
Д.м.н., профессор кафедры госпитальной педиатрии 
Санкт-Петербургского государственного педиатрического 

медицинского университета Костик М.М.

ФГБОУ ВО Санкт-

Петербургский государственный 
педиатрический медицинский 

университет  МЗ РФ

Параревматические проявления 
инфекции COVID-19



Основные параревматические
проявления инфекции, вызванные 

вирусом COVID-19.

1. Цитокиновый шторм (вирус-ассоциированный

гемофагоцитирующий лимфогистиоцитоз)

2. Острый респираторный дистресс-синдром

3. Кавасаки-подобный синдром

4. Васкулит/васкулопатия, ассоцированная с вирусом 

COVID-19









Классификация гистиоцитарных
заболеваний

JF Emile et al Blood. 2016, 127(22), 2672-2681



Группа Н

Первичный 
(менделевский) 

гемофагоцитарный
лимфогистиоцитоз

Вторичный 
(неменделевский) 

гемофагоцитарный
лимфогистиоцитоз

HLH



Теория патогенеза HLH

S Orange et al J.Nat Rev Immunol. 2008, 8(9), 713-725



Критерии диагноза гемофагоцитарного
лимфогистиоцитоза HLH-2004

• 1. Лихорадка
• 2. Спленомегалия
• 3. Бицитопения (Нв<90г/л, тромб<100тыс/мкл, нейтроф<1тыс/мкл)

• 4. Гемофагоцитоз
• 5. Триглицериды >3ммоль/л и/или фибриноген <1,5 г/л 

• 6. Ферритин > 500 мкг/л 

• 7. Тест дегрануляции естественных киллеров
• 8. CD25 сыворотки > 2400 Ед/мл 

5 из 8
Henter JI et al., Pediatr Blood Cancer. 2007 Feb;48(2):124-31.



Триггеры САМ

• Инфекция: герпес-вирусы, ЦМВ, ВЭБ, лейшмании, 
парвовирус В19, сальмонелла, ВИЧ, энтеровирус, VZV, 

пневмоциста, энтерококк
• ИДС: с-м Грисцелли тип 2, с-м Чедиака-Хигаши и др.
• Лейкозы и лимфопролиферативные заболевания
• Ревматические заболевания: системный артрит, СКВ, 

болезнь Кавасаки, аутовоспалительные заболевания
• Лекарственные препараты: НПВС-ибупрофен, индометацин, 

напроксен, D-пеницилламин, препараты золота, 
сульфасалазин, биологические препараты: этанерцепт, 
инфликсимаб, ритуксимаб, БЛОКАТОРЫ IL-1, 

иммуносупрессивные и цитостатические препараты
• АТСК



Финальные критерии САМ у пациентов с ЮИА (2014)*†§

Гиперферритинемия ( > 700 нг/л) в сочетании с как
минимум 2/4 критериями:
1. Снижение тромбоцитов < 180*109/л
2. Повышение АСТ > 50 Ед/л
3. Повышение триглицеридов > 160 мг/дл (> 1,75 ммоль/л)
4. Снижение фибриногена ≤ 360 мг/мл (3,6 г/л)

Наиболее значимыми оказались изменение критериев: 
тромбоциты, ферритин, АСТ.

* Данные MAS consensus Conference, Genoa, Italy, 2014.;

† A. Ravelli, Oral Prsentation, PRSYM, Orlando, USA, 2014.

§ С разрешения A. Ravelli



Уровень ферритина и САМ:
Ферритин – основный внутриклеточный белок, 
ответственный за аккумуляцию железа в клетке. В норме в
сыворотке  ферритин на 60-80% представлен
гликозилированной фракцией. Внутриклеточный ферритин –
негликозилированный.

Отрезные диагностические значения ферритина отличаются 
в разных исследованиях:

• HLH -2004: 500 мкг/мл
• Ravelli (2005) ферритин не учитывался
• Ravelli 10.000 мкг/мл
• Imashuku 1000 мкг/мл
• Наши данные 400 мкг/мл
• Ravelli (2014) 684 мкг/мл
• Lehmberq (2014): 2000 мкг/л (для FHLH, sHLH)
• Гликозилированный ферритин < 20%



Сравнение MAS/FHLH/VA-HLH (sHLH)

Признак (р vs MAS) MAS (n=27) FHLH (n=90) VA-SAM (n=42)

Гемоглобин, г/л 94 71 (0.012) 83 (0.005)

Лейкоциты х 109/л 3.2 2.3 (0.004) 1.9 (0.006)

Тромбоциты х 109/л 45 16 (0.023) 41 (0.96)

Ферритин мкг/мл 4820 1420 (<0.001) 1590 (0.01)

Фибриноген (г/л) 1.2 0.5 (0.048) 1.0 (0.47)

Триглицериды 
ммоль/л

2.6 2.7 (0.7) 2.4 (0.7)

sCD25 U/ml 3000 11500 (0.009) 6600 (0.034)

СРБ, мг/л 75 12 (<0.01) 14 (<0.01)

Возраст дебюта, г 5.0 0.2 (<0.01) 0.31

K.Lehmberg et al, JPed, 2013



Особенности цитокинового шторма

1. Цитопения/лимфопения
2. Высокий СРБ (как при САМ при сЮИА)

3. Ферритин в диапазоне 500-2500 нг/мл
4. Высокий уровень ЛДГ (2-3 нормы)
5. Нетипично высокое отношение 

ЛДГ/ферритин, нетипичное для сЮИА и 
других форм САМ

6. ОРДС
7. Молниеносноть развития



Подходы к терапии

1) Системные ГКС (равномерное 
распределение дозы)

а) дексаметазон 10 мг/м2 в день либо
б) метилпреднизолон 120 мг каждые 8 часов
2) Терапия ВВИГ*
3) ГИБТ: блокаторы ИЛ-6 или ИЛ-1



Кавасаки-подобный синдром

• С апреля 2020 г. увеличение числа больных 
с болезнью 
Кавасаки/гипервоспалительным
синдромом/шоком, ассоциированным с 
болезнью Кавасаки

• Многие пациенты имели неполные набор 
синдрома Кавасаки (поражение КА и 2-3 

критерия)



Особенности Кавасаки-подобного 
синдрома

• Более старший возраст 4-15 лет
• Неполный набор симптомов
• Абдоминальный синдром
• Высокий СРБ, ферритин, ЛДГ и низкие 

тромбоциты, нейтрофилез, лимфопения
• Поражение сердца, КА, ОСН, шок
• Отсутствие легочного поражения
• Высокие цифры тропонина и proBNP

• Необходимость ИВЛ, инотропной терапии, 
ЭКМО

• Тесты на SARS-CoV2 – мб отрицательными



Терапия Кавасаки-подобного 
синдрома

• ВВИГ
• Аспирин при наличие полного комплекса БК
• Системные кортикостероиды
• Блокаторы ИЛ-6 либо ИЛ-1

• Сопроводительная терапия, ИВЛ, 
гемодинамическая поддержка

• NB: быть готовым к ухудшению состояния 
ребенка!!!





Спасибо за внимание!


