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Цель – оценить влияние препарата на основе пектина Зостерин-Ультра 60% на воспалительный процесс 
у лабораторных животных.
Материал и методы. В экспериментальном исследовании наблюдали за 103 аутбредными нелинейными 
белыми беспородными мышами SHK в возрасте 8–10 недель. На первом этапе с участием 50 мышей 
был подобран раствор йота-каррагинана в качестве вещества, оптимально моделирующего местный 
воспалительный процесс. На втором этапе 29 особей основной группы перед введением йота-
каррагинана, растворенного в дистиллированной воде, получали в течение 20 дней Зостерин-Ультра 60% 
(ООО «Аквамир», Россия, Санкт-Петербург) перорально, 24 особи контрольной группы перед введением 
йота-каррагинана никаких дополнительных препаратов не получали. Выраженность воспалительного 
процесса оценивали по разнице веса лапок.
Результаты. По завершении второго этапа было установлено, что Зостерин-Ультра 60% уменьшает 
выраженность воспалительного процесса в 1,5 (среди самцов) и в 1,9 (среди самок) раза, снижая различия 
среднего веса правой и левой лапок с 86,3 до 52,8 мг у самцов и с 124,8 до 42,7 мг у самок. 
Выводы. Во-первых, Зостерин-Ультра 60% при пероральном введении в течение трех недель существенно 
(в 1,5–2,0 раза) снижает выраженность воспалительной реакции, смоделированной путем введения 
раствора йота-каррагинана в лапку мыши. Во-вторых, в ходе эксперимента доказана способность 
Зостерина-Ультра 60% работать вне желудочно-кишечного тракта, что с учетом многолетнего 
подтверждения безопасности препарата может быть использовано в клинической практике. 

Ключевые слова: воспаление, Зостерин-Ультра 60%, йота-каррагинан, каррагинан, пектин, пектины, отек

Экспериментальные исследования

Введение
Пектины и их действие на организм человека и жи-
вотных изучаются давно. Первые работы были опуб
ликованы еще в 1941 г. С тех пор накоплен большой 
научный материал о  влиянии пектинов на  микро
флору кишечника, состояние желудочно-кишечного 
тракта (ЖКТ), иммунную систему и весь организм 
в целом. В последние годы в ряде научных исследо-
ваний изучали механизм действия на молекулярном 
уровне.
Пектины относятся к пищевым волокнам и представ-
ляют собой метилированный эфир полигалактуро-
новой кислоты, содержащий 1,4-связанные остатки 

альфа-d-галактуроновой кислоты и  различные 
нейтральные сахара: арабинозу, галактозу, рамнозу 
и другие (в меньшем количестве). Составы разделя-
ют на типы в зависимости от степени этерификации 
или количества метоксигрупп, замещающих остаток 
карбоновой группы на остатках галактуроновой кис-
лоты. Степень этерификации влияет на механизм ге-
леобразования, условия обработки и свойства пек-
тина [1].
Как известно, пектины подавляют рост патогенов, 
предотвращая их адгезию к  эпителиальным клет-
кам и  последующее повреждение эпителия. В  ис-
следованиях показано, что пектины и  пектиновые 
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олигосахариды активны против Escherichia coli, 
Salmonella typhimurium, Listeria monocytogenes 
и  Campylobacter jejuni [2]. Наряду с  этим пектины 
стимулируют адгезию комменсальных бактерий, 
которые могут конкурировать с  патогенными ми-
кроорганизмами, прикрепляясь к стенке ЖКТ, и се-
кретировать ряд полезных для организма человека 
веществ. Исследования продемонстрировали, что 
пектины или пектиновые олигосахариды усиливают 
адгезию комменсальных или пробиотических штам-
мов Lactobacillus spp. к эпителиальным клеткам [2].
Пищевые углеводы, особенно резистентные крахма-
лы (устойчивы к действию пищеварительных фер-
ментов) и пищевые волокна, служат субстратом для 
ферментации, в результате которой в качестве ко-
нечных продуктов образуются короткоцепочечные 
жирные кислоты (КЖК), в первую очередь ацетат, 
пропионат и бутират. Скорость и количество про-
дукции КЖК зависят от вида и количества микро
флоры, присутствующей в толстой кишке, источника 
субстрата и времени прохождения через кишечник. 
Установлено, что эти кислоты снижают риск разви-
тия желудочно-кишечных расстройств, онкологи-
ческих и  сердечно-сосудистых заболеваний [3, 4]. 
Основным в толстой кишке является ацетат, кото-
рый поступает в периферическое кровообращение 
и метаболизируется в периферических тканях. Он 
способствует повышению синтеза холестерина. Про-
пионат, наоборот, ингибирует синтез холестерина, 
в основном поглощаясь печенью. Бутират – основной 
источник энергии для колоноцитов, он оказывает 
противовоспалительный и противоонкологический 
эффекты [3, 4].
Многие пищевые волокна, в том числе пектины, мо-
гут напрямую взаимодействовать с  врожденными 
иммунными клетками, такими как макрофаги или 
дендритные клетки, и  влиять на  их реакции. Пек-
тины транспортируются в пейеровы бляшки через 
М-клетки и  активируют клеточный иммунитет. 
Врожденные иммунные клетки способны распозна-
вать пищевые волокна посредством взаимодействия 
с внеклеточными рецепторами распознавания обра-
зов, которые экспрессируются клетками врожденно-
го иммунитета – макрофагами, нейтрофилами, ден-
дритными и эпителиальными клетками [2, 5].
Пектины ингибируют провоспалительное взаимо-
действие между толл-подобными рецепторами 2-го и 
1-го типов (TLR2 и TLR1), в то время как связь меж-
ду TLR2 и TLR6 остается незатронутой. Этот эффект 
наиболее выражен у пектинов с низкой степенью ме-
тилэтерификации, которые взаимодействуют с TLR2 
посредством электростатических сил между неэс-
терифицированными галактуроновыми кислотами 
на пектине и положительными зарядами на эктодо-
мене TLR2, что подтверждено в эксперименте [6].
Противовоспалительное действие пектинов с низкой 
степенью метилэтерификации впервые было изуче-
но на  человеческих дендритных клетках и  мыши-
ных макрофагах in vitro, а затем in vivo при илеите, 

зависящем от  TLR2, при моделировании воспали-
тельной реакции у мышей. У этих животных воспа-
ление кишечника было предотвращено за счет введе-
ния пектина [6].
Растворимый пищевой пектин защищает терми-
нальный отдел подвздошной кишки от  фиброза, 
вызванного радиацией. Кишечный фиброз при 
поздней лучевой энтеропатии сопровождается уве-
личением толщины подслизистого слоя и  отложе-
нием субэпителиального коллагена. В эксперимен-
те яблочный пектин (4% по весу в питьевой воде) 
вводили диким и трансгенным мышам с фиброзом 
кишечника, вызванным однократной дозой абдоми-
нального облучения 10 Гр. На фоне приема пектина 
значительно уменьшились толщина подслизистого 
слоя и отложение коллагена через 12 недель (24,3 мкм 
в группе, получавшей пектин наряду с облучением, 
против 27,6 мкм в группе, где применяли только об-
лучение). Пектин также модулировал состав кишеч-
ной микробиоты и увеличивал концентрацию КЖК 
в просвете [7].
В  научной литературе накопилось достаточно ин-
формации о влиянии пектинов на раковые клетки. 
Например, гетерополисахарид, выделенный из тро-
пического покрытосеменного растения феронии 
лимонной (Feronia limonia или Feronia elephantum, 
семейство Rutaceae), вызывал у мышей в условиях 
эксперимента значительное ингибирование роста 
клеток асцитной карциномы Эрлиха in vivo [8].
В другом исследовании водорастворимые полисаха-
риды, выделенные из аконита (Aconiti lateralis и Aconiti 
Kusnezoffii), не только демонстрировали иммуности-
мулирующую активность, воздействуя на неспеци-
фический, клеточный и  гуморальный иммунитет, 
но и восстанавливали подавленную противоопухо-
левыми препаратами иммунную функцию [9].
В  исследованиях также установлено, что введение 
пектинов подавляет воспаление и атипию клеток ки-
шечника у мышей с дефицитом рецепторов КЖК – 
GPR43/GPR41 [10]. В отсутствие коррекции у таких 
животных отмечались нарушения иммунного ответа 
с развитием неконтролируемой хронической воспа-
лительной реакции на повреждение эпителия вме-
сто нормальной реакции в виде острого воспаления 
с его завершением. Кроме того, у мышей с дефицитом 
GPR43 выявлено повышение числа атипичных кле-
ток с развитием канцерогенеза кишечника [10].
Необходимо учитывать, что пектины имеют разное 
строение и массу, что обусловливает наличие разных 
свойств.
Среди применяемых на сегодняшний день пектинов 
Зостерин-Ультра 30% и Зостерин-Ультра 60% являют-
ся уникальными по своему составу и свойствам. Это 
богатый апиозой пектиновый полисахарид, выделен-
ный из многолетнего водного растения – морской 
травы Zostera marina, произрастающей в мелководьях 
бухт и прибрежных зонах морей [11, 12]. Не все зо-
ны, где растет эта трава, считаются чистыми. Именно 
поэтому в медицине используются только растения, 
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произрастающие в экологически чистых акваториях 
Приморского края в период с июня по сентябрь, ког-
да идет интенсивный рост растения, а нежелательные 
компоненты не успевают накапливаться [13].
Структурные исследования вещества, проведенные 
с помощью газовой хроматографии и спектроскопии 
ядерного магнитного резонанса, показали типич-
ную структуру апиогалактуронана, включающую 
альфа-1,4-d-галактопиранозилуронановый остов, 
замещенный 1,2-связанными апиофуранозными 
олигосахаридами и одиночными остатками апиозы. 
Разветвленная молекула состоит из блоков полига-
лактуроновой кислоты, соединенных связями рам-
нозы, в сочетании с апиогалактуронаном (примерно 
25%), содержащим углевод апиозу. Средняя молеку-
лярная масса – около 4100 Да с низкой полидисперс-
ностью. Для выделения веществ применяется особая 
технология без каких-либо химических веществ.
При изучении препаратов Зостерин-Ультра 60% 
и Зостерин-Ультра 30% показаны их энтеросорбиру-
ющее действие, элиминация токсинов возбудителей, 
существенное ослабление синдрома интоксикации, 
снижение патологической сенсибилизации организ-
ма, а также общеукрепляющее и иммуномодулиру-
ющее действие [14]. Кроме того, коррекция диеты 
с применением этих препаратов позволяет достигать 
ремиссии рецидивирующей экземы [15].
Как показали результаты ряда исследований и на-
блюдений, Зостерин-Ультра способен сорбировать 
яды и  ксенобиотики, предотвращая или снижая 
выраженность токсико-аллергических реакций, 
токсичные метаболиты, выделяемые в  химус се-
кретом слизистой оболочки ЖКТ, печени, подже-
лудочной железы, эндогенные продукты секреции 
и  гидролиза, нейропептиды, простагландины, 
серотонин,  гистамин и  другие биологически ак-
тивные вещества, бактерии и бактериальные ток-
сины,  газы, тяжелые металлы [11, 16]. Препарат 
предотвращает адсорбцию патогенных микроорга-
низмов к эпителиоцитам кишечника, в то же время 
способствует восстановлению целостности и оп-
тимальной проницаемости слизистой оболочки, 
устраняет метеоризм, улучшает пищеварительную 
функцию ЖКТ, стимулирует моторику кишечника. 
Эти свойства позволяют использовать Зостерин-
Ультра 30% и  Зостерин-Ультра 60% при экзоген-
ных и  эндогенных интоксикациях, нарушениях 
метаболизма, иммунного статуса, инфекционных, 
аллергических, психоневрологических, кардиоло-
гических и нефрологических заболеваниях. Пока-
зано, что это вещество ингибирует пролиферацию, 
миграцию и инвазию клеток эпидермоидной кар-
циномы человека за счет подавления экспрессии 
металлопротеиназ [17].
Предположительно препарат Зостерин-Ультра 
60% оказывает противовоспалительное действие, 
но прямых подтверждений этого не получено. Не-
понятно, где и каким образом реализуется этот эф-
фект: в просвете ЖКТ или за его пределами. Важно 

уточнять механизм действия любого препарата 
в целях рационального выбора схем терапии. Вос-
палительный процесс – один их частых синдромов 
в  клинической практике. Не  всегда применение 
нестероидных противовоспалительных средств 
оправданно и безопасно, что обусловливает необхо-
димость поиска альтернативных подходов.
Цель – оценить влияние препарата на основе пекти-
на Зостерин-Ультра 60% на воспалительный процесс 
у лабораторных животных.

Материал и методы
В  экспериментальном исследовании участвова-
ли 103  аутбредные нелинейные белые беспород-
ные мыши SHK (52 самца и  51 самка) в  возрасте 
8–10 недель, на момент начала эксперимента полу-
ченных из питомника филиала «Андреевка» ФГБУН 
«НЦБМТ» ФМБА России. Средний вес животных – 
32,6 г. На первом этапе оценивали провоспалитель-
ную активность йота-каррагинана и каппа-карра-
гинана (Нидерланды, дистрибьютер  – компания 
Molecularmeal, Россия), физиологического раство-
ра и  дистиллированной воды путем введения их 
в правую лапку мышей с целью выбора оптималь-
ного состава для моделирования воспаления. Вы-
бор веществ для моделирования воспалительного 
процесса был обусловлен хорошей изученностью, 
распространенностью в пищевой промышленности 
и относительной безопасностью. Известно, что кар-
рагинаны вызывают местную воспалительную ре-
акцию. На этом основании выбранный нами метод 
рекомендован в руководствах по проведению экспе-
риментальных исследований, используется во всем 
мире, в частности в России, на протяжении многих 
лет при доклиническом изучении противовоспали-
тельных препаратов и называется «метод отека ла-
пок» [18–20]. Влияние физиологического раствора 
и дистиллированной воды оценивали для уточне-
ния их возможного участия в развитии отека лапок 
у мышей.
В ходе эксперимента мышам основной группы в по-
дошвенную область правой лапки вводили 50 мкл 
1%-ных растворов каррагинанов (10 мышам – йота-
каррагинана и еще 10 мышам – каппа-каррагинана), 
а также 10 мышам – 50 мкл физиологического рас-
твора или (другим 10 животным) 50 мкл дистилли-
рованной воды. Каррагинаны растворяли в 0,9%-ном 
(физиологическом) растворе хлорида натрия в тече-
ние 24 часов на  магнитной мешалке. Левые лапки 
оставляли интактными для сравнения действия. 
Результаты оценивали через 24 часа после введения 
исследуемых составов в лапки. Еще 10 мышей соста-
вили контрольную группу.
На втором этапе основная группа (29 мышей) пе-
ред введением йота-каррагинана, растворенно-
го в  дистиллированной воде, получала в  течение 
20  дней пектиновый препарат Зостерин-Ультра 
60% (ООО «Аквамир», Россия, Санкт-Петербург) 
перорально. Его получают из  морской травы 
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Zostera marina с помощью особой запатентованной 
технологии. Зостерин-Ультра 60% разводили 
в дистиллированной воде из расчета 500 мг на 200 мл 
воды. Раствор меняли каждые два-три дня. Буты-
лочки для питья тщательно промывали в проточной 
воде. Каждая мышь в течение суток потребляла вме-
сте с питьем в среднем от 10,3 до 16,0 мг препарата 
Зостерин-Ультра 60%.
Для введения йота-каррагинана использовали шприцы 
0,5 мл с четкой разметкой объема, длиной иглы 12 мм 
и толщиной 0,3 мм (U-100 0,5 ml 29Gx 1/2, GmbH).
В контрольной группе (24 мыши) перед введением 
йота-каррагинана животные никаких дополнитель-
ных препаратов не получали.
Выраженность воспалительного процесса оценива-
ли по разнице среднего веса правой и левой лапок 
в группах, а также по различиям среднего веса пра-
вых лапок между экспериментальной и контрольны-
ми группами через 48–72 часа от момента введения 
йота-каррагинана.
Масса животных на момент завершения второго эта-
па эксперимента составляла 26,7–40,3 г. Самцы веси-
ли больше самок.
Протокол исследования соответствовал этическим 
принципам и нормам проведения биомедицинских 
исследований с участием животных.
Статистическую обработку полученных данных осу-
ществляли с  помощью компьютерной программы 
STATISTICA v. 12. Рассчитывали средние значения 
М, стандартное отклонение SD (при возможности), 
частоту встречаемости качественного показателя 
в выборке. Проверка на нормальность распределе-
ния проводилась на основании критерия Шапиро – 
Уилка. Достоверность различий между показателя-
ми в сравниваемых группах оценивали с помощью 
критерия Стьюдента и  точного критерия Фишера 
для малых групп. Статистически значимыми считали 
различия  при p < 0,05.

Таблица 1. Средний вес лапок мышей (М) через 24 часа после введения 
каппа-каррагинана, растворенного в 0,9%-ном растворе хлорида натрия
Пол мышей, 
абс.

Средний вес правой 
лапки, мг (введен 
каппа-каррагинан)

Средний вес 
левой лапки, мг 
(контроль) 

Размер отека, разница 
между весом правой 
и левой лапок, %

Самки, n = 5 153,6 144,0 6,6
Самцы, n = 5 172,4 158,4 8,8

Таблица 2. Средний вес лапок мышей (М) через 24 часа после введения 
йота-каррагинана, растворенного в 0,9%-ном растворе хлорида натрия
Пол мышей, 
абс.

Средний вес правой 
лапки, мг (введен 
йота-каррагинан)

Средний вес 
левой лапки, мг 
(контроль)

Размер отека, разница 
между весом правой 
и левой лапок, %

Самки, n = 5 173,8 134,4 22,7
Самцы, n = 5 199,8 162,6 22,8

Таблица 3. Средний вес лапок мышей (М) через 24 часа после введения 
физиологического раствора или дистиллированной воды
Вводимый состав Средний вес 

правой лапки, мг
Средний вес 
левой лапки, мг 
(контроль)

Размер отека, разница 
между весом правой 
и левой лапок,  %

Физиологический 
раствор

142,1 142,1 0

Дистиллированная 
вода

167,2 167,2 0

Таблица 4. Средний вес лапок мышей (М) после введения раствора йота-каррагинана среди получавших Зостерин-Ультра 60% 
по сравнению с контрольной группой
Группа Средний вес к моменту 

введения йота-каррагинана, г
Средний вес правой лапки, мг  
(после введения йота-каррагинана)

Средний вес 
левой лапки, мг 
(контроль)

Размер отека, разница 
между весом правой 
и левой лапок,  %

Зостерин-Ультра 60%,  
n = 10

35,2 195,1 155,4 20,3

Отсутствие терапии,  
n = 10 

33,2 196,5 137,8 30,0

Таблица 5. Средний вес лапок мышей (М) разного пола после введения раствора йота-каррагинана среди получавших 
Зостерин-Ультра 60% по сравнению с контрольной группой
Группа Пол Средний вес 

к моменту введения 
йота-каррагинана, г

Средний вес правой лапки, 
мг (после введения  
йота-каррагинана)

Средний вес 
левой лапки, мг 
(контроль)

Размер отека, разница 
между весом правой 
и левой лапок, %

Зостерин-Ультра 60%, 
n = 19

Самцы, n = 11 36,0 202,1 149,3 26,2
Самки, n = 8 32,0 181,5 138,8 23,5

Отсутствие терапии, 
n = 14 

Самцы, n = 6 31,3 215,8 129,5 40,0
Самки, n = 8 40,1 278,2 153,4 44,9

Результаты и обсуждение
Исходя из оценки действия каррагинанов, было уста-
новлено, что наиболее выраженный воспалительный 
процесс развивается при введении йота-каррагинана 
(табл. 1 и 2).
При введении только физиологического раствора 
или дистиллированной воды (табл. 3) через 24 часа 
никаких изменений по сравнению с левой лапкой об-
наружено не было. Средний вес лапок был сопоста-
вим с весом лапок в контрольной группе, где также 
не было различий между левой и правой сторонами.

Экспериментальные исследования
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После изучения особенностей воспалительного от-
вета на введение четырех разных веществ йота-кар-
рагинан 1% был выбран как наиболее оптимальный 
вариант для моделирования воспаления с  целью 
изучения действия препарата Зостерин-Ультра 60%. 
Для растворения йота-каррагинана использовали 
либо физиологический раствор, либо дистиллиро-
ванную воду, поскольку, как показал первый этап 
исследования, оба этих вещества не оказывают про-
воспалительного эффекта.
Препарат Зостерин-Ультра 60% существенно снижал 
выраженность отека лапок, вызванного введением 
йота-каррагинана, растворенного в дистиллирован-
ной воде (табл. 4).
Как видно из табл. 4, средний вес мышей, получав-
ших Зостерин-Ультра 60%, к концу третьей недели 
приема был несколько больше, а вес лапок, в которые 
вводился йота-каррагинан, меньше, чем в группе мы-
шей, не получавших терапии. Разница между весом 
правой и левой лапок на фоне приема препарата бы-
ла в 1,5 раза меньше, чем в контрольной группе, что 
подтверждает действие препарата.
С целью уточнения влияния веса и пола животных 
на противовоспалительное действие препарата мы 
разделили мышей на гендерные подгруппы (табл. 5). 
Вес самцов к  концу третьей недели был больше 
в группе, получавшей Зостерин-Ультра 60%, а вес са-
мок – меньше. Однако различия веса лапок оказались 
еще более выраженными. Среди самок, которым да-
вали препарат, объем отека был в 1,9 раза меньше, 
чем в отсутствие лечения. Среди самцов разница бы-
ла несколько менее выражена – в 1,5 раза.
Зостерин-Ультра 60% снизил различия среднего веса 
правой и левой лапок с 86,3 до 52,8 мг у самцов и с 
124,8 до 42,7 мг у самок, что наглядно демонстриру-
ет его противоотечный эффект, который с учетом 
действия выбранного вещества для моделирования 
процесса следует считать противовоспалительным 
(табл. 5).
Таким образом, эксперимент показал влияние пре-
парата Зостерин-Ультра 60% на  локализованную 
воспалительную реакцию, спровоцированную инъ-
екцией каррагинана, что подтверждает способность 
препарата Зостерин-Ультра 60% работать за преде-
лами ЖКТ.

Острая воспалительная реакция на введение карра-
гинана характеризуется повышением проницаемости 
сосудов и  клеточной инфильтрацией, что приводит 
к образованию отека в результате экстравазации жид-
кости и белков, а также накопления лейкоцитов в месте 
воспаления [21]. Впервые это действие было описано 
в 1969 г. L. Levy. В 1987 г. M.G. Henriques и коллеги по-
казали, что инъекция каррагинана в лапку мыши вы-
зывает двухфазный отек. Первая фаза характеризуется 
отеком небольшой интенсивности и не связана с дозой 
использованного каррагинана, а вторая фаза развива-
ется через 24 часа с гораздо большей выраженностью 
и проявлением максимума между 48 и 72 часами.
Зостерин-Ультра 60% при взаимодействии с  водой 
образует жидкий  гель, который оказывает протек-
торное действие на  всю слизистую оболочку ЖКТ, 
улучшает репарацию эпителия, функциональное 
состояние клеток кишечника, что приводит к увеличе-
нию активности расщепления поступающих веществ, 
обеспечивает оптимальную проницаемость кишеч-
ной стенки, способствует развитию и функциониро-
ванию микробиома [13]. Это может косвенно влиять 
на воспалительный ответ. В то же время некоторое 
количество препарата расщепляется с помощью пек-
тиназ, присутствующих в кишечнике, до небольших 
фрагментов, способных поступать в лимфу или крово-
ток, транспортироваться в ткани и непосредственно 
действовать в них [13]. Данный эксперимент не позво-
ляет установить механизм противовоспалительного 
действия, что требует дальнейших исследований.

Выводы
На основании полученных результатов были сделаны 
следующие выводы:

✓✓ Зостерин-Ультра 60% при пероральном введении 
в течение трех недель существенно (в 1,5–2,0 раза) 
снижает выраженность воспалительной реакции, 
смоделированной путем введения раствора йота-
каррагинана в лапку мыши;

✓✓ Зостерин-Ультра 60% способен работать за пре-
делами ЖКТ, что с учетом многолетнего подтвер-
ждения безопасности препарата может быть ис-
пользовано в клинической практике.  

Авторы заявляют об отсутствии конфликта 
интересов и финансировании.
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Purpose of the study was to evaluate the effect of the pectin-based drug Zosterin-Ultra 60% on the inflammatory process 
in laboratory animals.
Material and methods. For the experimental study, 103 pieces of outbred nonlinear white mongrel SHK mice aged 8–10 weeks 
were used. At the first stage, with the participation of 50 mice, a solution of iota-carrageenan was selected as a substance 
that optimally simulates the local inflammatory process. At the second stage, the main group (29 mice) received Zosterin-Ultra 60% 
(produced by Akvamir LLC, Russia, St. Petersburg) orally for 20 days before the introduction of iota-carrageenan dissolved 
in distilled water. The animals did not receive any additional drugs before administration of iota-carrageenan in the control group 
(24 mice). The severity of the inflammatory process was assessed by the difference in the weight of the paws.
Results. It was determined that Zosterin-Ultra 60% reduces the severity of the inflammatory process by 1.5 (among males) – 
1.9 (among females) times, reducing the differences in the average weight of the right and left paws from 86.3 to 52.8 mg 
in males and from 124.8 to 42.7 mg in females after completion of the second stage. 
Conclusions. 1. Zosterin-Ultra 60% when administered orally for 3 weeks significantly, 1.5–2.0 times reduces the severity 
of the inflammatory reaction modeled by injecting a solution of iota-carrageenan into a mouse paw. 2. The possibility 
of the action of Zosterin-Ultra 60% outside the gastrointestinal tract was proved during the experiment, which, given 
the long-term confirmation of the safety of the drug, can be used in clinical practice.
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Актуальность. Острая коронавирусная инфекция COVID-19 – полисистемное заболевание. В ходе 
наблюдений за пациентами, перенесшими COVID-19, появились сведения о симптомах заболевания, 
сохраняющихся в течение недель или месяцев после острой фазы болезни. Среди других симптомов, 
напоминающих острую инфекцию, доминирует астения. Соотношение постковидной астении и иных 
проявлений постковидного синдрома изучены недостаточно, особенно в педиатрической популяции.
Цель – изучить на примере амбулаторной группы детей и подростков частоту постковидной астении 
и сочетание этого состояния с иными проявлениями постковидного синдрома, определить постковидную 
астению как маркер общесоматического неблагополучия. 
Материал и методы. С целью уточнения распространенности инфекции COVID-19 среди детей и подростков 
определили число заболевших за 2020–2023 гг. Для выяснения частоты постковидной астении в дневном 
стационаре детской поликлиники обследовали 147 детей, перенесших COVID-19 в амбулаторных условиях. 
Для сопоставления с частотой постковидной астении у взрослых опросили 105 лиц старше 40 лет, также 
перенесших COVID-19 амбулаторно. Для установления потенциальных связей между постковидной астенией 
и иными проявлениями постковидного синдрома обследовали 33 подростка с астенией и 30 – без астении. 
Результаты. При пересчете на все детское население (совместно с подростками) на подведомственной 
городской поликлинике территории (44 000 детей и подростков) показатель заболеваемости 
COVID-19 (для острых заболеваний – и показатель распространенности) колебался от 52,71:1000 
населения до 121,6:1000 с максимальным числом заболевших в осенне-зимний и ранний весенний периоды. 
Частота постковидной астении у подростков, перенесших инфекцию амбулаторно, составила 25,2%. 
Из 105 респондентов старше 40 лет астения выявлена у 42,9%. Высокая частота астении у опрошенных 
может быть обусловлена возрастом (25,7% опрошенных старше 60 лет), а также наличием у них состояний, 
не характерных для детей и подростков: избыточной массы тела (12,4%) и артериальной гипертензии 
(11,4%). Астения у детей сочеталась с многочисленными вегетовисцеральными расстройствами. 
Заключение. Астения у детей и подростков – распространенное явление, однако часто недооцениваемое 
и неэффективно контролируемое. Требуются дальнейшие исследования для уточнения частоты 
постковидной астении в зависимости от преморбидного фона и особенностей течения вирусного 
заболевания и совершенствования методов реабилитации.

Ключевые слова: дети, подростки, COVID-19, отдаленные последствия, астения, вегетативные нарушения
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* Основные положения работы представлены на XIV Общероссийской конференции «Flores vitae. Поликлиническая педиатрия» 22 ноября 2024 г.
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Ретроспективные исследования

Актуальность
Острая коронавирусная инфекция COVID-19  – 
полисистемное заболевание. По мере наблюдения 
за пациентами, перенесшими COVID-19, появля-
лись сведения о симптомах заболевания, сохраняв-
шихся в течение недель или месяцев после острой 
фазы болезни: постковидном синдроме, длитель-
ном COVID. Единого определения длительного 
COVID не существует. Среди симптомов, напоми-
нающих острую инфекцию, доминирует усталость. 
Термин «усталость» имеет различные значения. 
В частности, под этим термином понимают физио
логическую или повседневную усталость. Однако 
постковидный синдром характеризуется множест-
вом достаточно стабильных признаков не только 
усталости, слабости, но и сопутствующих невро-
логических и психологических расстройств таких 
функций, как восприятие, эмоции и познание в со-
четании с мультиформными вегетовисцеральными 
дисфункциями [1]. Более точным считается тер-
мин «постинфекционная, постковидная астения». 
Постинфекционная астения, нередко трактуемая 
как усталость,  – частый симптом вирусной ин-
фекции. COVID-19 – не исключение. Но тяжесть 
и продолжительность подобной усталости отлича-
ют COVID-19 от обычной простуды или гриппа [2]. 
Соотношение постковидной астении и иных про-
явлений постковидного синдрома (long-COVID) 
изучены недостаточно, особенно в педиатрической 
популяции.
Цель – изучить в амбулаторной группе детей и под-
ростков частоту постковидной астении и сочетание 
этого состояния с иными проявлениями постковид-
ного синдрома, а также определить постковидную 
астению как маркер общесоматического неблагопо-
лучия.

Материал и методы
С целью уточнения распространенности инфекции 
COVID-19 среди детей и  подростков определили 
число заболевших за 2020–2023 гг. Для установления 
частоты постковидной астении в дневном стацио-
наре детской поликлиники обследовали 147 детей, 
перенесших COVID-19 в амбулаторных условиях. 
Для сопоставления с частотой постковидной асте-
нии опросили 105 лиц старше 40 лет, также пере-
несших коронавирусную инфекцию амбулаторно. 
С целью выявления потенциальных связей между 
постковидной астенией и  иными проявлениями 
постковидного синдрома обследовали 33 подростка 
с астенией и 30 – без астении. Результаты обработа-
ны математически.

Результаты
Как и  ожидалось, после завершения пандемии 
заболеваемость COVID-19 среди населения со-
хранялась (табл. 1). Как видно из табл. 1, макси-
мальная частота случаев зафиксирована в зимний 
и осенне-весенний периоды. При пересчете на все 

детское население, включая подростков, на подве-
домственной городской поликлинике территории 
показатель заболеваемости (для острых заболева-
ний – и показатель распространенности) колебал-
ся от 52,71:1000 населения до 121,6:1000. Диагноз 
заболевания наряду с анамнестическими и клини-
ческими сведениями подтвержден результатами 
лабораторных исследований (табл. 2). Как видно 
из  табл. 2, чаще всего проводили полимеразную 
цепную реакцию и быстрый тест (выявление анти-
гена – вируса).
Среди 147 детей, поступивших в дневной стационар 
детской поликлиники по поводу ранее перенесенно-
го COVID-19, астения зарегистрирована у 37 (25,2%). 
Среди опрошенных нами 105 взрослых старше 40 лет 
астения выявлена у 45 (42,9%), что чаще, чем у детей 
и подростков.

Таблица 1. Количество детей, заболевших новой коронавирусной инфекцией 
COVID-19 в 2020–2023 гг., абс.

Месяц 2020 г. 2021 г. 2022 г. 2023 г.

1 Нет данных 261 1650 264

2 Нет данных 136 1085 302

3 5 96 254 219

4 148 121 60 113

5 178 246 19 51

6 57 354 18 13

7 69 252 142 11

8 57 90 786 21

9 105 166 960 67

10 433 444 101 55

11 671 471 99 246

12 596 179 175 220

Всего 2319 2816 5349 1582

Заболеваемость, % 52,71 64 121,6 35,96

Таблица 2. Число лабораторных исследований с целью выявления 
коронавирусной инфекции

Показатель Полимерзная цепная 
реакция (мазок 
из рото- и носоглотки)

Иммуноферментный 
анализ (количественное 
определение антител 
в венозной крови)

Антиген 
(быстрый 
тест)

2020 г. 34 353 4597 –

2021 г. 34 963 1985 4250

2022 г. 25 877 231 16 750

2023 г. 13 687 0 25 200
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что вполне закономерно, тем не менее изменения 
были статистически незначимы. Кроме того, в пер-
вой группе в качестве постковидных изменений за-
регистрированы: цефалгия (n = 3), головокружение 
(n = 4), боль в животе (7 против 3 во второй груп-
пе), миграция водителя ритма (n = 5), смена ритма 
в области синусового узла в ортостазе на синусовый 
(n = 1), укорочение интервала PQ (n = 1), лабильная 
диастолическая артериальная гипертензия, более 
выраженная в ночное время (n = 1), и врожденные 
состояния (дисплазия соединительной ткани по ти-
пу синдрома суставной гипермобильности (2 про-
тив 1) c пролабированием створки бикуспидального 
клапана аорты) (рисунок).
Таким образом, проведенное исследование выявило 
достаточно большое число случаев постковидной 
астении и ее сочетание с разнообразными клиничес
кими изменениями.

Тактика ведения пациентов 
с постковидной астенией
Независимо от причины развития астении прин-
ципы ведения пациентов с  такой патологией 
одинаковы  [3]. Рекомендуется участие много-
профильной команды под руководством педиа-
тра, который определяет необходимость обраще-
ния к узкому специалисту, время и очередность 
его вовлечения в  лечебный процесс. Несмотря 
на  межпрофессиональный подход, необходимо 
понимание ключевых принципов управления ак-
тивностью. Важно создать психологический оп-
тимум в семье, школе, внести изменения в образ 
жизни, которые позволят оптимизировать уров-
ни энергии и избежать феномена «подъема и спа-
да», когда за перенапряжением следует крайнее 
истощение. Управление активностью направле-
но на  предотвращение перенапряжения и  нео-
правданного длительного отдыха (пассивности). 
Цель – поддержать уровень энергии в стабильном 
диапазоне, чтобы обеспечить последовательное 
выполнение действий и предотвратить периоды 
истощения. Важно установить исходный уро-
вень, при котором ребенок (подросток) участву-
ет в  деятельности и  не испытывает чрезмерной 
усталости. Если 20-минутная прогулка вызывает 
усталость и требуется длительный отдых, следу-
ет попытаться сократить следующую прогулку до 
10–15 минут. Полезно оставаться на достигнутом 
уровне активности. Физическую нагрузку реко-
мендуем начинать с ходьбы и вести дневник ак-
тивности.
При астении часто отмечается сниженный ап-
петит. Пища воспринимается негативно. В  та-
ком случае целесообразно использовать заранее 
приготовленные закуски или готовить порцион
но. Лучше питаться небольшими порциями и пе-
рекусывать понемногу, чем принимать пищу 
трижды в  день большими порциями. Уложить-
ся в  три больших приема пищи в  день сложно, 

Таблица 3. Характеристики пациентов после перенесенной инфекции 
COVID-19 при рандомизации по наличию или отсутствию астении

Показатель Первая группа 
с астенией  
(n = 33)

Вторая группа 
без астении  
(n = 30)

Статистическая 
значимость

Возраст, лет 14 ± 2 15 ± 3 Незначимо

Мальчики, абс. (%) 14 (42,3) 14 (46,7) Незначимо

Девочки, абс. (%) 19 (57,6) 16 (53,3) Незначимо

ЧСС в покое, уд/мин 69 ± 3 67 ± 4 Незначимо

ЧСС постурально, уд/мин 101 ± 3* 70 ± 2** p < 0,001

Обмороки, абс. 5 (все девочки) Нет –

ВПС, абс. 3 Нет –

Выпот в перикард, абс. 4 Нет –

	 *	 Статистическая значимость ЧСС в покое и постурально в первой группе: t = 7,54;  
p = 0,00000.
	**	 Статистическая значимость ЧСС в покое и постурально во второй группе: t = 0,6;  
p = 0,51 (незначимо).
Примечание. ЧСС – частота сердечных сокращений. ВПС – врожденный порок сердца.

Пролабирование (стрелка) некоронарной большой створки бикуспидального 
клапана аорты (Ao – аорта, LV – левый желудочек)

Мы сопоставили состояние подростков с постко-
видной астенией (первая группа) и без нее (вторая 
группа). Данные представлены в табл. 3. Как вид-
но из табл. 3, по половозрастным характеристикам 
группы были сопоставимы. Но постуральная тахи-
кардия в первой группе (с постковидной астенией) 
была более выражена, чем во второй. Точно так же 
разница в  частоте сердечных сокращений (ЧСС) 
в покое и после вертикализации в первой группе бы-
ла статистически значимой. Во второй группе после 
вертикализации ЧСС несколько увеличивалась, 
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если пациент с астенией спит в течение длитель-
ного периода времени. При астении рекоменду-
ется пища, содержащая углеводы с низким глике-
мическим индексом, поскольку они постепенно 
высвобождают глюкозу в  кровоток (например, 
макароны «аль денте», коричневый рис,  каша). 
Если пациент теряет в  весе, следует обратиться 
к  диетологу. Использование высококалорийных 
добавок или заменителей помогает повысить ка-
лорийность без значительного увеличения объема 
пищи. Важно поддерживать адекватное потребле-
ние жидкости, особенно при ортостатической ги-
потензии. Подростки должны принимать 1,5–2 л 
пероральной жидкости в день.
Активно обсуждается применение фитотерапии, 
пробиотиков, кверцитина, полиненасыщенных 
жирных кислот, витаминно-минеральных комплек-
сов [4, 5].
L-карнитин (3-гидрокси-4-N-триметиламинобути-
рат) играет важную роль в энергетическом обмене 
и  производстве энергии, доставляя длинноцепо-
чечные жирные кислоты в митохондриальный ма-
трикс для бета-окисления. L-карнитин присутст
вует во всей центральной и  периферической 
нервной системе, синтезируется из  аминокислот 
лизина и метионина в почках, печени и мозге при 
участии витаминов B6, B3, C, ниацина и  железа. 
Длинноцепочечные жирные кислоты отвечают 
за выработку аденозинтрифосфата, значительно 
превосходя средне- и короткоцепочечные жирные 
кислоты. L-карнитин широко используется при 
лечении постинфекционной астении (в  сочета-
нии с витамином С) и астении у онкологических 
больных [6]. Имеются данные о  положительном 
эффекте L-карнитина при постковидной асте-
нии  [7]. В  отечественной практике используется 
L-карнитин (Элькар) в дозе 200–900 мг/сут в зави-
симости от возраста. На фоне его применения у на-
ших пациентов увеличивается дистанция ходьбы 
(с 12,3 ± 2,3 до 17,5 ± 2,5 м), снижается оценка общей 
слабости по шкале MFI-20 (с 15,5 ± 2,9 до 7,9 ± 2,4).
У людей с астенией крайне нестабилен режим сна. 
Они могут спать в  течение длительного периода 
времени, в неподходящее время и/или испытывать 
трудности с  засыпанием. Сон часто не  освежа-
ет. Бодрствование или сон в неподходящее время 
приводят к нарушению циркадных ритмов, что еще 
больше усугубляет астению. Для оптимизации эф-
фективности практики гигиены сна должны быть 
последовательными. Препараты мелатонина моло-
дым людям с астенией, испытывающим трудности 
со сном, могут назначаться только специалистом. 
Многие из них отдают предпочтение растительным 
препаратам.
В арсенал технологий, которые были использованы 
при амбулаторной реабилитации, входят лечебная 
физкультура, механотерапия, физические методы ре-
абилитации, остеопатическая коррекция, рефлексо
терапия и психологическая реабилитация.

Лечебная гимнастика  – комплекс физических 
упражнений, разработанный для пациентов с опре-
деленной патологией. В случае реабилитации детей 
после респираторной вирусной инфекции органом-
мишенью будет дыхательная система. Для восста-
новления ее нормальной функции применяются 
дыхательная гимнастика, упражнения на крупные 
группы мышц для восстановления кровотока и по-
вышения толерантности к  физической нагрузке 
после перенесенной вирусной инфекции. У  дан-
ной категории пациентов продолжительность за-
нятий лечебной физкультурой вначале составляет 
12–15 минут. Увеличение нагрузки на одну минуту 
происходит один раз в два-три дня. Плотность заня-
тий – не более 50% в среднем темпе, количество по-
второв упражнений – 10–12 раз. Аэробная нагрузка 
в различных исходных положениях восстанавлива-
ет функцию вспомогательной дыхательной муску-
латуры и  стимулирует работу глобальных мышц, 
создавая субстрат для восстановления повседнев-
ной двигательной активности. Важным аспектом 
использования механотерапии, в частности цикли-
ческих тренажеров, является правильность выпол-
нения упражнений, а не только продолжительность 
занятий.
Использование конкретного физического мето-
да реабилитации в комплексном лечении зависит 
от  возраста пациента, ведущего патологического 
синдрома, степени нарушений, наличия осложне-
ний основного патологического состояния и  со-
путствующих заболеваний. Лечение физическими 
факторами проводят преимущественно в  первой 
половине дня. Оптимальным вариантом является 
проведение одной процедуры общего воздейст-
вия и одной местной процедуры, которая должна 
предшествовать общей с интервалом один-два ча-
са. Целесообразно дополнять местное нагрузочное 
физиотерапевтическое воздействие общими проце-
дурами седативного, стимулирующего и общеукре-
пляющего характера. В дни выполнения сложных 
диагностических исследований, в частности луче-
вой диагностики, физиопроцедуры лучше не прово-
дить. Рефлексотерапия направлена на восстановле-
ние организма после перенесенных инфекционных 
заболеваний, стимуляцию саногенеза, лечение со-
матоформных невротических расстройств.
Медицинский массаж, по нашему мнению, при ам-
булаторной реабилитации детей с  постковидным 
синдромом наиболее эффективен как рефлекторно-
сегментарный, выполняемый в релаксирующей на-
правленности.
Что касается психологической реабилитации, для 
детей дошкольного возраста рекомендованы методы 
игровой и сказкотерапии. Сказкотерапия – рассказы-
вание захватывающих историй с волшебством и спе-
цифическими персонажами, которые всегда закан-
чиваются торжеством добра над злом. Сюжет сказки 
может сочинять ребенок самостоятельно или вместе 
со взрослым.
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Для детей школьного возраста рекомендованы раз-
ные методы арттерапии – изотерапия (рисунки, леп-
ка), музыкотерапия (целенаправленное использова-
ние музыки для гармонизации психоэмоционального 
состояния), цветотерапия (влияние цвета на психо
эмоциональное состояние пациента), глинотерапия 
(произвольное создание фигур, сочинение историй 
о них, проигрывание сюжета). В ходе творческих за-
нятий ребенок выражает свое эмоциональное сос
тояние, совместно с  психологом исследует разные 
чувства, прорабатывает важные вопросы. Комплекс-
ный подход к  реабилитации детей и  подростков 
с астенией направлен на улучшение их самочувствия.

Обсуждение
Анализ четырехлетней динамики заболеваемости 
COVID-19 позволяет с уверенностью сказать, что ин-
фекция, проникнув в общество, в нем и осталась. Как 
и при любой острой респираторной вирусной инфек-
ции, максимальное число заболевших COVID-19 за-
регистрировано в осенне-зимний и ранний весенний 
периоды.
Показатели смертности и неблагоприятных послед-
ствий для здоровья после госпитализации из-за се-
зонного гриппа или COVID-19 высоки. Вместе с тем 
госпитализация из-за COVID-19 обусловлена более 
высокими долгосрочными рисками смерти и небла-
гоприятных последствий для здоровья почти в каж
дой системе органов (за исключением легочной) 
и  значительным кумулятивным избытком DALY 
(disability-adjusted life-years – годы жизни с поправ-
кой на инвалидность на 100 человек), чем госпита-
лизация из-за сезонного гриппа [8]. У 20–40% лю-
дей, перенесших COVID-19, симптомы заболевания 
остаются на недели или даже месяцы после острой 
фазы инфекции. Это рассматривается как продолжа-
ющийся симптоматический COVID-19 (от четырех 
до 12 недель) или пост-COVID-19-синдром (более 
12 недель). Данное определение сформулировано 
на примере взрослых пациентов. Для детей, на наш 
взгляд, сроки должны быть сдвинуты до 2–12 недель 
при продолжающемся симптоматическом COVID-19 
(при условии персистенции вируса) и четырех и бо-
лее недель при пост-COVID-19-синдроме (в отсутст
вие персистенции вируса). К  клиническим прояв-
лениям постковидного синдрома относят астению, 
боль в груди, боль в суставах/мышцах, головокру-
жение, лихорадку (неустойчивую температуру тела), 
одышку, желудочно-кишечные симптомы, головную 
боль, боль в горле, нейрокогнитивные расстройства, 
измененную структуру сна. Причина многих прояв-
лений – повреждение вегетативной нервной системы 
(ВНС). Дисфункция ВНС приводит к возникновению 
ортостатической гипотензии, постуральной ортоста-
тической тахикардии, боли в груди, нарушения рит-
ма, включая неадекватную синусовую тахикардию.
Постинфекционная астения (R53.82), или постин-
фекционная нейромиастения (F48.8), или син-
дром утомляемости после перенесенной вирусной 

болезни (G93.3), неврастения (F48.0), острая реак-
ция на стресс (F43.0), органическое эмоционально 
лабильное (астеническое) расстройство (F06.6), сос
тояние после COVID-19 (U09.9)  – неспецифичес
кое состояние (заболевание?), характеризующееся 
стойкой утомляемостью и многочисленными веге-
товисцеральными дисфункциями после очевидных 
острых инфекций. Симптомы астении обусловлены 
сложным патогенезом COVID-19. Собственно ин-
фекция, острая или латентная реактивация вируса, 
окислительный стресс, воспаление, аутоиммунные 
процессы приводят к митохондриальной недоста-
точности. Возникает дисфункция ВНС, появляются 
постоянная усталость, нарушения моторики, раз-
дражительность, головная боль, потеря аппетита, 
неустойчивость температуры тела, лабильность ар-
териального давления, проблемы с памятью, пло-
хая концентрация и  ряд других симптомов. Как 
показывает собственный опыт, признаки постко-
видной астении отмечаются у 25,2% обследованных. 
Чаще о постковидной астении заявляют взрослые 
(42,9% опрошенных). Более частые жалобы на асте-
нию у  взрослых скорее всего объясняются более 
тяжелым течением инфекции, возрастом (25,7% ре-
спондентов были старше 60 лет), а также наличием 
состояний, не характерных для детей и подростков: 
избыточной массой тела (12,4%) и артериальной ги-
пертензией (у 11,4).

Заключение
При COVID-19 показатель смертности составляет 
менее 1% (у лиц старше 80 лет он резко возраста-
ет). Однако масштаб пандемии превратил этот от-
носительно небольшой процент в  миллион смер-
тей во всем мире. Десятки миллионов выживших 
после COVID-19 могут столкнуться с отдаленными 
последствиями болезни.
Астения у детей и подростков – распространенное 
явление, но часто недооцениваемое и неэффективно 
контролируемое. Астения – один из основных фак-
торов, способствующих пропуску занятий в школе, 
ухудшающих состояние психического и физическо-
го здоровья. Сочетание астении с многочисленными 
вегетовисцеральными нарушениями позволяет го-
ворить о постковидной астении как маркере постко-
видного синдрома, тяжелой дисфункции ВНС с су-
щественными нарушениями сердечно-сосудистой 
системы и необходимостью диспансерного наблюде-
ния. Школы должны быть осведомлены о диагнозе, 
чтобы можно было внести соответствующие измене-
ния в режим и программу обучения.
Требуются дальнейшие исследования для уточне-
ния частоты постковидной астении в зависимости 
от преморбидного фона и особенностей течения ви-
русного заболевания и совершенствования методов 
реабилитации.  
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Relevance. Acute coronavirus infection COVID-19 is a polysystemic disease. As patients who have had 
COVID-19 are observed, information has emerged about the symptoms of the disease persisting for weeks 
or months after the acute illness. Along with other symptoms resembling an acute infection, asthenia 
is the dominant feature. The ratio of post-COVID asthenia and other manifestations of post-COVID syndrome 
has not been sufficiently studied, especially in the pediatric group. 
Purpose to study the incidence of post-COVID asthenia in children and adolescents using an outpatient group 
as an example and a combination of this condition with other manifestations of post-COVID syndrome, to define 
post-COVID asthenia as a marker of general somatic malaise. 
Material and methods. In order to clarify the prevalence of COVID-19 infection among children and adolescents, 
the number of cases in 2020–2023 was determined. To determine the frequency of post-COVID asthenia, 
147 children who had recovered from COVID in an outpatient setting were examined in the day hospital 
of a children's clinic. To compare with the frequency of post-COVID asthenia in adults, 105 people over 40 years 
old who also had COVID in an outpatient setting were interviewed. In order to determine possible links between 
post-COVID asthenia and other manifestations of post-COVID syndrome, 33 adolescents with asthenia 
and 30 without asthenia were examined.
Results. When recalculated for the entire child (including adolescent) population in the area under the jurisdiction 
of the city polyclinic (44,000 children and adolescents), the incidence rate of COVID-19 infection (for acute 
diseases – and prevalence) ranged from 52.71:1,000 population to 121.6:1,000 with the maximum number of cases 
in the autumn-winter and early spring periods. The incidence of post-COVID asthenia in adolescents who had 
the infection on an outpatient basis was 25.2%. Among the 105 adults over 40 years of age we surveyed, asthenia 
was detected in 42.9%. The high frequency of asthenia in adults can be explained by the age of the respondents 
(over 60 years old – 25.7% of respondents), as well as the presence in the surveyed group of adults of conditions 
that are not typical for children and adolescents: excess body weight (in 12.4%), arterial hypertension (in 11.4%). 
Asthenia in children was combined with numerous vegetative-visceral disorders. 
Conclusion. Asthenia in children and adolescents is a common phenomenon, but often underestimated 
and ineffectively controlled. Further research is required to clarify the frequency of post-COVID asthenia 
depending on the premorbid background and the characteristics of the course of the viral disease and to improve 
rehabilitation methods.

Keywords: children, adolescents, COVID-19, long-term effects, asthenia, autonomic disorders
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Обзор

На основании оценки распространения коронавирус-
ной инфекции COVID-19, неуправляемого роста 
числа инфицированных с выраженным клиничес

ким полиморфизмом эксперты Всемирной организации 
здравоохранения констатировали и документировали факт 
пандемии, представляющей глобальную угрозу здоровью на-
селения планеты [1]. Подчеркнута возможность инфициро-
вания коронавирусом детей всех возрастных групп, причем 
у большинства из них заболевание протекает в легкой и бес-
симптомной формах [2]. В силу тесного контакта во многих 
случаях дети становятся источником распространения ин-
фекции среди взрослых. У лиц пожилого возраста с хроничес
кими заболеваниями отмечается потенциальный риск тяже-
лого течения коронавирусной инфекции [3]. У большинства 
детей с доказанной коронавирусной инфекцией имеет место 
субклиническое и легкое течение инфекционного процесса 
в отличие от взрослых, у которых обычно презентация забо-
левания сопровождается развитием манифестных форм [4].
Результаты систематического обзора полнотекстовых данных 
электронной научной библиотеки PubMed, включающих свы-
ше 60 исследований с участием 7480 пациентов, позволили 
документировать бессимптомное течение коронавирусной 
инфекции у 15% детей. У 42,5% выявлено легкое течение, 
у 39,6% – среднетяжелое, и лишь у 2% детей в клинической 
картине доминировали проявления тяжелого инфекцион-
но-воспалительного процесса. В рамках выполненного сис-
тематического обзора обнаружены единичные случаи (0,7%) 
заболевания, тяжесть течения которых потребовала прове-
дения интенсивной терапии в условиях реанимационного 
отделения [5]. Факторами, способствующими в большинстве 
клинических случаев легкому течению, благоприятному про-
гнозу и исходу заболевания, вероятно, являются отсутствие 
фоновых хронических заболеваний, возрастная особенность 
иммунологической реактивности в виде относительно сни-
женной активности факторов врожденного и приобретенно-
го иммунного ответа. Последнее ограничивает вероятность 
каскада  гипериммунных эффекторных реакций, нередко 
встречающихся у взрослых пациентов [6].

В качестве причины, препятствующей развитию тяжелых 
форм заболевания при естественном течении коронави-
русной инфекции в детской популяции, активно обсужда-
ется одновременная колонизация ассоциацией различных 
респираторных вирусов слизистой оболочки дыхательного 
тракта с последующей реализацией феномена вирус-ви-
русного взаимодействия и конкурентного ингибирования 
коронавируса [7].
Анализ доступных источников свидетельствует о полимор-
физме и гетерогенности клинических проявлений корона-
вирусной инфекции, представленных широким спектром 
висцеральных поражений сердечно-сосудистой, пищевари-
тельной, неврологической и других функциональных сис
тем. Структура клинических проявлений манифестных 
форм коронавирусной инфекции у детей характеризуется 
выраженной гетерогенностью и полиморфизмом; варьирует 
в широком диапазоне от симптоматики респираторной ви-
русной инфекции легкого течения до развития пневмонии, 
осложненной формированием дыхательной недостаточнос-
ти, респираторного дистресс-синдрома, мультисистемного 
воспалительного синдрома, сепсиса и др.
В качестве критериев оценки тяжести и вариантов клини-
ческого течения коронавирусной инфекции используется 
совокупность клинико-лабораторных и инструментальных 
показателей: выраженность дыхательной недостаточности, 
развитие пневмонии, острого респираторного дистресс- 
синдрома с четким разделением на бессимптомные, легкие, 
среднетяжелые, тяжелые и критические формы заболевания. 
Сравнительно редко отмечается специфическое поражение 
сердечно-сосудистой системы у детей при инфекционно-вос-
палительном процессе на фоне коронавирусной инфекции. 
Но вовлечение в патологический процесс сердечно-сосудис
той системы рассматривается как важный прогностический 
фактор осложненного течения и ухудшения прогноза при 
манифестных формах коронавирусной инфекции [8].
Распространенность изолированного или сочетанного пора-
жения сердечно-сосудистой системы, ассоциированного с ко-
ронавирусной инфекцией, составляет 0,5%, что обусловлено 
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особенностями течения заболевания в бессимптомной и лег-
кой формах [9]. Тем не менее частота сердечно-сосудистых 
проявлений существенно возрастает при осложненных ва-
риантах коронавирусной инфекции (тяжелая, крайне тяже-
лая формы заболевания, мультисистемный воспалительный 
синдром) – до 79,3% [10, 11].
С практических и прогностических позиций представляется 
обоснованным выделение заболеваний сердечно-сосудистой 
системы, определяющих преморбидный фон и риск тяжелого 
течения коронавирусной инфекции. Согласно результатам 
европейского метаанализа, в структуре сердечно-сосудистых 
осложнений коронавирусной инфекции у детей, особенно 
в условиях мультивоспалительного синдрома, преобладает 
миокардит (41% случаев). Предположительно патоморфоло-
гическим субстратом миокардита, ассоциированного с коро-
навирусной инфекцией, наряду с рецептор-опосредованным 
повреждением миокарда служит иммуноопосредованный 
механизм. Одним из инициальных событий каскада иммуно-
логических реакций является активная миграция CD8-лим-
фоцитов в кардиомиоциты. Как следствие – воспаление ми-
окарда со снижением фракции выброса и формированием 
в исходе дилатационной кардиомиопатии [13].
Развитие у детей школьного и подросткового возраста лихо-
радочных состояний в сочетании с гастроинтестинальными 
синдромами, экзантемой, артериальной гипотензией, сердеч-
ной недостаточностью сопровождается положительными 
результатами серологических и иммунологических тестов 
на коронавирус, лабораторными маркерами неконтролиру-
емой активации иммунной системы, высвобождением про-
воспалительных цитокинов (фактор некроза опухоли альфа, 
интерлейкины 1, 2, 6, 8, 10) и биомаркеров воспаления (С-ре-
активный белок, сывороточный ферритин), что может приво-
дить к развитию острого респираторного дистресс-синдрома, 
полиорганной недостаточности с летальным исходом [13–15].
По мнению большинства исследователей, описанный пато-
логический симптомокомплекс с характерными клинико-
прогностическими критериями следует обозначить термином 
«мультисистемный воспалительный синдром, ассоциирован-
ный с SARS-CoV-2» [15]. Мультисистемный воспалительный 
синдром у детей, ассоциированный с SARS-CoV-2, по кли-
нико-прогностической сущности является абсолютным эк-
вивалентом тяжелого течения коронавирусной инфекции 
у взрослых (цитокиновый шторм) и встречается нечасто [14].
Развитие мультисистемного воспалительного синдрома 
приходится на поздние стадии болезни (после наступления 
виремической фазы, через 1–6 недель от начала манифеста-
ции заболевания), в связи с чем положительные результаты 
полимеразной цепной реакции на генетический материал ко-
ронавирусной инфекции наблюдаются не у всех пациентов. 
Однако позитивные серологические тесты выявляются у по-
давляющего большинства.
Осложнения при мультисистемном воспалительном синдро-
ме, ассоциированные с поражением сердечно-сосудистой сис
темы, в детской популяции возникают в 58,0–86,5% случаев.
Результаты метаанализа, проведенного бельгийскими ис-
следователями на основании изучения 953 случаев мульти-
системного воспалительного синдрома, показали наличие 
специфического поражения сердечно-сосудистой системы 
в 79,3% случаев [10]. Клиническая картина мультисистемного 

воспалительного синдрома характеризовалась тахикардией 
(76,7%), гемодинамическим шоком с критической гипотен-
зией (59,9%), миокардитом (41,4%), снижением фракции 
выброса левого желудочка от 30 до 55% (40,4%), выпотом 
в перикардиальную полость (22,3%) [10]. Реже диагностиро-
вались снижение фракции выброса левого желудочка менее 
30% (7,1%), дилатация коронарных артерий (11,6%) и анев-
ризмы коронарных артерий (10,3%). Изменения, установлен-
ные в ходе электрокардиографического исследования при 
поступлении в стационар, выявлены почти у 1/3 пациентов 
с мультисистемным воспалительным синдромом и представ-
лены нарушением процессов реполяризации желудочков, 
удлинением интервалов PR, QTс, преждевременными пред-
сердными или желудочковыми сокращениями, атриовентри-
кулярной блокадой 1–2-й степени. Лечение мультисистемного 
Кавасаки-подобного синдрома, нередко ассоциированного 
с инфекцией вируса герпеса 1-го типа, основано на иммуно-
супрессии [16, 17].
В ряде случаев динамический мониторинг электрокардиогра-
фического исследования позволяет констатировать транзи-
торный характер инициальных изменений [18].
Морфологические изменения, выявленные у  пациентов 
с мультисистемным воспалительным синдромом в рамках 
эхокардиографического исследования, характеризовались 
полиморфизмом и варьируют в широком диапазоне – от дис-
функции миокарда со снижением фракции выброса различ-
ной степени выраженности, митральной и трикуспидальной 
регургитации различной тяжести до развития экссудатив-
ного перикардита и аневризм коронарных артерий с преи-
мущественной локализацией на левой главной коронарной 
артерии. Дисфункция левого желудочка, обнаруженная 
у 53% пациентов с мультисистемным воспалительным син-
дромом, носила обратимый характер и характеризовалась 
быстрой регрессией и полным восстановлением функции 
миокарда на момент выписки (примерно к 8–11-му дню). 
Представленные результаты свидетельствуют о наступлении 
клинического улучшения в течение 30-дневного наблюдения. 
В ряде случаев резидуальное снижение фракции выброса ле-
вого желудочка сохраняется до шести недель [19, 20].
По данным C. Capone и соавт. [15], в 27% случаев после 
выписки из стационара сохраняется минимальное сниже-
ние функции левого желудочка, что требует динамического 
наблюдения за больными в течение года от начала заболе-
вания [5, 21]. Аналогичная хронологическая эволюция кон-
статирована в отношении документированной альтерации 
коронарных артерий, которые могут сохраняться в дилати-
рованном состоянии на протяжении инициальных двух не-
дель болезни, но имеют очевидную тенденцию к быстрому 
восстановлению.
Таким образом, результаты исследований свидетельствуют 
о том, что дети, как и взрослые, подвержены инфицирова-
нию коронавирусом с развитием полиорганных клинических 
проявлений. Подтверждено специфическое влияние и уста-
новлена причинно-следственная связь между развитием сер-
дечно-сосудистых поражений и выраженностью патофизио-
логических иммунных реакций.  
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Введение
Коронавирусная инфекция, которая воспринимается 
как новая, официально зарегистрированная в 2019 г. 
(COVID-19), вызывается SARS-CoV-2 и характери-
зуется тяжелым острым респираторным синдромом. 
Инфекция быстро распространилась по всему миру 
и в начале 2020 г. приобрела характер пандемии.
Первоначальное определение заболевания «тяжелый 
острый респираторный синдром» становится услов-
ным и традиционным. С течением времени появля-
ется все больше данных о системности заболевания 
с возможностью поражения всех органов и тканей, 
вариабельностью клинической картины и риском от-
даленных неблагоприятных исходов.
COVID-19 отражается на  ментальном статусе па-
циентов [1, 2]. Первая эпидемия, по  клинической 
картине сходная с COVTD-19 и зарегистрированная 
в  1960-х гг., проникла в  Россию из  Средней Азии, 
распространившись в Европу, где получила назва-
ние русского гриппа. Наиболее подверженными 
инфицированию оказались пожилые люди и  лица 
с хроническими заболеваниями. Таков очень крат-
кий экскурс в историю [3].
Согласно палеогенетическим исследованиям, меха-
низмы адаптации в геноме хозяина служат информа-
тивным адресом древних вирусных эпидемий. Палео-
вирусологи утверждают, что история коронавирусов 
началась более 20 000 лет назад в восточной части Азии. 
Обнаружение следа древней эпидемии коронавируса 
в этом регионе в проекте 1000 геномов (более 2500 чело-
век из 26 популяций мира) служит хорошим примером 
исследований, раскрывающих предысторию древней 
эпидемии коронавируса в Восточной Азии [4]. И это 
очень осторожная датировка. Неандертальцы, жившие 
на территории Европы и в некоторых частях Азии око-
ло 400 000–40 000 лет назад, были генетически близки 

к Homo sapiens. Есть свидетельства того, что неандер-
тальцы скрещивались с сапиенсами, что оставило след 
в геноме современного человека. Очищающий отбор 
в популяции сапиенсов поддержал ряд неандерталь-
ских генов, связанных с иммунной системой [5]. Зара-
жение новыми вирусами и адаптивную способность 
к устойчивости к ним можно объяснить скрещиванием 
неандертальцев и Homo sapiens [6]. Вирусные инфекции 
и селекция древних аллелей, происходящая в резуль-
тате этого, вызвали эволюцию в геноме человека из-за 
перекрестного воздействия с неандертальцами около 
60 000–40 000 лет назад, и эти гаплотипы вошли в геном 
человека посредством потока генов [7]. На хромосоме 
3 выявлена область, связанная с  тяжелым течением 
COVID-19, а также с генами неандертальцев. Кроме то-
го, обнаружен другой гаплотип на хромосоме 12, свя-
занный с более мягким вариантом течения COVID-19 
(на 22% меньший риск), который также унаследован 
от неандертальцев. В результате неандертальский га-
плотип может быть потенциальным фактором риска 
развития тяжелой формы COVID-19 [8–10]. Прав был 
Екклесиаст (Ветхий Завет): «Что было, то и будет; и что 
делалось, то и будет делаться, и нет ничего нового под 
солнцем. Бывает нечто, о чем говорят: смотри, вот это 
новое; но это было уже в веках, бывших прежде нас».

Эпидемиология
Коронавирус считается сравнительно высокоинфекци-
онным [11], хотя контагиозность SARS-CoV-2 существен-
но ниже по сравнению с рядом детских респираторных 
инфекций (рис. 1) [12]. Как видно из рис. 1, контагиоз-
ность COVID-19 близка к контагиозности вируса гриппа. 
В этом случае жесткие карантинные меры, которые были 
предприняты во время пандемии, могут быть оправда-
ны только вероятными тяжелыми непосредственными 
и отдаленными исходами, требующими дальнейшего 
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изучения. Вирус после завершения пандемии из общест
ва не ушел. В настоящее время в структуре острых ре-
спираторных инфекций (простудных заболеваний) детс
кого возраста на него приходится не менее 10–15% [13]. 
Основным путем передачи является респираторный. 
Но, исходя из патогенеза COVID-19, входными ворота-
ми инфекции наряду с респираторным трактом считают 
орган зрения. Впервые о том, что глаз и периокулярные 
ткани могут быть входными воротами инфекции, со-
общили во время эпидемии гриппа («испанки») более 
100 лет тому назад. Позднее это подтвердилось на при-
мере аденовирусов и многих других вирусов, в том числе 
коронавируса [14, 15].
Глаз подвержен аэрозольному воздействию больше, 
чем нос или полость рта за одинаковый промежу-
ток времени. В  частности, у  взрослого европеоида 
общая площадь двух глаз между веками составляет 
600 мм2. Если принять за единицу длительность раз-
говора двух лиц, когда создаются содержащие вирусы 
аэрозольные микрочастицы, глаз оказывается при-
крыт в момент мигания на период времени, равный 
всего 0,03 длительности разговора. Средняя площадь 
рта при разговоре составляет 500 мм+, длительность 
пребывания рта в закрытом состоянии или во время 
выдоха – 0,7 от того же условного промежутка вре-
мени. Общая площадь ноздрей составляет 200 мм2, 
длительность выдоха (закрытые для аэрозоля ноз
дри) – 0,5 от той же длительности разговора. Таким 
образом, открытая площадь глаза, подвергающаяся 
аэрозольному загрязнению, и период, в течение ко-
торого глаз открыт для контакта с аэрозолем, значи-
тельно больше, чем площадь и длительность контакта 
аэрозоля с носом и ртом. Но говорим мы не посто-
янно, акт дыхания включает в себя и выдох, так что 
инфицирование через глаз оказывается едва ли не ос-
новным. К этому надо добавить и путь инфицирова-
ния «рука – глаз». Со склеры и конъюнктивы за счет 
постоянного самоочищения слеза смывает аэрозоль 
и с ним стекает в слезно-носовой канал. Канал откры-
вается под нижней носовой раковиной, откуда слеза 
вместе с растворенными в ней частицами через носо- 
и ротоглотку быстро попадает в бронхи и желудоч-
но-кишечный тракт. В эксперименте на доброволь-
цах в слезный мешочек вводили Bacillus prodigiosus 
(Serratia marcescens). Микроорганизмы обнаружива-
лись в носу (через пять минут), в глотке (через 15 ми-
нут) и в каловых массах (через сутки) [16, 17].
SARS-CoV-2 может оставаться жизнеспособным 
на  различных поверхностях в  течение нескольких 
часов или дней, хотя передача через респираторные 
капли и аэрозольные частицы происходит гораздо 
чаще, чем через фомиты. Выделение вируса с  фе-
калиями наблюдается в течение нескольких недель 
после постановки диагноза. Это позволяет говорить 
о фекально-оральной передаче вируса. Крайне сом-
нительна вертикальная внутриутробная передача 
вируса от матери плоду. Вероятно, инфицирование 
происходит при прохождении через родовые пу-
ти. У матерей с положительным результатом теста 

на COVID-19 более высокий риск прерывания бе-
ременности с помощью операции кесарева сечения. 
На  сегодняшний день SARS-CoV-2 не  обнаружен 
в грудном молоке [18].
Важную роль в передаче инфекции играет семейная 
кластеризация. Дети старшего возраста и подростки 
с большей вероятностью передают SARS-CoV-2 чле-
нам семьи, чем дети младшего возраста [19].
По  статистике США, частота госпитализаций сре-
ди взрослых в 2020 г. составила 164,5:100 000, частота 
госпитализации детей младше 18 лет – 8,0:100 000 попу-
ляции. Максимальная частота регистрировалась среди 
детей младше двух лет – 24,8:100 000. Частота госпи-
тализаций среди детей от  двух до 17 лет составила 
4,2:100 000. Среди выходцев из Латинской Америки этот 
показатель составил 16,4:100 000, среди афроамерикан-
цев – 10,5:100 000, среди белых жителей – 2,1:100 000. 
Самыми частыми сопутствующими состояниями у де-
тей и подростков были ожирение (37,8%), хронические 
болезни легких (18,0%), недоношенность (гестацион-
ный возраст менее 37 недель при рождении определя-
ли только в группе детей младше двух лет (15,4%)). Ча-
стота сопутствующих состояний у латиноамериканцев 
(45,7%) и афроамериканцев (29,8%) выше, чем у белых 
детей (14,9%). Таким образом, среди факторов заболе-
ваемости и вариантов течения заболевания имели мес
то не только биологические, но и социальные.
Истинная заболеваемость COVID-19 у детей неиз-
вестна из-за отсутствия повсеместного тестирования. 
Частота госпитализации по поводу COVID-19 в детс
кой популяции значительно ниже, чем во взрослой. 
Это говорит о том, что у детей может быть менее тя-
желая форма заболевания COVID-19 по сравнению 
со взрослыми.

Патофизиология
Прикрепление вируса происходит за счет рецепто-
ров ангиотензинпревращающего фермента 2 (ACE2). 
Плотность рецепторов ACE2 у  детей значитель-
но меньше, чем у  взрослых. Вполне вероятно, что 
это объясняет и  меньшую подверженность детей 
COVID-19, и  редкость артериальной гипертензии 
в этом возрасте. Вирус через рецепторы ACE2 вза-
имодействует с  трансмембранной протеазой (се-
рин 2; TMPRSS2). Возникают эндотелит, васкулит, 

Рис. 1. Контагиозность различных детских острых респираторных 
вирусных инфекций (количество детей, зараженных от одного носителя)
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структурные белки могут быть необязательными или 
кодировать дополнительные белки с перекрывающи-
мися компенсаторными функциями.
Белок S опосредует прикрепление CoV к поверхност-
ным рецепторам клетки хозяина и слияние мембран 
вируса и клетки хозяина, чтобы облегчить проникно-
вение вируса в клетку хозяина. Экспрессия S на мем-
бране способствует слиянию инфицированных и не-
инфицированных клеток. Образование гигантских 
многоядерных клеток (синцитий) обеспечивает пря-
мое распространение вируса между клетками, не всту-
пая в контакт с вируснейтрализующими антителами. 
Белок М – наиболее распространенный структурный 
белок – определяет форму вирусной оболочки, цент-
ральный организатор сборки CoV. Взаимодействие S 
и M необходимо для удержания S в промежуточном 
компартменте комплекса Гольджи и  его включения 
в  новые вирионы, но  необязательно для процесса 
сборки. Связывание М с N стабилизирует нуклеокап-
сид и внутреннее ядро вирионов, способствует завер-
шению сборки вируса. М и Е составляют вирусную 
оболочку, их взаимодействия достаточно для произ-
водства и  высвобождения вирусоподобных частиц. 
Гемагглютинин распознает клетки-мишени, присоеди-
няясь к рецепторам этих клеток (очень охотно – к эри-
троцитам!), содержащих сиаловую кислоту. После 
захвата вируса в эндосому клетки обеспечивает про-
никновение в клетку хозяина вирусного генома, обес-
печивая слияние мембраны эндосомы с капсидом CoV. 
N-протеин связывается с геномом РНК CoV, образуя 
нуклеокапсид, участвует в других аспектах цикла ре-
пликации CoV и реакции клеток хозяина на вирусную 
инфекцию. Локализация N в области эндоплазматиче-
ского ретикулума Гольджи предполагает его участие 
в сборке и почковании CoV. Временная экспрессия N 
существенно увеличивает выработку вирусоподобных 
частиц у некоторых CoV, что позволяет предположить, 
что она может быть необходима не для формирования 
оболочки, а для полного формирования вириона. 
Белок Е обеспечивает производство и созревание ви-
руса. Сложность строения ангинного состава вируса 
объясняет полиморфизм заболевания.
Тяжелый острый респираторный синдром, обуслов-
ленный SARS-CoV-2, характеризуется начальным 
цитокиновым штормом, который может привес-
ти к  острому респираторному дистресс-синдрому 
и синдрому активации макрофагов (рис. 3). За на-
чальной фазой следует период иммунной дисрегуля-
ции, который становится основной причиной смер-
тельных исходов, связанных с сепсисом [19, 20].
Основа патофизиологии (патогенеза) COVID-19 – им-
мунопатология, включающая лимфопению, нейтропе-
нию, анемию, дисрегуляцию моноцитов и макрофагов, 
замедленный или усиленный ответ интерферона I, ан-
титело-зависимое усиление (ADE) и особенно цитоки-
новый шторм. Пациент с COVID-19 характеризуется 
атипичным иммунным профилем – крайне высокой 
воспалительной реакцией врожденного иммунитета 
и крайне низкой защитной реакцией приобретенного 

Рис. 2. Коронавирус (голубые вкллючения) на клетке (красная структура) 
(ресурс интернета)

Рис. 3. Клинические манифестации цитокинового шторма
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дисфункция (легочная, почечная, 
печеночная, кардиальная)

ДВС-синдром, анемия, лейкопения, 
панцитопения, повышение уровня 
острофазовых белков, эндотеллит, 
вазодилатационный шок, 
полиневропатия, артрит, миозит, 
инсульт

Печень: гепатомегалия,  
холестаз, печеночная 
недостаточность
Желудочно-кишечный  
тракт: тошнота, рвота,  
тромбоз брыжеечных сосудов, 
асцит

Центральная нервная 
система: делирий, 
афазия, судороги

Общие симптомы: 
лихорадка, анорексия, 
слабость
Сердце: перикардит, 
миокардит, нарушение 
ритма

Почки: почечная 
недостаточность

Кожа: сыпь, отек

гиперкоагуляция, запускаются аутоиммунные реак-
ции. Проникновение вируса в клетку блокируется 
ингибиторами протеазы (рис. 2).
Геном коронавируса (CoV) кодирует четыре основ-
ных структурных белка: белки шипа (S), мембра-
ны (M), оболочки (E) и нуклеокапсида (N). Каждый 
из них необходим для образования структурно за-
вершенной вирусной частицы. Некоторым CoV 
не требуется полный спектр белков для формиро-
вания полноценного вириона, то есть некоторые 
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иммунитета. B-клетки синтезируют нейтрализую-
щие антитела к  рецепторам ACE2, защищая клетки 
от проникновения коронавируса. Но продуцируемые 
В-клетками нейтрализующие антитела не всегда явля-
ются защитными. Это определяется элементом виру-
са, на который они нацелены, и Fc-регионом антитела. 
ADE представляет собой явление, при котором ранее 
существовавшие нейтрализующие антитела, нацелен-
ные на один серотип данного вируса, усиливают про-
никновение не только этого вируса, но и другого серо-
типа вируса в лейкоциты посредством взаимодействия 
между Fc-регионом антитела и Fc-рецепторами или 
рецепторами комплемента на  таких клетках. Фено-
мен ADE наблюдается при инфицировании разноо-
бразными вирусами: денге, флавивирусом, SARS-CoV, 
MERS-CoV, Эбола. Цитокиновый шторм (гиперцито-
кинемия) – ведущий фактор патогенеза многих леталь-
ных инфекций. Речь, в частности, идет:
■■ о системном воспалительном синдроме (SIRS);
■■ испанском гриппе («испанка» 1918 г., смертность – 

10% (пандемия));
■■ тяжелом остром респираторном синдроме (SARS) 

(смертность – 10% (пандемия));
■■ сезонном гриппе;
■■ сепсисе (смертность – 25–50%);
■■ вирусе денге;
■■ хантавирусе (смертность – 30%).

Большинство исследований цитокинового шторма 
были сосредоточены на прямых измерениях уровней 
нескольких цитокинов и хемокинов в периферичес
кой крови и не позволили изучить весь иммунный 
каскад в контексте инфекционного патогена. В то же 
время исследование периферической крови не  да-
ет информации о точной концентрации цитокинов 
в организме. Локализация первичной инфекции, по-
видимому, не является определяющим фактором тя-
жести местного и системного цитокинового шторма. 
Все они могут привести к неразличимым клиничес
ким синдромам острого повреждения легких с дыха-
тельной недостаточностью, сепсисом и цитокиновым 
штормом [21].
По нашим данным, цитокиновый шторм (полисис-
темный воспалительный синдром, ПСВС) протекает 
с общим недомоганием, потерей аппетита. гриппо-
подобным синдромом (повышение температуры, 
боль в горле, респираторные симптомы, цефалгия, 
миалгия). Нередко регистрируются абдоминальные 
симптомы (таблица). Как видно из таблицы, ПСВС 
отмечался у детей младшего возраста на фоне позд-
ней госпитализации. Последнее могло быть связано 
с предшествующей патологией, на фоне которой вос-
палительная активность в дебюте заболевания была 
не выражена. Для этой небольшой группы во время 
госпитализации были характерны высокая лихорад-
ка и длительный период повышенной температуры, 
поражение центральной нервной системы в виде су-
дорожного синдрома, одышка, гипоксемия, сниже-
ние концентрации гемоглобина, высокие показатели 
С-реактивного белка и  D-димера. Примечательно, 

что ПСВС у  подавляющего большинства обследо-
ванных нами пациентов развился на фоне первичных 
иммунодефицитов и онкологических заболеваний. 
В какой-то степени эти данные могут быть обуслов-
лены специализацией клиник, в которых мы наблю-
дали часть наших больных. Нарушение обоняния 
и вкуса связывают с COVID-19. Отсутствие случаев 
аносмии в группе пациентов с ПСВС, вероятно, об-
условлено младшим возрастом, который не позволял 
получить сведения о субъективных ощущениях.

Клиническая картина
Типичный инкубационный период COVID-19  – 
от одного до 14 дней, в среднем 3–7 дней. Призна-
ки и  симптомы заболевания: астения, лихорадка, 
возможны кожная сыпь, диарея, ринорея, заложен-
ность носа, кашель, рвота, боль в животе, тахипноэ, 
тахикардия. Риск тяжелого течения присущ детям 
с  сопутствующими заболеваниями (врожденным 
пороком сердца, бронхиальной астмой, гипоплазией 
легких, аномалией дыхательных путей, анемией, ме-
таболическими заболеваниями, иммунодефицитом). 
На тяжелое течение заболевания указывают:
■■ частота дыхания > 50 в минуту у детей в возрасте 

от двух до 12 месяцев, > 40 в минуту у детей в воз-
расте от года до пяти лет, > 30 в минуту у пациен-
тов старше пяти лет (после исключения эффектов 
лихорадки и плача);

Характеристики пациентов с полисистемным воспалительным синдромом 
(цитокиновый шторм)
Показатель Пациенты  

с ПСВС (n = 7)
Пациенты  
без ПСВС (n = 49)

Возраст, лет (Ме и пределы колебаний) 3 (2–4) 12,3 (1,0–15,0)
Длительность болезни до госпитализации, дни 4 (1–8) 2 (0–18)
Количество мальчиков, абс. (%) 4 (5,7) 23 (46,9)
Лихорадка > 39 °С, абс. (%) 7 (100) 41 (83,7)
Длительность повышения температуры, дни 
(Ме и пределы колебаний)

6 (3–10) 2 (1–7)

Ринит, абс. (%) 3 (42,9) 27 (55,1)
Одышка, абс. (%) 6 (85,7) 24 (48,98)
Кашель, абс. (%) 5 (71,4) 25 (51,02)
Аносмия, абс. (%) – 6 (12,2)
Головная боль, абс. (%) 3 (42,9) 14 (28,6)
Судороги, абс. (%) 2 (28,5) –
Гипоксемия, абс. (%) 6 (85,7) 11 (22,5)
Артериальная гипотензия, абс. (%) 5 (71,4) 3 (6,1)
Первичный иммунодефицит, абс. (%) 3 (42,9) –
Онкологические заболевания, абс. (%) 1 (14,3) –
Уровень гемоглобина, г/дл (M ± m) 10,30 ± 1,03 12,70 ± 2 ,01
Уровень лейкоцитов (Ме и пределы колебаний) 7,365  

(4,031–18,123)
6,453  
(4,232–19,735)

Уровень С-реактивного белка, мг/л  
(Ме и пределы колебаний) 

150,63  
(43,25–370,25)

18,04  
(3,90–201,12)

Уровень D-димера > 1000 нг/мл 6 (85,7) 10 (20,4)
Летальный исход, абс. (%) 4 (51,4) 1 (2,04)
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■■ постоянная высокая температура в течение 3–5 дней;
■■ вялость, нарушение сознания;
■■ повышенные уровни ферментов миокарда и пече-

ни, лактатдегидрогеназы;
■■ метаболический ацидоз;
■■ двусторонняя или многодольная инфильтрация, плев-

ральный выпот или быстрое прогрессирование состо-
яний в течение очень короткого периода времени;

■■ внелегочные осложнения;
■■ другие вирусные и бактериальные коинфекции [22].

Специфических лабораторных изменений не выяв-
лено. Возможны лимфопения, повышение активнос
ти лактатдегидрогеназы и трансаминаз, в тяжелых 
случаях отмечаются катастрофические изменения 
гемограммы. Диагноз основывается на обнаружении 
вирусной РНК, специфических антител.
Обычные результаты рентгенографии грудной клетки 
у детей с пневмонией, обусловленной COVID-19, вклю-
чают двусторонние периферические и субплевральные 
матово-стеклянные затемнения и консолидацию.
Дифференциальный диагноз проводят с  аденови-
русной инфекцией, гриппом, парагриппом, респи-
раторно-синцитиальной, метапневмовирусной и ри-
новирусной инфекцией, бактериальной пневмонией, 
Chlamydia pneumoniae, Mycoplasma pneumoniae [23].

Лечение
Лечение проводится на основании местных клини-
ческих рекомендаций [24]. Рекомендации по поддер-
живающему уходу за детьми с COVID-19 аналогичны 
рекомендациям для взрослых: постельный режим, 
достаточное потребление калорий и воды.
Противовирусные препараты. Ремдесивир показан 
для лечения COVID-19 легкой и  средней степени 
у взрослых и детей (в возрасте до 18 лет и весом не ме-
нее 1,5 кг), которые госпитализированы или не госпи-
тализированы, но имеют высокий риск прогрессиро-
вания до тяжелой формы, включая госпитализацию 
или смерть. Применение ремдесивира у госпитализи-
рованных пациентов с запущенной формой COVID-19 
и поражением легких ассоциируется с более быстрым 
выздоровлением по сравнению с плацебо.
Нирматрелвир/ритонавир (Паксловид) одобрен FDA 
для лечения COVID-19 легкой и  средней степени 
у взрослых с высоким риском прогрессирования до 
тяжелой формы, включая госпитализацию и смерть. 
Нирматрелвир ингибирует протеазу SARS-CoV-2-3CL 
и репликацию вируса на стадии протеолиза (до репли-
кации вирусной РНК). Нирматрелвир сочетается с низ-
кой дозой ритонавира для замедления его метаболизма 
и обеспечения более высокого системного воздействия.
Глюкокортикостероиды (ГКС). Использование ГКС 
улучшает выживаемость госпитализированных паци-
ентов с тяжелой формой заболевания, которым требу-
ется дополнительный кислород. При этом наибольшая 
польза отмечается у тех, кому требуется искусственная 
вентиляция легких. Согласно результатам исследо-
вания RECOVERY (2020), дексаметазон стал первым 
препаратом, снизившим смертность от COVID-19.

Иммуномодуляторы. Помимо ГКС тоцилизумаб и ба-
рицитиниб являются препаратами, которые сущест-
венно снижают гипервоспаление, вызванное высво-
бождением цитокинов. Ингибитор интерлейкина 6 
тоцилизумаб рекомендован для госпитализирован-
ных взрослых и детей (от двух лет) с COVID-19, ко-
торым требуется дополнительный кислород, неинва-
зивная или инвазивная искусственная вентиляция 
легких либо экстракорпоральная мембранная окси-
генация (ЭКМО). Барицитиниб – ингибитор янус-
киназы. Предложен для лечения предполагаемой или 
лабораторно подтвержденной коронавирусной ин-
фекции у госпитализированных пациентов в возрас
те от двух лет, которым требуются дополнительный 
кислород, инвазивная искусственная вентиляция 
легких или ЭКМО.
Любой из  этих препаратов может использоваться 
с ремдесивиром или без него в зависимости от ста-
дии COVID-19.

Профилактика
Предусмотрены общегигиенические мероприятия, 
ношение маски. Специфическая профилактика пред-
усматривает вакцинацию в соответствии с рекомен-
дациями Минздрава России.

Прогноз
Существует мнение, что, хотя дети заражаются 
COVID-19 так же, как и взрослые, у них чаще отмеча-
ется бессимптомное или более легкое течение заболе-
вания [25]. Но не исключено развитие постковидного 
синдрома.

Заключение
Эксперты Всемирной организации здравоохра-
нения констатировали завершение пандемии 
COVID-19. Но инфекция не исчезла, она протекает 
бессимптомно, в  легкой, тяжелой и  даже фаталь-
ной формах. Переход от бессимптомного или лег-
кого течения к тяжелому может быть стремитель-
ным. Классическая симптоматика включает в себя 
лихорадку, кашель, одышку (в  тяжелых случаях). 
Возможны глазные, неврологические, кишечные 
симптомы, кардит, геморрагии, ПСВС. В исходе ве-
роятны недостаточность кровообращения, пневмо-
склероз, неврологический дефицит, синдром хрони-
ческой усталости. COVID-19 следует исключать при 
наличии лихорадки, респираторных симптомов, 
аносмии и  нарушения вкуса (преимущественно 
у взрослых). Рентгеновские исследования у пациен-
тов с соответствующей клинической картиной вы-
являют двухстороннюю легочную инфильтрацию. 
Лабораторно обнаруживают лимфопению, повыше-
ние активности лактатдегидрогеназы и трансами-
наз. Диагноз основывается на обнаружении вирус-
ной РНК, специфических антител.  
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Based on the results of our own research and literature data, the genesis of the new coronavirus infection, 
epidemiology, pathophysiology, clinical and instrumental picture, differential diagnosis, treatment and prognosis 
are analyzed. 
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