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Р
еспираторно-синцитиальная вирусная инфекция

(РСВИ) является актуальной проблемой педиатричес-

кой практики. Ежегодно в мире регистрируют 33,8

млн новых случаев РСВИ среди детей первых 5 лет жизни.

Из них 3,4 млн переносят заболевание в тяжелой форме и

требуют госпитализации в отделения реанимации и интен-

сивной терапии. Ежегодно 66—190 тыс. детей раннего воз-

раста умирают от тяжелой инфекции нижних дыхательных

путей РСВ-этиологии [1, 2]. В США средняя стоимость лече-

ния каждого случая РСВИ среди детей первых лет жизни со-

ставляет 4 584 долл., что, несомненно, наносит значимый

ущерб бюджету системы здравоохранения [2]. Все это соз-

дает предпосылки для более тщательного изучения заболе-

вания, разработки мер профилактики и поиска оптималь-

ной терапии.

Актуальность РСВИ в РФ подтверждается наблюдениями

в ДНКЦИБ. По результатам проведенного на базе центра в

2011—2013 гг. эпидемиологического исследования было

установлено, что в этиологической структуре острых респи-

раторных вирусных инфекций госпитализированных детей

первых пяти лет жизни г. Санкт-Петербурга доминировала

респираторно-синцитиальная вирусная инфекция (27,5%),

сопоставимая по частоте выявления с риновирусной

(23,1%) и превышавшая число заболеваний, вызванных ви-

русами парагриппа 1—4-го типов (14,1%), аденовирусами

(10,6%). РСВИ преимущественно регистрировали в виде мо-

ноинфекции (87,3%). Данная работа была продолжена в

последующие годы. В эпидемический сезон 2015—2016 гг.

РСВИ верифицирована у 26,2% обследованных пациентов,

что сопоставимо с полученными ранее результатами [3].

По данным зарубежных авторов, заболеваемость РСВИ

носит круглогодичный характер, однако некоторые иссле-

дователи отмечают наибольшее число случаев РСВИ в ве-

сеннее время [4, 5]. Исследование, проведенное в трех го-

родах РФ (Москва, Санкт-Петербург и Томск) в эпидсезон

2008—2009 гг., подтвердило данное мнение. Пик заболева-

емости в этих городах отмечали в марте-апреле [6]. По на-

шим данным, заболеваемость РСВИ носила осенне-зимне-

весенний характер, однако начало и окончание сезона еже-

годно смещалось на месяц. При трехлетнем наблюдении (с

2011 по 2013 г.) установлены следующие особенности: пер-

вый сезон длился с октября 2011 г. по апрель 2012 г., вто-
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И рой — с ноября 2012 г. по май 2013 г., третий — с декабря

2012 г. по апрель 2013 г. В этот период отмечали четкие

возрастные различия. У больных первого года жизни уста-

новлено две волны госпитализации — в мае 2011 г. и октя-

бре 2011 г. — феврале 2012 г., у пациентов второго года

жизни вирус выделяли равномерно в течение всего года, а

у детей в возрасте от 2 до 5 лет высокий уровень госпита-

лизации отмечали в летние месяцы [7].

По мнению Marcello Lanari еt al., наиболее значимыми

факторами риска, способствующими госпитализации ре-

бенка в стационар, являются национальность (чаще у

итальянцев) и уровень образования матери, ее заболева-

ния и применение кортикостероидов по тем или иным при-

чинам во время беременности, использование вспомога-

тельных репродуктивных технологий, уровень образования

и возраст отца (старше 40 лет) [8].

Предрасполагающими к заболеванию РСВИ факторами

со стороны ребенка являются мужской пол, рождение пу-

тем кесарева сечения, низкий гестационный возраст (32—

34 недели и менее) и вес при рождении, необходимость в

искусственной вентиляции легких (ИВЛ) после рождения,

госпитализация в стационар в неонатальный период, респи-

раторные заболевания в анамнезе, предшествующая анти-

биотикотерапия у недоношенных, низкие сывороточные

показатели витамина Д у матерей и ребенка [9]. В исследо-

вании Christi S. Maxwell дети, заболевшие РСВИ, имели бо-

лее низкие показатели метаболита витамина Д 25(ОН)Д при

рождении по сравнению со здоровыми. Более того, низкий

уровень витамина Д в сыворотке ассоциировался с боль-

шим риском развития тяжелых поражений нижних дыха-

тельных путей [10].

РСВИ стоит на втором месте по частоте смертельных ис-

ходов у детей первых двух лет жизни. Согласно данным,

опубликованным в Pharmaceutical Health Information

System (PHIS), смертность детей раннего возраста от РСВИ

составляет 4,0 на 10 000 госпитализированных пациентов

первых пяти лет жизни, причем наиболее высокий уровень

отмечается преимущественно в развитых странах. Чаще

всего летальный исход отмечается при наличии одного или

нескольких факторов риска, из которых наиболее значи-

мы — недоношенность (32 недели и менее), врожденные

пороки развития, врожденные пороки сердца, хронические

заболевания легких, иммуносупрессивные состояния [11].

У больных с РСВИ при ПЦР исследовании смывов из носа

довольно часто обнаруживают вторичную микробную фло-

ру, такую как бактерии рода Staphylococcus, Haemophilus

influenzae, Neisseriae, Prevotella, Pasteurrellaceae. Несмотря

на частое выявление этих микроорганизмов, влияние их на

течение основного заболевания требует дальнейшего изуче-

ния. В ряде исследований установлено, что сочетание РСВИ

с H. influenzae сопровождается усиленной выработкой ме-

диаторов воспаления и предрасполагает к более тяжелому

течению заболевания. Сочетание РСВИ с другими бактери-

альными возбудителями в настоящее время не изучено [12].

В редких случаях у пациентов с РСВИ, находящихся в от-

делениях реанимации и интенсивной терапии, выявляли

бактериемию, вызванную H. influenzae и S. pneumoniae од-

новременно [13].

Клинические проявления РСВИ зависят от возраста, се-

ротипа вируса (А или В), вызвавшего заболевание, наличия

или отсутствия других патогенных микроорганизмов в орга-

низме хозяина. Чаще отмечается острое начало заболева-

ния. Характерными проявлениями РСВИ являются заложен-

ность носа, кашель, субфебрильная лихорадка и снижение

аппетита. Во многих случаях РСВИ характеризуется клини-

кой обструктивного бронхита, бронхиолита, диспноэ. Иног-

да отмечаются головная боль, миалгия, рвота и диарея [14].

На базе ФГБУ ДНКЦИБ ФМБА России длительное время

проводится мониторинг РСВИ и анализируется клиничес-

кая картина течения данной инфекции у больных первых 5

лет жизни. По результатам исследований 2011—2016 гг.

острая РСВИ у детей первого года жизни в большинстве

случаев проявлялась бронхиолитами с длительным брон-

хообструктивным синдромом. У пациентов в возрасте от 2

до 5 лет поражение нижних дыхательных путей одинаково

часто характеризовалось обструктивными и необструктив-

ными бронхитами, а также пневмониями. Несмотря на вы-

сокую частоту развития бронхиолита на первом году жиз-

ни, тяжелое течение заболевания чаще было у детей второ-

го года жизни за счет длительной фебрильной лихорадки и

наличия дыхательной недостаточности 3-й степени, кото-

рая осложняла течение пневмонии и бронхиолита. У боль-

шинства пациентов заболевание начиналось с подъема

температуры тела выше 38 °С, однако у некоторых детей на-

чальный период протекал с нормальной температурой.

Треть пациентов с бронхиолитом требовала лечения в усло-

виях отделения реанимации и интенсивной терапии (ОРИТ)

[15, 16].

В связи с тем, что РСВИ в большинстве случаев имеет

схожую клиническую картину с другими респираторными

инфекциями, такими как риновирусная, коронавирусная,

парагрипп и т. д., для этиологической верификации диагно-

за необходимо использовать методы лабораторной диагно-

стики.

Своевременное лабораторное подтверждение респира-

торно-синцитиальной вирусной природы заболевания осо-

бенно важно у детей первых лет жизни, что позволяет со-

кратить необоснованное назначение антибиотиков, умень-

шает продолжительность госпитализации, способствует зна-

чительному сокращению необоснованного применения до-

рогостоящих лабораторных и инструментальных исследова-

ний [1].

Методы диагностики РСВИ включают изоляцию вируса в

культуре клеток (линия Нep-2, HeL-1, HLDC-1), обнаружение

вирусных антигенов прямым и непрямым иммунофлуорес-

центным методом, иммуноферментный анализ (ИФА, ELISA),

выявление нуклеиновых кислот вируса методом амплифи-

кации или полимеразной цепной реакции (ПЦР) в режиме

реального времени.

Классический метод выделения вируса на культуре кле-

ток долгое время считался «золотым стандартом» диагно-

стики РСВИ. Однако он является дорогостоящим, трудоем-

ким и долгим (требуется от 3 до 6 дней для выявления клас-

сического цитопатического эффекта). Внедрение в лабора-

торную практику центрифугирования клеточной культуры с

последующим прямым иммуноферментным анализом либо

оценкой пероксидазной активности с использованием спе-

цифических моноклональных антител значительно повыси-

ло чувствительность классического метода и сократило

сроки обработки до 3 дней [17].
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Обнаружение антигенов вируса производится прямым

иммунофлуоресцентным (ПИФ) и иммуноферментным

(ИФА, ELISA) методами, хроматографическим и оптическим

иммуноанализом. При проведении ПИФ используются флу-

оресцин-окрашивающие антитела, которые соединяются с

антигеном вируса в эпителиальных клетках респираторного

секрета. Данный метод позволяет при помощи микроскопа

увидеть окрашенные флюорохромами клетки, что ускоряет

постановку диагноза и обеспечивает высокую специфич-

ность.

При использовании ИФА антиген захватывается специ-

фическими антителами, затем обнаруживается с помощью

энзим-меченных антител. Методы обнаружения антигена

просты в исполнении, результат доступен в короткие сроки,

в связи с чем диагностические тест-системы получили ши-

рокое распространение, как и сама методика. Однако у де-

тей старшего возраста этот метод имеет низкую чувстви-

тельность от 0 до 20% в связи с низким содержанием виру-

са в секретах респираторного тракта. У детей же раннего

возраста чувствительность колеблется от 72 до 94%, а спе-

цифичность — от 95 до 100% [17].

ПЦР-диагностика имеет более высокую чувствитель-

ность и специфичность по сравнению с остальными методи-

ками, а время получения ответа сокращается до нескольких

часов. Внедрение в лабораторную практику мультиплекс-

ных систем позволило установить, что значительная доля

случаев РСВИ протекает в виде микст-инфекции с 2 и более

респираторными вирусами [18, 19].

В ФГБУ ДНКЦИБ ФМБА России с успехом используется им-

муноцитохимический (ИЦХ) метод для выявления антигенов

РСВИ в мазках из ротоглотки и лимфоцитарной взвеси с по-

мощью специфических моноклональных мышиных антител.

Метод изучает локализацию и оценивает количество выявля-

емого антигена в клетках. Его преимуществом является воз-

можность в совокупности с другими вышеописанными мето-

диками проводить дифференциальную диагностику между

острой, персистирующей и перенесенной ранее инфекцией

[20].

По нашим данным, имеется существенная разница в эф-

фективности методов лабораторной диагностики у детей

разных возрастных групп. Диагноз острой РСВИ у пациен-

тов первого и второго года жизни чаще подтверждали при

исследовании мазков из ротоглотки с помощью ПЦР (в 67 и

60% соответственно). По сравнению с ПЦР более эффек-

тивным методом у больных данной возрастной группы яв-

лялось иммуноцитохимическое исследование мазков из ро-

тоглотки (чувствительность (Se) 87,4; специфичность (Sp)

93,6 — у детей первого года жизни и Se 93,4; Sp 85,1 — у

детей второго года жизни), а у больных в возрасте от двух

до пяти лет — выявление специфических IgM в иммуно-

ферментном анализе (Se 88,9; Sp 97,6) [20].

Установлено, что от 3 до 13% случаев РСВИ является но-

зокомиальными. Заражение в педиатрическом отделении

может наступить через руки персонала, предметы, бумагу,

кровать, игрушки в течение первых 6 часов, а сам вирус спо-

собен сохраняться на руках до 25 мин. Особую угрозу РСВ

представляет для больных из групп риска тяжелого течения

РСВИ. Нозокомиальная инфекция ассоциируется с худшим

прогнозом, включая летальные исходы, потребностью в

ИВЛ и более длительным пребыванием в стационаре [21].

Поэтому самым важным в ведении таких детей является со-

блюдение санитарно-эпидемиологического режима и изо-

ляция детей с РСВИ в отдельные боксы.

В настоящее время вопрос тактики ведения детей с РСВИ

остается дискутабельным. Не существует эффективных препа-

ратов, действующих специфически в отношении респиратор-

но-синтициального вируса, которые могли бы быть использо-

ваны для этиотропной терапии. В ряде литературных источни-

ков обсуждается назначение в качестве этиотропного средст-

ва рибавирина. В зарубежной практике имеется жидкая фор-

ма препарата, официально зарегистрированная для ингаляци-

онного лечения РСВИ. Однако, учитывая высокую вероятность

супрессии костного мозга, канцерогенность и тератогенность

препарата, с 2015 г. не рекомендовано его широкое примене-

ние, особенно в неонатологической практике [21].

Использование бронходилататоров при РСВ-бронхиоли-

тах у детей первых месяцев жизни также вызывает дискус-

сии. Многочисленные метаанализы показывают, что брон-

ходилататоры не снижают длительность болезни, частоту и

продолжительность госпитализации, поэтому их использо-

вание не рекомендовано в широкой клинической практике.

Применение данных препаратов оправданно только в слу-

чае отягощенного семейного анамнеза по атопии и бронхи-

альной астме, в сочетании с предшествующими эпизодами

бронхообструктивного синдрома, а также при проведении

дифференциальной диагностики с вирусиндуцированной

астмой. Рекомендовано назначать их коротким курсом, и

после улучшения оксигенации крови, снижения оксидатив-

ного стресса и/или лабораторного подтверждения РСВИ их

следует отменить [21].

Нет убедительных данных о необходимости применения

системных кортикостероидов при РСВИ. Учитывая их нега-

тивное влияние на рост и минеральную плотность ткани,

эксперты считают, что от данных препаратов при РСВИ не-

обходимо отказаться [21, 22].

Антагонисты лейкотриеновых рецепторов не показали

своего преимущества по сравнению с плацебо. Антибиоти-

ки также не показаны в терапии больных при отсутствии

вторичной бактериальной инфекции [21].

Физиотерапия не используется в широкой практике, од-

нако у детей с хроническими заболеваниями легких может

быть эффективна [21].

В настоящее время единственным рекомендуемым мето-

дом лечения является соблюдение питьевого режима и про-

ведение ингаляций кислорода для поддержания уровня са-

турации не менее 92% [22].

Эффективной вакцины против РСВИ до сих пор не разра-

ботано. У детей из групп риска тяжелого течения РСВИ для

проведения специфической пассивной иммунопрофилак-

тики успешно используется паливизумаб (Синагис®) — гу-

манизированное моноклональное IgG1-антитело к эпитопу

F белка-слияния РСВ. У этих антител выявлена высокоспе-

цифичная активность против вируса, что позволяет создать

высокую концентрацию в малом объеме и вводить препарат

внутримышечно. Паливизумаб блокирует слияние вирусных

частиц с рецепторами клетки-хозяина и распространение

вируса на другие клетки, которые ранее не подвергались

инфекции [22, 23].

Препарат содержит мышиные антитела к РСВ, что может

стать причиной иммуноопосредованных побочных эффек-



тов. Для того чтобы избежать этой проблемы мышиные ан-

титела к А-участку F протеина РСВ заменены на фрагмент

человеческого IgG, вследствие чего иммунная система

воспринимает данный гуманизированный рекомбинант-

ный IgG как любое другое натуральное человеческое анти-

тело [23].

Профилактика паливизумабом проводится детям млад-

ше 2 лет, родившимся недоношенными с гестационным воз-

растом менее 35 недель, доношенным и недоношенным де-

тям с врожденными пороками сердца, БЛД, иммунодефи-

цитными состояниями, обусловленными различными при-

чинами и требующими лечения на протяжении сезонного

подъема заболеваемости. Препарат вводится внутримыше-

чно в дозировке 15 мг/кг один раз в месяц. Паливизумаб,

назначаемый на протяжении 5 месяцев сезона подъема

РСВ, снижает частоту госпитализации по поводу РСВИ на

55% среди недоношенных детей и детей с БЛД и на 45%

среди детей с врожденными пороками сердца [23].

В исследовании Anthoney Bentley показана экономичес-

кая обоснованность пассивной иммунопрофилактики

РСВИ. Стоимость лечения в Великобритании сокращается

на 33 тыс. фунтов стерлингов среди детей с врожденными

пороками сердца, 19 тыс. фунтов стерлингов среди детей с

врожденными заболеваниями легких, на 3 845 фунтов стер-

лингов среди недоношенных менее 29 недель гестации, 30

тыс. фунтов стерлингов среди недоношенных 29—32 недель

гестации, 99 тыс. фунтов стерлингов среди детей 33—35

недель гестации [24].

Эффективность затрат на профилактику РСВИ показана в

работе отечественных авторов. В настоящее время доказа-

но, что специфическая пассивная профилактика тяжелой

РСВИ у недоношенных детей с гестационным возрастом 32

и менее недель экономически обоснована при ее начале в

течение первых 6 месяцев жизни, так как коэффициент «за-

траты/эффективность» у данных пациентов не превышает

приемлемый уровень по России. Экономическая эффектив-

ность профилактики повышается при более раннем ее на-

чале. Прямые медицинские затраты у детей с гестацион-

ным возрастом 28 недель при начале терапии в первые 3

месяца составляют 594,4 тыс. руб., с возрастом 32 неде-

ли — 740,4 тыс. руб., по сравнению с началом терапии в

первые 6 месяцев — 915,4 и 1030,4 тыс. руб. соответст-

венно [3, 16].

Таким образом, РСВИ является актуальной проблемой

детского возраста. Заболеваемость РСВИ наносит сущест-

венный ущерб экономике здравоохранения всех стран ми-

ра. Вопрос терапии РСВИ в настоящее время остается от-

крытым. Несмотря на имеющиеся возможности лаборатор-

ной диагностики, разработку новых методов лечения и про-

филактики, смертность от РСВИ остается высокой, что тре-

бует дальнейшего изучения клинико-эпидемиологических

особенностей РСВИ и поиска оптимальной терапии. Единст-

венным эффективным профилактическим средством с вы-

соким уровнем доказательности является паливизумаб.
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