
Грипп обычно проявляется сочетани�

ем таких симптомов, как лихорадка,

мышечные и головные боли, недомога�

ние, сухой кашель, фарингит и ринит.

В детском возрасте могут также разви�

ваться такие симптомы, как диарея,

тошнота и рвота. В большинстве случа�

ев болезнь проходит в течение 3�7 дней,

хотя кашель и недомогание могут сох�

раняться более 2 недель. Тем не менее

осложнения гриппа могут быть очень

серьезными и привести к госпитализа�

ции и летальному исходу.

Дети в возрасте до 5 лет подвержены

наибольшему риску развития осложне�

ний гриппа. Пациенты с иммунодефи�

цитными состояниями и различными

респираторными, сердечно�сосудисты�

ми, почечными, печеночными, невро�

логическими, гематологическими и ме�

таболическими (в том числе сахарный

диабет) нарушениями также подверга�

ются повышенному риску. 

Грипп способен вызвать широкий

спектр неврологических осложнений:

судорожный синдром, синдром Гийена�

Барре, инсульт, острый диссеминиро�

ванный энцефаломиелит, поперечный

миелит, энцефалопатия/энцефалит,

фокальный неврологический дефицит,

менингит. Было также установлено, что

применение препаратов, содержащих

ацетилсалициловую кислоту в лечении

вирусных инфекций, может способ�

ствовать возникновению синдрома Рея,

который характеризуется быстро прог�

рессирующей энцефалопатией (вслед�

ствие отека головного мозга) и развити�

ем жировой инфильтрации печени.

В настоящее время этот синдром встре�

чается редко, возможно, из�за совре�

менных представлений об опасности

использования салицилатов в педиат�

рии при лечении ОРВИ.

Теме связи определенных штаммов

вирусов гриппа с развитием конкрет�

ных неврологических осложнений бы�

ло посвящено несколько отдельных ис�

следований. Некоторые из них показа�

ли связь между штаммом A (H3N2) и

развитием летаргического энцефалита

(Foley P.B., 2009). Другие исследования,

проведенные в Японии в 90�е годы,

связывали множественные летальные

случаи энцефалопатий и энцефалитов у

детей со штаммом вируса гриппа A

(H3N2), циркулировавшим в то время

(Morishima T. и соавт., 2002). Тем не ме�

нее до сих пор нет достоверных данных

о том, какие особенности клинической

картины неврологических осложнений

могут меняться в зависимости от раз�

личных штаммов вируса гриппа.

Ряд недавних случаев неврологичес�

ких осложнений был связан с эпидеми�

ей гриппа А (H1N1) 2009 года. Сравни�

тельные исследования клинической

картины этих случаев с осложнениями,

вызванными сезонными эпидемиями

гриппа, не дали никаких результатов.

В ходе исследования, проведенного

среди госпитализированных с лабора�

торно подтвержденным гриппом в

США за период с 2000 по 2004 год, вы�

яснилось, что неврологические ослож�

нения возникали в четырех случаях на

100 тыс. заболевших детей. Дети с раз�

личными неврологическими заболева�

ниями подвергались наибольшему рис�

ку (Newland J.G. и соавт., 2007).

Во время эпидемии 2009 года было

проведено исследование количества

неврологических осложнений гриппа

среди пациентов с летальным исходом

либо направленных в реанимацию. Из

всех детей у 3,7% были выявлены нев�

рологические осложнения гриппа.

Средний возраст пациентов составил 9

лет. Исследователи подсчитали, что

возникало 1,2 случая тяжелых невроло�

гических осложнений на 100 тыс. паци�

ентов с симптомами гриппа А (H1N1)

(Glaser C.A. и соавт., 2012).

Данные о клиническом спектре раз�

личных неврологических осложнений

гриппа по�прежнему ограничены. Из�

за высокой вариативности клиничес�

кой картины и сложности диагностики

данные о частоте развития этих ослож�

нений, вероятно, могут быть недооце�

нены.

Судорожный синдром является наибо�

лее частым неврологическим осложне�

нием гриппа. В течение 5 лет у 6�месяч�

ных детей, госпитализированных с

гриппом, в 20% случаев появлялись

фебрильные судороги (Chung B. и со�

авт., 2007). Этот показатель намного

выше обычного уровня развития феб�

рильных судорог у детей такого возрас�

та, который составляет 2�5%.

У большинства из них судорожный

синдром проявляется одним коротким

локализованным либо генерализован�

ным приступом. Однако примерно у

одной трети из них судорожный синд�

ром проявляется продолжительным

приступом (более 15 мин) или нес�

колькими приступами в течение суток

(Chung B. и соавт., 2007; Surana P. и со�

авт., 2011). Такие пациенты могут пот�

ребовать реанимационных мероприя�

тий и искусственной вентиляции лег�

ких. Развитие такого осложнения

гриппа у детей старшего возраста, для

которого нетипичны проявления су�

дорожного синдрома, часто связано с

наличием эпилепсии, энцефалопатии

или энцефалита (Ekstrand J.J. и соавт.,

2012).

Тем не менее у большинства пациен�

тов с судорожными осложнениями

гриппа не отмечаются нарушения нор�

мальной картины электроэнцефалог�

раммы и нейровизуализации. Анома�

лии на ЭЭГ могут проявляться продол�

жительным замедлением картины, а

также вспышками подавления интен�

сивности общей картины (Ekstrand J.J.

и соавт., 2012). В редких случаях при

МРТ мозга обнаруживается увеличе�

ние колебаний Т2�сигнала в гиппо�

кампе и признаки отека, характерные

для менингоэнцефалита. Однако сос�

тав спинномозговой жидкости, как

правило, находится в пределах нормы.

В большинстве случаев пациенты с су�

дорожными осложнениями гриппа

выздоравливают без каких�либо оста�

точных неврологических последствий

(Ekstrand J.J. и соавт., 2012). Если же

судорожный синдром связан с такими

тяжелыми осложнениями, как энцефа�

лит или энцефалопатия, прогноз мо�

жет быть плохим.

Энцефалопатия и энцефалит являются

вторыми наиболее распространенными

неврологическими осложнениями

гриппа. Обычно они проявляются на�

рушениями психического состояния

продолжительностью более 24 ч.

Спектр этих нарушений может варьи�

ровать от легкого замешательства до та�

ких расстройств, как бред, галлюцина�

ции, афазия, вялость, сонливость и ко�

ма. Такие нейропсихиатрические нару�

шения во время гриппа связывают с

развитием энцефалопатии и энцефали�

та. Они могут проявляться у детей и

подростков в течение первых трех дней

заболевания гриппом при отсутствии

патологических изменений на МРТ и

ЭЭГ (Huang Y.C. и соавт., 2003;

Takanashi J. и соавт., 2009).

Были попытки проведения диффе�

ренциальной диагностики энцефалита

и энцефалопатии на основании нали�

чия воспалительного процесса в ЦНС.

Лишь в нескольких случаях при грипп�

ассоциированной энцефалопатии у па�

циентов выявляли повышение количе�

ства белка и незначительный плеоцитоз

в спинномозговой жидкости. В боль�

шинстве случаев состав спинномозго�

вой жидкости был в норме (Morishima

T. и соавт., 2002; Ito Y. и соавт., 1999).

При нейровизуализации патологичес�

кие изменения представляют собой

местный или общий отек мозга (Ito Y. и

соавт., 1999). Однако на основании дан�

ных нейровизуализации очень сложно

оценить уровень воспаления ЦНС и

прогнозировать дальнейшее развитие

воспалительного процесса.

Наибольшая частота случаев энцефа�

лопатии зафиксирована в Японии, Тай�

ване и Корее. Достоверного объясне�

ния такой географической предраспо�

ложенности не существует. Случаи эн�

цефалопатии в Японии были описаны

как тяжелые, с высокой летальностью

(Fujimoto S. и соавт., 1998; Morishima T.

и соавт., 2002). Описано 148 случаев эн�

цефалита и энцефалопатии, выявлен�

ных в Японии во время сезонной

вспышки гриппа в 1999 году. Более 80%

этих случаев были выявлены у детей до

5 лет. В 10% случаев были обнаружены

признаки острой некротической энце�

фалопатии. Из всех 148 случаев 32%

пришлось на летальный исход, а в 28%

случаев наблюдались продолжительные

негативные последствия (Morishima T.

и соавт., 2002).

Такая тяжелая форма осложнения

гриппа, как острая некротическая энце�
фалопатия, может быть осложнением и

других инфекций: микоплазма, вирус

герпеса 1 и 2 типа. Это осложнение

приводит к двустороннему некрозу та�

ламуса, белого вещества головного

мозга, мозжечка и ствола мозга. При

этом психическое состояние пациента

может стремительно ухудшаться

вплоть до комы. Нередко осложнение

заканчивается летальным исходом ли�

бо необратимыми неврологическими

последствиями.

В ходе одного исследования в Кали�

форнии среди 77 пациентов с невроло�

гическими осложнениями вируса грип�

па A (H1N1) у 29 обнаружили энцефа�

лопатию или энцефалит (Glaser C.A. и

соавт., 2012). Из них 55% были детского

возраста. Состав спинномозговой жид�

кости у этих пациентов был в пределах

нормы, и лишь у трех были обнаружены

патологические изменения при нейро�

визуализации (два случая проявлялись

значительным отеком, один – двустрон�

ними аномалиями сигнала в таламичес�

ких, лобных и височных областях, ха�

рактерными для острого некротическо�

го энцефалита). В отличие от случаев в

Японии большинство пациентов выздо�

ровели без каких�либо негативных

неврологических последствий.

В ходе другого исследования в

Австралии было описано 49 случаев

неврологических осложнений вируса

гриппа A (H1N1) у детей (Khandaker G.

и соавт., 2012). 55% из них имели сопут�

ствующие заболевания. При этом среди

всех 506 случаев гриппа, у семи пациен�

тов были обнаружены энцефалит/энце�

фалопатия. Пятеро из них были нап�

равлены в реанимацию. Один случай

закончился летальным исходом.

В большинстве случаев энцефалопа�

тия/энцефалит обычно развивались

вскоре после начала симптомов ОРВИ

и быстро прогрессировали.

Синдром Гийена�Барре можно опи�

сать как совокупность клинических

симптомов, характерных для острой

воспалительной демиелинизирующей

полирадикулоневропатии, которая спо�

собствует общему ослаблению рефлек�

сов. Дети обычно жалуются на труднос�

ти во время подъема по лестнице. Отме�

чается парестезия дистальных областей

ног, ягодиц и спины в результате воспа�

ления периферических нервов. 

Клиническая картина синдрома ха�

рактеризуется болями в мышцах и сим�

метричным восходящим парезом мышц

при незначительном нарушении

чувствительности. Процессы демиели�

низации могут прогрессировать от нес�

кольких дней до месяца. Как правило,

синдром развивается через 2�4 недели

после желудочно�кишечной инфекции,

респираторной инфекции либо вакци�

нации. В анамнезе пациента также мо�

гут быть травмы или хирургические

операции. Роль вируса гриппа в разви�

тии синдрома все еще не до конца изу�

чена. Эпидемиологические данные

свидетельствуют о том, что синдром

Гийена�Барре обычно развивается через

30�60 дней после гриппа (Sivadon�Tardy

V.М. и соавт., 2009). Этиология и пато�

генез заболевания не до конца изучены.

Вероятно, перенесенная инфекция за�

пускает аутоиммунное повреждение пе�

риферических нервов (Ryan M.M. и со�

авт., 2005). На сегодняшний день не су�

ществует также методов лабораторного

подтверждения заболевания.

Трудности дифференциальной
диагностики

Несмотря на широкий выбор диаг�

ностических методов, выяснение свя�

зи между вирусной инфекцией и нев�

рологическим осложнением представ�

ляет собой непростую задачу. Необхо�

димо различать инфекционную, пос�

тинфекционную (аутоиммунную) и

Неврологические осложнения гриппа у детей
Грипп-ассоциированные неврологические осложнения случаются относительно редко, но могут иметь серьезные
последствия. В большинстве случаев развитие таких осложнений происходит именно в детском возрасте. 
Детальное изучение клинической картины основных неврологических осложнений помогает в ранней диагностике
и терапии этих патологий.
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неинфекционную этиологию невроло�

гических осложнений, так как клини�

ческая картина разных осложнений

может быть схожей. Раннее выяснение

этиологического фактора определяет

последующую тактику лечения. Кли�

ническое обследование пациента час�

то дает возможность исключить или

подтвердить большую часть этиологи�

ческих факторов.

Методы нейровизуализации и спин�

номозговая пункция в большинстве

случаев не дают необходимых данных

для диагностики неврологических ос�

ложнений. Окончательный диагноз,

как правило, основывается на результа�

тах клинической оценки неврологичес�

ких симптомов и подтверждении нали�

чия вирусной инфекции у пациента. Во

время вспышек заболеваемости грип�

пом, любые неврологические симпто�

мы стоит рассматривать как возможные

осложнения гриппа даже в случае нега�

тивных результатов экспресс�тестов на

наличие вируса. Такие экспресс�тесты

занимают до 15 мин, но их низкая

чувствительность не дает возможности

исключить грипп при негативном ре�

зультате.

Респираторные симптомы гриппа

могут перекрываться симптомами дру�

гих респираторных инфекций. Более

того, у детей реже встречаются такие

типичные симптомы гриппа, как лихо�

радка и кашель. Наилучшим методом

лабораторной диагностики гриппа яв�

ляется выявление вирусной РНК с по�

мощью полимеразной цепной реакции.

Другой эффективный метод – выделе�

ние вирусной культуры из материала,

собранного из верхних дыхательных пу�

тей в самом начале болезни. Серологи�

ческие исследования не рекомендуются

в рутинной диагностике. Ранняя диаг�

ностика гриппа у пациентов с невроло�

гическими осложнениями обеспечива�

ет возможность противовирусной тера�

пии.

В большинстве случаев неотложная

помощь при неврологических ослож�

нениях направлена на восстановление

дыхательной функции, регидратацию,

восстановление электролитного ба�

ланса, предотвращение вторичной ле�

гочной инфекции и гиперпирексии.

Пациенты могут быть направлены в

реанимацию, особенно в случае про�

должительного судорожного синдрома

либо повышения внутричерепного

давления. Энцефалит/энцефалопатия

являются наиболее опасными состоя�

ниями, при которых рекомендована

консультация невролога и инфекцио�

ниста.

В настоящее время не проведены на�

учные исследования влияния противо�

вирусной терапии на течение невроло�

гических осложнений гриппа. Тем не

менее у детей, принимавших ингибито�

ры нейраминидазы, снижается продол�

жительность и облегчается течение не�

осложненного гриппа, а также сокра�

щается период пребывания в палате ин�

тенсивной терапии. Противовирусная

терапия рекомендуется при тяжелых

формах гриппа и у пациентов с повы�

шенным риском развития осложнений

(Fiore A.E. и соавт., 2011). Несмотря на

то что противовирусные препараты на�

иболее эффективны в первые 48 ч после

начала болезни, было отмечено сниже�

ние смертности и заболеваемости среди

детей при 5�дневной противовирусной

терапии.

Подготовил Игорь Кравченко З
У

З
У
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• Новости

Хирургическая менопауза вызывает ранние когнитивные
нарушения у женщин 

Новое исследование, выполненное в Гарвардской медицинской школе

(Бостон, США), подтвердило прямую связь хирургической менопаузы с

ранним когнитивным снижением и запуском нейродегенеративных процес�

сов, характерных для болезни Альцгеймера.  

В ретроспективный анализ включили данные 1884 женщин из двух

лонгитудинальных популяционных исследований когнитивного снижения –

Religious Orders Study и Rush Memory and Aging Project, начатых соответст�

венно в 1994 и 1997 г. Все участницы на момент включения не имели

когнитивного дефицита. Повторные исследования когнитивных функций

проводились ежегодно, длительность наблюдения составляла до 18 лет

(с 1994 по 2012 г.). Оценивали эпизодическую, смысловую и кратко�

срочную память, скорость восприятия и зрительно�пространственную

ориентацию.

Треть женщин (n=607) сообщили о перенесенных в течение жизни опе�

ративных вмешательствах на репродуктивных органах. У этих женщин

раньше наступала менопауза (в среднем возрасте 42 года по сравнению с

49 у неоперированных женщин), и они чаще принимали заместительную

гормональную терапию – ЗГТ (53 против 27% среди женщин, прошедших

через естественную менопаузу). Чем моложе были женщины в момент опе�

рации и наступления менопаузы, тем раньше появлялся и быстрее прогрес�

сировал когнитивный дефицит. Различия результатов когнитивного тестиро�

вания между подгруппами по возрасту наступления хирургической менопа�

узы (до 38 лет, 38�43 года, 43�49 лет и старше 49 лет) были высокодосто�

верными  (p=0,0008). Особенно пагубно ранняя менопауза влияла на эпи�

зодическую и смысловую память. Примечательно, что у женщин с естествен�

ной менопаузой ее возраст не коррелировал с темпами когнитивного сни�

жения. 

Также исследователи проанализировали результаты аутопсии 600 жен�

щин и впервые доказали, что ранняя хирургическая менопауза ассоцииру�

ется с более выраженными дегенеративными изменениями альцгеймеров�

ского типа в головном мозге (p=0,038).   

Достоверная эпидемиологическая ассоциация между хирургической ме�

нопаузой и когнитивным снижением объясняется резким сокращением ова�

риальных ресурсов эстрадиола, который необходим, в частности, и для

нормальной работы мозга.

ЗГТ, начатая в течение 5 лет после наступления хирургической менопау�

зы и продолжавшаяся до 10 лет, оказывала протекторный эффект, замед�

ляя темпы когнитивного снижения (р=0,023), но влияния на дегенеративный

процесс при анализе аутопсийного материала не показала, возможно, по

причине недостаточно большой выборки.

Исследователи выдвинули гипотезу о 5�летнем перименопаузальном ок�

не терапевтических возможностей ЗГТ. Начатая позже, чем через 5 лет от

наступления менопаузы, ЗГТ может не оказывать протекторного эффекта

на когнитивные функции. Однако сами авторы исследования предостерега�

ют от назначения ЗГТ всем женщинам в менопаузе только для когнитивной

протекции. Следует учитывать все индивидуальные риски ЗГТ, например

повышение риска заболеть раком молочной железы. Кроме того,

необходимо помнить, что пока это лишь гипотеза по результатам ретро�

спективного исследования. 

Исследование имеет и другие недостатки. Данные о хирургических вме�

шательствах, возрасте менопаузы и приеме ЗГТ были получены от самих

участниц и не подтверждены документально. В категорию хирургической

менопаузы относили женщин, которые перенесли любые гинекологические

операции, в том числе гистерэктомию с сохранением яичников или одно�

стороннюю овариоэктомию. На самом деле резкое прерывание синтеза

эстрогенов, которое положено в основу гипотезы о раннем когнитивном

снижении, происходит только после двусторонней овариоэктомии. По�

этому эффект хирургической менопаузы в этом исследовании мог быть

недооценен.  

Neurology. Published online December 11, 2013.

FDA одобрила имплантируемый нейростимулятор для
контроля эпилептических припадков 

Администрация по контролю за пищевыми продуктами и лекарственны�

ми средствами США (FDA) одобрила внедрение в клиническую практику

нейростимулятора, который позволяет уменьшить частоту припадков у па�

циентов с фармакорезистентной эпилепсией. Прибор, который получил

название RNS (Responsive neurostimulation device, Neuropace Inc.), регис�

трирует патологическую электрическую активность головного мозга и по�

дает корректирующий электрический импульс до возникновения судорож�

ного припадка. Этим RNS отличается по принципу действия от других сти�

мулирующих устройств, которые осуществляют стимуляцию постоянно или

по заданной программе. Устройство RNS имплантируется  под кожу головы.

Один или два электрода располагают возле очага повышенной судорож�

ной активности. По заявлениям разработчиков, RNS является первой в ми�

ре автономной системой стимуляции, реагирующей на изменения электри�

ческой активности мозга, в которой можно дистанционно изменять пара�

метры с учетом потребностей пациента, а также следить за деятельностью

мозга, подключая прибор к компьютеру. 

Эксперты FDA обосновывают свое решение данными клинического ис�

следования, в ходе которого пациентам с фармакорезистентной эпилепси�

ей было имплантировано устройство RNS. Исследование проводилось на

базе 15 клинических центров США, в нем принял участие 191 больной в

возрасте от 18 до 70 лет с фокальной эпилепсией, которая не поддавалась

лечению двумя или более противосудорожными препаратами. Для имита�

ции плацебо�эффекта вживленный нейростимулятор был активирован толь�

ко у половины пациентов.  Спустя 3 месяца у больных с активированным

нейростимулятором частота эпилептических припадков уменьшилась до

34%. У пациентов с неактивированным прибором этот показатель составил

19%.  За весь период наблюдения в два раза меньше припадков было отме�

чено у 29% пациентов с активированным прибором и у 27% – с неакти�

вированным. Большинство пациентов отметили преимущества этого

устройства. Инфицирование зоны внедрения имплантата и преждевремен�

ное истощение заряда батареи были наиболее частыми нежелательными

явлениями. 

Прибор одобрен для использования у пациентов старше 18 лет, у кото�

рых эпилепсия не контролируется двумя или более противоэпилептически�

ми препаратами. Эксперты FDA обращают внимание, что у пациентов с

имплантируемым устройством RNS следует избегать выполнения магнитно�

резонансной томографии, диатермии, электросудорожной терапии и

транскраниальной магнитной стимуляции. 

Disclosures November 14, 2013.

Подготовила Елена Молчанова
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