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Васкулиты – гетерогенная группа заболеваний 
различной этиологии, характеризующихся вос-

палительными изменениями сосудистой стенки и пе-
риваскулярного пространства. Демиелинизирующие 
заболевания ЦНС традиционно не относятся к группе 

васкулитов, но, согласно существующим диагности-
ческим стандартам, нередко требуют проведения диф-
ференциального диагноза с ними [1, 2]. Тем не менее 
существующие представления о патогенезе рассе-
янного склероза и структурные изменения при этом 
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Резюме. Обследованы 69 детей в возрасте от 5 до 17 лет с демиелинизирующими заболеваниями ЦНС. Этиологическая диа-
гностика проводилась методами полимеразной цепной реакцией, иммуноцитохимии и иммуноферментного анализа. При по-
ступлении в стационар, на 30-е сутки, через 3 и 6 мес больным проводили магнитно-резонансную томографию (МРТ) го-
ловного и спинного мозга, в крови определяли содержание десквамированных циркулирующих эндотелиоцитов и Д-димера. 
Установлены  достоверно  более  высокие  показатели  десквамированных  циркулирующих  эндотелиоцитов  и  Д-димера 
при остром течении демиелинизирующих заболеваний ЦНС в сравнении с затяжным и, особенно, хроническим течением. 
У  87%  пациентов  выявлены  возбудители:  в  виде  моно-  в  58%  или  микстинфекций  в  42%  случаев.  Установлено,  что  при 
выделении вирусов в крови и/или цереброспинальной жидкости после терапии через 3 и 6 мес у больных сохраняется по-
вышенное содержание десквамированных циркулирующих эндотелиоцитов, а при отрицательных результатах наблюдается 
нормализация уровня десквамированных циркулирующих эндотелиоцитов и Д-димера. Максимально высокие показатели 
Д-димера отмечаются у пациентов, имеющих геморрагические участки воспаления на МР-томограммах, а достоверно более 
высокие средние показатели десквамированных циркулирующих эндотелиоцитов – у больных с множественными очагами 
контрастирования  на  МР-томограммах.  Предполагается,  что  основной  мишенью  при  демиелинизирующих  заболеваниях 
ЦНС у детей являются церебральные венулы, поражение которых взаимосвязано с течением инфекционного процесса гер-
песвирусной этиологии в 80% случаев.

Ключевые слова: дети, ЦНС, демиелинизирующие заболевания, васкулит, вирусная инфекция, десквамированные циркули-
рующие эндотелиоциты, Д-димер.
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Sixty-nine children with demyelinating diseases of CNS aged from 5 to 17 years were examined. Etiological diagnostics was per-
formed using the polymerase chain reaction, immune cytochemistry and enzyme immunoassay techniques. The brain and spinal cord 
magnetic resonance imaging (MRI) was performed, and desquamated circulating endotheliocytes and D-dimer levels in blood were 
determined on the day of admission to the hospital, on the 30th day, in 3 and 6 months. Significantly higher desquamated circulating 
endotheliocytes and D-dimer levels were established during the acute course of demyelinating diseases of the central nervous system 
vs. the prolonged and especially chronic one. Pathogens were detected in 87% of patients: in the form of either mono (in 58%) or 
mixed infections (in 42% of cases). It was found that if viruses are isolated in blood and/or cerebrospinal fluid after therapy in 3 and 
6 months, the desquamated circulating endotheliocyte level remains elevated in patients, and with negative results, desquamated cir-
culating endotheliocytes and D-dimer levels are normalized. The highest D-dimer values are observed in patients with hemorrhagic 
inflammatory sites on MRI, and significantly higher mean values of desquamated circulating endotheliocytes are found in patients 
with multiple contrasting foci on MRI scans. It is assumed that the main target in children with demyelinating CNS diseases are 
cerebral venules, the lesion of which is interrelated with the course of the infectious process of herpes virus aetiology in 80% of cases. 
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D-dimer.

For citation: Skripchenko E.Yu., Ivanova G.P., Scripchenko N.V., Karev V.E., Yegorova E.S., Zheleznikova G.F., Surovtseva A.V., Murina E.A. 
Infectious vasculitis in the pathogenesis of demyelinating diseases of the central nervous system in children. Ros Vestn Perinatol i Pediatr 2018; 
63:(3): 76–83 (in Russ). DOI: 10.21508/1027–4065–2018–63–3–76–83



77

Скрипченко Е.Ю. и соавт. Инфекционные васкулиты в патогенезе демиелинизирующих заболеваний ЦНС у детей

РОССИЙСКИЙ ВЕСТНИК ПЕРИНАТОЛОГИИ И ПЕДИАТРИИ, 2018; 63:(3)
ROSSIYSKIY VESTNIK PERINATOLOGII I PEDIATRII, 2018; 63:(3)

заболевании, полученные при патоморфологических 
исследованиях, а также магнитно-резонансной то-
мографии (МРТ), свидетельствуют о перивенуляр-
ном расположении бляшек демиелинизации, а так-
же о расширении венул в центре очагов. При этом 
наличие венулы в центре очага при исследовании 
на сверхвысокопольных магнитно-резонансных то-
мографах в последние годы рассматривается как один 
из патогномоничных симптомов заболевания [3, 4]. 
Перивенулярное расположение очагов описано и при 
других демиелинизирующих заболеваниях ЦНС – 
диссеминированных энцефаломиелитах и оптиконей-
ромиелите Девика. Вопросы взаимосвязи инфекции 
с демиелинизирующими заболеваниями также при-
влекают внимание исследователей различных стран. 
Все сказанное свидетельствует, что при демиелинизи-
рующих заболеваниях ЦНС поражение мелких сосу-
дов, вероятно, является одним из звеньев патогенеза, 
а инфекции – этиологическим фактором как демие-
линизации, так и церебрального васкулита, что опре-
деляет актуальность данного исследования.

Цель  исследования: установить значение инфек-
ционного церебрального васкулита в патогенезе де-
миелинизирующих заболеваний ЦНС у детей. 

Характеристика детей и методы исследования 

Под наблюдением находились 69 детей в возрасте 
от 5 до 17 лет с различными формами демиелинизи-
рующих заболеваний ЦНС: с диссеминированными 

лейкоэнцефаломиелитами (n=37), клинически изоли-
рованным синдромом* (n=8), рассеянным склерозом 
(n=20) и оптиконейромиелитом Девика (n=4). Диа-
гностика указанных заболеваний проводилась с уче-
том международных критериев и стандартов [5–7]. 

С целью диагностики васкулита у всех пациентов 
в сыворотке крови определяли циркулирующие де-
сквамированные эндотелиоциты и Д-димер при по-
ступлении, на 30-е сутки и через 3 и 6 мес. Количество 
десквамированных циркулирующих эндотелиоцитов 
в сыворотке крови определяли по методу J. Hladovic 
(1978) в модификации Н.Н. Петрищева и соавт. (1999) 
[8, 9], содержание Д-димера – методом латексной аг-
глютинации с использованием тест-систем «D-Dimer 
Test» компании Ф. Хоффманн-Ля Рош (Швейцария) 
на иммунохимическом экспресс-анализаторе Карди-
ак Ридер (Cardiac Reader), производитель Roche Di-
agnostics (Швейцария). Исследование Д-димера и де-
сквамированных циркулирующих эндотелиоцитов 
проводилось в лаборатории гемостазиологии Перво-
го СПбГМУ им. акад. И.П. Павлова. 

Этиологическая диагностика с исследованием кро-
ви и цереброспинальной жидкости (ЦСЖ) методом 
полимеразной цепной реакции (ПЦР) в режиме ре-
ального времени на ДНК герпесвирусов (1–6-го типа), 
а также парвовируса В19, РНК энтеровирусов и кле-
щевого энцефалита, ДНК боррелии бургдорфери (B. 
burgdorferi s.l.) осуществлялась в лабораториях отделов 
вирусологических и молекулярно-биологических ме-
тодов исследования и медицинской микробиологии 
и молекулярной эпидемиологии. Для иммунофер-
ментного анализа с определением IgM и IgG исполь-
зовали тест-системы фирмы «Вектор-Бест» (Новоси-
бирск). Измерения учитывались на автоматических 
приборах Immuno Chem2100 и Microplate Reader. Им-
муноцитохимическое исследование лейкоцитарной 
взвеси и клеток ЦСЖ проводили в отделе тканевых 
и патоморфологических методов на вирусы герпе-
са 1–6-го типа на аппарате Autostainer А360 (Thermo, 
США) с учетом результатов на светооптическом ми-
кроскопе Zeiss AxioScope A1. Вся этиологическая диа-
гностика выполнялись согласно инструкции произво-
дителя при поступлении пациента в стационар на 30-е 
сутки, через 3 и 6 мес.  

МРТ головного и спинного мозга осуществ-
лялась на высокопольных томографах 1,5 или 3 Т. 
Программа лучевого обследования включала мето-
дики следующих импульсных последовательностей: 
SE, FSE, IR, FLAIR, DWI, SWI для получения PD, 
Т1- и Т2-взвешенных изображений (ВИ) в трех пло-
скостях. Всем больным проводилось контрастное 
усиление изображения с использованием внутри-
венных препаратов омнискан или магневист в дозе 
0,2 мг/кг. МРТ выполнялась при поступлении,  

*  Клинически изолированный синдром при рассеянном скле-
розе – Clinically isolated syndrome (CIS).
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затем через 3 и 6 мес для уточнения динамики де-
миелинизирующего процесса. При поступлении 
однократно проводили МР-ангиографию и вено-
графию сосудов головного мозга для исключения 
окклюзий средних и крупных артерий и венозных 
синусов. Анализ полученных данных осуществлялся 
с помощью персонального компьютера с примене-
нием пакета прикладных программ Microsoft Office 
Excel 2003-2007 и Statistica 7 для Windows, различия 
считались достоверными при p<0,05.

Результаты 

Среди демиелинизирующих заболеваний ЦНС 
преобладал диссеминированный энцефаломиелит 
(53,6%) и рассеянный склероз (28,9%), а клиниче-
ски изолированный синдром и оптиконейромиелит 
Девика диагностировались реже (в 11,6 и 5,8% слу-
чаев соответственно). У 43,4% больных демиелини-
зирующее заболевание ЦНС имело острое течение, 
у 20,3% – затяжное, у 36,2% – хроническое. Острое 
течение устанавливалось в случаях, когда нараста-
ние клинической симптоматики не превышало 2 нед 
(в среднем 7,4±2,5 сут). Среди пациентов с острым 
течением превалировали больные с диссеминирован-
ным энцефаломиелитом – 66,7% (n=20). Дети с кли-
нически изолированным синдромом при поступле-
нии имели первое клиническое проявление болезни 
с острым развитием симптомов. При оптиконейро-
миелите Девика острое течение наблюдалось в поло-
вине всех случаев. 

Затяжное течение имело место у пациентов с дис-
семинированным энцефаломиелитом и оптиконей-
ромиелитом Девика. При затяжном течении чаще 
отмечались повторные волны в течение 3 мес, реже – 
медленное прогрессирование с нарастанием или со-
хранением клинических симптомов без изменений 
продолжительностью более 3–4 нед (в среднем 4,3± 
0,8 нед). Среди больных с хроническим течением 
доминировали пациенты с рассеянным склерозом, 
имевшие в анамнезе в среднем 3,4±1,1 обострения 
и длительность заболевания 1,5±0,8 года. При хрони-
ческом течении диссеминированного энцефаломие-
лита и оптиконейромиелита Девика продолжитель-
ность заболевания была более 6 мес, но совокупность 
клинико-лучевых параметров не позволяла поставить 
диагноз рассеянного склероза.

Среди пациентов в возрасте от 5 до 10 лет встре-
чались только случаи диссеминированного энце-
фаломиелита и оптиконейромиелита Девика. Тогда 
как при рассеянным склерозе и клинически изолиро-
ванном синдроме возраст больных был старше 10 лет. 

Клинико-радиологическая характеристика рас-
сеянного склероза, диссеминированного энцефа-
ломиелита, клинически изолированного синдрома 
и оптиконейромиелите Девика у детей представлена 
в табл. 1. Большинство пациентов всех групп имели 
очаги, накапливающие контрастное вещество после 
внутривенного введения. У пациентов с диссеми-
нированном энцефаломиелитом, клинически изо-
лированным синдромом и оптиконейромиелитом 

а б

Рис. 1. МР-томограмма пациента Ш., 10 лет, диагноз: дис-
семинированный  лейкоэнцефаломиелит  цитомегаловирус-
ной этиологии.
а – FLAIR-ИП, аксиальная плоскость. Диффузные сливные 
очаги  демиелинизации  разных  размеров  в  белом  веществе 
обоих полушарий головного мозга; б –Т1-ВИ с внутривен-
ным  контрастированием.  Множественные  очаги  накопле-
ния контраста в перивентрикулярных отделах, крупный очаг 
в виде полукольца в белом веществе левой лобной доли.
Fig. 1. MRI of a 10 year-old patient Sh., diagnosis: Dissemi-
nated leucoencephalitis citomegalovirus etiology.
а – FLAIR, axial plane. Diffuse confluent demyelinate  lesions 
of  different  size  in  white  matter  of  both  brain  hemispheres;. 
б  –  Т1-WI  with  intravenous  contrast.  Multiple  contrast  ac-
cumulated lesions in periventricular zone, big semicircle lesion 
in white matter of a left front lobe.

Рис.  2.  МР-томограмма  пациентки  Т.,  11  лет.  Диагноз: 
диссеминированный  лейкоэнцефаломиелит,  боррелиозной 
этиологии.
а – FLAIR-ИП, аксиальная плоскость. Диффузные сливные 
очаги демиелинизации в белом веществе перивентрикуляр-
ных отделов обоих полушарий; б – Т1-ВИ с внутривенным 
контрастированием,  аксиальная  плоскость.  Множествен-
ные участки накопления контраста в области заднего рога 
бокового желудочка левого полушария.
Fig. 2. MRI of a11 year-old patient T., diagnosis: Disseminated 
leucoencephalitis borreliosis etiology.
а – FLAIR, axial plane. Diffuse confluent demyelinate  lesions 
in white matter of periventricular zone of both hemispheres;.
б  –  Т1-  WI  with  intravenous  contrast,  axial  plane.  Multiple 
contrast  accumulated  lesions  in  posterior  corn  of  left  hemi-
sphere lateral ventricle.
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Девика в половине случаев встречались множествен-
ные участки накопления контраста неправильной 
формы и различного диаметра. При этом наруше-
ние гематоэнцефалического барьера и накопление 
контраста в паренхиме мозга нередко наблюдалось 
у одного и того же пациента не во всех очагах демие-
линизации. Это позволяет заключить, что наиболее 
поврежденные сосуды проницаемы для контраста, 
а менее поврежденные – только для плазмы и кле-
ток крови (рис. 1, 2). При оптиконейромиелите Де-
вика во всех случаях выявлялись очаги в шейном 
отделе спинного мозга с накоплением контраста 
(рис. 3). При рассеянном склерозе были характер-
ны участки контрастирования правильной округ-
лой формы – в виде полукольца и кольца, а также 
сплошного окрашивания (рис. 4). 

Частота выявления инфекционных агентов соста-
вила у детей с рассеянным склерозом и клинически 
изолированным синдромом 75%, при диссемини-
рованном энцефаломиелите – 94,6%, при оптико-
нейромиелите Девика – 100%. Чаще положительные 
результаты на инфекцию методами прямой детекции 
(ПЦР и иммуноцитохимия) были получены при ис-
следовании ЦСЖ (59,3%), чем крови (40,7%).

При демиелинизирующих заболеваниях ЦНС 
самой частой (80,3%) оказалась герпесвирусная ин-
фекция, при этом можно говорить о реактивации 
хронической инфекции в 2/3 случаев, а о первич-
ной инфекции – только в 1/3. У больных всех групп 
наиболее часто выявлялся вирус Эпштейна–Барр 
(29,6%) и вирус варицелла зостер (26,9%), несколь-
ко реже (13%) – вирус герпеса 6-го типа. Выявлено, 
что при отдельных формах демиелинизирующих 
заболеваний ЦНС часто превалируют разные ин-
фекционные агенты. Так, при диссеминированном 
энцефаломиелите самым частым возбудителем ока-
зался вирус варицелла зостер (38,5%), при рассеян-
ном склерозе – вирус Эпштейна–Барр и вирус гер-
песа 6-го типа, а оптиконейромиелит Девика в 1/2 
случаев был связан с энтеровирусной инфекцией. 
При клинически изолированном синдроме самыми 
частыми возбудителями оказались вирус Эпштей-
на–Барр и вирус варицелла зостер. Микстинфекция 
чаще встречалась при рассеянном склерозе, а мо-
ноинфекция – при диссеминированном энцефало-
миелите и клинически изолированном синдроме, 
а при оптиконейромиелите Девика в 1/2 случаев от-
мечалась моно-, а в 1/2 – микстинфекция. В группе 

Таблица 1. Клинико-лучевая характеристика рассеянного склероза (РС), диссеминированного энцефаломиелита (ДЭМ), 
клинически изолированного синдрома (КИС) и оптиконейромиелита Девика (ОНД) у детей, абс (%)
Table 1. Clinical and radiological characteristics of multiple sclerosis, disseminative encephalomyelitis, clinical isolated syndrome 
and Devic’ s neuromyelitis in children, (%)

Характеристика РС (n=20) ДЭМ (n=37) КИС (n=8) ОНМ (n=4)

Средний возраст, годы 13,5±1,9 9,7±1,1 11,4±1,2 10,9±2,5

Головная боль 15 (75) 30 (81) 5 (62,5) 2 (50)

Рвота, тошнота 2 (10) 8 (21,6) 1 (12,5) 2 (50)

Очаговая церебральная симптоматика полушарная* 18 (90) 35 (94,5) 6 (75) 0

Очаговая мозжечковая симптоматика 15 (75) 18 (48,6) 6 (75) 3 (75)

Очаговая стволовая симптоматика 9 (45) 12 (32,4) 3 (37,5) 2 (50)

Очаговая спинальная симптоматика 10 (50) 8 (21,6) 2 (25) 4 (100)

Нарушение сознания 0 14 (37,8) 0 1 (25)

Нарушение зрения (ретробульбарный неврит одно- 
и двусторонний) 

14 (70) 6 (16,2) 4 (50) 3 (75)

Эпилептические приступы 0 6 (16,2) 0 0

Плеоцитоз в ЦСЖ, число клеток в 1 мкл (M±m) 35±10 108±22 21±12 72±28

Очаги на Т2-ВИ (или FLAIR) в головном мозге 20 (100) 34 (91, 7) 8 (100) 3 (75)

Очаги на Т2-ВИ в спинном мозге 18 (90) 10 (27) 2 (25) 4 (100)

Количество пациентов, имеющих очаги в головном  
и/или спинном мозге в Т2-ВИ размером >2 cм

3 (15) 27 (73) 6 (75) 4 (100)

Очаги на Т1-ВИ гипоинтенсивные 19 (95) 21 (56,7) 4 (50) 3 (75)

Геморрагические очаги на SWI или Т1-ВИ 0 4 (21,6) 0 1 (25)

Очаги в веществе головного и/или спинного мозга,  
накапливающие контрастирующее вещество на Т1-ВИ 

20 (100) 30 (81) 6 (75) 3 (75)

Примечание. *– Очаговая неврологическая симптоматика, связанная с поражением полушарий большого мозга, глубинных 
и/или поверхностных отделов. 
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пациентов с микстинфекцией, имевших положитель-
ные результаты на два или более агента, доминирова-
ла герпесвирусная инфекция, реже – клещевая (бор-
релия бургдорфери + вирус клещевого энцефалита). 

У большинства пациентов (95%, n=57) были вы-
явлены в крови специфические IgG, реже – IgM 
(15%, n=9), которые совпадали с результатами пря-
мой диагностики, подтверждая течение инфекци-
онного процесса. Титры специфических IgG увели-
чивались в 3–4 раза при повторном обследовании 
при развитии неврологической симптоматики. Уста-
новлены этиологические особенности в зависимости 
от характера течения заболеваний. Так, при остром 
течении различных форм демиелинизирующих забо-
леваний ЦНС доминировал вирус варицелла зостер 
(73%, n=22), при затяжном – вирус Эпштейна–Барр 
(42,9%, n=6) и цитомегаловирус (28,6%, n=4), а также 
боррелия бургдорфери – (28,6%, n=4), а при хрони-
ческом – микстинфекция (вирус Эпштейна–Барр + 
вирус герпеса 6-го типа) была диагностирована в 80% 
(n=12) случаев.

У всех пациентов с демиелинизирующими за-
болеваниями ЦНС при первом обследовании на-
блюдалось повышение содержания десквамирован-
ных циркулирующих эндотелиоцитов и Д-димера 
~ в 1,5–3 раза выше нормы. Максимально высокие 
показатели с повышением содержания Д-димера 
наблюдались у пациентов с диссеминированным 
энцефаломиелитом при остром течении, а средние 
показатели у больных этой группы были достоверно 
выше, чем при рассеянном склерозе. У пациентов 
с клинически изолированным синдромом по содер-
жанию десквамированных циркулирующих эндо-
телиоцитов не выявлено различий с диссеминиро-
ванным энцефаломиелитом, но уровень Д-димера 
оказался достоверно ниже. Не получено различий 
между пациентами с клинически изолированным 
синдромом и оптиконейромиелитом Девика по со-
держанию Д-димера и десквамированных цирку-
лирующих эндотелиоцитов; показатели были выше 
нормы (в 2 раза) в обеих группах.

Динамика после терапии выявила более быстрое 
снижение показателей в группе диссеминированно-
го энцефаломиелита. Так, уровень Д-димера сни-
жался в среднем в 2 раза на 30-е сутки и не превы-
шал норму при последующих обследованиях через  
3 и 6 мес. В отличие от Д-димера уровень десквами-
рованных циркулирующих эндотелиоцитов у боль-
ных с этим заболеванием восстанавливался мед-
леннее, снижаясь на 16% к 30-м суткам и на 44,5% 
через 3 мес, достигнув нормы к 6 мес. У пациентов 
с рассеянным склерозом показатели имели тенден-
цию к снижению при повторных обследованиях, 
но нормализовались только у 33% больных. У 4 паци-
ентов, развивших новые клинико-лучевые обостре-
ния через 3 мес, наблюдалось повторное повышение 
содержания как Д-димера, так и десквамированных 

циркулирующих эндотелиоцитов. У остальных де-
тей с рассеянным склерозом, не имевших за пери-
од наблюдения обострений, параметры оставались 
умеренно повышенными на протяжении всех иссле-
дований. У пациентов с клинически изолированным 
синдромом и оптиконейромиелитом Девика также 
отмечалось более быстрое восстановление до нормы 
показателей Д-димера и более продолжительное – 
показателей десквамированных циркулирующих эн-
дотелиоцитов.

Рис.  3.  МР-томограмма  больной  Ш.,  13  лет.  Диагноз:. 
оптиконейромиелит энтеровирусной этиологии.
Т1-ВИ с внутривенным введением контраста. Очаг накоп-
ления контрастного вещества в очаге демиелинизации в об-
ласти шейного отдела спинного мозга.
Fig. 3. MRI of a13 year-old patient Sh., diagnosis: Opticoneu-
romyelitis enteroviral etiology.
Т1-WI  with  intravenous  contrast.  One  contrast  accumulated 
demyelinated lesion in cervical spinal cord zone.

Рис.  4.  МР-томограмма  пациентки  Д.,  13  лет.  Диагноз:. 
рассеянный  склероз,  рецидивирующе-ремиттирующее  те-
чение.  Хроническая  сочетанная  герпесвирусная  инфекция 
(вирус герпеса 6-го типа + вирус Эпштейна–Барр).
Т1- ВИ с внутривенным контрастированием. Два очага на-
копления контрастного вещества округлой формы в очагах 
демиелинизации в левом полушарии.
Fig. 4. MRI of a13 year-old patient D., diagnosis: Multiple scle-
rosis, relapsing-remitting. Chronical mixt herpesvirus infection 
(herpesvirus 6 type and Epstein–Barr virus).
Т1-WI with intravenous contrast. Two contrast accumulated de-
myelinated lesions round form in left hemisphere.
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При анализе указанных параметров в зависимо-
сти от течения демиелинизирующего заболевания 
установлено, что при остром течении показатели 
Д-димера в среднем составили 1358,3±356,5 мкг/мл, 
а показатели десквамированных циркулирующих 
эндотелиоцитов – 12,2±2,5 в 1 мкл, в 82% случа-
ев сохранялись на высоких цифрах к 30-м суткам 
и снижались до нормы через 3 мес. При затяжном 
течении отмечалось более продолжительное вос-
становление показателей к 6 мес. При обострени-
ях заболеваний выявлено меньшее по значению 
повышение уровня Д-димера и десквамирован-
ных циркулирующих эндотелиоцитов (в среднем 
825±188 мкг/мл и 6,4±0,5 в 1 мкл.).

Проведено сравнение показателей эндотелиаль-
ной дисфункции и тромбообразования в двух груп-
пах, различающихся динамикой инфекционного 
процесса. Первую группу составили 10 пациентов, 
у которых сохранялись положительные результаты 
ПЦР и/или иммуноцитохимии в крови и/или ЦСЖ 
после курса терапии (табл. 2). Все 10 пациентов име-
ли хроническую герпесвирусную инфекцию, в том 
числе 8 детей – вирус Эпштейна–Барр + вирус герпе-
са 6-го типа, а 2 пациента – вирус Эпштейна–Барр + 
цитомегаловирус. Во 2-ю группу вошли 30 пациентов 
с демиелинизирующими заболеваниями ЦНС, у ко-
торых при обследовании на 30-е сутки, через 3 и 6 мес 
после терапии инфекция не определялась, а также 
наблюдалось снижение титра специфических анти-
тел в крови. 

Анализ показал, что на 30-е сутки показа-
тель Д-димера был выше нормы у 1/2 пациентов 
2-й группы и у всех пациентов 1-й группы, а средние 
параметры оказались выше нормы в обеих группах. 
При обследовании через 3 мес содержание Д-димера 
во 2-й группе достигло нормы, а содержание эндо-
телиоцитов восстановилось в большинстве случаев 
(73,3%, n=22), но средние показатели десквамиро-
ванных циркулирующих эндотелиоцитов остались 

выше нормы ~ на 27,5%. Выявлена зависимость ме-
жду повышением содержания десквамированных 
циркулирующих эндотелиоцитов в периферической 
крови через 6 мес и хроническим течением сочетан-
ной герпесвирусной инфекции. Так, у пациентов  
1-й группы количество клеток через 6 мес увеличи-
валось по сравнению с обследованием через 3 мес, 
а у пациентов 2-й группы – снизилось до нормаль-
ных показателей. Это позволяет заключить, что хро-
ническая эндотелиальная дисфункция при демие-
линизирующих заболеваниях ЦНС взаимосвязана 
с хроническим течением инфекции.

Показатели эндотелиальной дисфункции и на-
рушений тромбообразования также были иссле-
дованы в группе пациентов с диссеминированным 
энцефаломиелитом в зависимости от параметров 
МРТ. Максимальное повышение уровня Д-димера 
(1690±296 мкг/мл) отмечалось в группе детей с на-
личием геморрагического компонента в очагах, 
а достоверно меньшее значение получено в группе 
детей, не имевших очагов с контрастным усилением. 
Десквамированные эндотелиоциты имели наиболее 
высокий средний показатель в группе с множествен-
ными очагами накопления контраста. Наименьшее 
количество (9,4±1,8) десквамированных циркули-
рующих эндотелиоцитов определялось у пациен-
тов с небольшим числом очагов контрастирования 
и при их отсутствии (11,2±1,6).

Обсуждение

Полученные в исследовании результаты и дан-
ные литературы позволяют предположить, что при 
рассеянном склерозе и других демиелинизирующих 
заболеваниях ЦНС воспалительный процесс проис-
ходит в церебральных венулах, повреждение которых 
определяет повышение количества десквамирован-
ных циркулирующих эндотелиоцитов и содержания 
Д-димера. Не исключается, что при остром демиели-
низирующем процессе, таком как диссеминирован-

Таблица 2. Динамика показателей десквамированных циркулирующих эндотелиоцитов – ДЦЭ (в 1 мкл) и Д-диме-
ра (мкг/мл) при демиелинизирующих заболеваниях ЦНС у детей в двух группах, различающихся результатами детекции 
возбудителей методами ПЦР и/или иммуноцитохимии после курса терапии (M±m)
Table 2. Dynamics of desquamated circulating endotheliocytes (cytes/mcl) and D-dimer (mcg/ml) in serum in children 
with demyelinating diseases of the CNS, who were devided into two groups on the etiology (detected by PCR and/or 
immunecytochemistry) after therapy (M±m)

Группа
пациентов

2-е обследование (30-е сутки) 3-е обследование (через 3 мес) 4-е обследование (через 6 мес)

ДЦЭ Д-димер ДЦЭ Д-димер ДЦЭ Д-димер

1-я (n=10) 7,2±1 756±146 6,1±1,4 590±189 7,1±2,0 506±111

2-я (n-30) 6,2±1,5 656±155 5,1±1,7 460±123 3,5±0,9 408±109

Норма 2–4 <550 2–4 <550 2–4 <550

р
1-2

>0,05 >0,05 >0,05 0,02 0,002 0,04

Примечание. * В 1-ю группу включены пациенты, имеющие (положительные) результаты на 1 или более инфекционный агент в крови 
или крови и ЦСЖ в течение всех обследований после курса терапии; 2-ю группу составили пациенты, имевшие (отрицательный)  
результат на инфекционные агенты крови или крови и ЦСЖ при всех повторных обследованиях после терапии.
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ный энцефаломиелит, возможно, поражение и мел-
ких сосудов артериального звена.

При обследовании группы пациентов (n=69) c 
демиелинизирующими заболеваниями ЦНС в 87% 
случаев обнаружены различные инфекционные аген-
ты и показано, что развитие демиелинизирующего 
процесса взаимосвязано с течением инфекционного, 
в основном вирусной природы [10, 11]. В настоящей 
работе выявлена взаимосвязь между течением хро-
нической сочетанной (или микст-) инфекции у боль-
ных и повышенным содержанием эндотелиоцитов 
в периферической крови. Инфекционные агенты, 
чаще вирусы способны персистировать в эндотелии 
сосудов, а также в иммунокомпетентных клетках, 
участвующих в воспалении, могут при реактивации 
проникать в сосуды из ганглиев по вегетативным 
нервам. Применение этиотропной терапии при ин-
фекционных васкулитах является решающим факто-
ром для течения и исходов болезни, что определяет 
необходимость поиска возбудителей в каждом кон-
кретном случае. 

Современные международные рекомендации 
по терапии васкулитов включают преимущественно 
иммуносупрессирующие препараты разнонаправлен-
ного действия в зависимости от варианта васкулита: 
кортикостероиды, цитостатики (циклофосфамид, 
азатиаприн, метотрексат), моноклональные антитела 
(ритуксимаб, инфликсимаб), антицитокинотерапию 
(анти-ФНО-α, анти-интелейкин-6R) и др. Указанные 
группы препаратов, как известно, в ряде случаев могут 
сами быть причиной реактивации персистирующих 
инфекций. В связи с этим поиск инфекционных аген-
тов при демиелинизирующих заболеваниях ЦНС с по-
следующим применением этиотропной терапии яв-
ляется крайне актуальным. Кроме того, исследование 

десквамированных циркулирующих эндотелиоцитов 
и Д-димера может быть использовано для диагно-
стики воспаления церебральных сосудов, уточнения 
рисков повышения тромбообразования при демиели-
низирующих заболеваниях ЦНС у детей и необходи-
мости включения в отдельных случаях в комплексную 
терапию антиагрегантов и антикоагулянтов.

Выводы

1. Максимально высокие показатели десквамиро-
ванных циркулирующих эндотелиоцитов и Д-ди-
мера наблюдаются у пациентов с острым течением 
демиелинизирующего процесса, а при затяжном 
и особенно при хроническом течении показатели 
достоверно ниже, что свидетельствует об умень-
шении выраженности васкулита при повторных 
обострениях и при более продолжительном тече-
нии болезни. 

2. При демиелинизирующих заболеваниях ЦНС вы-
является моно- (58%) или микстинфекция (42%), 
этиологическая структура которой различается 
в зависимости от течения демиелинизирующего 
процесса. 

3. Выявление герпесвирусов в течение 6 мес наблю-
дается у пациентов с рассеянным склерозом и ас-
социируется с повышением содержания эндоте-
лиоцитов, а отрицательные результаты детекции 
возбудителей после терапии – с восстановлением 
нормальных параметров десквамированных цир-
кулирующих эндотелиоцитов и Д-димера и ре-
грессом клинико-лучевых изменений.

4. Показатели десквамированных циркулирующих 
эндотелиоцитов и Д-димера взаимосвязаны с вы-
раженностью церебрального васкулита по дан-
ным МРТ.
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