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В конце 2019 г. отмечено появление новой коро-
навирусной инфекции (SARS-CoV-2), в  2020 г. 

масштабы распространения достигли пандемиче-
ского уровня. У  части пациентов отмечается тяже-

лое повреждение почек вплоть до  развития острого 
повреждения, что повышает риск летального исхода 
[1, 2]. Для  вируса SARS-CoV-2 характерна специ-
фическая трехмерная структура белка, имеющая 
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Цель исследования. Определить клинико-лабораторные особенности течения острого пиелонефрита у детей, перенесших 
COVID-19, и определить риск развития хронической болезни почек.
Материал и  методы. Основная группа состоит из  36 пациентов с  дебютом острого пиелонефрита после перенесенного ранее 
COVID-19, средний возраст 7,5 года. В группу сравнения вошли 47 пациентов с дебютом острого пиелонефрита и нормальным 
уровнем антител IgG к SARS-CoV-2, средний возраст 7,0 года. Лабораторные исследования включали общеклинические анализы 
крови и мочи, биохимический анализ крови, оценку уровней прокальцитонина, микроальбумина в моче, креатинина в моче, анализ 
мочи по Зимницкому, бактериологическое исследование мочи, расчет скорости клубочковой фильтрации, оценку параметров коа-
гулограммы, определение липокалина-2, ассоциированного с нейтрофильной желатиназой (NGAL), в моче.
Результаты. Для  пациентов, перенесших ранее COVID-19, в  отличие от  детей группы сравнения, в  дебюте острого пие-
лонефрита была характерна более высокая частота развития апостематозного пиелонефрита, более значительная степень 
повреждения тубулоинтерстициальной ткани почек, большая частота и  высокий уровень гематурии, протеинурии, чаще 
наблюдалась гиперфильтрация, гипостенурия, а  также более выраженное повышение уровней фибриногена, С-реактив-
ного белка, прокальцитонина и uNGAL/Cr. Показано, что почти у 50% детей с острым пиелонефритом, ранее перенесших 
COVID-19, сохранялся мочевой синдром при обследовании через 3–4 мес от дебюта заболевания.
Заключение. Подтверждены долгосрочные эффекты воздействия вируса SARS-CoV-2 на паренхиму почек, даже у детей 
с бессимптомным течением заболевания. Высокий уровень uNGAL/Cr у детей с острым пиелонефритом, ранее перенесших 
COVID-19, который почти в 8 раз был выше, чем в группе сравнения, отражает более выраженное повреждение тубулоин-
терстициальной ткани почек. Риск развития хронической болезни почек в этой группе был в 3,5 раза выше.
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Purpose. To determine the clinical and laboratory features of the course of acute pyelonephritis in children with a history of COVID-19 
and to determine the risk of developing chronic kidney disease.
Material and methods. The main cohort consisted of 36 patients with the debut of acute pyelonephritis, who had previously suffered 
COVID-19, the average age was 7,5 years. The comparison group included 47 patients with the onset of acute pyelonephritis and 
a normal level of IgG antibodies to SARS-CoV-2, the average age was 7,0 years. Laboratory tests included full blood count and 
urinalysis, blood biochemistry, procalcitonin, urine microalbumin, urine creatinine, Zimnitsky urine test, bacteriological urine test, 
glomerular filtration rate, coagulogram, and Lipocalin-2 associated with neutrophil gelatinase (NGAL) in the urine.
Results. Patients with a history of COVID-19, at the onset of acute pyelonephritis, demonstrated a higher incidence of apostematous 
pyelonephritis, a higher degree of damage to the tubulointerstitial kidney tissue, a high frequency and a higher level of hematuria, 
proteinuria, hyperfiltration, hypostenuria, as well as a more significant increase in fibrinogen, CRP, procalcitonin, and uNGAL/Cr 
levels than children of the comparison group. It was shown that almost half of the children with acute pyelonephritis who had had 
COVID-19 retained urinary syndrome during examination 3–4 months after the onset of the disease. 
Conclusion. Thus, long-term effects of the SARS-CoV-2 virus on the renal parenchyma were confirmed, even in asymptomatic chil-
dren. The high level of uNGAL/Cr in children with acute pyelonephritis who had had COVID-19, which was almost 8 times higher 
than in the comparison group, reflects more pronounced damage to the tubulointerstitial kidney tissue. The risk of developing chronic 
kidney disease in this group was 3,5 times higher.
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сильное сродство к  рецепторам ангиотензинпре-
вращающего фермента II (АПФ-2). Поэтому клетки 
человека, экспрессирующие АПФ-2, могут выступать 
в качестве клеток-мишеней для SARS-CoV-2 [3].

В настоящее время ученые считают, что  клетки 
подоцитов и  проксимальных канальцев почек, экс-
прессирующие ген АПФ-2, служат возможной мише-
нью для SARS-CoV-2. Почки экспрессируют АПФ-2 
в большей степени, чем ткань легких, при этом мак-
симальное их количество расположено в апикальной 
мембране щеточной каемки проксимальных каналь-
цев и в меньшей степени в подоцитах [4].

Помимо того что  ангиотензинпревращающий 
фермент II функционирует как  вирусный рецептор, 
он  может выступать в  качестве линкера (синтетиче-
ский олигонуклеотид, присоединяемый с  помощью 
ДНК-лигазы к фрагменту ДНК, чтобы придать кон-
цам этого фрагмента структуру с  заданными свой-
ствами) между COVID-19 и  ренин-ангиотензиновой 
системой, а также и калликреин-кининовой системой 
[5, 6]. X. Zou и соавт. (2020) [7] показали, что в уроте-
лии мочевого пузыря АПФ-2-положительные клетки 
составляют 2,4%, а в проксимальных извитых каналь-
цах — 4%. Следовательно, данные клетки могут быть 
подвержены высокому риску инвазии SARS-CoV-2.

Второй механизм, посредством которого COVID-19 
может влиять на почки, включает иммунную систему, 
которая может привести к повреждению почек. Этот 
механизм запускается при  возникновении «цитоки-
нового шторма», способный как  прямо, так и  кос-
венно влиять на почки, вызывая сепсис, шок, гипок-
сию и  рабдомиолиз [8]. Еще одним обсуждаемым 
механизмом является образование микротромбов 
у  пациента с  COVID-19, которые могут привести 
к острой ишемии и острому повреждению почек [9].

До сих пор нет точной информации о  влия-
нии воспаления, протеинурии и/или повреждения 
канальцев на  проникновение вируса SARS-CoV-2 
и  экспрессию АПФ-2 в  проксимальных канальцах. 
Теоретически репликация вируса в  подоцитах и  их 
дальнейшее повреждение могут приводить к  проте-
инурии [4, 9]. Предполагается, что  вирус проникает 
в  артериолы и  капилляры клубочков и  первона-

чально инфицирует эндотелиальные клетки клубоч-
ков. Затем вирус попадает в  канальцевую жидкость 
и  связывается с  АПФ-2 рецепторами в  проксималь-
ных канальцах [10].

Предполагается, что  прямое воздействие вируса 
на  почечные канальцы приводит к  повреждению 
почек [11]. Это подтверждается наличием вирус-
ных фрагментов в моче и указывает на возможность 
прямого взаимодействия SARS-CoV-2 с  клетками 
почечных канальцев, что  проявляется патологиче-
скими изменениями в анализах мочи у госпитализи-
рованных пациентов с  COVID-19 [12–15]. В  недав-
нем исследовании, проведенном Y. Cheng и  соавт. 
(2020) [9], у 44% из 710 госпитализированных паци-
ентов с  COVID-19 наблюдалась гематурия и  про-
теинурия. В  других исследованиях было включено 
значительно меньше больных, однако ученые также 
отмечали появление гематурии и  протеинурии 
у пациентов как с легкой, так и с тяжелой степенью 
тяжести COVID-19 [16, 17]. Дополнительно гипок-
сия, вызванная COVID-19, увеличивает вязкость 
крови напрямую и  через  индуцируемый гипоксией 
сигнальный путь, зависящий от фактора транскрип-
ции, стимулируя тромбоз, а в дальнейшем и возмож-
ную активацию процессов фиброза [18].

Таким образом, подтверждено возможное нега-
тивное влияние COVID-19 на  почки в  остром пери-
оде заболевания, однако полностью отсутствуют дан-
ные об отсроченных влияниях перенесенной ранее 
новой коронавирусной инфекции на  течение раз-
личных заболеваний почек, в том числе при микроб-
но-воспалительных заболеваниях органов мочевой 
системы. У детей COVID-19 протекает чаще бессим-
птомно или  в  виде легкой формы [19–21]. Как  про-
текают микробно-воспалительные заболевания 
органов мочевой системы у детей, перенесших ранее 
COVID-19, неизвестно. В связи с этим важно изучить 
особенности течения острого пиелонефрита и  риск 
формирования хронической болезни почек (ХБП) 
у детей, ранее перенесших COVID-19.

Цель исследования: определить клинико-лабора-
торные особенности течения острого пиелонефрита 
у  детей, перенесших COVID-19, и  определить риск 
развития хронической болезни почек.

Характеристика детей и методы исследования

С целью выявления особенностей клинико-ла-
бораторных проявлений и  течения острого пиело-
нефрита у детей, ранее перенесших COVID-19, про-
ведено проспективное, открытое, контролируемое 
исследование в параллельных группах.

Критерии включения: соответствие диагностиче-
ским критериям дебюта острого пиелонефрита, воз-
раст от 1 года до 17 лет, наличие антител IgG к SARS-
CoV-2 в  2 раза и  более превышающих референсные 
значения, отсутствие антител IgM к  SARS-CoV-2, 
отрицательный результат полимеразной цеп-
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ной реакции (ПЦР) отделяемого из  носоглотки 
на  SARS-CoV-2, согласие родителей или  законных 
представителей пациента на участие в исследовании.

Критерии исключения: отказ родителей или  иных 
законных представителей от участия в исследовании.

Условия выбывания пациентов: выявление анома-
лий или пороков развития органов мочевой системы.

В исследовании принимали участие 42 ребенка 
в  возрасте от  3 до  17  лет, из  них 6 детей выбыли 
из  исследования в  период его проведения. При-
чины выбывания из  исследования: выявление 
патологии, свидетельствующей о  вторичности 
микробно-воспалительных процесса в  паренхиме 
почек у 6 детей, из них 3 ребенка с пиелоэктазией, 
2 ребенка с  пузырно-мочеточниковым рефлюксом 
по  данным ультразвукового исследования орга-
нов мочевой системы и  1 ребенок с  мочекамен-
ной болезнью. Завершили исследование 36 детей 
с острым пиелонефритом, в возрасте от 3 до 17 лет, 
из  них 32  (88,9%) девочки и  4 (11,1%) мальчика. 
Исследование проведено в нефрологическом отде-
лении ГБУЗ «ДГКБ №9 им. Г.Н. Сперанского ДЗМ» 
(главный врач  — д.м.н., проф. А.А. Корсунский) 
с ноября 2020 г. по июль 2021 г.

Основную группу составили 36 пациентов с дебю-
том острого пиелонефрита, с  уровнем антител IgG 
к SARS-CoV-2 в 2 раза и более превышающих рефе-
ренсные значения. Группа сравнения была представ-
лена 47 пациентами с дебютом острого пиелонефрита 
и  нормальным уровнем антител IgG к  SARS-CoV-2, 
которые проходили обследование и лечение в тот же 
период в  нефрологическом отделении ГБУЗ «ДГКБ 
№9 им. Г.Н. Сперанского ДЗМ».

Обследование детей носило комплексный харак-
тер и  включало изучение анамнеза жизни, анамнеза 
заболевания, генеалогического анамнеза, факто-
ров фетального программирования, сопутствующей 
патологии. Клиническое обследование включало 
полный осмотр пациента, оценку физического раз-
вития, измерение артериального давления, оценку 
признаков хронической интоксикации (бледность, 
суборбитальные тени, субфебрилитет), боли в  обла-
сти живота или поясницы, наличие положительного 
симптома поколачивания, пастозности, дизуриче-
ских явлений.

Диагноз острого пиелонефрита у  обследованных 
детей устанавливали на  основании результатов про-
веденных клинико-лабораторных и  инструменталь-
ных исследований, в  соответствии с  клиническими 
рекомендациями «Инфекции мочевыводящих путей 
у детей» 2016, 2018 гг., утвержденными Минздравом РФ.

Лабораторные исследования включали общекли-
нические анализы крови и  мочи, биохимический 
анализ крови (С-реактивный белок, мочевина, кре-
атинин, цистатин С), оценку уровней прокальцито-
нина, микроальбумина в  моче, креатинина в  моче, 
анализ мочи по  Зимницкому, бактериологическое 

исследование мочи, расчет скорости клубочковой 
фильтрации, оценку коагулограммы (международное 
нормализованное отношение — МНО, фибриноген).

Ультразвуковое исследование почек и  мочевого 
пузыря выполняли на  ультразвуковом аппарате экс-
пертного уровня Acuson NX 3 Elite («Siemens», Гер-
мания). Клинический анализ крови выполняли 
на  гематологическом анализаторе CELL-DYN Ruby  
(ABBOT Laboratories, США). Клинический анализ 
мочи проводили на автоматическом анализаторе Sie-
mens AUW Clinitek Atlas (США). Клеточный состав 
осадка мочи определяли на автоматическом анализа-
торе Sysmex UF 1000i (Япония). Биохимические пара-
метры крови исследовали на  автоматическом биохи-
мическом анализаторе ARCITECT c16000sr (ABBOT 
Laboratories, США). Пробу Зимницкого проводили 
на автоматическом анализаторе мочи AUTION MAX 
(Arkray, Япония) определение уровня креатинина 
в  сыворотке крови и  моче  — с  помощью ион-селек-
тивного метода на  автоматическом биохимическом 
анализаторе ARCITECT i2000sr («ABBOT» Laborato-
ries, США). Расчет скорости клубочковой фильтра-
ции осуществляли по  формуле Шварца (модифика-
ция Bedside), согласно которой скорость клубочковой 
фильтрации (мл/мин/1,73  м2)  =  [36,2 • рост (см)]/
креатинин плазмы крови (мкмоль/л). Определение 
цистатина С  выполнено на  автоматическом биохи-
мическом анализаторе ARCITECT i2000sr («ABBOT» 
Laboratories, США).

Микробиологическое исследование мочи проводят 
с определением степени бактериурии, чувствительности 
к  антибактериальным и  антимикробным препаратам. 
В  соответствии с  рекомендациями Европейской ассо-
циации урологов (European Association of Urology, EAU) 
диагностически значимой бактериурией для  паци-
ентов с пиелонефритом при культуральном исследо-
вании свободно выпущенной средней порции мочи 
считали >103 КОЕ/мл [22]. Пробы мочи доставляли 
в  лабораторию в  течение 1  ч после забора. В  случае 
невозможности выполнить это условие мочу хра-
нили в  холодильнике в  закрытой стерильной посуде 
не  более 24  ч. Микробиологическое исследование 
мочи проводили на  бактериологическом анализаторе 
VITEK-2 bioMerieux (Франция), для постановки проб 
на  чувствительность к  антибактериальным препара-
там дополнительно использовали масс-спектрометр 
Microflex («Bruker Daltonik Inc.», США).

Определение липокалина-2, ассоциированного 
с  нейтрофильной желатиназой (NGAL), измеряли 
в  утренней моче с  помощью иммуноферментного 
анализа набора BioVendor Laboratory Medicine в соот-
ветствии с  инструкциями производителя. Исследо-
вание проводили на  автоматическом анализаторе 
ARCITECT i2000sr (ABBOT Laboratories, США). 
Уровни NGAL в  моче выражали в  нанограммах 
на  миллилитр, предел обнаружения <0,1 нг/мл. 
Для стандартизации уровня NGAL в моче определяли 
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уровень креатинина в каждой порции мочи и уровень 
NGAL в моче пересчитывали на 1 мг креатинина (Cr).

Контрольную группу составили 30 практиче-
ски здоровых детей, не  имевших заболеваний почек 
на  момент обследования и  в  анамнезе, стратифици-
рованных по возрасту и полу с группами наблюдения. 
В  контрольной группе уровень uNGAL/Cr соста-
вил 0,3 [0,06; 0,9] нг/мг Cr.

Статистическую обработку полученных данных 
проводили c использованием пакета прикладных 
программ Statistica v. 12,0 (StatSoft Inc., США) и Stat-
Tech v. 2,2.0 (разработчик — ООО «Статтех», Россия). 
Количественные показатели оценивали на  соот-
ветствие нормальному распределению с  помощью 
критерия Шапиро–Уилка (при  числе исследуемых 
менее 50) или  критерия Колмогорова–Смирнова 
(при числе исследуемых более 50). В отсутствие нор-
мального распределения количественные данные 
описывали с  помощью медианы (Me) и  нижнего 
и верхнего квартилей [Q1; Q3].

Результаты и обсуждение

В основной группе пациентов средний возраст 
детей составил 7,5 [5,0; 12,8] года, в  группе срав-
нения  — 7,0 [3,5; 9,0] года. Как  в  основной группе 
(32  ребенка, 88,9%), так и  в  группе сравнения 
(41  ребенок, 83,7%) преобладали девочки (р=0,001). 
Сравниваемые группы детей с  острым пиелонефри-
том были сопоставимы по возрасту (р=0,16) и гендер-
ному составу (р=0,8).

В 1-е сутки госпитализации у  всех пациентов 
был исследован уровень иммуноглобулинов клас-
сов M и  G (IgM и  IgG) к  SARS-CoV-2 в  сыворотке 
крови; референсные значения для  IgM <2, для  IgG 
<10 ед/мл. В  основной группе пациентов медиана 
IgM к  SARS-CoV-2 составила 0,3 ед/мл (диапазон 
0,1–0,5 ед/мл), группе сравнения  — 0,2 ед/мл (диа-
пазон 0,1–0,4 ед/мл), статистически значимых раз-
личий между группами не выявлено (р=0,8). Медиана 
уровня IgG к  SARS-CoV-2 в  основной группе детей 
составила 76,92 ед/мл (диапазон 27,6–171,7 ед/мл), 
в  группе сравнения  — IgG 2,3 ед/мл (диапазон 1,5–
4,0 ед/мл). В соответствии с критериями отбора паци-
ентов в  наблюдаемые группы у  детей основной 
группы отмечался диагностически значимый уровень 
IgG к  SARS-CoV-2, который достоверно превышал 
таковой в группе сравнения (р<0,001). Выявлена сла-
бая отрицательная недостоверная связь уровня IgG 
к SARS-CoV-2 с возрастом ребенка (r=–0,252; р=0,1).

По данным анамнеза, среди детей основной группы 
у  35 (97,2%) отмечалось бессимптомное течение 
COVID-19, легкая степень тяжести COVID-19 наблюда-
лась только у 1 (2,8%) ребенка. Таким образом, стати-
стически значимо чаще (р=0,001) у большинства детей 
отмечалось бессимптомное течение COVID-19.

Для сопоставления клинических вариантов 
течения, степени тяжести и  особенностей тече-

ния острого пиелонефрита у  детей, перенесших 
COVID-19, была проведена сравнительная оценка 
с пациентами с острым пиелонефритом, но не имев-
ших IgG к  SARS-CoV-2, следующих показателей: 
сроков госпитализации от  момента возникновения 
первых жалоб, частоты развития болевого синдрома, 
дизурических явлений и  длительности лихорадки 
на фоне антибактериальной терапии.

При оценке сроков госпитализации от  момента 
возникновения первых жалоб в  основной группе 
пациентов прослеживалась тенденция (р=0,07) 
к  более поздней госпитализации. Медиана времени 
госпитализации составила 3,0 сут (диапазон 2,0–
5,0 сут), что, возможно, связано с появлением допол-
нительных жалоб у  ребенка, имеющего проявления 
синдрома хронической интоксикации или астениче-
ского синдрома, в отличие от детей из группы срав-
нения, у которых медиана госпитализации составила 
2,0 сут (диапазон 2,0–3,5 сут), когда симптоматика 
появлялась на  фоне «полного здоровья», что  вызы-
вало большее беспокойство родителей и  медицин-
ских работников.

В клинической картине острого пиелонефрита 
у  детей, перенесших COVID-19, с  большей частотой 
отмечался болевой синдром (р=0,04) и проявления асте-
нического синдрома. Не выявлено различий по частоте 
развития субфебрильной и  фебрильной лихорадок 
у  пациентов наблюдаемых групп (р=0,3). Дизуриче-
ские явления с  одинаковой частотой (р=0,6) отмеча-
лись в  изучаемых группах пациентов. Таким образом, 
для пациентов, перенесших ранее COVID-19, в клини-
ческой картине дебюта пиелонефрита ведущими симп- 
томами служили болевой и  астенический синдромы 
на  фоне фебрильной или  субфебрильной лихорадки, 
более чем у 30% пациентов основной группы и группы 
сравнения отмечались дизурические проявления.

На фоне стартовой антибактериальной терапии 
защищенными аминопенициллинами или  цефа-
лоспоринами третьего поколения парентерально 
длительность лихорадочного периода у детей основ-
ной группы (Ме=3,0, диапазон 2,0–3,2 сут), пере-
несших COVID-19, была статистически значимо 
больше, чем у  пациентов из  группы сравнения 
(Ме=1,0, диапазон 1,0–2,0 сут; р=0,001). Значи-
тельное увеличение длительности лихорадочного 
периода в основной группе детей была обусловлена 
несколькими составляющими. У  22,2% пациен-
тов (8 из  36 детей) потребовалась смена стартовой 
антибактериальной терапии. Из  них у  6 (16,7%) 
детей диагностирован апостематозный пиелонеф-
рит (количество апостем от  1 до  7 по  данным ком-
пьютерной томографии почек). Уропатогены были 
верифицированы у  2 детей с  апостематозным пие-
лонефритом, был получен рост Escherichia coli ESBL 
у  ребенка с  5 апостемами и  Klebsiella pneumoniae 
у  пациента с  1 апостемой. У  1 (2,8%) пациента 
смена антибактериальной терапии была осущест-
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влена в  связи сохранением фебрильной лихорадки 
и высевом Enterococcus faecalis по результатам микро-
биологического исследования мочи. Еще у  1 паци-
ента без  явной положительной динамики на  фоне 
стартовой антибактериальной терапии и отсутствия 
высева по результатам микробиологического иссле-
дования мочи также потребовалась смена антибак-
териальной терапии. У пациентов основной группы 
выявлена умеренная корреляция между уровнем IgG 
к SARS-CoV-2 и длительностью лихорадки на фоне 
антибактериальной терапии (r=0,397; р=0,01). 
В  группе сравнения только у  1 (2,1%) ребенка был 
выявлен апостематозный пиелонефрит (3 апостемы 
по  данным компьютерной томографии почек), 
что  потребовало смены стартовой антибактериаль-
ной терапии. У  данного пациента получен рост E. 
coli ESBL. В группе сравнения еще 1 (2,1%) пациенту 
потребовалась смена антибактериальной терапии 
на  фоне недостаточного улучшения клинической 
картины и  с  учетом результатов микробиологиче-
ского исследования мочи (Pseudomonas aeruginosa). 
Таким образом, у  пациентов, перенесших COVID-
19, отмечено более тяжелое течение дебюта острого 
пиелонефрита с  достоверно (р=0,001) более высо-
кой частотой выявления апостематозной формы 
пиелонефрита.

При поступлении в  стационар уровень лейкоци-
турии в  изучаемых группах не  имел статистически 
значимых различий (табл.  1). Однако в  основной 
группе детей статистически значимо выше был уро-
вень эритроцитурии, а при морфологической оценке 

эритроцитов был выявлен смешанный характер эри-
троцитурии у  73% (22 пациента из  30 с  эритроциту-
рией). В группе сравнения у 60% (9 пациентов из 15 
с  эритроцитурией) пациентов эритроцитурия была 
представлена неизмененными эритроцитами. Необ-
ходимо отметить более высокий уровень протеину-
рии у  детей, перенесших COVID-19, чем в  группе 
сравнения (см. табл. 1).

У пациентов основной группы выявлена умерен-
ная корреляция между уровнем IgG к  SARS-CoV-2 
и эритроцитурией (r=0,373; р=0,001), а также протеи-
нурией (r=0,332; р=0,042). Связи между уровнем IgG 
к SARS-CoV-2 и лейкоцитурией не установлено.

Проведена оценка частоты выявления гематурии 
и  протеинурии в  наблюдаемых группах до  начала 
антибактериальной терапии и  на  7–8-е сутки про-
ведения антибактериальной терапии (табл.  2). 
До начала антибактериальной терапии частота гема-
турии была достоверно выше у  пациентов, пере-
несших COVID-19, чем у  детей в  группе сравнения. 
На  7–8-е сутки антибактериальной терапии во  всех 
группах наблюдения отмечено снижение частоты 
выявления гематурии, однако в  основной группе 
пациентов гематурия сохранялась почти у 25% детей, 
что достоверно чаще, чем в группе сравнения.

По частоте выявления протеинурии до  начала 
антибактериальной терапии статистически значимой 
разницы между основной группой и группой сравне-
ния не выявлено. На фоне антибактериальной тера-
пии у  пациентов основной группы и  группы срав-
нения отмечено статистически значимое снижение 

Таблица 1. Показатели (Ме) клинического анализа мочи в период дебюта острого пиелонефрита на момент включения в ис-
следование в наблюдаемых группах детей (n=83)
Table 1. Indicators of clinical urine analysis during the onset of acute pyelonephritis at the time of inclusion in the study  
in the observed groups of children (n=83)

Лабораторный показатель

Группа детей

росновная (n=36) сравнения (n=47)

Me [Q1; Q3] Me [Q1; Q3]

Лейкоцитурия, в поле зрения 162,6 [49,0; 386,2] 111,1 [85,6; 177,3] 0,5

Эритроцитурия, в поле зрения 7,5 [5,0; 27,5] 4,4 [1,8; 7,8] 0,002

Протеинурия, г/л 0,6 [0,2; 0,9] 0,2 [0,1; 0,5] 0,03

Таблица 2. Частота (q) выявления эритроцитурии и протеинурии в наблюдаемых группах детей (n=83) до начала и на 7– 
8-е сутки проведения антибактериальной терапии 
Table 2. Frequency (q) of detection of erythrocyturia and proteinuria in the observed groups of children (n=83) before  
and on the 7–8 day of antibacterial therapy

Группа детей
Частота гематурии Частота протеинурии

до АБ терапии на 7–8-е сутки АБ терапии до АБ терапии на 7–8-е сутки АБ терапии

Основная (n=36) 0,83 0,22 0,77 0,47

Сравнения (n=47) 0,32 0,02 0,78 0,10

р 0,03 0,004 0,9 0,001

Примечание: q — частота признака по отношению к числу больных в группе, принятого за 1,0; АБ — антибактериальная терапия.
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частоты выявления протеинурии (р=0,008 и  р=0,001 
соответственно). Однако на  7–8-е сутки антибакте-
риальной терапии почти у  50% пациентов, перенес-
ших COVID-19, сохранялась протеинурия, что досто-
верно чаще, чем в группе сравнения.

По данным ряда исследователей была выявлена 
эритроцитурия и  протеинурия у  40–44% взрос-
лых пациентов с  клинической картиной COVID-19 
[9, 23]. M.A. Martinez-Rojas и  соавт. (2020) [24] объ-
ясняют наличие гематурии и  протеинурии наруше-
ниями фильтрационного барьера, которые происхо-
дят в  результате эндотелиита у  взрослых пациентов 
с COVID-19. По данным других исследователей, про-
теинурия имеет преимущественно тубулярный харак-
тер и  связана с  поражением эпителиальных клеток 
проксимальных и  дистальных канальцев, что  обу-
словлено значительно большей экспрессией, чем 
в подоцитах, SARS-CoV-2 [25, 26].

В диагностически значимом титре (>103 КОЕ/мл) 
бактериурия определялась у  11 (30,5%) детей основ-
ной группы и  15 (31,9%) пациентов группы сравне-
ния. Структура уропатогенов, выделенных от  детей 
наблюдаемых групп, представлена в  табл.  3. В  боль-
шинстве проб получен рост грамотрицательной 

флоры как  у  детей основной группы (90,9%, n=10), 
так и в  группе сравнения (100%, n=15). Статисти-
чески значимых различий по  спектру уропатогенов 
в наблюдаемых группах не выявлено.

Проведено изучение показателей маркеров воспале-
ния (лейкоцитоз, С-реактивный белок, прокальцито-
нин) на момент поступления в стационар в наблюдае-
мых группах детей (табл. 4). Не выявлено статистически 
значимых различий по уровню лейкоцитов в клиниче-
ском анализе крови между основной группой и группой 
сравнения. Однако получены статистически значимые 
различия по  уровню С-реактивного белка и  прокаль-
цитонина в  изучаемых группах; у  детей, перенесших 
COVID-19, значения этих показателей были досто-
верно выше. Следовательно, для  детей, перенесших 
ранее COVID-19, в дебюте острого пиелонефрита был 
характерен более высокий уровень маркеров воспале-
ния (С-реактивного белка и прокальцитонина).

У пациентов наблюдаемых групп проведены 
оценка уровня креатинина, цистатина С и расчет ско-
рости клубочковой фильтрации по  формуле Шварца 
(модификация Bedside; см. табл. 4). При оценке уровня 
цистатина С  и  скорости клубочковой фильтрации, 
рассчитанной по  формуле Шварца (модификация 
Bedside) на  момент поступления в  стационар, стати-
стически значимых различий между изучаемыми груп-
пами не выявлено. Медиана уровня креатинина была 
статистически значимо выше у  детей, перенесших 
COVID-19. У  пациентов основной группы не  выяв-
лено корреляций между уровнями IgG к SARS-CoV-2, 
с одной стороны, и креатинина, цистатина С, а также 
скоростью клубочковой фильтрации, с другой.

Состояние концентрационной функции почек 
оценивали на  основании показателей пробы Зим-
ницкого на 7–10-е сутки антибактериальной терапии 
в  наблюдаемых группах детей. Частота детей с  гипо-
стенурией была значительно выше в основной группе, 
чем в группе сравнения (q=0,67 и 0,17 соответственно; 
р=0,001), что  отражает более тяжелое повреждение 

Таблица 3. Структура уропатогенов у детей наблюдаемых 
групп (n=26)
Table 3. Structure of uropathogens in children of the observed 
groups (n=26)

Вид микроорганизмов

Группа детей, n (%)

росновная 
(n=11)

сравнения 
(n=15)

Escherichia coli 6 (54,5) 9 (60) 0,07

Escherichia coli ESBL 2 (18,2) 1 (6,7) 0,3

Klebsiella pneumoniae 2 (18,2) 4 (26,6) 0,6

Pseudomonas aeruginosa – 1 (6,7) 0,3

Enterococcus faecalis 1 (9,1) – 0,3

Таблица 4. Уровни (Ме) маркеров воспаления, креатинина, цистатина С и расчетной скорости клубочковой фильтрации 
на момент поступления в стационар в наблюдаемых группах детей (n=83)
Table 4. Levels (Ме) of markers of inflammation, creatinine, cystatin C and estimated glomerular filtration rate at the time 
of admission to the hospital in the observed groups of children (n=83)

Лабораторный показатель

Группа детей

росновная (n=36) сравнения (n=47)

Me [Q1; Q3] Me [Q1; Q3]

Лейкоцитоз, · 109/л 14,3 [11,3; 17,4] 14,2 [11,2; 16,7] 0,8

СРБ, мг/л 63,2 [22,1; 132,0] 32,6 [28,3; 40,5] 0,03

Прокальцитонин, нг/мл 2,1 [0,18; 5,12] 0,53 [0,04; 2,52] 0,01

Креатинин крови, мкмоль/л 57,0 [43,7; 65,1] 49,1 [35,5; 53,3] 0,01

Цистатин С, мг/л 0,81 [0,75; 0,90] 0,78 [0,72; 0,84] 0,14

СКФ, мл/мин/1,73 м2 92 [88; 102] 99 [84; 107] 0,06

Примечание. СРБ — С-реактивный белок; СКФ — скорость клубочковой фильтрации.
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тубулоинтерстициальной ткани почек, вероятно, свя-
занное с  большей активностью микробно-воспали-
тельного процесса у детей, перенесших COVID-19.

Проведена оценка уровня IgG к  SARS-CoV-2 
в  зависимости от  наличия гипостенурии у  детей 
основной группы наблюдения (см. рисунок). У паци-
ентов основной группы с  гипостенурией выявлены 
статистически значимо более высокие уровни IgG 
к SARS-CoV-2 (р=0,03).

В качестве дополнительного маркера степени 
повреждения тубулоинтерстициальной ткани почек 
была проведена оценка уровня uNGAL с пересчетом 
на уровень креатинина (Cr) в моче (нг/мг Сr) в изу-
чаемых группах детей до  начала антибактериальной 
терапии и  на  3–5-й день от  начала антибактериаль-
ной терапии. Сравнение уровней uNGAL/Cr до анти-
бактериальной терапии и  на  3–5-й день проведения 
антибактериальной терапии у  детей в  наблюдаемых 
группах представлено в табл. 5.

У всех пациентов основной группы и  группы 
сравнения до  начала антибактериальной терапии 
уровень uNGAL/Cr достоверно превышал нормаль-
ный уровень экскреции uNGAL/Cr у  практически 
здоровых детей. На  фоне антибактериальной тера-
пии у  пациентов основной группы и  группы сравне-
ния наблюдалось статистически значимое снижение 
уровня uNGAL/Cr в  моче. У  пациентов, перенесших 
COVID-19, выявлен статистически значимо более 
высокий уровень uNGAL/Cr как до начала антибакте-
риальной терапии, так и на фоне ее при сопоставлении 
с группой сравнения и контрольной группой. В группе 
сравнения на 3–5-е сутки антибактериальной терапии 
уровень uNGAL/Cr оставался достоверно выше, чем 
в контрольной группе. Была выявлена заметная корре-
ляция между уровнем uNGAL/Cr до антибактериаль-
ной терапии и IgG к SARS-CoV-2 (r=0,631; р=0,001), 
а также с длительностью лихорадки (r=0,687; р=0,001).

Проведена оценка частоты повышенного уровня 
uNGAL/Cr, определенного на  3–5-е сутки анти-
бактериальной терапии в  наблюдаемых группах 
детей. Для  частотного анализа определены отсе-
кающие значения, соответствующие 95-му пер-
центилю у  детей контрольной группы (более 

0,98 нг/мг Cr) [27]. В  группе пациентов, перенес-
ших COVID-19, число детей с  повышенным уров-
нем uNGAL/Cr на  3–5-е  сутки антибактериальной 
терапии (q=0,8) было статистически значимо больше 
(р=0,001), чем в группе сравнения (q=0,34). Следова-
тельно, степень повреждения тубулоинтерстициаль-
ной ткани почек у пациентов, перенесших COVID-19, 
была значительно выше, чем обусловлено сохранение 
у большинства детей признаков поражения тубулоин-
терстициальной ткани почек на 3–5-е сутки антибак-
териальной терапии, в отличие от группы сравнения, 
в которой признаки поражения почечной ткани сохра-
нялись только у 30% пациентов.

АПФ-2 служит рецептором для  проникновения 
SARS-CoV-2 в  клетки, что  приводит к  активному 
высвобождению активатора плазминогена. Взаимо-
действие SARS-CoV-2 с АПФ-2 вызывает экспрессию 
тканевого тромбопластина и  подавляет систему про-
теина С. Прокоагуляционная активность приводит 
к  повышению концентрации фибриногена крови, 

Таблица 5. Уровень (Ме) uNGAL/Cr в динамике у детей в наблюдаемых группах (n=83)
Table 5. The level (Ме) of uNGAL/Cr in dynamics in children in the observed groups (n=83)

Группа наблюдения

uNGAL/Cr, нг/мг Cr

рдо АБ терапии на 3–5-е сутки АБ терапии

Me [Q1; Q3] Me [Q1; Q3]

1. Основная (n=36) 19,4 [9,4; 29,7] 1,58 [0,9; 3,1] <0,001

2. Сравнения (n=47) 2,6 [2,1; 2,9] 0,8 [0,2; 1,9] <0,001

3. Контрольная (n=30) 0,4 [0,08; 0,9] 0,3 [0,06; 0,9] –

р
1–2 <0,001
1–3 <0,001
2–3 <0,001

1–2 <0,001
1–3 <0,001
2–3 =0,011
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Рисунок. Уровень IgG к SARS-CoV-2 (Ме) в зависимости от 
наличия гипостенурии у детей основной группы наблюдения 
(n=36).
Figure. The level of IgG to SARS-CoV-2 depending on the presence 
of hypostenuria in children of the main observation group (n=36).
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образованию фибрина, активации тромбоцитов [28]. 
Указанные особенности течения COVID-19 обосно-
вали необходимость оценки уровня фибриногена 
у  пациентов исследуемых групп. Так как  повыше-
ние уровня фибриногена характерно для  пациентов 
с  острыми воспалительными процессами, то  ожида-
емо отмечался повышенный уровень данного пока-
зателя относительно нормы как  в  основной группе 
пациентов, так и в группе сравнения. Однако у детей, 
перенесших COVID-19, повышение уровня фибрино-
гена Ме 6,80 г/л (диапазон 5,70–8,12 г/л) в крови было 
достоверно выше (р=0,017), чем в  группе сравнения 
Ме 5,84 г/л (диапазон 4,93–7,00 г/л). Это может сви-
детельствовать как  о  большей активности/степени 
микробно-воспалительных изменений в  тубулоин-
терстициальной ткани почек у  пациентов основной 
группы, так и об особенностях коагуляционной актив-
ности у детей, перенесших ранее COVID-19.

Следовательно, для  пациентов, перенесших ранее 
COVID-19, в  отличие от  детей группы сравнения, 
в дебюте острого пиелонефрита были характерны более 
высокая частота развития апостематозного пиелонеф-
рита, более значительная степень повреждения тубу-
лоинтерстициальной ткани почек, высокая частота 
и  больший уровень гематурии, протеинурии, чаще 
наблюдалась гиперфильтрация, гипостенурия, а  также 
более выраженное повышение уровней фибриногена, 
С-реактивного белка, прокальцитонина и uNGAL/Cr.

У 15 пациентов основной группы и  18 группы 
сравнения проведена повторная оценка функци-
онального состояния почек и  мочевого синдрома 
через  12–18  нед от  дебюта заболевания. В  резуль-
тате были выявлены признаки формирования хро-
нической болезни почек в  наблюдаемых группах 
на  основании оценки частоты обнаружения моче-
вого синдрома и  повышенного уровня uNGAL/Cr 
(более 2,1 нг/мг Cr).

В группе сравнения не выявлено пациентов с про-
теинурией и повышением альбумин/креатининового 
коэффициента. Гематурия и  повышенный уровень 
uNGAL/Cr определялись у 2 детей (q=0,11). В отли-
чие от  этого у  7 детей (q=0,47), ранее перенесших 
COVID-19, через  12–18  нед от  дебюта острого пие-
лонефрита статистически значимо чаще выявлялись 
мочевой синдром и повышенный уровень uNGAL/Cr 
(p<0,001), в том числе протеинурия у 3 детей (q=0,20; 

р=0,02), повышение альбумин/креатининового 
коэффициента  — в  5 случаях (q=0,33; р=0,004) 
и повышенный уровень uNGAL/Cr — у 4 пациентов 
(q=0,26; р=0,04); у  1 ребенка одновременно могли 
выявляться повышенными 2–3 показателя. Частота 
выявления эритроцитурии у  детей основной группы 
и группы сравнения не различалась (р=0,2).

В основной группе одновременное выявление 
протеинурии, гематурии, повышенных уровней аль-
буминурии и  uNGAL/Cr имелось только у  1 паци-
ента, сочетание протеинурии и  повышенного уровня 
альбуминурии  — у  2 детей, повышенный уровень 
uNGAL Cr в сочетании с гематурией — у 2, изолиро-
ванно повышенный уровень uNGAL/Cr — у 1 и только 
гематурия  — у  1. Следовательно, сочетанные нару-
шения отмечались у  5 (33%) детей основной группы, 
изолированные — у 2 пациентов. В группе сравнения 
сочетанные изменения не  выявлены, у  2 детей опре-
делялись изолированные нарушения. Таким образом, 
риск развития хронической болезни почек у  детей 
с острым пиелонефритом, ранее перенесших COVID-
19, в 3,5 раза выше, чем в группе сравнения.

Оценка уровня креатинина и расчетной скорости 
клубочковой фильтрации по формуле Шварца (моди-
фикация Bedside) приведена в табл. 6. Статистически 
значимых различий по расчетным уровням скорости 
клубочковой фильтрации у  пациентов в  наблюдае-
мых группах не выявлено.

Заключение

Полученные данные свидетельствуют о  долго-
срочных эффектах воздействия вируса SARS-CoV-2 
на паренхиму почек, даже у детей с бессимптомным 
течением заболевания. Это может объяснять выяв-
ленные особенности дебюта острого пиелонефрита 
у детей, перенесших ранее COVID-19.

Таким образом, диспансерное наблюдение паци-
ентов с  острым пиелонефритом, перенесших ранее 
COVID-19, должно включать следующие показатели: 
исследование креатинина (цистатина С) в сыворотке 
крови с расчетом скорости клубочковой фильтрации, 
общий анализ мочи, исследование в  моче уровней 
альбумина и  NGAL (с  перерасчетом на  креатинин) 
через 3 мес от дебюта заболевания, с целью своевре-
менной оценки риска формирования хронической 
болезни почек.

Таблица 6. Уровни (Me) креатинина и расчетной скорости клубочковой фильтрации (рСКФ) через 12–18 нед в наблюдае-
мых группах детей (n=33)
Table 6. Creatinine and estimated glomerular filtration rate levels after 12–18 weeks in the observed groups of children (n=33)

Лабораторный показатель

Группа детей

росновная (n=15) сравнения (n=18)

Me [Q1; Q3] Me [Q1; Q3]

Креатинин крови, мкмоль/л 40,5 [29,6; 51,8] 37,1 [25,0; 62,5] 0,3

рСКФ, мл/мин 1,73 м2 102 [95; 111] 118 [110; 126] 0,07
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