сут госпитализации в ОАР у пациентов с разной вероят-
ностью летального исхода.

Оценка риска летального исхода 

Вероятность летального исхода рассчитывали с ис -
пользованием шкалы PIM3 [5], реализованной в фор-
мате калькулятора (Excel-версия) [6]. Шкала характери-
зуется высокой предсказательной ценностью рассчиты-
ваемого риска (AUC 0,88; 95% доверительный интервал 
0,88–0,89) и конкордантностью между наблюдаемой 
и предсказанной вероятностями летального исхода в ста-
ционаре (0,94). Шкала разработана на основании дан-
ных более 53 тыс. госпитализаций детей в отделения 
интенсивной терапии (участвующие страны — Австралия, 
Новая Зеландия, Ирландия и Великобритания) [5]. Оценку 
вероятности летального исхода проводили по данным, 
зарегистрированным в течение первого часа после 
поступления ребенка в ОАР. Учитывали реакцию зрачков 
на свет, срочность госпитализации (плановая, экстрен-
ная), необходимость искусственной вентиляции легких 
в течение первого часа после госпитализации, показа-
тель ВЕ (от base excess — избыток оснований), пока-
затель фракции кислорода во вдыхаемой смеси (FiO2), 
показатель парциального давления кислорода в арте-
риализированной (капиллярной) крови (PaO2), САД при 
госпитализации, восстановление после операции/проце-
дуры, являющейся причиной госпитализации, основной 
диагноз (табл. 1) [5]. Оценка по шкале PIM3 (PIM Score) 

Vital Deviations in Patients of Intensive Care Unit 

With Low and High Risk of Mortality (PIM3 Score): 

Retrospective Cohort Study

Dmitry V. Prometnoy1, 2, 3, Yuriy S. Aleksandrovich2, Konstantin V. Pshenisnov2

1 Moscow Regional Center for Maternity and Childhood Protection, Luybertsy, Russian Federation 
2 St. Petersburg State Medical University, Saint Petersburg, Russian Federation
3 National Medical Research Center of Children’s Health, Moscow, Russian Federation

Background. The PEWS (Pediatric Early Warning Score) is always used for prognosis of critical incidents in children at hospital. 
However, recording of various vital deviations may be advantageous. In this regard, it is relevant to study their prognostic value for risk 
of mortality estimation. Objective. The aim of the study was to estimate the frequency of vitals deviations from reference ranges in 
patients with low and high risk of mortality. Methods. We have studied medical records of patients aged from 1 month to 17 years old 
hospitalized in intensive care unit (ICU). Mortality prediction was counted with PIM3 score. Low and high risk of mortality groups were 
created due to the results of cluster analysis. The low risk group was made up of patients with mortality prediction rate < 37%, high risk 
group > 57%. Heart rate, respiratory rate, oxygen saturation in arterial blood, body temperature, systolic and diastolic blood pressure 
and deviations of all these values from reference ranges on presentation to ICU and further daily (every 2 hours) during the first 5 days 
(or less in case if the patient was transferred from the ICU earlier) were analysed. Results. Medical records of 66 patients (including 
10 (15%) with a high risk of mortality) have been studied. The low and high risk groups were comparable by sex, age, spectrum of 
diseases, length of patient stay in the ICU. The lethal outcome in ICU was registered in two cases: both patients with high risk of mortality 
(> 50%) due to PIM3 score. The frequency of vitals deviations from reference ranges on presentation to ICU and in the following 5 days 
(except for HR on the first day) in risk groups did not differ statistically. Conclusion. Registration of only vitals deviations from reference 
ranges in the child during first 5 days in ICU does not allow us to predict high risk of mortality measured by PIM3 score.
Key words: children, intensive care unit, early prevention of critical incidents, emergency medicine, PIM3 score, risk of mortality, vitals.

(For citation: Prometnoy Dmitry V., Aleksandrovich Yuriy S., Pshenisnov Konstantin V. Vital Deviations in Patients of Intensive Care Unit 
With Low and High Risk of Mortality (PIM3 Score): Retrospective Cohort Study. Voprosy sovremennoi pediatrii — Current Pediatrics. 
2019; 18 (6): 442–451. doi: 10.15690/vsp.v18i6.2064) 
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Показатели Оценка**** Коэффициент

Реакция зрачков на свет
1 — > 3 мм и оба фиксированы
0 — иное или неизвестна

3,8233

Плановая госпитализация

1 — да (включая госпитализацию после плановых операций 
или манипуляций, в т.ч. катетеризации центральных вен, 
для планового мониторинга, коррекции параметров 
вентиляции, проводимой на дому. Рассматриваются 
операции/манипуляции, которые можно отложить более 
чем на 6 ч без развития неблагоприятных реакций) 
0 — нет

-0,5378

Искусственная вентиляция легких, 
начатая в течение первого часа 
госпитализации

1 — да (в любом режиме любым способом, включая 
неинвазивную через назальные канюли, методом спонтанного 
дыхания с постоянным положительным давлением 
в дыхательных путях, двухуровневую вентиляцию или 
вентиляцию с отрицательным давлением в дыхательных путях)
0 — нет

0,9763

ВЕ, ммоль/л абс. или 0, если неизвестно 0,0671

САД при госпитализации
абс. или 120, если неизвестно
0 — если остановка сердца, 30 — если шок или САД настолько 
низкое, что его невозможно измерить

-0,0431 � (САД при 
госпитализации) + 
0,1716 � ((САД при 

госпитализации)2 / 1000)

FiO2, доли единицы
абс. (указывается показатель, измеренный в то же 
время, что и PaO2, при проведении оксигенации 
через эндотрахеальную трубку или палатку)

0,4214 � 
(FiO2 � 100) / PaO2

PaO2, мм рт. ст.* абс. или 0,23, если показатель не измерялся

Восстановление после операции/
процедуры — основной причины 
госпитализации**
• нет
• после процедуры шунтирования 

сердца
• после процедуры, отличной 

от процедуры шунтирования сердца
• после некардиальной манипуляции

0
1

2

3

-
-1,2246

-0,8762

-1,5164

Диагноз***
• очень высокого риска
• высокого риска
• низкого риска
• иные заболевания

1
2
3
0

1,6225
1,0725
-2,1766

-

Таблица 1. Предикторы летального исхода шкалы PIM3 [5]
Table 1. Predictors of mortality due to PIM3 score [5]

Примечание. ВЕ (base excess) — избыток оснований, измеренный в артериальной или капиллярной крови, РаО2 — парциальное давление 
кислорода, FiO2 — фракция кислорода во вдыхаемой смеси. * — отношение фракции кислорода во вдыхаемой смеси к парциальному 
давлению кислорода в капиллярной крови; ** — включая радиологические процедуры и катетеризацию сердца. Не включаются больные, 
у которых послеоперационный период не является непосредственной причиной госпитализации в ОАР, например после установки датчика 
внутричерепного давления при черепно-мозговой травме; *** — заболевания (диагнозы) низкого риска: бронхиальная астма, бронхиолит 
(включая детей с центральным апноэ или дыхательной недостаточностью, у которых установлен диагноз бронхиолита), круп, обструктивное 
апноэ во сне (включая детей, госпитализированных для проведения адено- или тонзиллэктомии, у которых апноэ явилось основной 
причиной госпитализации в ОАР; кодируются как после хирургического вмешательства), диабетический кетоацидоз, судороги (включая 
пациентов, госпитализированных первично вследствие эпилептического статуса, эпилепсии, фебрильных судорог или эпилептического 
синдрома. Заболевания высокого риска: спонтанное внутричерепное кровоизлияние (включая спонтанное, исключая травматическое 
или невнутричерепное, например, субдуральное), кардиомиопатия или миокардит, синдром гипоплазии левого желудочка (возраст любой, 
включая только случаи, когда для сохранения жизни выполнена операция Норвуда или подобная в неонатальном периоде), 
нейродегенеративные заболевания (требуется наличие его в анамнезе, даже при отсутствии в настоящее время специфических 
проявлений или когда указанный диагноз будет неизбежно выставлен), некротизирующий энтероколит. Заболевания очень высокого 
риска: остановка сердца, предшествующая госпитализации (в том числе внутри- и внегоспитальная, но исключая остановку сердца 
в анамнезе жизни), тяжелый комбинированный иммунодефицит, лейкоз или лимфома после первой индукции (включая только случаи 
госпитализации по поводу лейкемии или лимфомы, в том числе и для проведения лечения), реципиент трансплантации костного мозга, 
печеночная недостаточность (острая или хроническая, в том числе когда она явилась ведущей причиной госпитализации в ОАР, исключая 
госпитализацию после плановой трансплантации печени) [5]. Риск оценивался по тому заболеванию, по поводу которого пациент был 
госпитализирован в ОАР. ОАР — отделение анестезиологии и реанимации.  
Note. ВЕ (base excess) — the excess of base present in the arterial or capillary blood, РаО2 — oxygen partial pressure, FiO2 — fraction of 
inspired oxygen. * — fraction of inspired oxygen to oxygen partial pressure ratio in capillary blood; ** — including radiological procedures and 
heart catheterization. Not included — patients whose postoperative period is not an immediate cause of admission to ICU, for example after 
intracranial pressure monitoring in brain injury; *** — diseases (diagnoses) of low risk: bronchial asthma, bronchiolitis (including children with 
central apnoea or respiratory failure who has been diagnosed bronchiolitis), croup, obstructive sleep apnoea (including children hospitalized for 
adeno- or tonsillectomy and in whom apnoea is the major reason for ICU admission; coding after surgery), diabetic ketoacidosis, seizures 
(including patients hospitalized fir the first time due to epileptic status, epilepsia, febrile seizure or epileptic syndrome. Diseases of high risk: 
intracranial hemorrhage (including spontaneous, excluding traumatic or non-intracranial like subdural), cardiomyopathy or myocarditis, 
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является суммой (�) произведений величины каждого 
из указанных показателей на коэффициент регрессии 
минус значение константы уравнения регрессии (1,7928) 
[5]. Оценка вероятности летального исхода выполнена 
по формуле:

(exp(�) / (1 + exp (�)) � 100% [5].

Оценка витальных показателей 

В числе витальных показателей анализировали ЧСС, 
ЧД, SpO2 и температуру тела (используются в PEWS [3]), 
а также САД и ДАД. В качестве референсных интервалов 
для ЧСС и ЧД использовали данные [7, 8] (табл. 2), для 
SpO2 min — 94% без оксигенотерапии [9], для темпера-
туры тела — 36–38°С [10]. Референсный уровень САД 
и ДАД определяли по формулам [8]: САДmin = 75 + 2n; 
САДmax = 105 + 2n; ДАДmin = 45 + n; ДАДmax = 75 + n, 
где n — число полных лет. Референсные интервалы для 
ЧСС и ЧД определяли для возрастов 0–11 мес, 1–4 года, 
5–12 лет и старше 12 лет по двум вариантам референс-
ных интервалов (см. табл. 2).

Информацию о значениях витальных показателей 
извлекали из карты интенсивной терапии, архивируемой 
вместе с медицинской картой стационарного больного 
(форма № 003/у). Анализировали показатели, регистри-
руемые при поступлении в ОАР (первое измерение в отде-
лении) и далее ежедневно (с периодичностью каждые 2 ч) 
в течение первых 5 сут пребывания в ОАР (или менее, если 
пациент переводился в другое отделение или стационар 
раньше). Для каждого пациента фиксировали абсолютное 
количество измерений выше и ниже референсного преде-
ла и их долю (%) в общем числе измерений, выполненных 
в течение последующих суток. Например, пациент госпита-
лизирован в промежутке от 10:00 до 12:00. До 10:00 сле-
дующих суток с периодичностью 2 ч у пациента выполнено 
12 измерений каждого из перечисленных выше виталь-
ных показателей. Если отклонение, например, ЧСС выше 
референсного предела регистрировали 2 раза, а ниже 
референсного интервала — 4 раза, то частота реги-
страции отклонений в первом случае составила 17% 
(2/12 � 100%), во втором — 33% (4/12 � 100%), суммар-
ное отклонение — 50% (6/12 � 100%). Число пациентов 
с отклонением витальных показателей выше и ниже рефе-
ренсного интервала рассчитывали следующим образом. 

Например, из 56 пациентов у 10 больных ЧСС была выше 
референсного интервала (10/56 � 100% = 18%), у 5 — 
ниже референсного интервала (5/56 � 100% = 9%), при 
этом у 2 пациентов было зафиксировано отклонение зна-
чений ЧСС как выше, так и ниже рефересных интервалов. 
Соответственно, показатель «суммарное отклонение» ЧСС 
составил 13 (10 + 5–2) человек (13/56 � 100% = 23%).

Статистические процедуры 

Принципы расчета размера выборки 

Размер выборки предварительно не рассчитывался.

Статистические методы 

Анализ данных выполнен с использованием пакета 
статистических программ STATISTICA v. 12.0 (StatSoft Inc., 
США). Описание количественных признаков выполнено 
с указанием медианы (25-й; 75-й процентили). Сравнение 
качественных/порядковых переменных в независимых 
группах (пациенты с низким и высоким риском леталь-
ного исхода) выполнено при помощи двустороннего точ-
ного критерия Фишера, количественных переменных — 
с использованием критерия Манна–Уитни с поправкой 
Йейтса на непрерывность. Различия считались статисти-
чески значимыми при p < 0,05.

Группы риска сформированы на основании результа-
тов кластерного анализа. Разведочный анализ выпол-
нен посредством метода иерархической классифика-
ции. Метод объединения — метод полной связи. Мера 
близости — евклидово расстояние. В качестве группи-
рующей переменной использовали показатель вероят-
ности летального исхода, рассчитанный по шкале PIM3. 
Исходя из визуального представления результатов, 
было сделано предположение о наличии двух кластеров, 
которое было подтверждено кластеризацией методом 
k-средних и последующим дисперсионным анализом, 
показавшим статистически значимое (p < 0,001) раз-
личие по показателю вероятности летального исхода 
между кластерами.

Этическая экспертиза 

Проведение исследования одобрено решением Эти-
ческого комитета при Санкт-Петербургском государ-
ственном педиатрическом медицинском университете 
(протокол № 2/2 от 22.02.2017 г.).

hypoplastic left heart (any age, including only cases when Norwood operation or the like has been performed in neonatal period for life 
sustaining), neurodegenerative diseases (in anamnesis and even without any clinical signs at the moment of admission), necrotising 
enterocolitis. Diseases of very high risk: cardiac arrest, previous admission (including in- and out-hospital but excluding cardiac arrest in 
anamnesis), severe combined immunodeficiency syndrome, leucosis or lymphoma after first induction (including only cases of admission due 
to leucosis or lymphoma for treatment), recipient of bone-marrow transplantation, hepatic failure (acute or chronic, including cases when it is 
major reason of admission to ICU, and excluding cases when it is elective admission for liver transplant) [5]. The risk was measured on 
the disease of admission to ICU. ICU (ОАР) — intensive care unit.

Показатели 0–11 мес 1–4 года 5–12 лет > 12 лет

ЧД1, в мин 35–60 28–35 18–26 16–18

ЧД2, в мин 30–60 20–40 20–30 10–20

ЧСС1, уд./мин 95–140 80–120 60–110 60–82

ЧСС2, уд./мин 90–160 90–140 70–120 60–100

Таблица 2. Референсные интервалы показателей частоты дыхания и частоты сердечных сокращений
Table 2. Reference ranges of respiratory rate and heart rate

Примечание. 1 — по данным Ю. Александрович и соавт. [8], 2 — по данным A. Solevаg и соавт. [7]. ЧД — частота дыхания, ЧСС — частота 
сердечных сокращений.  
Note. 1 — according to Yu. Aleksandrovich et al. [8], 2 — according A. Solevаg et al. [7]. ЧД — respiratory rate, ЧСС — heart rate.
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РЕЗУЛЬТАТЫ 
Формирование выборки исследования 

В период исследования в ОАР госпитализировано 
716 больных, для послеоперационного пробуждения — 
640, для проведения лечения — 76. Из числа послед-
них паллиативная терапия была показана 3 больным. 
Медицинские карты 7 пациентов были недоступны для 
исследования по причине предоставления документации 
во внебольничные структуры для проведения экспер-
тизы. Результаты обследования и лечения 66 больных 
были использованы для целей настоящего исследования. 
Большинство детей (59 из 66; 89%) доставлены в ОАР 
в первые сутки госпитализации в медицинскую органи-
зацию, 2 (3%) пациента переведены в ОАР в срок до 5 сут, 
3 (5%) — от 6 до 10 сут, 2 (3%) — после 10 сут пребывания 
в стационаре. Низкий риск (� 50%) летального исхода 
по шкале PIM3 был определен у 56 больных, высокий 
риск (> 50%) — у 10.

Характеристики групп исследования 

Оценка вероятности летального исхода в группе низ-
кого риска варьировала от 7,8 до 36,2%, в группе высо-
кого риска — от 56,9 до 81,3%. Группы низкого и высоко-
го риска летального исхода были сопоставимы по полу, 
возрасту, спектру диагностированных заболеваний, дли-
тельности пребывания в ОАР (общая длительность пре-
бывания в стационаре в исследовании не учитывалась) 
(табл. 3). Летальный исход в ОАР был зарегистрирован 
в двух случаях: оба пациента — с высоким риском леталь-
ного исхода по шкале PIM3.

Основной результат исследования 

Частота отклонений витальных показателей от рефе-
ренсных значений при поступлении в ОАР у пациентов 
высокого и низкого риска летального исхода не раз-
личалась (табл. 4). Повышение температуры тела 
> 38°С отмечено только в группе низкого риска леталь-
ного исхода.

В первые сутки госпитализации в ОАР у пациентов 
с низким риском летального исхода чаще отмечалось 
повышение ЧСС (табл. 5). По другим витальным показа-
телям различий в долях пациентов, у которых регистриро-
вались отклонения показателей от референсного интер-
вала в 1–5-е сут госпитализации в ОАР, не обнаружено. 
При этом ЧСС ниже референсного интервала статистиче-
ски значимо чаще регистрировалась в 1–4-е сут госпи-
тализации в ОАР у пациентов низкого риска, в 5-е сут — 
у пациентов высокого риска летального исхода. В первые 
сутки средняя частота регистрации SpO2 ниже рефе-
ренсного предела была статистически значимо выше 
у пациентов группы высокого риска летального исхода. 
Других существенных межгрупповых различий не выяв-
лено (см. табл. 5).

ОБСУЖДЕНИЕ 
Резюме основного результата исследования 

Частота отклонений витальных показателей от рефе-
ренсных значений при поступлении в ОАР у пациентов 
высокого и низкого риска летального исхода не различа-
лась. Частота тахикардии (согласно референсным интер-
валам Ю. Александрович и соавт. [8]) в первые сутки 

Показатели
Низкий риск летального 

исхода (n = 56)

Высокий риск летального 

исхода (n = 10)
р

Вероятность летального исхода, % 23 (6; 36) 62 (60; 76) 0,001

Пол (мужской), абс. (%) 35 (63) 8 (80) 0,474

Возраст, лет 0,7 (0,2; 4,0) 2,0 (0,9; 7,0) 0,700

Заболевания, абс. (%):
• бронхит, пневмония
• термический ожог
• эписиндром
• врожденный порок легких
• отравление
• внутричерепная гипертензия
• маточное кровотечение
• менингоэнцефалит
• инфекция мочевыводящих путей
• черепно-мозговая травма
• паховая грыжа
• дефицитная анемия
• диабетический кетоацидоз
• наследственная миопатия
• перитонит
• нарушения ритма сердца

16 (29)
10 (18)
9 (16)
0 (0)
2 (4)
2 (4)
1 (2)
3 (5)
2 (4)
3 (5)
1 (2)
2 (4)
2 (4)
0 (0)
1 (2)
2 (4)

6 (60)
2 (20)
1 (10)
1 (10)
0 (0)
0 (0)
0 (0)

1 (10)
1 (10)
1 (10)
0 (0)
0 (0)
0 (0)

1 (10)
0 (0)
0 (0)

0,072
1,000
1,000
0,152
1,000
1,000
1,000
0,490
0,394
0,490
1,000
1,000
1,000
0,152
1,000
1,000

Хирургический профиль*, абс. (%) 24 (43) 4 (40) 1,000

ИВЛ, абс. (%) 6 (11) 7 (70) 0,001

Длительность пребывания в ОАР, сут 3,5 (1; 7) 2 (1; 3,5) 0,268

Летальный исход, абс. (%) 0 (0) 2 (20) 0,021

Таблица 3. Характеристика больных с низким и высоким риском летального исхода (по шкале PIM3) при госпитализации в отделение 
анестезиологии и реанимации
Table 3. Structure of patients with low and high risk of mortality (PIM3 score) at ICU admission

Примечание. ИВЛ — искусственная вентиляция легких, ОАР — отделение анестезиологии и реанимации. * — пациент 
госпитализировался в одно из хирургических отделений стационара для решения вопроса о необходимости хирургической операции.  
Note. ИВЛ — artificial lung ventilation, ОАР — intensive care unit. * — patient hospitalized in any surgical department to estimate the need 
for surgery.
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госпитализации в ОАР, но не в последующем, была выше 
в группе низкого риска летального исхода.

Ограничения исследования 

Размер выборки был ограничен, что увеличивало 
вероятность случайной ошибки. Имеется высокая веро-
ятность ошибки второго рода (выявить различия там, 
где их нет), соответственно, представленные данные 
об отсутствии статистически значимых различий виталь-
ных показателей в группах высокого и низкого риска 
летального исхода могут быть ошибочными и отличаться 
от результатов, которые могли быть получены на выборке 
большего объема.

Репрезентативность выборки исследования. Нам 
не была доступна информация об общем числе детей 
реанимационного профиля, пролеченных во всех меди-
цинских организациях Московской области за период 
проведения исследования. Более того, отбор пациентов 
для проведенного нами исследования не был сплошным 
и не включал случаи с отсутствующей медицинской доку-
ментацией. Включение в исследование 7 медицинских 

карт, которые не были доступны для анализа, по нашему 
мнению, не могло повлиять на основной результат иссле-
дования, поскольку эти пациенты являлись больными 
низкого риска (госпитализированы после плановых опе-
раций, не сопровождавшихся осложнениями).

Дизайн исследования. Анализ отклонений витальных 
показателей не по летальным исходам, а по суррогатной 
мере вероятности таких исходов (оценка по шкале PIM3) 
обусловлена относительно низким уровнем летально-
сти в современных реанимационных отделениях педиа-
трических стационаров, что приводит к неоправданной 
длительности накопления информации при одноцен-
тровом исследовании. Применение альтернативного 
дизайна исследования «случай-контроль» при относи-
тельно небольшом количестве случаев летальных исхо-
дов, по нашему мнению, также не могло бы улучшить 
качество исследования. Также следует отметить, что 
данные были получены не в проспективном исследова-
нии, а из медицинской документации. Факт измерения 
показателя определялся по наличию результата в меди-
цинской карте, с чем могли быть связаны возможные 

Таблица 4. Частота отклонений витальных показателей от референсных интервалов при поступлении в отделение анестезиологии 
и реанимации
Table 4. Frequency of vitals deviations from reference ranges at admission to intensive care unit

Примечание. 1 — референсный интервал по [8], 2 — референсный интервал по [11]. � — ниже референсного предела, � — выше 
референсного предела. Суммарное отклонение — суммарное количество пациентов, у которых регистрировались значения 
показателей выше и ниже референсного интервала. * — значения САД и ДАД известны для 9 больных группы высокого риска. 
ЧСС — частота сердечных сокращений, ЧД — частота дыхания, САД — систолическое артериальное давление, ДАД — диастолическое 
артериальное давление, SpO2 — сатурация кислородом пульсирующей артериальной крови. 
Note. 1 — reference ranges according to [8], 2 — reference ranges according to [11]. � — below reference range, � — above reference ranges. 
Total deviation — total number of patients who had lower or higher indicator values than reference ranges. * — SBP (САД) and DBP (ДАД) 
values are known for 9 patients in high risk group. ЧСС — heart rate, ЧД — respiratory rate, САД — systolic blood pressure, ДАД — diastolic 
blood pressure, SpO2 — oxygen saturation in arterial blood.

Показатели
Низкий риск летального исхода

(n = 56), абс. (%)

Высокий риск летального исхода 

(n = 10), абс. (%)
р

ЧСС1

• �
• �
• суммарное отклонение

2 (4)
17 (30)
19 (34)

0 (0)
2 (20)
2 (20)

1,000
0,711
0,483

ЧСС2

• �
• �
• суммарное отклонение

3 (5)
41 (73)
44 (79)

0 (0)
5 (50)
5 (50)

1,000
0,156
0,109

ЧД1

• �
• �
суммарное отклонение

6 (11)
8 (14)

14 (25)

0 (0)
0 (0)
0 (0)

0,580
0,342
0,104

ЧД2

• �
• �
• суммарное отклонение

23 (41)
13 (23)
36 (64)

0 (0)
0 (0)
0 (0)

0,011
0,190
0,001

САД*
• �
• �
• суммарное отклонение

4 (7)
24 (43)
28 (50)

2 (22)
1 (11)
3 (33)

0,191
0,137
0,480

ДАД*
• �
• �
• суммарное отклонение

9 (16)
2 (4)

11 (20)

2 (22)
0 (0)

2 (22)

0,642
1,000
1,000

SpO2
• � 11 (20) 2 (20) 1,000

Температура тела
• � 10 (18) 0 (0) 0,338
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Показатели

Число пациентов, абс. (%)*
Доля измерений с отклонением 

от референсного интервала, %**

Низкий риск 
летального 

исхода

Высокий риск 
летального 

исхода
р

Низкий риск 
летального 

исхода

Высокий риск 
летального 

исхода
р

1-е сут (n = 56/10)

ЧСС1:
• �
• �
• суммарное отклонение3

ЧСС2:
• �
• �
• суммарное отклонение

САД2

• �
• �
• суммарное отклонение

ДАД2

• �
• �
• суммарное отклонение

Температура тела
• �

SpO2
• �

ЧД1:
• �
• �
• суммарное отклонение3

ЧД2:
• �
• �
• суммарное отклонение

6 (11)
29 (52)
35 (63)

7 (13)
49 (88)
53 (95)

16 (29)
31 (55)
43 (77)

18 (32)
4 (7)

22 (39)

16 (29)

9 (16)

14 (25)
10 (18)
24 (43)

8 (14)
21 (38)
43 (77)

0 (0)
4 (40)
4 (40)

0 (0)
5 (50)
5 (50)

2 (20)
3 (30)
5 (50)

5 (50)
2 (20)
6 (60)

2 (20)

1 (10)

0 (0)
1 (10)
1 (10)

0 (0)
2 (20)
2 (20)

0,735
0,295
0,295

0,298
0,013
0,013

0,715
0,180
0,121

0,300
0,222
0,302

0,715

1,000

0,104
1,000
0,076

0,342
0,474
0,001

50 (44; 56)
33 (17; 71)
38 (17; 71)

44 (30; 60)
89 (50; 100)
88 (50; 100)

27 (14; 33)
67 (25; 100)
44 (25; 100)

31 (14; 50)
27 (15; 67)
31 (14; 50)

18 (11; 39)

29 (20; 63)

40 (22; 67)
83 (33; 100)
50 (27; 100)

0 (0; 10)
43 (22; 100)
78 (50; 100)

0 (0; 0)
67 (29; 100)
67 (29; 100)

0 (0; 0)
100 (100; 100)
100 (100; 100)

78 (67; 89)
100 (67; 100)
89 (67; 100)

57 (33; 67)
42 (33; 50)
57 (33; 67)

30 (22; 38)

100 (100; 100)

0 (0; 0)
11 (11; 11)
11 (11; 11)

22 (22; 22)
36 (22; 50)
53 (50; 56)

1,000
0,203
0,289

1,000
0,432
0,372

0,157
0,289
0,219

0,446
0,533
0,100

0,549

0,001

1,000
0,001
0,001

0,001
0,640
0,315

2-е сут (n = 31/7)

ЧСС1:
• �
• �
• суммарное отклонение

ЧСС2:
• �
• �
• суммарное отклонение

САД2

• �
• �
• суммарное отклонение

ДАД2

• �
• �
• суммарное отклонение

Температура тела
• �

SpO2
• �

ЧД1:
• �
• �
• суммарное отклонение3

ЧД2:
• �
• �
• суммарное отклонение

3 (10)
18 (58)
21 (68)

3 (10)
28 (90)
29 (94)

6 (19)
15 (48)
19 (61)

12 (39)
2 (7)

14 (45)

10 (32)

8 (26)

8 (26)
4 (13)

12 (39)

19 (61)
19 (61)
24 (77)

1 (14)
3 (43)
4 (57)

1 (14)
4 (57)
5 (71)

2 (29)
5 (71)

7 (100)

4 (57)
1 (14)
5 (71)

3 (43)

1 (14)

0 (0)
0 (0)
0 (0)

2 (29)
2 (29)
3 (43)

1,000
0,678
0,672

1,000
0,063
0,148

0,624
0,410
0,075

0,425
0,467
0,405

0,672

0,249

0,307
0,545
0,075

0,207
0,207
0,161

33 (8; 58)
50 (17; 75)
50 (17; 60)

33 (33; 83)
100 (33; 100)
100 (50; 100)

67 (8; 100)
100 (50; 100)
100 (50; 100)

38 (17; 63)
21 (8; 33)
33 (8; 50)

16 (8; 25)

21 (13; 67)

17 (17; 50)
100 (100; 100)

50 (17; 100)

75 (25; 100)
75 (25; 100)
88 (54; 100)

17 (17; 17)
67 (58; 92)
63 (38; 79)

8 (8; 8)
100 (92; 100)
100 (83; 100)

25 (17; 33)
100 (67; 100)
67 (33; 100)

29 (17; 42)
58 (58; 58)
33 (25; 50)

17 (17; 33)

100 (100; 100)

0 (0; 0)
0 (0; 0)
0 (0; 0)

79 (75; 83)
79 (75; 83)
75 (17; 83)

0,001
0,221
0,452

0,001
0,424
0,925

0,643
0,933
0,334

0,521
0,001
0,964

0,573

0,001

1,000
1,000
1,000

0,857
0,857
0,313

Таблица 5. Отклонения витальных показателей от референсных пределов в 1–5-е сут пребывания детей в отделение анестезиологии 
и реанимации
Table 5. Vitals deviations from reference ranges in 1–5 days of hospital stay in intensive care unit
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Таблица 5. Продолжение

Показатели

Число пациентов, абс. (%)*
Доля измерений с отклонением 

от референсного интервала, %**

Низкий риск 
летального 

исхода

Высокий риск 
летального 

исхода
р

Низкий риск 
летального 

исхода

Высокий риск 
летального 

исхода
р

3-и сут (n = 21/7)

ЧСС1:
• �
• �
• суммарное отклонение

ЧСС2:
• �
• �
• суммарное отклонение

САД2

• �
• �
• суммарное отклонение

ДАД2

• �
• �
• суммарное отклонение

Температура тела
• �

SpO2
• �

ЧД1:
• �
• �
• суммарное отклонение3

ЧД2:
• �
• �
• суммарное отклонение

1 (5)
12 (57)
13 (62)

1 (5)
19 (91)
19 (91)

4 (19)
11 (52)
15 (71)

10 (48)
3 (14)

13 (62)

10 (48)

4 (19)

3 (14)
6 (29)
9 (43)

7 (33)
9 (43)

15 (71)

0 (0)
3 (43) 9
3 (43)

1 (14)
5 (71)
6 (86)

1 (14)
5 (71)
6 (86)

2 (29)
3 (43)
5 (71)

3 (43)

2 (29)

1 (14)
0 (0)

1 (14)

2 (29)
0 (0)

2 (29)

1,000
1,000
0,642

0,444
0,253
1,000

1,000
0,662
0,639

0,662
0,144
1,000

1,000

0,622

1,000
0,288
0,364

1,000
0,062
0,076

33 (33; 33)
29 (13; 42)
33 (17; 42)

17 (17; 17)
100 (75; 100)
100 (75; 100)

75 (63; 88)
83 (25; 100)
75 (33; 100)

29 (17; 50)
17 (8; 50)

25 (16; 50)

21 (8; 25)

33 (13; 63)

42 (8; 92)
71 (42; 75)
67 (42; 75)

100 (58; 100)
100 (58; 100)
100 (58; 100)

0 (0; 0)
58 (8; 100)
58 (8; 100)

8 (8; 8)
100 (50; 100)
75 (41; 100)

25 (25; 25)
100 (100; 100)
100 (25; 100)

17 (8; 25)
25 (8; 50)
25 (8; 25)

50 (17; 58)

54 (17; 92)

50 (50; 50)
-

50 (50; 50)

96 (92; 100)
0 (0; 0)

96 (92; 100)

1,000
0,448
0,439

0,001
0,891
0,400

0,001
0,320
0,519

0,364
1,000
0,503

0,161

0,533

0,001
-

0,001

0,889
1,000
0,941

4-е сут (n = 18/6)

ЧСС1:
• �
• �
• суммарное отклонение

ЧСС2:
• �
• �
• суммарное отклонение

САД2

• �
• �
• суммарное отклонение

ДАД2

• �
• �
• суммарное отклонение

Температура тела
• �

SpO2
• �

ЧД1:
• �
• �
• суммарное отклонение3

ЧД2:
• �
• �
• суммарное отклонение

2 (11)
10 (56)
12 (67)

2 (11)
17 (94)

18 (100)

7 (39)
6 (33)

12 (67)

11 (61)
0 (0)

11 (61)

7 (39)

3 (17)

3 (17)
5 (28)
8 (44)

7 (39)
8 (44)

12 (67)

0 (0)
2 (33)
2 (33)

0 (0)
4 (67)
4 (67)

1 (17)
5 (83)

6 (100)

2 (33)
3 (50)
5 (83)

3 (50)

1 (17)

0 (0)
0 (0)
0 (0)

1 (10)
1 (10)
2 (20)

1,000
0,640
0,192

1,000
0,143

 -

0,621
0,061
1,000

0,239
0,001
0,621

0,665

1,000

0,546
0,280
0,066

0,621
0,351
0,192

46 (25; 67)
26 (17; 75)
26 (21; 71)

33 (17; 50)
100 (46; 100)
96 (46; 100)

17 (8; 75)
63 (8; 100)
44 (13; 96)

27 (17; 50)
-

27 (17; 50)

8 (8; 17)

33 (18; 83)

33 (8; 100)
83 (33; 92)
58 (33; 96)

42 (25; 100)
83 (50; 100)
88 (50; 100)

0 (0; 0)
54 (25; 83)
54 (25; 83)

0 (0; 0)
79 (46; 100)
79 (33; 100)

17 (17; 17)
100 (17; 100)
58 (17; 100)

21 (8; 33)
8 (8; 17)
8 (8; 17)

83 (8; 92)

100 (100; 100)

0 (0; 0)
0 (0; 0)
0 (0; 0) 

50 (50; 50)
33 (33; 33)
42 (33; 50)

1,000
0,758
0,659

1,000
0,763
0,774

0,001
0,662
0,682

0,641
-

0,069

0,267

0,001

1,000
1,000
1,000

0,001
0,001
0,088
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ошибки при занесении в карту наблюдения отдельных 
показателей. Точность данных могла снижаться также 
и вследствие возможных ошибок при выкопировке, 
поскольку результаты этой работы не дублировались 
и не перепроверялись.

Интерпретация результатов исследования 

Главная цель применения систем раннего предупреж-
дения — своевременное выявление отклонения виталь-
ных показателей от референсного диапазона и реакция 
на такое отклонение со стороны среднего и особенно 
врачебного персонала. В проведенном исследовании 
не выявлено существенных различий частоты отклоне-
ний ЧСС, САД, SpO2 и температуры тела от референсных 

значений у пациентов всех групп как при госпитали-
зации, так и в течение 5 сут наблюдения в ОАР, что 
ставит под сомнение прогностическую ценность отдель-
ных витальных показателей. Нами не было обнаружено 
публикаций, оценивающих прогностическую ценность 
отдельных витальных показателей для прогнозирова-
ния летальных исходов. Относительно эффективности 
системы PEWS для предупреждения критических инци-
дентов имеются противоречивые данные. В ходе много-
центрового международного исследования [10], вклю-
чавшего 144 539 пациентов 21 специализированного 
педиатрического стационара 7 стран с высоким уров-
нем развития экономики и, соответственно, системы 
здравоохранения (Бельгия, Канада, Великобритания, 

Показатели

Число пациентов, абс. (%)*
Доля измерений с отклонением 

от референсного интервала, %**

Низкий риск 
летального 

исхода

Высокий риск 
летального 

исхода
р

Низкий риск 
летального 

исхода

Высокий риск 
летального 

исхода
р

5-е сут (n = 12/6)

ЧСС1:
• �
• �
• суммарное отклонение

ЧСС2:
• �
• �
• суммарное отклонение

САД2

• �
• �
• суммарное отклонение

ДАД2

• �
• �
• суммарное отклонение

Температура тела
• �

SpO2
• �

ЧД1:
• �
• �
• суммарное отклонение3

ЧД2:
• �
• �
• суммарное отклонение

0 (0)
8 (67)
8 (67)

0 (0)
11 (92)
11 (92)

6 (50)
4 (33)

10 (33)

7 (53)
0 (0)

7 (58)

4 (33)

2 (17)

3 (25)
5 (42)
8 (67)

7 (58)
8 (67)

12 (100)

1 (17)
2 (33)
3 (50)

0 (0)
5 (83)
5 (83)

1 (17)
5 (83)

6 (100)

2 (33)
0 (0)

2 (33)

2 (33)

2 (33)

0 (0)
0 (0)
0 (0)

1 (17)
1 (17)
2 (33)

0,333
0,321
0,428

-
1,000
1,000

0,316
0,371
0,529

0,620
-

0,620

1,000

0,683

0,515
0,114
0,013

0,152
0,131
0,005

0 (0; 0)
29 (13; 54)
29 (13; 54)

0 (0; 0)
83 (58; 100)
83 (58; 100)

38 (17; 92)
96 (54; 100)
75 (17; 100)

33 (25; 67)
0 (0; 0)

33 (25; 67)

25 (21; 46)

29 (25; 33)

25 (25; 25)
67 (8; 92)

46 (17; 79)

33 (25; 92)
71 (29; 96)
50 (25; 92)

17 (17; 17)
58 (33; 83)
33 (17; 83)

0 (0; 0)
83 (17; 100)
83 (17; 100)

50 (50; 50)
100 (92; 100)
96 (50; 100)

29 (8; 50)
0 (0; 0)

29 (8; 50)

46 (33; 58)

58 (17; 100)

41 (42; 42)
50 (50; 50)
92 (92; 92)

17 (17; 17)
33 (21; 42)
42 (21; 58)

0,001
0,400
0,630

-
0,583
0,583

0,001
0,730
0,313

0,500
-

0,500

0,533

1,000

0,001
0,001
0,001

0,200
0,343
0,527

Таблица 5. Продолжение

Примечание. Жирным шрифтом выделены статистически значимые различия. * — число пациентов, у которых зарегистрированы 
отклонения показателей в течение суток; ** — средняя частота регистрации отклонения показателей у одного пациента в течение 
суток. � — ниже референсного предела, � — выше референсного предела. Суммарное отклонение — суммарное количество пациентов, 
у которых регистрировались значения показателей выше и ниже референсного интервала. 1 — референсный интервал по [8]; 
2 — референсный интервал по [6]; 3 — суммарное количество пациентов, у которых регистрировались указанные изменения 
показателей; у одного пациента могли быть отклонения от референсного интервала как в бо�льшую, так и в меньшую сторону; 
не является алгебраической суммой пациентов с отклонениями показателей выше и ниже референсного интервала. ЧСС — частота 
сердечных сокращений, ЧД — частота дыхания, САД — систолическое артериальное давление, ДАД — диастолическое артериальное 
давление, SpO2 — сатурация кислородом пульсирующей артериальной крови. 
Note. Statistically significant difference is shown with bold type. * — number of patients who had values deviations during the day; 
** — average frequency of values deviations records in one patient during one day. � — below reference range, � — above reference range. 
Total deviation — total number of patients who had lower or higher indicator values than reference ranges. 1 — reference ranges according 
to [8]; 2 — reference ranges according to [6]; 3 — total number of patients who has registered such deviations; one patient can have deviations 
in both ways; it is not algebraic expression of all patients with deviations below or above reference ranges. ЧСС — heart rate, ЧД — respiratory 
rate, САД — systolic blood pressure, ДАД — diastolic blood pressure, SpO2 — oxygen saturation in arterial blood.
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Ирландия, Италия, Новая Зеландия, Нидерланды), было 
показано, что госпитальная летальность в медицинских 
организациях независимо от использования систем 
раннего предупреждения существенно не различалась: 
1,93 и 1,56 на 1000 выписанных пациентов соответ-
ственно (отношение шансов 1,01; 95% доверительный 
интервал 0,61–1,69). В других небольших исследованиях, 
выполненных в экономически менее благополучных стра-
нах, напротив, отмечено положительное влияние внедре-
ния системы раннего предупреждения на эффективность 
лечения детей в виде снижения частоты неблагоприятных 
инцидентов в стационарах и снижения частоты летальных 
исходов от них [12, 13], снижения частоты осложнений 
на догоспитальном этапе оказания медицинской помощи 
[14]. Отмечено улучшение коммуникации между врачеб-
ным персоналом медицинских организаций различного 
уровня через 1 год после внедрения системы раннего 
предупреждения за счет единообразной оценки и трак-
товки полученных результатов [15].

При разработке системы раннего предупреждения 
в качестве предикторов были использованы витальные 
показатели, наиболее часто используемые медицинским 
персоналом для оценки состояния пациента. Конечная 
статистическая модель, полученная с использованием 
технологии машинного обучения, показала высокую зна-
чимость предикторов, отобранных нами для изучения 
(max оценка 100): ЧД — 100, ЧСС — 77, САД — 63, 
ДАД — 51, температура тела — 43 [16]. Повсеместно 
исследуемые лабораторные показатели, в том числе 
газового состава (SpO2), обладали более низкой пред-
сказательной способностью, чем витальные — � 41 [16].

О наличии респираторного дистресса при госпита-
лизации в ОАР у всех больных высокого риска в нашем 
исследовании свидетельствует снижение показателя 
SpO2 во всех случаях на протяжении первых суток госпи-
тализации (12 измерений). Необходимость использова-

ния аппаратной вентиляции является отражением тяже-
сти респираторной дисфункции.

ЗАКЛЮЧЕНИЕ 
Не установлено ценности витальных показателей 

для прогнозирования летального исхода, за исключени-
ем необходимости искусственной вентиляции легких. 
В то же время отдельные исследования свидетельству-
ют как об эффективности системы PEWS в целом, так 
и витальных показателей в частности. При этом отдельные 
витальные показатели имеют разную предсказательную 
ценность. Изложенное, по нашему мнению, свидетель-
ствует о необходимости комплексной динамической оцен-
ки общего состояния пациента с использованием как 
витальных показателей, так и параклинических данных.
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клинический случай

Клиническое наблюдение

Т.В. Габрусская1, Я.В. Панютина1, М.О. Ревнова1, М.М. Костик1, 2

DOI: 10.15690/vsp.v18i6.2065

1  Санкт-Петербургский государственный педиатрический медицинский университет, Санкт-Петербург, 
Российская Федерация

2  Национальный медицинский исследовательский центр им. В.А. Алмазова, Санкт-Петербург, 
Российская Федерация

Обоснование. Гипофосфатазия — редкое наследственное заболевание, вызванное дефицитом изофермента тка-
ненеспецифичной щелочной фосфатазы, проявляется нарушением минерализации костей и зубов, электролитными 
и дыхательными нарушениями, судорожным синдромом, задержкой физического развития, нефрокальцинозом. Ред-
кость заболевания, полиморфизм клинических проявлений, неспецифичность жалоб являются причиной поздней 
диагностики гипофосфатазии. Для лечения тяжелых форм заболевания применяется ферментозаместительная тера-
пия рекомбинантной щелочной фосфатазой — асфотазой альфа. Описание клинического случая. Девочка, возраст 
1 год 4 мес, госпитализирована в плановом порядке с жалобами на задержку физического и психомоторного раз-
вития, деформацию нижних конечностей, грудной клетки, нарушение походки, выпадение зубов, с диагнозом «бел-
ково-калорийная недостаточность». Отмечены рахитоподобные изменения скелета, миопатический синдром, раннее 
выпадение неизмененных зубов, гепатомегалия. Выявлена сниженная активность щелочной фосфатазы в сыворотке 
крови (33 Ед/л; норма 156–369 Ед/л). Диагностирована инфантильная форма гипофосфатазии. При молекулярно-
генетическом исследовании в гене ALPL обнаружены патогенные варианты c.526G>A (p.Ala176Thr) и c.1375G>A 
(p/Val459Met) в компаунд-гетерозиготном состоянии, подтвердившие диагноз. В возрасте 1 года 10 мес была 
начата терапия асфотазой альфа в дозировке 2 мг/кг массы тела подкожно 3 раза в неделю. За 6 мес терапии 
наблюдали значительное увеличение активности щелочной фосфатазы (максимально 4400 Ед/л), массы тела (+2 кг), 
роста (+6 см), уменьшение выраженности костных деформаций, восстановление мышечного тонуса, нормализацию 
походки, повышение толерантности к физическим нагрузкам. Введение препарата переносила удовлетворительно. 
Редко в месте инъекции отмечали появление гиперемии до 4 см в диаметре с умеренным уплотнением, которая 
самостоятельно разрешалась в течение 2–3 сут. Заключение. Пациентам с рахитоподобными заболеваниями с низ-
кой активностью щелочной фосфатазы необходима генетическая диагностика для подтверждения гипофосфатазии. 
Своевременная диагностика и назначение ферментозаместительной терапии может существенно улучшить качество 
жизни детей с гипофосфатазией.
Ключевые слова: дети, гипофосфатазия, рахитоподобные заболевания, щелочная фосфатаза, асфотаза альфа, ген ALPL.
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ОБОСНОВАНИЕ 
Гипофосфатазия — редкое наследственное рахито-

подобное заболевание, связанное с мутациями в гене 
ALPL, кодирующем тканенеспецифичную щелочную фос-
фатазу (ТНЩФ) [1]. Мутации в гене ALPL приводят к сни-
жению активности фермента, что способствует наруше-
нию процессов костной минерализации. В зависимости 
от клинической картины и возраста манифестации пер-
вых клинических проявлений выделяют перинатальную, 
инфантильную, детскую, взрослую формы гипофосфата-
зии и одонтогипофосфатазию [2].

Основными клиническими симптомами заболева-
ния являются рахитоподобные изменения, деформации 
конечностей, грудной клетки, судорожный синдром, кра-
ниосиностоз, миопатия, артралгии, задержка физиче-
ского развития, гиперкальциемия [3]. Особенностью 
гипофосфатазии является обратная зависимость тяже-
сти клинических проявлений от возраста. Так, наиболее 
тяжелой является перинатальная форма заболевания, 
протекающая с выраженными деформациями конечно-
стей и грудной клетки, гипоплазией легких, дыхательной 
недостаточностью, электролитными нарушениями, судо-

рожным синдромом [3]. Инфантильная форма гипофос-
фатазии протекает легче, с появлением в первые 6 мес 
жизни признаков рахита, симптомов гиперкальциемии 
(рвота, срыгивания, обезвоживание, угнетение созна-
ния), витамин В6-зависимых судорог, краниосиносто-
за, нефрокальциноза, задержки физического развития 
[4, 5]. Детская форма гипофосфатазии дебютирует в воз-
расте от 6 мес до 18 лет и для нее характерны рахито-
подобные изменения опорно-двигательного аппарата, 
включая деформации, нарушение походки, миопатиче-
ские проявления, артралгии, задержку роста и физиче-
ского развития [6, 7]. Взрослая форма гипофосфатазии 
является малосимптомным заболеванием, для которого 
в большей степени характерны патологические перело-
мы, низкорослость, миалгии, артралгии, явления хонд-
рокальциноза [8–10]. Одонтогипофосфатазия является 
формой, лимитированной полостью рта, для которой 
характерно раннее выпадение молочных зубов с интакт-
ными корнями при отсутствии скелетных проявлений 
[11]. Раннее выпадение неизмененных или малоизме-
ненных молочных зубов является типичным и для других 
форм гипофосфатазии [12]. Основным биохимическим 
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маркером заболевания является снижение активности 
общей щелочной фосфатазы ниже референсных значе-
ний для соответствующего возраста [13]. Типичные рент-
генологические проявления заболевания — признаки 
остеомаляции в сочетании с зонами радиопрозрачности 
метафизов, так называемые языки пламени, поскольку 
по форме напоминают пламя свечи [14, 15]. Для лечения 
гипофосфатазии используется рекомбинантная ТНЩФ — 
асфотаза альфа [16, 17].

Ниже приводится описание случая инфантильной 
формы гипофосфатазии. Показаны трудности диагности-
ки заболевания, что является нередким для пациентов 
с гипофосфатазией [18].

КЛИНИЧЕСКИЙ ПРИМЕР 
О пациенте 

Девочка З., возраст 1 год 4 мес, госпитализирована 
в плановом порядке для обследования в гастроэнтероло-
гическое отделение СПбГПМУ (Санкт-Петербург) с жало-
бами на задержку физического и психомоторного раз-
вития, деформацию нижних конечностей, грудной клетки, 
нарушение походки, выпадение зубов. Направительный 
диагноз: «Белково-калорийная недостаточность».

Из анамнеза: перинатальный период без особенно-
стей, масса тела при рождении 3650 г, рост 53 см, оценка 
по шкале APGAR 8/9 баллов. На грудном вскармлива-
нии до 2 мес, затем — искусственное вскармливание 
адаптированной смесью на основе коровьего молока. 
С 4-месячного возраста стали отмечать недостаточную 
прибавку массы тела (рис. 1). В возрасте 1 года осматри-
валась ортопедом по месту жительства: согласно записи 
в медицинской карте амбулаторного пациента, орто-
педической патологии не выявлено. В возрасте 1 года 
1 мес у ребенка выпало 2 неизмененных зуба. Указаний 
на наследственные или иные хронические заболевания 
у родственников не было.

Физикальная диагностика 

При поступлении: состояние средней степени тяже-
сти, обусловленное задержкой физического разви-
тия. Рост 74 см (-1,6 сигмальных отклонений), масса 
тела 8 кг (-2% по росту), индекс массы тела 14,5 
(норма 14,0–16,9) кг/м2. Выраженные костные дефор-
мации: развернутая грудная клетка, выраженная 
гаррисонова борозда, вальгусная деформация ниж-
них конечностей, образования по типу четок в райо -
не лучезапястных суставов, выраженные теменные 
бугры. Походка нарушена, отмечаются явления мио-
патии. Дыхание пуэрильное, проводится равномерно, 
хрипов нет, частота дыхания 26/мин. Живот мягкий, 
при пальпации, безболезненный, печень +5 см. Стул 

Infantile Hypophosphatasia: Clinical Case

Tatyana V. Gabrusskaya1, Yana V. Panutina1, Maria O. Revnova1, Mikhail M. Kostik1, 2

1 St. Petersburg State Pediatric Medical University, Saint Petersburg, Russian Federation
2 Almazov National Medical Research Centre, Saint Petersburg, Russian Federation

Background. Hypophosphatasia is rare hereditary disease caused by deficiency of the tissue-nonspecific alkaline phosphatase isozyme. 
It manifests with bone and teeth mineralisation defects, electrolyte imbalance, respiratory disorders, convulsive syndrome, physical 
developmental delay, nephrocalcinosis. The rarity of this disease, clinical polymorphism, non-specificity of complains and signs are 
the major reasons of hypophosphatasia late diagnosis. The enzyme replacement therapy with recombinant alkaline phosphatase 
(asfotase alfa) can be used for treatment of severe forms of disease. Clinical Case Description. The girl (1 y 4 m) was routinely 
admitted with complains of physical developmental delay and psychomotor retardation, deformation of lower limbs, chest, gait 
abnormality, teeth loss and with diagnosis «protein-calorie malnutrition». Rickets-like changes in skeleton, myopathic syndrome, early 
normal teeth loss, hepatomegaly were revealed. Reduced activity of alkaline phosphatase in blood serum (33 u/l; reference range 
156–369 u/l) was revealed. The infantile hypophosphatasia has been diagnosed. Due to molecular genetic testing of ALPL gene we 
revealed pathogenic variants c.526G>A (p.Ala176Thr) and c.1375G>A (p.Val459Met) in compound heterozygous state. The asphotase 
alpha therapy was initiated at the age of 1 y 10 m, the dose was 2 mg/kg subcutaneously 3 times a week. The results of 6 months of 
the therapy are the following: significant increase in the activity of alkaline phosphatase (maximum 4400 u/l), body weight (+ 2 kg), 
growth (+ 6 cm), reduction of bone deformation, normalisation of muscle tone and gait, exercise tolerance. The patient tolerated the 
drug administration well. Rarely there were hyperemia zones up to 4 cm in diameter with moderate induration at the injection site but 
they spontaneous disappeared in 2–3 days though. Conclusion. Patients with rickets-like diseases and low alkaline phosphatase 
activity requires performing of molecular genetic testing to confirm hypophosphatasia. Timely diagnosis and early initiation of enzyme 
replacement therapy can significantly improve the quality of life of children with hypophosphatasia.
Key words: children, hypophosphatasia, rickets-like diseases, alkaline phosphatase, asfotase alfa, ALPL gene.
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Рис. 1. Динамика прибавки массы тела ребенка до постановки 
диагноза и на фоне начатой терапии асфотазой альфа 
Fig. 1. Dynamics of weight gain in the child before diagnosis and 
during the administration of asfotase alfa
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кашицеобразный 1–3 раза/сут. Патологических при-
месей в стуле нет. Диурез соответствует парамет-
рам развития. Внешний вид ребенка представлен 
на рис. 2.

Предварительный диагноз 

Белково-калорийная недостаточность 2-й степени. 
В круг дифференциального диагноза включены рахит 
на фоне синдрома мальабсорбции (целиакия, аллерги-
ческая энтеропатия), рахитоподобные заболевания, тубу-
лопатии, фиброзная остеодисплазия Олбрайта, гиперпа-
ратиреоз.

Динамика и исходы 

Результаты лабораторных исследований 

(выполнены при поступлении) 
По данным клинического анализа крови: умеренный 

лейкоцитоз (12,8�109/л; норма 4,0–9,0�109/л). В био-
химическом анализе крови: аланинаминотрансфераза 
15 (норма < 55) Ед/л, аспартатаминотрансфераза 43 
(норма 5–34) Ед/л, общий белок 62 (норма 56–75) г/л, 
билирубин общий 4,4 (норма 3,4–20,5) мкмоль/л, гам-
ма-глутамилтрансфераза 12 (норма 9–36) Ед/л, глюко-
за 3,65 (норма 3,33–5,55) ммоль/л, кальций сыворот-
ки 2,52 (норма 2,25–2,75) ммоль/л, креатинин 0,034 
(норма 0,027–0,062) ммоль/л, фосфор 2,12 (норма 
1,30–2,30) ммоль/л, щелочная фосфатаза 33 (нор-
ма 156–369) Ед/л, С-реактивный белок 0,90 (норма 
< 5,8) мг/л, альфа-амилаза 45 (норма 25–125) Ед/л, 
калий 4,8 (норма 3,5–5,3) ммоль/л, натрий 135 (нор-
ма 136–146) ммоль/л, кальций ионизированный 1,20 
(норма 1,13–1,30) ммоль/л, 25-гидроксивитамин D 22 
(норма 25–80) нг/мл. Паратиреоидный гормон 17,7 
(норма 12–95) пг/мл. Серологические маркеры цели-
акии: иммуноглобулин (immunoglobulin, Ig) A к тканевой 
трансглутаминазе — отрицательный, IgG к тканевой 
трансглутаминазе — отрицательный, IgA к глиадину — 
отрицательный, IgG к глиадину — отрицательный. 
Общий анализ мочи без отклонений. Экскреция каль-
ция и фосфора с мочой без отклонений. Копрограмма: 
косвенные признаки умеренных нарушений перевари-
вания пищи.

Результаты инструментальных исследований 

(выполнены в первую неделю от момента 
госпитализации) 
Ультразвуковое исследование внутренних органов, 

сердца — без эхоструктурной патологии. По данным ней-
росонографии — тривентрикулодилатация. На электро-
кардиограмме синусовая аритмия, умеренные наруше-
ния процессов реполяризации в миокарде желудочков.

Рентгенологические исследования (рис. 3):
• грудная клетка: в прямой и левой боковой проекциях 

определяется утолщение и расширение дистальных 
концов всех ребер. Костная ткань всех костей пороз-
на, с участками разряжения. Контуры замыкательных 
пластинок по нижнему краю лопатки с обеих сторон 
отчетливо не прослеживаются. В области угла лопатки 
с обеих сторон отмечаются очаги разряжения с участ-
ками умеренного уплотнения костной ткани. В осталь-
ном — без особенностей;

• тазобедренные суставы: рентгеновские суставные 
щели симметричные, не сужены. Суставные поверх-
ности не изменены. Соотношения в суставах не нару-
шены. Высота головок бедренных костей снижена, 
симметрична, костный рисунок с обеих сторон раз-
ряжен по типу крупноячеечных порозных измене-
ний. В области дистальной трети диафиза бедренной 
кости слева определяется участок разряжения кост-
ной ткани 6,5�8 мм. Разряжение костного рисунка 
в области наружного вертела с обеих сторон.

• коленные суставы: признаки вальгусной деформа-
ции оси коленных суставов, преимущественно за счет 
большеберцовых костей, с признаками разряже-
ния костной ткани в проксимальных метадиафизах 
малой и большеберцовой костей с обеих сторон. Про -
слеживаются линии частичной фрагментации над-
костницы в области передней поверхности больше-
берцовой кости с обеих сторон над бугристостью без 
свободных костных фрагментов.

Рис. 2. Девочка З., 1 год 4 мес: внешний вид пациентки 
с инфантильной формой гипофосфатазии при поступлении 
в гастроэнтерологическое отделение СПбГПМУ 
Fig. 2. Girl Z., 1 y 4 m: general appearance with infantile 
hypophosphatasia at the hospitalization in gastroenterological 
department of St. Petersburg State Pediatric Medical University

Рис. 3. Девочка З., 1 год 4 мес, инфантильная форма 
гипофосфатазии: рентгенологические изменения по типу 
«языков пламени» 
Fig. 3. Girl Z., 1 y 4 m, infantile hypophosphatasia: radiologic 
abnormalities (lame signs)

Примечание. Отмечена деформация ребер, грудной клетки 
(гаррисонова борозда), вальгусная деформация нижних 
конечностей, дистальных эпифизов костей предплечья по типу 
«браслеток». Источник: Габрусская Т.В. и соавт., 2019.  
Note. Ribs and chest deformity (Harrison's groove), lower limbs 
valgus deformity, distal forearm bones epiphyses deformity can be 
noted. Source: Gabrusskaya T.V. et al., 2019.

Примечание. А — рентгенограмма левого лучезапястного 
сустава и левой кисти, Б — правого тазобедренного сустава, 
В и Г — коленных суставов. Зоны гипоминерализации отмечены 
стрелкой. Источник: Габрусская Т.В. и соавт., 2019.  
Note. A — X-ray of left radiocarpal joint and wrist, B — right hip 
joint, C and D — knee joints. The zones of hypomineralisation are 
shown with arrows. Source: Gabrusskaya T.V. et al., 2019.

А Б В Г
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Консультации специалистов 

Осмотрена офтальмологом: без патологии. Осмотр нев -
ролога: синдром двигательных нарушений по типу мышеч-
ной гипотонии. Осмотр нефролога: нарушений транспорта 
фосфатов в проксимальных канальцах не выявлено, убе-
дительных данных за тубулопатию с ведущим синдромом 
рахита не получено. Консультация эндокринолога: исклю-
чен гиперпаратиреоз, синдром Маккьюна–Олбрайта. Кон-
сультация ревматолога: на основании рахитоподобных 
изменений, сниженной активности щелочной фосфатазы 
и типичных рентгенологических изменений диагностиро-
вана гипофосфатазия. В соответствии с рекомендацией 
ревматолога выполнено молекулярно-генетическое иссле-
дование (секвенирование гена ALPL): выявлены пато-
генные варианты c.526G>A (p.Ala 176Thr) и c.1375G>A 
(p/Val459Met) в компаунд-гетерозиготном состоянии, на 
основании чего диагноз был подтвержден окончательно. 
Обнаруженные патогенные варианты были описаны ранее.

Терапия 

В возрасте 1 года была начата терапия асфотазой аль-
фа в дозировке 2 мг/кг массы тела подкожно 3 раза/нед. 
Задержка в терапии была связана с получением раз-
решения на ввоз незарегистрированного на тот момент 
лекарственного препарата в РФ и доставку препара-
та в лечебно-профилактическое учреждение. За 6 мес 
терапии отмечены значительное увеличение активности 
щелочной фосфатазы сыворотки крови (максимально 
4400 Ед/л), массы тела (+2 кг), роста (+6 см); уменьшение 
степени выраженности костных деформаций, восстанов-
ление мышечного тонуса, нормализация походки, повы-
шение толерантности к физическим нагрузкам. Введения 
препарата пациентка переносила удовлетворительно. 
Несколько раз в месте инъекции препарата отмечалась 
гиперемия до 4 см в диаметре с умеренным уплотнением, 
которая самостоятельно разрешилась в течение 2–3 сут. 
Динамика внешнего вида пациентки до и на фоне тера-
пии асфотазой альфа представлена на рис. 4. Отмечены 
также и положительные изменения походки ребенка 
(видео «до» и «после» см. здесь).

Прогноз 

Прогноз для здоровья пациента, по мнению авторов, 
достаточно благоприятный при обеспечении непрерыв-
ной (пожизненной) ферментозаместительной терапии 
асфотазой альфа.

Временная шкала 

Хронология основных событий представлена на рис. 5.

Мнение родителей о результатах терапии 

Родители ребенка удовлетворены результатами 
 лечения.

ОБСУЖДЕНИЕ 
Особенностями представленного клинического слу-

чая является задержка диагностики заболевания при 
определенно типичной клинической картине. Однако, 
необходимо заметить, что задержка диагностики гипо-
фосфатазии часто происходит с опозданием [18]. Гипо-
 фосфатазия является типичным примером рахитопо-
добного заболевания, отличительной чертой которого 
является сниженная активность щелочной фосфатазы 
крови, тогда как при всех остальных формах рахита 
и рахитоподобных заболеваний активность ТНЩФ явля-
ется повышенной [2].

Рахит — это заболевание, о котором хорошо осве-
домлены практикующие педиатры. В реальной клиниче-
ской практике здоровые дети грудного возраста должны 
получать дотацию витамина D, тогда как дети с рахи-
том должны получать терапевтические дозы витамина D 
[19, 20]. Обычно у детей с рахитом не принято проводить 
стартовые биохимические исследования. Как правило, 
детям назначается эмпирическая терапия препаратами 
витамина D, и только в случае неуспеха такой терапии 
ребенок направляется на консультацию либо к нефроло-
гу, либо к эндокринологу. Важным моментом, затрудняю-

Рис. 4. Девочка З., 2 года 4 мес: внешний вид пациентки 
с инфантильной формой гипофосфатазии через 6 мес 
от начала терапии 
Fig. 4. Girl Z., 2 y 4 m: general appearance with infantile 
hypophosphatasia 6 months after initiation of the therapy

Рис. 5. Хронология развития болезни у пациентки З.: ключевые события и прогноз 
Fig. 5. Disease course in patient Z.: key events and prognosis

Примечание. Видно уменьшение степени деформации грудной 
клетки и нижних конечностей. Источник: Габрусская Т.В. 
и соавт., 2019.  
Note. Less deformity of the chest and lower limbs can be noted.
Source: Gabrusskaya T.V. et al., 2019.

Первые клинические 
проявления

Начало терапии 
асфотазой альфа

ЩФ = 4400 Е/л

Диагностика 
гипофосфатазии

ЩФ = 33 Е/л

Оценка эффективности 
и безопасности

ЩФ = 2200 Е/л

4–5 мес 1 год 10 мес1 год 5 мес 2 года 4 мес

Прогноз 
для жизни 

благоприятный
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щим диагностику гипофосфатазии, является недооценка 
значимости низких значений активности ТНЩФ [21, 22]. 
До сих пор во многих лабораториях либо отсутствуют воз-
растные нормы активности ТНЩФ, либо в качестве ниж-
ней границы нормы приводится нулевое значение [23]. 
Ввиду того что практически все рахитоподобные состо-
яния сопровождаются повышением активности ТНЩФ, 
практикующие врачи, как правило, не акцентируют свое 
внимание на всех «неповышенных» значениях активности 
ТНЩФ, что приводит к невключению гипофосфатазии 
в круг дифференциальной диагностики рахитоподобных 
состояний [21–23]. При сниженной активности ТНЩФ 
необходимо проведение комплекса дифференциаль-
ной диагностики, поскольку существуют другие причины 
снижения активности щелочной фосфатазы [23]. К ним 
относятся состояния, связанные с применением глю-
кокортикостероидов, больших доз витамина D, голода-
ние, острые и обострения хронических соматических 
 заболеваний [24].

В описанном нами случае продемонстрирована 
высокая эффективность патогенетической терапии. 
Паци ентке была назначена ферментозаместительная 
терапия рекомбинатным препаратом — асфотазой аль-
фа, на фоне которой отмечено восстановление темпов 
линейного роста, устранение деформаций конечностей, 
грудной клетки, устранение вторичной миопатии, рас-
ширение двигательной активности ребенка. В насто-
ящее время препарат для терапии перинатальной, 
инфантильной и детской форм гипофосфатазии зареги-
стрирован на территории РФ, однако опыт его примене-
ния в мире ограничен сравнительно небольшим числом 
пациентов и небольшим числом лет наблюдения* [25]. 
Препарат хорошо зарекомендовал себя с точки зрения 
эффективности и безопасности, однако период наблю-
дения за такими пациентами в мире составляет менее 
10 лет, что затрудняет определение долгосрочного про-
гноза для таких пациентов. В исследовании II фазы 
по применению асфотазы альфа продемонстрирова-
но улучшение рентгенологического индекса, уменьше-
ние на 46% доли детей, нуждавшихся в кислородной 
поддержке, увеличение роста и массы тела [25]. Как 
минимум одно нежелательное явление зафиксировано 
у каждого пациента: наиболее часто отмечали появ-
ление лихорадки. Пациенты, не ответившие на тера-
пию (28%; индекс RGI-C, Radiographic Global Impression 
of Change — шкала общих радиологических измене-
ний < +2), по сравнению с пациентами с оптимальным 
ответом (индекс RGI-C � +2) имели более тяжелое 
течение гипофосфатазии до начала терапии и более 
высокую частоту нейтрализующих антител к асфотазе 
альфа [25].

В исследовании по оценке эффективности и безо-
пасности асфотазы альфа у 19 пациентов с гипофос-
фатазией в возрасте 13–66 лет отмечена хорошая 
переносимость препарата, основными нежелательными 
явлениями были реакции в местах инъекций легкой 
и средней степени тяжести (покраснение, отек, болезнен-
ность). В исследовании показаны значимое снижение 
уровня пиридоксальфосфата — маркера восстановле-
ния активности ТНЩФ, повышение минеральной плотно-
сти костной ткани и положительные изменения костной 
микроархитектоники по данным биопсии кости, удлине-
ние пройденной дистанции во время теста с 6-минутной 

ходьбой, что свидетельствует об улучшении функциональ-
ного статуса пациента [17].

Ведение международных регистров позволяет нако-
пить информацию как о естественном течении гипофос-
фатазии, так и особенностях течения гипофосфатазии 
у пациентов, получающих ферментозаместительную тера-
пию асфотазой альфа [18, 26]. Исходя из личного опыта 
авторов и данных клинического случая, целесообраз-
но повышать информированность врачей первичного 
звена о гипофосфатазии. Всегда включать гипофосфа-
тазию в круг дифференциальной диагностики рахита 
и рахитоподобных заболеваний. Врачи должны учитывать 
возрастные нормы активности ТНЩФ, определять ее 
активность во всех случаях метаболических заболеваний 
скелета, а также в случаях, характеризующихся низко-
рослостью, ранним выпадением неизмененных зубов. 
У детей со скелетными деформациями целесообразно 
проведение рентгенологического исследования пора-
женного сегмента конечности, и при наличии типичных 
зон радиопрозрачности в сочетании со сниженной актив-
ностью ТНЩФ представляется возможным диагностиро-
вать гипофосфатазию.

Диагностика гипофосфатазии основывается на дан-
ных клинической картины и лабораторного подтверж-
дения сниженной активности ТНЩФ. В случаях мани-
фестной клинической картины и выраженного снижения 
активности ТНЩФ по отношению к возрастной норме 
диагноз может быть поставлен клинически, и терапия 
может быть инициирована безотлагательно. Это име-
ет принципиальное значение в отношении пациентов 
с перинатальной и инфантильной формой, где своевре-
менность начатой терапии может существенно изменить 
прогноз [1]. В случаях, вызывающих сомнение, а также 
в случаях, когда врач не способен исключить вторич-
ный характер снижения активности ТНЩФ, генетическое 
исследование является необходимым для уменьшения 
вероятности ошибки диагноза [1].

ЗАКЛЮЧЕНИЕ 
Клинический пример описывает сложности установ-

ления диагноза гипофосфатазии. Многочисленные спе-
циалисты осматривали ребенка, но не диагностировали 
данное состояние, что указывает на низкую осведом-
ленность врачей о гипофосфатазии при наличии прос-
того биохимического теста — определения активности 
общей щелочной фосфатазы, доступного в лечебно-прак-
тических учреждениях любого уровня. Своевременно 
назначенное лечение позволило существенно улучшить 
как состояние ребенка, так и качество его жизни. Необ-
ходимы дополнительные усилия для профессионального 
образования врачей в сфере заболеваний, вызванных 
нарушениями костного метаболизма.

ИНФОРМИРОВАННОЕ СОГЛАСИЕ 
От родителя пациента получено письменное инфор-

мированное добровольное согласие на публикацию опи-
сания клинического случая, фотографических и видео-
изображений пациента в медицинском журнале, включая 
его электронную версию (дата подписания 20.11.2019 г.).
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Статья опубликована при поддержке компании «Свикс 

Биофарма». Вместе с тем авторы заявляют, что иссле-

* Государственный реестр лекарственных средств. Асфотаза альфа. Доступно по: https://grls.rosminzdrav.ru/Grls_View_v2.aspx?routingGuid=
f7de7a67-fbd0-44ef-89e6-45e58a9ba7fe&t=. Ссылка активна на 18.11.2019.
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дование клинического случая проводилось независимо 
от компании-производителя асфотазы альфа.
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Обоснование. Гравитационная эритема — редкое патологическое состояние, которое характеризуется аномальной 
сосудистой реакцией на изменение венозного давления. Заболевание является доброкачественным, входит в круг 
дифференциальной диагностики васкулитов, васкулопатий, нейропатий и не требует лечения. В некоторых случаях 
может потребоваться применение компрессионного трикотажа. Описание клинического случая. Приведено опи-
сание случая гравитационной эритемы у пациента 13 лет. Заболевание характеризовалось появлением эритематоз-
ной мозаичной сыпи на коже нижних конечностей через 4–6 мин после перехода в положение стоя, максимально 
на уровне голеней, сопровождавшейся пятнами с синеватым оттенком, исчезающими при надавливании. Элементы 
сыпи носили зудящий характер, сопровождались появлением боли в дистальных отделах стоп. Элементы сыпи купи-
ровались при ходьбе, перемене положения конечности. Отмечен положительный компрессионный тест. Заключение. 

Дифференциальная диагностика гравитационной эритемы с другими клинически схожими состояниями сохраняет 
актуальность. Редкость диагностики гравитационной эритемы и низкая осведомленность врачей приводит к ошибоч-
ному диагнозу, неоднократному дорогостоящему обследованию и неэффективному лечению.
Ключевые слова: дети, гравитационная эритема, эритематозная мозаичная сыпь, компрессионный тест, дифферен-
циальная диагностика, васкулиты, васкулопатии, нейропатии.
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Gravitational Erythema: Case Study and Differential Diagnosis
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Background. Gravitational erythema is rare pathologic condition that is characterized by abnormal vascular response on venous 
pressure changes. It is benign disease, and it is included in differential diagnosis of vasculitis, vasculopathies, neuropathies and does 
not require treatment. Compression garments may be required in some cases. Clinical Case Description. The case of gravitational 
erythema in 13 years old patient of is presented. The disease was presented with erythematous mosaic rash on the lower limbs skin. 
It has appeared in 4–6 minutes after verticalisation and mostly on the lower legs. The rash was accompanied with some bluish spots 
disappearing after pressure. The elements of rush were itchy, there was pain in distal parts of the feet. The rash was reversed after 
walking and changing of limb position. Positive compression test was mentioned. Conclusion. Differential diagnosis of gravitational 
erythema with other clinically similar conditions remains relevant. The rare diagnosis of gravitational erythema and low awareness of 
doctors about it cause misdiagnosis, costly continuous examination and ineffective treatment.
Key words: children, gravitational erythema, erythematous mosaic rash, compression test, differential diagnosis, vasculitis, 
vasculopathies, neuropathies.

(For citation: Garipova Nina T., Gharabaghtsyan Mariam M., Sorokina Lubov S., Kostik Mikhail M. Gravitational Erythema: Case Study 
and Differential Diagnosis. Voprosy sovremennoi pediatrii — Current Pediatrics. 2019; 18 (6): 458–461. doi: 10.15690/vsp.v18i6.2066) 

Контактная информация:

Костик Михаил Михайлович, доктор медицинских наук, профессор кафедры госпитальной педиатрии СПбГПМУ
Адрес: 194100, Санкт-Петербург, ул. Литовская, д. 2,  тел.: +7 (812) 416-52-98,  e-mail: kost-mikhail@yandex.ru
Статья поступила: 10.11.2019 г.,  принята к печати: 27.12.2019 г.

ОБОСНОВАНИЕ 
Впервые термин «гравитационная эритема» был 

предложен Берт-Джонсоном и Грэхем-Брауном (Berth-
Jones, Grahan-Brown) в 1988 г. Авторы описали случай 
16-летней девочки с жалобами на появление маку-

лярной сыпи на ногах при длительном стоянии [1]. 
В 2003 г. был описан первый случай у взрослого — 
27-летнего — мужчины, который жаловался на появ-
ление сыпи в области конечностей и живота, которая 
исчезала при переходе в горизонтальное состояние 

Клиническое наблюдение
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[2]. Позже в литературе был описан аналогичный случай 
у 15-летнего мальчика, который предъявлял жалобы 
на появление эритемы на верхних конечностях в «сви-
сающем» неподвижном положении на протяжении 4 лет, 
предшествующих постановке диагноза [3]. Второй случай 
подобного состояния у взрослого пациента был описан 
в 2009 г.: 29-летняя женщина на протяжении 10 лет 
предъявляла жалобы на проявления гравитационной 
эритемы на руках и ногах [4]. Третий случай в педиат-
рии был описан в 2015 г.: 13-летний мальчик отмечал 
появление сыпи на руках, ногах и животе, которая про-
ходила при движении или смене положения [5]. Во всех 
случаях диагноз был подтвержден путем исключения дру-
гих заболеваний, а также проведения положительной 
компрессионной пробы с помощью сфингоманометра. 
Клинически гравитационная эритема может быть вос-
произведена нагнетанием давления сфигмоманометром 
до 60 мм рт. ст. в течение 2–3 мин (манжета надевается 
пациенту в положении лежа на область пораженной 
конечности). Положительным ответом считается появле-
ние таких же симптомов, что и при длительном пребыва-
нии в вертикальном положении [4, 5]. Предполагается, 
что в основе патогенеза лежит аномалия сосудистого 
ответа на изменения в венозном давлении в нижних 
конечностях в связи с переходом из горизонтального 
положения в вертикальное [3, 5]. Это состояние может 
быть объяснено неэффективностью или отсутствием 
нормальной вазоконстрикции при неподвижном верти-
кальном положении конечности, либо функциональными 
нарушениями в венозной регуляции [1, 2, 5].

КЛИНИЧЕСКИЙ ПРИМЕР 
О пациенте 

Мальчик Е., 13 лет, поступил в педиатрическое отделе-
ние № 3 СПбГПМУ с жалобами на покраснение и циано-
тичность нижних конечностей с пятнами округлой формы 
белого и розового цвета (рис. 1). Процесс распростра-
нялся снизу вверх, доходил до уровня коленных суста-
вов, возникал исключительно в положении стоя через 
3–4 мин и исчезал при движении.

Из анамнеза известно, что пациент рос и разви-
вался по возрасту, на диспансерном учете не состоит. 
Наслед ственность не отягощена. Описанные выше жало-
бы появились в ноябре 2016 г. Пациент неоднократно 
обращался за медицинской помощью: получал блока-
торы кальциевых каналов без эффекта. Выполнялись 
неоднократно ультразвуковое допплеровское исследо-
вание артерий и вен конечностей (в положении лежа): 
гемодинамически значимых стенозов не выявлено, тром-
ботические массы в просветах сосудов не определялись, 
скоростные характеристики кровотока в норме. Ребенок 
был неоднократно осмотрен сосудистыми хирургами: дан-
ных за порок развития сосудов нижних конечностей 
не выявлено. Выставлен диагноз «Ангиодистонический 
синдром нижних конечностей». Осмотрен неврологом: 
данных за полиневропатию нет. В анализах крови — без 
воспалительной активности. Исключена патология щито-
видной железы. Результаты тестов, проведенных для 
диагностики системных васкулитов и системных заболе-
ваний соединительной ткани (уровень антинуклеарного 
фактора, антинейтрофильных цитоплазматических анти-
тел, антител к фосфолипидам клеточных мембран, ком-
племента и фракций С3, С4), — отрицательные.

Физикальная диагностика 

При первичном осмотре состояние ребенка удов-
летворительное, самочувствие хорошее, активен. После 

положения стоя неподвижно в течение нескольких минут 
отмечено появление эритематозной мозаичной сыпи 
на коже нижних конечностей (на уровне голеней): пят-
на с синеватым оттенком, исчезающие при надавли-
вании. Элементы сыпи над уровнем кожи не выступа-
ли. Появление сыпи сопровождалось болями в нижних 
конечностях, которые носили зудящий характер (жалобы 
на боль возникали только при длительном статичном сто-
янии, тогда как при ходьбе, изменении положения конеч-
ности они отсутствовали). При изменении положения тела 
(переход в положении сидя или лежа, а также при под-
нятии вверх согнутой в коленном суставе нижней конеч-
ности в положении сидя) отмечалось быстрое обратное 
развитие данных проявлений. При нагрузке на верхние 
конечности (в горизонтальном положении лицом вниз 
с опорой на руки) подобных изменений не отмечалось.

Предварительный диагноз 

При поступлении установлен диагноз «Васкулопатия, 
неуточненная».

Динамика и исходы 

С момента поступления в стационаре были выполне-
ны гематологический анализ, анализ мочи, биохимиче-
ские и иммунологические тесты (антинуклеарный фактор, 
антинейтрофильные цитоплазматические антитела, анти-
тела к двуспиральной ДНК), тест на уровень комплемен-
та, а также ультразвуковая допплерография сосудов 
нижних конечностей. Отклонений не выявлено. Ребенку 
проводилась дифференциальная диагностика на основа-
нии клинических характеристик и данных вышеописан-
ных лабораторных и инструментальных тестов, схожих 
по клиническим проявлениям с такими заболеваниями, 
как васкулиты, ограниченные кожей, синдром/феномен 
Рейно, эритромелалгии, холинергическая крапивница 
и гравитационная эритема.

Учитывая, что пациенту была исключена другая пато-
логия, выполнена проба с компрессией конечности. При 
проведении этой пробы при нагнетании сфигмоманоме-
тром давления до 60 мм рт. ст. в манжете, наложенной 
на нижние конечности, в течение 3–4 мин появились 
такие же симптомы, что и при длительном стоянии. При 
сдувании манжеты в течение 1 мин симптомы проходи-
ли. Отсутствие клинических проявлений, свойственных 
другим заболеваниям, а также положительная проба 
с компрессией конечности позволили диагностировать 
гравитационную эритему.

Рис. 1. Эритематозная мозаичная сыпь в области нижних 
конечностей, появляющаяся в положении стоя 
Fig. 1. Erythematous mosaic rash on lower limbs disappearing 
after verticalisation
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Прогноз 

Заболевание имеет благоприятный исход (не сопро-
вождается функциональными нарушениями органов 
и систем, снижением качества жизни, развитием ослож-
нений) и не требует лечения.

ОБСУЖДЕНИЕ 
Гравитационная эритема является редким и малоизу-

ченным состоянием, которое не сопровождается функци-
ональными нарушениями и болевым синдромом и, таким 
образом, имеет минимальное влияние на качество 
жизни пациента. Распространенность этого заболевания 
неизвестна, опыт диагностики данного состояния огра-
ничен единичными наблюдениями [1–3]. В доступной 
литературе нет указаний на развитие каких-либо ослож-

нений гравитационной эритемы [4, 5]. В круг дифферен-
циальной диагностики входят васкулиты, ограниченные 
кожей, холинергическая крапивница, эритромелалгия 
и феномен/синдром Рейно (табл.). В частности, пора-
жение кожи при васкулитах может быть представлено 
пятнистыми высыпаниями, пурпурой, узелками, узла-
ми, некрозами, корками, эрозиями, язвами, сетчатым 
ливедо. Поражение кожи возможно как при систем-
ных васкулитах, так и при васкулитах, ограниченных 
кожей [6]. Холинергическая крапивница характеризу-
ется мелкопапулезной, нередко сливающейся сыпью, 
возникающей после физической нагрузки, реакцией 
на температуру, стрессом. Проявляется сильным зудом, 
купируется самостоятельно [7]. Эритромелалгия клини-
чески проявляется признаками поражения кисти и/или 

Рис. 2. Хронология развития болезни, ключевые события и прогноз 
Fig. 2. Timeline of disease development, key events and prognosis

Покраснение нижних 
конечностей в положении стоя

Появление цианотичности нижних 
конечностей и болей в положении стоя

Положительная проба с компрессией 
сфигмоманометром. Диагноз: гравитационная 

эритема. Прогноз благоприятный

Обследован: исключены системные васкулиты, 
заболевания соединительной ткани, порок развития 

сосудов. Диагноз: ангиодистонический синдром

12 лет 1 мес 12 лет 6 мес12 лет 4 мес 13 лет 3 мес

Временная шкала (рис. 2)

Характеристика 

симптома

Гравитационная 

эритема
Эритромелалгия

Васкулит, 

ограниченный 

кожей

Синдром/ 

феномен 

Рейно

Холинергическая 

крапивница

Связь 
с эмоциональным 
стрессом 

Нет Есть Нет Есть Есть

Связь 
с изменением 
температуры тела 
и/или окружающей 
среды

Нет Есть Нет Есть Есть

Вовлечение 
слизистых оболочек

Нет Нет Есть Нет Нет

Признаки 
системности 
заболевания*

Нет Нет Есть
При синдроме 

Рейно — да, при 
феномене — нет

Нет

Особенности 
кожного синдрома

Эритематозная мозаичная 
сыпь на коже верхних 

и/или нижних 
конечностей, 

сопровождаемая 
пятнами с синеватым 

оттенком, исчезающая 
при надавливании. 

Положительная проба 
с компрессией сегмента 

конечности

Эритема 
кистей и/или 
стоп. Крайне 
выраженный 

болевой синдром, 
облегчающийся 
при охлаждении 

конечности; 
отсутствие 
эффекта 

от анальгетиков

Каппиляриты, 
геморрагические 

высыпания, 
дигитальные 

язвы и некрозы, 
телеангиэктазии

Трехфазное 
изменение цвета 

дистальных фаланг 
кистей (триада 
Рейно): белый-
синий-красный. 

Возможны 
ишемические 

изменения 
дистальных 

отделов фаланг

Мелкопятнистая, 
нередко 

сливающаяся 
пятнисто-

папулезная сыпь 
с зудом

Таблица. Сравнительная характеристика кожных васкулопатий
Table. Comparative analysis of skin vasculopathies

Примечание. * — лихорадка, воспалительные изменения крови, иммунологическая активность, вовлечение других органов.  
Note. * — fever, inflammation changes in blood, immunologic activity, involvement of other organs.
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стопы: жгучей болью, эритемой и местным повышением 
температуры на фоне физической нагрузки, эмоцио-
нального стресса, температурной реакции. Заболевание 
является аутосомно-рецессивным, развивается в резуль-
тате мутации в гене SCN9A или может быть в структуре 
других заболеваний [8]. Феномен/синдром Рейно явля-
ется состоянием с многофакторной этиологией, может 
быть самостоятельным (первичный) или в структуре ауто-
иммунных, эндокринологических и других заболеваний 
(вторичный). Характеризуется трехфазным изменением 
цвета кожи дистальных фаланг пальцев кисти: ишемия 
пальцев (бледность), переходящий цианоз (синий) и реак-
тивная гиперемия (красный). Провоцирующими фактора-
ми могут быть температурная реакция, эмоциональный 
стресс, курение, прием лекарственных препаратов [9]. 
Часто встречается при системной склеродермии, систем-
ной красной волчанке, смешанном заболевании соеди-
нительной ткани [10, 11]. При тяжелом течении синдрома 
Рейно возможны ишемические изменения дистальных 
отделов фаланг пальцев кистей рук в виде изъязвле-
ний, рубчиков, дистального акросклероза [11, 12]. При 
тяжелом кризе возможна ишемия, приводящая к после-
дующей гангрене [13, 14]. Феномен Рейно, как правило, 
не связан с каким-либо заболеванием, является призна-
ком нарушения вегетативной регуляции и не сопрово-
ждается ишемическими изменениями [10]. Как правило, 
феномен Рейно не требует какого-либо лечения [10].

ЗАКЛЮЧЕНИЕ 
Сложность в постановке диагноза гравитационной 

эритемы связана с низким уровнем осведомленности 
врачей о данной патологии: в доступной литературе при-
водятся описания всего трех подростков и двух моло-
дых взрослых пациентов. Несмотря на то, что данное 
состояние является доброкачественным и практически 
не влияет на качество жизни, пациенты, как правило, 
подвергаются неоднократному дорогостоящему инстру-
ментальному и лабораторному обследованию, хотя при 
типичной клинической картине достаточно проведения 
допплерографии сосудов, нескольких рутинных тестов 

и компрессионной пробы при помощи сфигмоманоме-
тра, а также консультации невролога. Гравитационная 
эритема является доброкачественным состоянием, вхо-
дит в круг дифференциальной диагностики васкулитов, 
васкулопатий, нейропатий и не требует лечения.
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Киста правого легкого у ребенка 

с поражением центральной нервной 

системы: клинический случай

Клиническое наблюдение

Т.А. Крючкова

DOI: 10.15690/vsp.v18i6.2067

Белгородский государственный национальный исследовательский университет, Белгород, Российская 
Федерация

Обоснование. Кисты легких — сравнительно редкое заболевание детского возраста, составляющее 3,5–5,5% всех 
случаев неспецифических заболеваний легких. Различают врожденные и приобретенные кисты легких. В правом 
легком кисты встречаются несколько чаще, чем в левом. Выяснение природы полостного образования до настоящего 
времени остается одной из сложных проблем пульмонологии. Основная диагностика кисты — рентгенологическая. 
Описание клинического случая. У ребенка 11 лет 10 мес жизни диагностирована киста правого легкого с ограни-
ченным пневмотораксом на фоне врожденного порока развития головного мозга и симптоматической эпилепсии. 
Ребенок впервые заболел тяжелой острой правосторонней пневмонией в возрасте 11 лет 7 мес, в связи с чем 
находился на стационарном лечении по месту жительства в течение 2 нед. В правом легком у ребенка определялось 
полостное образование больших размеров. Заподозрено наличие кисты правого легкого. Повторно через 1 мес был 
госпитализирован в отделение анестезиологии и реанимации с ухудшением состояния по причине острой респира-
торной инфекции. Учитывая наличие полостного образования больших размеров в правом легком, для дальнейшего 
обследования и лечения был направлен в Москву, где диагноз кисты правого легкого был подтвержден. В возрасте 
11 лет 10 мес была произведена торакоскопическая лобэктомия. Там же спустя 1 мес пациенту провели лапаро-
скопическую гастростомию и фундопликацию в связи с желудочно-пищеводным рефлюксом и подозрением на гры-
жу пищеводного отверстия диафрагмы. Послеоперационный период протекал без осложнений. Самостоятельный 
стул — на 2-е сут после операции, активизация больного — на 3-и сут. На контрольных рентгенограммах дефектов 
диафрагмы нет, положение ее в нормальной анатомической позиции. Больной был выписан в стабильном состоянии 
по месту жительства под наблюдение участкового педиатра и детского хирурга. Заключение. Киста правого легкого 
у ребенка из-за слабо выраженной симптоматики оставалась долгое время нераспознанной и была выявлена впер-
вые при поступлении ребенка на стационарное лечение по месту жительства с острой двусторонней пневмонией. 
Своевременные диагностика и лечение такой патологии легких важны как для прогноза течения заболевания, так 
и сохранения качества жизни пациента.
Ключевые слова: дети, киста легкого, острая внебольничная пневмония, хирургическое лечение, клинический случай.
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клинический случай. Вопросы современной педиатрии. 2019; 18 (6): 462–469. doi: 10.15690/vsp.v18i6.2067) 
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ОБОСНОВАНИЕ 
Киста легкого — патологическая полость в парен-

химе легкого, заполненная воздухом или жидкостным 
содержимым. Различают врожденные и приобретенные 
кисты легких [1]. Приобретенные (ложные) кисты часто 
обнаруживают при деструктивных пневмониях раз-
личной этиологии. Кисты легкого врожденного генеза 
(истинные кисты легкого) появляются в итоге нарушения 
нормального развития бронха (бронхиальная киста) 
или дисплазии легочной паренхимы. Основная диа-
гностика кисты — рентгенологическая [1, 2]. Кисты лег-
ких встречаются у 3,5–5,5% детей с неспецифическими 
заболеваниями легких [1–3]. Врожденные кисты обра-
зуются в эмбриональном периоде в результате дизэм-
бриогенеза легкого [1]. Формированию кисты способ-
ствует неправильный рост бронхиальных зачатков с их 
механическим растяжением [4–6]. Такие факторы, как 
курение и злоупотребление алкоголя матерью во время 
беременности [1], задержка внутриутробного развития 

плода [1, 3], внутриутробная инфекция [3], могут при-
вести к формированию более узких дыхательных путей 
у ребенка и способствовать таким образом развитию 
кист в легких [2, 3, 7].

Вследствие отсутствия или скудности симптома-
тики неосложненные кисты легкого обычно остаются 
нерас познанными [3, 7–10]. Они могут стать случайной 
находкой во время инструментального обследования. 
Своевременная диагностика кисты легкого имеет боль-
шое значение не только для прогноза течения данного 
заболевания, но и сохранения качества дальнейшей 
жизни пациента [11]. Ниже представлено описание 
относительно редкой патологии легких у ребенка 11 лет 
на фоне органического поражения центральной нерв-
ной системы: киста правого легкого была впервые 
выявлена в результате рентгенологического исследо-
вания органов грудной клетки при поступлении ребен-
ка с внебольничной острой двусторонней пневмонией 
на стационарное лечение по месту жительства.
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КЛИНИЧЕСКИЙ ПРИМЕР 
О пациенте 

Пациент С., мужского пола, возраст 11 лет 10 мес, 
поступил в приемное отделение детской областной кли-
нической больницы в конце декабря 2018 г. с жалобами 
(со слов матери) на влажный кашель с отхождением гной-
ной мокроты, выраженную одышку, вялость.

Анамнез заболевания. Ребенок болен с дека-
бря 2018 г., когда впервые появился сухой малопродук-
тивный кашель и отмечалось повышение температуры 
тела до 39,2°С. Лечился противовирусными, антибакте-
риальными и противокашлевыми препаратами по месту 
жительства под наблюдением участкового педиатра, без 
выраженного эффекта. На рентгенограмме органов груд-
ной клетки по заключению рентгенолога (рентгеногра-
фический снимок участковому педиатру предоставлен 
не был) выявлены признаки правосторонней полисег-
ментарной плевропневмонии. Пациент был направлен 
на госпитализацию в детскую областную клиническую 
больницу г. Белгорода, где находился на стационарном 
лечении в отделении пульмонологии в течение 2 нед 
с диагнозом «Острая внебольничная правосторонняя 
очаговая нижнедолевая пневмония стрептококковой 
этиологии, тяжелое течение, дыхательная недостаточ-
ность 2-й степени. Осложнения: Инфекционная карди-
опатия. Гидроперикард. Реактивный тромбоцитоз. ДВС-
синдром (фаза гиперкоагуляции). Сопутствующий диаг-
ноз: Органическое поражение центральной нервной 
системы. Спастический тетрапарез. Симптоматическая 
эпилепсия. Белково-энергетическая недостаточность 
3-й степени. Полидефицитная анемия 2-й степени».

К окончанию терапии у пациента отмечалась поло-
жительная клинико-лабораторная и рентгенологическая 
динамика заболевания: нормализовалась температу-
ра тела, исчезли выраженные симптомы интоксикации 
и симптомы дыхательной недостаточности, уменьшились 
хрипы в легких и инфильтративные изменения по резуль-
татам рентгенологического обследования органов груд-

ной клетки. Заключение по результатам рентгенологи-
ческого исследования органов грудной клетки: «Очагов 
воспалительной инфильтрации не выявлено. Верхушки 
легких со снижением пневматизации. В проекции сред-
ней и нижней долей правого легкого определяется тень 
овальной формы с нечеткими контурами размером 
9,0�6,5 см без видимого содержимого (Кистовидная 
перестройка легочной ткани? Спаечный процесс?)».

Пациент был выписан с улучшением состояния и са-
мочувствия под наблюдение участкового педиатра по 
месту жительства. Однако после контакта с больным 
членом семьи с острой респираторной инфекцией (ОРИ) 
у ребенка наступило ухудшение с симптомами нарастаю-
щей дыхательной недостаточности, усилением влажного 
кашля с отхождением гнойной мокроты. В экстренном 
порядке ребенок был госпитализирован в отделение ане-
стезиологии и реанимации детской областной клиниче-
ской больницы.

Анамнез жизни. Ребенок от 1-й беременности и родов. 
Беременность протекала с угрозой прерывания в первой 
ее половине. Во второй половине у матери было обостре-
ние хронического пиелонефрита. Во время беременности 
отмечались хроническая внутриутробная гипоксия плода 
и хроническая фетоплацентарная недостаточность. Масса 
тела при рождении 2616 г, рост 46 см. Оценка по шкале 
APGAR 7/8 баллов. Ребенок родился с задержкой вну-
триутробного развития, микроцефалией. Ребенок явля-
ется инвалидом с первых месяцев жизни по поводу орга-
нического поражения центральной нервной системы, 
симптоматической эпилепсии, спастического тетрапа-
реза и грубой задержки нервно-психического развития. 
С рождения находится на диспансерном учете под наблю-
дением педиатра, невролога, генетика. Из перенесен-
ных заболеваний — несколько эпизодов ОРИ в легкой 
форме. Данные за рецидивирующий бронхит в анамнезе 
отсутствуют. Со слов матери, ранее рентгенологическое 
исследование органов грудной клетки не проводилось. 
Ребенок находится постоянно дома и не контактирует 

Right Pulmonary Cyst in the Child with Central Nervous System 

Damage: Clinical Case

Tatyana A. Kryuchkova

Belgorod State National Research University, Belgorod, Russian Federation

Background. Pulmonary cysts is relatively rare disease for pediatrics and it is 3.5–5.5% of all non-specific lung diseases. There are 
congenital and acquired pulmonary cysts. Pulmonary cysts in right lung are slightly more common than in the left one. Understanding 
the nature of cavitary lesion is one of the most difficult problem in pulmonology. Basic diagnostics of cysts is radiological methods. 
Clinical Case Description. The child (11 y 10 m) was diagnosed with pulmonary cyst in the right lung with local pneumothorax and 
alongside with congenital developmental brain malformation and symptomatic epilepsy. The first episode of severe acute right-sided 
pneumonia was diagnosed at the age of 11 y 7 m, he was on hospital stay at place of residence for two weeks. The big cavitary lesion 
was revealed in right lung. The pulmonary cyst was suspected. One month after the child was hospitalized again in the in intensive 
care unit with worsening course due to acute respiratory infection. Taking into account big cavitary lesion in right lung he was sent to 
Moscow for further examination and treatment. The diagnosis of right pulmonary cyst was confirmed. The thoracoscopic lobectomy 
was performed at the age of 11 y 10 m. The laparoscopic gastrostomy and fundoplication were performed due to gastroesophageal 
reflux and questionable hiatal hernia one month later. Post-surgery period was without any complications. Spontaneous stool was 
on the second day, activization of the patient was on the third day. According to check-up X-rays: no diaphragm defects, it is located 
correctly. The patient was discharged stable to the place of residence for further observation by pediatrician and surgeon. Conclusion. 

Right pulmonary cyst in the child remained unrecognized for a long time due to mild symptoms. It was revealed only when the child was 
admitted for the hospital treatment at the place of residence with acute bilateral pneumonia. Timely diagnosis and treatment of such 
lung pathology are important both for prognosis the disease course and sustaining of patient's quality of life.
Key words: children, pulmonary cyst, acute community-acquired pneumonia, surgical treatment, clinical case.

(For citation: Kryuchkova Tatyana A. Right Pulmonary Cyst in the Child with Central Nervous System Damage: Clinical Case. Voprosy 
sovremennoi pediatrii — Current Pediatrics. 2019; 18 (6): 462–469. doi: 10.15690/vsp.v18i6.2067) 
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с инфекционными больными, не посещал детские орга-
низованные коллективы.

Наследственность и аллергологический анамнез, 
со слов родителей, не отягощены. У младшего брата 
(5,5 лет) также отмечаются микроцефалия, детский цере-
бральный паралич и судорожный синдром. Брат пациента 
с рождения является инвалидом по поводу органическо-
го поражения центральной нервной системы и грубой 
задержки нервно-психического развития: он не сидит, 
не ходит, не разговаривает. Генетически не обследован.

Физикальная диагностика 

При поступлении в отделение общее состояние паци-
ента тяжелое по причине дыхательной недостаточности, 
выраженного интоксикационного синдрома и неврологи-
ческого статуса. Ребенок резко отстает в психомоторном 
и физическом развитии. Вес 10,2 кг, рост 135 см, индекс 
массы тела 5,5 кг/м2. Физическое развитие по всем 
показателям ниже 3-го перцентиля, резко дисгармонич-
ное. При внешнем осмотре определяется обилие лицевых 
стигм дизэмбриогенеза.

Со стороны костно-мышечной системы: спастиче-
ский тетрапарез, контрактуры крупных и мелких суста-
вов, тотальная атрофия мышц. Кожный покров бледный 
с серо-землистым оттенком, сухой, чистый. Выражен 
периорбитальный и периоральный цианоз носогубно-
го треугольника. Отечность в области стоп. Подкожно-
жировой слой практически отсутствует.

Грудная клетка деформирована. Дыхательные дви-
жения ограничены с правой стороны. При пальпации 
грудная клетка безболезненна, определяется некоторая 
резистентность мягких тканей справа. Дыхание поверх-
ностное, ритмичное. Кашель периодический, влажный. 
Одышка в покое выраженная, инспираторного типа, 
с участием крыльев носа, над- и подключичных ямок, 
яремной выемки и межреберий в акте дыхания. Частота 
дыхательных движений 40/мин, SaO2 83%. Стонущее, 
кряхтящее дыхание. Перкуторно над легкими звук легоч-
ный с укорочением звука справа в нижних отделах 
до звука «печеночной тупости». При аускультации дыхание 
в легких жесткое, ослаблено в нижних отделах, с обеих 
сторон выслушиваются в большом количестве влажные 
мелкопузырчатые и крепитирующие хрипы.

Область сердца при осмотре не изменена. При 
аускультации тоны сердца резко приглушены, ритмич-
ные. На верхушке сердца выслушивается короткий 
мягкий систолический шум функционального характе-
ра, за пределы сердца не проводится. Частота сердеч-
ных сокращений 130 уд./мин, артериальное давление 
110/55 мм рт. ст. на обеих руках.

Живот мягкий, безболезненный при пальпации. 
Печень выступает из-под края реберной дуги на 2,0 см. 
Мочеиспускание без патологических особенностей. Стула 
нет, склонность к запорам.

Со стороны неврологического статуса: тетрапарез, 
больше слева. Мышечная сила — 1 балл. Сухожильные 
рефлексы высокие, без диссоциации сторон, клонусы 
стоп. Брюшные рефлексы снижены. Патологические стоп-
ные знаки положительные с двух сторон.

Предварительный диагноз 

Внебольничная острая двусторонняя полисегмен-
тарная пневмония, тяжелое течение, дыхательная 
недостаточность 2-й степени. Киста правого легкого. 
Осложнение: ДВС-синдром. Сопутствующие заболевания: 

Органическое поражение центральной нервной системы. 
Спастический тетрапарез. Симптоматическая эпилепсия. 
Белково-энергетическая недостаточность 3-й степени. 
Полидефицитная анемия 2-й степени.

Динамика и исходы 

В клиническом анализе крови при поступлении в ста-
ционар отмечался значительный лейкоцитоз с выра-
женным сдвигом лейкоцитарной формулы влево до 
34,6�109/л, тромбоцитоз до 632�109/л, повышение 
скорости оседания эритроцитов (СОЭ) до 23 мм/ч. Через 
3 нед госпитализации определялись анемия тяжелой 
степени, выраженная тромбоцитопения и резко повы-
шенная СОЭ (табл.).

В биохимическом анализе крови при поступле-
нии — резкое, в несколько раз, увеличение активности 
трансаминаз и значительное повышение концентрации 
С-реактивного белка. Уровни биохимических показате-
лей почечных проб и электролитов находились в преде-
лах нормы (см. табл.).

По данным коагулограммы, на 2-е сут госпитализа-
ции определялось снижение показателя активирован-
ного частичного тромбопластинового времени (АЧТВ) 
(см. табл.). Через 1 нед госпитализации на фоне лече-
ния отмечали снижение прежней высокой активности 
трансаминаз практически в 2,5 раза, однако концен-
трация С-реактивного белка сохранялась на высоком 
уровне. По данным коагулограммы в динамике, через 
12 сут госпитализации определялось снижение протром-
бинового коэффициента, увеличение показателя АЧТВ 
(см. табл.).

При бактериологическом анализе мазка из зева на 
флору через 2,5 нед госпитализации выделена Klebsiella 
pneumoniae.

Анализ крови на стерильность через 2 нед госпитали-
зации — кровь стерильна.

Ультразвуковое исследование (УЗИ) органов брюш-
ной полости через 12 сут госпитализации — без осо-
бенностей.

УЗИ сердца при поступлении: расхождение листков 
перикарда в систолу за правым желудочком 5 мм, на вер-
хушке сердца — 4 мм.

Консультация кардиолога: инфекционная кардиопа-
тия, гидроперикард. Консультация невролога: детский 
церебральный паралич, симптоматическая эпилепсия, 
тяжелая умственная отсталость. Консультация гематоло-
га: полидефицитная анемия 2-й ст., реактивный тромбо-
цитоз, ДВС-синдром (фаза гиперкоагуляции).

Учитывая выраженность дыхательных расстройств, 
при поступлении в отделение анестезиологии и реанима-
ции ребенок был подключен к аппарату искусственной 
вентиляции легких и находился на аппаратной поддержке 
дыхания в течение последующих 2 нед. В связи с пролеж-
нями от интубационной трубки ребенку была наложена 
трахеостома.

По данным рентгенологического исследования орга-
нов грудной клетки при поступлении в отделение справа 
на уровне передних отрезков 1–6-го ребер на фоне обе-
днения легочного рисунка определялась кольцевидная 
тень размером 8�6 см (рис. 1).

С первого дня пребывания ребенка в отделении про-
водилась последовательная антибактериальная тера-
пия. В течение 10 сут с момента поступления в отделе-
ние пациент получил цефтриаксон внутривенно в дозе 
75 мг/кг в сутки в комбинации с амикацином по 15 мг/кг 
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в сутки. Следующим курсом (в течение 9 сут) применяли 
цефоперазон/сульбактам — 80 мг/кг в сутки внутри-
венно капельно, затем в течение недели — меропенем 
по 40 мг/кг в сутки внутривенно капельно, в последу-
ющие 12 сут — ципрофлоксацин из расчета 25 мг/кг 
в сутки внутривенно. Далее в течение 10 сут применяли 
линезолид (по 20 мг/кг в сутки) внутривенно капель-
но, а затем в течение 8 сут — тигециклин внутривенно 
капельно из расчета 100 мг/кг в сутки. Также ребен-
ку были проведены дезинтоксикационная инфузионная 
терапия (глюкозо-солевые растворы с 4% раствором хло-
рида калия, 10% раствором глюконата кальция, кокар-
боксилазы, 5% растворами витаминов С, В1 и В6, 2% рас-
твором рибоксина; альбумин); переливание донорской 
крови № 10 по 180 мл; симптоматическая терапия (про-
тивосудорожные препараты, антикоагулянты и дезагре-
ганты, санация верхних дыхательных путей). Учитывая 
тяжелую степень белково-энергетической недостаточ-
ности (показатели физического развития ниже 3-го пер-
центиля), а также желудочно-кишечное кровотечение 
на фоне ДВС-синдрома, с целью восполнения в организ-
ме дефицита углеводов, жиров и белков пациенту прово-
дилось парентеральное питание внутривенно капельно 

центральным Кабивеном. Однако, на фоне проводимой 
терапии состояние ребенка оставалось тяжелым, что 
обусловлено, как и прежде, степенью дыхательной недо-
статочности, интоксикационным и ДВС-синдромами.

В клиническом анализе крови через 3 нед госпита-
лизации отмечалась анемия средней степени тяжести 
(Нb 84 г/л; эритроциты 2,71�1012/л), незначительный 
лейкоцитоз (12,7�109/л) с выраженным сдвигом форму-
лы влево (п/я 39%), тромбоцитопения 22�109/л, повы-
шение СОЭ до 30 мм/ч. По данным коагулограммы: 
фибриноген 2,0 г/л, протромбиновый индекс 72%, АЧТВ 
40 сек, тромбиновое время 15 сек (норма 14–20 сек), 
международное нормализованное отношение 1,42.

По данным рентгенологического исследования орга-
нов грудной клетки через 1 мес госпитализации — без 
отрицательной динамики по сравнению с предыдущим 
исследованием: обеднение и деформация легочного 
рисунка, определялась кольцевидная тень на уровне 
передних отрезков 1–5-го ребер. Слева отмечалось 
выраженное усиление и обогащение легочного рисунка, 
прозрачность снижена. Справа легкое поджато, сосу-
дистый рисунок сгущен, прозрачность снижена (рис. 2). 
По данным спиральной компьютерной томографии орга-

Сроки выполнения Исследование Результат* Референсные значения

Клинический анализ крови

При поступлении

Лейкоциты, �109/л
Базофилы, %
Палочкоядерные, %
Эозинофилы, %
Сегментоядерные, %
Лимфоциты, %
Моноциты, %
Тромбоциты, 109/л
Эритроциты, 1012/л
Гемоглобин, г/л
Скорость оседания эритроцитов, мм/ч

34,6 (6,7)
0

17
15
63
6

13
632 (14)

3,54 (2,36)
110 (71)
23 (34)

< 10
0–1
До 5
До 4

53–65
25–30
6–10

180–320
4,0–5,2

120–150
< 12

Биохимический анализ крови

При поступлении

Аланинаминотрансфераза, Ед/л
Аспартатаминотрансфераза, Ед/л
Лактатдегидрогеназа, Ед/л
С-реактивный белок, мг/л
Общий белок, г/л
Альбумин, %
Мочевина, ммоль/л
Общий билирубин, мкмоль/л
Креатинин, мкмоль /л
Глюкоза, ммоль/л
Кальций ионизированный, ммоль/л
Натрий, ммоль/л
Калий, ммоль/л
Хлор, ммоль/л

118 (45)**
58,1 (62)**

603
28 (82)**

61
50
5,2
1,8
52

4,76
0,99
138
5,6
100

< 40
< 40

< 451
< 5

56–79
54–65

1,2–7,5
6–20
< 90

4,1–6,4
0,98–1,32
136–146
3,5–5,1
97–108

Коагулограмма

На 3-и сут 
госпитализации

Фибриноген, г/л
Активированное частичное тромбопластиновое время, сек
Протромбиновый индекс, %
Международное нормализованное отношение

4,0
25 (49)
81 (69)

1,25 (1,2)

2,7–4,0
32–42

80–100
0,9–1,1

Таблица. Показатели лабораторных исследований крови пациента в динамике
Table. Blood tests results of the patient in dynamics

Примечание. * — в скобках указаны значения показателей через 1 нед (для биохимического анализа крови), 10 сут (для коагулограммы) 
и 2,5 нед (для клинического анализа крови) после поступления ребенка в стационар. ** — активность трансаминаз снизилась почти 
в 2,5 раза спустя 1 нед лечения (АЛТ — 45 Ед/л, АСТ — 62 Ед/л), а концентрация СРБ составила 82 мг/мл.  
Note. * — within brackets there is data in 1 week (for biochemical blood test), 10 days (for coagulogram) and 2,5 weeks (for complete blood 
count) after hospitalization. ** — transaminase activity reduced almost in 2,5 times in a week of treatment (ALT — 45 u/l, AST — 62 u/l), 
and C-reactive protein level was 82 mg/ml.
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нов грудной клетки в это же время на фоне левосторон-
ней полисегментарной пневмонии определялось полост-
ное образование больших размеров в средних и верхних 
отделах правого легкого (размеры не указаны).

На фоне интенсивной терапии в течение 2 нед 
у ребенка отмечали не только частичный клинический 
эффект (незначительное снижение степени выражен-
ности токсикоза и дыхательной недостаточности при 
отсутствии отрицательной рентгенологической динами-
ки), но и некоторую положительную динамику со сторо-
ны гематологических показателей. Так, в клиническом 
анализе крови отмечена нормализация значений гемо-
глобина (Нb 134 г/л), числа эритроцитов (4,38�1012/л), 
увеличение числа тромбоцитов (462�109/л), уменьше-
ние выраженности лейкоцитоза (21,7�109/л); СОЭ сни-
зилась до 20 мм/ч.

Учитывая высокий риск неблагоприятного исхода, 
возможные осложнения пневмонии с развитием пнев-
моторакса, было решено перевести ребенка для дальней-
шего обследования и оперативного лечения по поводу 
кисты правого легкого в специализированную клинику 
г. Москвы.

При поступлении в отделение хирургии московской 
клиники в конце февраля 2019 г. общее состояние 
пациента тяжелое за счет дыхательной недостаточности 
и судорожного синдрома.

По данным фибробронхоскопии при поступлении 
надгортанник и черпаловидные хрящи сформированы 
правильно. Голосовые связки разведены. Санируется 

гнойная мокрота. Трахея — просвет в норме, слизистая 
оболочка гиперемирована. Бронхиальное дерево сфор-
мировано правильно, слизистая оболочка с умеренной 
гиперемией, санируется умеренное количество гнойной 
мокроты. Заключение: «Явления гнойного эндобронхита».

По результатам фиброэзофагогастродуоденоскопии, 
проведенной через 2,5 мес от начала заболевания, были 
выявлены недостаточность кардиии, эрозивный эзофа-
гит, аксиальная грыжа (?).

Рентгенологическое исследование органов грудной 
клетки (через 2,5 мес с момента первого контакта с паци-
ентом): в правом легком определяется кистозное обра-
зование 67�56 мм с четкими контурами. Верхняя доля 
правого легкого вздута. В нижнем отделе сосудистый 
рисунок обогащен, деформирован. Левое легкое пневма-
тизировано равномерно. Сосудистый рисунок обогащен, 
средостение не расширено.

Хирургические вмешательства 

На 5-е сут госпитализации в отделение московской 
клиники ребенку была произведена торакоскопическая 
лобэктомия (верхняя доля правого легкого). Сведения 
о результатах биопсии легкого в выписке хирурга отсут-
ствуют. В послеоперационном периоде пациент лихора-
дил, отмечался интенсивный сброс воздуха по дренажу. 
По данным рентгенологического исследования орга-
нов грудной клетки определялся пневмоторакс справа. 
Через 2 нед после поступления в отделение хирургии 
была произведена тампонада верхнедолевого бронха, 

Рис. 1. Пациент С., 11 лет 10 мес: рентгенологическое 
исследование органов грудной клетки на 4-е сут госпитализации 
Fig. 1. Patient S., 11 y 10 m: X-ray examination of thoracic organs 
on 4th day of hospitalisation

Примечание. Справа на уровне передних отрезков 
1–6-го ребер на фоне обеднения легочного рисунка 
определяется кольцевидная тень (отмечена стрелками) 
размерами 8�6 см (Полость деструкции? Киста?). Слева 
отмечается усиление сосудисто-интерстициального рисунка.  
Note. On the right side on the level of anterior segments of 
1–6 ribs upon lower lung marking you can see ring-shaped 
boundary (marked with arrows) 8�6 cm in size (Destruction cavity? 
Cyst?). On the left side — increased lung marking.

Рис. 2. Пациент С., 11 лет 10 мес: рентгенологическое исследование 
органов грудной клетки через 1 мес стационарного лечения 
Fig. 2. Patient S., 11 y 10 m: X-ray examination of thoracic organs 
in a month of hospital stay

Примечание. Обеднение и деформация легочного рисунка, 
определяется кольцевидная тень на уровне передних отрезков 
1–5-го ребер (отмечена стрелками). Слева отмечались 
выраженное усиление и обогащение легочного рисунка, 
прозрачность снижена. Справа легкое поджато, сосудистый 
рисунок сгущен, прозрачность снижена. Без отрицательной 
динамики по сравнению с предыдущим исследованием.  
Note. Decrease and deformity of lung marking, ring-shaped 
boundary on the level of anterior segments of 1–5 ribs (marked with 
arrows). There is increased lung marking, lung field is unclear. Right 
lung is pressed, lung marking is increased, lung field is unclear. 
There is no negative changes by comparison with previous X-ray.
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а через день — тампонада среднедолевого бронха спра-
ва. В результате окклюзии отмечалась положительная 
клинико-рентгенологическая динамика.

Согласно сведениям, приведенным в выписке врача-
хирурга, ребенок получил в отделении комплексную тера-
пию. В предоставленном документе отсутствовало опи-
сание дозировок препаратов, полученных пациентом 
во время лечения. На фоне проводимой антибактери-
альной (дорипенем, рифампицин), иммунотропной (пен-
таглобин) и симптоматической (гемостатической) тера-
пии общее состояние ребенка значительно улучшилось: 
исчезла лихорадка, уменьшилась выраженность сим-
птомов дыхательной недостаточности и интоксикации, 
снизилась концентрация С-реактивного белка в крови 
(со 105 г/л с момента поступления до 16 г/л через месяц 
госпитализации). Учитывая невозможность кормления 
пациента через рот, а также данные эндоскопических 
(рентгеноскопия и гастроскопия) исследований (наличие 
желудочно-пищеводного рефлюкса и подозрение на гры-
жу пищеводного отверстия диафрагмы), ребенку было 
решено провести оперативное лечение с целью ликвида-
ции желудочно-пищеводного рефлюкса.

Через 1 мес после поступления в стационар успешно 
проведены лапароскопическая гастростомия и фундо-
пликация. После операции свободная жидкость в брюш-
ной полости, по данным УЗИ, не определялась. В правой 
плевральной полости — около 40 мл жидкости, однако 
на фоне лечения в динамике через 8 дней в плевральных 
полостях свободной жидкости замечено не было. По дан-
ным рентгенологического исследования органов грудной 
клетки определялся ограниченный пневмоторакс справа. 
Фибробронхоскопия: трахея без патологических особен-
ностей, слизистая оболочка розовая. Справа в верхне-
долевом и среднедолевом бронхах определяются окклю-
деры, положение их удовлетворительное. Небольшое 
количество слизистой мокроты. В клиническом анализе 
крови через 2 нед после оперативного лечения: эритро-
циты 4,02�1012/л, Нb 118 г/л, лейкоциты 7,39�109/л 
(п/я 3%, эозинофилы 2,8%, нейтрофилы 68,7%, моноци-
ты 7%, лимфоциты 18,4%), тромбоциты 457�109/л.

В отделении получал лечение, включавшее парен-
теральное питание внутривенно капельно Кабивеном 
для восполнения дефицита белков, жиров и углеводов; 
последовательную антибактериальную и антимикоти-
ческую терапию (амикацин, цефуроксим, тазобактам, 
ванкомицин, дорипенем, рифампицин, полимиксин В, 
полимиксин Е в ингаляциях; микамин, флуконазол, суль-
перазон); щелочные ингаляции; туалет гастростомы, 
санацию трахеостомы.

В отделении ребенок был также проконсультирован 
неврологом и медицинским генетиком. Заключение 
невролога: «Синдромальное дегенеративное заболева-
ние, симптоматическая эпилепсия, тетрапарез, нару-
шения развития». Заключение медицинского генетика: 
«Ауто сомно-рецессивная микроцефалия с врожденным 
пороком головного мозга».

После окклюзии верхне- и среднедолевого бронхов 
справа у пациента отмечалась положительная клинико-
рентгенологическая динамика. Он был выписан в кон-
це апреля 2019 г. с плевральным дренажом по месту 
жительства с последующей госпитализацией для этапно-
го лечения через 3 нед.

В середине мая 2019 г. ребенок был вновь госпита-
лизирован в отделение хирургии в экстренном порядке 
с подозрением на пневмоторакс. Общее состояние при 

поступлении средней степени тяжести за счет дыха-
тельной недостаточности. Температура тела нормальная. 
Дыхание через трахеостому свободное. В легких дыхание 
проводилось с обеих сторон, однако было резко ослабле-
но справа в нижних отделах. Справа на всем протяже-
нии на фоне дыхания выслушивались разнокалиберные 
влажные хрипы в большом количестве. По плевральному 
дренажу отделяемого и сброса воздуха не было.

Проведена мультиспиральная компьютерная томо-
графия органов грудной полости. Заключение: «Носитель 
трахеостомы, состояние после резекции верхней доли 
правого легкого, наложение окклюдеров на верхнедо-
левой и среднедолевой бронхи справа. Консолидация 
легочной ткани справа». В клиническом анализе кро-
ви: эритроциты 5,35�1012/л, Нb 154 г/л, лейкоциты 
7,39�109/л (п/я 3%, эозинофилы 4,5%, нейтрофилы 
41,9%, моноциты 7,1%, лимфоцитоз 42%), тромбоциты 
421�109/л.

В конце мая 2019 г. выполнено эндоскопическое уда-
ление окклюдеров из верхне- и среднедолевого бронхов 
правого легкого. После контрольного рентгенологиче-
ского исследования органов грудной клетки дренаж был 
удален.

Помимо хирургического лечения ребенок получил 
в отделении цефазолин (без результатов посевов), что 
было связано с высоким риском развития в послеопе-
рационном периоде инфекционных осложнений. Также 
проводилась гемостатическая терапия. По данным рент-
генологического исследования органов грудной клетки: 
правое легкое уменьшено в объеме, пневматизирова-
но, сосудистое полнокровие. Средостение не расширено. 
Синусы справа завуалированы.

После завершения лечения и обследования паци-
ент был выписан из отделения в стабильном состоянии 
по месту жительства под наблюдение участкового педи-
атра и детского хирурга с рекомендациями принимать 
в гастростому вобэнзим по 1 таблетке 3 раза/сут в тече-
ние 2 мес, витамин D — по 2 капли 1 раз/сут per os 
в течение 3 мес; препарат железа Ферлатум ФОЛ — 
по 5 мл 2 раза/сут в течение 3 мес, кетоконазол — 
по 0,5 таблетки 2 раза/сут в течение 10 сут, клари-
тромицин (125 мг в 5 мл) — по 3,5 мл в течение 3 нед 
2 раза/сут, а затем по 3,5 мл 1 раз/сут в течение 1 мес, 
клиндамицин — по 120 мг 2 раза/сут в течение 3 нед, 
а также биопрепараты (без пояснений). Кроме того, были 
рекомендованы туалет гастростомы, санация трахеосто-
мы, щелочные ингаляции.

Клинический диагноз 

Основной: Киста правого легкого. Ограниченный 
пневмоторакс.

Сопутствующие заболевания: Аутосомно-рецессивная 
микроцефалия с врожденным пороком головного мозга. 
Спастический тетрапарез. Симптоматическая эпилепсия. 
Белково-энергетическая недостаточность 3-й степени. 
Полидефицитная анемия 2-й степени.

Прогноз 

Прогноз для жизни пациента после проведения пла-
новой операции по удалению кисты правого легкого бла-
гоприятный. Однако, учитывая наличие у ребенка грубой 
органической патологии со стороны центральной нерв-
ной системы (аутосомно-рецессивная микроцефалия 
с врожденным пороком головного мозга) на фоне дет-
ского церебрального паралича, тетрапареза и симпто-
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матической эпилепсии, мы допускаем неопределенность 
прогнозной оценки. Кроме того, считаем, что дальнейший 
прогноз зависит от частоты и степени тяжести эпилепти-
ческих приступов.

Временная шкала 

Хронология развития болезни, ключевые события 
и прогноз для пациента С. представлены на рис. 3.

ОБСУЖДЕНИЕ 
В статье представлен клинический случай кисты пра-

вого легкого на фоне врожденного порока развития 
головного мозга и симптоматической эпилепсии у ребен-
ка 11 лет 10 мес жизни. Приведенный случай из практики 
показывает, что такие негативные факторы, как угроза 
прерывания беременности, гипоксия плода (хрониче-
ская внутриутробная гипоксия плода), хроническая фето-
плацентарная недостаточность, воздействовали на плод 
во время беременности и спровоцировали формирова-
ние не только врожденных пороков развития (таких как 
аутосомно-рецессивная микроцефалия с врожденным 
пороком головного мозга, грыжа пищеводного отверстия 
диафрагмы, грубая задержка нервно-психического раз-
вития) у ребенка, но и, возможно, кисты правого легкого.

Заболевание центральной нервной системы у паци-
ента было обнаружено сразу после рождения, а киста 
правого легкого — лишь в возрасте 11 лет 7 мес при 
рентгенологическом исследовании органов грудной клет-
ки по поводу лечения острой внебольничной пневмонии. 
Причем до этого эпизода заболевания пациент в течение 
всей жизни всего 2 раза перенес ОРИ легкой степени 
течения. Данные за рецидивирование бронхолегочных 
заболеваний в анамнезе отсутствуют. Полостное обра-
зование больших размеров в правом легком у ребенка 
было обнаружено только при госпитализации в стацио-
нар по месту жительства по поводу острой внебольнич-
ной пневмонии, тогда же и было заподозрено наличие 
кисты правого легкого. Повторно через 1 мес паци-
ент был госпитализирован в отделение анестезиоло-
гии и реанимации с ухудшением состояния в результате 
повторной ОРИ. С учетом выраженности дыхательных 
расстройств ребенок при поступлении в отделение был 
подключен к аппарату искусственной вентиляции легких 

уже после обнаружения признаков кисты правого легко-
го по результатам рентгенологического исследования.

Учитывая высокий риск неблагоприятного исхода, 
возможные осложнения пневмонии с развитием пнев-
моторакса, ребенку произведена торакоскопическая 
лобэктомия в стационаре г. Москвы. Там же через 1 мес 
пациенту провели лапароскопическую гастростомию 
и фундопликацию, учитывая наличие у него желудочно-
пищеводного рефлюкса и подозрение на грыжу пище-
водного отверстия диафрагмы по данным специального 
обследования. Послеоперационный период протекал без 
осложнений, и ребенок был выписан с рекомендациями 
из стационара в стабильном состоянии по месту житель-
ства под наблюдение участкового педиатра и детского 
хирурга. Однако однозначно сделать заключение о про-
исхождении данной кисты у пациента не представляется 
возможным, поскольку мы не располагаем данными 
биопсийного материала легкого в результате произве-
денной торакоскопической лобэктомии.

По морфологическим особенностям кисты бывают 
истинными и ложными. Первый тип является врожден-
ным, а второй — приобретенным. Предпосылками к раз-
витию врожденной кисты в легком у ребенка служат 
различные пороки в периоде его пренатального раз-
вития. Ложные кисты возникают, как правило, вторич-
но, на фоне какого-либо патологического процесса — 
абсцесса легких, паразитарной инвазии, туберкулезной 
инфекции и прочих причин, и они чаще бывают множе-
ственными, а истинные — солитарными.

С учетом патологического течения беременности 
и родов, врожденных патологий у ребенка, таких как ауто-
сомно-рецессивная микроцефалия с врожденным пороком 
головного мозга, задержка нервно-психического развития 
на фоне органической патологии центральной нервной 
системы, грыжа пищеводного отверстия диафрагмы, мы 
не исключаем возможности развития у него врожденной 
кисты правого легкого. Роль генетических факторов в ее 
возникновении, учитывая грубое поражение центральной 
нервной системы и у младшего ребенка в семье, еще пред-
стоит уточнить с целью последующего планирования семьи.

В правом легком кисты встречаются несколько чаще, 
чем в левом [1, 3, 8, 12, 13]. Ввиду отсутствия или скудно-
сти симптоматики неосложненные кисты легкого обычно 

Рис. 3. Пациент С., 11 лет 10 мес:  хронология развития болезни, ключевые события и прогноз 
Fig. 3. Patient S., 11 y 10 m: disease course, key events and prognosis

Декабрь, 2018: лечение 
по поводу правосторонней 

пневмонии (тяжелое течение) 
в отделении пульмонологии 

по месту жительства

С января 2018 по февраль 
2019: лечение в отделении 

анестезиологии и реанимации 
ДОКБ Белгорода.

Двусторонняя пневмония. 
Киста правого легкого? 

Тяжелое течение. Январь, 
2019: наложена трахеостома

Конец февраля 2019: 
торакоскопическая 
лобэктомия. После 

операции — 
лихорадка, 

пневмоторакс

Середина марта 
2019: тампонада 
среднедолевого 
бронха справа. 
Комплексное 

лечение в течение 
месяца

Конец мая 2019: 
эндоскопическое 

удаление 
окклюдеров 
из верхне- 

и среднедолевого 
бронхов справа

Прогноз 
для жизни 

благоприятный

Конец февраля 
2019: перевод 

в хирургическое 
отделение (Москва) 

Март, 2019: тампонада 
верхнедолевого бронха 

справа, наложение 
окклюдеров на верхне- 

и среднедолевой бронхи

С середины мая по конец 
июня 2019: этапное 

лечение в хирургическом 
отделении (Москва) 

17 сут 3мес2 мес 5,5 мес2,5 мес с 5-го мес
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остаются нераспознанными [3, 8]. Дифференциальную 
диагностику проводят с врожденной диафрагмальной 
грыжей, бронхолегочной секвестрацией, врожденной 
лобарной эмфиземой, бронхогенными и паразитарными 
кистами, туберкулезом легких [1, 2, 8]. Основная роль 
в выявлении кист легкого принадлежит методам рент-
генодиагностики. Большинство легочных кист выявляют 
при присоединении осложнений, которые нередко требу-
ют хирургического лечения [6, 8, 10].

Описанный случай из практики поможет врачам-педи-
атрам своевременно заподозрить такую редкую пато-
логию со стороны органов дыхания, как киста легкого, 
и вовремя направить больного ребенка в специализи-
рованное медицинское учреждение для дообследования, 
определения тактики лечения и профилактики.

ЗАКЛЮЧЕНИЕ 
Представленное клиническое наблюдение демон-

стрирует случай кисты правого легкого на фоне врож-
денного порока развития головного мозга и симптома-
тической эпилепсии у ребенка в возрасте 11 лет 10 мес. 
Представлены клинические особенности течения заболе-
вания и наблюдения за больным пациентом в динамике. 
Нередко довольно трудным бывает дифференциальная 
диагностика между истинной и ложной кистой после 
перенесенной пневмонии. На фоне кистозных образо-
ваний легких у детей часто развиваются хронические 
неспецифические заболевания легких, которые имеют 
тяжелое течение. Именно поэтому своевременная диа-
гностика имеет большое значение не только для прогно-
за течения данного заболевания, но и качества дальней-
шей жизни пациента. Для профилактики возникновения 

такой патологии легких необходимо оценивать факторы 
риска на разных уровнях оказания медицинской помощи 
данной категории больных.
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Представлен зарубежный опыт оценки экономической эффективности ревакцинации против коклюша детей 
дошкольного возраста, подростков и взрослых. Показана экономическая целесообразность второй ревакцинации 
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ВВЕДЕНИЕ 
С начала реализации расширенной программы 

иммунизации Всемирной организации здравоохране-
ния (ВОЗ) в 1974 г. в список целевых инфекций входит 
коклюш. Однако за прошедшие 4,5 десятилетия усилия 
по вакцинопрофилактике этой инфекции не увенча-
лись полной победой. В России, как и в других стра-
нах, коклюш остается эндемичной инфекцией [1–3]. 
Достигнутый высокий (> 95%) уровень охвата профилак-
тическими прививками детского населения не предот-
вращает периодические эпидемические подъемы забо-
леваемости [4].

В последнее время наблюдаются более частые 
случаи коклюша среди подростков и молодых взрос-
лых. Такое возрастное смещение хорошо прослежи-

вается в странах с высоким уровнем доходов насе-
ления и может быть частично объяснено появлением 
новых, более чувствительных методов лабораторной 
диагностики и выявлением стертых и атипичных форм 
коклюша среди более старших групп населения [1]. 
Снижение поствакцинального титра антител и количе-
ства Т- и В-лимфоцитов к 5–6 годам повышает вос-
приимчивость к заболеванию. В результате коклюш 
регистрируется в качестве причины постоянного кашля 
у подростков и взрослых [2, 3].

ЭПИДЕМИОЛОГИЯ КОКЛЮША 
В РОССИЙСКОЙ ФЕДЕРАЦИИ 
На территории Российской Федерации на протяже-

нии последних 15 лет заболеваемость коклюшем меня-
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лась в пределах 2,5–7,1 на 100 тыс. населения, превы-
сив в 2018 г. показатель заболеваемости в предыдущем 
году почти вдвое (рис. 1). Зарегистрирован один леталь-
ный исход [4]. При этом заболеваемость детей в возрасте 
до 14 лет превышает показатели совокупного населения 
в 5–7 раз (рис. 2). И хотя периодичность эпидемического 
процесса коклюша, как правило, определяют дети в воз-
расте до 1 года, в 2018 г. рост заболеваемости отмечал-

ся во всех возрастных группах детей [5]: так, на детей 
в возрасте 3–14 лет пришлось более половины случаев 
заболевания коклюшем, из них каждый четвертый случай 
отмечался среди детей 3–6 лет, каждый третий — среди 
7–14-летних (рис. 3) [5]. Важно, однако, учитывать, что 
вследствие несовершенства методов лабораторной диаг-
ностики, а также недостаточной настороженности врачей 
большинство легких случаев заболевания коклюшем, 

Рис. 1. Заболеваемость коклюшем населения Российской Федерации в 2005–2018 гг. (на 100 тыс. населения) 
Fig. 1. Pertussis morbidity in Russian Federation in 2005–2018 yy. (on 100.000 population)

Рис. 2. Заболеваемость коклюшем детского населения Российской Федерации в 2005–2018 гг. (на 100 тыс. населения 
соответствующего возраста) 
Fig. 2. Pertussis morbidity among children in Russian Federation in 2005–2018 yy. (on 100.000 population of the same age)

3,2

5,7 5,7

2,5

2,9

3,4 3,3

5,1

3,2 3,2

4,4

5,6

3,7

7,1

0

1

2

3

4

5

6

7

8

2005 2006 2007 2008 2009 2010 2011 2012 2013 2014 2015 2016 2017 2018

2005 2006 2007 2008 2009 2010 2011 2012 2013 2014 2015 2016 2017 2018

47,3

79,8

93,6

43,3

49,5
56,9

61,7

87,6

57,3
54,2

82,0

102,6

66,7

113,8

0

20

40

60

80

100

120

Дети до 14 лет Дети до 17 лет Дети до 1 года Дети 1–2 лет Дети 3–6 лет

Примечание. Источник: Роспотребнадзор, 2018 [4].  
Note. Source: Federal Service for Surveillance on Consumer Rights Protection and Human Wellbeing, 2018 [4].

Примечание. Источник: Роспотребнадзор, 2018 [5].  
Note. Source: Federal Service for Surveillance on Consumer Rights Protection and Human Wellbeing, 2018 [5].
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протекающих в стертой форме, не регистрируется и офи-
циально не учитывается [6–8]. Таким образом, реаль-
ный уровень заболеваемости коклюшем в 10–1000 раз 
выше регистрируемого при пассивном эпидемиологиче-
ском надзоре.

РЕКОМЕНДАЦИИ ВОЗ ПО РЕВАКЦИНАЦИИ 
ПРОТИВ КОКЛЮША И ОПЫТ ИХ РЕАЛИЗАЦИИ 
В рекомендациях ВОЗ указано, что «реактивация 

защиты у более старших детей или взрослых против 
манифестного коклюша требует проведения периоди-
ческих ревакцинаций с использованием менее реак-
тогенных бесклеточных коклюшных вакцин» [1]. В ряде 
высокоразвитых стран, таких как Австралия, Канада, 
Франция, Германия, США, для подростков и взрослых 
предусмотрена бустерная комбинированная доза бес-
клеточной коклюшной вакцины, столбнячного анаток-
сина и уменьшенная доза дифтерийного анатоксина 
(АакдС). Проведение ревакцинаций против коклюшной 
инфекции детей в возрасте 6–7 и 14 лет и взрослых при-
водит к снижению заболеваемости коклюшем не только 
в этих возрастных группах, но и в популяции в целом, 

а также среди наиболее уязвимого контингента детей 
в возрасте до 1 года [9, 10]. На сегодняшний день, 
по данным экспертов ВОЗ, вторая ревакцинация про-
тив коклюша в возрасте 4–6 лет включена в календари 
51 страны, в том числе США, Канады, большинства 
стран Европы. Третья ревакцинирующая доза в возрасте 
9–17 лет включена в календари 39 стран [11]. Тактика 
проведения ревакцинаций против коклюша продемон-
стрировала свою эпидемиологическую эффективность 
в снижении общей и младенческой заболеваемости 
коклюшем во многих странах. Так, в Германии введение 
в 1998 г. ревакцинации против коклюша детей в возрас-
те 4–6 лет привело в 2004–2007 гг. к снижению заболе-
ваемости во всех возрастных группах населения, а забо-
леваемость детей в дошкольном и младшем школьном 
возрасте снизилась в 3,5–4 раза [12]. В Дании вторая 
ревакцинация против коклюша детей в возрасте 5 лет 
была введена в 2003 г. В результате заболеваемость 
коклюшем снизилась во всех возрастных группах дет-
ского населения, но особенно в группах детей в воз-
расте 4–9 лет [13]. Внедрение в 2001 г. в Нидерландах 
второй ревакцинации против коклюша детей в возрасте 
4 лет обеспечило двукратное снижение заболеваемости 
коклюшем в этой возрастной группе [14]. Ревакцинация 
подростков против коклюша в США позволила сни-
зить частоту госпитализации младенцев по поводу этого 
заболевания [15].

ВЛИЯНИЕ РЕВАКЦИНАЦИИ НА СОЦИАЛЬНОЕ 
БРЕМЯ ИНФЕКЦИИ 
Ожидается, что ревакцинация против коклюша под-

ростков/взрослых не только защитит эти группы населе-
ния от коклюша, но впоследствии сократит и социальное 
бремя заболевания, определяемое влиянием болезни 
на общественное здоровье в целом [16–18]. При этом 
вакцинация подростков АакдС предотвратит 36% прогно-
зируемых случаев на протяжении всей жизни [17].

Значимость заболевания коклюшем особенно высо-
ка у детей первых месяцев жизни, поскольку заболе-
вание у них протекает в более тяжелой форме, чем 
у взрослых и подростков. Однако и у лиц более стар-
ших возрастных групп клиническое бремя коклюша 
оценивается как значительное (табл. 1). При этом для 
детей первого года жизни наиболее вероятным источ-
ником инфекции являются больные коклюшем братья 

Рис. 3. Возрастная структура заболевших коклюшем 
в Российской Федерации в 2018 г., % 
Fig. 3. Age structure of all patients with pertussis in Russian 
Federation in 2018, %
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Примечание. Источник: Роспотребнадзор, 2018 [5].  
Note. Source: Federal Service for Surveillance on Consumer Rights 
Protection and Human Wellbeing, 2018 [5].

Возрастная группа Клиническое бремя коклюша

Дети первых месяцев 
жизни

Осложнения: пневмония, судороги, энцефалопатия и обезвоживание [19]
Высокий риск госпитализации (32% в сравнении с < 1% в сопоставимом контроле) [19]
Высокий риск летального исхода [19]
Высокий риск нарушений нервно-психического развития по сравнению с популяционной нормой [20]

Дети школьного 
возраста

Клинически значимый непрекращающийся кашель [21]
Возникновение одышки, повышенной утомляемости, боли в области ребер, рвота [22] 
Нарушения сна и повседневной деятельности в течение длительного периода времени (симптомы могут 
сохраняться на протяжении около 160 сут) [22]

Подростки/взрослые

Непрекращающийся кашель, в классическом варианте кашель является приступообразным, 
сопровождается судорожным шумным вдохом и рвотой [23]
Нарушения сна, фарингеальные симптомы, снижение массы тела, гриппоподобные симптомы, 
дисфония, боль в придаточных пазухах носа, приступы повышенной потливости и головные боли [23]
Осложнения: случаи недержания мочи, пневмоторакс, паховая грыжа, аспирация, потеря слуха, 
переломы ребер и расслоение сонной артерии, также редко судороги, энцефалопатия и пневмония [23]
Госпитализации: 1,4–7,5% лиц в возрасте 10–19 лет, 3,5–5,7% — в возрасте � 20 лет [23]

Таблица 1. Клиническое бремя коклюша в разных возрастных группах
Table 1. Burden of pertussis in different age groups
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и сестры (41%), матери (38%) и отцы (17%) [13], поэтому 
внедрение программы ревакцинации против коклюша 
подростков/взрослых может повысить популяционный 
иммунитет и снизить впоследствии заболеваемость 
младенцев [13, 24]. В США вакцинация подростков 
АакдС значительно снизила частоту случаев госпитали-
зации младенцев по поводу коклюша. Эффект от вакци-
нации подростков против коклюша сохраняется на про-
тяжении 3 из 4 лет наблюдения в поствакцинальном 
периоде [15].

В США было показано, что последствия коклюша для 
здоровья и качества жизни остаются значимыми во всех 
возрастных группах. По результатам исследования, общее 
снижение продолжительности жизни с поправкой на ее 
качество составило 0,097 (0,089–0,106) QALY (quality-
adjusted life year) для подтвержденных случаев коклюша, 
т. е. заболевание коклюшем приводит в среднем к потере 
35 (от 32,5 до 38,7) суток качественной жизни [22].

ЭКОНОМИЧЕСКОЕ БРЕМЯ КОКЛЮША 
Тяжелое клиническое течение коклюша у детей пер-

вых месяцев жизни обусловливает высокое экономиче-
ское бремя болезни (табл. 2). Так, в США расходы, связан-
ные с лечением коклюша у младенцев в возрасте 1 мес, 
превышают 18 тыс. долларов [19]. Экономическое бремя 
обусловлено, главным образом, расходами на пребыва-
ние в стационаре и оказание скорой помощи, включая 
транспортировку.

Традиционно при оценке социально-экономической 
значимости коклюша опираются на данные о заболе-
ваемости, смертности и уровне госпитализации детей 
первого года жизни, не принимая во внимание то бре-
мя, которое наносят заболевания коклюшем детей стар-
шего возраста, подростков и взрослых. Проведенное 
в Англии и Уэльсе исследование на примере 535 паци-
ентов в возрасте � 5 лет с лабораторно подтверж-
денным коклюшем выявило общую потерю 20–36 сут 
с высоким качеством жизни (потеря 0,055–0,097 года 
с высоким качеством жизни) [22]. Экономическое бре-
мя коклюша у подростков и взрослых, связанное с пря-
мыми издержками, также является значимым. Так, 
в США в 1996–1999 гг. была проведена сравнительная 
оценка затрат на стационарное лечение коклюша у лиц 
разного возраста. Медиана затрат на стационарное 
лечение составила 4400 долларов у детей в возрасте 
1 года – 11 лет и 4293 доллара США у лиц старше 12 лет 
[25]. В другом исследовании в США было определено, 

что общие медицинские издержки, связанные с лечени-
ем коклюша у взрослых в возрасте � 50 лет, составили 
почти 168 млн долларов [26]. При этом сопутствующие 
хронические заболевания, например бронхиальная 
астма и хроническая обструктивная болезнь легких, 
еще в большей степени повышают экономическое бре-
мя коклюша [27].

Коклюш у подростков и взрослых также ассоциирует 
со значительными косвенными издержками, обуслов-
ленными пропущенными днями учебы в школе/работы 
по болезни или в связи с уходом за больным ребенком 
[28]. В исследовании затрат на лечение коклюша у под-
ростков (Сан-Диего, США) издержки составили 315 дол-
ларов на семью и более 235 тыс. долларов суммарно 
в течение 2013–2014 гг. [29], при этом общие косвенные 
издержки, связанные с коклюшем у взрослых в возрасте 
� 50 лет, составили более 230 млн долларов [30].

Бо �льшая часть связанных с коклюшем расходов 
обусловлена снижением производительности труда или 
выполнением обязанностей по уходу за детьми [31, 32]. 
Как было подсчитано, больные коклюшем взрослые про-
пустили в среднем около 10 рабочих дней, больные 
коклюшем подростки — в среднем 5 дней учебы в шко-
ле [26]. В другом исследовании было определено, что 
родители потеряли в среднем по 6 рабочих дней (диа-
пазон 1–35 дней) в связи с уходом за больным коклю-
шем ребенком; косвенные издержки, связанные с поте-
рей рабочего времени, оцениваются в 767 долларов 
на семью [18].

Экономическая эффективность внедрения ревак-
цинации против коклюша детей дошкольного возраста 
по сравнению с применением только первичной серии 
прививок в младенческом возрасте изучалась в трех 
исследованиях, из них два исследования были прове-
дены в 2002 г. в Англии и Уэльсе среди детей в возрас-
те 4–5 лет [33, 34] и одно исследование — в 2009 г. 
в Нидерландах среди детей в возрасте 1 года – 9 лет 
[35]. Проспективный анализ экономической эффектив-
ности [33] показал, что ревакцинация против коклю-
ша бесклеточной вакциной детей в возрасте 4 лет 
в Великобритании может быть экономически целесо-
образной в сравнении с отсутствием ревакцинации 
в этом возрасте. Цели этого исследования, результа-
ты которого учитывались в рекомендациях экспертов 
[1], — оценка медицинского и экономического бремени 
коклюша и определение возможной экономической 
эффективности ревакцинации с использованием бес-

Затраты, ассоциированные с коклюшной инфекцией

Прямые медицинские
Закупка лекарственных средств
Проведение диагностических процедур
Консультации, прием специалистов (педиатр, ЛОР, инфекционист и др.)

Прямые немедицинские
Пребывание пациента в палате
Вызов скорой помощи
Специализированные технические устройства и приспособления для пациента

Непрямые
Потеря ВВП в результате пропуска работы родителями (больничный лист по уходу за ребенком)
Потери в результате снижения производительности труда, успеваемости

Неосязаемые
Боль, дискомфорт
Моральные страдания пациента и его близких

Таблица 2. Клиническое бремя коклюша в разных возрастных группах
Table 2. Structure of expense associated with pertussis

Примечание. ВВП — внутренний валовый продукт.  
Note. ВВП — gross domestic product.
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клеточной вакцины против коклюша в рамках програм-
мы иммунизации в Англии и Уэльсе. Авторы использо-
вали динамическую модель передачи инфекции при 
разных вариантах ревакцинации и в различной эпидеми-
ологической обстановке. Основная оценка проводилась 
с точки зрения поставщиков медицинских услуг. Вместе 
с тем был выполнен анализ затрат и экономического 
эффекта для более широких слоев общества. Было пока-
зано, что внедрение ревакцинации с использованием 
бесклеточной вакцины у детей в возрасте 4 лет позволит 
снизить заболеваемость и смертность в младших воз-
растных группах на 40–100%. С позиции поставщика 
медицинских услуг при моделировании было показано, 
что стоимость одного дополнительного года жизни для 
детей, ревакцинированных в возрасте 4 лет, состав-
ляет < 10 тыс. фунтов стерлингов. При этом чем выше 
показатель косвенной защиты (т. е. показатель влияния 
на заболеваемость детей других возрастных групп) и чем 
выше показатели смертности от коклюша, тем ниже сто-
имость одного дополнительного года жизни (и тем более 
экономически эффективной является программа ревак-
цинации). Ревакцинация в возрасте 15 лет представля-
ется экономически менее эффективной по сравнению 
с ревакцинацией в возрасте 4 лет. Это связано с тем, 
что более ранняя ревакцинация позволяет предупре-
дить развитие инфекции у детей в возрасте 5–15 лет, 
у которых сохраняется относительно высокая заболева-
емость. Результаты анализа, при выполнении которого 
учитывались затраты на каждый случай госпитализации 
и возможность избежать консультации врача общей 
практики, еще раз подтверждают, что вероятная эконо-
мическая эффективность ревакцинации в 4 года выше, 
чем ревакцинации в 15 лет. При этом ревакцинация 
в возрасте 4 лет может предотвратить затраты в раз-
мере 3000 фунтов стерлингов на каждый случай предот-
вращенной госпитализации. Анализ чувствительности 
показал, что вероятность экономической эффективно-
сти ревакцинации бесклеточной вакциной у детей в воз-
расте 4 лет составляет 50% с точки зрения плательщика 
и 75% с социальной точки зрения (с учетом допущения, 
что порог готовности платить за год жизни с поправкой 
на ее качество, QALY, составляет 10 тыс. фунтов стерлин-
гов). Основной результат: по базовому сценарию затра-
ты на сохранение года жизни составляют от 6 до 18 тыс. 
фунтов стерлингов. Эти данные были опубликованы 
в 2002 г., однако на сегодняшний день Национальный 
институт здоровья и клинического совершенствования 
Великобритании (NICE) руководствуется порогом готов-
ности платить 20–30 тыс. фунтов стерлингов [36]. Таким 
образом, если бы этот порог использовался в исследо-
вании W. Edmunds и соавт. [33], то вероятность эконо-
мической эффективности ревакцинации бесклеточной 
вакциной перед поступлением в школу составила бы 
100% (при условии неизменности остальных параме-
тров и допущений).

В работе M. Stevenson и соавт. [34] выполнена оцен-
ка влияния на здоровье и экономического эффекта 
включения ревакцинации против коклюша в дошколь-
ном возрасте в существующую программу первичной 
вакцинации в Великобритании. Данное экономическое 
исследование основано на количественной модели. 
В модель были включены данные по эпидемиологии 
и естественному течению заболевания, ожидаемо-
му охвату вакцинацией, эффективности существую-
щей и предлагаемой программ вакцинации, частоте 

и последствиям тяжелых случаев заболевания, а также 
соответствующие затраты на вакцинацию и лечение 
последствий заболевания. Несмотря на то, что инфор-
мация о точной стоимости одной дозы вакцины АакдС 
отсутствует, для выполнения базового анализа было 
сделано допущение, что добавочная стоимость сверх 
стоимости вакцины АДС-М составляет 6 фунтов стер-
лингов. В рамках модели предполагалось, что вместо 
существующей ревакцинации АДС-М будет выполняться 
ревакцинация АакдС, что не повлечет за собой допол-
нительных административных затрат. Были изучены 
два сценария развития ситуации. В сценарии 1 рассма-
тривались регистрируемые обычно значения внеболь-
ничной заболеваемости коклюшем, т. е. учитывалась 
низкая исходная заболеваемость в сочетании с дли-
тельным защитным действием вакцины. В сценарии 
2 использовались расчетные данные о заболеваемости 
коклюшем лиц разного возраста с учетом снижения 
эффективности вакцины. В этом сценарии рассматри-
валось значительно более высокое бремя коклюша, 
поскольку учитывались показатели заболеваемости, 
в 6 раз превышающие таковые по данным официальной 
регистрации, и кратковременное защитное действие 
вакцины. При условии, что на момент исследования 
в Англии и Уэльсе численность детей в возрасте 4–5 лет 
составляла 682 700 человек при охвате ревакцинацией 
на уровне 84%, дополнительные расходы составили бы 
3,44 млн фунтов стерлингов в год, а общая сумма 
затрат за 5 лет превысила бы 15 млн фунтов стерлин-
гов. По данным исследований, нежелательные реакции, 
связанные с применением АакдС, существенно не отли-
чаются от нежелательных реакций, которые наблю-
даются при ревакцинации с использованием АДС-М. 
Таким образом, дополнительные затраты на лечение 
побочных эффектов были приняты как равные нулю. 
Предположили, что при реализации 1-го и 2-го сце-
нариев затраты уменьшатся на 2,8 и 4,0 млн фунтов 
стерлингов соответственно, в результате чего чистые 
дополнительные затраты на медицинское обслужива-
ние составят от 11,4 до 12,6 млн фунтов стерлингов. Все 
затраты были дисконтированы на 6% в год. Если пред-
полагалось, что при госпитализации уменьшение QALY 
составит 0,2, а при заболевании коклюшем — 0,02, 
то приблизительная стоимость одного QALY составит 
35 тыс. фунтов стерлингов по сценарию 1 и 14,5 тыс. 
фунтов стерлингов по сценарию 2. Если предполага-
лось, что на каждый случай госпитализации умень-
шение QALY составит 0,1, а на каждый случай забо-
левания — 0,01, то стоимость одного QALY составит 
70 и 29 тыс. фунтов стерлингов соответственно. Таким 
образом, затраты на один QALY находились в широ-
ком диапазоне (14,5–70 тыс. фунтов стерлингов), что 
указывает на необходимость дополнительных исследо-
ваний для определения истинного влияния заболева-
ния коклюшем на качество жизни, что крайне важно 
для определения точного коэффициента эффективно-
сти затрат. Прямые добавочные затраты на внедрение 
в практику ревакцинации, согласно сценариям 1 и 2 
(12,57 и 11,36 млн фунтов стерлингов), существенно 
не различались. Это означает, что при увеличении 
числа заболевших коклюшем (за счет менее тяжелых 
случаев) не будет отмечаться существенного влияния 
на дополнительные расходы, хотя сокращение числа 
таких случаев позволит улучшить показатели здоровья. 
Кроме того, с учетом влияния ревакцинации на попу-
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ляционный иммунитет M. Stevenson и соавт. [34] пока-
зали, что ревакцинация против коклюша в дошколь-
ном возрасте, вероятно, позволит в среднесрочной 
перспективе (до 5 лет) существенно снизить частоту 
заболеваний коклюшем и в значимой степени компен-
сировать затраты.

Ревакцинация бесклеточной вакциной против коклю-
ша в дошкольном возрасте включена в национальный 
календарь прививок в Нидерландах с ноября 2001 г. 
По данным ретроспективного (1998–2005 гг.) анализа 
полезности затрат [35], внедрение в 2001 г. ревак-
цинации перед поступлением в школу незначительно 
выходило за пределы рентабельности. С точки зрения 
плательщика, отношение полезности затрат составило 
24,7 тыс. фунтов стерлингов на 1 QALY в сравнении 
с отсутствием ревакцинации у детей такого же возраста, 
с учетом пользы от косвенной защиты новорожденных 
и детей < 1 года жизни, а также порога готовности пла-
тить за 1 QALY, равному 20 тыс. евро. В Нидерландах 
порог готовности платить за 1 QALY составляет на данный 
момент от 20 до 80 тыс. евро в зависимости от тяже-
сти рассматриваемого заболевания [37]. Это означа-
ет, что выводы, представленные в статье S. de Greeff 
и соавт. [35], были получены с учетом наиболее строгого 
порога готовности платить, и тем не менее полученные 
результаты близки к положительным. Ежегодные затра-
ты, связанные с коклюшем, до сих пор значительны 
(около 1,77 млн евро на население, численность кото-
рого составляет 16 млн человек). Хотя на детей первых 
месяцев жизни приходилось только 5% случаев коклю-
ша, связанные с ними затраты составили 50% от общих 
затрат. Следовательно, экономическое бремя коклюша 
преимущественно определяется затратами, связанны-
ми с каждым случаем у детей первых месяцев жизни 
(1490 евро) и лишь в незначительной степени затратами 
на каждого пациента из других возрастных групп (около 
75 евро). Результаты оценки продемонстрировали, что 
дошкольная ревакцинация незначительно превышала 
предел эффективности затрат, принимая во внимание 
также наблюдавшийся эффект популяционного имму-
нитета на защищенность детей первого года жизни. 
Коэффициент полезности затрат на ревакцинацию детей 
дошкольного возраста превысил 43 тыс. евро на каждый 
дополнительный QALY.

В литературном обзоре I. Rodriguez-Cobo и соавт. [38] 
была представлена клиническая и экономическая оцен-
ка использования разных стратегий ревакцинации про-
тив коклюша. Авторами выполнен поиск в электронных 
базах данных (Medline и Embase) и других источниках 
в сети Интернет работ, опубликованных до июня 2006 г. 
В обзор включены 9 наблюдательных исследований, 
4 математические модели и 8 экономических оценок, 
в которых выполнена оценка четырех разных страте-
гий однократной вакцинации в возрасте 12–24 мес, 
однократной ревакцинации в дошкольном возрасте, 
однократной ревакцинации в подростковом возрасте 
и многократных ревакцинаций во взрослом возрасте 
с периодичностью каждые 10 лет. Качество исследова-
ний при рассмотрении разных стратегий вакцинации 
существенно варьировали. Уровень доказательности 
выводов данного систематического обзора достаточ-
но низкий (III уровень доказательности), поскольку они 
сформулированы на основе результатов наблюдательных 
исследований (когортные исследования и исследования 
«случай-контроль»), а также описательных исследований. 

Попытки смоделировать эффективность и экономиче-
ский эффект ревакцинации осложняются недостатком 
достоверной информации о реальном бремени заболе-
вания (фактор занижения отчетных показателей), продол-
жительности защиты в результате вакцинации и в резуль-
тате перенесенной инфекции, контагиозности инфекции, 
относительной инфекционности (способности выделять 
возбудитель) различных по тяжести форм заболевания 
и возможности достижения уровней охвата в популяциях 
подростков и взрослых.

A. Millier и соавт. [39] представили критический 
литературный обзор данных фармакоэкономической 
оценки ревакцинации против коклюша, опубликован-
ных до ноября 2010 г. В отобранных исследованиях 
были описаны четыре основных типа моделей: модели 
«дерево решений», модели Маркова, дискретно-собы-
тийное моделирование (DES) и динамические камер-
ные модели. Рассмотренные экономические анализы 
в целом свидетельствовали в пользу ревакцинации. 
Тем не менее, авторы отметили необходимость допол-
нительных исследований для надлежащей оценки наи-
более экономически эффективной стратегии с учетом 
аспектов, характерных для данной страны. Несмотря 
на различия между исследованиями по методологии, 
результаты сводятся к одному и тому же заключению: 
ревакцинация против коклюша при использовании 
в соответствующих условиях является полезной с эконо-
мической точки зрения.

В позиции ВОЗ [1] по вакцинам против коклюша 
(2015), что заменяет документ, выпущенный в октябре 
2010 г. [40], представлены наиболее актуальные све-
дения в области изучения коклюша и его профилак-
тики с помощью вакцинации. Обсуждение экономиче-
ской эффективности ревакцинации против коклюша 
в дошкольном возрасте в документе ВОЗ с изложением 
позиции от 2015 г. осталось таким же, что и в документе 
от 2010 г., и никаких новых данных по экономической 
оценке в этой возрастной группе представлено не было.

В Российской Федерации ежегодный ущерб от коклю-
ша в стоимостных показателях превысил 600 млн рублей 
[4]. По результатам рейтинговой оценки, экономический 
ущерб от этой инфекции за период с 2008 по 2018 г. под-
нялся на 9 пунктов — с 23-го места до 14-го из 35 инфек-
ционных болезней. Прямые затраты на лечение случая 
коклюша, потребовавшего госпитализации, составили 
почти 96 тыс. рублей. Средневзвешенная величина пря-
мого ущерба от коклюша (без учета затрат на лечебное 
питание) составила 31,2 тыс. рублей [41]. Величина эко-
номического ущерба от этой инфекции в Москве в 2017 г. 
равнялась 67,9 млн рублей [41].

Как показывает международный опыт, о котором 
говорилось выше, проведение возрастных ревакци-
наций против коклюшной инфекции детей в возрасте 
6–7 и 14 лет и взрослых приводит к снижению заболе-
ваемости как в данных возрастных группах, так и в попу-
ляции в целом, препятствуя передаче коклюша наиболее 
уязвимому контингенту — детям до 1 года жизни, сни-
жая при этом показатели младенческой заболеваемости 
и существенно уменьшая риск их заражения [42, 43]. 
Ревакцинация АакдС может быть легко интегрирована 
в национальные программы иммунизации в дошкольном 
и подростковом возрасте (5–6 и 14 лет) путем замены 
АДС-М на АакдС, что обеспечит защиту от трех заболе-
ваний вместо двух, не требуя серьезных изменений про-
грамм вакцинации [43–45].
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ЗАКЛЮЧЕНИЕ 
Коклюш у детей, подростков и взрослых влияет на каче-

ство их жизни и сопряжен со значительным социально-
экономическим бременем, связанным как с прямыми, так 
и с косвенными издержками. Как показывает междуна-
родный опыт, проведение ревакцинаций против коклюш-
ной инфекции детей в возрасте 6–7 и 14 лет и взрослых 
приводит к снижению заболеваемости как в этих возраст-
ным группах, так и в популяции в целом. Ревакцинация 
АакдС может быть легко интегрирована в национальные 
программы иммунизации с заменой АДС-М, что обеспечит 
защиту от трех заболеваний вместо двух, не требуя серьез-
ных изменений программ вакцинации. Более того, при 
подобной замене повышается охват населения иммуни-
зацией. Оценка истинной экономической эффективности 
ревакцинации против коклюша в значительной степени 
зависит от определенных условий в конкретной стране: 
экономических показателей здравоохранения (расче-
та затрат, дисконтирования и выбранных перспектив), 
эпидемиологического надзора, отчетности и эпидемио-
логических характеристик коклюша. Необходимы допол-
нительные исследования для более точной оценки эконо-
мической эффективности ревакцинации. 
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Пиодермии — наиболее частая причина обращения детского населения к дерматологам. Устойчивость к развитию 
пиодермий обусловлена кожным барьером, компонентом которого является кожная микрофлора. Состав микрофло-
ры кожи человека уникален и зависит от возраста, локализации на различных участках тела, условий окружающей 
среды. Изменение его качественного и количественного состава предрасполагает к развитию гнойничковых забо-
леваний кожи, отличающихся клиническим разнообразием, а при неадекватном лечении или его отсутствии — тяже-
лым течением и развитием осложнений. В этой связи актуальным остается выбор правильной терапии заболевания. 
В статье проанализированы результаты исследований, в которых изучалась эффективность различных топических 
антибактериальных средств. Освещены практические аспекты терапии пиодермий у детей с использованием средств 
для местной терапии.
Ключевые слова: дети, пиодермии, кожный барьер, микробиом кожи, фузидовая кислота, фуцидин.
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КОЖНЫЙ БАРЬЕР 
Эпидермис представляет собой проницаемый слой 

кожи, хотя его строение позволяет ограничивать транс-
эпидермальную потерю воды, а также предотвращать 
проникновение потенциально патогенных микроорга-

низмов. Барьерная функция эпидермиса в значитель-
ной степени обусловлена состоянием его рогового 
слоя, в котором богатые белком корнеоциты встроены 
в липидную матрицу [1]. При этом липиды создают физи-
ческий барьер, ограничивающий движение молекул 
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воды, электролитов, микроорганизмов и бактериальных 
токсинов. Но часть из них, такие как жирные кисло-
ты и сфингозин (гидролитический продукт церамида), 
обладают антибактериальными и противовирусными 
 свойствами [2].

Барьерные липиды, равно как и антимикробные 
пептиды, секретируются во внеклеточное пространство 
(главным образом на уровне гранулярного слоя) пла-
стинчатыми телами — внутриклеточными секреторными 
органеллами, обнаруживаемыми в клетках зернистого 
и шиповатого слоев эпидермиса [3]. В числе анти-
микробных пептидов эпидермиса наиболее изучены 
дефензины, кателицидины, лизоцим, рибонуклеотидаза 
(РНКаза), элафин, дермцидин, адерномедуллин, инги-
битор секреторной лейкоцитарной протеазы и нейтро-
фильная желатиназа. Пептиды обладают как противо-
микробной, так и противогрибковой и противовирусной 
активностью [4]. Механизм их противомикробного дей-
ствия обусловлен в основном разрушением отрицатель-
но заряженных микробных мембран. Для некоторых 
антимикробных пептидов показаны множественные 
механизмы действия [5].

Важной противомикробной составляющей кожи 
является и ее pH, в норме составляющая 4,5–5,0 [6]. 
Нормальная бактериальная флора хорошо растет 
при кислой pH, патогенная (Staphylococcus aureus 
и Streptococcus pyogenes) — в основной среде [7]. 
Экзогенные источники, такие как молочная кислота 
в секрете потовых желез и продукты микробного мета-

болизма, вносят незначительный вклад в поддержание 
кислой рН. Основными регуляторами pH кожи являются 
свободные жирные кислоты, образующиеся в резуль-
тате гидролиза фосфолипидов секреторной фосфо-
липазой A2; водородные ионы, поступление которых 
регулируется насосами плазматической мембраны кера-
тиноцитов, а также трансурокановая кислота, синтези-
руемая из гистидина с участием гистидазы [8]. Кроме 
противомикробной активности, кислая среда кожи явля-
ется (за счет способности регулировать активность фер-
ментов рогового слоя) так называемым барьером про-
ницаемости, а также отвечает за прочность сцепления 
кератиноцитов между собой [9].

Следующей важной структурой кожного барьера явля-
ется зона плотного контакта эпидермиса, так называе-
мый tight junctions барьер (TJs-барьер) (рис. 1). TJs-барьер 
представляет собой межклеточные соединения, кото-
рые присутствуют в простом многослойном эпителии, 
а также в эндотелии. Они состоят из трансмембранных 
белков семейства клаудинов, окклудинов и соединитель-
ных молекул адгезии (см. рис. 1). Основной функцией 
TJs-барьера является герметизация межклеточного про-
странства для ограничения движения ионов, молекул 
воды, лекарственных веществ. Кроме того, TJs-барьер 
участвует в процессах дифференцировки, пролиферации, 
в сохранении клеточной архитектоники передачи меж-
клеточных сигналов [10].

Кожный барьер у детей имеет свои особенности. Он 
является менее зрелым, что приводит к повышенной 

Примечание. Cldns (claudin) — клаудины, Ocld (occludin) — окклудины, JAMs (junctional adhesion molecules) — соединительные 
молекулы адгезии. Источник: Н.Н. Мурашкин и соавт., 2019.  
Note. Cldns — claudin, Ocld — occludin, JAMs — junctional adhesion molecules. Source: Murashkin N.N. et al., 2019.

Рис. 1. Локализация TJs-барьера в эпидермисе и схематичное изображение его молекулярной структуры 
Fig. 1. The localisation of TJs-barrier in epidermis and it’s molecular structure scheme
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трансэпидермальной потере воды и высокому риску раз-
вития ксероза [11]. Кроме того, толщина рогового слоя 
у детей меньше, чем у взрослых [12]. Более того, до нача-
ла полноценного функционирования сальных желез кожа 
детей отличается меньшим содержанием липидов [13]. 
Перечисленные особенности детской кожи обусловлива-
ют ее подверженность кожным инфекциям. Переломным 
моментом ее структурной и функциональной перестройки 
является период полового созревания [13].

МИКРОБИОМ КОЖИ 
Комменсальная флора кожи человека также является 

составляющей барьерной функции кожи. Гармоничное 
взаимодействие между микроорганизмами и организ-
мом человека определяется балансом между вирулент-
ностью первых и зрелостью и состоянием защитных 
систем макроорганизма, ограничивающих колонизацию 
кожи. При определенных условиях комменсальным орга-
низмам удается преодолеть защитные свойства кожи. 
В совокупности вся микрофлора на поверхности кожи 
составляет микробиом — сложную и разнообразную био-
экосистему [14].

Кожный микробиом в норме характеризуется при-
сутствием на поверхности кожи, ее придатков и слизи-
стых оболочек большого количества микроорганизмов — 
около 1 млн бактерий на квадратный сантиметр [15]. 
Топографическое разнообразие микробиома определяет 
его популяционный состав, зависящий от микроокру-
жения (температура, возраст, количество кожного сала, 
пота) [14]. Себорейные участки кожи (волосистая часть 
головы, ушные раковины, лицо, грудь, верхняя треть 
спины, интертригинозные складки) в основном засе-
лены липофильными микроорганизмами Cutibacterium 
(ранее Propionibacterium), тогда как во влажных ареалах 
кожного покрова в большем количестве присутствуют 
Corynebacterium и Staphylococcus [15]. На коже тулови-
ща и верхних конечностей в основном обитают грибы 
Malassezia [15].

Микробиом кожи вместе с иммунной системой пре-
пятствует развитию инфекционных дерматозов [16]. Так, 
например, Staphylococcus epidermidis продуцируют ряд 
пептидов (эпидермин, Pep5 и эпиланцин K7), облада-

ющих бактерицидной активностью в отношении других 
бактерий [17]. Cutibacterium acnes использует липиды 
кожи для синтеза короткоцепочечных жирных кислот, 
обладающих противомикробным действием [18, 19]. 
Cutibacterium и Corynebacterium снижают численность 
Staphylococcus aureus, синтезируя порфирин — соедине-
ние с антибактериальной активностью [14].

ГНОЙНИЧКОВЫЕ ЗАБОЛЕВАНИЯ КОЖИ 
Изменения барьерной функции кожи, обусловленные 

структурными и иммунологическими нарушениями, а так-
же состава микробиома способствуют развитию пио-
дермий — гнойничковых заболеваний кожи. Пиодермии 
являются одной из самых распространенных причин 
обращения к дерматологу в педиатрической практике. 
По данным А. Bowen и соавт., пиодермиями одномомент-
но страдают более 162 млн детей в странах с низким 
и средним уровнем дохода, при этом медианная рас-
пространенность составляет 12,3% [20]. В соответствии 
с результатами 89 исследований за 45 лет заболевае-
мость составляла от 5 до 10% ежегодно [21].

До настоящего времени были предложены многочис-
ленные классификации инфекций кожи и мягких тканей, 
однако ни одна из них не является общепринятой. Любая 
из выдвинутых схем определяет патологический процесс 
относительно какой-либо переменной (глубина, распро-
страненность, характер течения и т. д.). Каждая класси-
фикация может быть в определенной степени полез-
ной, однако цель данных разработок для клиницистов 
одна — правильная постановка диагноза и выбор наи-
более рационального ведения кожного патологического 
процесса. Так, Американским обществом инфекционных 
заболеваний уже давно принята систематизация инфек-
ций кожи и мягких тканей на основании трех критериев 
[22]. В соответствии с первым выделяют неосложненные 
(импетиго, эктима, целлюлит, фолликулиты, фурункулы, 
неглубоко расположенные абсцессы) и осложненные 
(глубокое поражение мягких тканей, требующее хирурги-
ческого лечения) пиодермии. Второй критерий указывает 
на остро возникшие и хронические пиодермии, третий — 
на некротизирующий характер течения пиодермии либо 
его отсутствие [22].

Пиодермии

Стафилодермии

Поверхностные

Остиофолликулит
Фолликулит

Сикоз
Везикулопустулез

Эпидемическая пузырчатка 
новорожденных

Дерматит эксфолиативный 
(болезнь Риттера)

Синдром стафилококковой 
обожженной кожи 

Синдром стафилококкового 
токсического шока 

Поверхностные

Импетиго стрептококковое
Щелевое импетиго

Паронихия
Папуло-эрозивная 

стрептодермия
Интертригинозная 

стрептодермия
Рожа

Синдром стрептококкового 
токсического шока 

Стрептодермия острая 
диффузная

Глубокие

Фурункул
Фурункулез
Карбункул

Абсцесс
Псевдофурункулез

Гидраденит

Глубокие

Целлюлит
Эктима 

вульгарная

Поверхностные 

Импетиго 
вульгарное

Стептодермии Стрептостафилодермии

Рис. 2. Классификация пиодермий (на основе сведений из [23]) 
Fig. 2. Pyodermas classification (according to the data from [23])
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В настоящее время в России используется класси-
фикация, подразделяющая различные бактериальные 
поражения на коже в зависимости от этиологии дерма-
тоза (стафилококковые, стрептококковые, смешанные), 
глубины поражения (поверхностные, глубокие), тече-
ния (острые, хронические), происхождения (первичные, 
вторичные). Первичные пиодермии характеризуются 
возникновением инфекционного процесса на первона-
чально здоровой коже, вторичные возникают в резуль-
тате присоединения бактериального процесса к уже 
существующему кожному патологическому процессу 
(атопический дерматит, буллезные дерматозы и пр.) 
(рис. 2) [23].

Характер патологического процесса при пиодерми-
ях обусловлен степенью распространения возбудителя, 
а именно его количеством на единицу площади поверх-
ности кожи, и определяет интенсивность воспаления, 
его тяжесть [24]. Глубина поражения может определяться 
инфицируемыми структурами. В частности, для стафило-
дермий, как правило, характерно поражение волосяного 
аппарата кожи, что приводит к более глубокому про-
никновению возбудителя, нежели для стрептодермий, 
когда поражаются лишь поверхностные слои кожи [25]. 
Распространению инфекционного процесса на дерму 
и гиподерму способствуют такие факторы, как повреж-
дение эпидермиса и наличие очагов хронического вос-
паления [24]. Преморбидный фон (ожирение, наличие 
сахарного диабета, иммунные, васкулярные нарушения) 
приводит к более тяжелому течению гнойничковых забо-
леваний [26].

ЛЕЧЕНИЕ ПИОДЕРМИЙ 
Общие подходы к терапии пиодермий сводятся 

к назначению лечебно-охранительного режима, диеты, 
лечению сопутствующих заболеваний, системной и/или 
местной терапии (вскрытие пустул, использование ани-
линовых красителей, чистого ихтиола, а также ихтиолсо-
держащих мазей, мазей и кремов с антибиотиками или 
антисептическими средствами), физиотерапевтическим 
процедурам [27].

Несмотря на очевидные успехи в разработке методов 
терапии пиодермий, актуальным вопросом остается под-
бор антибактериальных препаратов. Отчасти это связано 
с тем, что в последние годы отмечается рост резистент-
ности S. aureus к применяемым антимикробным препа-
ратам [28]. Но если для системной терапии стафилококко-
вых инфекций арсенал высокоэффективных препаратов 
широк, то спектр препаратов, доступных в формах для 
местного применения, ограничен. Более того, к большин-
ству препаратов довольно часто развивается резистент-
ность [29]. По данным российского многоцентрового 
исследования [28], в котором сравнивали активность 
антибактериальных препаратов в лекарственных формах 
для местного применения, чувствительность S. aureus 
к такой терапии сильно варьирует: от максимальной 
к фузидовой кислоте, умеренной — к мупироцину, низ-
кой — к хлорамфениколу (табл.).

В 2013 г. опубликовано сравнительное исследование 
эффективности фузидовой кислоты при местном при-
менении в терапии эритразмы (рис. 3). Уровень терапев-
тического ответа оценивали по интенсивности свече-
ния патологического очага под лучами лампы Вуда [30]. 
Значительное снижение интенсивности свечения отме-
чено на фоне применения перорального кларитроми-
цина и фузидовой кислоты местно над пероральным 
эритромицином, кремом и таблетками плацебо за 48 ч 
наблюдения. Разница между показателями эффективно-
сти кларитромицина и эритромицина исчезла на 7-е сут, 
в то время как фузидовая кислота оказалась наиболее 
эффективным средством лечения. На 14-е сут было 
отмечено, что фузидовая кислота значительно более 
эффективна, чем системный кларитромицин и эритро-
мицин [30].

Фузидовая кислота — это антибиотик, выделенный 
из культуры грибов Fusidium coccineum. Химически она 
является тетрациклиновым тритерпеноидом. Структурное 
кольцо молекулы аналогично структуре глюкокортико-
стероидов, но фузидовая кислота лишена стероидной 
активности [31]. Фузидовая кислота отличается от дру-
гих антибактериальных средств своей молекулярной 

Антибиотик Чувствительность Резистентность МПК90

Гентамицин 69,3 31,7 128

Клиндамицин 72,8 27,2 256

Линкомицин - - 256

Мупироцин 99,7 0,3 0,25

Тетрациклин 62,9 37,1 128

Фузидовая кислота 100 0 0,25

Хлорамфеникол 43,1 56,9 128

Ципрофлоксацин 86,9 13,1 4

Эритромицин 60,4 39,6 256

Таблица. Чувствительность S. aureus к антибиотикам (по данным [28])
Table. S. aureus antibiotic sensitivity (according to the data from [28])

Примечание. Чувствительность — процент выделенных бактериальных штаммов, оказавшихся неустойчивыми к антибактериальному 
препарату. Резистентность — процент выделенных бактериальных штаммов, сохранивших жизнеспособность в присутствии 
антибактериальных препаратов. МПК90 — минимальная подавляющая концентрация антибиотика для 90% исследованных штаммов.  
Note. Sensitivity — percentage of isolated bacterial strains that were unstable to the antibacterial agent. Resistance — percentage 
of isolated bacterial strains that have maintained viability in the presence of antibacterial agent. МПК90 — minimal inhibitory concentration 
for 90% of the studied strains.
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м структурой, что предотвращает развитие перекрестной 
устойчивости [32]. Антимикробная активность фузи-
довой кислоты направлена на наиболее распростра-
ненные патогенные микроорганизмы кожи, включая 
золотистый стафилококк, по отношению к которому она 
является одним из наиболее сильных антибиотиков [33]. 
Применяется фузидовая кислота в дерматологии при 
лечении инфекций кожи и мягких тканей легкой и сред-
ней степени тяжести, например импетиго, фоликуллита, 
эритразмы, фурункулеза, абсцессов и инфицированных 
травматических ран. Комбинации фузидовой кислоты 
с бетаметазоном или гидрокортизоном применимы при 
лечении вторично-инфицированных дерматозов с хрони-
ческим течением [31]. Фузидовая кислота липофильна, 
однако натриевая соль свободно растворяется в воде, 
что позволяет производить лекарственные препараты 
в форме крема или мази [34].

Фузидовая кислота проникает в эпидермис подобно 
глюкокортикостероидам, создавая депо препарата в слое 
корнеоцитов [31]. Спектр активности кислоты сравни-
тельно узок, но очень специфичен при применении в слу-
чае кожных инфекций. Отмечается высокая активность 
по отношению к S. aureus. Чувствительными являются 
штаммы стафилококка, устойчивые к пенициллину, ампи-
циллину. Также фузидовая кислота эффективна в отно-
шении разновидностей Corinebacterium и Clostridium, что 
позволяет ее применять при эритразме. Различные виды 
стрептококков в 100 раз менее чувствительны к препа-
ратам с фузидовой кислотой, однако ее концентрации при 
аппликационном применении все же достаточно для раз-
вития положительного терапевтического эффекта [35]. 
Минимальная ингибирующая концентрация к S. aureus 
и S. pyogenes варьирует от 0,04 до 0,16 и от 4,2 до 
16 нг/мл соответственно [36]. Подобно глюкокортикосте-
роидам фузидовая кислота свободно проникает как через 
интактный, так и через поврежденный эпидермис. Это 
позволяет применять препарат при глубоких дерматозах 

(паронихия, фурункул) [37]. Препарат свободно проникает 
также и через корки и чешуйки. Таким образом, достига-
ется ускоренное развитие клинического эффекта [34].

Фузидовая кислота была открыта в 60-х годах ХХ века. 
Однако лекарственное средство даже при известной 
высокой тропности в отношении стафилококка в клини-
ческой практике широко не применялось [38]. Вместе 
с тем несомненным преимуществом, продемонстри-
рованным M. Pfaller и соавт., является эффективность 
фузидовой кислоты в случаях развития множественной 
лекарственной устойчивости S. aureus к другим препа-
ратам [39]. Кроме того, S. Lemaire и соавт. показали, 
что активность фузидовой кислоты повышается в кислой 
среде (pH здоровой кожи, напомним, составляет 4,2–5,9) 
[40]. Препарат активно накапливается в эукариотических 
(бактериальных) клетках, его эффективность сравнима 
с линезолидом, в том числе в отношении изолята, устой-
чивого к метициллину, ванкомицину и даптомицину [40].

В числе побочных эффектов фузидовой кислоты опи-
сано развитие гипербилирубинемии и желтухи, что свя-
зывают с особенностью фармакокинетики препарата 
и структурой молекулы действующего вещества [41]. 
Побочные эффекты регистрировали при системном при-
менении лекарственного средства, однако следует избе-
гать местного применения фузидовой кислоты у мла-
денцев с гипербилирубинемией. Осторожность также 
следует проявлять при нанесении препарата фузидовой 
кислоты на большие площади кожного покрова у детей 
с желчнокаменной болезнью.

ЗАКЛЮЧЕНИЕ 
В связи с высокой распространенностью кожных 

инфекций в детской популяции для дерматологов важ-
ным остается вопрос о выборе антибактериальной тера-
пии. Вместе с тем развитие антибиотикорезистентно-
сти сужает круг препаратов, применимых при данных 
состояниях. Клинический опыт отечественных и зару-

Рис. 3. Сравнительная эффективность кларитромицина (таблетки), эритромицина (таблетки), фузидовой кислоты (крем), а также 
плацебо (таблетки, крем) при лечении эритразмы (на основании сведений из [30]) 
Fig. 3. Comparative efficacy of clarithromycin (tablet), erythromycin (tablet), fusidic acid (cream), and placebo (tablet, cream) in treatment 
of erythrasma (according to the data from [30])
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Эритромицин 2 1,25 0,7 0,63

Кларитромицин 2 0,83 0,45 0,33

Фузидовая кислота 2 0,42 0,03 0,016

Плацебо (крем) 2 1,44 1,27 1,27

Плацебо (таблетки) 2 1,8 1,7 1,7
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бежных авторов показывает, что препараты с фузидо-
вой кислотой отличаются наименьшим уровнем резис-
тентности при достаточно высокой чувствительности. 
Особенности ее химической структуры исключают разви-
тие перекрестной устойчивости, что на практике в лече-
нии пиодермий демонстрирует высокую эффективность 
лекарственного препарата в форме мазей, кремов, сопо-
ставимую с использованием системных антибактериаль-
ных средств.
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Мукополисахаридоз II типа: эффективность 

ферментозаместительной терапии

В помощь врачу
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3 Медико-генетический научный центр им. академика Н.П. Бочкова, Москва, Российская Федерация
4 Городская клиническая больница им. В.В. Виноградова № 64, Москва, Российская Федерация

Мукополисахаридоз (МПС) II типа (синдром Хантера) — наследственное заболевание из группы лизосомных болез-
ней накопления, вызванное патологическими вариантами гена IDS. Последние приводят к дефициту фермента 
идуронат-2-сульфатазы и нарушению катаболизма гликозаминогликанов. Основные клинические проявления забо-
левания — поражение центральной нервной системы, костно-суставного аппарата, патология сердечно-сосудистой 
и дыхательной систем, гепатоспленомегалия, нарушение слуха. Ферментозаместительная терапия (ФЗТ) дает воз-
можность скорректировать метаболические процессы в лизосомах многих органов и тканей, улучшает клиническую 
симптоматику за счет частичного восстановления работы поврежденного фермента. Кардиоваскулярная патология 
является основной причиной летального исхода у пациентов с МПС. В этой связи нами были изучены эффективность 
ФЗТ идурсульфазой и ее влияние на сердечно-сосудистую систему у 55 пациентов с МПС II типа. Было показано, что 
ФЗТ, проводимая с раннего возраста, существенно улучшала состояние детей, предотвращала или уменьшала про-
грессирование поражения сердца. Перерывы в лечении от 1 до 7 мес, обусловленные у 12 больных экономическими 
и организационными факторами, во всех случаях приводили к ухудшению состояния пациентов.
Ключевые слова: дети, лизосомные болезни, мукополисахаридоз II типа, сердечно-сосудистая система, ферменто-
заместительная терапия, идурсульфаза.

(Для цитирования: Вашакмадзе Н. Д., Намазова-Баранова Л. С., Журкова Н. В., Захарова Е. Ю., Ревуненков Г. В., 
Лобжа нидзе Т. В., Бабайкина М. А. Мукополисахаридоз II типа: эффективность ферментозаместительной терапии. 
Вопросы современной педиатрии. 2019; 18 (6): 485–490. doi: 10.15690/vsp.v18i6.2070) 
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Mucopolysaccharidosis type II (MPS II), or Hunter syndrome, is the hereditary lysosomal storage disease caused by pathological 
variants in IDS gene. Such variants lead to iduronate-2-sulfatase enzyme deficiency and glycosaminoglycan catabolism disorder. 
Major clinical signs are central nervous system lesion, disorders of musculoskeletal system, cardiovascular and respiratory systems 
pathologies, hepatosplenomegaly, hearing impairment. Enzyme replacement therapy (ERT) makes it possible to adjust metabolic 
processes in lysosomes of many organs and tissues, to improve clinical signs due to partial restoring of the damaged enzyme 
function. Cardiovascular pathology is the main cause of death in patients with MPS. In this regard we have studied efficiency of ERT 
with idursulfase and its effects on the cardiovascular system in 55 patients with MPS II. It has been shown that ERT started from an early 
age can significantly improve children's condition, reduce or event prevent cardiac involvement. Treatment gaps from 1 to 7 months due 
to economic or organizational factors in 12 patients caused worsening course of the disease.
Key words: children, lysosomal diseases, mucopolysaccharidosis type II, cardiovascular system, enzyme replacement therapy, 
idursulfase.
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ВВЕДЕНИЕ 
Мукополисахаридоз II типа (МПС II; синдром Ханте-

ра) — прогрессирующее заболевание, вызванное патоло-
гическими вариантами гена IDS (картирован на длинном 
плече Х-хромосомы Хq28), приводящими к снижению или 
отсутствию активности фермента идуронат-2-сульфатазы 
и, как результат, к накоплению в органах и тканях глико-
заминогликанов, дерматансульфата и гепарансульфата 
[1, 2]. Тип наследования — X-сцепленный рецессивный, 
поэтому в основном болеют лица мужского пола [3, 4]. 
Распространенность МПС II среди новорожденных маль-
чиков варьирует от 1:34 000 до 1:132 000 [5, 6].

В дебюте заболевания с раннего возраста характерны 
частые респираторные заболевания, отиты, рецидиви-
рующие грыжи, формирование гурлероподобного фено-
типа (огрубление черт лица), появляется агрессивность 
в поведении, развиваются тугоухость, тугоподвижность 
в суставах. В старшем возрасте накопление гликозами-
ногликанов в органах и тканях приводит к прогрессиру-
ющим недостаточности и/или стенозу клапанов сердца, 
кардиомиопатии, заболеваниям нижних дыхательных 
путей, гепатоспленомегалии [7–9]. При тяжелой форме 
МПС II у пациентов превалирует поражение центральной 
нервной системы [10]. Легкая форма заболевания харак-
теризуется более поздним дебютом (7–10 лет и позже), 
при этом интеллект у пациентов не снижен или возможна 
умственная отсталость легкой степени. Прогноз жизни 
благоприятный [7, 11, 12].

В 2006 г. Управление по санитарному надзору за каче-
ством пищевых продуктов и медикаментов США (Food and 
Drug Administration, FDA) одобрило патогенетическую фер-
ментозаместительную терапию (ФЗТ) для МПС II препаратом 
Элапраза (идурсульфаза — рекомбинантная человеческая 
идуронат-2-сульфатаза). В странах Евросоюза препарат при-
меняется с 2007 г., в России — с 2008 [13]. Эффективность 
идурсульфазы была подтверждена в ряде исследований 
[11–13]. Так, на фоне лечения отмечались снижение уров-
ня гликозаминогликанов в моче, нормализация размеров 
печени и селезенки, стабилизация патологических изме-
нений кардиоваскулярной системы, улучшение функции 
дыхательной системы, выносливости и в целом физического 
развития пациентов [11, 12, 14]. Следует отметить, что ФЗТ 
малоэффективна для слабоваскуляризированных органов 
и систем (центральной нервной системы, роговицы, сустав-
ных хрящей и сердечных клапанов) [14, 15].

Патология сердечно-сосудистой системы является 
наиболее частым и серьезным проявлением МПС II [14]. 
В связи с этим основная цель ФЗТ и симптоматической 
терапии больных МПС II — это предупреждение и/или 
прекращение прогрессирования симптомов сердечной 
недостаточности. Международные и отечественные 
исследования кардиоваскулярной системы пациентов 
с МПС II в основном проведены на небольших группах 
участников [13, 14], поэтому целью нашего исследования 
был анализ эффективности идурсульфазы и ее влияние 
на сердечно-сосудистую систему у пациентов с МПС II.

СОБСТВЕННЫЕ ДАННЫЕ 
Работа выполнена на базе ФГАУ «Национальный 

медицинский исследовательский центр здоровья детей» 

Минздрава России (Москва). Диагноз всем пациен-
там был установлен на основании клинической карти-
ны заболевания (проводилось необходимое для точной 
верификации диагноза лабораторное и инструменталь-
ное обследование), определения гликозаминогликанов 
в моче, энзимодиагностики (определение активности 
лизосомных ферментов в сухих пятнах крови методом 
тандемной масс-спектрометрии и в лейкоцитах перифе-
рической крови). Проводили также поиск мутаций в генах 
методом прямого автоматического секвенирования.

При госпитализации в клинику всем пациентам про-
водилось эхокардиографическое (ЭхоКГ) исследование 
на аппарате Vivid E9 (GE Healthcare, США). Измеряли 
конечно-диастолическую толщину межжелудочковой 
перегородки (в см), а также конечно-систолический (в см) 
и конечно-диастолический (в см) размеры левого желу-
дочка, конечно-диастолическую толщину задней стен-
ки левого желудочка (в см), диаметр полости левого 
предсердия (в см); рассчитывали конечно-систолический 
(в мл), конечно-диастолический (в мл) и ударный объемы 
левого желудочка по L. Teichholz и Simpson. Учитывая 
детский возраст и зависимость от росто-весовых пара-
метров, оценка ЭхоКГ-параметров сердца проводилась 
в относительных Z-единицах. В норме показатель не дол-
жен превышать 2 отклонений от среднего (Z-score 2). 
Сердечную недостаточность оценивали по международ-
ной шкале Ross. Клинико-анамнестические, лаборатор-
ные и инструментальные данные получены из медицин-
ской документации за период с 2009 по 2018 г.

Проведение исследования одобрено Локальным эти-
ческим комитетом Национального медицинского иссле-
довательского центра здоровья детей Минздрава России 
(протокол № 7 от 11.05.2010).

Проанализированы данные 117 пациентов (30 дево-
чек) в возрасте от 6 мес до 17 лет, из них 23 (19,6%) 
ребенка с МПС I типа, 55 (47%) — с МПС II, 24 (20,5%) — 
с МПС III, 7 (6%) — с МПС IV, 8 (7%) — с МПС VI. На момент 
госпитализации медиана длительности болезни пациен-
тов составила 3 (1; 7) года, медиана возраста — 7 (4; 9) 
лет. В России для пациентов с МПС средний возраст 
постановки диагноза составляет 47 мес (3 года 10 мес), 
МПС II — 45 мес (3 года 9 мес). С 2008 г. в России нача-
лась регистрация препаратов для проведения ФЗТ паци-
ентам с разными типами МПС, что обусловило необходи-
мость ранней диагностики заболеваний данной группы. 
Возраст постановки диагноза МПС II у детей, рожденных 
до 2008 г., составлял 57 мес, после 2008 г. — 22 мес. 
Выявление пациентов с МПС (независимо от типа) 
с 2008 г. значительно увеличилось (табл. 1).

Средний возраст постановки диагноза для пациентов 
с синдромом Хантера (сведения удалось уточнить для 
52/55 детей) составил 3 года 9 мес, возраст, в котором 
пациенту начинали ФЗТ — в среднем 74 мес (6 лет 1 мес), 
соответственно, период с момента постановки диагноза 
до начала ФЗТ составил 2 года 6 мес. Не все паци-
енты получали патогенетическую терапию непрерывно. 
Временной интервал в лечении 12 детей с МПС II соста-
вил от 1 до 7 мес. При отсутствии ФЗТ у всех пациентов 
выявлено ухудшение состояния: инверсия сна — у 3, 
нарастание слабости, утомляемость — у 9, нарушение 
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походки и утрата двигательных навыков — у 7, утрата 
речи — у 2, псевдобульбарный синдром — у 2. По нашим 
данным, перерывы в терапии были связаны с экономиче-
скими и организационными факторами.

Влияние ферментозаместительной терапии 

на сердечно-сосудистую систему 

Учитывая высокую частоту встречаемости кардио-
васкулярной патологии, ее прогрессирующее течение, 
приводящее к снижению продолжительности жизни 
у пациентов с МПС, исследование состояния сердечно-
сосудистой системы проводилось дважды: на момент 
первичной и повторной госпитализации на фоне прове-
дения ФЗТ. Все дети получали по 0,5 мг/кг идурсульфазы 
еженедельно.

Изменения со стороны сердца выявлены у 85% паци-
ентов с МПС вне зависимости от типа заболевания 
(100/117 обследованных детей). Средний возраст 
выявления кардиоваскулярных нарушений составил 
5,0 ± 0,4 года. У 89% пациентов с МПС II изменения 
в сердце выявлялись в возрасте 4,5 ± 0,5 года. Наиболее 
часто сердечно-сосудистая патология у пациентов была 
представлена клапанными нарушениями (недостаточ-
ность и/или стеноз), артериальной гипертензией, нару-
шением ритма сердца (чаще тахикардия с кардиомиопа-
тией), редко — легочной гипертензией.

Нами было проведено динамическое наблюдение 
и обследование 35/55 пациентов с синдромом Хантера, 

получавших ФЗТ (средний возраст 81,5 ± 50,2 мес). 
Наиболее часто у пациентов данной группы выявлялась 
патология митрального клапана (табл. 2). Умеренный сте-
ноз митрального клапана в сочетании с недостаточностью 
2-й степени выявлен у 3 больных, недостаточность аорталь-
ного клапана со стенозом — у 2. Вследствие значительно-
го снижения эластичности аорты ее дилатация выявлена 
у 5 (9%) детей (Z-score 2,5–4,5). Тахикардия была диагно-
стирована практически у каждого второго ребенка с МПС II, 
гипертрофическая кардиомиопатия — у 11% детей.

Поскольку патология сердца при МПС носит про-
грессирующий характер, нами было проведено сравне-
ние изменений на клапанах при первичной и повторных 
госпитализациях у 35 пациентов с синдромом Хантера, 
получавших ФЗТ. При проведении оценки учитывались 
наличие и степень недостаточности, стеноза и микосо-
матоза створок клапанов. За время наблюдения суще-
ственного прогрессирования или улучшения состояния 
клапанного аппарата сердца не отмечалось.

Артериальную гипертензию при поступлении имели 
3% пациентов. Однако, при проведении суточного мони-
торирования артериального давления данная патология 
была выявлена у 14,5% детей с различными типами МПС. 
Следует отметить, что артериальная гипертензия отмече-
на в 16% случаев при МПС II. За время наблюдения зна-
чимое улучшение/ухудшение показателей артериального 
давления на фоне ФЗТ не выявлено, состояние пациен-
тов оставалось стабильным.

Типы МПС* n Среднее, мес р (t-критерий) р (критерий Манна–Уитни)

I
До 2008 г. 11 47

0,009 0,005
После 2008 г. 12 16

II
До 2008 г. 33 57

0,000 0,000
После 2008 г. 19 22

IV
До 2008 г. 4 88

0,073 0,034
После 2008 г. 3 36

Таблица 1. Средний возраст постановки диагноза пациентам с мукополисахаридозом в России
Table 1. Median age of MPS diagnosing in Russian patients

Примечание. * — в исследование были включены только дети, рожденные в Российской Федерации. МПС — мукополисахаридоз.  
Note. * — the study included children born in Russian Federation. МПС — mucopolysaccharidosis.

Типы МПС МР АР ТР ЛР МР + МС АР + АС
Дилатация 

аорты

МПС II 
n = 55; абс. ( %)

44 (80) 31 (56) 23 (42) 10 (18) 3 (6) 2 (4) 7 (13)

МПС 
n = 117; абс. ( %)

86 (73) 53 (45) 44 (38) 16 (14) 3 (2,6) 2 (2) 19 (16)

Таблица 2. Патология клапанного аппарата сердца у пациентов с мукополисахаридозом II типа в сравнении с общим числом всех 
типов мукополисахаридоза
Table 2. Disorders of valvular heart apparatus in patients with MPS II in comparison with all types of MPS

Примечание. МПС — мукополисахаридоз, МР — регургитация на митральном клапане, АР — регургитация на аортальном клапане, 
ТР — регургитация на трикуспидальном клапане, ЛР — регургитация на легочном клапане, МС — стеноз митрального клапана, 
АС — стеноз аортального клапана.  
Note. МПС — mucopolysaccharidosis, МР — mitral valve regurgitation, АР — aortic valve regurgitation, ТР — tricuspid valve regurgitation, 
ЛР — pulmonic valve regurgitation, МС — mitral stenosis, АС — aortic stenosis.



488

В
 п

о
м

о
щ

ь
 в

р
а

ч
у

Легочная гипертензия наблюдалась у 2 пациентов 
с синдромом Хантера при первичной госпитализации. По 
мере прогрессирования состояния легочная гипертензия 
появилась еще у 2 человек. Среднее давление в легочной 
артерии составило 38 ± 6 мм рт. ст. У остальных детей, 
получавших ФЗТ, давление в легочной артерии остава-
лось в пределах нормы.

Кардиомиопатия была диагностирована у 6 больных 
синдромом Хантера. Диагноз установлен на основании 
жалоб (одышка, утомляемость), физикального осмотра 
и данных инстументального обследования. На ЭхоКГ-
изображениях определялись гипертрофия стенки левого 
желудочка, снижение фракции выброса и расширение 
камер сердца с увеличением конечно-систолического 
и/или конечно-диастолического размеров и/или объ-
емов левого желудочка. У 32/80 (40%) пациентов 
с различными типами МПС было выявлено увеличе-
ние индекса массы левого желудочка, среди больных 
МПС II — у 13/39 (33%) (табл. 3).

Наибольшее число детей с высоким функциональным 
классом по Ross отмечено среди больных синдромом 
Хантера. Функциональный класс II был диагностирован 
у 42%, функциональный класс III — у 13% пациентов 
этой группы. При динамическом наблюдении у пациентов 
с синдромом Хантера на фоне проводимой патогенетиче-
ской и симптоматической терапии не выявлено ухудше-
ния кардиоваскулярных проявлений болезни и увеличе-
ния функционального класса.

ОБСУЖДЕНИЕ 
Мукополисахаридоз — тяжелое, инвалидизирующее 

заболевание, приводящее к развитию тяжелых осложне-
ний. Соответственно, отсутствие патогенетической тера-
пии или ее позднее начало на фоне уже существующей 
тяжелой патологии центральной нервной, сердечно-сосу-
дистой, дыхательной, опорно-двигательной системы при-
водит к резкому снижению качества жизни пациентов, 
развитию жизнеугрожающих состояний вплоть до леталь-
ного исхода [16].

Первое клиническое исследование ФЗТ у пациентов 
с МПС II было начато в 2001 г. и завершено в 2006. 
С этого времени отсчитывается новая эра не только 
в лечении заболеваний из группы мукополисахаридо-
зов, но и всей группы лизосомных болезней накопления 
в целом. Поздняя диагностика болезни в нашей стране 
и, соответственно, поздняя инициация терапии, обнару-
женные в нашем исследовании, связаны, с нашей точки 
зрения, с низкой информированностью врачей о воз-

можностях ФЗТ и последствиях ее позднего начала, 
экономическими трудностями, непониманием родителей 
необходимости лечения, особенно у пациентов с легким 
течением заболевания.

Уже опубликованы результаты научных исследова-
ний, посвященных изучению влияния ФЗТ идурсульфа-
зой на функционирование различных органов и систем 
у пациентов с синдромом Хантера [17, 18]. В 2005 г. 
был запущен самый большой многоцентровой регистр 
реальных данных о естественной истории МПС II и долго-
срочной безопасности и эффективности ФЗТ с идур-
сульфазой (Hunter Outcome Survey, HOS) [13]. Целью 
данного анализа было сравнение выживаемости среди 
пациентов с МПС II, получавших или не получавших 
лечение идурсульфазой. Определяли также причины 
смерти. Не вносились данные только по пациентам, 
которым во время участия в клиническом исследова-
нии была проведена трансплантация гемопоэтических 
стволовых клеток или которые получали лечение идур-
сульфазой внутрибрюшинно. HOS носит исключительно 
наблюдательный характер, не включает в себя специ-
альные осмотры врача и проведение определенных 
обследований. По состоянию на июль 2016 г. в HOS 
были внесены данные 1200 пациентов из 134 центров, 
расположенных в 33 странах мира, из них 1034 отсле-
живали проспективно. Средний возраст постановки 
диагноза — 3 года 3 мес (1,0; 7,1), средний возраст 
начала ФЗТ — 6 лет 9 мес (2,1; 19,8). В исследо-
вании в основном участвовали пациенты из Европы 
и Северной Америки. Медиана выживаемости, основан-
ная на оценках по методу Каплана–Мейера (95% дове-
рительный интервал, ДИ), у пациентов на фоне ФЗТ 
составила 33 года (30,4; 38,4), без лечения — 21,2 года 
(16,1; 31,5). Риск смерти (главным образом от сердеч-
но-сосудистых и респираторных осложнений), согласно 
регрессионной модели Кокса, составил 0,46 (95% ДИ 
0,29–0,72), т. е. был на 54% ниже у пациентов, получав-
ших патогенетическую терапию, в сравнении с таковым 
у нелеченых больных [13].

ФЗТ эффективно действует на ряд клинических про-
явлений заболевания, имеет хороший профиль безопас-
ности, улучшает выживаемость, однако она не может 
эффективно воздействовать и полностью остановить 
прогрессирование заболевания при назначении ее 
в поздние сроки, когда состояние пациента становит-
ся тяжелым [9, 10]. Значительное улучшение качества 
жизни происходит при инициации ФЗТ в раннем возрас-
те [16]. Важным итогом нашего исследования является 

Типы МПС
Соответствует норме Выше нормы

n M ± � (min-max) n M ± � (min-max)

Все больные МПС (n = 80) 48 59,4 ± 9,1 (41,6–77,6) 32 103,2 ± 25,6 (69,2–180,4)

Больные МПС II (n = 39) 26 60,8 ± 9,2 (45,4–77,2) 13 105,1 ± 33,7 (69,2–180,4)

Таблица 3. Индекс массы миокарда левого желудочка у больных мукополисахаридозом
Table 3. Left ventricular mass index in patients with mucopolysaccharidosis

Примечание. МПС — мукополисахаридоз. M ± 	 — среднее арифметическое значение и стандартное отклонение.  
Note. МПС — mucopolysaccharidosis. M ± 	 — arithmetic mean and standard dispersion.
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тот факт, что прерывание ФЗТ на период от 1 до 7 мес 
у 12 пациентов привело к ухудшению состояния во всех 
случаях вплоть до развития необратимых последствий — 
утраты речи и способности самостоятельно передви-
гаться. Это говорит о том, что ФЗТ должна проводиться 
регулярно и длительно, и не прерываться без веских 
на то оснований.

Патология сердечно-сосудистой системы при раз-
личных типах МПС и влияние ФЗТ на прогрессирование 
этой патологии изучались в нескольких исследованиях 
[14, 18, 19]. Вследствие отложения гликозаминоглика-
нов в области клапанного аппарата, эндокарда, мио-
карда, стенок коронарных артерий уже к концу первого 
десятилетия жизни бо �льшая часть пациентов с различ-
ными типами МПС имеет патологию клапанов сердца, 
особенно при быстропрогрессирующем течении забо-
левания с раннего возраста [14, 19]. Именно поэтому 
МПС часто называют «клапанной болезнью сердца». 
Регургитация на клапанах является самым специфич-
ным симптомом поражения сердечно-сосудистой систе-
мы у таких больных. По данным зарубежных авторов, 
частота патологии сердца варьирует от 57 до 100% 
у пациентов с МПС [13, 19]. По данным нашего исследо-
вания, кардиоваскулярные изменения были выявлены 
у 89% детей с МПС II. Наиболее часто мы выявляли 
недостаточность митрального клапана (80% случаев); 
патология других клапанов встречалась реже. Нужно 
отметить, что оценка состояния сердечно-сосудистой 
системы у пациентов в ряде случаев затруднитель-
на вследствие скелетных нарушений, особенностей 
поведения, когнитивных нарушений. Тугоподвижность 
крупных и мелких суставов осложняет измерение пуль-
са, контроль артериального давления на конечностях. 
Затруднена и оценка шума над сонной артерией из-за 
короткой шеи. Выраженные дыхательные нарушения 
препятствуют аускультации сердца.

При динамическом наблюдении пациентов с синдро-
мом Хантера, находящихся на ФЗТ, не было выявлено 
достоверных данных, демонстрирующих ухудшение или 
улучшение клапанных нарушений. Это косвенно указы-
вает на стабилизацию состояния больных, получавших 
ФЗТ. Воздействие ФЗТ на структуру и функцию сердца 
у пациентов с МПС изучалось в нескольких зарубежных 
исследованиях [14, 20]. O. Gabrielli и соавт. в 2016 г. опу-
бликовали интересные данные наблюдения одной семьи, 
где дети начали получать ФЗТ в разном возрасте [20]. 
Старшим детям терапия была инициирована в 4 и 5 лет 
(в этом возрасте они имели типичные проявления забо-
левания, в том числе патологию клапанного аппарата 
сердца), а младшие дети начали получать терапию в пер-
вом полугодии жизни, и к 5 годам они имели нормальный 
фенотип, а патология сердечно-сосудистой системы у них 
отсутствовала. Диагностика сердечной недостаточности 
на начальных стадиях необходима для предотвращения 
ее прогрессирования, в том числе посредством назначе-
ния адекватной терапии.

Мы выявили клинико-инструментальные признаки 
кардиомиопатии у 11% больных синдромом Хантера. 
Кардиомиопатия часто встречается при различных мета-

болических заболеваниях. Основной механизм развития 
кардиомиопатии состоит в отложении продуктов мета-
болизма в цитоплазме или лизосомах кардиомиоци-
тов. Инфильтративные изменения с накоплением нерас-
щепленных макромолекул в миоцитах или интерстиции 
миокарда приводят к увеличению толщины стенки без 
фактической гипертрофии миоцитов. Мы выявили увели-
чение массы миокарда у 40% больных МПС и у каждого 
третьего пациента с синдромом Хантера. Инфильтрация 
гликозаминогликанов сердца может стать причиной раз-
вития осложнений и, соответственно, ранних летальных 
исходов [14]. Впервые термин «инфильтративная кар-
диомиопатия» предложили J. Seward и соавт., что наи-
более приемлемо для пациентов с МПС [21]. Анализ 
данных функциональных классов сердечной недостаточ-
ности по Ross у 35 пациентов с кардиомиопатией при 
динамическом наблюдении показал, что в 89% случаев 
на фоне ФЗТ состояние по кардиоваскулярным проявле-
ниям было стабильным.

ЗАКЛЮЧЕНИЕ 
Ферментозаместительная терапия препаратом идур-

сульфазой, по нашим данным и опыту зарубежных коллег, 
является эффективным и безопасным методом терапии 
пациентов с синдромом Хантера. Раннее начало терапии 
улучшает состояние пациентов и предупреждает раз-
витие или замедляет прогрессирование уже имеющих-
ся изменений со стороны кардиоваскулярной системы. 
Раннее выявление пациентов с МПС в целом и синдро-
мом Хантера в частности, комплексное обследование 
и инициация ФЗТ в первые годы жизни помогут избежать 
развития тяжелых осложнений и, соответственно, при-
ведут к снижению числа летальных исходов и увеличению 
выживаемости пациентов.
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Ветряная оспа представляет серьезную проблему для 
общественного здравоохранения. В ходе заседания Совета экс-
перты рассмотрели вопрос актуальности проблемы ветряной 
оспы в России в сравнении с данными других стран. Согласно 
оценкам Всемирной организации здравоохранения, ежегодно 
регистрируется до 4200 случаев смерти по причине ослож-
ненного течения ветряной оспы, до 4,2 млн случаев тяжелых 
форм ветряной оспы ежегодно приводит к госпитализации [1]. 
В России ветряная оспа в последние 12 лет стабильно сохра-
няет лидирующую позицию в структуре инфекционной заболе-
ваемости. В структуре повозрастной заболеваемости ветря-
ной оспой наиболее высок ее уровень среди детей 3–6 лет, 
несколько реже она регистрируется у детей 1 года – 2 лет 
и в 7–14 лет, а наименьшие показатели заболеваемости ветря-
ной оспой отмечаются среди детей младше 1 года [2, 3].

Участники Форума экспертов отметили высокую эконо-
мическую значимость ветряной оспы. В частности, в 2018 г. 
на всей территории РФ ветряная оспа заняла 3-е место 
по величине экономического ущерба от инфекционной патоло-
гии, который составил более 28,7 млрд рублей. Сравнительно 
меньший уровень экономической значимости ветряной оспы 
в 2017 г. в размере более 12,6 млрд рублей следует рас-
ценивать как результат недостаточного учета ряда факторов 
[2]. Полноценный учет экономического ущерба от инфекции 
должен складываться путем суммирования прямых и косвен-
ных затрат. Наряду с прямым ущербом, который включает 
затраты на госпитализацию, лекарственные препараты, услу-
ги медицинского персонала, чрезвычайно важно учитывать 
и непрямой, или косвенный, ущерб — недополученный вало-
вый внутренний продукт в результате пребывания пациента 
на больничном в связи с инфекционным заболеванием или 
родителя/опекуна на больничном по уходу за ребенком. В ходе 
определения экономических потерь должны использоваться 
следующие типы данных: тарифы обязательного медицинского 
страхования, заболеваемость населения, валовый внутренний 
продукт на душу населения, средняя ежемесячная заработная 
плата, продолжительность больничного листа и прочие инфор-
мационные материалы научного и экспертного характера.

До сих пор в большинстве регионов Российской Федера ции 
специфические меры профилактики ветряной оспы среди кон-
тактных лиц и в очаге применяются редко [4]. Обычно противо-
эпидемические мероприятия в детских коллективах ограни-
чиваются лишь карантином на срок инкубационного периода 
(с 10-го по 21-й день после контакта с больным), что нецелесо-
образно для прекращения распространения инфекции.

Серьезную озабоченность эксперты выразили в отноше-
нии наблюдаемой тенденции постепенного увеличения доли 
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взрослых среди заболевших ветряной оспой. Особую тревогу 
вызывает опасность заражения ветряной оспой во время 
беременности, что может приводить к возникновению синд-
рома врожденной ветряной оспы, который является след-
ствием инфекции, перенесенной во время беременности, 
и характеризуется гипоплазией конечностей, гипотрофией, 
микроцефалией и другими неврологическими нарушени-
ями у новорожденного [5, 6]. При инфицировании виру-
сом Varicella zoster между 13-й и 20-й нед беременности риск 
врожденной ветряной оспы составляет 2%. Также существу-
ют риски мертворождения, спонтанного аборта и преждевре-
менных родов. У новорожденных с врожденной ветрянкой 
повышен риск ранней реактивации вируса (опоясывающий 
герпес) [7, 8]. Неонатальная ветряная оспа поражает ново-
рожденных при инфицировании матери на поздних сроках 
беременности (за 14 дней до родов). Заболевание протекает 
особенно тяжело, если мать была инфицирована в течение 
5 дней перед родами. В таком случае защитные антитела 
не успевают сформироваться и защитить плод трансплацен-
тарно, при этом уровень летальности может достигать 30% 
[7]. Инфекция для роженицы опасна высоким риском ослож-
нений, в частности пневмонии и возможным следствием 
летального исхода.

Ведущим осложнением ветряной оспы у детей являют-
ся бактериальная кожная инфекция, острый средний отит, 
а также пневмония и бронхит, поражение нервной системы. 
У взрослых ведущими осложнениями ветряной оспы являются 
также бактериальная суперинфекция кожи и респираторные 
осложнения.

Тяжелое течение ветряная оспа приобретает у пациентов 
с хроническими заболеваниями. Наиболее высокую опас-
ность ветряная оспа представляет для детей, страдающих 
онкологическими заболеваниями, в том числе раком органов 
кроветворения, ВИЧ-инфицированных пациентов, среди кото-
рых летальность от ветряной оспы может достигать 7–10% 
[9]. Иммунный ответ у таких пациентов нарушен не только 
вследствие основного заболевания, но также из-за прово-
димой терапии. Среди них больные, получающие цитостатики, 
иммуносупрессивные препараты до/после пересадки органов, 
высокие дозы системных глюкокортикостероидов [10–12]. 
Клиническая симптоматика инфекции у иммунокомпромети-
рованных больных схожа с манифестными проявлениями 
ветряной оспы у исходно здоровых лиц, однако ее течение 
имеет ряд особенностей: инкубационный период короче, лихо-
радка выше, высыпания распространяются более интенсивно 
и быстро, элементы более рельефны и часто формируются 
на ладонной поверхности кисти, подошвах стоп, заживле-
ние высыпаний протекает дольше, удлиняя дискомфорт [13]. 
Осложнения ветряной оспы развиваются у таких пациентов 
чаще, риск летального исхода выше. Именно поэтому крайне 
важна специфическая профилактика ветряной оспы у данной 
категории больных. При невозможности прямой защиты этих 
пациентов крайне важным становится формирование популя-
ционного иммунитета, что невозможно без рутинной плановой 
вакцинации.

В ходе обсуждения была затронута проблема опоясы-
вающего герпеса — заболевания, являющегося следстви-
ем реактивации перенесенной ранее инфекции, вызванной 
вирусом Varicella zoster, т. е. ветряной оспы. Риск опоясыва-
ющего герпеса в течение жизни у инфицированных лиц оце-
нивается в 10–30% с ежегодным количеством случаев 3,6–
14,2 на 1000 человек в год [14, 15]. Опоясывающий герпес 
является хроническим и инвалидизирующим заболеванием, 
симптомы которого могут персистировать в течение мно-
гих месяцев, и трудно поддается лечению [16, 17]. Такие 
осложнения опоясывающего герпеса, как постгерпетическая 
невралгия, регистрируются в 13–26% случаев, и в большин-
стве своем у пациентов в возрасте 70 лет и старше [15, 18]. 
Постгерпетическая невралгия может длительно сохраняться, 
оказывая негативное влияние на качество жизни больного. 

Однако, у нас в стране эпидемиология опоясывающего герпеса 
не изучена, т. к. не предусмотрен статистический учет данной 
нозологии.

Применяемые в настоящее время вакцины против ветря-
ной оспы были разработаны в середине 70-х годов ХХ в., 
использовались в отдельных странах с середины 80-х годов, 
а с начала 90-х начали применяться в рутинных програм-
мах иммунизации ведущих стран мира [13]. Накопленные 
за это время результаты исследований позволили подтвердить 
безопасность и эффективность вакцинопрофилактики про-
тив ветряной оспы. Наиболее продолжительный и позитивный 
опыт внедрения универсальной массовой вакцинации пред-
ставлен с 1995 г. в США [13]. При этом наибольшего эффекта 
в виде влияния на уровень смертности, госпитализации, попу-
ляционный иммунитет удалось добиться только с внедрением 
двухдозовой схемы иммунизации [13, 16, 19].

Вниманию экспертов был представлен международный 
опыт ряда стран по массовому использованию вакцинации 
против ветряной оспы. В разных странах по-своему решается 
вопрос внедрения прививок против ветряной оспы в наци-
ональные программы иммунизации как в отношении коли-
чества доз, возраста начала иммунизации, так и интервала 
между введениями. В рекомендациях наднациональных/меж-
дународных организаций настоятельно подчеркиваются пре-
имущества двухдозовой схемы вакцинации [1, 19]. По данным 
метаанализа, заболеваемость «прорывной» ветряной оспой 
после введения в массовую практику первой дозы вакцины 
составляла 8,5 случаев на 1000 пациенто-лет (95% довери-
тельный интервал, ДИ, 5,3–13,7). При внедрении двухдозовой 
схемы вакцинации было отмечено значимое снижение забо-
леваемости до 2,2 случаев на 1000 пациенто-лет (95% ДИ 
0,5–9,3). Иными словами, иммунный ответ, формирующийся 
при использовании двухдозовой схемы, соответствует пример-
но таковому, отмеченному после перенесенной естественной 
инфекции. Было отмечено, что интервал продолжительностью 
3 мес между введением доз обеспечивает наиболее высокий 
иммунный ответ [20–22].

В нашей стране вакцинация против ветряной оспы прово-
дится в рамках национального календаря профилактических 
прививок по эпидемическим показаниям, поэтому охват при-
вивками остается крайне незначительным, что не оказыва-
ет значимого влияния на эпидемический процесс, поэтому 
в целом по стране продолжает наблюдаться тенденция роста 
показателей заболеваемости данной инфекцией.

Наиболее масштабный опыт вакцинопрофилактики ветря-
ной оспы получен в Москве, где с 2013 г. вакцинация против 
данной нозологии введена в региональный календарь профи-
лактических прививок для детей в возрасте 3 лет перед посту-
плением в детское дошкольное учреждение. На начало 2018 г. 
в Москве привито 26% детей 3–6 лет (125 790 из 481 585 детей 
указанного возраста), тогда как в целом по России — 5%. 
Число заболеваний ветряной оспой возрастной когорты 
3–6 лет с момента вакцинации снизилось на 28% — 
с 7057,9 случаев на 100 тыс. населения в 2013 г. до 
5105,5 в 2018. Общая заболеваемость ветряной оспой 
в Москве в 2018 г. снизилась по сравнению с 2017 г. на 7,8% — 
с 44 786 случаев на 100 тыс. населения до 41 243 [23].

Значение поддержания высокого охвата прививками про-
тив ветряной оспы для достижения эффекта особенно отчет-
ливо проявилось на примере Свердловской области. После 
достигнутых успехов региональной программы иммунизации, 
проводимой в 2010–2014 гг., в результате снижения охвата 
вакцинацией против ветряной оспы за последние несколь-
ко лет наблюдается выраженный подъем заболеваемости. 
По данным Роспотребнадзора Свердловской области, заболе-
ваемость ветряной оспой в 2018 г. впервые за 30 лет превы-
сила показатель 1000 случаев на 100 тыс. населения и соста-
вила 1018,4 [24].

При решении вопроса о внедрении программы вакцино-
профилактики против ветряной оспы важно учитывать эпиде-
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мическую ситуацию в регионе, социальную и экономическую 
значимость инфекции для общества, наличие и доступность 
средств специфической профилактики. Обоснованием весо-
мой значимости включения иммунизации против ветряной 
оспы в Приложение 1 национального календаря профилак-
тических прививок следует признать характерные особен-
ности ветряной оспы: неэффективность изоляции источников 
инфекции; невозможность контролировать пути передачи 
при высокой контагиозности инфекции; высокая заболевае-
мость (> 1000 на 100 000 населения); высокий риск тяжелого 
и осложненного течения инфекции, усугубляемых «повзрос-
лением» ветряной оспы; определенный уровень летальности; 
наличие врожденной и неонатальной ветряной оспы; малая 
эффективность и ограниченность терапии; высокое ранго-
вое место экономического ущерба среди всех инфекционных 
заболеваний.

В рамках заседания Форума эксперты рассмотрели вопрос 
выбора основной стратегии вакцинопрофилактики ветряной 
оспы на территории России, которая может включать следу-
ющие подходы: селективный, постэкспозиционный и универ-
сальный. Важным аспектом является выбор схемы иммуниза-
ции — однодозовая или двухдозовая. В случае предпочтения 
двухдозовой схемы важно выбрать оптимальный интервал 
между введением первой и второй доз вакцины.

Селективный подход включает иммунизацию лиц из групп 
риска по состоянию здоровья или профессиональной принад-
лежности и предусматривает индивидуальную защиту, не влияя 
на эпидемиологическую  ситуацию.

В соответствии с утвержденными СП 3.3525-18 «Про-
филактика ветряной оспы и опоясывающего лишая» к катего-
риям высокого риска тяжелого и осложненного течения ветря-
ной оспы относятся не болевшие и не привитые двукратно [4]:
• лица, страдающие тяжелыми хроническими заболевания-

ми легких, сердечно-сосудистой системы, метаболически-
ми, эндокринными расстройствами, нервно-мышечными 
расстройствами, муковисцидозом;

• больные острым лейкозом;
• лица, получающие иммунодепрессанты;
• лица, длительно получающие системные глюкокортико-

стероиды;
• лица, которым планируется проводить лучевую терапию;
• пациенты, которым планируется провести транс плантацию.

Иммунизация таких лиц должна выполняться при отсут-
ствии симптомов, указывающих на недостаточность клеточно-
го иммунитета, и с учетом полной гематологической ремиссии 
при уровне лимфоцитов не менее 1200/мм3. При необходи-
мости вакцинации в острой фазе лейкоза терапию следует 
отменить на неделю до и неделю после прививки. Вакцинация 
лиц, которым предстоит трансплантация органов, проводится 
за месяц до начала терапии иммунодепрессантами.

К группам риска по профессиональным или социальным 
факторам относятся:
• пациенты и воспитанники учреждений стационарного 

социального обслуживания с круглосуточным пребывани-
ем (дома ребенка, детские дома, интернаты);

• женщины, планирующие беременность (не менее чем 
за 3 мес);

• призывники;
• медицинский персонал;
• персонал образовательных организаций и организаций 

стационарного социального обслуживания, прежде всего 
с круглосуточным пребыванием обслуживаемых лиц.
Постэкспозиционная профилактика, проводимая в очаге 

инфекции, позволит добиться оперативного контроля вспы-
шечной заболеваемости. В таком случае вакцинация рекомен-
дована группам детей и взрослых высокого риска заболевания 
ветряной оспой, не болевшим, не привитым ранее или не полу-
чившим завершенный курс вакцинации, контактировавшим 
с больными ветряной оспой или опоясывающим лишаем в пер-
вые 72–96 ч после вероятного контакта.

Недостатком селективной и постэкспозиционной стра -
те гий вакцинопрофилактики ветряной оспы является отсутствие 
влияния на общую заболеваемость и коллективный иммунитет, 
что в свою очередь не сможет способствовать снижению эконо-
мического бремени данной управляемой инфекции.

Универсальная массовая вакцинация призвана обес-
печить максимально эффективное воздействие на общий уро-
вень заболеваемости ветряной оспой при условии достижения 
охвата 86–91% всех восприимчивых детей на втором году 
жизни (пороговое значение для развития популяционного 
иммунитета). Значимое влияние оказывают и количество вво-
димых доз (однодозовая, двухдозовая), и интервал между доза-
ми (короткий, стандартный и удлиненный).

Несмотря на эффективность вакцины, с небольшой часто-
той возникают случаи «прорывной» ветряной оспы: по дан-
ным разных исследователей, от 8 до 32% после однодозовой 
и 4% после двухдозовой вакцинации. В метаанализе заболе-
ваемость «прорывной» ветряной оспой после введения 1 дозы 
вакцины для профилактики ветряной оспы составляла 8,5 слу-
чаев на 1000 пациенто-лет (95% ДИ 5,3–13,7), при проведе-
нии двухдозовой вакцинации было отмечено значимое сни-
жение заболеваемости до 2,2 случаев на 1000 пациенто-лет 
(95% ДИ 0,5–9,3). Эти исследования показывают, что введение 
одной дозы вакцины для профилактики ветряной оспы может 
вызвать высокий начальный иммунный ответ, который затем 
может снижаться. С другой стороны, иммунный ответ после 
введения 2 доз значимо выше, и его величина примерно соот-
ветствует таковой, отмеченной после перенесенной естествен-
ной инфекции и, по данным научного обзора, обеспечивает 
отсутствие случаев ветряной оспы на протяжении как минимум 
14 лет [25–27]. Краткий интервал при двухдозовой схеме 
вакцинации дает однозначно более высокий иммунный ответ 
по сравнению с длительной схемой [22, 28, 29].

На заседании экспертов обсуждался вопрос о воз-
можной связи между вакцинацией против ветряной оспы 
и заболеваемостью опоясывающим герпесом. Такое предпо-
ложение высказывается, так как отмечается рост заболева-
емости опоясывающим герпесом на территории отдельных 
стран, в которых проводится вакцинация против ветряной 
оспы. Однако популяционные исследования в США проде-
монстрировали рост заболеваемости уже с 1950-х годов, т. е. 
до применения вакцин против ветряной оспы. Кроме того, 
рассматривают такие причины увеличения заболеваемости 
опоясывающим герпесом [30], как старение населения, улуч-
шение диагностики и рост числа иммунокомпрометирован-
ных пациентов. Рядом исследователей, напротив, даже при-
водятся доказательства о потенциально защитном действии 
вакцинации против ветряной оспы в отношении опоясываю-
щего герпеса [31–33].

В ходе обсуждения эксперты единодушно признали назрев-
шую необходимость внедрения специфической иммунопро-
филактики ветряной оспы в национальный календарь про-
филактических прививок. Одним из возможных вариантов 
включения была признана схема двухдозового введения 
вакцины против ветряной оспы в возрасте 1 года и 6 лет. 
Факто ром, затрудняющим такой подход, является необходи-
мость трех инъекций при отсутствии комбинированных вакцин. 
Именно поэтому крайне важно ожидать лицензирования оте-
чественной трехкомпонентной вирусной вакцины против кори, 
краснухи и эпидемического паротита, клиническое исследова-
ние которой закончено, а также налаживание производства 
на территории Российской Федерации (РФ) вакцины против 
ветряной оспы в достаточном количестве для достижения 
высокого охвата прививками.

В рамках Форума экспертами согласованы основные под-
ходы к профилактике ветряной оспы на территории РФ для 
внесения предложений в МЗ РФ.
1. Для успешного достижения целей указов Президента 

Российской Федерации и решения задач национальных 
проектов «Здравоохранение» и «Демография», «Десятилетие 
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детства», а также в рамках реализации стратегии «Имму-
нопрофилактика» необходимо внедрить универсальную 
вакцинацию против ветряной оспы в национальный кален-
дарь профилактических прививок, что обосновано эпиде-
мическими и экономическими факторами.

2. Необходимо рекомендовать внедрение вакцинации про-
тив ветряной оспы по двухдозовой схеме с введением 
вакцины в 12 мес и 6 лет, причем необходимо охватить обе 
когорты с момента внедрения.

3. Следует стремиться к охвату прививками не менее 85% 
соответствующего населения.

4. Важно поддержать усилия регионов по организации 
полноценной постэкспозиционной вакцинопрофилакти-
ки ветряной оспы, а также по вакцинации групп риска 
тяжелого и осложненного течения инфекции, включая 
призывников.

5. Особое внимание рекомендуется уделить своевременной 
иммунопрофилактике ветряной оспы у женщин, планирую-
щих беременность.

6. Неотъемлемым условием внедрения вакцинации против 
ветряной оспы является производство иммунобиологиче-
ского препарата на территории РФ.

1. [Varicella and herpes zoster vaccines: WHO position paper, June 2014. 
(In English, French)]. Wkly Epidemiol Rec. 2014;89(25):265–287.
2. Государственный доклад «О состоянии санитарно-эпидемио логи-
ческого благополучия населения в Российской Федерации в 2017 году», 
1 июня 2018 г. — Федеральная служба по надзору в сфере защиты прав 
потребителей и благополучия человека, 2018. [State report «O sostoyanii 
sanitarno-epidemiologicheskogo blagopoluchiya naseleniya v Rossiyskoy 
Federatsii v 2017 godu”, dated 2018 June 1. Federal’naya sluzhba po nad-
zoru v sfere zashchity prav potrebiteley i blagopoluchiya cheloveka; 2018. 
(In Russ).] Доступно по: https://rospotrebnadzor.ru/documents/details.
php?ELEMENT_ID=10145. Ссылка активна на 12.07.2019.
3. Государственный доклад «О состоянии санитарно-эпидемио логи-
ческого благополучия населения Российской Федерации 2018 году», 
3 июня 2019 г. — Федеральная служба по надзору в сфере защиты прав 
потребителей и благополучия человека, 2019. [State report «O sostoyanii 
sanitarno-epidemiologicheskogo blagopoluchiya naseleniya v Rossiyskoy 
Federatsii v 2018 godu”, dated 2019 June 3. Federal’naya sluzhba po nad-
zoru v sfere zashchity prav potrebiteley i blagopoluchiya cheloveka; 2019. 
(In Russ).] Доступно по: https://rospotrebnadzor.ru/documents/details.
php?ELEMENT_ID=12053. Ссылка активна на 12.07.2019.
4. Об утверждении санитарно-эпидемиологических правил СП 
3.1.3525-18 «Профилактика ветряной оспы и опоясывающего лишая», 
5 февраля 2018 г. — Федеральная служба по надзору в сфере защиты 
прав потребителей и благополучия человека, 2018. [Sanitary and epi-
demiological rules SP 3.1.3525-18 «Profilaktika vetryanoy ospy i opoyasy-
vayushchego lishaya”, dated 2018 February 5. Federal’naya sluzhba po nad-
zoru v sfere zashchity prav potrebiteley i blagopoluchiya cheloveka; 2018. 
(In Russ).] Доступно по: https://minjust.consultant.ru/documents/39220. 
Ссылка активна на 12.07.2019.
5. Enders G, Miller E, Cradock-Watson J, et al. Consequences of varicella 
and herpes zoster in pregnancy: prospective study of 1739 cases. Lancet. 
1994;343(8912):1548–1551. doi: 10.1016/s0140-6736(94)92943-2.
6. [National Advisory Committee on Immunization (NACI) update on vari-
cella. (In English, French)]. Can Commun Dis Rep. 2004;30:1–26.
7. Gershon AA. Varicella zoster virus: prospects for control. Adv Pediatr 
Infect Dis. 1995;10:93–124.
8. Nathwani D, Maclean A, Conway S, Carrington D. Varicella infections in 
pregnancy and the newborn. A review prepared for the UK Advisory Group on 
Chickenpox on behalf of the British Society for the Study of Infection. J Infect. 
1998;36 Suppl. 1: 59–71. doi: 10.1016/s0163-4453(98)80156-4.
9. Jura E, Chadwick EG, Josephs SH, et al. Varicella-zoster virus infections 
in children infected with human immunodeficiency virus. Pediatr Infect Dis J. 
1989;8(9):586–590. doi: 10.1097/00006454-198909000-00003.
10. Leung TF, Li CK, Hung E, et al. Immunogenicity of a two-dose regimen 
of varicella vaccine in children with cancers. Eur J Haemotol. 2004;72(5):
353–357. doi: 10.1111/j.1600-0609.2004.00216.x.
11. Hill G, Chauvenet A, Lovato J, McLean T. Recent steroid therapy increases 
severity of varicella infections in children with acute lymphoblastic leu kaemia. 
Pediatrics. 2005;116(4):e525–529. doi: 10.1542/peds.2005-0219.
12. Giacchino R, Marcellini M, Timitilli A, et al. Varicella vaccine in children 
requiring renal or hepatic transplantation. Transplantation. 1995;60(9):
1055–1056.
13. Gershon A, Takakashi M, Seward J. Varicella vaccine. In: Plotkin SA, 
Orenstein WA, Offit PA, eds. Vaccines. Pennsylvania: W.B. Saunders; 2004. 
Рр. 784–823.
14. Thomas SL, Hall AJ. What does epidemiology tell us about risk factors for 
herpes zoster? Lancet Infect Dis. 2004;4(1):26–33. doi: 10.1016/s1473-
3099(03)00857-0.
15. Gnann JW, Whitley RJ. Clinical practice. Herpes zoster. N Engl J Med. 
2002;347(5):340–346. doi: 10.1056/NEJMcp013211.
16. Centers for Disease Control and Prevention. Varicella. In: Atkinson W, 
Hamborsky J, McIntyre L, eds. Epidemiology and prevention of vaccine-
preventable diseases. 10th ed. Washington DC: Public Health Foundation; 
2007. Рр. 175–196.
17. Scott FT, Johnson RW, Leedham-Green M, et al. The burden of her-
pes zoster: a prospective population based study. Vaccine. 2006;24(9):
1308–1314. doi: 10.1016/j.vaccine.2005.09.026.

18. Schmader K, Gnann JW, Watson CP. The epidemiological, clinical, and 
pathological rationale for the herpes zoster vaccine. J Infect Dis. 2008;
197 Suppl 2:S207–215. doi: 10.1086/522152.
19. European Centre for Disease Prevention and Control (ECDC). Varicella 
Recommended vaccinations. Available from: 
20. Bonanni P, Gershon А, Gershonet M, et al. Primary versus secondary 
failure after varicella vaccination: implication for interval between 
2 doses. Pediatr Infect Dis J. 2013;32(7):e305–e313. doi: 10.1097/
INF.0b013e31828b7def.
21. Prymula R, Bergsaker MR, Esposito S, et al. Protection against varicella 
with two doses of combined measles-mumps-rubella varicella vaccine 
versus one dose of monovalent varicella vaccine: a multicentre, observer-
blind, randomised, controlled trial. Lancet. 2014;383(9925):1313–1324. 
doi: 10.1016/S0140-6736(12)61461-5.
22. Knuf M, Habermehl P, Zepp F, et al. Immunogenicity and safety of 
two doses of tetravalent measles-mumps-rubella-varicella vaccine in 
healthy children. Pediatr Infect Dis J. 2006;25(1):12–18. doi: 10.1097/
01.inf.0000195626.35239.58.
23. Афонина Н.М., Михеева И.В. Эффективность вакцинопрофилактики 
ветряной оспы при различной тактике ее проведения // Эпидемиология 
и инфекционные болезни. Актуальные вопросы. — 2019. — № 1. — С. 29–36. 
[Afonina NM, Mikheeva IV. Efficacy of vaccine prophylaxis of varicella using 
different tactics for its carrying out. Epidemiology and infectious diseases. 
2019;(1):29–36. (In Russ).] doi: 10.18565/epidem.2019.9.1.29-36.
24. Смирнова С.С. Ветряная оспа — угроза, которая всегда рядом / 
Ежегодная всероссийская научно-практическая конференция с между-
народным участием специалистов по контролю инфекций, связанных 
с оказанием медицинской помощи «Новые технологии в диагности-
ке, лечении и профилактике: ИСМП, инфекции, паразитозы»; Тюмень, 
12–14 апреля 2018 г. [Smirnova SS. Vetryanaya ospa — ugroza, kotoraya 
vsegda ryadom. (Conference proceedings) Ezhegodnaya vserossiyskaya 
nauchno-prakticheskaya konferentsiya s mezhdunarodnym uchastiyem 
spetsialistov po kontrolyu infektsiy, svyazannykh s okazaniyem meditsinskoy 
pomoshchi «Novyye tekhnologii v diagnostike, lechenii i profilaktike: ISMP, 
infektsii, parazitozy»; Tyumen’, 2018 April 12–14. (In Russ).] 
25. Povey M, Henry O, Riise Bergsaker MA, et al. Protection against varicella 
with two doses of combined measles-mumps-rubella-varicella vaccine or 
one dose of monovalent varicella vaccine: 10-year follow-up of a phase 
3 multicentre, observer-blind, randomised, controlled trial. Lancet Infect Dis. 
2019;19(3):287–297. doi: 10.1016/S1473-3099(18)30716-3.
26. Kuter B, Matthews H, Shinefield H, et al. Ten year follow-up of healthy 
children who received one or two injections of varicella vaccine. Pediatr Infect 
Dis J. 2004;23(2):132–137. doi: 10.1097/01.inf.0000109287.97518.67.
27. Baxter R, Ray P, Tran TN, et al. Long-term effectiveness of varicel-
la vaccine: a 14-year prospective cohort study. Pediatrics. 2013;131(5):
e1389–1396. doi: 10.1542/peds.2012-3303.
28. Halperin SA, Ferrera G, Scheifele D, et al. Safety and immunogenicity of a 
measles-mumps-rubella-varicella vaccine given as a  second dose in children 
up to six years of age. Vaccine. 2009; 27(20): 2701–2706. doi: 10.1016/
j.vaccine.2009.02.044.
29. Reisinger KS, et al. A combination measles, mumps, rubella, and vari-
cella vaccine (ProQuad) given to 4- to 6-year-old healthy children vaccinated 
previously with M-M-RII and varivax. Pediatrics. 2006;117(2):265–272. doi: 
10.1542/peds.2005-0092.
30. Yawn BP, Saddier P, Wollan PC, et al. A population-based study of the inci-
dence and complication rates of herpes zoster before zoster vaccine introduc-
tion. Mayo Clin Proc. 2007;82(11):1341–1349. doi: 10.4065/82.11.1341.
31. Sengupta N, Booy R, Schmitt HJ, et al. Varicella vaccination in 
Europe: are we ready for a universal childhood programme? Eur J Pediatr. 
2008;167(1):47–55. doi: 10.1007/s00431-007-0424-0.
32. Breuer J, Schmid DS. Varicella Oka variants and sequence variability in 
vaccine-related skin lesions. J Infect Dis. 2008;197 Suppl 2:S54–57. doi: 
10.1086/522140.
33. Prevention of varicella: recommendations of the Advisory Committee 
on Immunization Practices (ACIP). Centers for Disease Control and 
Preven tion. MMWR Recomm Rep. 1996;45(RR-11):1–36. doi: 10.1037/
e547262006-001.

СПИСОК ЛИТЕРАТУРЫ



Сохраним здоровье детей – Сохраним здоровье детей – 
сохраним Россию!сохраним Россию!
Региональные мероприятия

под эгидой Союза педиатров России в 2020 г.

Название конференции
Дата 

проведения
Организаторы

Место 
проведения

Контакты организаторов

XIII Всероссийская научно-
практическая конференция 
с международным участием 
«Воронцовские чтения.
Санкт-Петербург-2020».
Посвящается 85-летию со дня 
рождения проф. И.М. Воронцова

28–29 
февраля 

Санкт-Петербургское региональное 
отделение 

Санкт-
Петербург

Шабалов Николай Павлович: 
aleks-shabalov2007@yandex.ru

Научно-практическая 
конференция «Актуальные 
вопросы педиатрии»

26–27
марта 

Региональное отделение
в Республике Коми

Сыктывкар 
Кораблева Наталья Николаевна:
kemcard@yandex.ru

Школа педиатра:
орфанные заболевания

27 марта
Иркутское областное региональное 
отделение

Иркутск
Рычкова
Любовь Владимировна: 
rychkova.nc@gmail.com

Республиканская 
образовательная и научно-
практическая конференция 
«Приоритетные направления 
в сохранении и укреплении 
здоровья детей Республики 
Башкортостан»

9 апреля Башкирское республиканское отделение Уфа
Яковлева Людмила Викторовна:
fock20051@mail.ru

Республиканская научно-
практическая конференция 
«Избранные вопросы детской 
гастроэнтерологии»

16 апреля
Удмуртское республиканское 
региональное отделение

Ижевск
Вихарева Елена Геннадьевна: 
avihareva@yandex.ru 

XIV Всероссийский форум 
«Здоровье детей. Современная 
стратегия профилактики 
и терапии ведущих заболеваний»

24–25 
апреля

Санкт-Петербургское региональное 
отделение 

Санкт-
Петербург

Шабалов Николай Павлович: 
aleks-shabalov2007@yandex.ru

Школа педиатра: орфанные 
заболевания

27 апреля
Региональное отделение 
в Республике Северная Осетия-Алания

Владикавказ
Бораева
Татьяна Темирболатовна: 
23510krok@mail.ru

Региональная образовательная 
и научно-практическая 
конференция «Актуальные 
вопросы педиатрии»

17 мая Башкирское республиканское отделение Стерлитамак
Яковлева Людмила Викторовна: 
fock20051@mail.ru

VI Междисциплинарный 
медицинский форум 
«Актуальные вопросы врачебной 
практики. Марьямоль» 
(симпозиум «Современные 
аспекты педиатрии 
и неонатологии»)

6 июня
Региональное отделение
в Республике Коми

Сыктывкар 
Кораблева Наталья Николаевна: 
kemcard@yandex.ru



Конференция «Актуальные 
вопросы педиатрии 
и неонатологии»

18–19
июня

Мордовское региональное отделение Саранск
Балыкова
Лариса Александровна:
larisabalykova@yandex.ru

V Всероссийский форум 
с международным участием 
«Современная педиатрия.
Санкт-Петербург-Белые 
ночи-2020»

19–20
июня

Санкт-Петербургское региональное 
отделение 

Санкт-
Петербург

Шабалов Николай Павлович: 
aleks-shabalov2007@yandex.ru

Школа педиатра:
орфанные заболевания

 I полугодие
Костромское региональное отделение  
Общественной организации
«Союз педиатров России»

Кострома
Мавренкова Анна Николаевна: 
DetOtdel@mail.dzo-kostroma.ru

Школа педиатра:
орфанные заболевания

I полугодие
Калининградское региональное 
отделение Общественной организации 
«Союз педиатров России»

Калининград
Шуляк Галина Алексеевна: 
sekretar_terem@mail.ru

Школа педиатра:
орфанные заболевания

II полугодие Курское региональное отделение Курск
Горяинова Ирина Леонидовна: 
komzdrav@rkursk.ru

Всероссийская научно-
практическая конференция 
«Фармакотерапия и диетология
в педиатрии»

Сентябрь
Общероссийская общественная 
организация «Союз педиатров России» 

Санкт-
Петербург

Новик Геннадий Айзикович: 
ga_novik@mail.ru

XII Всероссийский форум 
«Педиатрия Санкт-Петербурга: 
опыт, инновации, достижения»

25–26 
сентября 

Санкт-Петербургское региональное 
отделение 

Санкт-
Петербург

Шабалов Николай Павлович: 
aleks-shabalov2007@yandex.ru

I Всероссийский форум 
с международным участием 
«Антибиотикорезистентность — 
актуальная проблема педиатрии 
XXI века»

9–10
октября 

Башкирское республиканское отделение Уфа
Яковлева Людмила Викторовна: 
fock20051@mail.ru

Школа педиатра:
орфанные заболевания

16–17 
октября

Региональное отделение
в Республике Татарстан

Казань
Мальцев
Станислав Викторович:
maltc@mail.ru

IV Научно-практическая 
конференция «Заболевания 
органов дыхания. Актуальные 
вопросы. Современные 
решения»

30 октября 
Региональное отделение
в Республике Коми

Сыктывкар
Кораблева Наталья Николаевна: 
kemcard@yandex.ru

XV Российский форум 
«Здоровое питание 
и нутриционная поддержка: 
медицина, образование, 
инновационные технологии»

6–7
ноября

Санкт-Петербургское региональное 
отделение 

Санкт-
Петербург

Шабалов Николай Павлович: 
aleks-shabalov2007@yandex.ru

Школа педиатра:
орфанные заболевания

7 ноября Башкирское республиканское отделение Уфа
Яковлева Людмила Викторовна: 
fock20051@mail.ru

Республиканская 
образовательная научно-
практическая конференция 
«Здоровье ребенка 
и современные подходы
к его сохранению»

25 ноября Башкирское республиканское отделение Уфа
Яковлева Людмила Викторовна: 
fock20051@mail.ru

XII Всероссийская научно- 
практическая конференция 
«Аллергические и иммуно- 
патологические заболевания — 
проблема XXI века»

11–12 
декабря 

Санкт-Петербургское региональное 
отделение 

Санкт-
Петербург

Шабалов Николай Павлович: 
aleks-shabalov2007@yandex.ru
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 УВАЖАЕМЫЕ ЧИТАТЕЛИ!

Издательство «ПедиатрЪ» выпустило 
 третью книгу серии «Основы иммуноло-
гии» — учебно-методическое пособие для 
студентов-стоматологов «Основы имму-
нологии для стоматологов» под редакци-
ей Л.В. Ганковской, Л.С. Намазовой-
Барановой, М.А. Стениной.

В первом разделе Третий раздел

Во втором разделе
Ранее выпущенные

книги серии

По вопросам приобретения можно обращаться 

в издательство «ПедиатрЪ»

Е-mail: sales@spr-journal.ru, Тел.: +7 (916) 650-01-27.

Вильма Саакян

освещаются основы общей иммунологии: струк-

тура иммунной системы и общие закономерности 

ее функционирования. Дана характеристика 

основных механизмов врожденного и адаптивно-

го иммунитета. Отдельные главы посвящены 

характеристике клеток иммунной системы, про-

цессам дифференцировки Т- и В-лимфоцитов, 

структуре и функциям антител, системе цитоки-

нов. Рассматриваются строение и функции глав-

ного комплекса гистосовместимости человека.

ознакомит читателей c проявлениями нарушений 

иммунной системы при первичных и вторичных 

иммунодефицитах, аллергических и аутоиммун-

ных болезнях. В пособии приведен перечень 

вопросов для самоконтроля.

Предложенная структура пособия поможет сту-

дентам выделить принципиальные аспекты изу-

чаемых процессов, организовать и конкретизи-

ровать изучение дисциплины.

изучаются особенности ответа иммунной систе-

мы на микробиоту ротовой полости. Проведен 

анализ иммунопатогенеза хронических воспали-

тельных процессов в пародонте, а также ослож-

нений вне ротовой полости, вызываемых обитаю-

щими в ней бактериями. 



Уважаемые читатели! 

Предлагаем вашему

вниманию новинки издательства «ПедиатрЪ»

Серия «Болезни детского возраста от А до Я». Основана в 2012 году.

КРАПИВНИЦА У ДЕТЕЙ
Под редакцией: А.А. Баранова, Л.С. Намазовой-Барановой

В руководстве представлены актуализированные рекомендации по оказанию медицинской помощи детям с 
крапивницей. Приведены эпидемиологические данные, подробно рассмотрены особенности этиологии и 
патогенеза. Освещаются варианты течения болезни и патологических состояний, сопровождающихся развитием 
волдырей и/или ангиоотеков, а также этапы дифференциально-диагностического поиска. Для пациентов 
детского возраста приведены основанные на доказательной базе рекомендации по лечению и ступенчатая 
схема терапии. Даны рекомендации по проведению анализа эффективности терапии и оценке степени 
активности заболевания. 
Руководство предназначено практикующим врачам-педиатрам, аллергологам-иммунологам, дерматологам, 
детским инфекционистам, ревматологам и студентам медицинских организаций высшего профессионального 
образования.

БРОНХИАЛЬНАЯ АСТМА 
Под редакцией: А.А. Баранова, Л.С. Намазовой-Барановой, Р.М. Хаитова

В руководстве изложены принципы диагностики и лечения бронхиальной астмы у детей, представлена 
стратегия ведения пациентов с острой астмой, коррекция базисной терапии в зависимости от уровня контроля 
болезни. Руководство основано на современных международных и клинических рекомендациях Союза 
педиатров России, полностью отражает текущие подходы к диагностике и терапии бронхиальной астмы у детей 
согласно принципам доказательной медицины.
Книга предназначена для врачей аллергологов, педиатров, пульмонологов и ординаторов, обучающихся по 
специальности «педиатрия» и «аллергология и иммунология».
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Издания для родителей 

ПЕРВАЯ ПОМОЩЬ ДЕТЯМ. 
Советы для тех, кто хочет помочь, когда ребенку плохо
Под редакцией: А.А. Баранова, Л.С. Намазовой-Барановой

В данной брошюре описаны способы оказания первой помощи детям при неотложных состояниях, таких как 
потеря сознания, остановка дыхания и кровообращения, кровотечения, травмы, ожоги, отравления и др.
Издание рассчитано на широкий круг читателей и будет полезно не только медицинским работникам, педагогам 
и родителям, но и подросткам с активной жизненной позицией. Оно позволит расширить кругозор в области 
оказания первой помощи пострадавшему и необходимых действий в конкретной сложившейся ситуации. Мы 
очень надеемся, что, изучив нашу книгу и став случайным свидетелем экстренной ситуации, и вы своими 
действиями спасете жизнь какому-то конкретному человеку.


