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Резюме
Общеизвестно, что COVID- 19, вызванный вирусом SARS-CoV-2 и характеризующийся острым респираторным синдромом 
с  высокой заболеваемостью и  смертностью, стремительно распространился по  миру, приняв характер пандемии. Вирус 
поражает не  только дыхательные пути, но  и  другие органы из-за механизмов цитокинового шторма, гипоксического 
повреждения, иммунного механизма и механизма с участием ангиотензин- превращаю щего фермента. Частота ассоцииро-
ванного с COVID- 19 церебрального венозного тромбоза (ЦВТ), с одной стороны, невелика и составляет менее 0,02%, одна-
ко, с другой стороны, этот показатель в 30–60 раз превышает частоту ЦВТ у лиц без COVID- 19 (0,0003–0,0004% – у взрослых 
и 0,0007% – у детей). В отношении отдельно взятого пациента крайне важно, что сочетание ЦВТ и COVID- 19 ассоциировано 
с более высоким уровнем смертности (45,5%), в отличие от ЦВТ (15%) и COVID- 19 (5,6%) по отдельности. В представленном 
клиническом наблюдении и литературном обзоре авторы делают акцент на патофизиологических механизмах развития 
ассоциированного с COVID- 19 ЦВТ для более глубокого и целостного представления о патологическом процессе, происхо-
дящем в организме, с целью формирования и совершенствования клинического мышления врачей- специалистов и приво-
дят собственное клиническое наблюдение в  качестве иллюстрации сложностей диагностики ассоциированного 
с COVID- 19 ЦВТ. Авторы надеются, что настоящий обзор литературы с описанием клинического случая является ценным 
с точки зрения практикоприменимости как для клиницистов различных направлений, так и для научных сотрудников.
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Для цитирования: Лошкова ЕВ, Ребриенко МВ, Дорошенко ИВ, Люлька ТС, Будкин АВ, Рафикова ЮС, Кондратьева ЕИ, 
Хавкин АИ, Одинаева НД, Солнышко АЛ, Голикова ЕВ. Трудности диагностики осложнений COVID- 19: описание клиниче-
ского случая. Медицинский совет. 2023;17(20):180–188. https://doi.org/10.21518/ms2023-323.

Конфликт интересов: авторы заявляют об отсутствии конфликта интересов.

Difficulties in diagnosing complications of COVID- 19: 
description of a clinical case

Elena V. Loshkova1,2*, loshkova.ev@ssmu.ru, Margarita V. Rebrienko1, Ivan V. Doroshenko1, Tatyana S. Lyulka1,  
Aleksander V. Budkin3, Yulia S. Rafikova1, Elena I. Kondratyeva2,4, Anatoly I. Khavkin2,5, Nuriniso D. Odinaeva2,  
Andrey L. Solnyshko1,6, Elena V. Golikova1,2

1 Siberian State Medical University; 2, Moskovsky Trakt, Tomsk, 634050, Russia 
2 Research Clinical Institute of Childhood; 62, Bolshaya Serpukhovskaya St., Moscow, 115093, Russia 
3 Regional Children’s Home; 52, K. Marks St., Tomsk, 634050, Russia 
4 Medical Genetic Research Center named after Acad. N.P. Bochkov; 1, Moskvorechye St., Moscow, 115522, Russia
5 Pirogov Russian National Research Medical University; 2, Taldomskaya St., Moscow, 125412, Russia
6 Children’s City Hospital No. 1; 4, Moskovsky Trakt, Tomsk, 634050, Russia

Abstract
It is well known that COVID- 19, caused by the SARS-CoV-2 virus and characterized by an acute respiratory syndrome with 
a high morbidity and mortality had rapidly spread around the world, taking on the character of a pandemic. The virus affects 
not only the respiratory tract, but also other organs due to mechanisms of the cytokine storm mechanism, in addition, hypox-
ic damage, immune mechanism and the mechanism involving angiotensin- converting enzyme. The frequency of CVT associat-
ed with COVID- 19 is less than 0.02%, on the one hand, is low, but on the other hand, this rate is 30–60 times higher than 
the frequency of CVT in persons without COVID- 19  (0.0003–0.0004% in adults and 0.0007% in children). For an individual 
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ВВЕДЕНИЕ

Общеизвестно, что COVID- 19, вызванный вирусом 
SARS-CoV-2  и  характеризующийся острым респиратор-
ным синдромом с высокой заболеваемостью и смертно-
стью, был впервые обнаружен в Ухане (Китай) в декабре 
2019 г. и стремительно распространился по миру, приняв 
характер пандемии [1, 2]. SARS-CoV-2 поражает не только 
дыхательные пути, но  и  другие органы из-за действия 
нескольких механизмов, один из  основных  – механизм 
цитокинового шторма; кроме того, имеют место гипокси-
ческое повреждение, иммунный механизм и  механизм 
с участием ангиотензин- превращаю щего фермента [1–4].

Согласно статистическим данным Всемирной органи-
зации здравоохранения, среди детей COVID- 19 встречал-
ся менее чем у 2% [5]. Так, в Швейцарии заболеваемость 
детей до  10  лет cоставила 0,4%, 10–18  лет  – 2,6%, 
в Испании – 0,8%, в Индии до 10 лет – 2,5% и 10–18 лет – 
5%, в Китае – 5,9%, в США – 1,7% [5]. Исходя из данных 
Федерального детского реанимационно- консультатив-
ного центра РФ, коронавирусной инфекцией переболели 
около 50 000 детей – 6,6% (рис. 1) [6].

Церебральный венозный тромбоз  (ЦВТ) – состояние, 
характеризующееся частичной или полной закупоркой 
кровотока в  церебральной венозной системе. Ранняя 
диагностика и лечение могут помочь свести к минимуму 
долгосрочные последствия у  детей  [7, 8]. ЦВТ у  детей 

и  новорожденных имеет многофакторную этиоло-
гию [9, 10]. Большое влияние на развитие данного состо-
яния оказывают хронические заболевания, наблюдаемые 
более чем в 50% случаев [11, 12]. Чаще всего такая невы-
годная коморбидность регистрируется у детей с нефроти-
ческим синдромом, который приводит к приобретенному 
протромботическому состоянию из-за потери антикоагу-
лянтных белков с  мочой, при заболеваниях печени, 
системной красной волчанке, злокачественных опухолях, 
травмах головы. Все перечисленные состояния характе-
ризуются имеющейся гиперкоагуляцией [13].

Частота ЦВТ, ассоциированного с  COVID- 19, с  одной 
стороны, невелика – менее 0,02%, однако, с другой сторо-
ны, этот показатель в 30–60 раз превышает частоту ЦВТ 
у  лиц без COVID- 19  (0,0003–0,0004%  – у  взрослых 
и  0,0007%  – у  детей). В  отношении отдельно взятого 
пациента крайне важно, что сочетание ЦВТ и  COVID- 19 
ассоциировано с  более высоким уровнем смертно-
сти  (45,5%), в  отличие от  ЦВТ  (15%) и  COVID- 19 (5,6%) 
по отдельности [14].

Исследования показывают, что у  36–59% пациентов 
с ассоциированным с COVID- 19 тромбозом развиваются 
офтальмологические и неврологические осложнения [15]. 
Так, самыми частыми патологическими состояниями орга-
на зрения, связанными с  COVID- 19  у  детей, являются 
неврит и отек диска зрительного нерва, нарушения зре-
ния, связанные с  синдромом задней обратимой 

patient, it is extremely important that the combination of CVT and COVID- 19 is associated with a higher mortality rate (45.5%) 
in contrast to CVT (15%) and COVID- 19 (5.6%) separately. In the presented literature review, the authors focus on the patho-
physiological mechanisms of  the development of COVID- 19 associated cerebral thrombosis for a deeper and more holistic 
view of the pathological process occurring in the body in order to form and improve the clinical thinking of specialist doctors, 
and cite their own clinical observation as an illustration of the difficulties of diagnosing COVID- 19 associated cerebral throm-
bosis. The authors believe that this review of the literature describing a clinical case is valuable from the point of view of prac-
tical applicability, both for clinicians of various fields and for researchers.
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 Рисунок 1. Заболеваемость COVID-19 среди детей
 Figure 1. The incidence of COVID-19 among children
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энцефалопатии, потеря зрения, нистагм и нарушения дви-
жения глаз [15–17]. В то же время вызванная коронави-
русной инфекцией неврологическая симптоматика среди 
взрослых хорошо описана и  задокументирована  (энце-
фалопатия, судорожные приступы, нарушения сна, миело-
патии, микрососудистый тромбоз)  [18], аналогичная 
информация о  неврологических проявлениях у  детей 
и подростков (парез, дизартрия, афазия и т. д.) практиче-
ски отсутствует.

В  связи с  этим авторы надеются, что приведенное 
клиническое наблюдение расширит представления 
о клиническом полиморфизме COVID- 19 у детей, особен-
ностях терапии с целью проведения дифференциального 
поиска, своевременной диагностики и  выстраивания 
оптимальной траектории лечения и реабилитации в дан-
ной когорте пациентов.

КЛИНИЧЕСКОЕ НАБЛЮДЕНИЕ

Пациентка В., 3 года, при обращении в детскую боль-
ницу предъявляла жалобы на  выраженную головную 
боль, боль в  ногах, слабость, светобоязнь, отсутствие 
аппетита. Из  анамнеза известно, что заболела остро, 
заболевание началось с  повышения температуры 
до 38,5 °С, боли в  горле, участковым врачом- педиатром 
было назначено лечение, включаю щее как противови-
русный, так и  антибактериальный препарат: ибупрофен, 
кларитромицин, инозин пранобекс.

На  3-и сутки температура нормализовалась, сохра-
нялся умеренно выраженный катаральный синдром 
в виде затруднения носового дыхания и гиперемии сли-
зистой оболочки ротоглотки, однако с 9-х суток заболева-
ния на фоне регресса респираторных симптомов появи-
лись мышечные боли, головная боль, светобоязнь, сла-
бость. Родители самостоятельно обратились в приемное 
отделение детской инфекционной больницы. Девочка 
была госпитализирована, с  целью дифференциальной 
диагностики с менингитом была проведена люмбальная 
пункция. Патологических изменений ликвора не выявле-
но, после этого родители забрали ребенка из больницы 
под расписку.

В дальнейшем ребенок находился в домашних усло-
виях, самочувствие постепенно ухудшалось, двигательная 
активность снижалась, была активна в пределах постели, 
и на 14-е сутки болезни у ребенка имела место троекрат-
ная рвота. После этого родители вновь обратились 
в  дежурный стационар по  месту жительства. Поскольку 
были положительными менингеальные симптомы, сохра-
нялась выраженная головная боль, девочка не  могла 
ходить, принимала пищу лежа, небольшими порциями 
и  жаловалась на  усиление головной боли при дневном 
свете, физической активности, врачом- инфекционистом 
был взят общий анализ крови (нормоцитоз) и выполнена 
люмбальная пункция (клеточный состав и биохимические 
показатели ликвора в пределах нормы). После проведе-
ния люмбальной пункции головная боль сохранялась, 
поэтому было решено провести магнитно- резонансную 
томографию головного мозга с  контрастированием, 

по  результатам которой был верифицирован тромбоз 
верхнего сагиттального синуса, описаны косвенные при-
знаки внутричерепной гипертензии, расширение базаль-
ных цистерн. Ребенок был переведен в неврологическое 
отделение с сохранением таких симптомов, как головная 
боль, светобоязнь, общая слабость, невозможность само-
стоятельно ходить.

Объективный статус при поступлении в неврологиче-
ское отделение: состояние средней степени тяжести, 
во время осмотра ребенок вялый, адинамичный, находит-
ся на руках у матери, самостоятельно не встает на ноги. 
Тургор тканей сохранен, мышечный тонус снижен. Кожные 
покровы бледно- розовые, умеренной влажности, без 
сыпи, наличие орбитального цианоза. Дыхание через нос 
свободное, отделяемого из носа нет. Зев спокоен, лимфо-
узлы единичные, безболезненные, подвижные, эластич-
ные. Аускультативно дыхание жесткое, хрипы отсутствуют, 
перкуторный звук легочный. Тоны сердца громкие, дыха-
тельная аритмия, шумы отсутствуют. Живот обычной 
формы, мягкий, безболезненный. Нижний край печени 
по  краю реберной дуги, безболезненный, эластичный, 
селезенка не увеличена, стул со слов матери оформлен-
ный, мочеиспускание безболезненное.

Неврологический статус: сознание ясное, мимика 
и  жестикуляция живые, активные, визуальный контакт 
не поддерживает, на вопросы не отвечает. Глазные щели 
d = s, зрачки d = s. Прямая и перекрестная реакция на свет 
сохранена с  двух сторон, фотореакции d  = s, страбизма 
нет. Движения глазных яблок в полном объеме, конвер-
генция сохранена, нистагма нет. Слух сохранен. Точки 
выхода тройничного нерва безболезненны. Носогубные 
складки d = s, язык по средней линии. Рефлексы средней 
живости, сила рук не снижена. Рефлексы нижних конеч-
ностей: коленные d = s высокие, с расширением рефлек-
согенной зоны ахилловы d  = s, брюшные d  = s. 
Патологические знаки отсутствуют. Мышечный тонус 
сохранен, движения конечностей в  полном объеме. 
Симптомы натяжения отсутствуют. Напряжений мышц нет. 
Менингеальные знаки отсутствуют.

Пациентка осмотрена окулистом, выявлены начальные 
признаки застойных дисков зрительных нервов обоих глаз.

На основании жалоб, анамнеза, клинической карти-
ны, данных обследований был сформулирован основной 
диагноз: тромбоз верхнего сагиттального церебрально-
го синуса, ассоциированный с COVID- 19; рефлекторный 
нижний парапарез; внутричерепная гипертензия. 
Осложнение: отек дисков зрительных нервов. Назначена 
терапия: надропарин кальция с  переходом на  дабига-
трана этексилат, эзомепразол, фолиевая кислота, про-
биотик лактобактерии ацидофильные + грибки кефир-
ные (табл. 1).

В связи с проведением дифференциальной диагности-
ки причин тромбоза определен уровень гомоцистеина, 
который составил 12,02  мкмоль/л  (2,76–6,62). Паци ент-
ке  был определен уровень антител  (АТ) к  COVID- 19 
(АТ  к  COVID- 19  IgG  – положительно, 1101  ЕД BAU/мл; 
АТ к COVID- 19 IgМ – отрицательно), что свидетельствовало 
о перенесенной коронавирусной инфекции.
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В ходе терапии у пациентки были выявлены отклоне-
ния в  следующих лабораторных и  инструментальных 
методах исследований: анемия 1-й  степени и  снижение 
уровня тромбоцитов до 66 000, после отмены надропари-
на кальция на  сутки и  дальнейшего снижения дозы 
на 50% уровень тромбоцитов нормализовался, а терапия 
надропарином кальция была продолжена. По  результа-
там коагулограммы в  процессе терапии регистрирова-
лось снижение уровня фибриногена, остальные показате-
ли были в пределах нормы.

Ребенок выписан спустя 2 нед. с положительной дина-
микой под наблюдение участкового педиатра, гематолога, 
невролога, гастроэнтеролога по  месту жительства. Были 
купированы клинические проявления внутричерепной 
гипертензии, нарушений в  неврологическом статусе 
не наблюдалось, подкожное введение надропарина каль-
ция было заменено на пероральный прием дабигатрана 
этексилата. Необходимо отметить, что назначение даби-
гатрана проведено в  соответствии с  показаниями off 
label, родителями пациентки было подписано доброволь-
ное информированное согласие на  использование 
лекарственного препарата и  проведена врачебная 
комиссия (табл. 1).

ОБСУЖДЕНИЕ

У детей COVID- 19, ассоциированный с ЦВТ, считается 
тяжелым состоянием, требующим большого внимания 
из-за неспецифичности клинических проявлений [19, 20]. 
Сравнивая полученные результаты анализа клинических 
проявлений ассоциированного с  COVID- 19  ЦВТ  [21, 22], 
необходимо обратить внимание клиницистов, что такие 
симптомы, как прогрессирующая головная боль, 
отек  (застойные явления) диска зрительного нерва, 
вялость и спутанность сознания, имевшие место в пред-
ставленном клиническом наблюдении, наблюдались 
и  описаны у  других пациентов в  доступных по  данной 
теме публикациях [15].

Отек диска зрительного нерва является следствием 
внутричерепной гипертензии и  может вызывать дипло-
пию и  потерю зрения. Диплопия, вторичная 

по отношению к параличу 6-го черепно- мозгового нерва, 
прогрессирующая потеря зрения или острый фокальный 
дефицит, а также судороги являются у детей частым про-
явлением ассоциированного с  COVID- 19  ЦВТ  [17, 23], 
наличие отека диска зрительного нерва имело место 
у данной пациентки.

Головная боль обычно является первым симптомом 
в  начале ЦВТ, согласно наблюдениям коллег  [2, 24], что 
также было отмечено при опросе пациентки. Локализация 
головной боли не информативна, поскольку не коррели-
рует с местом тромбоза [25]. Было доказано, что очаговые 
неврологические нарушения, такие как парез, дизартрия 
и  афазия, обусловлены локализованным повреждением 
в коре головного мозга [14, 26].

Изменения психического статуса, такие как амнезия, 
мутизм, спутанность сознания или бред, наблюдаются 
у  пациентов с  тромбозом глубокой системы, особенно 
у  пациентов с  обширными венозными инфарктами или 
двусторонним отеком базальных ганглиев и  таламу-
са [26, 27]. В наиболее тяжелых случаях может наблюдать-
ся быстрое неврологическое ухудшение, приводящее 
к коме и смерти [1]. У девочки наблюдался выраженный 
негативизм, плаксивость, сонливость на высоте внутриче-
репной гипертензии.

Результаты эпидемиологических исследований 
в  педиатрической практике демонстрируют, что частота 
ЦВТ на  фоне инфекционного процесса увеличивается 
до 40%  [28]. Все вышесказанное указывает на важность 
понимания патогенеза развития ассоциированного 
с СOVID-19 тромбоза для более точной и быстрой вери-
фикации и лечения данного состояния.

Было замечено, что цитокиновый шторм, описанный 
у пациентов с COVID- 19 (рис. 2), является основным пато-
физиологическим связующим звеном между воспалени-
ем и  тромбозом  [3, 29]. Многочисленные молекулярные 
пути, которые активизируются при цитокиновом шторме, 
нарушают регуляцию ренин- ангиотензин-альдостеро но-
вой системы, что способствует повреждению эндотелия 
в  результате окислительного стресса  [29, 30]. Повышен-
ное количество активных форм кислорода, вырабатывае-
мых ангиотензин- превращаю щим фактором типа 2 

 Таблица 1. Терапия, которую получала пациентка на этапе стационара
 Table 1. Therapy the patient received during hospitalization

Причина назначения Лечение 1-й 
день

2-й 
день

3-й 
день

7-й 
день

10-й 
день

12-й 
день

14-й 
день

Тромбоцитопения Дексаметазон

Антикоагулянтная терапия Надропарин кальция Снижение кратности 
до 1 раза в день

Перевод на длительный прием фраксипарина в таблетках Дабигатрана этексилат, 
перевод согласно инструкции

Профилактика язвы желудка, связанной с длительным приемом препаратов Эзомепразол

В связи с отказом пациента от питья и необходимостью регидратации Внутривенно капельно: 
стерофундин + эуфиллин

Назначение офтальмолога в рамках терапии застойных дисков 
зрительных нервов обоих глаз / внутричерепной гипертензией Диакарб, аспаркам



184 МЕДИЦИНСКИЙ СОВЕТ 2023;17(20):180–188

CO
VI

D
-1

9

и обладаю щим высоким сродством с COVID- 19, оказыва-
ет патологическое воздействие на  эндотелий. В  частно-
сти, эндотелиальная дисфункция приводит к разрушению 
сосудистого барьера, что приводит к  инфильтрации 
иммунными клетками стенки сосудов, гиперпродукции 
провоспалительных цитокинов, а впоследствии – к тром-
бозу [3, 31]. В свою очередь, эндотелиальная дисфункция 
связана с эндотелиальной экспрессией многих протром-
ботических молекул и рецепторов, включая Р-селектины, 
ангиопоэтин-2 и эндотелин-1 [30]. Более того, субэндоте-
лиальный фактор фон Виллебранда (фВБ) высвобождает-
ся поврежденным эндотелием и активируется. Активные 
мультимеры фВБ прилипают к  субэндотелиальному кол-
лагену и тромбоцитам, активируя их агрегацию и приво-
дя к тромбозу [31].

Другой путь развития тромбоза связан с чрезмерной 
активацией тромбоцитов, возникаю щей на  фоне 
COVID- 19  [32]. Активированные тромбоциты высвобо-
ждают различные факторы для активации иммунных 
реакций, а также стимулируют каскад свертывания, вклю-
чая ионы кальция и  факторы свертывания  [33]. Было 
показано, что тромбоциты пациентов с COVID- 19 выделя-
ют значительно большее количество цитокинов, хемоки-
нов и факторов роста при стимуляции, чем тромбоциты 
здоровых людей и способствуют увеличению количества 
реагентов острой фазы  (фибриноген, фВБ, фактор XII 
свертывания)  [30]. Кроме того, врожденный иммунитет 
при COVID- 19 запускает коагулопатические пути [9]. Эта 
активация вызывает сверхэкспрессию тканевых факто-
ров эндотелия и моноцитов, усиливает активацию тром-
боцитов и  воспаление эндотелия, еще больше увеличи-
вая выработку провоспалительных цитокинов и  способ-
ствуя цитокиновому шторму [18, 30].

По локализации венозных тромбозов ведущим явля-
ется тромбоз верхнего сагиттального церебрального 
синуса  (60–98%), что и было диагностировано у данной 
пациентки. Затем по  частоте следует тромбоз боково-
го  (10–68%), прямого  (до 25%), пещеристого синуса 

(до  5%), кортикальных  (4–50%), глубоких вен (до 26%)1. 
Было показано, что в ряде случаев клинические признаки 
зависят от локализации тромбоза [34, 35].

В табл. 2 представлен метаанализ частоты венозных 
тромбозов, связанных с  коронавирусной инфекцией 
у  4209  детей с  реализацией 188  случаев тромботиче-
ских осложнений. Возрастной диапазон составлял 
от  9  мес. до  17  лет. В  8  исследований были включены 
пациенты без сопутствующей патологии  (71  ребе-
нок)  [20,  22,  23,  27,  36–39], сопутствующие заболева-
ния  (118  детей) включали: туберкулезный менин-
гит  (11  пациентов)  [11, 27], серповидноклеточную ане-
мию  (6  пациентов)  [19, 27, 38], астму  (19  пациен-
тов) [27, 39–41] и ожирение (27 пациентов) [19, 23, 39, 42].

Терапия ассоциированного с СOVID-19 тромбоза у детей
Основой лечения ЦВТ у детей является терапия антико-

агулянтами с использованием низкомолекулярного гепари-
на, нефракционированного гепарина и варфарина соглас-
но последним международным рекомендациям. Целесо-
образно продолжать терапию в течение 3–6 мес. в зависи-
мости от  клинического состояния и  нейровизуализа-
ции [36, 43, 44]. Так, N.A. Goldenberg et al. [44] рекомендовали 
вводить низкие дозы низкомолекулярного гепарина под-
кожно 2 раза в день в качестве антитромботической тера-
пии детям, госпитализированным по поводу ассоциирован-
ного с COVID- 19 тромбоза, у которых заметно повышен уро - 
вень D-димера (табл. 2) [10, 45]. Тромболизис следует при-
менять только у  строго отобранных пациентов, например, 
не  имеющих в  анамнезе тромбофилию  [46], из-за риска 
кровотечения. Авторы предлагают вводить плазминоген 
со свежезамороженной плазмой перед процедурой [40].

Наиболее распространенным препаратом в  рамках 
терапии ассоциированного с COVID- 19 венозного тромбо-
за является дипиридамол [21]. Сообщается, что в клиниче-
ски допустимых концентрациях дипиридамол замедляет 

1 American Academy of Pediatrics. Children and COVID-19: State-Level Data Report. Available 
at: https://www.aap.org/en/pages/2019-novel-coronavirus-covid-19-infections/children-and-
covid-19-state-level-data-report. 

 Рисунок 2. Механизмы развития цитокинового шторма и активации других молекулярных путей, приводящие к тромбозу
 Figure 2. Mechanisms of cytokine storm development and activation of other molecular pathways leading to thrombosis

АПФ2  АПФ1–7 Р-селектин Эндотелиальная дисфункция

Дегидратация гликокаликса Тромбоз

COVID-19

аутоиндукция ИЛ-1

Цитокиновый шторм

Фибриноген

ФНО-α,
хемокины

гиперактивация  
тромбоцитов 

ИЛ-1 фВБ

ИЛ-6
С1q

Гиперактивация комплемента

С3 С3b

АПФ – ангиотензин-превращающий фермент; ИЛ – интерлейкин; ФНО-α – фактор некроза опухоли α; фВБ – фактор фон Виллебранда.

https://www.aap.org/en/pages/2019-novel-coronavirus-covid-19-infections/children-and-covid-19-state-level-data-report
https://www.aap.org/en/pages/2019-novel-coronavirus-covid-19-infections/children-and-covid-19-state-level-data-report
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клеточную репликацию вируса COVID- 19  [46]. 
Антивирусный эффект дипиридамола не является беспре-
цедентным, исследования на клеточных культурах показа-
ли замедление пролиферации различных РНК-
содержащих вирусов [47, 48], а в российском клиническом 
отчете несколько десятилетий назад был сделан вывод, 
что профилактическое введение дипиридамола эффек-
тивно для снижения риска гриппа и  инфекций верхних 
дыхательных путей [49]. Дипиридамол является достаточ-
но безопасным, хорошо переносимым, широкодоступным 
препаратом  [34, 50]. Экспериментальные исследования 
также показывают, что он может воздействовать на ней-
трофилы, подавляя выработку супероксида, адгезию 
к эндотелиальным клеткам [34, 45]. Лечение детей с ЦВТ 
также должно включать соответствующую гидратацию 
и лечение повышенного внутричерепного давления [51].

В табл.  2  также представлены используемые препа-
раты для лечения ассоциированного с COVID- 19 тромбо-
за у  детей в  различных странах мира. Наиболее часто 

назначаемым дополнительным медикаментозным лече-
нием была антикоагулянтная терапия низкомолекуляр-
ным гепарином, что отражено в 5 исследованиях [39– 42], 
в 1 исследовании название антикоагулянта не  указыва-
лось  [41], ацетилсалициловую кислоту использовали 
в  3  исследованиях  [36,  38,  39], гидроксихлорохин  – 
в 2 работах [22, 28], внутривенное введение – в 1 иссле-
довании [22] и тоцилизумаб (8 мг/кг) – 1 пациенту с сер-
повидноклеточной анемией [38].

ЗАКЛЮЧЕНИЕ

Ассоциированный с COVID- 19 ЦВТ является тяжелым 
состоянием, которое характеризуется нарушением крово-
тока в церебральной венозной системе на фоне вирус-
ной инфекции, вызванной SARS-CoV-2.

В  представленном клиническом случае наблюдались 
проявления ассоциированного с COVID- 19 ЦВТ, которые 
также были отмечены и  в исследованиях других коллег. 

 Таблица 2. Анализ распространенности и подходов к терапии ассоциированного с COVID-19 церебрального тромбоза у детей
 Table 2. Analysis of the prevalence and approaches to the treatment of COVID-19 associated cerebral thrombosis in children

Исследование Страна Количество 
детей Локализация тромбоза Схема лечения тромбоза

Л.Н. Мазанкова и др. [11],
H. Whitworth et al. [27] 21 страна 853 (21) Венозный тромбоз  

церебральных синусов Нет информации

I. Colmenero et al. [19] Испания 358 (20) Церебральный синовенозный тромбоз
Эноксапарин каждые 12 ч,  

целевой анти- Xa 0,3–0,5 МЕ/мл/UFH,  
целевой анти- Xa 0,1–0,3 МЕ/мл [33]

L.A. Beslow et al. [20],
L.R. Feldstein et al. [42] США 971 (17) Тромбоз подвздошной вены, массивная 

эмболия легочной артерии

Гепарин (35 МЕ/кг/ч), анти- Ха, ацетилсалициловая 
кислота в высоких дозах, метилпреднизолон, 

инфликсимаб

P. Lang et al. [22] Германия 376 (29) Венозный тромбоз  
церебральных синусов

Противомикробные 
препараты, эноксапарин 2 мг/кг,  

гидроксихлорохин (начальная доза 400 мг)

R.E. Turbin et al. [23] США 3 Тромбофлебит правой верхней глазной 
вены Солумедрол, преднизолон, эноксапарин

F. Essajee et al. [28] Южная Африка 76 (5) Венозный тромбоз  
церебральных синусов

Антибиотики, дексаметазон, гидроксихлорохин,  
ацетилсалициловая кислота, инъекции LMWH в дозе 

40 мг (с последующим введением варфарина)

G. Ghatashe et al. [36] Арабский  
регион 189 (21)

Аневризмы со множественными  
дефектами наполнения – разведение 

контраста или частичный тромбоз

Сониазид 20 мг/кг, рифампицин 20 мг/кг,  
пиразинамид 40 мг/кг, этионамид 20 мг/кг,  

преднизолон (2 мг/кг),  
ацетилсалициловая кислота 3 мг/кг/сут

M.H. Odièvre et al. [37] Франция 198 (7) Двусторонние тромбоэмболии легочной 
артерии Метилфенидата гидрохлорид

M. Dolhnikoff et al. [38] Бразилия 79 (1) Микротромбы в легочных артериолах 
и капиллярах почечных клубочков

Ацетаминофен, антикоагулянты,  
тоцилизумаб (8 мг/кг)

F. Minen et al. [39] Великобритания 224 (2) Венозный тромбоз  
церебральных синусов tPA в дозе 0,5 мг/ч, гепарин

Y. Kenchappa et al. [40] Индия 229 (17)
Венулы, частично  

блитерированные тромбоцитами 
и фибриновыми тромбами

Внутривенное введение (2 г/кг),  
ацетилсалициловая кислота (100 мг/кг/сут),  

тройная антитромботическая терапия,  
низкомолекулярный гепарин

Z. Hussain et al. [41] Индия 467 (36) Тромб поперечного синуса Дефибротид (начальная доза 25 мг/кг/сут),  
низкие дозы гепарина

L.R. Feldshtein et al. [42] США 186 (8) Венозный тромбоз  
церебральных синусов Низкомолекулярный гепарин
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