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Аннотация. Спектр неврологических нарушений при COVID-19 достаточно широк и имеет 
множество патогенетических механизмов, которые могут быть обусловлены гипоксемией, 
нарушениями гомеостаза, нейротропностью и нейровирулентностью SARS-CoV-2 (изоли-
рованное поражение черепных нервов, очаговые и диффузные поражения ЦНС), «цитоки-
новым штормом», а также смешанным воздействием перечисленных факторов. В исследо-
вание включены 67 пациентов в возрасте от 2 месяцев до 18 лет с тяжелым течением новой 
коронавирусной инфекции. 10,4% пациентов были госпитализированы с детским мульти-
системным воспалительным синдромом, остальные 89,6% получали лечение по поводу 
пневмонии. В ходе исследования определена частота поражения нервной системы, а так-
же удельный вес общемозговых и очаговых симптомов. Выделены изменения клинико-ла-
бораторных данных, которые характерны для формирования церебральных осложнений 
(абсцедирование головного мозга, острое нарушение мозгового кровообращения по ише-
мическому и геморрагическому типу) и летального исхода. Определено, что включение в те-
рапию дексаметазона и флуконазола способствует снижению длительности терапии в ОИТ. 

Ключевые слова: новая коронавирусная инфекция, центральная нервная система, интра-
краниальные осложнения, интенсивная терапия.  

DAMAGE OF THE CENTRAL NERVOUS SYSTEM IN CHILDREN DUE TO SEVERE NEW 
CORONAVIRUS INFECTION IN CHILDREN
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Summary. The spectrum of neurological disorders in COVID-19 is quite wide and has 
many pathogenetic mechanisms that can be caused by hypoxemia, homeostasis disorders, 
neurotropicity and neurovirulence of SARS-CoV-2 (isolated cranial nerve damage, focal and diffuse 
central nervous system lesions), «cytokine storm», as well as mixed effects of these factors. The 
study included 67 patients aged 2 months to 18 years with a severe course of a new coronavirus 
infection. 10.4% of patients were hospitalized with pediatric multisystem inflammatory syndrome, 
the remaining 89.6% received treatment for pneumonia. The study determined the frequency 
of damage to the nervous system, as well as the proportion of cerebral and focal symptoms. 
The changes in clinical and laboratory data that are characteristic of the formation of cerebral 
complications (abscessing of the brain, acute violation of cerebral circulation by ischemic and 
hemorrhagic type) and fatal outcome are highlighted. It was determined that the inclusion of 
dexamethasone and fluconazole in therapy helps to reduce the duration of therapy in the ICU.

Key words: COVID-19, central nervous system, intracranial complications, intensive care.
ВВЕДЕНИЕ
Достоверно известно, что у большинства 

людей новая коронавирусная инфекция 
(НКИ) вне зависимости от возраста, проте-

кает в виде поражения респираторного трак-
та. В тяжелых случаях органы поражаются 
через прямое воздействие вируса либо че-
рез системный иммунный ответ организма 
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организма [7,11,12,18]. Самые частые не-
респираторные проявления нового корона-
вирусного заболевания связаны с пораже-
нием возбудимых тканей – мозга, органов 
чувств, периферической нервной системы, 
мышц [15,19]. 

 Структура «нейроковида» разноо-
бразна: энцефалит, менингит, энцефало-
патия, инсульт, миелит, периферическая 
нейропатия, поражение черепных нервов, 
нейромиопатия, нейроваскулит, психозы. 
Вирус SARS-CоV-2 является нейротропным 
и нейровирулентным: внедряясь и размно

жаясь в эпителиальных клетках носовой 
полости и носоглотки, по аксонам терми-
нальных ветвей «мигрируют» в нейроны I, V, 
VII пары черепно-мозговых нервов [20]. Так-
же коронавирус может ретроградно пере-
мещаться по блуждающему нерву [17,21]. В 
связи с этим логично считать, что тяжелый 
острый респираторный дистресс-синдром 
(ОРДС) при инвазии SARS-CoV-2 связан не 
только с повреждением пневмоцитов и 
альвеолярных клеток легкого, но и с ней-
ротропным влиянием вируса на дыхатель-
ный центр продолговатого мозга [1] (рис 1).

Лекции

Рисунок 1. Схема проникновения вируса SARS-CoV-2 в центральную нервную систему

Также известно, что SARS-CoV-2 ин-
фицирует клетки слизистой оболочки 
кишечника, вызывая воспаление и дис-
биоз кишечника. Это может привести к 
кратковременным и долгосрочным изме-
нениям в микробиоте, которые могут спо-
собствовать нейровоспалению и нейро-
дегенерации (рис. 2). При недостаточной 
активации автономного клеточного и гумо-
рального ответа, вирусы и их токсины мо-
гут проникнуть через гематоэнцефаличе-
ский барьер (ГЭБ) после чего, вирус может 
размножаться в микроглии и нейронах с 
последующим повреждением ГЭБ, что при-
водит к воспалительному каскаду [10,14].

 На данный момент заражение мозга в 
основном подтверждается выявлением ви-
русной РНК в цереброспинальной жидкости 
у больных COVID-19 с острыми осложнени-
ями в форме энцефалита или миелита [8,9]. 

В части подобных случаев в ликворе вирус-
ная РНК не обнаруживается, однако в ней 
присутствуют антитела к вирусу и избыточ-
ное количество цитокинов (нейрокинов) [5]. 

В крупном многоцентровом исследова-
нии Jarius, S. et al. 2022 года доказано, что 
в 50% случаев поражение ЦНС SARS-CoV-2 
происходит за счет повышения проницаемо-
сти ГЭБ на фоне системной гипоксии, повы-
шенных уровней цитокинов и других медиа-
торов воспаления в сыворотке. Нарушение 
проницаемости ГЭБ доказано увеличением 
значения отношения альбумина ликвора 
к альбумину сыворотки крови. Также су-
ществует прямая зависимость нарастания 
иммуноглобулина (Ig) G, М, интерлейкина 
(ИЛ)-6 и ИЛ-10 как в сыворотке крови, так и 
в ликворе в условиях отсутствия плеоцито-
за и повышения лактата. Прямое поврежде-
ние центральной нервной системы (ЦНС) 
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Рисунок 2. Взаимодействие кишечника и мозга (А.Н. Колесников, 2022)
вирусом SARS-CoV-2 встречается редко и 

доказано лишь в 2,6% случаев. При выявле-
нии IgG к SARS-CoV-2 в ликворе, также име-
ет место лимфоцитарный плеоцитоз [16]. 

Затрудняет дифференциальную диагно-
стику тот факт, что обнаружение IgG к SARS-
CoV-2 в ликворе может иметь ложнополо-
жительный результат ввиду перекрестной 
реактивности с другими антигенами ЦНС 
[16]. 

В отношении развития «цитокинового 
шторма», в исследованиях García Salido et 
al. 2020 года описан детский мультисистем-
ный воспалительный синдром (MIS - C), 
связанный с COVID –19, как тяжелое про-
явление инфекции. К патологии приводят 
изменения в системе цитокинов: измене-
ние количества одного или нескольких ци-
токинов, дисбаланс про- и противовоспали-
тельных цитокинов, регулирующих формы 
развития приобретенного иммунитета. 
Как избыток, так и недостаток эндоген-
ных цитокинов – причина развития пато-
логии и инфекционных осложнений [2]. 

 В контексте поражений ЦНС при 
COVID-19 необходимо отметить церебро-

васкулярные осложнения. Причинами раз-
вития острого нарушения мозгового кро-
вообращения (ОНМК) по ишемическому 
типу при COVID-19 являются артериальная 
гипотензия, ишемия, воспаление миокар-
да, нарушения сердечного ритма, реологии 
и свертывающей системы крови, нараста-
ние уровней D-димера, фибрина возника-
ющие у больных с тяжелым ОРДС [4, 13].

Характерные для ишемического инсуль-
та очаговые симптомы обычно развивают-
ся в ближайшие дни от начала заболевания. 
Их семиотика зависит от области лока-
лизации нарушенного кровоснабжения. 
Наиболее часто образование инфарктов 
мозга связано с окклюзией внутренней 
сонной, средней мозговой, позвоночной, 
основной или задней мозговой артерии [6]. 

В инициации ОНМК по геморрагиче-
скому типу, первостепенное значение 
отводится нарушениям гемостаза и про-
ницаемости гемовазального барьера 
при воспалительной васкулопатии. Осо-
бенностью клинических проявлений ин-
трацеребрального кровоизлияния, ге-
моррагического инфаркта при тромбозе 
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внутримозговых синусов является пре-
обладание общемозговых симптомов над 
очаговыми [3]. 

ЦЕЛЬ
снижение риска развития церебральных 

осложнений на основании выявления зако-
номерностей изменения клинико-лабора-
торных данных, анализа тяжести состояния 
на момент госпитализации и анализа про-
веденной интенсивной терапии у детей с тя-
желым течением НКИ.

МАТЕРИАЛ И МЕТОДЫ
В исследование включены 67 пациен-

тов, которые находились на лечении в от-
делении интенсивной терапии для детей с 
инфекционной патологией ЦГКБ №1 г. До-
нецка по поводу тяжелого течения новой 
коронавирусной инфекции (НКИ) в период с 
сентября 2019 по март 2022 года.  Распреде-
ление пациентов по возрасту представлено 
в таблице 1.

Необходимо отметить, что 7 из 67 паци-
ентов (10,4%) были госпитализированы с 
MIS-C, а остальные 60 (89,6%) получали ле-
чение по поводу пневмонии/ОРДС. Невро-
логические симптомы отмечены у всех па-
циентов третьей группы, их выраженность 
варьировалась от головной боли до нару-
шения сознания.  

Диагноз у больных был подтвержден 
обнаружением РНК вируса SARS-CoV-2 ме-
тодом полимеразной цепной реакции из 
ротоглотки либо наличием IgM в крови к 
возбудителю на 7-10 сутки от начала забо-
левания. 

Летальность составила 8,9% (6 пациен-
тов). Тяжелые неврологические нарушения 
наступили у троих детей: 1 случая абсце-
дирования головного мозга, 1 - ОНМК по 
ишемическому типу, 1 – ОНМК по геморра-
гическому типу (осложнения выявлены по 
данным СКТ головного мозга). В когорте 
пациентов с MIS-C все случаи с благоприят-
ным исходом. 

В ходе анализа церебральных осложне-
ний и летальности, группу сравнения соста-
вили 58 пациентов с полным выздоровле-
нием. 

Тяжесть состояния на момент госпитали-
зации оценен при помощи педиатрической 
шкалы SOFA (pSOFA), нарушение сознания 
при помощи шкалы ком Глазго (у пациентов 

от 2 месяцев до 4 лет посредствам педиа-
трической шкалы ком Глазго). Также был 
рассчитан индекс оксигенации (ИО) путем 
соотношения показателя насыщения крови 
кислородом (SpO2, %) к фракции кислорода 
на вдохе (FiO2, %), где нормальным принято 
считать значение более 400 усл.ед.. В иссле-
довании отражена динамика клинического 
анализа крови и индекса Гаркави (отноше-
ние лимфоцитов (%) к сегментоядерным 
нейтрофилам (%). 

Этиотропная терапия не проводилась. В 
случаях реализации вторичной бактериаль-
ной инфекции  в терапию включены 
антибактериальные препараты цефалоспа-
рин 3-4 поколения (50-80 мг/кг/сутки), ами-
кацин (15 мг/кг/сутки). Все пациенты при 
положительном бактериологическом посе-
ве, назначении второго курса антибактери-
альной терапии получали флуконазол (стар-
товая доза 6 мг/кг/сутки, поддерживающая 
- 3 мг/кг/сутки).

С целью заместительной иммунотерапии 
всем больным с MIS-C включен иммунове-
нин (0,4 г/кг/сутки). Дексаметазон назначен 
с целью купирования гипервоспалительно-
го синдрома, как основного звена патоге-
неза, а также с целью купирования синдро-
ма бронхиальной обструкции (у пациентов 
третьей труппы). Все пациенты получали 
гепарин в профилактической дозе (100 Ед/
кг каждые 4 часа), а дети с MIS-C в терапев-
тической дозе (25 тыс. Ед/кг/сутки). 

Для купирования отека головного моз-
га как осмотический диуретик назначался 
альбумин 10% (10 мл/кг/сутки), фуросемид 
(1,5 мг/кг/сутки). 

Купирование судорожного синдрома, 
синхронизации с аппаратом ИВЛ проведе-
ны с помощью тиопентал натрия (нагрузоч-
ная доза 6 мг/кг, поддерживающая – 2-3 
мг/кг/час), натрий оксибата (болюс 50-70 
мг/кг, продленная инфузия 10 мг/кг/час), 
вальпроевая кислота (30 мг/кг/сутки). 

Коррекция гемодинамических рас-
стройств проведена инфузией кристалло-
идных растворов (растворы натрия хлорида 
0,9%, Рингера, глюкозы 5% и 10%), допамин 
(3-20 мкг/кг/мин), адреналин (0,05-2,0 мкг/
кг/мин).

По рекомендации невролога, после ста-
билизации состояния детям с церебраль-

Лекции
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ными осложнениями включены в тера-
пию церебропротекторы: у детей от 2 меся-
цев до 14 лет - кортексин (1,0 мг/кг, но не бо-
лее 10 мг), у детей старше 14 лет - мексидол 
(200 мг/сутки). 

 Статистическая обработка данных про-
ведена с использованием методов параме-
трического и непараметрического анализа 
программы STATISTICA 13.3 (разработчик 
- StatSoft.Inc). Все данные проверены на 
предмет наличия нормального распреде-
ления. По результатам проверки выявлено 
отсутствие признаков нормального распре-
деления, исходя из чего, далее использова-
ны методы непараметрической статистики. 
Для сравнения двух независимых совокуп-
ностей использовался только U-критерий 
Манна-Уитни ввиду отсутствия признаков 
нормального распределения данных. Ста-
тистическая значимость различий призна-
валась при значении критерия менее 0,05. 

РЕЗУЛЬТАТЫ ИССЛЕДОВАНИЯ 
По данным шкалы рSOFA, среднее значе-

ние суммарного балла составило 2,9±0,2, од-
нако в случаях осложненного течения сред-
ний балл шкалы был повышен до 4,4±1,0.  

В таблице 2 приведено сравнение средних 
значений суммарного балла шкалы рSOFA 
пациентов с выздоровлением и пациентов 
с дальнейшими церебральными осложне-
ниями или летальным исходом.

В 77,6% случаев (52 ребенка) тяжесть 
состояния была обусловлена дыхательной 
недостаточностью 2-3 степени. 14,9% (11 
детей) пациентов, из которых 1 пациент 
нуждался в проведении неинвазивной и 10 
в инвазивной искусственной вентиляции 
легких (ИВЛ).  

Вовлечение ЦНС имело место у всех боль-
ных третьей группы, однако выраженность 
неврологических нарушений варьировала. 
Структура поражение ЦНС на фоне тяжело-
го течения НКИ представлена на рисунке 3.  
в виде нарушения сознания встречается в 
23,9% случаев (16 пациентов), судорожно-
го синдрома в 19,4% (13), положительных 
менингеальных знаков в 6,0% (4), очаговой 
симптоматики в 3,0% (2). В 47,7% (32 ребен-
ка) единственным симптомом поражения 
ЦНС была головная боль, которая характе-
ризовалась ранним возникновением и вы-
сокой интенсивностью (рис.3).

Рисунок 3. Частота встречаемости (%) неврологических симптомов при
тяжелом течении НКИ у детей
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Таблица 1
Распределение по возрасту пациентов с тяжелым течением НКИ

Таблица 2
Значения баллов шкалы рSOFА на момент госпитализации у пациентов в зависимости 

от исхода заболевания

Таблица 3
Клинико-лабораторные данные характерные для неблагоприятных исходов у детей с 

тяжелым течением НКИ

Гемодинамические нарушения отмечены 
в 9,0% случаев (6 пациентов). В пяти слу-
чаях больных с мультисистемным воспа-
лительным ответом отмечена гипотония, 
трое детей нуждались в кардиотониках, в 
остальных случаях гипотония устранена ин-
фузией кристаллоидов. 

Высокий уровень креатинина на момент 
госпитализации определялся в 11,9% слу-
чаев (8 пациентов): 7 пациентов с показате-
лем 110-170 мкмоль/л, 1 больной со значе-
нием в 337 мкмоль/л. Вне зависимости от 
выраженности повышения показателя, из 
8 больных в 2 случаях наступил летальный 
исход, остальные исходы благоприятные.

Тромбоцитопения имела место в 3,0% 
случаев (2 пациента),  гипербилирубинемия 
в 1,5% (1). В каждом случае измениение 
показателей минимальное и исход забо-
левания благоприятный. Таким образом, 
у пациентов с неблагоприятным исходом 
заболевания (церебральные осложнения, 
летальный исход) на момент госпитализа-
ции имела место полиорганная недоста-
точность с вовлечением 2 и более систем и 
оценкой шкалы рSOFA в 4-5 баллов. 

Несмотря на доказанную нейротроп-
ность SARS-CoV-2 неврологическая симпто-
матика возникает как следствие гипоксии 
на фоне дыхательной недостаточности и/
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или опосредованного воздействия си-
стемной воспалительной реакции, а прямое 
поражение нервной системы (парестезия, 
очаговая симптоматика) на фоне COVID-19 
у детей встречалось нечасто.  

Анализируя клинико-лабораторные по-
казатели у пациентов с формированием 
церебральных осложнений, летальным ис-
ходом выявлены закономерные отличия от 
пациентов с дальнейшим выздоровлением 
(табл. 3).

Во всех случаях с дальнейшим небла-
гоприятным исходом на момент госпита-
лизации имело место критически низкое 
значение индекса оксигенации. У больных 
с благоприятным исходом среднее значе-
ние показателя составило 265,2±17,9 усл.
ед., в то время как пациенты с дальнейшей 
летальностью были госпитализированы в 
состоянии глубокой гипоксии со средним 
значением ИО в 133,4±29,3 усл.ед (р=0,02).

У больных с благоприятным исходом, 
несмотря на гиперлейкоцитоз на момент 
госпитализации, в динамике показатель 
прогрессивно приходил в норму со средним 
значением к конце первой недели лечения 
в 11,2±0,7 Г/л, в то время как у пациентов 
с осложнениями к 7м суткам лейкоцитоз 
в средних значениях достигал 20,1±3,6 Г/л 
(р=0,009). У всех больных COVID-19 на мо-
мент госпитализации имела место лимфо-
пения, однако у пациентов с выздоровле-
нием на 7е сутки процентное содержание 
лимфоцитов возвращалось к норме, где 
среднее составило 31,6±2,2 %. Несмотря 
на проводимую терапию, у больных с цере-
бральными осложнениями к концу первой 
недели в стационаре сохранялась выражен-
ная лимфопения со средним показателем в 
14,0±4,0% (р=0,05). Также для неблагопри-
ятных исходов было характерно сниже-
ние индекса Гаркави к 7м суткам терапии, 
где среднее значение показателя в группе 
сравнения в указанный период несколько 
превышало норму (0,8±0,1 усл.ед.), что ука-
зывает на нормальные адаптационные воз-
можности организма в условиях стресса, а 
в группе церебральных осложнений индекс 
Гаркави к 7м суткам терапии сохранялся 
сниженным, где среднее составило 0,2±0,06 
усл.ед. (р=0,05).

 По результатам анализа проведенной 

интенсивной терапии у детей с НКИ досто-
верно отмечены положительные эффекты 
при назначении дексаметазона и флуко-
назола.  Дексаметазон (0,2 мг/кг/сутки) 
включен в терапию в 86,6% случаев (58 па-
циентов) с целью купирования системного 
воспалительного ответа как основного зве-
на патогенеза при COVID-19 и MIS-C, а так-
же купирования тяжелого обструктивного 
синдрома у пациентов с бронхопневмони-
ей.  У больных, получивших курс терапии 
дексаметазоном, в 89,7% случаев (52 ребен-
ка) наступило выздоровление, в 5,2% (3) – 
церебральные осложнения, в 5,2% (3) – ле-
тальный исход. Необходимо отметить, что 
у пациентов с выздоровлением, которые не 
получали дексаметазон, средняя длитель-
ность пребывания в ОИТ составила 19,0±1,8 
дней, в то время как в случаях с проводи-
мой гормональной терапией данный пока-
затель в среднем составил 14,7±2,0 дня. 
Таким образом выявлено, что у больных с 
благоприятным исходом, которые получа-
ли гормональную терапию, необходимость 
пребывания в ОИТ снижалась в среднем на 
4,3±0,2 дня (р=0,01). 

Флуконазол назначен в 38,8% случаев (26 
больных), из которых в 88,4% случаев (23) 
наступило выздоровление, а у 11,6% (3) - 
церебральные осложнения или летальный 
исход.

Учитывая, что кандидоз всегда утяжеля-
ет тяжесть течения заболевания, отмечено, 
что средняя длительность лечения в ОИТ 
пациентов с кандидозом не имела досто-
верных отличий от длительности лечения 
больных без кандидоза (14,8±1,6 и 15,3±0,8 
дней соответственно).

Таким образом выявлено, что у больных 
с благоприятным исходом, которые получа-
ли гормональную терапию, необходимость 
пребывания в ОИТ снижалась в среднем на 
4,3±0,2 дня (р=0,01). 

Флуконазол назначен в 38,8% случаев (26 
больных), из которых в 88,4% случаев (23) 
наступило выздоровление, а у 11,6% (3) - 
церебральные осложнения или летальный 
исход.

Учитывая, что кандидоз всегда утяжеля-
ет тяжесть течения заболевания, отмечено, 
что средняя длительность лечения в ОИТ 
пациентов с кандидозом не имела досто-
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верных отличий от длительности лечения 
больных без кандидоза (14,8±1,6 и 15,3±0,8 
дней соответственно). 

ВЫВОДЫ
В ходе исследования выявлено, что во 

всех случаях на момент госпитализации 
у детей с НКИ имела место неврологиче-
ская симптоматика. Наибольший удель-
ный вес имели общемозговые симптомы 
(выраженная головная боль (47,7%), нару-
шение сознания (23,9%), судорожный син-
дром (19,4%), при этом очаговые симптомы 
встречались нечасто (3,0%). В когорте детей 
с дальнейшим развитием неблагоприят-
ных исходов (церебральные осложнения, 
летальность) было характерно наличие 
следующих клинико-лабораторных зако-
номерностей: низкий индекс оксигенации 
на момент госпитализации (133,4±29,3 усл.
ед), сохраняющиеся к 7м суткам терапии в 
ОИТ лейкоцитоз (до 17,0±3,8 Г/л) с лимфо-
пенией (до 14,0±4,0 %) и сниженный индекс 
Гаркави (до 0,2±0,06 усл.ед.).  Включение в 
терапию дексаметазона в дозе 0,2 мг/кг/
сутки снижало длительность терапии в ОИТ 
в среднем на 4,3±0,2 дня, а назначение флу-
коназола способствовало тому, дети с кан-
дидозом не нуждались в более длительной 
терапии в ОИТ, чем пациенты без вторичной 
грибковой инфекции. 
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