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avtorTa sayuradRebod!

redaqciaSi statiis warmodgenisas saWiroa davicvaT Semdegi wesebi:

 1. statia unda warmoadginoT 2 calad,  rusul an inglisur enebze, dabeWdili 
standartuli furclis 1 gverdze,  3 sm siganis marcxena velisa da striqonebs 
Soris 1,5 intervalis dacviT. gamoyenebuli kompiuteruli Srifti rusul da ing-
lisurenovan teqstebSi - Times New Roman (Кириллица), xolo qarTulenovan teqstSi 
saWiroa gamoviyenoT AcadNusx. Sriftis zoma – 12. statias Tan unda axldes CD 
statiiT. 
 2. statiis moculoba ar unda Seadgendes 10 gverdze naklebs da 20 gverdze mets 
literaturis siis da reziumeebis (inglisur, rusul da qarTul enebze) CaTvliT.
 3. statiaSi saWiroa gaSuqdes: sakiTxis aqtualoba; kvlevis mizani; sakvlevi 
masala da gamoyenebuli meTodebi; miRebuli Sedegebi da maTi gansja. eqsperimen-
tuli xasiaTis statiebis warmodgenisas avtorebma unda miuTiTon saeqsperimento 
cxovelebis saxeoba da raodenoba; gautkivarebisa da daZinebis meTodebi (mwvave 
cdebis pirobebSi).
 4. statias Tan unda axldes reziume inglisur, rusul da qarTul enebze 
aranakleb naxevari gverdis moculobisa (saTauris, avtorebis, dawesebulebis 
miTiTebiT da unda Seicavdes Semdeg ganyofilebebs: mizani, masala da meTodebi, 
Sedegebi da daskvnebi; teqstualuri nawili ar unda iyos 15 striqonze naklebi) 
da sakvanZo sityvebis CamonaTvali (key words).
 5. cxrilebi saWiroa warmoadginoT nabeWdi saxiT. yvela cifruli, Sema-
jamebeli da procentuli monacemebi unda Seesabamebodes teqstSi moyvanils. 
 6. fotosuraTebi unda iyos kontrastuli; suraTebi, naxazebi, diagramebi 
- dasaTaurebuli, danomrili da saTanado adgilas Casmuli. rentgenogramebis 
fotoaslebi warmoadgineT pozitiuri gamosaxulebiT tiff formatSi. mikrofoto-
suraTebis warwerebSi saWiroa miuTiToT okularis an obieqtivis saSualebiT 
gadidebis xarisxi, anaTalebis SeRebvis an impregnaciis meTodi da aRniSnoT su-
raTis zeda da qveda nawilebi.
 7. samamulo avtorebis gvarebi statiaSi aRiniSneba inicialebis TandarTviT, 
ucxourisa – ucxouri transkripciiT.
 8. statias Tan unda axldes avtoris mier gamoyenebuli samamulo da ucxo-
uri Sromebis bibliografiuli sia (bolo 5-8 wlis siRrmiT). anbanuri wyobiT 
warmodgenil bibliografiul siaSi miuTiTeT jer samamulo, Semdeg ucxoeli 
avtorebi (gvari, inicialebi, statiis saTauri, Jurnalis dasaxeleba, gamocemis 
adgili, weli, Jurnalis #, pirveli da bolo gverdebi). monografiis SemTxvevaSi 
miuTiTeT gamocemis weli, adgili da gverdebis saerTo raodenoba. teqstSi 
kvadratul fCxilebSi unda miuTiToT avtoris Sesabamisi N literaturis siis 
mixedviT. mizanSewonilia, rom citirebuli wyaroebis umetesi nawili iyos 5-6 
wlis siRrmis.
 9. statias Tan unda axldes: a) dawesebulebis an samecniero xelmZRvane-
lis wardgineba, damowmebuli xelmoweriTa da beWdiT; b) dargis specialistis 
damowmebuli recenzia, romelSic miTiTebuli iqneba sakiTxis aqtualoba, masalis 
sakmaoba, meTodis sandooba, Sedegebis samecniero-praqtikuli mniSvneloba.
 10. statiis bolos saWiroa yvela avtoris xelmowera, romelTa raodenoba 
ar unda aRematebodes 5-s.
 11. redaqcia itovebs uflebas Seasworos statia. teqstze muSaoba da Se-
jereba xdeba saavtoro originalis mixedviT.
 12. dauSvebelia redaqciaSi iseTi statiis wardgena, romelic dasabeWdad 
wardgenili iyo sxva redaqciaSi an gamoqveynebuli iyo sxva gamocemebSi.

aRniSnuli wesebis darRvevis SemTxvevaSi statiebi ar ganixileba.
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В детском возрасте инфекционные заболевания, как пра-
вило, имеют генерализованный характер с развитием неот-
ложных или критических состояний, требующих перевода 
ребенка на искусственную вентиляцию легких (ИВЛ). Пре-
бывание ребенка на ИВЛ, с одной стороны, является жиз-
ненно необходимым, с другой – фактором, угрожающим 
развитию острой энцефалопатии, ИВЛ-ассоциированной 
пневмонии, полиневропатии и миопатии критических со-
стояний [1,2]. Критическое состояние – это крайняя степень 
любой патологии, при которой наблюдаются расстройства 
физиологических функций и нарушения деятельности от-
дельных систем, которые не могут спонтанно корриги-
роваться путем саморегуляции и требуют частичной или 
полной коррекции, или искусственного замещения [3]. Вы-
явлено, что критические состояния, требующие экстренно-
го реанимационного пособия, встречаются в 1,6% от обще-
го числа больных, госпитализированных в инфекционный 
стационар, и в 15,7% от госпитализируемых в отделения 
реанимации и интенсивной терапии. Установлено, что пик 
развития критических состояний при инфекционных забо-
леваниях приходится на детей в возрасте от 1 до 3 лет (72%) 
[4]. При инфекционных заболеваниях критические состоя-
ния наиболее часто развиваются при тяжелых поражениях, 
как бактериальной, так и вирусной природы. Ведущими па-
тологическими состояниями, определяющими тяжесть за-
болевания, вне зависимости от нозологии, являются: острая 
церебральная недостаточность и септический шок, прояв-
ляющиеся развитием отека головного мозга (29%), судо-
рожного статуса (29%), острой сердечно-сосудистой недо-
статочностью (23%), ДВС-синдромом (25,8%), синдромом 
полиорганной недостаточности в 22%. Одной из основных 
причин смерти в отделениях интенсивной терапии являет-
ся сепсис, который занимает 11 место среди всех причин 
смертности [5]. Несмотря на отсутствие точных общепри-
нятых клинических или биологических маркеров поврежде-
ния мозга, его дисфункция, связанная с сепсисом, признана 
основной причиной делирия и других изменений менталь-
ного статуса у больных в критическом состоянии [6]. Клю-
чевая роль мозга при сепсисе обусловлена тем, что с одной 
стороны, он является мишенью для воздействия бактериаль-
ных и воспалительных факторов, а с другой стороны - регули-
рует иммунную систему [7]. Одним из крайне грозных ослож-
нений сепсиса является полиорганная недостаточность (ПОН) 
[8], при которой развивается прогрессирующая и потенциаль-
но обратимая дисфункция двух и более органов и систем, в том 
числе и ЦНС. Выявлено, что у больных, перенесших сепсис, 
длительно (более года) сохраняются когнитивные расстрой-
ства, такие как нарушения памяти, внимания и концентрации 
[9], что свидетельствует о формировании энцефалопатии. По-
ражения ЦНС, как проявление ПОН, осложняют процесс ле-
чения пациента и могут влиять на социальную реабилитацию. 
Повреждения ЦНС в периоде ранней реконвалесценции мно-
гих инфекционных заболеваний, а также при снятии пациента 
с ИВЛ встречаются по данным разных авторов с частотой от 
8 до 70% [6,10]. В мировой литературе описаны неврологиче-

ские и психические нарушения, включая делирий, ухудшение 
памяти, транзиторную очаговую симптоматику у пациентов 
после отлучения их от ИВЛ, которая является фактором риска 
развития неблагоприятных нейрокогнитивных исходов. Они 
описаны как постинтубационные психозы, нарушения созна-
ния различного уровня, от сонливости до комы, и энцефало-
патии, которые имеют смешанный характер. Пациенты, пере-
несшие критическое состояние с ИВЛ в течение длительных 
периодов (до 6 лет), имеют неврологические проявления, на-
рушения памяти и когнитивные изменения [11]. 

В последние годы вопросам нарушений функций цен-
тральной нервной системы у реанимационных пациентов 
уделяется значительное внимание. Ряд специалистов счита-
ют нарушение функции ЦНС – энцефалопатию, едва ли не 
главной проблемой отделений реанимации и интенсивной 
терапии. Нарушения функции ЦНС у пациентов с сепсисом 
встречаются в 23-70% случаев [12]. На сегодняшний день 
случаи острой энцефалопатии зарегистрированы во многих 
регионах мира: Азии, Америке, Европе и Океании. Однако 
энцефалопатии гораздо более распространены в восточноа-
зиатских странах, таких как Япония, Корея и Тайвань [13]. 

Энцефалопатия (ЭП) головного мозга – это многофак-
торный синдром, отражающий диффузное или мульти-
фокальное нарушение функций головного мозга без кли-
нических и/или лабораторных доказательств прямого его 
повреждения. Единой точки зрения на определение ЭП нет. 
Под ЭП понимают острое состояние, характеризующееся 
нарушением сознания продолжительностью более 12 ча-
сов, сопровождающееся судорогами и/или делирием без 
воспалительных изменений в цереброспинальной жидко-
сти (ЦСЖ), т.е. состояние, исключающее нейроинфекцию 
[6,14]. ЭП является серьезным осложнением, возникающим 
в результате какого-либо стресс-фактора: тяжелой инфек-
ции или развившегося критического состояния, травмы, 
патологического состояния, операции, а также применения 
лекарственных препаратов. Выявлены случаи токсической 
ЭП, возникшей на фоне применения препаратов, использу-
емых для перевода больных на ИВЛ: обезболивающие и се-
дативные, купирующие судорожный синдром, в частности, 
бензодиазепины, опиаты, противосудорожные препараты и 
антихолинергические средства, само пребывание на ИВЛ, 
а также лекарственные средства, включая антибиотики (пе-
нициллины, цефалоспорины, карбапенемы и хинолоны), 
антиаритмические средства, стероиды [15,16]. Эти лекар-
ственные вещества способны оказывать побочное действие 
со стороны нервной системы, нарушая ее функциониро-
вание и способствуя развитию ЭП [17,18]. Описаны ЭП у 
детей при гриппе, вирусе герпеса 6 типа [19], парагриппе 
[20], РС-инфекции, рино-, астро- и энтеровирусной [21,22], 
микоплазменной [23] и ротавирусной инфекции, инфекции, 
вызванной герпесом 1 типа, а также вирусом Эпштейна-
Барр [24], при которых в результате окислительного стрес-
са, повышения уровня цитокинов и провоспалительных 
факторов, происходит нарушение мозгового кровообраще-
ния и повреждение гематоэнцефалического барьера [25]. 

ТЯЖЕЛОЕ ИНФЕКЦИОННОЕ ЗАБОЛЕВАНИЕ КАК ПРЕДИКТОР РАЗВИТИЯ ЭНЦЕФАЛОПАТИИ 
КРИТИЧЕСКОГО СОСТОЯНИЯ У ДЕТЕЙ (КЛИНИЧЕСКИЙ СЛУЧАЙ)
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На сегодняшний день ведущей в патофизиологии энцефа-
лопатии является теория нейровоспаления [26]. Системная 
воспалительная реакция (СВР) – это ключевой феномен при 
критических состояниях, который может перейти в орган-
ную недостаточность, в том числе и мозговую. Системное 
воспаление и эндотелиальная дисфункция рассматриваются 
как проявление, характерное для любого критического со-
стояния независимо от его этиологии. Подобный взгляд об-
условлен тем, что повреждение эндотелия при критических 
состояниях во многом связано с активацией процессов сво-
бодно-радикального окисления (СРО), которые прогресси-
руют в условиях реперфузии и реоксигенации, что является 
некой “ятрогенией” или следствием проводимой инфузион-
ной терапии [27]. 

Ведущим патогенетическим звеном развития ЭП при 
тяжелой инфекции является соотношение первичного воз-
действия факторов инфекции и эффектов вторичных по-
вреждающих механизмов (эндотоксинемия, системный 
воспалительный ответ). Первичные факторы запускают 
множество патофизиологических механизмов, включая 
глутаматиндуцированную цитотоксичность, высвобожде-
ние провоспалительных цитокинов из клеток микроглии, 
нейронов и астроцитов, нарушение кортикального крово-
тока, оксидативный и нитрозативный стресс и, в конечном 
итоге, клеточную смерть через апоптоз или некроз [28]. 
Одним из ведущих факторов вторичного повреждения 
мозга является нарушение церебральной гемодинамики, 
приводящее как к геморрагическим, так и ишемическим 
осложнениям [29,30]. Повреждение гематоэнцефалическо-
го барьера (ГЭБ) при гипоксии доказано многочисленными 
клиническими и экспериментальными исследованиями. В 
патогенезе гипоксии существенную роль играют изменения 
микроциркуляции и процессов транскапиллярного обмена, 
поддерживающих метаболический и гемодинамический го-
меостаз. Микроциркуляторное русло быстро реагирует на 
различные факторы внешней и внутренней среды, а измене-
ния в микрососудах оказываются ранними и стойкими. При 
критических состояниях практически у всех больных раз-
виваются выраженные микроциркуляторные расстройства, 
возникают волемические нарушения, которые усугубляют 
вторичное поражение головного мозга и вызывают гибель 
других систем и органов — СПОН. Прогрессирование это-
го комплекса приводит к недостаточности кровообращения 
и дыхания и, следовательно, к развитию соответствующих 
форм гипоксии, клинически проявляющихся в формирова-
нии ментальных нарушений, дезориентации, нарушениях 
сна и бодрствования, а также когнитивной дисфункцией. 

Диагностика ЭП критического состояния (ЭПКС) в насто-
ящее время вызывает затруднения, поскольку нет «золотого 
стандарта» диагностических маркеров данного состояния. 
Существуют различные методы оценки выраженности цере-
бральных нарушений при ЭП, включающие нейропсихиатри-
ческое обследование (нарушения сознания, судороги, сниже-
ние когнитивных функций), визуализацию (МРТ и КТ), ЭЭГ, 
вызванные потенциалы (ВП) [31]. Среди методов лаборатор-
ной диагностики предлагается оценивать уровень различных 
биологических маркеров повреждения ЦНС [32,33]. Большин-
ство исследований сосредоточены на нейрон-специфической 
енолазе (NSE) и на белке S100b, который более специфичен 
для повреждения глиальных клеток [34]. Их значение для 
скрининга и мониторинга ЭП является спорным ввиду дискус-
сионных результатов исследований. В связи с этим разработка 
диагностических подходов к ЭПКС является одной из важ-

нейших задач, так как определяет тактику лечения больных в 
острый период заболевания. 

По мнению многих авторов наиболее чувствительной 
диагностической процедурой является проведение электро-
энцефалографического исследования (ЭЭГ). Однако крайне 
сложно объективно оценить функциональную активность 
ЦНС у ребенка, находящегося на ИВЛ, получающего ком-
плекс препаратов, влияющих на биоэлектрическую актив-
ность головного мозга. Тяжелые токсические и гипоксиче-
ские состояния влияют на кровообращение во внутреннем 
ухе и сетчатке глаза. Развивающаяся в результате этого ише-
мия нейросенсорной области лабиринта, приводящая к на-
рушениям микроциркуляции и ликвородинамики, является 
одним из патогенетических компонентов нейросенсорной 
тугоухости у детей [35,36]. Анализ вызванных потенциалов 
представляет собой мощный инструмент изучения функ-
ционирования тех или иных систем головного мозга [37]. 
С помощью них оценивается реакция мозга на сенсорную 
стимуляцию, в т.ч. учитываются ответы, генерируемые под-
корковыми структурами ствола мозга [38,39]. В связи с этим 
дополнительную информацию о состоянии различных це-
ребральных структур, даже в условиях медикаментозной 
седации, позволяет получить исследование ЗВП. Для объ-
ективизации имеющихся функциональных нарушений со 
стороны головного мозга при критических состояниях, раз-
вившихся на фоне инфекционных заболеваний, предлагает-
ся использовать данные ЭЭГ и ЗВП.

Авторы имеют многолетний опыт работы с реанимацион-
ными больными инфекционного профиля в ФГБУ ДНКЦИБ 
ФМБА России. По данным авторов, частота развития энце-
фалопатии критических состояний у пациентов с генера-
лизованными инфекционными заболеваниями, пребываю-
щими на ИВЛ, составляет 75%, а в отдаленном (спустя 1 
год) исходе у реконвалесцентов частота неврологического 
дефицита достигает 33% [1]. За энцефалопатию критиче-
ского состояния авторами принимается - инфекционно-
опосредованная церебральная дисфункция, возникающая 
вне непосредственного воспалительного процесса в ЦНС, 
при отсутствии врожденных метаболических нарушений и 
органических заболеваний ЦНС, сопутствующая развитию 
критических состояний любого генеза, требующая про-
ведения искусственной вентиляции легких и/или наличие 
церебральной недостаточности после отлучения пациента 
от ИВЛ (в отсутствии медикаментозной седации), прояв-
ляющаяся изменением уровня сознания и/или судорогами 
с сохранением психоневрологического дефицита более 24 
часов от начальных проявлений (либо от момента оконча-
ния ИВЛ) в сочетании с наличием продленных изменений 
биоэлектрической активности головного мозга по данным 
функциональных исследований (ЭЭГ, ВП). Как следует из 
предлагаемого авторами определения, пациенты с ЭПКС 
– это не только пациенты в критическом состоянии с цере-
бральными нарушениями, предшествующими переводу на 
ИВЛ, но, и те, у кого симптоматика сохранялась или воз-
никла после снятия с ИВЛ, в условиях окончания действия 
медикаментозной седации. 

В терапии ЭП значительный интерес представляют ле-
карственные препараты, способные влиять на различные 
метаболические процессы в организме в целом и в головном 
мозге, в частности. К таким препаратам относится Цитоф-
лавин, в состав которого входят янтарная кислота, инозин, 
никотинамид и рибофлавин. В соответствии с современны-
ми представлениями об обмене веществ в головном мозге 
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и о роли препаратов янтарной кислоты в процессах энерге-
тического метаболизма, считается, что фармакологические 
эффекты Цитофлавина обусловлены комплексным воздей-
ствием входящих в состав его компонентов на повышение 
продукции энергии в клетках. Показано, что они способ-
ствуют активизации аэробного метаболизма нейронов и 
клеток глии, что приводит к увеличению уровня утилизации 
глюкозы и в итоге к повышению образования АТФ [40]. Как 
в экспериментальных, так и в клинических условиях убе-
дительно продемонстрировано, что применение Цитофла-
вина увеличивает устойчивость мембран нейронов и клеток 
глии, а также их органелл к воздействию ишемии, гипок-
сии, токсическим воздействиям. Этот препарат способен 
не только повышать образование в митохондриях АТФ, но 
и угнетать избыточную продукцию свободных радикалов, 
препятствуя развитию оксидантного стресса и перекисно-
го окисления липидов. Вместе с тем широкий спектр кли-
нических эффектов комбинации «инозин + никотинамид + 
рибофлавин + янтарная кислота» не может быть объяснен 
исключительно нормализацией энергетического метаболиз-
ма. Так, имеются сведения о том, что применение препарата 
способствует увеличению в нервной ткани интенсивности 
бета-окисления жирных кислот и восполнению дефицита 
ключевого тормозного нейромедиатора в ЦНС — гамма-
аминомасляной кислоты (ГАМК). Имеются также результа-
ты экспериментальных исследований, свидетельствующие 
о том, что применение янтарной кислоты в малых дозах 
оказывает сигнальное действие на ряд молекулярных про-
цессов в нервной клетке [41]. 

Частота нежелательных побочных эффектов при при-
менении цитофлавина невелика, он обладает хорошей 
переносимостью, а также, что представляется значимым, 
удовлетворительными фармакоэкономическими характе-
ристиками. Учитывая высокую эффективность и хорошую 
переносимость, препарат широко используется в клинике, 
в т.ч. в педиатрической практике в различных ситуациях, 
связанных с церебральными нарушениями, астеническими 
состояниями, ситуациями, сопровождающимися острым и 
хроническим энергодефицитом [1]. 

Своевременная диагностика, а также применение ком-
плексной терапии, определяет качество оказания медицин-
ской помощи детям с ЭПКС [42].

В качестве примера ЭПКС у пациента с тяжелым инфек-
ционным заболеванием приводим собственное клиническое 
наблюдение ребенка, поступившего в клинику ФГБУ «Дет-
ский научно-клинический центр инфекционных болезней 
ФМБА России» в ноябре 2019 г. 

клинический случай. Девочка 10 лет, поступила в кишеч-
ное отделение ФГБУ ДНКЦИБ ФМБА России 1.11.2019 (3 
сутки от начала заболевания) с предварительным диагнозом 
острый гастроэнтерит. 

Из анамнеза жизни известно, что ребенок от 1 беремен-
ности, 1 срочных родов. Масса тела при рождении 3750 гр, 
длина тела – 55 см. Оценка по шкале Апгар – 8/9 баллов. 
Выписана на 5 сутки. Период новорожденности без особен-
ностей. Росла и развивалась по возрасту. Наблюдалась оф-
тальмологом с диагнозом миопия средней степени. 

Привита по индивидуальному графику. Состоит на учете 
у аллерголога: аллергия на бытовые аллергены (аллергиче-
ский трахеобронхит, ринит).

Из анамнеза заболевания известно, что дебют болезни имел 
место 30.10 (1-й день болезни) с фебрильной лихорадки, дис-
пепсии, однократной рвоты. В последующие дни сохраня-

лась лихорадка, жидкий стул, появилась слабость, отсут-
ствие аппетита. На 2-е сутки заболевания (31.10) отмечался 
кратковременный эпизод изменения сознания на фоне ли-
хорадки, купировавшийся самостоятельно. 1.11 (на 3 сутки) 
- температура до 400С, многократный стул необильный, без 
патологических примесей. Лечилась самостоятельно, полу-
чала смекту, энтерофурил, полисорб и лоперамид. Эффекта 
от проводимой терапии не отмечалось. Поступила на 3-и 
сутки от начала болезни (1.11) с подозрением на острый га-
строэнтероколит. 

На момент поступления состояние расценивалось как 
средне-тяжелое за счет общеинфекционных проявлений. 
Температура тела 37,6°С. Сознание ясное. Менингеальные 
симптомы - отрицательные. Артериальное давление – 110/60 
мм.рт.ст. Частота дыхания 22 в мин. По внутренним органам 
– без патологических изменений, обращала на себя внима-
ние умеренная болезненность при пальпации живота слева 
в области толстого кишечника. Стул жидкий необильный 
до 10-12 раз самопроизвольно подтекал, со слов, без при-
месей. В анализах крови имел место нейтрофильный сдвиг 
(палочкоядерные нейтрофилы – 47%, сегментоядерные – 
24%) на фоне относительной лейкопении (3,3х10*9/л), рез-
ко повышенный уровень С-реактивного белка (333,6 мг/л), 
прокальцитониновый тест 0,5 нг/л. Учитывая вероятность 
бактериальной природы острой кишечной инфекции, с по-
ступления ребенку назначена антибактериальная терапия.

На 4-е сутки заболевания (2.11) в 07:40 на профильном 
отделении появились жалобы на вялость, девочка не всту-
пала в контакт. Общее состояние расценено как тяжелое. 
Сознание 12 баллов по шкале комы Глазго. Гиповолемия. 
При осмотре: на вопросы не отвечала, выполняла простые 
команды (открывала глаза, пожимала руку, сгибала ноги, ре-
агировала на болевой раздражитель «мычанием»). ЧДД – 22 
в мин. ЧСС – 78 ударов в мин. АД 90/55 мм рт ст. Менинге-
альных симптомов и судорог не отмечалось. Девиация языка 
влево. По тяжести состояния, обусловленной церебральной 
недостаточностью, ребенок переведен в реанимационное 
отделение ФГБУ ДНКЦИБ ФМБА России, где отмечался 
ознобоподобный пароксизм с тоническим компонентом в 
конечностях, купированный введением реланиума. В связи 
с нарастанием церебральной недостаточности ребенок был 
переведен на ИВЛ. 

Экстренно с целью исключения мальформации, острого 
нарушения мозгового кровообращения 2.11 (4-й день болез-
ни) проведена МРТ головного мозга - выявлено обширное 
симметричное изменение МР-сигнала от белого вещества в 
обеих гемисферах, не накапливающее контраст (рис. 1). 

рис. 1. обширное поражение белого вещества глубоких 
отделов в обеих гемисферах головного мозга с признака-
ми цитотоксических изменений, с ограничением диффузии 
(икд снижен до 0,25х10-3 мм2/с)



 
GeorGian MediCal news  
No 6 (315) 2021

© GMN 69 

В клиническом анализе крови на 4-е сутки выраженный 
нейтрофиллез со сдвигом влево (палочкоядерные – 47%, 
сегментоядерные – 24%), на фоне лейкопении (3,3х109/л). В 
биохимическом анализе крови 4.11. отмечалось резкое по-
вышение С-реактивного белка до 333,6 мг/л, на фоне нор-
мального прокальцитонинового теста до 0,5 нг/л. В биохи-
мическом анализе крови отмечалась гиперфибриногенемия 
(5,5 г/л), увеличение МНО (1,30), а также повышение уров-
ня Д-димера (1,5 мкг/мл), метаболический ацидоз, гипона-
триемия (до 129 ммоль/л). 

Для исключения нейроинфекционной патологии и уточ-
нения диагноза на 8-е сутки заболевания (6.11) проведена 
люмбальная пункция - без патологических изменений (по-
лучен прозрачный ликвор, вытекающий под нормальным 
давлением, цитоз - 1/3 кл, белок 0,552 г/л, нейтрофилы-1 кл, 
лимфоциты 1 кл). 

Ранее имели место противопоказания к проведению дан-
ной процедуры ввиду нестабильного состояния пациентки, 
развития отека головного мозга. 

Бактериологические и молекулярные исследования крови 
и цереброспинальной жидкости на менингококк, пневмо-
кокк, гемофильную палочку, герпесвирусные и клещевые 
инфекции – отрицательные.

При проведении молекулярного исследовании методом 
ПЦР на 3-й день болезни в фекалиях обнаружена сальмо-
неллезная ДНК, в крови ДНК вируса герпеса человека 6 
типа (ВГЧ 6), IgG к цитомегаловирусу. 

По результатам ЭКГ, ЭХО-КГ признаки токсической кар-
диопатии (ЭКГ на 7-е сутки) – нарушение процессов ре-
поляризации, изменение реполяризации в виде снижения 
амплитуды Т. Синдром ранней реполяризации желудочков, 
синдром укороченного PQ. На Эхо-КГ (7-е сутки): дополни-
тельная хорда левого желудочка. 

Дополнительно, с целью исключения нарушения мозго-
вого кровообращения, отека головного мозга проводилась 
нейросонография, а также ультразвуковое исследование 
глаза и орбиты. 

УЗИ глаза и орбиты на 4-е сутки болезни: зрительные не-
рвы с оболочками расширены, справа до 6,6 мм, слева до 6,1 
мм, что указывало на наличие внутричерепной гипертензии. 

На ЭЭГ на 8-е сутки болезни – умеренные нарушения 
биоэлектрической активности головного мозга. 

При исследовании зрительных вызванных потенциалов 
(ЗВП) на 15-е сутки - снижение амплитуды коркового отве-
та N2-P2 (амплитуда N2-P2 справа 7,2 мкВ, слева 6,4 мкВ). 

Принимая во внимание особенности анамнеза забо-
левания, динамику развития патологической симптома-
тики, данные лабораторных и нейровизуализационных 
исследований, состояние ребенка трактовалось как тече-
ние генерализованной бактериально-вирусной инфекции 
(сальмонеллез+вирус герпеса 6 типа). Осложнением заболе-
вания явилось развитие острой энцефалопатии, токсической 
миокардиопатии. Диагноз энцефалита не был подтвержден. 

С поступления в ОРИТ, помимо антибактериальной те-
рапии (лендацин из расчета 100 мг/кг/сутки), в связи с не-
возможностью исключения острого энцефалита, пациентка 
получала противовирусную (ацикловир 30 мг/кг/сутки, ви-
ферон 1 млн МЕ х 2 раза в день), а также комплексную патоге-
нетическую терапию, включающую препараты противоотеч-
ного действия (маннитол и солумедрол 10 мг/кг/сут №5), с 4-х 
суток заболевания - противосудорожный препарат (конвулекс 
30 мг/кг/сут). Проводилась профилактика стрессорных язв ин-
гибиторами протонного насоса (омепразол). 

В связи с отсутствием этиологических данных за герпес-
вирусную этиологию заболевания, а также прогрессирова-
ние отека головного мозга, в терапии отменен ацикловир 
(6.11, 8-е сутки заболевания) и глюкокортикоиды, усилена 
метаболическая и ноотропная терапия (цитофлавин в дозе 
10 мл 1 раз в день, внутривенно капельно на 5% глюкозе, 
10 дней, витамин Д - 2000МЕ/сут, витамин В6 - 2 мл, пи-
рацетам 20мл/кг/сут), продолжены вальпроаты, добавлены 
пробиотики (бифиформ).

На фоне комплексной терапии, включающей, цитофла-
вин, который оказывает коррегирующее действие на мета-
болический ацидоз, дезагрегационное, антигипоксическое, 
антиоксидантное, антицитокиновое и иммуномодулирую-
щее действие, состояние больной в последующие десять 
суток стабилизировалось. На 13-е сутки от начала заболе-
вания ребенок был снят с аппарата ИВЛ. Вне седации при 
осмотре на 15-е сутки – отмечалось психомоторное возбуж-
дение ребенка, длительностью более 24 часов, в простран-
стве и времени не ориентировалась. Утверждала, что нахо-
дится в Хогвардсе, в Англии (представляла себя одним из 
героев книги «Гарри Поттер»). Отвечала на вопросы, в том 
числе заданные по-английски, периодически – отмечалось 
двигательное возбуждение. Глазные щели D>= S. Нистагма 
нет. Очаговая симптоматика не выражена. Рефлексы живые, 
симметричные. Наличие клинической симптоматики в виде 
делирия, дезориентации в пространстве вне медикаментоз-
ной седации, в совокупности с данными ЗВП (снижение 
амплитуды коркового ответа N2-P2) послужили основанием 
для постановки диагноза ЭП. 

На фоне проводимой терапии в клиническом анализе кро-
ви отмечалась положительная динамика в виде нормализа-
ции всех показателей с 10 дня болезни, нормализация по-
казателей гемостазиограммы произошла к 8-му дню, имели 
место отрицательные посевы на сальмонеллу. 

Однако, несмотря на проводимую профилактику стрес-
сорных язв, с 14-х суток от начала заболевания (12.11 и 
13.11) – было отмечено 2 эпизода появления крови в сту-
ле, а в дальнейшем стул по типу «малинового желе». При 
осмотре прямой кишки, на перчатке выявлены необильные 
сгустки темно-красной крови. По установленной газоотвод-
ной трубке - отошли газы и скудный жидкий темно-виш-
невый стул. В динамике отмечалось нарастание бледности 
кожных покровов, в крови тромбоцитопения (98х109/л), 
анемия (гемоглобин 83г/л, эритроциты – 2,87х10¹² /л). Ребе-
нок осмотрен хирургом, с диагнозом желудочное кровоте-
чение был переведен в профильный стационар в хирургиче-
ское отделение для дальнейшего лечения. 

Представленное клиническое наблюдение свидетельству-
ет о том, что тяжесть течения инфекционного заболевания у 
детей может быть обусловлена текущей сочетанной инфек-
цией, при которых риск развития критических состояний 
чрезвычайно высок в детском возрасте [9,1]. Приведенный 
клинический случай подтверждает, что наличие у паци-
ентки тяжелого инфекционного заболевания сочетанной 
этиологии (сальмонеллез+герпес человека 6 типа) является 
предиктором развития ЭП критического состояния. Тяже-
лая форма сальмонеллеза, на фоне текущей герпесвирусной 
инфекции, в совокупности с использованием лоперамида 
в остром периоде заболевания, вероятно, способствовали 
инфекционно-токсическому поражению ЦНС в виде ЭП 
критического состояния в дебюте заболевания и после от-
лучения пациентки от ИВЛ. Имела место типичная симпто-
матика, описанная разными авторами, в виде нарушения 
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сознания, делирия, судорог, психомоторного возбуждения, 
длительностью более 24 часов, развившаяся вне седации. 

Особенностью данного клинического случая является то, 
что ребенок изначально был госпитализирован на общее от-
деление кишечного профиля в средне-тяжелом состоянии, 
где некоторое время чувствовал себя хорошо, однако имело 
место резкое ухудшение состояния в виде нарушения со-
знания, эпизода судорожных подергиваний, а также очаго-
вой симптоматики, что свидетельствовало о формировании 
энцефалопатии вследствие стремительно развивающегося 
инфекционно-токсического процесса. По данным Бело-
бородовой Н.В. [9] первые симптомы, такие как слабость, 
отсутствие аппетита, недомогание и дефицит концентрации 
внимания, обычно появляются на ранней стадии сепсиса, ча-
сто до проявления других органных нарушений. На поздних 
этапах у больных наблюдаются более тяжелые расстрой-
ства, такие как делирий и сильное возбуждение [17,43]. На-
рушение сознания в форме чрезмерной сонливости, ступора 
или комы чаще развивается при полиорганной дисфункции 
и септическом шоке, что имело место в описываемом кли-
ническом случае [44]. Обращает на себя внимание факт при-
ема ребенком препарата лоперамид, способного тормозить 
перистальтику кишечника, замедлять выведение токсинов, 
что, в свою очередь, способствует избыточному их накопле-
нию в кишечнике и попаданию в кровь.

Выявленные изменения в клиническом анализе крови вы-
раженного нейтрофиллеза с резким сдвигом влево, а также 
лейкопения, могут свидетельствовать о выраженном инфек-
ционном процессе. Причина лейкопений в подобных случа-
ях, вероятно, связана с повышенным разрушением клеток в 
селезенке и с иммунными механизмами. Обращал на себя 
внимание, резко повышенный уровень С-реактивного белка, 
а также Д-димера и гиперфибриногенемия, что свидетель-
ствовало о повреждении сосудистого русла, и нарушениях 
реологических свойств крови. Обнаружена взаимосвязь 
между повышенным уровнем С-реактивного белка, с сеп-
сис-ассоциированным делирием [45], избыточное содержа-
ние D-димера свидетельствует об активации фибринолиза, 
которой предшествует усиление коагуляционного каскада с 
избыточным образованием нерастворимого фибрина [46].

При проведении МРТ головного мозга было выявлено 
обширное симметричное изменение МР-сигнала от белого 
вещества в обеих гемисферах. Описано наличие гипоин-
тенсивного сигнала от белого вещества при септических 
энцефалопатиях [47]. МРТ-исследования выявляют различ-
ные степени лейкэнцефалопатии, а также множественные 
ишемические инсульты. Описана корреляция результатов 
МР-исследований с исходом заболевания: пациенты без из-
менений на МРТ имеют более благоприятный прогноз по 
сравнению с пациентами, имеющими изменения на МРТ 
[48]. Повреждение мозга определяется в основном в белом 
веществе и соответствует вазогенному отеку, вероятно, от-
ражающему разрушение гематоэнцефалического барьера. 
Характер изменений, выявленных при МРТ головного моз-
га может свидетельствовать о вторичном запуске системной 
аутовоспалительной патологии (васкулит) или инфекцион-
но-токсическом поражении ЦНС на фоне сальмонеллеза. 
В пользу последнего предположения свидетельствует факт 
применения пациентом лоперамида в догоспитальный пе-
риод, снижающего моторную функцию кишечника, затруд-
няющий выведение и способствующий продлению всасыва-
ния бактериальных токсинов в тонкой кишке. В тоже время, 
характер прогрессирования неврологических проявлений 

(моторная афазия, девиация языка) не позволил исключить 
лейкоэнцефалит на фоне системного воспаления. 

Выявленные изменения ЗВП в виде снижения амплитуды 
коркового ответа, вероятнее всего, обусловлены неспецифи-
ческим угнетением активности корковых нейронов зритель-
ной коры на фоне текущего тяжелого общеинфекционного 
процесса. С одной стороны, ЗВП на вспышку является важ-
ным диагностическим методом позволяющим решить раз-
нообразные задачи: выявить наличие зрения, оценить сте-
пень сохранности зрительных функций периферического 
поля зрения, определить скорость проведения зрительного 
сигнала и эффективность его обработки, а также сравнить 
активность правого и левого монокулярных каналов и их 
бинокулярную интеграцию [49], с другой - обеспечивает 
исследование проводимости зрительного пути. Увеличе-
ние времени проводимости, вызванное такими процессами 
можно обнаружить, измеряя латентность коркового ответа. 
Нарушения амплитуды и формы сигнала ЗВП могут быть 
при повреждении корковых нейронов зрительного пути при 
демиелинизации [50], кроме того с их помощью выявляется 
снижение функциональной активности нейронов зритель-
ной коры при нейроинфекциях [51]

Использование препарата цитофлавин в представленном 
случае оказало позитивное влияние на клиническое течение 
заболевания, коррекцию метаболических нарушений, показа-
тели гемостаза. Так на фоне применения данного препарата 
показатели гемостаза нормализовались на 6-е, а показатели 
натрия – на 4-е сутки от начала заболевания. Метаболические 
нарушения во многом обусловлены мембрано-деструктивны-
ми процессами, в развитии которых существенный вклад при-
надлежит свободно радикальным процессам и накоплению 
продуктов распада липидов, обладающих выраженной цито-
токсичностью, и имеются основания предполагать, что сво-
боднорадикальные процессы при инфекции – одна из причин 
артериолоспазма, гиповолемии и формирования энцефалопа-
тии. Использование Цитофлавина, способствует активации ан-
тиоксидантной защиты организма, снижению интенсивности 
окислительных процессов во время инфекционного заболе-
вания. Таким образом, применение Цитофлавина, приводит к 
нормализации реакций перекисного окисления и повышению 
антиоксидантной защиты [52]. 

Таким образом, клинические проявления, такие как об-
щеинфекционный синдром, нарушение уровня сознания, 
судороги, в совокупности с изменениями показателей ЗВП, 
а также МРТ, длительностью более 24 часов, свидетельству-
ют о поражении ЦНС в виде энцефалопатии, развившейся 
как в остром периоде тяжелого сальмонеллеза, так и после 
отлучения пациента от ИВЛ, что подтверждает данное кли-
ническое наблюдение. 

В связи с этим, необходимо определять группы риска по раз-
витию психоневрологических нарушений после перенесен-
ных тяжелых инфекций с развитием критических состояний, с 
целью обоснования показаний для диспансерного наблюдения 
реконвалесцентов. Связь данных отдаленных проблем с пере-
несенной инфекцией требует дальнейших исследований для 
своевременного выявления пациентов групп риска, совершен-
ствования подходов к терапии в острый период и профилак-
тике формирования осложнений, определения достоверных 
прогностических критериев отдаленных исходов. Раннее при-
менение комплексной этиопатогенетической терапии с приме-
нением препарата цитофлавин позволяет оптимизировать как 
ранние, так и отдаленные исходы у пациентов с ЭП критиче-
ского состояния.
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SUMMARY

SEVERE INFECTIOUS DISEASE AS A PREDICTOR OF 
CRITICAL ILLNESS ENCEPHALOPATHY IN CHIL-
DREN (CLINICAL CASE)

1,2Skripchenko N., 1Egorova E., 1,2Vilnits A., 

1,2Skripchenko E.

1Pediatric research and Clinical Center for infectious diseas-
es, saint-Petersburg;2saint-Petersburg state Pediatric Medical 
University, russia

In childhood, infectious diseases, as a rule, are generalized 
in nature with the development of urgent or critical conditions 
that require the transfer of the child to mechanical ventilation. A 
child’s stay on mechanical ventilation, on the one hand, is vital, 
on the other hand, it is a factor that threatens the development of 
acute encephalopathy, mechanical ventilation associated pneu-
monia, polyneuropathy and myopathy of critical conditions. Ac-
cording to the authors, the incidence of critical encephalopathy 
in patients with generalized infectious diseases who are on me-
chanical ventilation is 75%, and in the long-term (after 1 year) 
outcome in convalescents, the frequency of neurological deficit 
reaches 33%. In this regard, it is extremely important to timely 
diagnose and predict encephalopathy, including in children, as 
well as early adequate therapy with the inclusion of a complex 
action drug Cytoflavin, which has not only an antioxidant, an-
tiplatelet effect, but also anti-inflammatory and remyelinating. 

The article presents a clinical case of critical state encepha-
lopathy, which developed against the background of a severe 
infectious disease after artificial ventilation with effective timely 
use of Cytoflavin.

Keywords: infections, encephalopathy, critical condition, 
children, brain, electroencephalography, evoked potentials, Cy-
toflavin.

РЕЗЮМЕ

ТЯЖЕЛОЕ ИНФЕКЦИОННОЕ ЗАБОЛЕВАНИЕ КАК 
ПРЕДИКТОР РАЗВИТИЯ ЭНЦЕФАЛОПАТИИ КРИ-
ТИЧЕСКОГО СОСТОЯНИЯ У ДЕТЕЙ (КЛИНИЧЕ-
СКИЙ СЛУЧАЙ)

¹,²Скрипченко Н.В., ¹Егорова Е.С., ¹,²Вильниц А.А., 
¹,²Скрипченко Е.Ю.

¹детский научно-клинический центр инфекционных 
болезней ФМБА россии, Cанкт-Петербург; ²Cанкт-
Петербургский государственный педиатрический медицин-
ский университет, российская Федерация

В детском возрасте инфекционные заболевания, как пра-
вило, имеют генерализованный характер с развитием неот-
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ложных или критических состояний, требующих перевода 
детей на искусственную вентиляцию легких (ИВЛ). Пребы-
вание детей на ИВЛ, с одной стороны, является жизненно 
необходимым, с другой – фактором, угрожающим разви-
тию острой энцефалопатии, ИВЛ-ассоциированной пнев-
монии, полиневропатии и миопатии критических состоя-
ний. По данным авторов, частота развития энцефалопатии 
критических состояний у пациентов с генерализованными 
инфекционными заболеваниями, пребывающими на ИВЛ, 
составляет 75%, а в отдаленном (спустя 1 год) исходе у ре-
конвалесцентов частота неврологического дефицита дости-
гает 33%. В этой связи, крайне значимыми являются свое-

временная диагностика и прогноз энцефалопатии и ранняя 
адекватная терапия с включением препарата комплексного 
действия цитофлавина, оказывающего не только антиокси-
дантное, антиагрегантное действие, но и противовоспали-
тельное и ремиелинизирующее. 

В статье представлен клинический случай энцефалопатии 
критического состояния, развившейся на фоне тяжелого ин-
фекционного заболевания после проведения искусственной 
вентиляции легких с эффективным своевременным приме-
нением препарата цитофлавин, который позволяет оптими-
зировать как ранние, так и отдаленные исходы у пациентов 
с данной патологией.

reziume

mZime infeqciuri daavadeba, rogorc kritikuli mdgomareobis encefalopaTiis ganviTarebis 
prediqtori bavSvebSi (klinikuri SemTxveva) 

1,2n.skripCenko, 1e.egorova, 1,2a.vilnici, 1,2e.skripCenko

1infeqciur daavadebaTa bavSvTa samecniero-klinikuri centri, sankt-peterburgi; 
2sankt-peterburgis saxelmwifo pediatriuli samedicino universiteti,  ruseTis federacia

infeqciur daavadebebs bavSvTa asakSi, rogorc 
wesi, aqvs generalizebuli xasiaTi, gadaudebeli 
da kritikuli mdgomareobebis ganviTarebiT, rac 
moiTxovs bavSvis gadayvanas filtvebis xelovnur 
ventilaciaze (fxv). aseT SemTxvevaSi fxv, erT 
mxriv, sasicocxlod aucilebelia, meore mxriv 
ki aris mwvave encefalopaTiis, fxv-asocirebuli 
pnevmoniis, polineiropaTiis da miopaTiis kri-
tikuli mdgomareobebis ganviTarebis safrTxis 
Semcveli faqtori. avtorebis monacemebis mixed-
viT, kritikuli mdgomareobis encefalopaTiis 
ganviTarebis sixSire fxv-ze myof pacientebSi 
generalizebuli infeqciuri daavadebiT Sead-
gens 75%-s, xolo grZelvadian (1 wlis Semdeg) 
gamosavalSi rekonvalescentebSi nevrologiuri 

deficitis sixSire aRwevs 33%-s. amasTan dakav-
SirebiT metad mniSvnelovania encefalopaTiis 
drouli diagnostika, prognozi da adreuli 
adekvaturi mkurnaloba kompleqsuri moqmedebis 
preparatis – citoflavinis CarTviT, romelsac 
aqvs ara marto antioqsidaciuri, antiagregaci-
uli moqmedeba, aramed, aseve, antianTebiTi da mare-
mielinizebeli.
statiaSi warmodgenilia kritikuli mdgomare-

obis encefalopaTiis klinikuri SemTxveva, gan-
viTarebuli mZime infeqciuri daavadebis fonze 
fxv-is Catarebis Semdeg preparat citoflavinis 
efeqturi da drouli gamoyenebiT, rac iZleva ad-
reuli da Soreuli gamosavlis optimizebis sa-
Sualebas am paTologiis mqone pacientebSi.

ANALYSIS OF PSYCHOLOGICAL, SOCIAL, AND LEGAL MEDICAL ASPECTS 
IN EVALUATING THE QUALITY OF PEDIATRIC ASSISTANCE

Vorobeva E., Suvorova M., Nesterova S., Gerasimova T., Emelin I.

Penza state University, russia

The modern state of society is characterized by increasing 
awareness of citizens about their rights and state obligations in 
all spheres of human activity including healthcare. Patients rec-
ognize themselves as the subjects of relationships with medical 
workers and demand both the compliance with legal guarantees 
and proper partnership attitude from medical organizations’ ad-
ministration and personnel specified, above all, by a number of 

medical bioethics principles. The violation of such guarantees 
and principles may lead to the development of a conflict between 
a patient and a doctor or a patient and a medical organization. 
The levels of conflict solving may differ. The most undesirable 
way out of a conflict situation for a medical professional and a 
medical organization is a judicial investigation of a criminal or 
civil case requiring a forensic medical examination (FME). The 


