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                              СПИСОК УСЛОВНЫХ СОКРАЩЕНИЙ 

АКОСМ - антикристаллобразующая среда мочи 

ТК - титрационная кислотность 

ЗПТ - заменное переливание тромбоцитов 

ДНСГ - динамическая нефросцинтиграфия 

ОКК - оксалатно – кальциевая кристаллурия 

ОМС - органы мочевыделительной системы 

ТИИ - тубулоинтерстициальные изменения 

ТИПП - тубулоинтерстициальное повреждение почек 

УП - угроза прерывания 

ЦИК - циркулирующий иммунный комплекс 

ФНО-а - фактор некроза опухоли-альфа 

ФСП - функциональное состояние почек 

CRP - цитопротекторный рецептор 

IFNAR - интерферон первого типа 

MIS-C - мультисистемный воспалительный синдром 

NGAL - липокалин-2 ассоциированный с нейтрофильной 

желатиназой 

P-ANCA - перинуклеарные антинейтрофильные 

цитоплазматические антитела 

PDGF - фактор роста тромбоцитов 

RT-PCR - Ретест-ПЦР 

SARS-Cov-2 - тяжелый острый респираторный синдром 

коронавирус-2  

STAT1 - белок-трансмиттер 

TGF-β - трансформирующий фактор роста – бетта 

TMPRSS2 - Трансмембранная протеаза серин 2 

TNF-a - фактор некротизации опухоли-α 

VEGF - фактор роста эндотелия сосудов 
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                                              Введение 

Данная патология склонна к рецидивированию и прогрессированию с 

формированием нефросклероза и развитием острой почечной 

недостаточности, приводящих к инвалидизации организма и 

требующих экстраординарных вмешательств. По данным ряда 

авторов, в настоящее время установлено, что важным компонентом 

патогенеза ренальной патологии развившейся на фоне Covid-19 

является вирусное деструктивное поражение в ренальной 

интерстициальной ткани (Алботова Л.В., Агранович Н.В., Лихачева 

А.П., 2020).  

В развитии ренальной патологии на фоне Covid- 19 у детей 

имеют значение поражение не только канальцевого аппарата, но и 

клубочков и всех сосудов ренальной интерстициальной ткани. Этот 

феномен вызывает деструктивный процесс мозгового слоя 

переходящий в интерстициальный фиброз с вовлечением в 

воспалительный процесс всего нефрона (Галкина О.В.,2016; 

Горшкова Е.Г., Кривич М.Б., 2017). Однако наблюдения ведущих 

нефрологов свидетельствует, что острое течение определяется у 30% 

пациентов, причем у 50% из них первый рецидив возникает в течение 

ближайших трех месяцев после первого эпизода (Кушнаренко Н.Н., 

Медведева Т.А., 2018). Вероятно, единая схема лечения, несмотря на 

все достоинства, не всегда определяет положительный результат 

лечения (Попова Е.В., 2017; Мухтаров Т.А., 2019). Эти данные 

свидетельствуют о необходимости применения новых методов 

лечения при ренальной патологии развившейся на фоне COVID- 19 с 

учётом клинических особенностей этого заболевания (Попова Е.В., 

2018; Смирнова Н.Н., 2019).  
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В Узбекистане оценка показателей функционального состояния 

почек, цитокинового профиля и NGAL у больных с ренальной 

патологии развившейся на фоне COVID- 19 изучены в основном у 

людей старшего возраста, но у детей полноценно не изучены 

(Зуфаров Ш.А. и соавт., 2021; ШариповТ.А., 2022). 

Исходя из вышеизложенных, возможно проведения научных 

исследований направленных на предупреждения развития острой 

почечной недостаточности путем ранней оценки функционального 

состояния почек, изучения показателей цитокинового профиля и 

NGAL у детей больных с ренальной патологии развившейся на фоне 

Covid-19 и повышение эффективности методов лечения. 

 

ГЛАВА I. ХАРАКТЕР ЭТИОПАТОГЕНЕЗА ОСТРОЙ 

РЕНАЛЬНОЙ ПАТОЛОГИИ У ДЕТЕЙ ПЕРЕНЕСШИХ COVID-19 

 §1.1. Некоторые аспекты развития ренальной патологии 

перенесших COVID-19 у детей 

Коронавирус-2 тяжелого острого респираторного синдрома 

(SARS-CoV-2) является новой проблемой здравоохранения во всем 

мире, потенциально поражающий все органы, включая почки. 

Большинство отчетов о почечных проявленияхперенесшихданной 

инфекции были проведены в основном среди взрослого и 

пожилоговозраста, тогда как исследования среди детского населения 

единичны [95, 97]. Болезнь почек в конечной стадии (ESRD), является 

угрожающим жизни состоянием, особенно, когда она связана с 

короновирусной инфекцией [96]. 

В то время, как данные, касающиеся эпидемиологии, 

патофизиологии, факторов риска и прогноза у взрослых с 
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гистопатологией почек после острой инфекции COVID-19 на 

сегодняшний день хорошо известны, остается значительный пробел в 

изучении эндогенных патологических почечных проявлений у детей 

после острой инфекции COVID-19 [100].  

Данные из нескольких европейских стран показали одинаковое 

количество случаев заболевания среди мужчин и женщин, однако у 

мужчин заболевание протекало более тяжело.  

Результаты исследований DongY, MoX, HuY, QiX, JiangF, JiangZ, 

проведенные у 287 пациентов, показали, что у поступивших в больницу 

Ханькоу, Ухань, Китай, обнаружена более высокая частотаOПП (19,6%) 

у пациентов с COVID-19 и значительное увеличение риска смертности 

по сравнению с пациентами COVID-19 без OПП [141,143]. Это также 

свидетельствует о значительной корреляции между выживаемостью и 

функцией почек. 

У взрослых пациентов с COVID-19 ОПП связано с развитием ОП и 

ОТИН с повышенным риском смертности даже после выздоровления 

(из-за возраста, пола и сопутствующих заболеваний). Помимо этих 

причин, также предполагалось, что заболевание было вызвано 

сопутствующим коморбидом или прямой инвазией вирусного материала 

в паренхиму почки. 

В данном исследовании коморбидными факторами были 

несколько врожденных заболеваний, таких как тетрада Фалло, полный 

дефект атриовентрикулярной перегородки, внутрипеченочный 

желтушный холестаз с микроцефалией, диафрагмальная грыжа и 

туберкулез.  
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Интересно, что некоторые результаты посмертной гистопатологии 

указывали на повреждение почечной ткани у пациентов при COVID-19, 

которые раннее не были обнаружены при обычном обследовании 

(повышенный уровень мочевины или креатинина), что указывает на 

возможность субклинического ОПП.  

Однако, рядом авторов отмечено, что некоторые пациенты 

COVID-19 с ОПП поступают в больницу с жалобами на рвоту и диарею. 

В этих случаях было предположение, что это связано с преренальной 

проблемой. Белок вирусных шипов связывается с 

ангиотензинпревращающим ферментом-2 (AПФ2), прикрепленным к 

внешней поверхности клеток в легких, эндотелии сосудов, почках, 

сердце и кишечнике, при этом он активирует ангиотензин 

II. Трансмембранная протеаза серин -2 (TMPRSS2) расщепляет и 

праймерирует белок- S, позволяя высвобождать вирусные слитые 

пептиды, тем самым способствуя слиянию мембран. Поэтому считается, 

что совместная экспрессия AПФ2 и TMPRSS2 играет важную роль в 

обеспечении проникновения SARS-CoV-2 в клетки-хозяева [103, 104, 

147]. 

Ки и коллеги описали характеристики 36 госпитализированных 

детей (в возрасте 0–16 лет) с COVID-19 в Китае, и ни у одного из них не 

было сообщений о почечной дисфункции, определяемой уровнем 

креатинина в сыворотке выше 110 мкмоль/л или мочевиной в сыворотке 

выше 7 ммоль/л.Вентиляция легких у детей в условиях данного 

патологического процесса менее нарушена, с меньшим системным 

вовлечением и почечной дисфункцией по сравнению со взрослыми. 

По результатам исследовательских работ, полученных SuH, 

YangM, WanC, YiL, TangF, ZhuH. стало известно, чтоу больных детей 
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меньшая резистентность к короновирусной инфекции связана 

снезрелостью иммунной системы и рецепторов ангиотензин-

превращающего фермента (АПФ2), которые представляют собой 

область взаимо связывания SARS-CoV-2 [149, 152]. 

Распрастраненность ренальной патологии среди больных с 

тяжелым течением составила 10,5%, нарушение почечной функции 

характеризовалось быстрой нормализацией диуреза и азотемии без 

проведения специальной ренальной терапии. Таким образом, 

необходимо дальнейшее изучение анализа клинико-лабораторных 

показателей и возможных осложнений COVID-19 у пациентов детского 

возраста. 

С момента начала пандемии COVID-19, описаны новые или 

рецидивирующие подоцитопатии, гломерулярные болезни и другие 

внутрипочечные патологии у детей после или перенесших острой 

инфекции COVID-19.В некоторых случаях имеются подтверждения 

биопсией почек, в то время, как в подавляющем большинстве – диагноз 

является эмпирическим, установленным на основании анамнеза, 

характерного для заболеваний почек, неинвазивных исследований и 

ответной реакции на лечение (exuvantibus) [98, 99].  

Также, можно предположить, что дети с сопутствующими 

заболеваниями, такими как врожденные пороки сердца и врожденные 

заболевания почек, а также пациенты с почечной трансплантацией 

имеют более высокий риск развития острого почечного воспаления. 

Пациенты, перенесшие трансплантацию, имеют более высокий риск 

почечных осложнений при симптоматическом COVID-19.  

Ренальная патология чаще встречалась у детей младшего возраста 

и у лиц с сопутствующими заболеваниями. У небольшой части детей с 

ренальной патологией развившейся перенесшихCOVID-19 к моменту 
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выписки развивалась острая почечная недостаточность. Тем не менее, 

она протекала мягче, чем у взрослых, с меньшей потребностью в ЗПТ. 

Недавний отчет многоцентрового эпидемиологического 

исследования критически больных детей (исследование CAKE) показал, 

что ОПП имело место у 18% включенных пациентов, хоть и была 

представлена скудная информация о классификации и степени тяжести.  

Различные авторы показали, что циркулирующие уровни AПФ2 

были выше у мальчиков, чем у девочек с заболеваниями почек [100, 

102]. Для анализов использовались данные сети эпиднадзора за 

госпитализацией, связанной с коронавирусной болезнью 2019 года 

(COVID-NET), среди детей и подростков США в возрасте 0-17 лет. 

Различные поражения почек у детей страдающих этим заболеванием, 

может быть как легкой степени, проявляться протеинурией или 

бессимптомной гематурией, так и протекать в тяжелой форме, в такой 

как ОПН. 

Анализ транскриптома показал высокую коэкспрессию AПФ2 и 

TMPRSS2 в подоцитах и клетках прямых канальцев. В результате 

вирусной инвазии SARS-CoV-2 может оказывать прямое 

цитопатическое действие на эти типы клеток почек. Количественная 

оценка вирусной нагрузки SARS-CoV-2 в тканях при вскрытии 

пациентов, умерших от COVID-19, показывает тропизм к почечной 

ткани, особенно у тех, у кого поражено более двух систем, и это не 

связано с хроническим заболеванием почек. Вирусная нагрузка 

обнаруживается во всех отделах почек с очевидным сродством к 

клубочкам [105, 106]. 

По данным других авторов выявлено значительное повышение С-

реактивного белка (CRP) и снижение количество тромбоцитов в группе. 
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Это состояние, вероятно, коррелирует с развитием процесса 

цитокинового шторма, который вовлекает в увеличение 

провоспалительных медиаторов, таких как интерлейкин-6 (IL-6), 

трансформирующий фактор роста-β (TGF-β), фактор некротизации 

опухоли-α (TNF- α), фактор роста эндотелия сосудов (VEGF), фактор 

роста тромбоцитов (PDGF), IL-10, и растворимый рецептор активатора 

плазминогена урокиназы (suPAR) [112, 115].Такое высвобождение 

провоспалительных и противовоспалительных медиаторов и стимуляция 

плазминогена с активацией антитромбина-III приводит к нарушению 

свертывания крови и увеличению тромбообразования, которое 

возникает на более поздних стадиях [120]. Поэтому фибринолитические 

факторы и фибриноген истощаются, а образование тромбов и 

кровотечение, связанное с диссеминированным внутрисосудистым 

свертыванием (ДВС) происходят одновременно.  

Во время преобладания омикрона у 63% госпитализированных 

младенцев и детей не было сопутствующих заболеваний; на младенцев в 

возрасте <6 месяцев приходилось 44% госпитализаций, хотя различий в 

показателях тяжести по возрасту не наблюдалось [121, 122]. Данные 

показали, что COVID-19 был более летальным у мальчиков, чем у 

девочек, со смертностью 2,8% и 1,7%, соответственно. 

По данным других исследований, младенцы были более 

восприимчивы к инфекции COVID-19. Поэтому у них наблюдались 

симптомы тяжелого течения болезни, особенно с сопутствующими 

заболеваниями, сопровождающимися снижением функции почек, о чем 

свидетельствовало повышение уровня креатинина в сыворотке крови, 

которое доказывало о наличиитенденции инфекции SARS-CoV-2 

поражать почки, что проявляется снижением скорости клубочковой 
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фильтрации (СКФ), где у больных с тяжелым течением она была ниже 

(49,59 мл / мин / 1,73 м2) по сравнению с не тяжелым (113 мл/мин/1,73 

м²), однако статистически незначима (р =0,521). При данной патологии 

SARS-CoV-2были обнаружены значимые высокие уровни СРБ и низкие 

уровни тромбоцитов (р<0,05) [122].  

Кроме того, дети, нуждающиеся в интенсивной жидкостной 

реанимации, подвержены риску перегрузки объемом, которое 

обуславливает развитие почечных осложнений [141, 143]. Острая 

почечная недостаточность (ОПН) является осложнением COVID-19, и 

патофизиология ОПН при COVID-19 представляется многофакторной 

[105, 124].  

У детей в условиях COVID-19 ОП и ОТИН возникали примерно у 

одной пятой наших госпитализированных детей и более чем у трети 

детей, нуждавшихся в госпитализации в отделение интенсивной терапии 

[161, 164].  

Хотя эти предположения в целом носят спекулятивный характер, 

доказательств в отношении этих аспектов растет. Потенциальные 

механизмы повреждения почеку этих пациентов могут быть 

рассмотрены в рамках 5 основных категорий: 

1. Обезвоживание: вторично из-за снижения потребления 

жидкости, рвоты, диареи и чрезмерного использования мочегонных 

средств для поддержания легких "сухими". Все это предрасполагает 

пациента к развитию ОПП. 

2. Синдром цитокинового шторма: в частности, у пациентов с 

COVID-19 описаны высокие концентрации интерлейкина-6, особенно 

когда заболевание легких достигает критериев синдрома острого 

респираторного заболевания (ОРВИ). У пациентов с цитокиновым 
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штормом ОПП может возникнуть из-за воспаления почек, повышенной 

проницаемости сосудов, потери жидкости, внутрибрюшной 

гипертензии, гиповолемии и последующего шока [129]. 

3. Системные побочные эффекты вируса: недавние первые 

сообщения показали возможность, подтвержденную 

гистопатологическими результатами, вируса SARS-COV-2 

непосредственно поражать проксимальные канальцы [140, 161].  

4. Использование нефротоксичных препаратов (а именно 

противовирусных и гидроксихлорохинов), при применении 

специфического лечения COVID-19, является одним из факторов 

развития ренальной патологии. Как и при ОПП не связанной с COVID-

19 этиологией, необходимо уделять пристальное внимание 

использованию нефротоксичных препаратов, следить за их уровнем и 

сократить их применение. Необходимо сокращение их применения у 

пациентов с высоким риском, особенно в условиях перегрузки 

жидкостью и кумулятивного эффекта. 

MastrangeloAntonio, MorelloWilliam, VidalEnricoиз когорты 

пациентов с ОПвыявили у 33% больных аномальные результаты УЗИ в 

виде увеличения размеров почек у детейбольше 95-го процентиля. 

Точная распространенность ОПсреди пациентов с COVID-19 до 

некоторого времени была неизвестна, так в первоначальных отчетах из 

Китая сообщалось о низкой ее распространенности -0,5%, однако, по 

данным более поздних исследований выяснилось, что 

распространенность возросла до 19% [124, 129]. 

При тщательном сборе данных распространенность ОТИН, по-

видимому, оказалась еще выше. В двух крупных многоцентровых 

исследованиях, проведенных в Нью-Йорке, ОТИН был зарегистрирован 
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у 22,2 и 36,6% из 5700 пациентов (взрослых и детей) и 5449 (только 

взрослых) пациентов соответственно. 

В Великобритании примерно у половины госпитализированных 

детей с COVID-19 выявлены признаки почечной дисфункции, и у более 

четверти больных показатели соответствовали диагностическим 

критериям ОТИН. В другой когорте ОТИН был зарегистрирован у 46% 

из 3235 госпитализированных пациентов. В когорте из 52 детей у 46 % 

уровень креатинина в сыворотке крови превышал верхнюю границу 

нормы, а у 29 % состояние больных III степени активностиОТИН, хотя 

ни одному из них не потребовалась ЗПТ [134, 140]. 

Новый синдром, который в настоящее время называется 

мультисистемным воспалительным синдромом у детей (MIS-C), был 

признан клиницистами в Великобритании с апреля 2020 года. Он 

описывает раннее здоровых детей с тяжелым системным 

воспалительным синдромом после положительного анализа на 

одновременную или недавнюю инфекцию COVID-19 [153]. 

Остраяпочечная недостаточность (ОПН) являются важными проблемами 

здравоохранения, и в некоторых исследованиях оценивалась связь 

между этими нарушениями и смертностью у пациентов от COVID-19. 

MIS-C значительно ассоциируется с проявлениями острого почечного 

повреждения у детей, причем в обсервационных исследованиях 

сообщалось о частоте встречаемости ее до 60% [162]. 

В настоящее время, ведутся активные исследования по 

дифференциации проявлений ОППу детей от MIS-C после инфекции 

COVID-19, и ОПП от прямого внутреннего повреждения почек в 

результате первичной инфекции COVID-19, при этом клинические 

особенности этих двух случаев совпадают [163].  
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При клинически тяжелом проявлении COVID-19 высвобождается 

ряд провоспалительных факторов, что приводит к разрушению 

подоцитов, апоптозу и даже гломерулярному фиброзу.  

Анализ выживаемости показал, что у пациентов с COVID-19 с 

ОПП выживаемость была снижена по сравнению с пациентами без 

ОПП. Множественная логистическая регрессия показала, что 

предикторами ОПП у пациентов с COVID-19 были осложнения, такие 

как дыхательная недостаточность и острое повреждение миокарда, а 

также более высокие уровни креатинина во время госпитализации. 

Таким образом, необходим контроль за ренальными функциями у 

всех поступивших в стационарбольных с COVID-19, при 

этомпредупредитьразвитие механизмов, ухудшающихфункции почек, 

таких как гиповолемия и применение нефротоксичных средств.  

§1.2. Функциональные предпосылки развития острой 

нефрологической патологии у детей 

Сегодняшняя нефрология борется с проблемой увеличения детей с 

острыми ренальными нарушениями [145, 150, 3, 7, 8, 25, 79].  

Хорошо известные параметры, такие как гиперкреатининемия, 

протеинурия, данные нефросцинтиграфии, указываютна наличие 

ренальной патологии, когда целью терапии становится стабилизация, а 

не полное восстановление ренального нарушения [9, 13, 113, 116]. 

Начальные показатели деятельности регистра Республики 

Узбекистан ОПН у детей указали на прогрессирование роста больных (с 

1405 до 3500 детей) от 0 до 18 лет [10, 14]. Повышение количества детей 

ОПН определяется и по областям РФ [28]. Если в 2010г. по нашей 
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планете насчитывалось 25 млн. детей с ОПН, то к 2020 г. Отмечен рост 

их количества до 35 млн. [45]. 

Разработанная специалистами Национального Почечного Фонда 

США концепция, которая сформированна на основе превентивного 

подходак почечной патологии, принята не только нефрологическими 

сообществами мира, но и отечественными учеными [61, 93, 123].  

Так как профилактика терминального осложнения почечной 

патологии у больных является важнейшей задачей нефрологии детского 

возраста, (улучшая превентивную деятельность сегодняшней 

нефрологии) необходимо совершенствование механизмов 

ренопротекции, особо учитывая метафилактику [21, 23, 40, 43, 118, 131]. 

В современной нефрологии опять возобновился интерес к 

тубулоинтерстициальной патологии, особенностью которой является 

формирование тубулярных поражений в ренальной ткани. Развитие 

ренальной пункционной биопсии дало возможность к более 

углубленному изучению гломерулярных заболеваний почек, которая по 

служила новой мотивацией интереса к ТИПП, отмеченный 

определением эндокринного, концентрационно – резорбционного 

значения интерстиция [14, 27]. 

Почечная тубулоинтерстициальная ткань представляет собой 

много- структурно-функциональную систему, регулирующую 

гомеостатические функции почек. Нарушения в ТИТ отмечают исход 

болезни, так как приводят к их развитию с формированием 

интерстициального склероза и канальцевой атрофии, которые в свою 

очередь способствуют проявлению почечной недостаточности [46, 63, 

74, 108].  

На сегодняшний день отмечена зависимость между 

морфологической структурой интерстиция и нарушениями канальцевой 
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структуры и скорости клубочковой фильтрации. В формировании 

артериальной гипертонии определено значение ТИПП [47, 130].  

По данным Захаровой Н.Б., Гражданова Р.А. (2019), уменьшение 

почечных функций имеют высокую корреляционную взаимосвязь с 

канальцевой атрофией, чем с клубочковым поражением [24, 114, 127]. 

Спорной является классификация ТИПП у детей. 

Тубулоинтерстициальные заболевания-это мультифакториальная группа 

болезней (со значительной гетерогенностью повреждения) 

характеризующаяся прогрессированием пролиферации в 

интерстициальной ткани почек, дистрофией в тубулах нефронов с 

замещением межуточного фиброза, атрофией канальцев и вторичным 

сморщиванием клубочков, с последующим формированием ХПН [29, 30, 

116]. 

Авторы на основании исследовательских работ убеждены, что в 

такую группу рекомендуется включать кроме патологии с 

воспалительными изменениями канальцевого аппарата и интерстиция 

почек, повреждения без ярко выраженного воспалительного компонента, 

возникающие поддействием солей тяжёлых металлов, вирусных 

токсинов, аутоиммунных повреждений тубул и поражения обменного 

генеза [51, 53, 55,156]. 

Тубулоинтерстициальный нефрит (ТИН) - это гетерогенная, 

имеющая наследственную предрасположенность патология, 

котораяможет протекать в острой абактериально недеструктивной 

форме, характеризующаяся неспецифическим воспалительным 

процессом в межуточной ренальной ткани с вовлечением кровеносных и 

лимфатических сосудов интерстиция, тубул[11, 12]. 

Встречаемость ОТИН варьирует от 1 % до 8,9% в общей 

распрастраненности почечной патологии [15]. Благодаря проведению 
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биопсии почек заметно повысилась диагностика ОТИН у больных с 

нефропатиями - с 5% до 16% [16]. 

Многочисленные работы посвящены факторам риска развития 

ТИН. Н.А. Коровина предложила классификацию ТИН, гдеуказаны 

основные этиологические факторы развития болезни у детей (Коровина 

Н. А., Захарова И. Н., 1998). В классификации утверждается, 

чтоосновными факторами риска данной патологии, являются 

соединения тяжёлых металлов, аллергическая реакция на лекарства, 

вирусы и бактериальные агенты, которые приводят к формированию 

острого иммунного тубулоинтерстициального недеструктивного 

воспаления [31, 34, 144]. 

Превалирование у детей поствирусного и токсико-аллергического 

ТИН отмечено Поповой Е.В. (2018). Туберкулёзная инфекция у детей 

может принять активное участие в развитии токсико-аллергического 

ТИН [29, 30, 50].  

Имеются данные о наличии острого ТИН в отторжении 

нефрологического трансплантанта и о формировании хронических 

нефропатий аллотрансплантанта [46, 77]. 

Лимфоидная или макрофагальная инфильтрация интерстиция, а 

также разный уровень дистрофии тубул и утолщение стенки эндотелия 

почечных сосудов и их пролиферация, являются основными 

гистологическими признаками (нефробиопсийными данными), 

которыеобосновывают иммуннологическийгенез воспаления при ТИН 

[32, 37, 148]. 

Морфологические данные ОТИН представляют собой смену фаз - 

отёчную, клеточную и тубулонекротическую, что отличает их от ХТИН 

[39, 49, 80]. Чаще нарушения тубул находятся в проксимальных отделах 

и восходящем отделе петли Генле, а инфильтраты интерстиция состоят 
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из эозинофилов, мононуклеаров, лимфоцитов [50, 82]. У детей 

морфологические данные отличаются признаками недостаточной 

структурной дифференцировки тубул и незрелостью клубочков. 

JoyceE. (2017) делит ТИН на два варианта абактериальный и 

бактериальный, отличая эту патологиюот пиелонефрита, причиной 

развитиякоторого является Escherichiacoli [2, 4, 59]. 

Н.А. Коровина с соавт. (2000), не согласна с мнением зарубежных 

авторов, которые под термином «бактериальный ТИН» подразумевают 

пиелонефрит [51]. Она включает к ТИПП лишь абактериальный ТИН, 

тогда как пиелонефрит включает в ряд микробно - воспалительных 

болезней мочевыделительной системы [52, 65, 66, 110, 160]. 

Авторыописывают «тубулоинтерстициальный компонент» как 

самостоятельную группу первичных гломерулярных и сосудистых 

заболеваний почек [135, 146]. 

В понятие «инфекция мочевой системы» входит цистит, пиелит, 

пиелоцистит, уретрит, не приводящие к фиброзуренальной ткани [44, 50, 

54, 69]. 

Плешкова Е.М. оспаривает разделение ПН на «первичный» и 

«вторичный» и отмечает, что при классифицировании пиелонефрита 

нужно учитывать нефроурологическое значение, тогда как нарушение 

иммунной системы при данной патологиия вляется вторичным в 

развитии воспалительного очага в почечной ткани обусловленное 

нарушением уродинамики, гемодинамики, дисплазии почек [48]. Данная 

теория поддерживается другими авторами [64, 91, 132], которые 

согласны с тем, что «первичный» ПН не способствует возникновению 

ХПН. 

Отмечая, что формирование и развитие пиелонефрита 

поддерживается образованием нарушения в системе инфекция-
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макроорганизм, Смирнова Н.Н. (2019) утверждала существование этих 

патогенетических вариантов течения, в независимости от форм 

обструкции в органах мочевыделительной системы [58]. 

Иммунный дефицит обуславливает длительное протекание 

микробно - воспалительного процесса в почечной ткани, которое 

возникает перенесших нарушения деятельности макрофагов 

(незавершённый фагоцитоз) и Т-клеточного иммунитета (дефицит СД4, 

активация СД8 бактериальными антигенами), что объясняется 

иммунологической концепцией патогенеза данной патологии [78].В 

областях дисплазии почечной ткани образуются признаки иммунного 

воспаления незрелого типа, которые являются патогенетическим 

механизмом иммунопатологического процесса у детей [95].  

Микроскопически морфологическая структура пиелонефрита 

обусловлена атрофией и дистрофией тубул, крупно - и мелкоочаговым 

склерозом мозгового и коркового слоёв, образованием ишемически 

сморщенных гломерул. Макроскопически характеризуется деформацией 

чашечно - лоханочной системы почки [96, 107, 158, 111, 151, 155]. 

Активация местного иммунитета мочевыделительной системы 

проявляется в качестве лизоцимурии, бета — лизинурии и выделении 

IgА, ЦИК с мочой [6, 17]. 

Так, факторы риска формирования воспалительного очага в 

тубулоинтерстициальной ткани состоят из различных специфических 

(нарушение обмена веществ, патогенные микрорганизмы, медицинские 

препараты, химические вещества и т. д.) и неспецифических (сдвиги 

кровообращения, нарушение уродинамики, сенсибилизация к 

медицинским средствам, ишемия) причин [60, 81, 83, 109, 117, 133]. 

В этом механизме важное значение имеют цитокиновый профиль, 

который состоит из локальных макрофагов, хемотаксиса, 
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переобразования мезенхимы, стимуляции коллагена, фибронектина, 

антиактивации матричных металлопротеиназ, стимуляции 

экстрацеллюлярного матрикса, который управляется импульсными 

молекулами (оксид азота, фиброгенные цитокины, тромбины, кинины, 

факторы роста). Взаимосвязь провоспалительных и 

противовоспалительных цитокинов регулирует результаты воздействия 

этиологического фактора. 

 §1.3. Роль цитокинов в локальном ренальном ответе 

Доказательств онесомненного значения цитокинов в развитии 

патологических механизмов, способствовало глубокому изучению этих 

иммунных структур в процессе поражения тубул и интерстиция, в 

формировании и активации фибротических процессов в почке [33, 36, 

165]. 

В последнее время предложены интерлейкины, ферменты, 

простагландины, липокалин-2, ассоциированный с нейтрофильной 

желатиназой (NGAL) в качестве новых биоиндикаторов бактериального 

воспаления.  

Еремеева А.Е. исследовала 30 детей с микробно-воспалительным 

поражением мочевого тракта иизучила количество NGAL в моче у них 

при остропротекающем периоде и определила, что патологический 

процесс в ренальной ткани был достоверно активнее, чем у больных из 

группы с ИМС.Так, автор установила прямую корреляционную связь 

между количеством NGAL в моче и уровнем лейкоцитоза (r=0,72; 

р<0,05), а также уровнем СРБ в крови (r=0,67; р<0,05). Результаты 

исследования выявили важность повышения выделения NGAL в моче, 

как одного из диагностических маркеров воспалительного поражения 

ренальной ткани [22]. 
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В развитии ОП наиболее важные провоспалительные цитокины - 

ИЛ- 6, ИЛ-8, ИЛ-10 и фактор некроза опухоли - a (TNF- а) определил 

Каштальян О.А. (2017) [42, 56, 70]. 

Е. coli имеет способность активировать в тубулярном эпителии 

образование агрессивных цитокинов - ИЛ-8, ИЛ-6 и влиять на 

синтезиммунных клеток интерстиция образующих агрессивные 

цитокины (TNF-a, ИЛ-1, ИЛ-6) увеличивая лимфоцитарную 

инфильтрацию почечной ткани, которое было подробно изучено 

Сереженковым А.В., Гореловым А.И. (2013) [57, 89, 90]. 

Интерлейкин-8 растворимый рецептор и имеет огромное значение 

в формировании острого пиелонефрита в экспериментальных 

исследованиях BitsoriM., Karatzi M. (2016). Авторы установили 

значимую стимуляцию нейтрофильных клеток уропатогенами [101, 138]. 

EkiciA.B., HackenbeckT., MorinireV. etal. (2014) отметили 

способность Е. coli прямо индуцировать апоптоз мононуклеаров, 

инфильтрирующих интерстиций в процессе воспаления, что увеличивает 

её вирулентность [88, 125]. 

Основные этапы тубулоинтерстициального воспаления и участие в 

них цитокинов определили MorozovD., MorozovaO., BudnikI.et al. (2016). 

Активируя пролиферативные механизмы в почечных клетках моноциты, 

макрофаги, воспалительные клетки и Т- клетки продуцируют хемокины 

и цитокины, вещества стимуляции фибробластов,ТФН-ß, фактор роста 

фибробластов, инсулиноподобный, эпидермальный фактор роста, у-

интерферон, ФНО-a, макрофагальный колонестимулирующий фактор и 

интерлейкины [94, 126, 139]. 

Стало известно в ходе эксперимента на крысах, что цитокин 

агрессии ФНО-а синтезируется эпителиальными клетками тубул и 

данная патология значимо повышает экспрессию гена внутрипочечного 
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ФНО-а (RenataY., JassarH., KatzR., HochbergA. (2013)). Повышение 

уровня ФНО-а в моче достоверно коррелировала с альбуминурией, a 

использование на крысах эналаприла приводило к снижению 

экспрессию гена этого цитокина, экскреции его с мочой и снижало 

уровень альбуминурии [4, 18, 142]. 

RifkinD.E., CocaS.G., Kalantar-ZadehK. (2012) констатирует 

патофизиологическую роль ФНО-а в деятельности дистального 

тубулярного эпителия по данным ряда экспериментов[24, 139].Уровень 

цитокинов и их корреляционная взаимосвязь с тубулярными функциями 

изученыTrammaD., HatzistylianouM., GerasimouG. (2012), которые 

установили у больных с достоверными тубулоинтерстициальными 

нарушениями (ТИИ) значимо высокие уровни просклеротического ТФР-

Р1и агрессивного ИЛ-6. Обоснование было получено результатами 

нефробиопсии и снижением выделения ИЛ-10 с мочой, которые прямо 

коррелируют с выраженностью ТИИ [31, 73, 157]. 

Установленно, что увеличивается продукция у-интерферона, 

ФНО-а, интерлейкинов, ТФР-р1под прямым воздействием 

бактериальных токсинов или же через вышеуказанные механизмы 

активированными иммунными клетками, тубулярным эпителием. 

Происходит стимулирование резидентных макрофагов, присутствующих 

в интерстиции, под воздействием этиологического фактора, с 

дальнейшей выработкой ими агрессивных цитокинов [35, 47, 86]. 

В очаге воспаления происходит скопление иммунных клеток, 

макрофагов, нейтрофилов и одновременно синтез и выделение 

воспалительных медиаторов в межклеточный матрикс, что 

представляетсобой один и тот же итог которыйформируют все 

экстрацеллюлярные взаимодействия. Фибробласты активизируются 

скоплением в интерстиции стимулированных иммунных клеток и 
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агрессивных цитокинов, локальных макрофагов, ангиотензин-II. 

Ростовые цитокиновые факторы, которые образуются самими 

тубулярными клетками или местными макрофагами на данном этапе, 

имеют важное значение[50, 86, 87, 159, 165]. 

Следовательно, стимуляция выделения этими клетками 

агрессивных цитокинов и факторов роста, установленное в ряде 

исследованиях, является ключевым феноменом поражения тубулярных 

клеток в образовании тубулоинтерстициальных нарушений, и 

определяет значимую важность их как местных медиаторов. Таким 

образом, определение цитокинов в моче - это наиболее точный метод 

диагностики ТИПП, а в сыворотке –он используется только в сложных 

диагностических ситуациях. 
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ГЛАВА II. КЛИНИЧЕСКАЯ ХАРАКТЕРИСТИКА У ДЕТЕЙ С 

ОСТРОЙ РЕНАЛЬНОЙ ПАТОЛОГИЕЙ ПЕРЕНЕСШИХ COVID-19 

§2.1. Клиническая характеристика больных острым пиелонефритом 

В первую группу включены дети с острым пиелонефритом (n=65), 

где 1-ю подгруппу составили 30 детей не имевших в анамнезе Covid-19, 

а 2-ю подгруппу составили 35 больных ОП с Covid-19. 

Во вторую группу вошли больные с острым 

тубулоинтерстициальным нефритом (п=67), которые также были 

разделены на две подгруппы. У всех больных диагностировано острое 

течение патологического процесса (100%).Срок заболевания Covid-19 в 

анамнезе от даты поступления составил от 3 недель до 2 месяцев.  

 

Рис 2.1. Распределение обследованных детей ОП в зависимости от 

возраста и пола 

Диагноз ОП устанавливался соответственно классификации 

нозологии (Коровина Н.А.2002).  

Результаты наших исследований показали, что среди наших 

больных ОП мальчиков насчитывалось 29 (44,6%), а девочек 36 (55,4%) 

и нужно отметить, что число мальчиков 13 (20%) ОП в возрасте от 4 до 6 

лет превалировало над количеством девочек 9 (13,84%). Тогда как, 
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больные мальчики ОП 6 (9,23%) и девочки 6 (9,23%) в возрасте от 12 до 

18 лет встречались с одинаковой частотой (рис.2.1). 

Основной контингент наших больных составили 43 (32,5 %) 

ребенка в возрасте от7до 11 лет (рис. 1), где большинство больных были 

женского пола 21 (32,4%), а мальчики составили – 10 (15,3%). 

Возрастные группы формировались согласно классификации периодов 

детства, рекомендованной А.Ф. Туром. Соотношение девочки /мальчики 

составило 1,24: 1. 

 

Рис. 2.2. Распределение больных ОП по сезонам года 

Нами выявлено, что пик обращения больных с активной стадией 

ОП без наличия в анамнезе Covid-19в стационар в зависимости отсезона 

года, отмечался в зимне-весеннее время, что мы связывали с 

распространением ОРВИ, гиповитаминозом детского организма 

характерным в этовремя года, тогда как большее число пациентов с 

наличием Covid-19 в анамнезе поступали в стационар в летний сезон 

года, что возможно связано с пиком заболеваемости Covid-19 именно в 

этот период (рис.2.2). 
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Рис. 2.3. Распределение больных ОП на фонеCovid-19 по сезонам 

года 

По данным анализа результатов клинико-лабораторных и 

функциональных методов исследования определена наиболее частая 

встречаемость вторичной формы пиелонефрита перенесших 

дисметаболической нефропатии (n=42 (64,6%)). Не выявлены причины, 

способствующие его развитию только у 7,7% (5) пациентов с острым 

течением заболевания, тогда как у остальных 27,7% (18) больных 

определена первичная форма ОП. 

Степень активности воспалительного процесса устанавливалась на 

основании выраженности клинических симптомов, таких как повышение 

температуры тела, общей интоксикации, диспептических явлений, 

дизурических нарушений, болевого синдрома. Первая степень 

активности воспалительного процессане обнаружена среди наших 

больных. Больных ОП не имевших в анамнезе COVID 19с 1 степенью 

активности процесса мы не ложили в стационар, лечили в амбулаторных 

условиях, поэтому не включали в общую выборку, так как у детей 

имевших в анамнезе COVID 19 наблюдалась лишь 2 и 3 степень 

активности.  

Вторая степень активности выявлена у 18,5% (12) пациентов, а у 

81,5% (53) детей определена третяя степень активности. 2 степень 

активности воспалительного процесса характеризовалась умеренным 
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проявлением клинических симптомов заболевания, в крови 

обнаруживали лейкоцитоз (˃12х10/л), нейтрофилёз с палочкоядерным 

сдвигом, повышение СОЭ (˃20 мм/ч), С-реактивный белок ++, 

выраженный «мочевой синдром», сдвиги показателей функционального 

состояния почек.  

3 степень активности патологического процесса характеризовалась 

ярко выраженными клиническими признаками заболевания, стойкими 

изменениями в крови (лейкоцитоз (˃18х10/л), нейтрофилёз с 

палочкоядерным сдвигом, повышенное СОЭ (˃30 мм/ч), С-реактивный 

белок до ++++, а в моче значительной лейкоцитурией, протеинурией, 

микрогематурией, бактериурией, оксалурией, стабильными 

нарушениями функционального состояния почек.  

Отмечено преобладание отягощенного перинатального анамнеза 

(специфические и хронические неспецифические болезни гениталий) у 

27,7% (18) матерей больных детей, как фактор риска развития ОП. 

Отягощенный акушерский анамнез проявлялся угрозой прерывания 

беременности (УП) у 13,8% (9), ранним гестозом у 27,7% (18)детей. 

В анамнезе 26,6% (8) больных с ОП без наличия Covid-19и 34,2% 

детей (12)с ОП на фонеCovid-19,получали искусственное 

вскармливание, у 50% (15) и 71,4% (25) пациентов отмечены частые 

рецидивирующие респираторные вирусные инфекции, у33,3% (10) и у 

82,8% (29)детей соответственно, в анамнезе встречались дисбактериоз и 

острые кишечные инфекции; у 66,6% (20) и 40% (14) 

детейсоответственно, имелись очаги хронической инфекции. 

У 70% (21) больных 1-й группы и у 51,4% (18) детей 2-й группы 

констатирована отягощённая наследственность в семье по обменным 

нарушениям и заболеваниям мочевой системы. У 36,6% (11) и у45,7% 

(16) детей соответственно, обнаружен отягощённый аллергологический 

анамнез.  
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Различные вирусные инфекции у 65% (13) детей 1-й группы и у 

100% (35) детей 2-й группы; переохлаждение в16,6% (5) и в22,8% (8) 

случаях также являлись провоцирующими факторами.  

Кроме того, у57% (17) и 34% (12) пациентов выявлена 

недифференцированная дисплазия соединительной ткани; у 57% (17) и у 

37% (13) детей определены стигмы дизэмбриогенеза. 

У детей с ОП определены следующие основные клинические 

симптомы: лихорадка фебрильного характера у 90% (27) и у 100%(35) 

детей перенесших симптомов интоксикации. Эти признаки сочетались с 

дизурическими нарушениями (императивные позывы, поллакиурия, ред-

кие микции) у 33,3% (10) и у 48,5% (17) детей, болезненность при 

мочеиспускании отмечена в 33,3% (9) и в 25,7% (10) случаев; у 46,6% 

(14)и у 71% (25) пациентов соответственно, наблюдали интестинальные 

расстройства (запоры или диарея);у 50% (15) и у 54% (19) пациентов 

соответственно, отмечены абдоминальные боли, что мы связываем с 

интоксикацией детского организма (табл.2.1). 

Таблица 2.1 

Клинические симптомы ОП в зависимости от этиологического 

фактора 

Жалобы 
1-группа: дети ОП 

(n=30) 

2-группа: дети ОП 

на фонеCovid-19 

(n=35) 

Внепочечные   

Головные боли 16 (53%) 23 (65,7%) 

Слабость, утомляемость 20 (66,6%) 24 (68,5%) 

Диспептические явления* 14 (46,6%) 25 (71%) 

Лихорадка фебрильного 

характера 
27 (90%) 35 (100%) 

Плохой аппетит 22 (73,3%) 27 (77%) 

Абдоминальные боли 15 (50%) 19 (54%) 
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Почечные   

Отёчность век по утрам 22 (73%) 28 (80%) 

Склонность к гипертонии* 10 (33%) 28 (80%) 

Боли в области почек* 17 (56,6%) 23 (65,7%) 

Расстройства 

мочеиспускания: 
10 (33,3%) 17 (48,5 %) 

Императивные позывы 10 (33,3%) 17 (48,5 %) 

Редкие микции 10 (33,3%) 17 (48,5%) 

Болезненное 

мочеиспускание 
9 (33,3%) 10 (25,7%) 

Примечание:* – р<0,05, 2 группа – дети с ОП на фонеCovid-19. 

С целью определения Covid-19 в анамнезе исследуемых детей c 

ОП была проведена ИФА-диагностика сыворотки крови, в результате 

которой выявлен повышенный уровень IgG, который подтверждает 

наличие данной патологии в анамнезе и формирование стадии ремиссии 

Covid-19 (табл.2.2).  

Таблица 2.2 

Результаты ИФА-диагностики больных детей с острым 

пиелонефритом  

Показатели 

При ОП на фонеCovid-19 (n=35) 

мальчики Девочки 

Уровень 

иммуноглобулина 

G в сыворотке 

крови,г/л 

53,5±13,2 

р≤0,001 

50,8±15,6 

р≤0,001 

У здоровых 17,65±3,97 12,26±4,88 

Примечание:р - достоверность различий изучаемого показателя 

в активной стадии ОП и показателем у здоровых. 
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Бактериологическое исследование мочи проводили у 65 детей с 

ОП. Этиологически значимая бактериурия была выявлена у 69% (45) 

больных. Из них среди 46,2% (30) больных с ОП без наличия Covid-19 (1 

подгруппы)в анамнезе патологическая бактериурия обнаружена у 66,6% 

(20) больных, а среди 53,8%(35)детей с ОП на фонеCovid-19 (2 

подгруппа) у 80% (28) детей.  

Характеристика микробного пейзажа у детей с ОП представлена 

на рисунке 2.4, который состоял из 4 видов микроорганизмов. Из них 

особое значение имела E.Coli, которая в монокультуре составляла 64,7% 

высеянной микрофлоры. У детей с ОП на фонеCovid-19 она в сочетании 

с др. микроорганизмами выделялась у 53,6 % пациентов. 

 

 

 

 

Рис. 2.4. Микробиологический пейзаж у больных с острым 

пиелонефритом без наличияCovid-19 в анамнезе (%) 

В настоящее время, среди возбудителей у детей преобладает 

грамотрицательная флора, т.е. преобладает бактериальная инфекция. 

Грамположительные бактерии представлены в виде энтерококков и 

стафилококков, которые в нашем случае составили 11,8% и 17,6%. В 
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редких случаях высевали Klebsiella pnevmonia, которая составила около 

5,3% всей микрофлоры.  

 

Рис.2.5 Микробиологический пейзаж у больныхс острым 

пиелонефритомна фонеCovid-19 (%) 

Наличие Candida alb. у детей с ОП развившемся на фоне Covid-19 

мы связываем с применением антибактериальной терапии при лечении 

Covid-19 и с иммунодефицитным состоянием перенесших данной 

патологии (рис.2.5). Эти данные подтверждают, что короновирусная 

персистенция может активно принимать участие в развитии острого 

пиелонефрита, являясь как «плацдармом», так и протектором, 

обуславливающим персистенцию патогенных бактерий. 

При УЗИ у 26,6% (8) и у 60% (21) больных 1–й и 2-й групп 

отмечена двусторонняя локализация острого воспалительного процесса, 

которая преобладала у детей 2-й группы; у 50% (15) и у 25,7% (9) детей 

соответственно, воспалительный процесс был правосторонним, который 

превалировал у детей 1 группы; у 23,3% (7) и у 14,2% (5) больных 

соответственно, выявлен левосторонний пиелонефрит. Обнаружено 

увеличение в объёме поврежденной почки у многих больных, а также 

паренхима и сосочки были утолщены и уплотнены у 35,3% (23) 

больных. Расширение и деформация чашечно - лоханочных структур 

установлено у 64,6%(42) больных, а у 15,3% (10) больных были 
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обнаружены тени в лоханках (песок), у 61,5% (40) детей неровности 

контура почек. 

§2.2 Клиническая характеристика больных острым 

тубулоинтерстициальным нефритом 

Группу больных с острым тубулоинтерстициальным нефритом 

составили 67 (51%) детей в возрасте от 4 до 18 лет, которые также были 

разделены на две подгруппы: 1 подгруппа – 35 пациента у которых в 

анамнезе не отмечен Covid-19 и 2 подгруппа состояла из 32 (49%) 

больных имевших в анамнезе Covid-19.  

Диагноз ОТИН устанавливался на основе рабочей классификации 

ТИН у детей (Коровина Н. А., Захарова И. Н., 2003). Степень активности 

больных с ОТИН устанавливалась в соответствии с критериями, 

разработанными Н.А. Коровиной, О.Н. Ржевской (1991). 

Наиболее часто ОТИН у детей встречалсяв возрастеот16 до 18 лет 

у26 (38,8%) детей из 67, по сравнениюс детьми в возрасте от 7 до 11 лет-

12 (17,9%) больных, а у пациентов 12-15 летнего возрастаОТИН 

отмечену 22 (32,8%) больных (из них 12 (17,9%) мальчиков и 10 (14,9%) 

девочек) и еще реже у детей от 4 до 6 лет (7 (10,5%)) (табл.2.3). 

Таблица 2.3 

Обследуемые больные ОТИН в зависимости от возраста и пола 

Возраст 

больных, 

лет 

Число больных 

n=67 

Мальчики 

n=35 

Девочки 

n=32 

абс. % абс. % абс. % 

4-6 7 10,5 3 4,4 4 5,9 

7-11 12 17,9 6 9,2 6 9,2 

12-15 22 32,8 12 17,9 10 14,9 

16-18 26 38,8 14 20,8 12 17,9 
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В отличие от первой группы, мальчики доминировали среди 

больных ОТИН (35 из 67) (52,2%). В этой категории больных 

преобладали дети старшего школьного возраста (26 (38,8%)). ОТИН 

часто встречался у детей в возрасте от 16 до 18 лет у тех, кто имел в 

анамнезе COVID 19, так как дети более старшего возраста более 

подвержены короновирусной инфекции. С пиелонефритом в этом 

возрастном периоде больные не поступили. 

Такие симптомы, как нефропатия перенесшихили после 

перенесенной вирусной инфекции, умеренный мочевой синдром (наличие 

эритроцитурии, нередко макрогематурии с лейкоцитурией 

абактериального генеза), повышение СОЭ, гиперпротеинемия, 

гипергаммаглобулинемия; экстраренальные признаки в виде повышения 

температуры тела, а также поражения печени. Ренальные признаки: 

несопровождающаяся гиперкалиемией и артериальной гипертензией, 

неолигурическая ОПН разной степени, низкая относительная плотность 

мочи, снижение выделения титрационной кислотности и аммиака 

являются критериями диагностики ОТИН. 

При ОТИН перенесшихCovid-19 - положительная ПЦР-

диагностика антигеноввируса, повышенный уровеньIg-G. Также, как и 

при ОП при ОТИН различают 3 степени активности процесса. 

Исключительно «мочевой синдром» харакатерен 1степени активности. 

При 2 степени активности наблюдаются кроме «мочевого синдрома», 

значимые признаки интоксикации, метаболические нарушения. 3 

степень активности проявляется ярко выраженным мочевым синдромом, 

общей интоксикацией, экстраренальными симптомами, почечной 

недостаточностью. 

Срок определения ОТИН после перенесенного заболевания Covid-

19 в анамнезе от даты поступления составил от 1 месяца до 3 месяцев.  

Поражение тубулоинтерстициальной ткани у подгрупп 

исследованных нами детей было связано с перенесенной респираторно-

вирусной инфекцией (одновременно или же сразу после вирусной 
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инфекции) у 11,4% (4) и у 100% (32) больных соответственно. Токсико-

аллергическим действием перенесших бактериальных инфекций 

(ангина, отит), лишь у больных ОТИН без наличия Covid-19 в анамнезе 

(1 группа)- у 31,4% (11) пациента, перенесших ДМН у 57,1% (20) детей. 

Дисметаболический ТИН наблюдался у детей в виде вторичной 

оксалатно-кальциевой кристаллурии, нарушением обмена мочевой 

кислоты у 57,1% (20) пациентов. 

Результаты исследования показали, что у 100% (32) детей 2-й 

подгруппы этиологическим фактором заболевания являлась 

короновирусная инфекция. 

Отягощённый семейный анамнез в отношении патологии почек, 

обменных нарушений (желчекаменнаяи мочекаменная болезнь), 

составила65% случаев (43), из них 71% (25) случаев отмечено в 1-й 

подгруппе и 56% (18) во 2-й подгруппе детей. 

У 40,2% (27) детей выявлен неблагоприятный антенатальный 

анамнез, которыйбыл обусловлен ранним гестозом у 34,2% (12) и у 

46,8% (15)матерей 1-й и 2-й подгрупп,УП в первом триместре у 11,4% 

(4) и 15,6% (5) матерей соответственно; внутриутробным инфицирова-

ниемв2,8% (1) и в 15,6% (5) случаях.Недолгий период вскармливания 

материнским молоком наблюдался у 31,4% (11) и 28,1% (9) пациентов 

соответственно. 

У 28%(19) пациентов (из них у 28,5% (10) и у 28,0% (9)) были 

отмеченысимптомы недифференцированной дисплазии соединительной 

ткани: дефекты хорды сердца и пролапс клапанов.  

У наших пациентовнередкоопределялись сопутствующие болезни, 

которые отягощают течение пиелонефрита у детей, тем самым, 

способствуя уменьшению иммунной активности организма (табл.2.4).  

Таблица 2.4 

Частота сопутствующих заболеваний у детей с острым 

тубулоинтерстициальным нефритом 
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Сопутствующие 

заболевания 

1 подгруппа 

n=35 

2 подгруппа 

n=32 

Всего 

Анемия 35 (100%) 32 (100%) 67 (100%) 

ОРВИ 13 (37,1%) - 13 (19,4%) 

COVID-19 - 32 (100%) 32 (47,7%) 

Хр. 

гастродуоденит 
1 (2,8%) 13 (40,6%) 14 (20,8%) 

Ангина 7 (20%) 3 (9,3%) 10 (14,9%) 

Острый бронхит 5 (14,2%) 3 (9,3%) 8 (11,9%) 

Глистная инвазия 

(лямблиоз, 

острицы) 

3 (8,5%) 5 (15,6%) 8 (11,9%) 

Кардит 2 (5,7%) 5 (15,6%) 7 (10,4%) 

Пневмония 1 (2,8%) 2 (6,25%) 3 (4,4%) 

Вирусный гепатит 

В 
1 (2,8%) 2 (6,25%) 3 (4,4%) 

Хр. Бронхит - 1 (3,1%) 1 (1,49%) 

Холецистит - 1 (3,1%) 1 (1,49%) 

Необходимо выделить особенности клинического статуса ОТИН, 

учитывая проблему ранней диагностики. Клинические симптомы 

ОТИНу 60% (40) детей наблюдались на 3 - 4 неделепосле начала 

заболевания в виде признаков интоксикации: снижения аппетита, 

слабости, головные боли, нарушении снау74% (26) и у 93% (30) 

пациентов 1-й и 2-й подгрупп, незатяжнойфебрильной лихорадкиу 80% 
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(28) и у 93,75% (30) соответственно, частых абдоминальных болейу 43% 

(15) и у 59% (19) больных. Экстраренальные проявления (отёчный 

синдром) наблюдались у 60% (21) и у 87,5% (28) пациентов 

соответственно, изолированный мочевой синдром у 34% (12) и у 16% (5) 

больных, склонность к гипертонии отмечена лишь у 25% (8) детей2-й 

подгруппы(табл.2.5). 

Таблица 2.5 

Клинические симптомы ОТИН в зависимости от этиологического 

фактора 

Жалобы 
1-подгруппа: дети 

ОТИН (n=35) 

2-подгруппа: дети 

ОТИН на фонеCovid-

19 (n=32) 

Внепочечные   

Головные боли 26 (74%) 30 (93%) 

Слабость, утомляемость 26 (74%) 30 (93%) 

Сонливость 26 (74%) 30 (93%) 

Кратковременная 

лихорадка фебрильного 

характера 

9 (26%) 2 (7%) 

Плохой аппетит 26 (74%) 30 (93%) 

Абдоминальные боли 15 (43%) 19 (59%) 

Почечные   

Отёчность век по утрам* 21 (60%) 28 (87,5%) 

Склонность к гипертонии - 8 (25%) 

Боли в области почек* 11 (31%) 16 (50%) 

Примечание: * – р<0,05, 2 группа – дети с ОТИНна фонеCovid-

19. 

Для выявления Covid-19 в анамнезе обследованных нами 

пациентов c ОТИН проведен ИФА-анализ сыворотки крови, в результате 
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которого отмечен высокий уровень IgG, который доказывает наличие 

Covid-19 в анамнезе (табл.2.6).  

Таблица 2.6 

Результаты ИФА-диагностики больных детей с ОТИН 

Показатели При ОТИН на фонеCovid-19 (n=32) 

мальчики Девочки 

Уровень 

иммуноглобулина 

G в сыворотке 

крови,г/л 

59,5±17,4 

р≤0,001 

52,8±15,6 

р≤0,001 

Примечание: р - достоверность различий изучаемого показателя 

в активной стадии ОТИН и показателем у здоровых. 

Пациенты с ОП и ОТИН в зависимости от применяемых методов 

лечения были разделены на 2 группы. Пациенты составлявшие 1-ю 

группу (30 и 35) принималилишь стандартную терапию (группа 

сравнения). До получения бак. посева больные получали антибиотики 

широкого спектра действия (цефалоспорины). 

При традиционном лечении ОТИН применяли: энтеросорбенты 

(энтеросгель, полифепан, активированный уголь), 

мембраностабилизаторы, антиоксиданты, препараты улучшающие 

микроциркуляцию (пентоксифиллин, актовегин), витаминотерапия (В6, 

А, Е), применение глюкокортикоидов для уменьшения воспалительного 

процесса и предотвращения склероза.  

Помимо стандартной (традиционной) терапии дети 2-й группы (35 

и 32 соответственно) в комплексе лечебного процесса получали 

антивирусное лекарственное средство «Ингавирин». Больным с ОП и 

ОТИН основной группы (2-й группы) проводили один курс терапии 

антивирусным препаратом «Ингавирин» в виде сиропа (детям от 3 до 6 

лет - по 5 мл в сутки 1 раз, от 7 до 12 лет - по 10 мл 1 раз в сутки, детям 

старше 12 лет по 15 мл 1 раз в сутки5–7 дней). Ингавирин относится к 

группе противовирусных и противовоспалительных средств. Показания 
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к применению: для профилактики ОРЗ или для терапии аденовирусной 

инфекции, гриппа, ОРВИ и короновируса. 

Лекарство повышает иммунитет путем увеличения уровня клеток, 

которые непосредственно приводят к уничтожению вирусной 

структуры. Активное вещество способствует активации 

цитотоксических лимфоцитов, что в свою очередь приводит: к 

уменьшению длительности лихорадки; к снижению выработки 

цитокинов; к уменьшению продукции миелопероксидазы; к ликвидации 

воспаления и катаральных проявлений.  

Ингавирин способствует профилактике формирования 

осложнений, путем активации протективных свойств организма, 

иммунные клетки разрушают протеины вирусов на клеточном уровне. 

Витаглутам увеличивает способность интерферона противодействовать 

антигенам, повышает чувствительность иммунных тел к эндогенному 

интерферону. Активирует эффектор противовирусного протеина, что 

приводит кторможению процесса репликации вирусов. Повышение 

уровня интерферона в крови позитивно воздействует на 

репродуктивную способность лейкоцитов. Лекарственное средство 

обладает низким уровнем токсичности и повышает действие 

антибактериальных препаратов. 

Критерии включения в исследование для основных групп: 

обоснованный диагноз «острый пиелонефрит» или «острый 

тубулоинтерстициальный нефрит», наличие письменного согласия, 

возраст пациентов от 4 до 18 лет, 

Критерии исключения. Отказ родителей от дальнейшего 

наблюдения, несоответствие обоснованного диагноза (ОП), отказ от 

прохождения этаповтерапии, применение иммуноактивных препаратов 

за 30 дней до начала терапии. Лабораторный анализ клинической 
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динамики оценивали до и после курса комплексной терапии и 

стандартного лечения по протоколу исследования. 

Основой клинических симптомов заболевания ОТИН вотличие от 

ОП, явились симптомы эндогенной интоксикации (слабость, головная 

боль, нарушение сна, анорексия), отмечавшиеся перенесших 

субфебрильной лихорадки и частой абдоминальной болезненности. 

Признаки общей интоксикации (отёчный синдром) и изолированный 

мочевой синдром определялись относительно редко, также как и 

гипотония. Из показателей активности воспалительного процесса при 

ОТИН норму превышали лишь показатели СОЭ и число лейкоцитов, 

чаще отмечалась II степень. 

§2.3. Материалы и методы исследования 

Проводился сбор анамнестических данных по истории болезни 

госпитализированных в стационар, а также по форме №112 у всех 

изучаемых больных. С целью определения активности патологического 

процесса применяли: общий и биохимический анализ крови (общий 

белок, протеинограмма, СРБ) и мочи; накопительные пробы (по 

Нечипоренко, Аддису-Каковскому); посев мочи на микрофлору и 

чувствительность к антибиотикам. 

Для анализа парциальных функций почек применяли:  

1 - методы, определяющие состояние всех структур нефрона: 

капсулы Шумлянского-Боумена; проксимальных тубул (суточной 

протеинурии); дистальных тубул (осмотическое концентрирование мочи 

(проба Зимницкого), уровень титрационных кислот и аммиака в моче, 

рН мочи));  

2 -методы, оценки суммарной работы нефрона: концентрация 

креатинина, мочевины, электролитов в сыворотке, определение 

кислотно-основного состояния крови. 
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Кроме того, всем больным проводили ультразвуковое 

исследование органов мочевыделительной системы, определение 

артериального давления, ультрозвуковую допплерографию ренальной 

гемодинамики, по показанию рентгеноконтрастные исследования 

(экскреторная урография) и динамическую сцинтиграфию с 

тубулотропным препаратом Tc99m - MAG-3, урофлоуметрию, магнитно-

резонансную томографию.  

Специальные методы исследования 

Определяли концентрацию изучаемых цитокинов - интерлейкина – 

6 (ИЛ-6), интерлейкина - 4 (ИЛ-4), у- интерферона (у - ИНФ), фактора 

некроза опухоли-а (ФНО-а) в сыворотке и в моче на основании 

использования диагностических наборов коммерческих тестов – систем 

ИЛ-6, ИЛ-4, у- ИНФ, ФНО-а (фирма ЗАО «Вектор - Бест») в ЦНИЛ 

института Иммунологии и геномики человека (руководитель докт. мед. 

наук, профессор Арипова Д.) и в лаборатории клиники «Гунчамед» в г. 

Ташкент. Использовали методику «sandwich»- твёрдофазного 

иммуносорбентного определения (ELISA-enzym-linked immunosorbent 

assay), на основании качественного и количественного анализа. 

Количество исследуемых цитокинов в сыворотке и моче у здоровых 

детей (контрольной группы (n=20)) представлены в таблице 2.7. 

Полная клинико-лабораторная ремиссия явилась основным 

критерием эффективности применяемого метода лечения детейОП и 

ОТИН. 

Таблица 2.7 

Уровни цитокинов крови и мочи контрольной группы (у здоровых) 

(пг/мл) 

Показатель ИЛ-4 ИЛ-6 ФНО-а у-ИНФ 
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Кровь 5,73±2,48 2,0±0,5 7,26±1,80 27,48±2,55 

Моча 6,35±2,35 3,5±0,75 11,8±2,50 13,35±3,27 

Количество NGAL (предел выявления <0,1 нг/мл) определяли на 

основании иммуноферментного анализа (набор BioVendor Laboratory 

Medicine) в утренней мочена автоматическом микропланшетном 

фотометре. 

Динамическая нефросцинтиграфия. Имеет сходство со способом 

получения суммарных ангиограмм, извлекали суммарные ренограммы с 

первичным расчетом экстраренального фона. Они предъявляют в виде 

диаграмм трансформации число импульсов, расчитанных за каждые 20 

секунд второгопериода исследования и показывают прохождение 

препарата через ренальныегломерулы, тубулы и собирательную 

систему.  

Изучение электронных ренограмм включало определение 

количества таких параметров как: Тмах - время максимального 

накопления средства, указывающий на состояние функции клубочковой 

(при обследовании с Тс 99м-Пентатех) или тубулярной (при 

обследовании с Тс99м -МАО-З) системы каждой почки. В норме фаза 

Тмах по Тс99м -Пентатех составляет не более 3-4 минут.  

Тмах справа и слева не имеют существенных различий, мы 

изучали Тмах учитываятя жесть повреждения почки (на стороне III 

степени активности и на сторонеII степени активности). В качестве 

нормы секреторной функции при исследовании с Tc99m-MAG-3 Тмах 

составляет 2-3 минуты.  
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Tl/2 - фаза полувыведения РФП из почки (при исследовании с 

Тс99м 1MAG-3 (норма у детей до 6 минут). Т2/3 - время, когда высота 

кривой уменьшалась на 2/3 от пиковой высоты (при исследовании с 

Tc99m-DTPA норма у детей 5-6 минут). Почечный индекс – процентное 

соотношение высоты каждой ренограммы, равной второй минуте после 

инъекции к сумме идентичных высот с двух сторон (норма 51±5,2). В 

результате анализа данных при ДНСГ, мы сравнивали их с 

ренограммами левой и правой почек для выявления их функциональной 

аcсимметрии.  

Формы ренограмм:  

Симметричные: а) нормальные б) измененные 

Асимметричные: а) по клиренсу РФП б) по периоду экскреции 

РФП в) по клиренсу и периоду экскреции РФП. 

При отличии ренального индекса обеих почек друг от друга на 10 

и более процентов их относят к асимметричным по клиренсу РФП 

ренограмм. Если по периоду переноса РФП разница временных 

показателей превышает 2 минуты, то они являются асимметричными по 

времени. Временная асимметрия относитсяк обоим параметрам Тмах и 

Т1/2.  

Критерии оценки степени активности патологического процесса: 

При II степени активности - Tl/2 - время полувыведения РФП из 

почки (при изучении с Тс99м 1MAG-3 было равно от 6,5 до 7,5 минут). 

При III степени активности - Tl/2 - время полувыведения РФП из 

почки (при изучении с Тс99м 1MAG-3 было равно от 7,6 до 8,5 и более 

минут). 
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Данные показатели, а также визуальные сцинтиграфические 

маркеры сравнивали в динамике в активный период пиелонефрита и 

через 6 месяцев после лечения.  

Метод статистической обработки материала 

Полученные данные лабораторных исследований обработаны 

методом вариационной статистики и приведены в международной 

системе единиц СИ (Г. Липперт, 1980). Статистическую значимость 

полученных результатов оценивали параметрическими критериями 

Стьюдента-Фишера с вычислением средних показателей (М), средне 

квадратического отклонения (δ), ошибки средней арифметической 

величины (m). По таблице - критерия Стьюдента определялась 

вероятность (р) возможной ошибки. При этом результат считался 

статистически достоверным при р<0,05. Коэффициент корреляции (r) 

между данными функционального состояния почек и метаболическими 

изменениями находились по Браве-Пирсону. 
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ГЛАВА III.ПОКАЗАТЕЛИ ПАРЦИАЛЬНЫХ ФУНКЦИЙ ПОЧЕК, 

ЦИТОКИНОВОГО ПРОФИЛЯ, ДИНАМИЧЕСКОЙ НЕФРО-

СЦИНТИГРАФИИ И УРОВЕНЬ NGAL В МОЧЕ ПРИ ОСТРОЙ 

РЕНАЛЬНОЙ ПАТОЛОГИИ НА ФОНЕCOVID-19 У ДЕТЕЙ 

§3.1. Исследование клинико-лабораторных показателей, 

цитокинового профиля, уровня NGAL и парциальных функций 

почек при остром пиелонефрите у детей перенесших Covid -19 

Мы всех детей с ОП (1 группа) разделили еще на 2 подгруппы: 1 

подгруппа - пациенты с ОП без Covid -19 и 2 подгруппа-дети с ОП 

перенесших Covid -19. 

У пациентов с ОП наблюдалась различная степень активности 

процесса (рис.3.1). 

 

Рис. 3.1 Количество больных ОП в зависимости от степени 

активности воспалительного процесса (%) 

У 40% (12) детей без наличия в анамнезе Covid -19 и 80% (28) 

пациентов с наличием в анамнезе Covid-19 отмечена III степень 

активности воспалительного процесса, а у60% (18) больных с ОП без 

наличия в анамнезе Covid -19 и лишь у 20% (7) пациентов с ОП 

перенесших Covid -19 отмечалась II степень активности, что указывает 

на более значимую токсичность короновирусной инфекции.  
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Анализы крови показали, что у всех детей был повышенным 

уровень неспецифических признаков активности воспалительного 

процесса: в виде лейкоцитоза с палочкоядерным сдвигом 

(11,46±0,46•109/л и 21,51±0,59 • 109/л) и ускоренного СОЭ (25,03±1,1 и 

36,0±1,09 мм/час) (рис.3.2).  

 

Рис. 3.2. Динамика неспецифических признаков активности 

воспалительного процесса  

Реже, но встречалась диспротеинемия с аглобулинемией у 18% (7) 

и у 25% (17)детей. Концентрация (максимальная) С-реактивного белка 

составила19±2,2 мг/л и 26±2,5 мг/л, а минимальная - 10±1,8 мг/л и 

15±1,9 мг/л (при норме до 6 мг/л). 

В зависимости от возраста у здоровых детей выявлены 

статистически недостоверные различия между параметрамиренальных 

функций, что и послужило основанием для объединения этих 

показателей в общую группу и использования в дальнейшем средние 

показатели, как нормативные. У 100% больных с ренальной патологией 

развившейся на фоне Covid-19 до лечения отмечались изменения в моче. 

При исследовании мочевого синдрома определили лейкоцитурию, 

которая составила по накопительной пробе: 4500,0±178,0и 7140,0±165,0 

количество клеток в 1 мл; микрогематурию (до 1250,0±120,0 и 

2300,0±135,5 эритроцитов в мл).  
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Протеинурия не превышала 0,18 г/л и 0,76 в одноразовой порции и 

387,0 ±5,3 мг/24 часа, а также не более 709,0±22,8 мг/24 часа. У всех 

обследованных детей определена положительная бактериурия. 

Повышение суточной протеинурии тесно связано с патогенетическим 

воздействием вируса, выявленным гистопатологическими 

исследованиями. SARS-COV-2 может прямо повреждать проксимальные 

тубулы, что указывает на выраженное повреждение функции 

проксимальных тубул. 

Изучено состояние «мочевого синдрома» у детей с острым 

пиелонефритом и установлено более значимое повреждение всех 

клинико-лабораторных параметров у детей перенесших в анамнезе 

Covid -19. Так, эти показатели имели различную динамику в 

зависимости от этиологического фактора болезни.  

Результаты исследования показали, что клубочковая фильтрация в 

активном периоде ОП у детей без наличия Covid-19 оставалась в 

пределах нормативных показателей, тогда как у детей с ОП на фоне 

Covid-19 определено значимое уменьшение СКФ, что по-видимом 

узависит от воздействия токсинов вирусной инфекции (табл. 3.1).  

Таблица 3.1 

Параметры клубочковой фильтрации детей ОП в зависимости от 

наличия Covid-19 

Показатель 
У здоровых 

(n=20) 

До лечения 

1 подгруппа 

(n=30) 

2 подгруппа 

(n=35) 

СКФ, мл/мин/1,73 м2 98,6±7,8 
88,46±2,47 

р≤0,01 

55,3±0,82 

р≤0,001 

р1≤0,001 

Креатинин 

сыворотки, мг/дл 
0,88±0,14 

0,96±0,02 

р≥0,1 

1,75±0,03 

р≤0,01 

р1≥0,1 

Протеинурия, мг/сут 50,8±9,8 
387,0±5,34 

р≤0,001 

709,0±22,8 

р≤0,001 

р1≤0,001 
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Примечание: р - достоверность различий между активной 

стадией ОП и показателем у здоровых, р1 – между 1 и 2 подгруппами 

Мы отметили в обеих группах значимое снижение 

реабсорбционной функции проксимальных тубул, но более выраженное 

отмечено у пациентов с ОП перенесших Covid-19. Уровень 

аминоацидурии у всех детей был максимальным, тогда как параметры 

аминоазота в сыворотке (6,5±0,61 мг/%)не превышали уровень у 

здоровых детей. Лишь у 18%(8) больных 2 группы отмечена 

транзиторная глюкозурия. 

Мы отметили более выраженное повреждение функции 

осмотического концентрирования мочи в результате воспаления 

дистальных канальцев у больных ОП 2 подгруппы. Оно возникало в 

результате нарушения ацидогенетической функции, которое развивалось 

перенесших гипервентиляции при тяжелой недостаточности кислорода, 

что связано с нарушением ренальных функций как результат 

перекрестного взаимодействия органов (табл. 3.2). 

Таблица 3.2 

Параметры функционального состояния дистальных канальцев 

больных ОП в зависимости от наличия Covid-19 

Показатель У здоровых 

До лечения 

1 группа 

(п=30) 

2 группа 

(п=35) 

Относительныйудельный 

вес мочи, усл.ед. 
1022,31±4,33 

1015,63±0,71 

р≤0,05 

1013,55±0,52 

р≤0,001 

pH мочи 5,8±1,44 
6,12±1,32 

р≥0,1 

6,18±1,12 

р≥0,1 

Экскреция титруемых 

кислот (ммоль/24) 
51,0±2,8 25,03±1,06 

р≤0,001 

21,43±0,88 

р≤0,001 

Экскреция аммиака 

(ммоль/24) 
46,8±1,2 32,10±1,41 

р≤0,001 

29,17±1,15 

р≤0,001 

Примечание: р- достоверность различий при сравнении между 

собой параметров активной стадии ОП и у здоровых детей. 
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Мы выявили, что реакция мочи оставалась без изменений (р>0,1), 

тогда как концентрация титруемых кислот и аммиака значительно 

уменьшалась, что показало наличие большего поражения экскреции 

водородных ионов в проксимальных канальцах, тогда как в дистальных 

тубулах его уровень соответствовал уровню у здоровых детей, что было 

наиболее значимым у пациентов 2 группы.  

Таким образом, мы связываем это явление с гемодинамической 

нестабильностью (проблема вентиляции), усугубляемой значимым 

замещением объема, положительным уровнем жидкости и реинфекцией 

бактериальными агентами с последующим осложнением воспаления в 

ренальной ткани. 

Свойство тубул к концентрированию и разведению 

соответствовало показателям уровня у здоровых детей, потому что 

разница между наименьшей и наибольшей плотностью мочи составила5 

и 7 единиц.  

Поражение суммарной функции почек отмечалось у больных 2 

группы, тогда как у детей 1 группы данная патология не 

определялась(рис.3.3). 
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Примечание: достоверность различий при сравнении 1 и 2 группы 

с данным параметром у здоровых детей в активной стадии ОП в 

зависимости от наличия Covid-19 (ммоль/л) (р≤0,05). 

Рис 3.3. Параметры суммарной функции почек детей ОП в 

зависимости от наличия Covid-19 (ммоль/л) 

Мы исследовали один из компонентов специфических 

нейтрофильных гранул- уровень липокалина-2, ассоциированного с 

нейтрофильной желатиназой (NGAL), или сидерокалин. Установлено, 

что плазменный NGAL хорошо фильтруется гломерулами, но после в 

основном реабсорбируется в проксимальных тубулахблагодаря 

эндоцитозу. В результате чего в моче возрастает «почечный» пул NGAL, 

образующийся в почках, который не попадает в кровяное русло, а 

полностью выделяется с мочой.  

Установлено, что при поражении проксимальных тубул возрастает 

образование мРНК, кодирующей NGAL, в восходящем колене петли 

Генле и в собирательных канальцах. Ликвидация бактериальных 

инфекций и активирование пролиферации пораженных клеток, в 

особенности эпителиальных является его основной функцией. Уровень 

NGAL в моче у детей 2 группы был достоверно выше, чем у детей из 

группы сравнения (110,74±1,27 и 65,66±0,64 нг на 1мг креатинина 

соответственно; р≤0,001) (табл.3.3). 

Таблица 3.3 

Показатели NGAL у больных ОП в зависимости от наличия Covid-

19 

Показатель 
У здоровых 

(n=20) 

До лечения 

1 группа (n=30) 2 группа(n=35) 

NGAL, 4,2±1,8 65,66±0,64 110,74±1,27 
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(нг/мл) р≤0,001 р≤0,001 

Примечание: р - статистическая разница между показателями 

до лечения и здоровыми детьми.  

Таким образом, концентрация NGAL в моче у детей при ОП 

перенесших Covid-19 была достоверно выше, чем у детей из группы 

сравнения (р≤0,001). Анализируя результаты этого исследования, 

установлено, что концентрация NGAL в моче прямо коррелируетсо 

степенью поражения паренхимы почек, что доказывает развитие 

наиболее значимого повреждение ренальной ткани у детей при 

воздействии короновирусной инфекции. 

Признаки поражения ренальных функций почек у детей, имевших 

в анамнезе COVID-19, определялись из-за повреждения канальцевых 

составных почки (реабсорбции, ацидо-аммониогенеза, осмотического 

концентрирования), а также из-за снижения гломерулярной фильтрации. 

У пациентов острым пиелонефритом перенесших COVID-19 выявлено 

статистически выраженное снижение ацидогенеза (р≤0,001). 

Результаты исследования указывают на то, что остается высокий 

риск развития ОП несмотря на проведение комплексного 

реабилитационного лечения COVID-19, обусловленный высокой 

вирулентностью коронавирусной инфекции. Данный феномен указывает 

на наличие сродства между короновирусом иренальной тканью, которое 

в дальнейшем способствует поражениюболее двух систем организма. 

Вирусныетоксинывыявляются во всех структурах почек с явной 

тропностью к гломерулам. 

§3.2. Исследование клинико-лабораторных показателей, 

цитокинового профиля, уровня NGAL и парциальных функций 

почек при остром тубулоинтерстициальном нефрите у  детей 

перенесших Covid -19 
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На основании тщательно собранного анамнеза заболевания, стало 

известно, что у всех больныхс ОТИН манифестация заболевания 

приходилась на 3-4, максимально на пятой неделе от проникновения 

этиологического фактора. Наиболее часто больные поступали в 

стационар на восьмой неделе от проявления первых клинических 

симптомов ОТИН и лишьдва ребёнка - на пятый день. До этого они 

лечились в инфекционной больнице по причине заболевания Covid -19. 

ОТИН характеризуется неспецифичностью клинической картины, 

что обуславливает трудность своевременной диагностики. 

У всех больных ОТИН степень активностипроцесса 

быланеодинаковой. У 14,8% (10) детей отмечена II степени активности. 

Максимальная степень активности ОТИН- III отмечена у 65,7% (23) и 

93,75% (30) детей соответственно. 

У 84% (27) больных ОТИН перенесших Covid-19 отмечены 

признаки поражения клубочков ввиде неполного нефротического 

синдрома (отёки без гипоальбуминемии и дислипидемии, тогда как у 

детей с ОТИН без наличия в анамнезе Covid-19 явлений поражения 

клубочков не обнаружены, суточная протеинурия не более 1000,0 мг/24. 

У2 (5,7%) и 14 (43,7%)больных наблюдалось увеличение 

креатинина сыворотки до 1,2±0,03и 1,5±0,02мг/дл, мочевины до 

26,0±1,8и 40,0±2,2мг/дл соответственно. Уменьшение этих параметров 

на 11 и 8 день от начала заболевания указывало на функциональный 

характер острой почечной недостаточности. 

Средние показатели СОЭ были равны 13,2±1,2 и 19,8±0,8 мм/час 

(лейкоцитоза 13,37±0,2 и 21,40±0,59· 109/л) соответственно. 

Диспротеинемия определена лишь у 20%(7) и 40,6% (13) 

пациентов соответственно с III степенью активности. Количество С - 

реактивного белка былона уровне нормы и составило - 2,0 мг/л у 

больных 1 подгруппы, тогда как у детей 2 подгруппы этот показатель 

превышал уровень у здоровых детей и составил 10,5±1,7 мг/л. У всех 
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обследованных больных установлена нормохромная анемия средней 

степени. 

 

Рис. 3.4. Динамика «мочевого синдрома» у детей с ОТИН (кл. в 1 мл) 

Мочевой синдром представлял собой лейкоцитурию, которая по 

пробе Нечипоренко составила 3403,14±60,8 и 4781,25±119,68 клеток в 1 

мл; была характерна гематурия от 3400,0±78,7 и 6150,0±230,5 клеток в 1 

мл. Мы определили незначительную цилиндрурию в виде гиалиновых 

цилиндров у 20% (7) и у 56,25% (18) (рис.3.4). 

Протеинурия была не выше0,9 и 1,25 г/л в одноразовой порции 

и250±8,3 и 700±9,77мг/24 часа.  

Бактериурия в общем анализе мочи не определялась, кроме того 

при посеве мочи была отрицательной у всех наших пациентов. 

У детей ОТИН 1 подгруппы мы не обнаружили нарушения СКФ, 

тогда как у детей 2 подгруппы отмечено достоверное ее снижение в 

сравнении с группой у здоровых (табл. 3.4). 

Таблица 3.4 

Показатели гломерулярной фильтрации больных ОТИН в 

зависимости от наличия Covid-19 
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До лечения 

Показатель 

СКФ, мл/мин/1,73 м2 
Креатинин сыворотки, 

мг/дл 

1 подгруппа (n=35) 

88,34±1,2 

р≤0,01 

 

0,90±0,023 

р≥0,1 

 

2 подгруппа (n=32) 

57,12±1,04 

р≤0,001 

р1≤0,01 

1,53±0,08 

р≤0,01 

р1≥0,1 

У здоровых (n=20) 98,6±7,8 0,88±0,14 

Примечание: р - статистическая разница междупоказателями 

до лечения и здоровыми детьми, р1 – достоверность различий между 

показателями 1 и 2 групп 

У больных 2 подгруппы обеих нозологических форм (ОП и ОТИН) 

отмечалось статистически достоверное различие показателей СКФ и 

креатинина (р=0,05), что является результатом патогенетического 

воздействия токсинов вирусной инфекции. 

Снижение реабсорбционной функции (осмотическое 

концентрирование) проксимальных канальцев у больных 2 подгруппы 

было более выраженным по сравнению с пациентами группы сравнения 

(1 группы).  

Степень аминоацидурии была максимальной перенесших 

нормальных параметров аминоазота в крови (6,03±0,43 мг/%). У 

четверых детей 2 подгруппы определена транзиторная глюкозурия. 

Статистически достоверное превышение показателя суточной 

протеинурии указывает на нарушение реабсорбции в проксимальных 

канальцах, которое было наиболее выраженным у пациентов 2 

подгруппы (р≤0,05) (табл. 3.5). 

Таблица3.5 

Показательсуточной протеинурии у больных ОТИН в зависимости 

от наличия Covid-19 
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Показатель 
У здоровых 

(n=20) 

До лечения 

1 подгруппа (n=35) 2 подгруппа(n=32) 

Суточная 

протеинурия, 

(мг/24) 

50,8±9,8 
250,0±8,3 

р≤0,001 

450±0,02 

р≤0,001 

р1≤0,001 

Примечание:р - статистическая разница между показателями 

до лечения и здоровыми детьми, р1 – достоверность различий между 

показателями 1 и 2 подгрупп 

Выраженные нарушения показателей аммониоацидогенеза и 

осмотического концентрирования мочи у больных2 подгруппы 

свидетельствует оболее значимом поражении дистальных канальцевпо 

сравнению с 1 подгруппой (табл. 3.6). Выявленные различия связаны с 

патогенетическим воздействием короновирусной инфекции. 

Статистически не было достоверных различий показателя 

концентрационной функции у пациентов с ОП и ОТИН у пациентов 2 

подгруппы, но достоверно отличалась от данного показателя у детей 1 

подгруппы.  

Мы не отметили значимых различий между значениями реакции 

мочи у пациентов обеих подгрупп, но более щелочнаясреда мочи была 

выявлена у больных 2 подгруппы.  

У пациентов с ОТИН перенесших Covid-19 мы выявили наиболее 

выраженное снижение титруемых кислот по сравнению сбольными 

ОТИН без наличия Covid-19 в анамнезе. Достоверно были снижены 

параметры аммониогенеза у детей обеих групп, но более значимое 

нарушение наблюдалось у детей 2 подгруппы (табл.3.6). 

 

Таблица 3.6 

Параметры функционального состояния дистальных канальцев 

больных ОТИН в зависимости от наличия Covid-19 

Показатель У здоровых До лечения 
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(п=20) 1 подгруппа 

(п=35) 

2 подгруппа 

(п=32) 

Относительныйудельный 

вес мочи, усл.ед 
1022,31±4,33 

1008,78±0,37 

р≤0,01 

1002±3,42 

р≤0,01 

р1≤0,05 

pH мочи 5,8±1,44 
7,00±1,21 

р≥0,1 

7,2±1,34 

р≥0,1 

р1≥0,1 

Экскреция титруемых 

кислот (ммоль/24) 
51,0±2,8 

27,3±0,80 

р≤0,001 

25,38±1,05 

р≤0,001 

р1≤0,05 

Экскреция аммиака 

(ммоль/24) 
46,8±1,2 

35,46±0,89 

р≤0,001 

32,34±1,34 

р≤0,001 

р1≤0,01 

Примечание: р - статистическая разница между показателями 

до лечения и здоровыми детьми. р1 – достоверность различий между 

показателями 1 и 2 подгрупп  

 

Суммарная функция почек больных ОТИН представленана рис.3.5 

 

Рис. 3.5 Параметры суммарной функции почек больных ОТИН в 

зависимости от наличия Covid-19 (ммоль/л) 
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Показатели суммарной функции статистически имели более 

значимые различия у детей 2 подгруппы, кроме калия сыворотки 

(3,01±0,74;3,44±0,66 ммоль/л (р≥0,1)), которыйне имелдостоверных 

различий у больных обеих подгрупп по сравнению с данным 

показателем у здоровых детей (5,53±1,18 ммоль/л). 

Мы провели оценку состояния ренальной функции у детей с 

ОТИН и определили более выраженные нарушения показателей ацидо- 

и аммониогенеза, осмотического концентрирования, а также показателя 

максимального времени динамической нефросцинтиграфии у детей 2 

подгруппы. 

Таким образом, нарушение ренальных функций происходит в 

результате снижения функции дистального канальца и осмотического 

концентрирования в остром периоде болезни, более 

значимоепоражениебыло установлено у пациентов 2 подгруппы. 

Следовательно, парциальные функции почек меняются по-разному в 

зависимости от этиологического фактора болезни.  

Определена достоверно высокая концентрация NGAL в моче у 

детей 2 подгруппы, по сравнению с данным показателем у детей из 

группы сравнения (89,75±1,61 и 18,76±2,54 нг на 1мг креатинина 

соответственно; р<0,001) (табл.3.7).  

Таблица 3.7 

ПоказательNGAL у больных ОТИН в зависимости от наличия 

Covid-19 

Показатель 
У здоровых 

(n=20) 

До лечения 

1 группа (n=35) 2 группа(n=32) 

NGAL, 

(нг/мл) 
4,2±1,8 

18,76±3,94 

р≤0,001 

89,75±1,61 

р≤0,001 

р1≤0,001 



57 

Примечание: р - статистическая разница между показателями 

до лечения и здоровыми детьми, р1 – достоверность различий между 

показателями 1 и 2 подгрупп  

 

Таким образом, увеличение экскреции NGAL сочеталось лишь с 

наличием инфекции мочевых путей и позитивным посевом мочи, тогда 

как перенесших ишемии-реперфузии паренхимы почек характерное 

ОТИН отмечено менее выраженное увеличение NGAL в моче. 

§3.3. Особенности показателей цитокинового профиля сыворотки и 

мочи при остром пиелонефрите и тубулоинтерстициальном нефрите 

у детей перенесших Covid-19  

При клинически тяжелом проявлении COVID-19 отмечено 

значительное повышение С-реактивного белка (CRP) и снижение 

количества тромбоцитов в группе, которые способствуют развитию 

процесса цитокинового шторма. Это состояние приводит к увеличению 

провоспалительных медиаторов, таких как интерлейкин-6 (IL-6), фактор 

некротизации опухоли-α (TNF- α), у-ИНФ и противовоспалительного 

цитокина (ИЛ-4), что приводит к разрушению подоцитов, апоптозу и 

даже гломерулярному фиброзу.  

Достоверное повышение концентрации в крови агрессивных 

цитокинов ФНО-а и у - ИНФ мы отметили удетей с активным ОП (рис. 

3.6). 
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Примечание: * – достоверность различий между показателями 

цитокинового профиля в моче больных ОП до лечения и здоровыми 

детьми. ** – достоверность различий между показателями 1 и 2 

подгрупп (р≤0,001). 

Рис. 3.6. Концентрация цитокинов сыворотки больных ОП в 

зависимости от наличия Covid-19 (пг/мл) 

Мы определили повышение уровня противовоспалительного ИЛ-4 

у больных 1 подгруппы более чем в пять раз (28,90±1,27 пг/мл, 

(р≤0,001)), по сравнению со значениями у здоровых (5,73±2,48 пг/мл), 

что сочеталось с увеличением уровня ФНО-а и у-ИНФ (почти в девять и 

семь раз).  

Тогда как, у больных 2 подгруппы ИЛ-4 в сыворотке крови был 

повышен в более чем шесть раз, ФНО-а в более чем одиннадцать раз и у-

ИНФ в восемь раз соответственно. Средние значения ИЛ-6 повышались 

в 7 раз (р≤0,001). Самые высокие уровни ИЛ-6 вкрови были 

зарегестрированы при ОП с наличием в анамнезе Covid-19 в 39,9 раз 

(р≤0,001) (рис.3.6). 
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Мы определили, что нарушение цитокинового профиля сыворотки 

крови было более выражено у больных имевших в анамнезе Covid-19, 

что связано с наличием цитокинового шторма при острой почечной 

патологии возникающего из-за воспаления почек, повышенной 

проницаемости сосудов, потери жидкости, внутрибрюшной 

гипертензии, гиповолемии и последующего шока. 

У пациентов с острым течением пиелонефрита концентрация 

изучаемых цитокинов в моче представлена в таблице 3.8. 

Таблица 3.8 

Концентрация цитокинов мочи больных ОП в зависимости от 

наличияCovid-19(пг/мл) 

Показатель 
У здоровых 

(n=20) 

До лечения 

1 группа, 

(n=30) 
2 группа, (n=35) 

ИЛ-6 3,5±0,75 
109,2±2,32 

р≤0,001 

135,0±1,77 

р≤0,001 

р1≤0,001 

ИЛ-4 6,35±2,35 
32,7±1,33 

р≤0,001 

38,8±1,33 

р≤0,001 

р1≤0,01 

ФНО-а 11,8±2,50 
48,4±1,39 

р≤0,001 

83,4±2,66 

р≤0,001 

р1≤0,001 

у-ИНФ 13,35±3,27 
147,5±2,56 

р≤0,001 

205,25±3,32 

р≤0,001 

р1≤0,001 

Примечание:р –достоверность различий между показателями 

цитокинового профиля в моче больных ОП до лечения и здоровыми 

детьми. р1 – достоверность различий между показателями 1 и 2 

подгрупп 

Как свидетельствуют полученные данные, активный процесс 

сочетался со значимо повышенной концентрацией ИЛ-4, ИЛ-6, ФНО-а и 

у – ИНФ в моче. У больных 1 подгруппы показатели ФНО-а повысились 

в четыре, а у - ИНФ в одиннадцать раз по сравнению с показателями 

контрольной группы, тогда как у детей 2 подгруппы данные показатели 
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превышали в 7 и в 15 раз и составили 83,4±2,66 и 205,25±3,32 пг/мл 

(р≤0,001) соответственно. На этом фоне превышение ИЛ-4 составило 

более чем в шесть раз (38,8±1,33 пг/мл (р≤0,001)). 

Так, результаты анализа указывают на значительную роль ИЛ-6 

как агрессивного фактора в развитии тубулоинтерстициального 

поражения, его уровень в моче был повышен в 31,2 раза у детей 1 

подгруппы и в 38,5 раза у пациентов 2 подгруппы. Более значимый 

уровень ИЛ-6 при менее выраженных поражениях ТИТ и снижение его 

по мере возрастания тубулоинтерстициального поражения, указывает на 

повышенную экскрецию цитокина с мочoй при повреждении 

канальцевых функций, из-за наличия вируса SARS-COV-2, который 

приводит к повреждению проксимальных тубул. 

У пациентов с ОТИН наблюдалось достоверное повышение 

сывороточных ФНО-а и у-ИНФ цитокинов (табл. 3.9). ИЛ-4 на фоне 

увеличения уровня ФНО-а почти в десять раз и у-ИНФ в четыре раза у 

детей 1 подгруппы, превышал контрольные значенияв три раза, тогда 

как у детей 2 группы данные показатели превышали уровень у здоровых 

детей в пять, пятнадцать и в 6 раз. Сывороточные концентрации ИЛ-6 

нарастали у детей с ОТИН имевших в анамнезе Covid-19 (Р<0,001) 

(табл. 3.9). 

Таблица 3.9 

Концентрация цитокинов сыворотки больных ОТИН в зависимости 

от наличия Covid-19 (пг/мл) 

До лечения 
Показатели 

ИЛ-6 ИЛ-4 ФНО-а у-ИНФ 

1 группа 

(n=35) 

29,2±0,6 

р≤0,001 

17,7±0,7 

р≤0,001 
73,40±1,26 

р≤0,001 

110,7±1,36 

р≤0,001 

2 группа 115,6±4,3 29,0±1,08 109,2±1,89 165,7±6,44 
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(n=32) р≤0,001 

р1≤0,001 

р≤0,001 

р1≤0,001 

р≤0,001 

р1≤0,001 

р≤0,001 

р1≤0,001 

У здоровых 

(n=20) 
2,4±0,25 5,73±2,48 7,26±1,80 27,48±2,55 

Примечание:р - статистическая разница между показателями 

цитокинового профиля в сыворотке крови больных ОТИН до лечения и 

здоровыми детьми. р1 – достоверность различий между показателями 

1 и 2 подгрупп 

 

При сравнении с идентичнымипараметрами активной фазы ОП, 

статистически достоверныеразличияустановленылишь по ФНО-а (табл. 

3.6). Его концентрация при ОТИН отличалась более высоким уровнем 

(табл. 3.9). 

Следовательно, изучаемые цитокины увеличиваютсяу детей с 

ОТИН, и в сыворотке, и в моче. Так, у больных 1 подгруппыуровень 

ФНО-а (при ОП в четыре) до восьмираз, а у-ИНФ в десять раз был выше 

контрольных значений, тогда каку детей 2 подгруппы их уровень 

превышал значения у здоровых детей в 12 и в 14 раз соответственно.  

Необходимо подчеркнуть, что концентрация ИЛ-4 почти в семь 

раз была выше у детей 1 подгруппы по сравнению с контрольными 

значениями (при ОП почти в три раза), тогда как у детей 2 подгруппы в 

10 раз. Мочевые концентрации ИЛ-6 были повышены в 60 раз у больных 

на фоне Covid-19 (Р<0,001). Это объясняется особенностями 

исследуемого цитокина в качестве значимого фактора хемотаксиса 

лимфоцитов, потому что они - это важные клетки, скапливающиеся в 

ренальном интерстиции при развитии ОТИН на фоне Covid-19(рис.3.7). 
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Рис.3.7. Концентрация цитокинов мочи больных ОТИН в 

зависимости от наличияCovid-19 (пг/мл) 

Анализ результатов исследования показал, что в моче 

концентрации изучаемых цитокинов у пациентов с ОТИН имели 

статистически наиболее достоверное значение в отличие от 

сывороточных, не только по ФНО-а, но и по ИЛ-6, ИЛ-4, в отличие с та-

ковыми при ОП у больных обеих подгрупп, что мы связываем с 

наличием иммунопатологического механизма развития ОТИН, где более 

выраженные нарушения были характерны детям 2 подгруппы, что было 

обусловленно патологическим воздействием токсинов короновирусной 

инфекции. 

§ 3.4. Функциональное состояние почек у больных с ренальной 

патологией по данным динамической нефросцинтиграфии 

С целью изученияфункционального состояния почек у 15детей 

сОТИНна фонеCovid-19проведен анализ результатовдинамической 

нефросцинтиграфии с использованием тубулотропного РФП Тс-MAG-3, 

экскретируемый эпителием проксимальных тубул. Обследовано 17 

(48,5%) детей с ОТИН без наличия в анамнезе Covid-19 в качестве 

группы сравнения. 

Оценка сцинтиграмм позволила определить «горбатую» почку у 

2/2пациентов, утолщение продольного размера почки у 6/4детей.  
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У пациентов с ОТИН на фонеCovid-19 у 60% больных отмечено 

равномерное распределение контраста, а у остальных 40%детейбыло 

отмечено диффузно-неравномерное контрастирование, тогда как у 

детейбез наличия в анамнезе Covid-19 этот параметр составил 78 и 22%. 

Местная задержка контраста в ренальной ткани у детей 1-й и 2-й 

подгруппотмечена у 40 и 22% пациентов, а торможениеэкскреции РФП 

определено у 48 и 18%детей соответственно.  

Как показал анализ полученных данных (табл.3.10), пациентам с 

ОТИН свойственныравномерные QQm функциональные поражения при 

ДНСГ с тубулотропным РФП Тс -MAG3, нонаиболее 

значимоенарушение данного показателя отмеченоу пациентов с 

ОТИНна фонеCovid-19.  

Таблица 3.10 

Секреторная функция почек у исследуемых больных с ренальной 

патологией по данным ДНСГ в зависимости от наличия Covid-19 

Заболевания 

Тмах в группе с 

симметричными 

неизмененными кривыми 

(в мин.) 

Тмах в группе с 

асимметричными 

кривыми (в мин.) 

Левая 

почка 
Правая почка 

На стороне 

III степени 

активности 

На стороне 

II степени 

активности 

ОП (n=20) - - 
7,61±0,99 

р≤0,05 

4,85±0,4 

р≥0,1 

ОП на фоне 

Covid-19 (n=15) 
- - 

8,52±1,05 

р≤0,01 

р1≥0,1 

6,53±0,95 

р≥0,1 

р1≤0,05 

ОТИН 

(n=17) 

7,2±0,6 

р≤0,05 

7,2±0,6 

р≤0,05 
- - 

ОТИН на фоне 

Covid-19(n=15) 

8,2±0,7 

р≤0,01 

р1≥0,1 

8,2±0,7 

р≤0,01 

р1≥0,1 

- - 

Примечание: р - статистическая разница между показателями 

секреторной функцией почек по данным ДНСГ больных ОТИН и ОП до 

лечения и здоровыми детьми; р1 – достоверность различий между 
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показателями секреторной функцией почек по данным ДНСГ больных 

ОТИН и ОП 1 и 2 подгрупп 

У всех детей с ОТИН определено симметричное нарушение 

секреторной функции почек, в то время как у детей с ОТИНна 

фонеCovid-19 отмечено более выраженноееенарушение (табл. 3.10.).  

Мы не отметили нарушениеэкскреторной функции почек у 

больных с ОТИН.  

Мы проанализировали секреторно-экскреторную функцию почек у 

пациентовс ОП. Результаты анализа компьютерных ренограмм показали, 

что у 2/3 больных (65%) ОП перенесших Covid-19 было свойственно 

своевременное равномерное распределение контраста почечной ткани, а 

торможение контраста было свойственно 1/3 пациентам (35%) этой 

группы. Тогда как у больных с ОТИН без наличия Covid-19 эти 

параметры составили 75 и 25%.  

По данным ДНСГ секреторнаядисфункция почек у больных с ОП 

на фонеCovid-19быланаиболее значимой, по сравнениюспациентами с 

ОП без наличия Covid-19 (7,61±0,99; 4,85±0,4 мин.; (р≤0,05; р≥0,1)).В 

области «III степени активности» Тмах составило 8,52±1,05 и 7,61±0,99 

(р≤0,01; р≤0,05) минут, тогда как в области «II степени активности» 

6,53±0,95 и 4,85±0,4 (р≥0,1) минут соответственно.  

У большинства больных ОПв период нашего 

исследованияопределялась ассимметрия промежутка времени 

выделенияконтраста. За время наблюдения у трех больных Т/4 не 

отмечалось. Среднее значение Т1/2 равнялось 9,84+1,55 (р≤0,001) 

минутам в области «III степени активности ОП», тогда как в области «II 

степени активности» 6,79+1,34минут (р>0,1) (табл. 3.11).  

Таблица 3.11 

Данныеэкскреторной функции почек по ДНСГ у детейОП в 

зависимости от наличия Covid-19 (мин.) 

Группы больных Т ½ 
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При «III степени 

активности» 

При «II степени 

активности» 

ОП 

(n=20) 

9,84±1,55 

р≤0,01 

6,79±1,34 

р≥0,1 

ОП на фоне 

Covid-19 

(n=15) 

11,55±1,45 

р≤0,001 

р1≥0,1 

7,38±1,36 

р≤0,05 

р1≥0,1 

У здоровых(n=20) До 6 минут 

Примечание:р - статистическая разница между показателями 

экскреторной функцией почек по данным ДНСГ больных ОП до лечения 

и здоровыми детьми; р1 – достоверность различий между 

показателями экскреторной функцией почек по данным ДНСГ больных 

ОП 1 и 2 подгрупп 

 

Отмечено более значимое поражение экскреторной функции почек 

у пациентов с ОП на фонеCovid-19, чем у больных с ОП без наличия 

Covid-19, Т1/2 было равно в области «III степени активности» 11,55±1,45 

и 9,84±1,55 (р≤0,01) минут, а в области «II степени активности» 

7,38±1,36 (р≤0,01) и 6,79±1,34 минут соответственно.  

Кроме того, у больных ОП без наличия Covid-19 отмечено 

одностороннее нарушение секреторно-экскреторной функции, которое 

наблюдалось у 8 больных (50%), тогда как у детей с ОП на фонеCovid-19 

отмеченодвустороннее поражение почечной ткани у всех больных 

(100%).  

Мы определили, что у пациентов с ОП, поражения тубулярной 

секреции имеют диссимметричный характер, тогда как у пациентов с 

ОТИН отмечено симметричное поражение почечной ткани. Для больных 

ОП на фонеCovid-19 характерны более выраженные изменения, причем 

имеющие двусторонний асимметричный характер. У детей с ОП наряду 

с нарушениями канальцевой секреции, выявляются экскреторные 

нарушения, асимметричные у большинства больных, тогда как у 

больных с ОТИН экскреторных нарушений не отмечено.  

§ 3.5 Корреляционная взаимосвязь между клинико-лабораторными 

данными, цитокиновым профилем,уровнем NGAL в моче и ДНСГ 
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при остром пиелонефрите и тубулоинтерстициальном нефрите у 

детей перенесших Covid-19  

Результаты исследования ренальных функций и цитокинового 

профиля указывают на то, что весомое количество 

случаевсренальнымиосложнениями в период пандемии Covid-19 

объясняется нефротропностью токсинов короновирусной инфекции. 

Воспаление и раздражение слизистой ткани почечной паренхимы 

короновирусами и их токсинами приводит к нарушению их 

проницаемости, распаду внутриклеточных структур, нарушению 

функциональной способности почки (Утегенов Н.У., 2011).  

Сильная обратная взаимосвязь упациентов 2 подгруппы 

определена между уровнем лейкоцитурии по пробе Нечипоренко и 

титруемой кислотностью мочи (r=-0,821;r=-0,830;р≤0,023). 

Параметры СОЭ обратно коррелировали с титруемой ки-

слотностью (r=-0,667; r=-0,675; р=0,025), аммиаком (r=-0,679; r=-0,688; 

р≤0,022), показателем удельного веса мочи (r=-0,603; r=-0,619; р≤0,049) 

у детей с ОП.  

Удлинение периода воспаления указывает на большее 

повреждение дистальных канальцев, которое подтверждаетзависимость 

рН мочи от периода болезни (r=0,614; r=0,620; р≤0,05). 

Прямая средняя корреляционная взаимосвязь установлена в 

группе детей с ОП (r=0,65; р≤0,05) между значениями NGAL и уровнем 

лейкоцитоза, а также между уровнем NGAL в моче и степенью 

поражения ренальной ткани по данным динамической 

нефросцинтиграфии (r=0,75; р≤0,05). 

Нами определена сильная прямая корреляционная взаимосвязь 

параметра ФНО-а крови с показателями тубулярных функций (суточной 

протеинурией r=0,893;r=0,973; р≤0,007). Затруднение кровотока по 

данным УЗД почек сильно коррелировало с увеличением ФНО-а в крови 
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(r=0,791; r=0,805; р≤0,034). В моче этот цитокин имел положительную 

сильную корреляционную взаимосвязь с уровнем лейкоцитурии по 

пробе Нечипоренко (r=0,795;r=0,805; р≤0,032) и обратную сильную 

корреляцию с С-реактивным белком в крови (r=-0,778; r=-0,786; 

р≤0,039), что указываетна наличие локального воспаления несмотря на 

ликвидацию системного.  

Нами выявлена сильная связь между сывороточным ИЛ-4 ис 

удельным весом мочи (r=-0,818; r=-0,858; р≤0,024). Между мочевыми 

уровнями ИЛ-4 достоверных корреляций не установлено.  

Обратная взаимосвязь средней степени определена между у-ИНФ 

и титруемой кислотностью (r=-0,646; r=-0,676; р≤0,032), а так же 

экскрецией аммиака (r=-0,642; r=-0,682; р≤0,033); по пробе Нечипоренко 

обратная с эритроцитурией (r=-0,666; r=-0,695; р≤0,025) вфазе ремиссии 

доказывают наличие связи междутубулярными функциями и 

цитокинами в крови.  

С ниже перечисленными параметрами (r=-0,733; r=-0,776; р≤0,01 для 

титруемой кислотности, r=-0,70; r=-0,75; р≤0,016 для аммиака, r=0,626; 

r=0,633; р≤0,039 для рН) ИЛ-4 имел сильную корреляционную взаимосвязь 

(табл. 18).  

Таблица 3.12 

Взаимосвязь между параметрами парциальных функций почек и 

цитокинами при ОП у детей 

Параметры 

функционального 

состояния почек 

Параметры 

цитокинового 

профиля 

Корреляционная 

взаимосвязь 

Достоверность 

различий 

ОП 

ОП на 

фонеCovid-

19 
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Суточная 

протеинурия 

ФНО-а 

(сыворот.) 
0,893 0,973 р≤0,007 

Лейкоцитурия 
ФНО-а 

(мочи) 
0,795 0,805 р≤0,032 

Экскреция 

титруемых 

кислот с мочой 

ИЛ-4 

(сывор.) 
-0,733 -0,776 р≤0,01 

Экскреция 

аммиака с мочой 

ИЛ-4 

(сывор.) 

-0,70 

 

-0,75 

 

р≤0,016 

рН-мочи 
ИЛ-4 

(сывор.) 
0,626 0,633 р≤0,039 

Удельный вес 

мочи 

ИЛ-4 

(сывор.) 
-0,818 -0,858 р≤0,024 

Экскреция 

титруемых 

кислот с мочой 

y-ИНФ 

(сывор.) 
0,646 0,676 р≤0,032 

Экскреция 

аммиака с мочой 

y-ИНФ 

(сывор.) 

0,642 

 

0,682 

 

р≤0,033 

Эритроцитурия 

y-ИНФ 

(сывор.) 

-0,666 -0,695 р≤0,025 

 

Концентрации ФНО-а всыворотке и моче прямо сильно 

взаимосвязаны с лейкоцитозом (r=0,815; р≤0,002 и r=0,788; р≤0,004),с 

лейкоцитурией по пробе Нечипоренко (r=0,633; r=0,693; р≤0,037 для 
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ФНО-а крови). Мочевые концентрации ФНО-а имеют сильную 

корреляцию с рН мочи (r=0,620; r=0,650; р≤0,042) (табл. 3.12). 

Выявили сильную взаимосвязь между уровнем лейкоцитоза и у-

ИНФ сыворотки крови (r=0,625; r=0,685; р≤0,046), а так же между СОЭ 

и у-ИНФ (r=0,709; r=0,789; р≤0,015).  

Таблица 3.13 

Корреляционная взаимосвязь между показателями парциальных 

функций почек и цитокинами при ОТИН у детей 

Показатели 

функционального 

состояния почек 

Показатели 

цитокинового 

профиля 

Корреляционная 

взаимосвязь 

Достоверность 

различий 

ОТИН 

ОТИН на 

фонеCovid-

19 

 

Лейкоцитурия 
ФНО-а 

(сыворот.) 
0,633 0,693 р≤0,037 

рН мочи 
ФНО-а 

(мочи) 
0,620 0,650 р≤0,042 

Лейкоцитурия 
ФНО-а 

(мочи) 
0,695 0,702 р≤0,018 

Суточная 

протеинурия 

ИЛ-4 

(сыворот.) 
-0,666 -0,698 р≤0,023 

Суточная 

протеинурия 
ИЛ-4 (мочи) -0,666 -0,698 р≤0,023 

Эритроцитурия 
ИЛ-4 

(сыворот.) 
-0,733 -0,757 р≤0,01 
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Эритроцитурия ИЛ-4 (мочи) -0,701 -0,720 р≤0,01 

Удельный вес 

мочи 

y-ИНФ 

(сыворот.) 
-0,700 -0,730 р≤0,017 

Экскреция 

аммиака с мочой 

y-ИНФ 

(мочи) 
-0,870 -0,895 р≤0,001 

Суточная 

протеинурия 

y-ИНФ 

(мочи) 
-0,784 -0,794 р≤0,004 

рН мочи y-ИНФ(мочи) 0,763 0,788 р≤0,006 

Чем меньше продолжительность болезни, тем больше уровень у-

ИНФ в моче (r=-0,787;r=-0,795; р≤0,004). Сывороточные показатели 

этого цитокина имели сильную прямую корреляционную взаимосвязь с 

рН мочи (r=0,763; r=0,788; р≤0,006) и обратную с удельным весом мочи 

(г=-0,700; r=-0,730; р≤0,017). Егомочевые параметрыбыли сильно 

взаимосвязаны с экскрецией аммиака (r=-0,870; r=-0,895 р≤0,001) (табл. 

3.13).  

у-ИНФ в моче - наиболее ранний маркёр активности ОТИН, на что 

указывают наличие обратной корреляционной взаимосвязи со 

значениями суточной протеинурии (r=-0,784; r=-0,794; р≤0,004) и с 

продолжительностью болезни. Тогда как, лабораторная картина 

пораженных канальцевых функций проявляется в более поздний период 

от начала процесса. 

Сопровождалось увеличением уровня ИЛ-4 как в крови, так и в 

мочеснижение эритроцитурии по пробе Нечипоренко (r=-0,733; r=-0,757; 

р≤0,010) и снижение уровня суточной протеинурии (r=-0,666; r=-0,698; 

р≤0,023) (табл. 3.13). 

При ОТИН между ФНО-а и лейкоцитурией сильная взаимосвязь 

выявленалишьдля его мочевых значений: r=0,695; r=0,702; р≤0,018. А в 
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крови ФНО-а имеет связьлишь с уровнем СОЭ. По сравнению с ОП эта 

взаимосвязь обратная (r=-0,754; r=-0,768; р≤0,007), что доказывает 

асептическое происхождение заболевания. Установленные нами 

корреляционные взаимосвязи определяют важность совершенствования 

способов эффективного лечения ренальной патологии развившейся на 

фонеCovid-19 у детей, для оптимального восстановления 

иммунологических показателей и ренальных функций почек, а также 

предотвращения частых рецидивов заболевания.  
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ГЛАВА IV. РЕЗУЛЬТАТЫ И СРАВНИТЕЛЬНЫЙ АНАЛИЗ 

КОМПЛЕКСНОГО МЕТОДА ЛЕЧЕНИЯ У ДЕТЕЙ ПРИ ОСТРОЙ 

РЕНАЛЬНОЙ ПАТОЛОГИИ С НАЛИЧИЕМ В АНАМНЕЗЕ 

COVID-19 

§ 4.1. Динамика клинико-лабораторных показателейи ДНСГ после 

применения комплексной терапии у детей с острым пиелонефритом 

перенесших COVID-19 

Детям с ренальной патологией (острым течением ПН и ТИН) 

протекающих на фоне Covid-19 перенесших традиционной терапии 

проводили один курс комплексного лечения препаратом «Ингавирин».  

Группу сравнения (1 группу) составили 20 пациентов с ОП на 

фонеCovid-19, которые получали традиционное лечение. 

Во вторую группу (основную) вошли 15 пациентов с ОП на фоне 

Covid-19 получавших комплексное лечение.  

Одним из компонентов базисной терапии явилось этиотропное 

лечение. После окончания курсов антибиотикотерапии лечение 

продолжалось уроантисептиками. Назначение мембраностабилизаторов, 

антиоксидантов, нефропротекторов составило патогенетическое лечение 

болезни. Исключались из клинического исследования больные, 

получавшие иммуномодулирующее лечение. 

Исследованным 35 пациентам с ОП на фоне Covid-19 применили 

один курс комплекснойтерапии. Курс препарата «Ингавирин» 

применялся в независимости от течения ОП с момента поступления в 

стационар. 

Фармакокинетика препарата Ингавирин представляет собой 

воздействие на организм на уровне инфицированных клеток при гриппе; 

при ОРВИ; при простуде; при коронавирусе, неповреждая структуру и 

работу здоровых клеток. Блокируя дальнейшую циркуляцию вирусов и 

обуславливая их элиминацию Ингавирин стимулирует иммунную 
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систему организма. Необходимо подчеркнуть то, что препарат 

использовали и через 3-8 недель после начала заболевания, с целью 

профилактики развития мультисистемного синдрома, который является 

грозным осложнением Covid-19, основываясь на способность препарата 

«Ингавирин» уменьшать количество цитокинов в крови и в моче. 

Так, он приводит к уменьшению длительности заболевания и 

риска развития осложнений. 

Ликвидирование активного процесса было достигнуто к 9-му дню 

комплексной терапии у 11(73%)детей против 7 (35%) больных группы 

сравнения (р≤0,05). Наблюдались признаки интоксикации (так же 

субфебрилитет) и умеренная болезненность при пальпации в 

коставертебральном углу у 26,6% (4) пациентов получавших комплексное 

лечение на 7 день от начала терапии и у 50% (10)пациентов1 группы на 9 

день терапии, исчезновение которых наблюдалось на 9-е и 14-есутки от 

начала лечения, соответственно. Ликвидация дизурических явлений 

наблюдалась на 12 день от начала традиционного лечения у 44% больных, 

тогда как у детей получавших комплексное лечение нормализация данного 

симптома происходила уже на 8 день от начала терапии у 75% пациентов 

(рис.4.1). 
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Рис.4.1. Период разрешения ренальных симптомови койка дней у 

детей с ОПна фонеCovid-19 после применения комплексной терапии 

(в днях М±m). 

Особенности параметров активности ОП в крови у пациентов 

представлены на рис.4.2. 

В обеих исследуемых группах перенесших лечения наблюдалась 

достоверная нормализация острофазовых параметров. В обеих группах 

диспротеинемия не отмечалась у пациентов. После комплексного 

лечения достоверно снизились параметры СОЭ и лейкоцитов, что 

указывало на его противовоспалительную способность.  
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Рис. 4.2. ПоказателиСОЭ (мм/ч) и лейкоцитоза(109/л) после лечения 

детей с ОП 

После комплексной терапии ОП клеточный состав мочевого 

осадка нормализовался по количеству лейкоцитов у 10 (66%) больных, а 

у пациентов 1 группы лишь у 7 (35%)детей. У оставшихся 5 

(33,3%)детей из 2 группы лейкоцитурия составляла не более 4,35-5,33 

клеток в п.з., по пробе Нечипоренко этот показатель составил 

2000,0±55,7 кл/мл и у 13пациентов из 1 группы лейкоцитурия была 11,5-

12,6 кл. в п.з., по пробе Нечипоренко этот показатель составил 

4078,0±76,5 кл/мл (р=0,1).  

Таким образом, менее достоверная положительная динамика 

уровня лейкоцитурии отмечена после применения традиционной 

терапии (рис.4.2). 

Имевшая место до терапии микрогематурия после применения 

комплексной терапии, была отрицательной у 12 (80%) больных и у 8 

(40%) в группе сравнения. У оставшихся больных обеих групп число 

эритроцитов было равно от 6±0,8 до 8±0,7 клеток в п/з. По пробе 
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Нечипоренко число эритроцитов на фоне терапии в обеих группах в 

независимости от вида терапии достигло нормы (р1≤0,001). 

В разовых порциях протеинурия после комплексной терапии у 13 

(86%) пациентов была отрицательной, а у 2 (10%)не превышала 

0,01±0,005 г/л, тогда какв группе сравнения этипоказатели были 

идентичными у11 (73%) и 9 (45%) больных, соответственно. 

Как показал анализ «мочевого синдрома» патологическая 

лейкоцитурия сохранялась в группе после применения традиционного 

лечения, а эритроцитурия была в пределах нормы. 

Показатель бактериурии у детей после лечения ОП представлен на 

рис. 4.3. 

 

Рис. 4.3. Динамика выявления E. Coli в зависимости от лечения (%) 

Одним из главных факторов наличия ОП у больных является 

бактериурия. Превалирующей микрофлорой была E. Coli. как до, так и 

после лечения. При сравнении данного показателя между группами 

установлено преимущество комплексного лечения, где нормализация 

данного показателя составила 81%,а в 1 группелишь43% (рис. 4.3).  

Так, у детей с ОП перенесших Covid-19 получавших традиционное 

лечение отмечена менее значимая динамика основных клинических 

признаков, ликвидация которых приходилась в среднем на 12-13-й день 

от моменталечения. 
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После применения комплексной терапии в один и тот же 

промежуток времени отмечены значимые улучшения показателей общих 

и локальных симптомов воспаления в моче в независимости от варианта 

течения ОП. 

Анализ исследования эффективности комплексной терапии по 

показателям функции канальцевого отдела нефрона представлены в 

таблице4.1. 

Выявленная до лечения транзиторная глюкозурия у пациентовс 

ОП, была отрицательной в 100% случаях, независимо от вида 

применяемой терапии. После комплексного лечения у 14 (93%) 

пациентов ОП на фонеCovid-19 аминоацидурия не отмечалась, тогда как 

в группе сравнения аналогичная тенденция выявлялась у 9 (45% 

соответственно).  

Все параметры отражающие функцию тубулярного отдела 

нефрона приведенны в таблице 4.1 и указывают о более значимой 

положительной динамике ренальных функций в основной группе, таких 

как реабсорбционная, концентрационная, кроме ацидо- аммониогенеза. 

Их восстановление происходило лишь после комплексной терапии. 

Таблица 4.1 

Показатели гломерулярной фильтрации больных ОП в зависимости 

от метода лечения 

Показатель До лечения 

(n=35) 

После лечения 

1 группа 

(n=20) 

2 группа 

(n=15) 

СКФ, мл/мин/1,73 м2 55,3±0,82 

р≤0,001 

73,6±1,43 

р1≤0,001 

90,9±2,05 

р1≤0,001 

р2≤0,001 

Креатинин 

сыворотки, мг/дл  

1,75±0,03 

р≤0,001 

1,18±0,04 

р1≥0,1 

0,95±0,03 

р1≤0,05 

р2≥0,1 

Примечание: р1- достоверность различий показателей до 

лечения и после применения терапии; р2- при сравнении между 

группами с традиционным лечением и применением комплексной 

терапии у больных с ОП. 
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Результаты лечения показали наиболее достоверное повышение 

СКФ у детей 2 группы после применения препарата «Ингавирин» 

(р1≤0,001; р2≤0,001) (табл. 4.1).  

Суточная протеинурия у  пациентов на фоне комплексного 

лечения была значимо ниже, по сравнению с 1 группой (р1≤0,01 и 

р1≤0,001; р2≤0,001, соответственно), что обосновывает 

нефропротективное преимущество комплексной терапии. 

Таблица 4.2 

Особенности параметров функции канальцевого отдела нефрона у 

больных ОП в зависимости от применяемых методов лечения 

Показатель До лечения 

n=35 

После 

традиционного 

лечения, n=20 

После 

комплексной 

терапии, n=15 

Суточная 

протеинурия 

(мг/24) 

450,0±5,4 112,5±13,6 

р1≤0,01 

35,0±1,4 

р1≤0,001 

р2≤0,001 

Относительный 

удельный вес мочи 

(усл.ед.) 

1003,57± 3,69 1015,83±0,51 

р1≤0,02 

1021,26±0,52 

р1≤0,001 

р2≤0,001 

экскреция титруе 

мых кислот 

(ммоль/24) 

21,43±0,88 

р<0,001 

34,4±1,03 

р1≤0,01 

45,0±0,95 

р1≤0,001 

р2≤0,001 

экскреция аммиа ка 

(ммоль/24) 

29,17±1,15 

р<0,001 

38,8±0,73 

р1≤0,01 

41,2±1,14 

р1≤0,001 

р2≤0,001 

Примечание: р1- достоверность различий показателей до 

лечения и после применения терапии; р2- при сравнении между 

группами с традиционным лечением и применением комплексной 

терапии у больных с ОП. 
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Удельная плотность мочи во 2 группе была выше (р1≤0,01). До и 

после различных способов терапии значения рН мочи не превышали 

норму. 

Следственно, восстановление функции концентрирования и ацидо- 

аммониогенеза, реабсорбции, более достоверно происходило в основной 

группе. 

После лечения достоверное увеличение реабсорбции 

низкомолекулярного белка отмечено в обеих группах. Но у детей 

получавших комплексную терапию уменьшение его выделения 

составило более пяти раз (в группе сравнения - в 2 раза (р1≤0,01)). В 

обеих группах суточная протеинурия имела положительную динамику, 

но наиболее значительное улучшение данного показателямы наблюдали 

в основной группе (р1≤0,01; р1≤0,001, р2≤0,001 соответственно). 

Достоверное увеличение в независимости от варианта лечения 

было характерно удельному весу мочи (р1≤0,01; р2≤0,001). 

Значимое увеличение выделения аммиака и титруемых кислот 

отмечено у детей основной группы, тогда как такая закономерность 

в группе сравнения не была характерной. Следовательно, наиболее 

значимое восстановление показателя ацидо-аммониогенеза 

наблюдалось у больных после комплексной терапии (р1≤0,001; 

р2≤0,001). 

При наступлении ремиссии у пациентов 1 группы полного вос-

становления функционального состояния тубул не наблюдалось. Эти 

показатели имели лишь тенденцию к восстановлению, тогда как у детей 

2 группы мы отметили достоверную нормализацию всех показателей 

функционального состояния почек. Это обусловленно тем, что препарат 

Ингавирин положительно влияет на функцию интерфероногого 

рецептора первого типа IFNAR на поверхностном слое эпителиальных и 

иммунных клеток. На фоне повышения воспреимчивости 
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интерфероновых рецепторов происходит рост чувствительности клеток 

к биоимпульсам эндогенного интерферона. Активируется протеин-

трансмиттер STAT1, стимулирующий образование противовирусных 

генов путем передачи импульсов в клеточный нуклеопротеид.  

Наряду с этим, применение препарата «Ингавирин» у детей 

способствовало снижению уровня NGAL в моче в 11 раз и составило 

10,33±0,53нг/мл, тогда как у детей 1 группы данный показатель 

уменьшился лишь в 5 раз и составил 20,75±1,32 нг/мл (р1<0,001; 

р2<0,001) (табл.4.3). 

Таблица 4.3 

ПоказательNGALв моче у больных ОП в зависимости от 

применяемых методов лечения 

Показатель 
До лечения 

(n=35) 

После лечения 

1 группа (n=20) 2 группа(n=15) 

NGAL, 

(нг/мл) 
110,74±1,27 

20,75±1,32 

р1<0,001 

10,33±0,53 

р1<0,001, р2<0,001 

Примечание: р1- достоверность различий показателей до 

лечения и после применения терапии; р2- при сравнении между 

группами с традиционным лечением и применением комплексной 

терапии у больных с ОП. 

 

Наблюдалась высокая эффективность применения комплексной 

терапии по динамике уровня цитокинов в сыворотке и моче у всех детей 

с ОП на фоне Covid-19. 

Отмечено достоверное снижение симптомов цитопатического и 

цитодеструктивного воздействия вируса после применения препарата 

Ингавирин. Данный препарат снижаетуровень инфицированных клеток, 

ограничевает патологическийочаг, восстанавливает структурнуюи 
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морфологическую картину клеток в очаге патологического воспаления и 

на раннем, и на позднем его этапе развития. 

У больных 2 группы отмечена относительно скорое 

восстановление уровня всех исследуемых цитокинов в крови (рис.4.3). 

Уровень ИЛ-4 и у-ИНФ в сыворотке у детей 1 группы перенесших 

традиционного леченияимел незначительную положительную 

тенденцию к нормализации и составил 33,95±1,0 пг/мл и 128,9±3,83 

пг/мл(р1≤0,05; р1≥0,1), тогда как у больных 2 группы после применения 

комплексной терапии отмечена более высокая тенденция к 

нормализации в 3,9 и 4,2 раза и составила 11,8±1,05пг/мл и 45,4±2,06 

пг/мл(Р1≤0,001, Р2≤0,001), которая приблизилась к значениям у здоровых 

детей (5,73±0,73пг/мл) (табл.4.2). 

К концутерапии 1 группы больных отмечена положительная 

динамика значения ФНО-а в 2 раза(40,7±2,15пг/мл (р1≤0,01)), а во 2 

группе данный показательимел более высокую тенденцию к 

нормализации в 4,4 раза(19,1±0,33пг/мл(р1≤0,01; р2≤0,01)), тогда как у 

здоровых детей этот цитокин составил 7,26±1,80 пг/мл (табл.4.2). 

Перенесших лечения 1 группы больных значение ИЛ-6 имело 

невысокую тенденцию к восстановлению составив при этом75,8±1,58 

(р1≤0,05), аво 2 группе данный показатель имел наиболее 

положительную динамику и уменьшился в 4,37 раза (21,9±0,87 пг/мл) 

(р1≤0,001, р2≤0,001) (рис.4.4).  

Перенесших традиционной терапии в 1 группе подтверждается 

выраженная тенденция к восстановлению в крови ФНО-а, ИЛ-4, ИЛ-6 и 

у-ИНФ в сторону снижения.  

У детей 2 группы перенесших комплексного лечения выявлено 

значимое снижение уровня ФНО-а, у – ИНФ, ИЛ-6 и ИЛ-4 в крови, в 

отличие от больных 1 группы. 
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Мы отметили незначительное восстановление таких показателей, 

как ИЛ-4, ИЛ-6, у-ИНФ в сыворотке крови в 1 исследовательской 

группе, несмотря на клиническое улучшение. Тогда как, у детей 2 

группы, уровни всех сывороточных цитокинов имели наиболее 

положительную динамику. 

Перенесших клинической ремиссии ОП, развившегося в 

результате инфицирования Covid-19, отмечена активность 

иммуновоспалительного процесса как на системном, так и локальном 

уровнях, о чем свидетельствуют полученные данные. Данные 

результатов анализа указывают на необходимость изучения уровня 

цитокинов в крови как маркера ранней диагностики усугубления 

болезни, и оценки выбранной тактики лечения. 

 

*- достоверность различия показателей цитокинового профиля 

при сравнении между1 группой детей получавших традиционное лечение 

и 2 группой получавших комплексную терапию у больных с ОП. 
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Рис. 4.4. Уровень цитокинов в крови после применения 

комплексной терапии у детей ОП перенесших Covid-19 (пг/мл).  

 

Воздействие комплексного лечения на показатели мочевых 

уровней изучаемых цитокинов у детей ОП перенесших Covid-19 

представлено в таблице 43. 

После применения традиционной терапии уровень цитокинов в 

моче у детей 1группы уменьшался, не доходя до уровня у здоровых 

детей. Но лишь ФНО-а и у-ИНФ существенно уменьшались, а ИЛ-4 не 

имел положительную тенденцию к нормализации, что указывает лишь 

на противовоспалительное действие традиционного варианта терапии. 

Результаты исследования показали, что значение ИЛ-6 на фоне 

традиционной терапии уменьшился в 2 раза, составив при 

этом64,9±0,41пг/мл, а перенесших комплексного лечения этот параметр 

имел более выраженную тенденцию к восстановлению и уменьшился в 

4,9 раз (27,2±1,36пг/мл(Р1≤0,001, Р2≤0,001)) (табл. 4.4).  

Таблица 4.4 

Параметры мочевых уровней цитокинов у больных ОП в 

зависимости от применяемых методов лечения (пг/мл) 

Показатель 
До лечения, 

n=35 

После 

традиционного 

лечения, n=20 

После 

комплексной 

терапии, n=15 

Р 

ИЛ-6 135,0±6,14 

64,9±0,41 

р1≤0,001 

27,2±1,36 

р1≤0,001, 
р2≤0,001 

ИЛ-4 38,8±3,23 
39,50±0,60 

р1≥0,1 

15,26±1,2 

р1≤0,01 
р2≤0,001 
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ФНО-а 83,4±1,35 
56,0±1,13 

р1≤0,001 

30,70±0,93 

р1≤0,001 
р2≤0,001 

у-ИНФ 205,25±8,98 
140,25±6,77 

р1≤0,01 

61,10±2,84 

р1≤0,001 
р2≤0,001 

Примечание: р1- достоверность различий показателей до и после 

лечения; р2— при сравнении между группамис традиционным лечением 

и применением комплексной терапии 

 

В группе больных получавших комплексное лечение отмечалось 

значимое уменьшение ФНО-а, которое доходило до уровня у здоровых 

детей. Данный факт указывает на наиболее достоверный 

противовоспалительный эффект комплексной терапии острого процесса. 

Отмечено достоверное увеличение показателей ИЛ-4 и у-ИНФ 

иуменьшение ФНО-а. Мы связываем это с тем, что 

противовоспалительный эффект предлагаемого метода терапии 

дополняется и обуславливается стимуляцией хелперной активности Т- 

лимфоцитов. 

Так, у детей ОП развившемся на фоне Covid-19 комплексное 

лечение приводит к наиболее значимому уменьшению мочевых уровней 

ФНО-а, одновременно приводя к увеличению антибактериального 

свойства лимфоцитов на локальном уровне. 

Регресс синтеза ключевых провоспалительных цитокинов 

(фактора некроза опухоли (ФНО-α), интерлейкинов (IL-6)) является  

противовоспалительным воздействием препарата. 

С целью изучения функционального состояния канальцевого 

отдела нефрона использована динамическая нефросцинтиграфия с 

тубулотропным препаратом РФП Тс-MAG-3 у 35 детей ОП. 

Анализ эффективности лечения показал, что лишь у 3 детей (20%) 

при комплексном лечении сохраняются нарушения Тмах, а у остальных 

пациентов 2 группы (80%) секреторная функция почек значимо 
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повысилась(р<0,05), тогда как у детей 1 группы получавших 

традиционную терапию данный параметр сохранялся без изменений у 10 

(50%) больных (р≥0,1) и составил соответственно 4,64±1,02 и 5,65±2,86 

минут (р<0,05).  

У больных 2 группы экскреторная функция почек значимо 

повысилась, Т1/2 составило на стороне «нарушения III степени 

активности» 6,63±4,55 минут, на стороне «нарушения II степени 

активности» 5,34±1,76 минут. У детей1 группы экскреторная функция 

почек тоже имела тенденцию к восстановлению, но не достигала уровня 

у здоровых детей, где Т1/2 составило на стороне «нарушения III степени 

активности» 7,25±6,80 минут, а на стороне «нарушения II степени 

активности» 5,46±2,09 минут (р>0,1),  

Мы связываем это с тем, что при инфекционном процессе 

препарат Ингавирин стимулирует продукцию противовирусного 

эффекторного белка МхА (ранний фактор антивирусной реакции, 

ликвидирующий внутриклеточный транспорт рибонуклеопротеиновых 

соединений различных вирусов) и фосфорилированного типа PКR, 

блокирующий образование вирусных белков, таким образом тормозя 

размножение вирусов. 

Так, полная клинико-лабораторная ремиссия наблюдалась у 13 (86%) 

пациентов после комплексной терапии. В 1 группе у 11(55%).  

Таким образом, благоприятный исход после применения 

комплексного лечения наступал у 86% больных основной группы, тогда 

как у детей в группе сравнения данный показатель составил55%. 

Терапевтическая эффективность комплексного применения препарата 

Ингавирин составила 31%. 

§ 4.2. Состояние клинико-лабораторных показателей и ДНСГ после 

применения комплексной терапии у детей страдающих острым 
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тубулоинтерстициальным нефритом развившемся на фонеCOVID-

19 

Основную группу (2 группа) детей с ОТИН развившемся на фоне 

Covid-19 составили 15 больных, которым применяли комплексную 

терапию. Группу сравнения (1 группу) составили 17 пациентов с ОТИН 

на фоне Covid-19. Правильный питьевой режим и диета, использование 

мембраностабилизаторов, нефропротекторов, антиоксидантов 

представляли собой традиционную терапию. Пациенты, получавшие 

иммуностимулирующее лечение, не включалисьв исследование. 

32 пациента с ОТИН на фонеCovid-19получили курс комплексной 

терапии, составляющим компонентом которой являлся препарат 

«Ингавирин».  

Ликвидация клинических симптомов активного воспаления (в том 

числе и отёчного синдрома) отмеченана 3-й день комплексной терапии у 

80% (12) детей ОТИН на фонеCovid-19 против 52% (9) из 1 группы 

(р≤0,05). Лишь у 20% (3) больныхотмечалась умеренная отечность 

голеней в течение 7 дней от начала комплексного лечения против 

11дней у 47% (8) больных группы сравнения(табл. 4.5).  

 

Таблица 4.5 

Динамика ликвидации клинических симптомов у детей с ОТИН на 

фоне Covid-19 в зависимости от методов лечения (дни, М±m) 

Симптомы 

Больные получавшие 

традиционную 

терапию 

Больные получавшие 

комплексное лечение 

 (n=17) (n=15) 
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1. Экстраренальные симптомы 

Повышение 

температуры тела: 

- больше 38° С 

- 37-38° С 

2,4±0,1 

1,7±0,26 

2,1±0,42 

1,5±0,22  

р≤0,001 

Общее состояние 9,7±0,51 6,9±0,28; р≤0,05 

Отёчность параорби-

тальной клетчатки 
9,2±0,6 7,0±0,82; р≤0,05 

Улучшение аппетита 10,2±0,41 7,3±0,46; р≤0,01 

Артериальная гипер-

тензия 
12,2±0,35 8,6±0,55; р≤0,01 

2. Ренальные симптомы 

Боль и неприятные 

ощущения в 

поясничной области 

9,4±0,44 6,9±0,28; р≤0,05 

Дизурические явления 12,2±0,35 8,9±0,28; р≤0,05 

Среднее пребывание 

больных в стационаре 
14,2±0,21 9,5±0,3; р≤0,01 

Примечание: р-достоверность при сравнениимежду группами с 

традиционным лечением и применением комплексной терапии 

Состояние показателей активности воспалительного процесса в 

крови у детей ОТИН перенесших Covid-19 представлена в таблице 4.6. 

Таблица 4.6 
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Особенности показателей активности воспаления у детей ОТИН 

перенесших Covid-19 в зависимости от применяемых методов 

лечения 

Показатель До 

лечения, 

n=32 

После 

традиционного 

лечения,  

n=17 

После 

комплексной 

терапии, 

n=15 

Р 

СОЭ (мм/час) 22,96±1,6 13,4±0,42 

р1≤0,01 

6,0±0,22 

р1≤0,001 

р2≤0,001 

Лейкоциты (·10 /л) 17,37±1,7 9,16±0,28 

р1≤0,01 

6,41±0,23 

р1≤0,001 

р2≤0,01 

Примечание:р1- достоверность различий показателей до и после 

лечения детей с ОТИН; р2 — при сравнении между группами с 

традиционным лечением и применением комплексной терапии у больных 

с ОТИН. 

 

Из таблицы видно, что значимая положительная динамика 

неспецифических лабораторных параметров крови отмечена во 2 группе, 

а у пациентов1 группы отмечена лишь тенденция к уменьшению.  

У всех пациентов ОТИН после лечения лейкоцитурия не 

наблюдалась (рис.16). 

 

Рис. 4.5 Динамика «мочевого синдрома» у детей с ОТИН после 

применения комплексной терапии (кл/мл) 

Уровень эритроцитов в моче достиг уровня у здоровых детей у 

87% (13) пациентов. Лишь у 13% (2) детей на 11-й день комплексного 

лечения данный показатель оставался в пределах до пяти клеток в поле 
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зрения. По пробе Нечипоренко этот показатель перенесших 

комплексного лечения достоверно (р1≤0,01) уменьшался и составил 

1056,0±58,4кл/мл. 

Несмотря на то, что перенесших традиционной терапии так же 

достоверно (р1≤0,05) уменьшалось число эритроцитов, наибольшее 

восстановление данного параметра наблюдалось во 2 группе (р1≤0,01). В 

1 группе микрогематурия отсутствовала у 66,6% (10), а во 2 группе 

у86,7% (13) больных. В 1 группе число эритроцитов составило 

2560,0±67,2 кл/мл, а во 2 группе 1100±32,3(рис.4.5). 

Цилиндрурия, отсутствовала у всех детей как 1 группы, так и у 

всех больных 2 группы. Выделение белка в одноразовых порциях 

больных2 группы имело «следовый» характер у 20% (3) детей, а у 80% 

(12) было отрицательным.  

Таблица 4.7 

Показатели гломерулярной фильтрации больных ОТИН в 

зависимости от метода лечения 

Показатель 
До лечения 

(n=32) 

После лечения 

1 группа 

(n=17) 

2 группа 

(n=15) 

СКФ, мл/мин/1,73 м2 
57,12±1,04 

р≤0,001 

73,7±1,63 

р1≤0,001 

95,8±1,54 

р1≤0,001 

р2≤0,001 

Креатинин 

сыворотки, мг/дл 

1,53±0,08 

р≤0,001 

1,08±0,02 

р1≥0,1 

0,90±0,03 

р1≥0,1 

р2≥0,1 

Примечание: р1- достоверность различий показателей до 

лечения и после применения терапии; р2- при сравнении между 

группами с традиционным лечением и применением комплексной 

терапии у больных с ОТИН. 

 

Так, у больных 1 группы отмечалось менее значимое 

восстановление основных клинических признаков, полная нормализация 

которых наблюдалось на 12-13-й день от начала лечения, тогда как у 

больных 2 группы восстановление всех показателей происходило в 
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более ранние сроки и наступало к 9-10 дню от начала комплексного 

лечения. 

Результаты лечения показали наиболее достоверное повышение 

СКФ у детей 2 группы после применения препарата «Ингавирин» 

(р1≤0,001; р2≤0,001) (табл. 4.7).  

Состояние тубулярного отдела нефрона на фонекомплексной 

терапииисследовано у 15 больных с ОТИН перенесших Covid-19. 

Результаты анализаданы в таблице 4.8. 

Таблица 4.8 

Показатели функции канальцевого отдела нефрона у детей ОТИН в 

зависимости от применяемых методов лечения  

Показатель 
До лечения 

n=32 

После 

традиционного 

лечения, 

n=17 

После 

комплексной 

терапии, 

n=15 

Суточная протеинурия 

(мг/24) 
250,0±9,5 

195,0±13,1 

р1≤0,01 

27,56±1,63 

р1≤0,001; 

р2≤0,001 

Относительныйудельный 

вес мочи (усл.ед.) 
1005,91± 3,09 

1015,7±0,52 

р1≤0,05 

1020,0±0,66 

р1≤0,01; 

р2≤0,01 

pH мочи 7,0±1,21 
5,7±0,92 

р1≥0,1 

5,25±0,65 

р1≥0,1; р2≥0,1 

Экскреция титруемых 

кислот (ммоль/24) 

25,38±1,05 

р≤0,001 

35,4±0,92 

р1≤0,01 

48,9±2,12 

р1≤0,001; 

р2≤0,001 

Экскреция аммиака 

(ммоль/24) 

32,34±1,34 

р≤0,001 

39,1±0,81 

р1≤0,01 

44,3± 0,75 

р1≤0,001; 

р2≤0,001 

Примечание:р1- достоверность различий показателей до и после 

лечения больных с ОТИН; р2 — при сравнении между группами с 

традиционным лечением и применением комплексной терапии у больных 

с ОТИН. 

 

Мы отметилиболее достоверное уменьшение уровня экскреции 

белка (до значений у здоровых детей) у детей ОТИН, что указывает на 

нормализацию реабсорбционной функции проксимальных канальцев на 

фоне применения комплексной терапии (р1≤0,001; р2≤0,001). В 1 группе 
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эти показатели имели положительную тенденцию к уменьшению 

(195,0±6,6; р1≤0,01).  

Все функции дистальных канальцев значимо улучшались во 2 

группе, а у пациентов 1 группы перенесших традиционного лечения 

существенно восстанавливался максимальный удельный вес (табл. 4.8). 

Достоверные различия для всех параметров определены при сравнении 

показателей между группами (р1≤0,05), кроме рН мочи. Более 

выраженное статистическое повышение показателей концентрационной 

функции отмечено во 2 группе. Наблюдалась нормализация ацидо- и 

аммониогенеза в обеих группах, но восстановление экскреции 

титруемых кислот и аммиакабыло наиболее достоверным у детейна 

фонекомплексного лечения (р1≤0,001 для титруемых кислот; р2≤0,001 

для аммиака).  

Таблица 4.9 

ПоказательNGAL в моче у больных ОТИН в зависимости от 

применяемых методов лечения 

Показатель 
До лечения 

(n=32) 

После лечения 

1 группа (n=17) 2 группа(n=15) 

NGAL, 

(нг/мл) 
89,75±1,61 

16,70±1,41 

Р1≤0,001 

7,75±0,56 

Р1≤0,001, Р2≤0,001 

Примечание: р1- достоверность различий показателей до и после 

лечения больных с ОТИН; р2- присравнении курсов комплексного и 

традиционного лечения больных с ОТИН. 

 

Так, у детей 2 группы перенесшихприменения препарата 

«Ингавирин» наблюдалось достоверное снижение NGAL в 12 раз и 

составило при этом 7,75±0,56 нг/мл (р1≤0,001, р2≤0,001), тогда как при 

общепринятом лечении всего лишь в 5 раз (16,70±1,41; р1≤0,001) 

(табл.4.9). 
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Таким образом, применение комплексного лечения способствует к 

стабильной и полноценной коррекции значения NGAL в моче при ОТИН 

у детей  перенесших Covid-19. 

Нами было изучено состояние уровня цитокинов в сыворотке и 

моче у 15 пациентов с ОТИН перенесших Covid-19 после применения 

комплексной терапии (рис.4.4). 

Анализ результатов исследования описанный на рисунке 4.6, 

отражает наиболее скорое восстановление уровня цитокинов в крови у 

пациентов на фоне комплексной терапии. При этом у детей 1 группы 

значения ФНО-а почти в десять (при ОП в шесть), у-ИНФ в пять раз, а 

ИЛ-6 в десять раз превышали контрольные, тогда как у детей 2 группы 

уровень ФНО-а, у-ИНФи ИЛ-6 после применения комплексной терапии 

превышали лишь в 1,4, в 2 и 3 раза соответственно.  

Так отмечено достоверное уменьшение агрессивных цитокинов в 1 

группе, но оставались выше уровня у здоровых детей и на этом фоне 

наблюдалась лишь тенденция к уменьшению концентрации ИЛ-4. 

 

*- достоверность различия при сравнении между группами с 

традиционным лечением и применением комплексной терапии у больных 

с ОТИН. 
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Рис.4.6.Концентрация цитокинов сыворотки больных ОТИНна 

фонеCovid-19после применения комплексной терапии (пг/мл) 

 

Мы представили состояние показателей мочевых уровней 

цитокинов у пациентов с ОТИН в таблице 4.10. 

Мы определили, что у детей 1 группы концентрация ФНО-а около 

восьми (при ОП в четыре), а ИЛ-6 в одиннадцать раз превышали 

значения у здоровых детей, тогда как у пациентов 2 группы уровень 

ФНО-а и ИЛ-6 превышали лишь в 1,5 и 5 раз соответственно.  

Таким образом, значение ИЛ-4 в моче во 2 группе на 

фонекомплексноголечения был ниже по сравнению с 1 группой и 

приблизился к уровню у здоровых детей (в два раза выше уровня у 

здоровых),тогда как в 1 группеданный показательв четыре раза 

превышалконцентрацию у здоровых.  

Таблица 4.10 

Мочевые уровни цитокинов у детей ОТИН перенесших Covid-19 в 

зависимости от применяемых методов лечения (пг/мл) 

Показатель 
До лечения, 

n=32 

После 

традиционного 

лечения, 

n=17 

После 

комплексной 

терапии, 

n=15 

Р 

ИЛ-6 115,0±1,14 44,8±0,41 

р1≤0,001 

18,7±1,41 

р1≤0,001 
р2≤0,001 

ИЛ-4 64,7±4,7 
34,55±1,25 

р1≤0,001 

14,05±1,86 

р1≤0,001 
р2≤0,001 

ФНО-а 142,6±3,3 
83,10±2,76 

р1≤0,001 

17,0±1,14 

р1≤0,001 
р2≤0,001 

у-ИНФ 187,2±8,6 
140,4±7,7 

р1≤0,001 

66,4±4,5 

р1≤0,001 
р2≤0,001 

Примечание: р1- достоверность различий показателей до и после 

лечения пациентов ОТИН; р2 — при сравнении между группами с 

традиционным лечением и применением комплексной терапии у больных 

с ОТИН. 

 

С положительным влиянием комплексного лечения мы 

связываем наиболее значимые значения поу-ИНФ между группами, 
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после которого во 2 группе наблюдалось более достоверное 

уменьшение (в 2,8 раз) изучаемого параметра по сравнению с 1 

группой (140,4±7,7 пг/мл, р1≤0,001; 66,4±4,5 пг/мл р1≤0,001, 

р2≤0,001).  

Таким образом, мочевые концентрации изучаемых цитокинов 

больных с ОТИН имели достоверное уменьшение, по сравнению с 1 

группой. 

После комплексного лечения детей с ОТИН с наличием в анамнезе 

Covid-19 секреторная функция как на стороне «нарушения III степени 

активности», так ина стороне «нарушения II степени активности» имела 

более выраженное достоверное улучшение в сравнении с группой 

больных получавших традиционное лечение, Тмах составило 5,25±1,58 

и 4,5±1,6 минут (р1≤0,01),и 6,41±3,70 и 5,32±1,69 минут (р1≤0,05), 

соответственно.  

Мы отметили полное выздоровление перенесшихприменения 

комплексной терапии у 86,6% пациентов, тогда как после применения 

традиционных методов лечения данный показатель составил лишь 60% 

(рис.4.7).  

Разница показателя полного выздоровления между группами 

составила 26,6%, что подтверждает значимую достоверность по данному 

параметру. 
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Рис.4.7 Сравнительная оценка числа детей с ОТИН с различным 

исходом заболевания после комплексного лечения (%) 

 

Катамнестические результаты лечения (в сроки до 6 месяцев) 

показали, что на фоне применения комплексного лечения переход ОП и 

ОТИН в хроническоетечениенаблюдалсятолько у 18% пациентов (после 

традиционного лечения - у 55% и у 50% больных, соответственно). 

Преимущество комплексного лечения с применением препарата 

«Ингавирин» обусловлено значимым клинико-лабораторным эффектом 

по восстановлению всех симптомов болезни и обосновывается, в первую 

очередь, с точки зрения нормализации иммунологических параметров и 

ренальных функций, выраженным уменьшением экстраренальных 

признаков, одновременно, содействуя значительному сокращению 

сроков стационарного лечения и профилактике частых обострений 

болезни у детей. 
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ЗАКЛЮЧЕНИЕ 

Короновирусная болезнь 2019 года (COVID-19) была объявлена 

пандемией, учитывая ее глобальное распространение. На детей приходи

тся 19% пациентов и вероятность тяжелого заболевания у них меньше, 

чем у взрослых хотя у детей дошкольного возраста, младенцев могут 

быть тяжелые клинические проявления [1,2]. В течение двух лет 

поражение органов мочевыделительной системы у детей при 

заболевании Covid-19 имеет прогрессирующий характер и на 

сегодняшний день является одной из колоссально актуальных проблем 

медицины [98, 104, 142, 154, 220, 225]. Почечная патология имеет 

высокий риск развития у детей на разных стадиях Covid-19 по 

сравнению с общей популяцией [154, 246].  

Ряд авторов установили, что частота смертельных исходов при 

сочетании почечной патологии и Covid-19 превышает параметры, 

связаные лишь с почечными причинами [61, 258]. Необходимо 

подчеркнуть, что развитие ренальной патологии на фоне Covid-19 

утяжеляет течение нефрологических нарушений, приводит к еще более 

выраженному ухудшению внутрипочечной гемодинамики и 

способствует развитию нефросклероза [37].  

Ряд исследований показали, что во многих случаях диагностика 

почечной патологии в детском возрасте остается поздней, что является 

причиной повышения количества больных, составляющих группу риска 

возникновения почечных заболеваний. Из-за неэффективной и 

запоздалой медицинской помощи болезнь продолжается и во взрослом 

периоде.  

Таким образом, невозможно предотвратить почечную патологию у 

взрослых, не выявив ее в детстве [167]. На сегодняшний день важной 
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остается проблема, касающаяся взаимосвязи структурно- 

функциональных показателей почек и показателей цитокинового 

профиля сыворотки и мочи у детей на фоне Covid-19. 

В нынешних условиях разрабатываются современные допустимые 

биомаркеры бактериального воспаления: интерлейкины, NGAL. 

Полученные данные указывают на необходимость дальнейшего 

изучения значимости повышенной экскреции NGAL как одного из 

диагностических маркеров повреждения почечной паренхимы. 

Целью исследования явилось: определить особенности ренальных 

нарушений и оценить взаимосвязь между парциальными функциями 

почек и цитокиновым профилем у детей с острой почечной патологией 

развившейся на фоне Covid-19. 

Задачи исследования: 

1. Изучить клинико-лабораторные показатели у детей с острой 

ренальной патологией развившейся на фонеCovid-19 и оценить 

состояние ренальных функций. 

2. Исследовать уровень и определить значение цитокинового 

профиля (ИЛ-4, ИЛ-6, TNF-а, у-ИНФ) у детей с острыми заболеваниями 

органов мочевой системы на фоне Covid-19 как интегрального 

показателя деятельности почек. 

3. Исследовать клиническую и диагностическую значимость 

определения липокалина-2, ассоциированного с нейтрофильной 

желатиназой (NGAL) в моче у детей с острой почечной патологией 

развившейся на фонеCovid-19.  

4. Определить корреляционную взаимосвязь между 

показателями ренальных функций и цитокиновым профилем сыворотки 

крови и мочи у детей с острой почечной патологией развившейся на 

фонеCovid-19. 
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5. Обосновать эффективность комплексной терапии острой 

ренальной патологии на фонеCovid-19 у детей и наметить пути 

адаптации их в современном практическом здравоохранении. 

Под нашим наблюдением находилось 132 детей с 

тубулоинтерстициальными (ТИПП) поражениями почек в 

нефрологическом отделении Хорезмского областного детского 

многопрофильного медицинского центра (ОДММЦ). 

Мы разделили всех наших пациентов на две группы, каждую из 

них разделили на две подгруппы. В первую группу включены дети с 

острым пиелонефритом (n=65), где 1 подгруппу составили 30 детей не 

имевших в анамнезе Covid-19, а 2 подгруппу составили 35 больных 

перенесших в анамнезе Covid-19.  

Во вторую группу вошли больные с острым 

тубулоинтерстициальным нефритом (n=67), которые также были 

разделены на две подгруппы: 1 подгруппа – 35 пациента у которых в 

анамнезе не отмечен Covid-19 и 2 подгруппа – 32 больных, которые в 

анамнезе перенесли Covid-19. 

Диагноз ОП устанавливался на основании классификации Н.А. 

Коровиной (2003). По данным анализа результатов клинико-

лабораторных и функциональных методов исследования определена 

наиболее частая встречаемость вторичной формы пиелонефрита 

перенесшихдисметаболической нефропатии (n=42 (64,6%)). Не 

выявлены причины, способствующие его развитию только у 5 (7,7%) 

пациентов с острым течением заболевания, тогда как у остальных 27,7% 

(18) больных определена первичная форма ОП. 

Основной контингент наших больных составили 43 (32,5 %) 

ребенка в возрасте от 7 до 11 лет (рис. 1), где большинство больных 

были женского пола 21 (32,4%), а мальчики составили – 10 (15,3%). 
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Возрастные группы формировались согласно классификации периодов 

детства, рекомендованной А.Ф. Туром. Соотношение девочки /мальчики 

составило 1,24: 1. 

Различные вирусные инфекции у 65% (13) детей 1-й группы и у 

100% (35) детей 2-й группы; переохлаждение в 16,6% (5) и в 22,8% (8) 

случаях также являлись провоцирующими факторами. 

У детей с ОП определены следующие основные клинические 

симптомы: лихорадка фебрильного характера у 90% (27) и у 100%(35) 

детей перенесшихсимптомов интоксикации. Эти признаки сочетались с 

дизурическими нарушениями (императивные позывы, поллакиурия, ред-

кие микции) у 33,3% (10) и у 48,5% (17) детей, болезненность при 

мочеиспускании отмечена в 33,3% (9) и в 25,7% (10) случаев; у 46,6% 

(14) и у 71% (25) пациентов соответственно, наблюдали интестинальные 

расстройства (запоры или диарея);у 50% (15) и у 54% (19) пациентов 

соответственно, отмечены абдоминальные боли, что мы связываем с 

интоксикацией детского организма.  

Диагноз заболевания в группе больныхс ОТИН устанавливался по 

рабочей классификации ТИН у детей (Коровина Н. А., Захарова И. Н., 

2003). 

Степень активности больных с ОТИН устанавливалась в 

соответствии с критериями, разработанными Н.А. Коровиной, О.Н. 

Ржевской (1991). 

Наиболее часто ОТИН у детей встречался в возрасте от 16 до 18 

лет у 26 (38,8%) детей из 67, по сравнению с детьми в возрасте от 7 до 11 

лет -12 (17,9%) больных, а у пациентов 12-15 летнего возраста ОТИН 

отмечен у 22 (32,8%) больных (из них 12 (17,9%) мальчиков и 10 (14,9%) 

девочек) и еще реже у детей от 4 до 6 лет (7 (10,5%)). 
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В отличие от первой группы, мальчики доминировали среди 

больных ОТИН (35 из 67) (52,2%). В этой категории больных 

преобладали дети старшего школьного возраста (26 (38,8%)). Срок 

определения ОТИН после перенесенного заболевания Covid-19 в 

анамнезе от даты поступления составил от 1 месяца до 3 месяцев.  

Поражение тубулоинтерстициальной ткани у исследованных нами 

детей было связано с перенесенной респираторно-вирусной инфекцией 

(одновременно или же сразу после вирусной инфекции) у 11,4% (4) и у 

100% (32) больных соответственно. Токсико-аллергическим действием 

перенесшихбактериальных инфекций (ангина, отит), лишь у больных 

ОТИН без наличия Covid-19 в анамнезе (1 группа)- у 31,4% (11) 

пациента, перенесшихДМН у 57,1% (20) детей. Дисметаболический ТИН 

наблюдался у детей в виде вторичной оксалатно-кальциевой 

кристаллурии, нарушением обмена мочевой кислоты у 57,1% (20) 

пациентов. 

Необходимо выделить особенности клинического статуса ОТИН, 

учитывая проблему ранней диагностики. Клинические симптомы ОТИН 

у 60% (40) детей наблюдались на 3 - 4 неделе после начала заболевания 

в виде признаков интоксикации: снижения аппетита, слабости, боли в 

головной области, нарушении сна наблюдались у 74% (26) и у 93% (30) 

пациентов 1-й и 2-й подгрупп, незатяжной фебрильной лихорадки у 80% 

(28) и у 93,75% (30) соответственно, частых абдоминальных болей у 

43% (15) и у 59% (19) больных. Экстраренальные проявления (отёчный 

синдром) наблюдались у 60% (21) и у 87,5% (28) пациентов 

соответственно, изолированный мочевой синдром у 34% (12) и у 16% 

(5)больных, склонность к гипертонии отмечена лишь у 25% (8) детей 2-й 

подгруппы. 
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Пациенты с ОП и ОТИН в зависимости от применяемых методов 

лечения были разделены на 2 группы. Пациенты составлявшие 1-ю 

группу (30 и 35) принимали лишь стандартную терапию (группа 

сравнения). 

Помимо стандартной (традиционной) терапии дети 2-й группы (35 

и 32 соответственно) в комплексе лечебного процесса получали 

антивирусное лекарственное средство «Ингавирин». Больным с ОП и 

ОТИН основной группы (2-й группы) проводили один курс терапии 

антивирусным препаратом «Ингавирин» (детям от 3 до 6 лет - по 5 мг в 

сутки 1 раз, от 7 до 12 лет - по 10 мг 1 раз в сутки,5–7 дней). Ингавирин 

относится к группе противовирусных и противовоспалительных средств. 

Показания к применению: для профилактики ОРЗ или для терапии 

аденовирусной инфекции, гриппа, ОРВИ и короновируса. Лекарство 

повышает иммунитет путем увеличения уровня клеток, которые 

непосредственно приводят к уничтожению вирусной структуры. 

Активное вещество способствует активации цитотоксических 

лимфоцитов, что в свою очередь приводит: к уменьшению длительности 

лихорадки; к снижению выработки цитокинов; к уменьшению 

продукции миелопероксидазы; к ликвидации воспаления и катаральных 

проявлений.  

Ингавирин способствует профилактике формирования 

осложнений, путемактивацией протективных свойств организма, 

иммунные клетки разрушают протеины вирусов на клеточном уровне. 

Активирует эффектор противовирусного протеина, что приводит к 

торможению процесса репликации вирусов. Повышение уровня 

интерферона в крови позитивно воздействует на репродуктивную 

способность лейкоцитов. 
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Клиническую динамику, а также лабораторный анализ больных 

проводили до и после курса комплексной терапии и стандартного 

лечения по протоколу исследования. 

Мы отметили в обеих группах значимое снижение 

реабсорбционной функции проксимальных тубул, но более выраженное 

отмечено у пациентов с ОП имевших Covid-19. Уровень аминоацидурии 

у всех детей был максимальным, тогда как параметры аминоазота в 

сыворотке (6,5±0,61 мг/%) не превышали уровень у здоровых детей.  

Лишь у 18% (8) больных 2 группы отмечена транзиторная 

глюкозурия.  

Мы отметили более выраженное повреждение функции 

осмотического концентрирования мочи в результате воспаления 

дистальных канальцев у больных ОП 2 подгруппы. Оно возникало в 

результате нарушения ацидогенетической функции, которое развивалось 

перенесшихгипервентиляции при тяжелой недостаточности кислорода, 

что связано с нарушением ренальных функций как результат 

перекрестного взаимодействия органов. 

Мы выявили, что реакция мочи оставалась без изменений (р>0,1), 

тогда как концентрация титруемых кислот и аммиака значительно 

уменьшалась, что показало наличие большего поражения экскреции 

водородных ионов в проксимальных канальцах, тогда как в дистальных 

тубулах его уровень соответствовал уровню у здоровых детей, что было 

наиболее значимым у пациентов 2 группы.  

Свойство тубул к концентрированию и разведению 

соответствовало показателям уровня у здоровых детей, потому что 

разница между наименьшей и наибольшей плотностью мочи составила 6 

и 8 единиц.  
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Поражение суммарной функции почек отмечалось у больных 2 

группы, тогда как у детей 1 группы данная патология не определялась. 

Мы исследовали один из компонентов специфических 

нейтрофильных гранул- уровень липокалина-2, ассоциированного с 

нейтрофильной желатиназой (NGAL), или сидерокалин. Установлено, 

что плазменный NGAL хорошо фильтруется гломерулами, но после в 

основном реабсорбируется в проксимальных тубулах благодаря 

эндоцитозу. В результате чего в моче возрастает «почечный» пул NGAL, 

образующийся в почках, который не попадает в кровяное русло, а 

полностью выделяется с мочой.  

Уровень NGAL в моче у детей 2 группы был достоверно выше, 

чем у детей из группы сравнения (р<0,001). 

Анализируя результаты этого исследования, установлено, что 

концентрация NGAL в моче прямо коррелирует со степенью поражения 

паренхимы почек, что доказывает развитие наиболее значимого 

повреждение ренальной ткани у детей при воздействии короновирусной 

инфекции. 

Результаты исследования указывают на то, что остается высокий 

риск развития ОП несмотря на проведение комплексного 

реабилитационного лечения COVID-19, обусловленный высокой 

вирулентностью коронавирусной инфекции. Данный феномен указывает 

на наличие сродства между короновирусом и ренальной тканью, которое 

в дальнейшем способствует поражению более двух систем организма. 

Вирусные токсины выявляются во всех структурах почек с явной 

тропностью к гломерулам. 

Острое течение тубулоинтерстициального нефрита (ОТИН) было 

диагносцированно у 67 (51%) детей, из них 35 (52%) ребенка без 
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наличия в анамнезе Covid-19 составили 1 группу и 2 группу составили 

32 (48%) детей с наличием в анамнезе Covid-19.  

На основании тщательно собранного анамнеза заболевания, стало 

известно, что у всех больных манифестное начало ОТИН проявлялось на 

3-4, максимально пятой неделе от проникновения этиологического 

фактора.  

ОТИН характеризуется неспецифичностью клинической картины, 

что обуславливает трудность своевременной диагностики. У 84% (27) 

больных ОТИН с наличием в анамнезе Covid-19 отмечены признаки 

поражения клубочков в виде неполного нефротического синдрома 

(отёки без гипоальбуминемии и дислипидемии, тогда как у детей с 

ОТИН без наличия в анамнезе Covid-19 явлений поражения 

клубочков не обнаружены, суточная протеинурия не более 1000,0 

мг/24. 

У больных 2 подгруппы обеих нозологических форм (ОП и ОТИН) 

отмечалось статистически достоверное различие показателей СКФ и 

креатинина (р=0,05), что является результатом патогенетического 

воздействия токсинов вирусной инфекции. 

Снижение реабсорбционной функции (осмотическое 

концентрирование) проксимальных канальцев у больных 2 подгруппы 

было более выраженным по сравнению с пациентами группы сравнения 

(1 группы).  

Статистически достоверное превышение показателя суточной 

протеинурии указывает на нарушение реабсорбции в проксимальных 

канальцах, которое было наиболее выраженным у пациентов 2 

подгруппы (р=0,05). 
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Выраженные нарушения показателей аммониоацидогенеза и 

осмотического концентрирования мочи у больных ОТИН 

свидетельствует на более значимое поражение дистальных канальцевпо 

сравнению с 1 подгруппой. Выявленные различия связаны с 

патогенетическим воздействием короновирусной инфекции. 

Статистически не было достоверных различий показателя 

концентрационной функции у пациентов с ОП и ОТИН 2 подгруппы, но 

достоверно отличалась от данного показателя у детей 1 подгруппы.  

Статистически значимо не отличалась реакция мочи у пациентов 

обеих групп, но состояла на более щелочной стороне у больных с ОП.  

Более выраженное нарушение выделения титруемых кислот 

определили у пациентов с ОТИН перенесших Covid-19 по сравнению с 

больными с ОТИН без наличия Covid-19. Показатели аммониогенеза 

имели достоверное снижение у детей обеих групп, но было более 

выраженными у детей 2 подгруппы. 

Мы провели оценку состояния ренальной функции у детей с 

ОТИН и определили более выраженные нарушения показателей ацидо- 

и аммониогенеза, осмотического концентрирования, а также показателя 

максимального времени динамической нефросцинтиграфии у детей 2 

подгруппы. Следовательно, парциальные функции почек меняются по-

разному в зависимости от этиологического фактора болезни.  

Определена достоверно высокая концентрация NGAL в моче у 

детей 2 подгруппы, по сравнению с данным показателем у детей из 

группы сравнения (р<0,001).  

Таким образом, увеличение экскреции NGAL сочеталось лишь с 

наличием инфекции мочевых путей и позитивным посевом мочи, тогда 



106 

как перенесшихишемии-реперфузии паренхимы почек характерное 

ОТИН отмечено менее выраженное увеличение NGAL в моче.  

При клинически тяжелом проявлении COVID-19 отмечено 

значительное повышение С-реактивного белка (CRP) и снижение 

количество тромбоцитов в группе, которые способствуют развитию 

процесса цитокинового шторма. Это состояние приводит к увеличению 

провоспалительных медиаторов, таких как интерлейкин-6 (IL-6), фактор 

некротизации опухоли-α (TNF- α), у-ИНФ и противовоспалительного 

цитокина (ИЛ-4), что приводит к разрушению подоцитов, апоптозу и 

даже гломерулярному фиброзу.  

Достоверное повышение концентрации в крови агрессивных 

цитокинов ФНО-а и у - ИНФ мы отметили у детей с активным ОП. 

Мы определили повышение уровня противовоспалительного ИЛ-4 

у больных 1 подгруппы более чем в пять раз (р≤0,001), по сравнению со 

значениями у здоровых (5,73±2,48 пг/мл), что сочеталось с увеличением 

уровня ФНО-а и у-ИНФ (почти в девять и семь раз).  

Тогда как, у больных 2 подгруппы ИЛ-4 в сыворотке крови был 

повышен в более чем шесть раз, ФНО-а в более чем одиннадцать раз и у-

ИНФ в восемь раз соответственно. Средние значения ИЛ-6 повышались 

в 7 раз (р≤0,001). Самые высокие уровни ИЛ-6 в крови были 

зарегестрированы при ОП у детей перенесших Covid-19 в 39,9 раз 

(р≤0,001).  

Мы определили, что нарушение цитокинового профиля сыворотки 

крови было более выражено у больных имевших в анамнезе Covid-19, 

что связано с наличием цитокинового шторма при острой почечной 

патологии возникающего из-за воспаления почек, повышенной 
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проницаемости сосудов, потери жидкости, внутрибрюшной 

гипертензии, гиповолемии и последующего шока. 

Как свидетельствуют полученные данные, активный процесс 

сочетался со значимо повышенной концентрацией ИЛ-4, ФНО-а и у – 

ИНФ в моче. У больных 1 подгруппы показатели ФНО-а повысились в 

четыре, а у - ИНФ в одиннадцать раз по сравнению с показателями 

контрольной группы, тогда как у детей 2 подгруппы данные показатели 

превышали в 7 и в 15 раз (р≤0,001). На этом фоне превышение ИЛ-4 

составило более чем в шесть раз  (р≤0,001). 

Так, результаты анализа указывают на значительную роль ИЛ-6 

как агрессивного фактора в развитии тубулоинтерстициального 

поражения, его уровень в моче был повышен в 31,2 раза у детей 1 

подгруппы и в 38,5 раза у пациентов 2 подгруппы. Более значимый 

уровень ИЛ-6 при менее выраженных поражениях ТИТ и снижение его 

параметров по мере возрастания тубулоинтерстициального поражения, 

указывает на повышенную экскрецию цитокина с мочoй при 

повреждении канальцевых функций, из-за наличия вируа SARS-COV-2, 

который приводит к повреждению проксимальных тубул. 

У пациентов с ОТИН наблюдалось достоверное повышение 

сывороточных ФНО-а и у-ИНФ цитокинов. В три раза превышал 

контрольные значения протективный ИЛ-4 перенесшихповышения 

концентрации ФНО-а почти в десять раз и у-ИНФ в четыре раза у детей 

1 подгруппы, тогда как у детей 2 группы данные показатели превышали 

уровень у здоровых детей в пять, пятнадцать и в 6 раз. Сывороточные 

концентрации ИЛ-6 нарастали у детей с ОТИН развившемся на фоне 

Covid-19 (Р<0,001).  
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При сравнении с идентичными параметрами активной фазы ОП, 

статистически достоверные различия установлены лишь по ФНО-а. Его 

концентрация при ОТИН отличалась более высоким уровнем. 

Следовательно, изучаемые цитокины увеличиваются при ОТИН, 

не только в сыворотке, но и в моче. Так, почти в восемьраз уровень 

ФНО-а (при ОП в четыре), а у-ИНФ в десять раз был выше контрольных 

у больных 1 подгруппы, тогда каку детей 2 подгруппы их уровень 

превышал значения у здоровых детей в 12 и в 14 раз соответственно.  

Необходимо подчеркнуть, что концентрация ИЛ-4 почти в семь 

раз была выше у детей 1 подгруппы по сравнению с контрольными 

значениями (при ОП почти в три раза), тогда как у детей 2 подгруппы в 

10 раз. Мочевые концентрации ИЛ-6 были повышены в 60 раз у больных 

перенесших Covid-19 (Р<0,001). Это объясняется особенностями 

исследуемого цитокина в качестве значимого фактора хемотаксиса 

лимфоцитов, потому что они - это важные клетки, скапливающиеся в 

ренальном интерстиции при развитии ОТИН на фоне Covid-19. 

Анализ результатов исследования показал, что в моче 

концентрации изучаемых цитокинов у пациентов с ОТИН имели 

статистически наиболее достоверное значение в отличие от 

сывороточных, не только по ФНО-а, но и по ИЛ-6, ИЛ-4, в отличие с та-

ковыми при ОП у больных обеих подгрупп, что мы связываем с 

наличием иммунопатологического механизма развития ОТИН, где более 

выраженные нарушения были характерны детям 2 подгруппы, что было 

обусловленно патологическим воздействием токсинов короновирусной 

инфекции. 

С целью изучения функционального состояния почек у 15 детей с 

ОТИН на фоне Covid-19 проведен анализ результатов динамической 

нефросцинтиграфии с использованием тубулотропного РФП Тс-MAG-3, 



109 

экскретируемый эпителием проксимальных тубул. Обследовано 17 

(48,5%) детей с ОТИН без наличия в анамнезе Covid-19 в качестве 

группы сравнения. 

У пациентов с ОТИН на фонеCovid-19 у 60% больных отмечено 

равномерное распределение контраста, а у остальных 40% детей было 

отмечено диффузно-неравномерное контрастирование, тогда как у детей 

без наличия в анамнезе Covid-19 этот параметр составил 78% и 22%. 

Местная задержка контраста в ренальной ткани у детей 1-й и 2-й 

подгрупп отмечена у 40% и 22% пациентов, а торможение экскреции 

РФП определено у 48 и 18% детей соответственно.  

Как показал анализ полученных данных, пациентам с ОТИН 

свойственны равномерные QQm функциональные поражения при ДНСГ 

с тубулотропным РФП Тс -MAG3, но наиболее значимое нарушение 

данного показателя отмечено у пациентов с ОТИН перенесших Covid-

19.  

У всех детей с ОТИН определено симметричное нарушение 

секреторной функции почек, в то время как у детей с ОТИН перенесших 

Covid-19 отмечено более выраженное ее нарушение. Мы не отметили 

нарушение экскреторной функции почек у больных с ОТИН.  

Мы проанализировали секреторно-экскреторную функцию почек у 

пациентов с ОП. Результаты анализа компьютерных ренограмм 

показали, что у 2/3 больных (65%) ОП перенесших Covid-19 было 

свойственно своевременное равномерное распределение контраста 

почечной ткани, а торможение контраста было свойственно 1/3 

пациентам (35%) этой группы. Тогда как у больных с ОТИН без наличия 

Covid-19 эти параметры составили 75 и 25%.  
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По данным ДНСГ секреторная дисфункция почек у больных с ОП 

Covid-19 была наиболее значимой, по сравнению с пациентами с ОП без 

наличия Covid-19 (р≤0,05; р≥0,1). В области «нарушения III степени 

активности» Тмах составило 8,52±1,05 и 7,61±0,99 (р≤0,01; р≤0,05) 

минут, тогда как в области «нарушения II степени активности» 6,53±0,95 

и 4,85±0,4 (р≥0,1) минут соответственно.  

У большинства больных ОП в период нашего исследования 

определялась ассимметрия промежутка времени выделения контраста.  

Отмечено более значимое поражение экскреторной функции почек 

у пациентов с ОП перенесших Covid-19, чем у больных с ОП без 

наличия Covid-19. 

Кроме того, у больных ОП без наличия Covid-19отмечено 

одностороннее нарушение секреторно-экскреторной функции, которое 

наблюдалось у 8 больных (50%), тогда как у детей с ОП перенесших 

Covid-19 отмечено двустороннее поражение почечной ткани у всех 

больных (100%).  

Мы определили, что у пациентов с ОП, поражения тубулярной 

секреции имеют диссимметричный характер, тогда как у пациентов с 

ОТИН отмечено симметричное поражение почечной ткани. Для больных 

ОП с наличием в анамнезе Covid-19 характерны более выраженные 

изменения, причем имеющие двусторонний характер. У детей с ОП 

наряду с нарушениями канальцевой секреции, выявляются экскреторные 

нарушения, асимметричные у большинства больных, тогда как у 

больных с ОТИН экскреторных нарушений не отмечено. 

Прямая средняя корреляционная взаимосвязь установлена в 

группе детей с ОП (r=0,65; р≤0,05) между значениями NGAL и уровнем 
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лейкоцитоза, а также между уровнем NGAL в моче и степенью 

поражения ренальной ткани по данным динамической 

нефросцинтиграфии (r=0,75; р≤0,05).  

Нами определена сильная прямая корреляционная взаимосвязь 

параметра ФНО-а крови с показателями тубулярных функций (суточной 

протеинурией r=0,893; r=0,973; р≤0,007). В моче этот цитокин имел 

положительную сильную корреляционную взаимосвязь с уровнем 

лейкоцитурии по пробе Нечипоренко (r=0,795; r=0,805; р≤0,032), что 

указывает на наличие местного воспаления несмотря на ликвидацию 

системного.  

Нами выявлена сильная связь между сывороточным ИЛ-4 и с 

удельным весом мочи (r=-0,818; r=-0,858; р≤0,024). Между мочевыми 

уровнями ИЛ-4 достоверных корреляций не установлено.  

Прямая сильная взаимосвязь определена между у-ИНФ и 

титруемой кислотностью (r=0,646; r=0,676; р≤=0,032), а также 

экскрецией аммиака (r=0,642; r=0,682; р≤0,033); по пробе Нечипоренко 

обратная с эритроцитурией (r=-0,666; r=-0,695; р≤0,025) в фазе ремиссии 

доказывают наличие связи между тубулярными функциями и 

цитокинами в крови.  

С нижеперечисленными параметрами (r=-0,733; r=-0,776; р≤0,01 

для титруемой кислотности, r=-0,70; r=-0,75; р=0,016 для аммиака, 

r=0,626; r=0,633; р≤0,039 для рН) ИЛ-4 имел сильную корреляционную 

взаимосвязь.  

Концентрации ФНО-а в сыворотке и моче прямо сильно 

взаимосвязаны с лейкоцитозом (r=0,815; р≤0,002 и r=0,788; р≤0,004), с 

лейкоцитурией по пробе Нечипоренко (r=0,633; r=0,693; р≤0,037 для 
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ФНО-а крови). Мочевые концентрации ФНО-а имеют сильную 

корреляцию с рН мочи (r=0,620; r=0,650; р≤0,042).  

Чем меньше продолжительность болезни, тем больше уровень у-

ИНФ в моче (r=-0,787; r=-0,795; р≤0,004). Сывороточные показатели 

этого цитокина имели сильную прямую корреляционную взаимосвязь с 

рН мочи (r=0,763; r= 0,788; р≤0,006) и обратную с удельным весом мочи 

(г=-0,700; r=-0,730; р≤0,017). Его мочевые параметрыбыли сильно 

взаимосвязаны с экскрецией аммиака (r=-0,870; r=-0,895; р≤0,001).  

у-ИНФ в моче - наиболее ранний маркёр активности ОТИН, на что 

указывают наличие обратной корреляционной взаимосвязи со 

значениями суточной протеинурии (r=-0,784; r=-0,794; р≤0,004) и с 

продолжительностью болезни. Тогда как, лабораторная картина 

пораженных канальцевых функций проявляется в более поздний период 

от начала процесса. 

Сопровождалось увеличением уровня ИЛ-4 как в крови, так и в 

моче снижение эритроцитурии по пробе Нечипоренко (r=-0,733; r=-

0,757; р=0,010) и снижение уровня суточной протеинурии (r=-0,666; r=-

0,698; р≤0,023; для эритроцитурии r=-0,701; r=-0,720; р≤0,015). 

При ОТИН между ФНО-а и лейкоцитурией сильная взаимосвязь 

выявлена лишь для его мочевых значений: r=0,695; r=0,702; р≤0,018. А в 

крови ФНО-а имеет связь лишь с уровнем СОЭ. По сравнению с ОП эта 

взаимосвязь обратная (r=-0,754; r=-0,768; р≤0,007), что доказывает 

асептическое происхождение заболевания. 

Установленные нами корреляционные взаимосвязи определяют 

важность совершенствования способов эффективного лечения 

ренальной патологии развившейся на фоне Covid-19 у детей, 
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дляоптимального восстановления иммунологических показателей и 

ренальных функций почек, а также предотвращения частых рецидивов 

заболевания. 

Детям с ренальной патологией (острым течением ПН и ТИН) 

протекающих на фонеCovid-19 перенесшихтрадиционной терапии 

проводили один курс комплексного лечения препаратом «Ингавирин».  

Группу сравнения (1 группу) составили 20 пациентов с ОП на 

фонеCovid-19, которые получали традиционное лечение. Во вторую 

группу (основную) вошли 15 пациентов с ОП на фонеCovid-19 

получавших комплексное лечение.  

Фармакокинетика препарата Ингавирин представляет собой 

воздействие на организм на уровне инфицированных клеток при 

коронавирусе, не повреждая структуру и работу здоровых клеток. 

Блокируя дальнейшую циркуляцию вирусов и обуславливая их 

элиминацию Ингавирин стимулирует иммунную систему организма. 

Так, он приводит к уменьшению длительности заболевания и 

риска развития осложнений. 

Ликвидирование активного процесса было достигнуто к 9-му дню 

комплексной терапии у 11 (73%) детей против 7 (35%) больных группы 

сравнения (р≤0,05). Ликвидация дизурических явлений наблюдалась на 

12 день от начала традиционного лечения у 44% больных, тогда как у 

детей получавших комплексное лечение нормализация данного 

симптома происходила уже на 8 день от начала терапии у 75% 

пациентов.  

Так, у детей с ОП на фонеCovid-19 получавших традиционное 

лечение отмечена менее значимая динамика основных клинических 
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признаков, ликвидация которых приходилась в среднем на 12-13-й день 

от момента лечения. 

После применения комплексной терапии в один и тот же 

промежуток времени отмечены значимые улучшения показателей общих 

и локальных симптомов воспаления в моче в независимости от варианта 

течения ОП. 

Все параметры отражающие функцию тубулярного отдела 

нефрона указывают о более значимой положительной динамике 

ренальных функций в основной группе, таких как реабсорбционная, 

концентрационная, кроме ацидо- аммониогенеза. Их более выраженное 

восстановление происходило после комплексной терапии. 

Результаты лечения показали наиболее достоверное повышение 

СКФ у детей 2 группы после применения препарата «Ингавирин» 

(р1≤0,001; р2≤0,001).  

Суточная протеинурия у пациентов перенесшихкомплексного 

лечения была значимо ниже, по сравнению с 1 группой (р1≤0,01 и 

р1≤0,001; р2≤0,001, соответственно), что обосновывает 

нефропротективое преимущество комплексной терапии. 

Удельная плотность мочи во 2 группе была выше (р1≤0,01). До и 

после различных способов терапии значения рН мочи не превышали 

норму. Следственно, восстановление функции концентрирования и аци-

до- аммониогенеза, реабсорбции, более достоверно происходило в 

основной группе. 

После лечения достоверное увеличение реабсорбции 

низкомолекулярного белка отмечено в обеих группах. Но у детей 

получавших комплексную терапию уменьшение его выделения 

составило более пяти раз (в группе сравнения - в 2 раза (р1≤0,01)). В 

обеих группах суточная протеинурия имела положительную динамику, 
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но наиболее значительное улучшение данного показателя мы наблюдали 

в основной группе (р1≤0,01; р1≤0,001, р2≤0,001 соответственно). 

Достоверное увеличение в независимости от варианта лечения 

было характерно удельному весу мочи (р1≤0,01; р2≤0,001). 

Значимое увеличение выделения аммиака и титруемых кислот 

отмечено у детей основной группы, тогда как такая закономерность 

в группе сравнения не была характерной. Следовательно, наиболее 

значимое восстановление показателя ацидо-аммониогенеза 

наблюдалось у больных после комплексной терапии (р1≤0,001; 

р2≤0,001). 

При наступлении ремиссии у пациентов 1 группы полного вос-

становления функционального состояния тубул не наблюдалось. Эти 

показатели имели лишь тенденцию к восстановлению, тогда как у детей 

2 группы мы отметили достоверную нормализацию всех показателей 

функционального состояния почек. Это обусловленно тем, что препарат 

Ингавирин положительно влияет на функцию интерфероногого 

рецептора первого типа IFNAR на поверхностном слое эпителиальных и 

иммунных клеток.  

Наряду с этим, применение препарата «Ингавирин» у детей 

способствовало снижению уровня NGAL в моче в 11 раз, тогда как у 

детей 1 группы данный показатель уменьшился лишь в 5 раз (р1≤0,001; 

р2≤0,001). 

Отмечено достоверное снижение симптомов цитопатического и 

цитодеструктивного воздействия вируса после применения препарата 

Ингавирин. Данный препарат снижает уровень инфицированных клеток, 

ограничевает патологический очаг, восстанавливает структурную и 

морфологическую картину клеток в очаге патологического воспаления и 

на раннем, и на позднем его этапе развития. 
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У больных 2 группы отмечена относительно скорое 

восстановление уровня всех исследуемых цитокинов в крови. 

Уровень ИЛ-4 и у-ИНФ в сыворотке у детей 1 группы 

перенесшихтрадиционного леченияимел незначительную 

положительную тенденцию к нормализации (р1≤0,05; р1≥0,1), тогда как 

у больных 2 группы после применения комплексной терапии отмечена 

более высокая тенденция к нормализации в 3,9 и 4,2 раза (Р1≤0,001, 

Р2≤0,001), которая приблизилась к значениям у здоровых детей 

(5,73±0,73 пг/мл). 

К концу терапии 1 группы больных отмечена положительная 

динамика значения ФНО-а в 2 раза (р≤0,01), а во 2 группе данный 

показатель имел более высокую тенденцию к нормализации в 4,4 раза 

(р1≤0,01; р2≤0,01), тогда как у здоровых детей этот цитокин составил 

7,26±1,80 пг/мл. 

Перенесшихлечения 1 группы больных значение ИЛ-6 имело 

невысокую тенденцию к восстановлению (р1≤0,05), а во 2 группе данный 

показатель имел наиболее положительную динамику и уменьшился в 

4,37 раза (р1≤0,001, р2≤0,001). У детей 2 группы перенесших 

комплексного лечения выявлено значимое снижение уровня ФНО-а, у – 

ИНФ и ИЛ-4 в крови, в отличие от больных 1 группы.  

Мы отметили незначительное восстановление таких показателей, 

как ИЛ-4, ИЛ-6, у-ИНФ в сыворотке крови в 1 исследовательской 

группе, несмотря на клиническое улучшение. Тогда как, у детей 2 

группы, уровни всех сывороточных цитокинов имели наиболее 

положительную динамику. 

Данные результатов анализа указывают на необходимость 

изучения уровня цитокинов в крови как маркера ранней диагностики 

усугубления болезни, и оценки выбранной тактики лечения. 
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После применения традиционной терапии уровень цитокинов в 

моче у детей 1 группы уменьшался, не доходя до уровня у здоровых 

детей. Но лишь ФНО-а и у-ИНФ существенно уменьшались, а ИЛ-4 не 

имел положительную тенденцию к нормализации, что указывает лишь 

на противовоспалительное действие традиционного варианта терапии. 

Результаты исследования показали, что значение ИЛ-6 

перенесшихтрадиционной терапии уменьшился в 2 раза, а 

перенесшихкомплексного лечения этот параметр имел более 

выраженную тенденцию к восстановлению и уменьшился в 4,9 раз 

(р1≤0,001, р2≤0,001). В группе больных получавших комплексное 

лечение отмечалось значимое уменьшение ФНО-а, которое доходило до 

уровня у здоровых детей. Данный факт указывает на наиболее 

достоверный противовоспалительный эффект комплексной терапии 

острого процесса. Отмечено достоверное увеличение показателей ИЛ-4 

и у-ИНФ и уменьшение ФНО-а. Мы связываем это с тем, что 

противовоспалительный эффект предлагаемого метода терапии 

дополняется и обуславливается стимуляцией хелперной активности Т- 

лимфоцитов. 

Так, у детей ОП развившемся на фоне Covid-19 комплексное 

лечение приводит к наиболее значимому уменьшению мочевых уровней 

ФНО-а, одновременно приводя к увеличению антибактериального 

свойства лимфоцитов на локальном уровне. 

Регресс синтеза ключевых провоспалительных цитокинов 

(фактора некроза опухоли (ФНО-α), интерлейкинов (IL-6)) является  

противовоспалительным воздействием препарата.  
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С целью изучения функционального состояния канальцевого 

отдела нефрона использована динамическая нефросцинтиграфия с 

тубулотропным препаратом РФП Тс-MAG-3 у 35 детей ОП. 

Анализ эффективности лечения показал, что лишь у 3 детей (20%) 

при комплексном лечении сохраняются нарушения Тмах, а у остальных 

пациентов 2 группы (80%) секреторная функция почек значимо 

повысилась (р≤0,05), тогда как у детей 1 группы получавших 

традиционную терапию данный параметр сохранялся без изменений у 10 

(50%) больных (р≥0,1) и составил соответственно 4,64±1,02 и 5,65±2,86 

минут (р≤0,05).  

У больных 2 группы экскреторная функция почек значимо 

повысилась, Т1/2 составило на стороне «нарушения III степени 

активности» 6,63±4,55 минут, на стороне «нарушения II степени 

активности» 5,34±1,76 минут. У детей 1 группы экскреторная функция 

почек тоже имела тенденцию к восстановлению, но не достигала уровня 

у здоровых детей, где Т1/2 составило на стороне «нарушения III степени 

активности» 7,25±6,80 минут, а на стороне «нарушения II степени 

активности» 5,46±2,09 минут (р>0,1),  

Мы связываем это с тем, что при инфекционном процессе 

препарат Ингавирин стимулирует продукцию противовирусного 

эффекторного белка МхА (ранний фактор антивирусной реакции, 

ликвидирующий внутриклеточный транспорт рибонуклеопротеиновых 

соединений различных вирусов) и фосфорилированного типа PКR, 

блокирующий образование вирусных белков, таким образом тормозя 

размножение вирусов. 

Так, полная клинико-лабораторная ремиссия наблюдалась у 13 (86%) 

пациентов после комплексной терапии. В 1 группе у 11(55%).  
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Таким образом, благоприятный исход после применения 

комплексного лечения наступал у 86% больных основной группы, тогда 

как у детей в группе сравнения данный показатель составил 55%. 

Терапевтическая эффективность комплексного применения препарата 

Ингавирин составила 31%. 

Основную группу (2 группа) детей с ОТИН развившемся на фоне 

Covid-19 составили 15 больных, которым применяли комплексную 

терапию. Группу сравнения (1 группу) составили 17 пациентов с ОТИН 

на фонеCovid-19. 32 пациента с ОТИН перенесших Covid-19 получили 

курс комплексной терапии, составляющим компонентом которой 

являлся препарат «Ингавирин».  

Ликвидация клинических симптомов активного воспаления (в том 

числе и отёчного синдрома) отмечена на 3-й день комплексной терапии 

у 80% (12) детей ОТИН перенесших Covid-19 против 52% (9) из 1 

группы (р≤0,05). Лишь у 20% (3) больных отмечалась умеренная 

отечность голеней в течение 7 дней от начала комплексного лечения 

против 11 дней у 47% (8) больных группы сравнения. 

Так, у больных 1 группы отмечалось менее значимое 

восстановление основных клинических признаков, полная нормализация 

которых наблюдалось на 12-13-й день от начала лечения. 

Состояние тубулярного отдела нефрона на фоне комплексной 

терапии исследовано у 15 больных с ОТИН перенесших Covid-19. 

Мы отметили достоверное уменьшение уровня экскреции белка 

(до значений у здоровых детей) у детей ОТИН, что указывает на 

нормализацию реабсорбционной функции проксимальных канальцев на 

фоне применения комплексной терапии (р1≤0,001; р2≤0,001). В 1 группе 

эти показатели имели только тенденцию к уменьшению (195,0±6,6; 

р1≤0,01).  
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Статистическое повышение показателей концентрационной 

функции отмечено лишь во 2 группе. Наблюдалась нормализация ацидо- 

и аммониогенеза в обеих группах, но восстановление экскреции 

титруемых кислот и аммиака, было наиболее достоверным у детей 

перенесшихкомплексного лечения (р1≤0,001 для титруемых кислот; 

р2≤0,001 для аммиака).  

Так, у детей 2 группы перенесшихприменения препарата 

«Ингавирин» наблюдалось достоверное снижение NGAL у детей в 12 

раз (р1≤0,001, р2≤0,001), тогда как при общепринятом лечении всего 

лишь в 5 раз (р1≤0,001). 

Таким образом, применение комплексного лечения способствует к 

стабильной и полноценной коррекции значения NGAL в моче при ОТИН 

у детей перенесших Covid-19. 

Нами было изучено состояние уровня цитокинов в сыворотке и 

моче у 15 пациентов с ОТИН на фонеCovid-19 после применения 

комплексной терапии. 

Анализ результатов исследования, отражает наиболее скорое 

восстановление уровня цитокинов в крови у пациентов 

перенесшихкомплексной терапии. При этом у детей 1 группы значения 

ФНО-а почти в десять (при ОП в шесть), у-ИНФ в пять раз, а ИЛ-6 в 

десять раз превышали контрольные, тогда как у детей 2 группы уровень 

ФНО-а, у-ИНФ и ИЛ-6 после применения комплексной терапии 

превышали лишь в 1,4, в 2 и 3 раза соответственно.  

Так отмечено достоверное уменьшение агрессивных цитокинов в 1 

группе, но перенесшихтрадиционной терапии концентрация ФНО-а и у-

ИНФ оставалась выше уровня у здоровых детей и на этом фоне 

наблюдалась тенденция к повышению концентрации ИЛ-4.  
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Мы определили, что у детей 1 группы концентрация ФНО-а около 

восьми (при ОП в четыре), а ИЛ-6 в одиннадцать раз превышали 

значения у здоровых детей, тогда как у пациентов 2 группы уровень 

ФНО-а и ИЛ-6 превышали лишь в 1,5 и 5 раз соответственно.  

Таким образом, значение ИЛ-4 в моче во 2 группе 

перенесшихкомплексного лечения был ниже по сравнению с 1 группой и 

приблизился к уровню у здоровых детей (в два раза выше уровня у 

здоровых), тогда как в 1 группе в четыре раза превышал концентрацию 

данного показателя у здоровых.  

С положительным влиянием комплексного лечения мы 

связываемнаиболее значимые значения поу-ИНФ между группами, 

после которого во 2 группе наблюдалось более достоверное 

уменьшение (в 2,8 раз) изучаемого параметра по сравнению с 1 

группой (р1≤0,001; р1≤0,001, р2≤0,001).  

Таким образом, мочевые концентрации изучаемых цитокинов 

больных с ОТИН имели достоверное уменьшение, по сравнению с 1 

группой.  

После комплексного лечения детей с ОТИН перенесших Covid-19 

секреторная функция как на стороне «нарушения III степени 

активности», так ина стороне «нарушения II степени активности» имела 

более выраженное достоверное улучшение в сравнении с группой 

больных получавших традиционное лечение, Тмах составило 5,25±1,58 

и 4,5±1,6 минут (р1≤0,01),и 6,41±3,70 и 5,32±1,69 минут (р1≤0,05), 

соответственно.  

Мы отметили полное выздоровление перенесших применения 

комплексной терапии у 86,6% пациентов, тогда как после применения 

традиционных методов лечения данный показатель составил лишь 60%. 

Разница показателя полного выздоровления между группами составила 
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26,6%, что подтверждает значимую достоверность по данному 

параметру. 

Катамнестические результаты лечения (в сроки до 6 месяцев) 

показали, что на фоне применения комплексного лечения переход ОП и 

ОТИН в хроническое течение наблюдался только у 18% пациентов 

(после традиционного лечения - у 55% и у 50% больных, 

соответственно). 

Отмечено, что традиционная терапия отличается незавершёностью 

ее противовоспалительного эффекта: концентрация всех цитокинов 

сыворотки на фоне лечения больных с ОП значимо уменьшалась, но 

оставаласьв пределах патологических значений. Выявлено значимое 

уменьшение ФНО-а и у-ИНФ в моче, но их количество все таки не 

доходило до уровня у здоровых детей и ИЛ-4 оставался без изменений. 

Таким образом, комплексная терапия как при ОП, так и у детей с 

ОТИН оказывает значительное противовоспалительное и местное 

иммуностимулирующее действие, увеличивая клеточную и 

гуморальную стимуляцию лимфоцитов insitu. 
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ВЫВОДЫ 

1. У пациентов имевших в анамнезе Covid-19 выявлен высокий 

процент тубулоинтерстициальных нарушений почек (острый 

пиелонефрит (49%) и острый тубулоинтерстициальный нефрит 

(51%)).Доминировала острая форма тубулоинтерстициального нефрита 

(52 %) вирусной этиологии (77%). У 100% больных ОП перенесших 

Covid-19 и у 40% детей с ОП без наличия в анамнезе Covid-19 отмечена 

третяя степень активности воспалительного процесса. 

2. Нарушения ренальных функций у детей перенесших Covid-

19 проявлялись на фоне поражения тубулярных структур (реабсорбции, 

ацидо-аммониогенеза, осмотического концентрирования) и 

гломерулярной фильтрации. Статистически достоверное уменьшение 

ацидогенеза (р≤0,05) было характерно больным острым 

тубулоинтерстициальным нефритом перенесших Covid-19.  

3. У всех детей имевших в анамнезе Covid-19 значимо 

(р≤0,001) повышались уровни ФНО-а, у-ИНФ, ИЛ-4, ИЛ-6в сыворотке 

крови и моче (р≤0,001). Отмечена сильная корреляционная взаимосвязь 

между данными цитокинами и титруемой кислотностью, экскрецией 

аммиака, неспецифическими маркерами воспаления, эритроцитурией, 

лейкоцитурией, что указывает на необходимость исследования ФНО-а, 

у-ИНФ и ИЛ-4, ИЛ-6 как локальных факторов стимуляции воспаления в 

почечной ткани. 

4. Уровень NGAL в моче прямо пропорционален степени 

пораженияренальной ткани. Между экскрецией NGAL и уровнем 

лейкоцитоза у детей с острым пиелонефритом выявлена положительная 

корреляция, что указываетна необходимость определениязначения 

NGAL в моче как маркера активнойфазы заболевания.  

5. После применения предлагаемого методакомплексной 

терапии (традиционная терапия + «Ингавирин») отмечено наступление 

полной клинико-лабораторной ремиссии у 86,6% пациентов с 

тубулоинтерстициальными поражениями почек (в группе сравнения - 
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60%).Разница показателя полного выздоровления между группами 

составила 31% для ОП и 26,6% - для ОТИН.  
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