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По имеющимся данным, дети менее подвержены развитию тяжелого течения новой коронавирусной инфекции и чаще переносят 

данную инфекцию в бессимптомной и легкой форме. Сообщается о повышенном риске развития тяжелых состояний у детей 

первого года жизни, в то же время, согласно литературным данным, течение инфекции у детей, получающих противоопухолевую 

и иммуносупрессивную терапию, протекает легче по сравнению с детьми с другими сопутствующими патологиями. В данной 

работе представлен уникальный клинический случай и литературный обзор сочетанной патологии COVID-19-пневмонии 

с крайне редкой формой врожденного острого миелоидного лейкоза у младенца, в котором представлено описание длительного 

персистирования инфекции, динамики изменения клинических показателей и состояния ребенка на фоне лейкоза, результаты 

исследований костного мозга, а также опыт применения донорской плазмы с антителами к SARS-CoV-2.
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Clinical case of long-term persistence of SARS-CoV-2 in infant with congenital acute myeloid leukemia

D.O. Ivanov1, G.V. Kondratiev1, M.E. Melnikov1, S.L. Bannova1, S.A. Kuleva1, 2, Yu.V. Petrenko1, 
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According to the available data, children are less susceptible for developing a severe course of COVID-19 and commonly have mild or 

asymptomatic course of infection. It is reported about an increased risk of having more severe course in infants, at the same time, according 

to the literature data, the course in children receiving antineoplastic and immunosuppressive therapy is milder in comparison with other 

concomitant pathologies. This article presents the unique clinical case and the literature review of combined COVID-19-pneumonia and 
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extremely rare congenital myeloid leukemia in the infant with the description of long-term infection persistence, changes in clinical data in 

dynamics, bone marrow test results and the experience of using donor plasma with antibodies to SARS-CoV-2.

Key words: COVID-19, SARS-CoV-2, novel coronavirus infection, pneumonia, acute myeloid leukemia, congenital leukemia, 

convalescent plasma
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Введение
Новая коронавирусная инфекция, вызванная 

β-коронавирусом SARS-CoV-2, у взрослого населения 

характеризуется тяжелым течением и высоким риском 

развития неспецифического острого респираторного 

дистресс-синдрома с поражением различных органов 

и систем организма. У детей частота развития значи-

тельно отличается от взрослых. Течение COVID-19 

у детей может значительно ухудшаться при наличии 

тяжелой фоновой патологии и характеризоваться 

вариативностью клинических проявлений [1–3].

Клинический случай
Девочка А., от 2-й беременности, вторых родов. 

Обе беременности и роды протекали без особенностей. 

Первый ребенок (сиблинг) здоров. На 4-й день жизни 

у девочки в клиническом анализе крови выявлен лейко-

цитоз 105 × 109/л. Динамически наблюдалась по месту 

жительства. На 9-й день жизни выполнены аспирацион-

ная биопсия костного мозга (КМ): количество бластов 

в миелограмме составляло 43 %, в клиническом ана-

лизе крови – 70 %, гемоглобин – 134 г/л, лейкоциты – 

256 × 109/л, тромбоциты – 138 × 109/л. При первичном 

осмотре отмечены геморрагический диатез и сплено-

мегалия. Сведения о признаках поражения центральной 

нервной системы и состоянии периферических лим-

фатических узлов отсутствовали. По совокупности 

данных миелограммы, иммунофенотипирования (ИФТ), 

цитогенетического и молекулярно-генетического 

исследований установлен диагноз врожденного острого 

миелоидного лейкоза (ОМЛ), FAB M4-вариант, 46,XX 

с t(2;11) и реаранжировкой гена MLL, высокая группа 

риска. Ребенку начата индукционная химиотерапия 

(ХТ) митоксантроном и этопозидом в течение 2 дней 

(в связи с гиперлейкоцитозом инициально терапия про-

водилась без цитарабина). На 18-й день жизни начата 

полихимиотерапия (ПХТ) по протоколу AML-MRD 2018, 

ребенок получал цитарабин, митоксантрон и этопозид.

Далее пациентка переведена в клинику НИИ дет-

ской онкологии, гематологии и трансплантологии 

им. Р.М. Горбачевой ФГБОУ ВО «ПСПбГМУ им. акад. 

И.П. Павлова» Минздрава России. При поступлении 

в области вакцинации БЦЖ отмечалась синюшность 

кожи, а в области левого локтевого сустава – гипере-

мированное пятно; изменения расценены как течение 

БЦЖита на фоне вторичного иммунодефицита. Девоч-

ка получала комбинированную антибактериальную 

терапию меропенемом, линезолидом и изониазидом. 

Клеточность в миелограмме составила 22 × 109/л, 

уровень бластов – 16 %, при ИФТ 5,5 % бластов имели 

аберрантный иммунофенотип; отмечалась тенден-

ция к восстановлению гематологических показателей. 
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По данным миелограммы на 42-й день жизни количество 

бластов составляло 12,2 %, при ИФТ 0,045 % клеток 

имели аберрантный фенотип. Цитогенетическое 

исследование выявило нормальный женский кариотип, 

MLL-реаранжировки не обнаружено. Учитывая разви-

тие БЦЖита, дальнейшее проведение ХТ было сопря-

жено с высокими рисками генерализации инфекционного 

процесса, продолжена антибактериальная терапия. 

По данным миелограммы на 72-й день жизни КМ богат 

клеточным материалом, бласты составили 6,6 %. Про-

ведена люмбальная пункция: в ликворе цитоз составил 

3/3, белок – 660 мг/л. В связи с разрешением БЦЖита 

проведена ХТ по схеме haM (цитарабин и митоксантрон 

в высоких дозах), которую девочка перенесла без зна-

чимой токсичности, при этом отмечалась тенденция 

к восстановлению гемопоэза. Больной выполнены кос-

тномозговая и люмбальная пункции с интратекальным 

введением цитарабина, которые перенесены удовлетво-

рительно. В возрасте 3 месяцев девочка повторно госпи-

тализирована, начат блок AI (цитарабин, идарубицин) 

по протоколу AML-MRD 2018. Лечение ребенок перено-

сил удовлетворительно.

При плановом обследовании в возрасте 4 меся-

цев у девочки получен положительный результат на 

SARS-CoV-2, диагностирована новая коронавирусная 

инфекция. Ребенок госпитализирован в специализиро-

ванное отделение для лечения детей с новой коронави-

русной инфекцией ФГБОУ ВО СПбГПМУ Минздрава 

России. День поступления в инфекционное отделение 

являлся днем 8 получения ПХТ. При осмотре больной: 

кожа бледно-серого цвета, геморрагические элементы 

отсутствуют, область рубца от БЦЖ не гиперемиро-

вана, видимые слизистые оболочки розовые, увеличенные 

лимфатические узлы не пальпируются. Сатурация кис-

лорода (SpO
2
) в крови ребенка составляла 100 % без под-

держки кислородом, пульс 142 удара в минуту, частота 

дыхательных движений – 28 в минуту. При пальпации 

живот мягкий, безболезненный, печень выступает 

из-под края правой реберной дуги на 1,5 см, селезенка –

на 0,5 см. По эпидемиологическим причинам ребенок 

поступил в клинику без сопровождения матери, в связи 

с чем был переведен на искусственное вскармливание, при 

котором с течением времени отмечалась потеря в весе. 

Дизурия отсутствовала, стул без изменений. Состояние 

девочки расценено как тяжелое. Ребенок получал анти-

бактериальную и сопроводительную терапию. Отмеча-

лась депрессия костномозгового кроветворения, высокий 

риск развития фебрильной нейтропении. По данным 

клинического анализа крови лейкоциты составляли 

2,01 × 109/л, эритроциты – 3,2× 1012/л, гемоглобин – 93 г/л,

гематокрит – 0,29, тромбоциты – 109 × 109/л. По 

данным биохимического анализа крови С-реактивный 

белок (СРБ) – 0,5 мг/л, лактатдегидрогеназа (ЛДГ) – 

450 Ед/л, ферритин – 1148,20 мкг/л. Данные коагуло-

граммы, клинического анализа крови и других биохими-

ческих показателей в динамике представлены в табл. 

1–4.

При ультразвуковом исследовании (УЗИ) легких 

идентифицирована двусторонняя пневмония (отек 

в базальных отделах и мелкие конусы консолидации) 

общей площадью до 25 %; патологии органов брюшной 

полости и мочевыделительной системы не выявлено. 

Таблица 1. Некоторые показатели клинического анализа крови в динамике

Table 1. Some clinical blood test counts in dynamics

Показатель
Indicator

Значения в дни нахождения в клинике СПбГПМУ
Indicator value on the day of clinic stay

1-й день
Day 1

7-й день
Day 7

13-й день
Day 13

25-й день
Day 25

27-й день
Day 27

32-й день
Day 32

36-й день
Day 36

41-й день
Day 41

43-й день
Day 43

Лейкоциты, × 109/л

Leukocytes, × 109/l
1,8 0,5 4,1 1,8 10,2 8,6 8,4 11,3 9,0

Эритроциты, × 1012/л

Erythrocytes, × 1012/l
3,31 3,21 2,46 4,67 4,52 4,03 3,10 3,45 2,38

Гемоглобин, г/л

Hemoglobin, g/l
96 93 71 126 122 108 91 94 71

Тромбоциты, × 109/л

Platelets, × 109/l
73 127 50 225 80 295 417 703 493

Нейтрофилы

Neutrophils

% 54,9 24,3 39,5 59,1 57,2 47,4 61,8 59,5 62,6

× 109/л 1,0 0,1 1,6 1,1 5,8 4,1 5,2 6,7 6,2

Лимфоциты

Lymphocytes

% 37,4 68,4 22,7 38,4 26,8 21,2 18,6 29,8 19,1

× 109/л 0,7 0,3 0,9 0,7 2,7 1,8 1,6 3,4 1,9

Моноциты

Monocytes

% 4,7 2,6 37,4 2,5 16,0 29,1 13,1 10,7 11,9

× 109/л 0,1 0,0 1,5 0,0 1,6 2,5 1,1 1,2 1,20

Скорость оседания 

эритроцитов (СОЭ), мм/ч

Erythrocyte sedimentation rate, 
mm/h

2 2 2 – – 19 20 – 18
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Таблица 2. Некоторые показатели коагулограммы в динамике

Table 2. Some coagulogram counts in dynamics

Показатель
Indicator

Референсные 
значения
Reference 

values

Значения в дни нахождения в клинике СПбГПМУ
Indicator value on the day of clinic stay

5-й день
Day 5

10-й день
Day 10

18-й день
Day 18

22-й день
Day 22

32-й день
Day 32

35-й день
Day 35

39-й день
Day 39

43-й день
Day 43

D-димер, нг/мл

D-dimer, ng/ml
266–668 146 217 138 289 714 331 372 654

Активированное частичное 

(парциальное) тромбопластиновое 

время (АПТВ), с

Activated partial thromboplastin time, sec

25,1–36,5 46,2 142,9 42,5 – 34,3 34,0 35,2 50,6

Фибриноген (по Клауссу), г/л

Fibrinogen, g/l
1,80–3,00 1,51 2,49 1,51 2,49 4,49 3,91 4,40 5,39

Протромбиновое время, с

Prothrombin time, sec
9,4–12,5 11,9 12,6 12,4 10,4 10,5 12,2 13,5 22,7

Международное нормализованное 

отношение (МНО)

International normalized ratio
0,90–1,10 1,0 1,1 1,1 0,9 0,9 1,1 1,1 2,0

Таблица 4. Показатели аланинаминотрансферазы (АЛТ), аспартатаминотрансферазы (АСТ) и креатинина в динамике

Table 4. Alanine aminotransferase, aspartate aminotransferase, creatinine values in dynamics

Показатель
Indicator

Референсные 
значения
Reference 

values

Значения в дни нахождения в клинике СПбГПМУ
Indicator value on the day of clinic stay

5-й день
Day 5

7-й день
Day 7

19-й день
Day 19

22-й день
Day 22

32-й день
Day 32

35-й день
Day 35

39-й день
Day 39

43-й день
Day 43

АЛТ, Ед/л

Alanine aminotransferase, u/l
0–55 34 40 61 43 20 18 13 15

АСТ, Ед/л

Aspartate aminotransferase, u/l
5–34 30 43 47 33 40 35 27 29

Креатинин, ммоль/л

Сreatinine, mmol/l
0,018–0,035 0,036 0,041 0,042 0,042 0,038 0,032 0,032 0,035

Таблица 3. Некоторые показатели биохимического анализа крови в динамике

Table 3. Some blood chemistry counts in dynamics

Показатель
Indicator

Референсные 
значения
Reference 

values

Значения в дни нахождения в клинике СПбГПМУ
Indicator value on the day of clinic stay

2-й день
Day 2

8-й день
Day 8

13-й день
Day 13

22-й день
Day 22

32-й день
Day 32

36-й день
Day 36

39-й день
Day 39

43-й день
Day 43

ЛДГ, Ед/л

Lactate dehydrogenase, u/l
125–220 450 315 259 371 392 332 274 278

Ферритин, мкг/л

Ferritin, mcg/l
50,0–200,0 1148,2 990,9 749,5 911,6 1046,1 1061,9 909,3 1968,9

СРБ, мг/л

C-reactive protein, mg/l
0,00–5,80 0,5 9,1 2,6 8,3 24,0 18,5 18,0 43,4

В течение последующих дней отмечалась прогрессиру-

ющая депрессия костномозгового кроветворения. По 

данным УЗИ легких в динамике, ухудшения не наблю-

далось. Учитывая эти факты и высокий риск развития 

фебрильной нейтропении, больной введен колониестиму-

лирующий фактор (филграстим). В связи с тромбоцито-

пенией проведена трансфузия тромбоцитарной массы. 

В дальнейшем с учетом наличия у матери IgG к SARS-

CoV-2 было решено возобновить грудное вскармливание 

с докармливанием специализированной молочной смесью 

и последующим переходом на полное грудное вскармлива-

ние. В результате достигнута прибавка в весе ребенка. 

Кроме того, выполнен анализ на 25-гидрокси-витамин D, 

содержание которого составило 9 нг/мл (референсные 

значения 25–80 нг/мл). В связи с этим ребенок получал 

витамин D в дозе 1000 ЕД ежедневно. На 8-й день госпи-

тализации (16-й день ПХТ) проведена телемедицинская 

консультация со специалистами из ФГАОУ ВО РНИМУ

им. Н.И. Пирогова Минздрава России, согласована схема 

лечения пациента. В последующем отмечалось посте-

пенное восстановление ростков кроветворения, одна-

ко, учитывая снижение уровня гемоглобина до 71 г/л,

проведена гемотрансфузия эритроцитарной массы. 

Длительные эпизоды постцитостатической цитопе-

нии, персистирование возбудителя COVID-19 и высокий 

риск развития септических осложнений явились показа-

нием для заместительной инфузии внутривенных имму-

ноглобулинов человека. На 19-й день госпитализации 

(27-й день ПХТ) выполнена аспирационная биопсия КМ; 

выявлено 12 % бластов. По данным ИФТ-исследования 

КМ картина представлена лимфоцитами (5,6 %), моно-

цитами (11,2 %) и гранулоцитами (73,8 %), в популяции 
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миелобластов CD34+/CD13+/CD33+/CD117+ (1,12 %

ядросодержащих клеток) выявлен кластер клеток 

(36,2 %), иммунофенотипический профиль которых 

не соответствовал нормальным регенерирующим эле-

ментам (0,41 % ядросодержащих клеток). По данным 

ИФТ-исследования периферической крови относитель-

ное содержание лимфоцитов составило 12,3 %, отме-

чено повышение CD4+ (80,9%), CD3+ (93,7%) клеток, 

снижение CD19+ (0,1%), CD8+ (12,7%) и CD56+/CD16+ 

(6,2%) клеток. Значение минимальной остаточной 

болезни по данным ИФТ составило 0,4 %. Результаты 

данных исследований на тот момент интерпретиро-

ваны как развитие рецидива и химиорезистентности 

злокачественного процесса. Вечером 26-го дня госпи-

тализации в инфекционный стационар (34-й день ПХТ) 

у ребенка началась гипертермия до 40 ºC с медленным 

снижением температуры тела при введении нестеро-

идных противовоспалительных препаратов (НПВП). 

Уровень СРБ составлял 101,4 мг/л. Также выполнен 

прокальцитониновый тест, результат которого отри-

цательный (< 0,5 нг/мл). На следующий день в анализе 

крови отмечен выраженный лейкоцитоз на фоне тром-

боцитопении, что на тот момент указывало на воз-

можность прогрессирования лейкоза и выход бластных 

клеток в периферическую кровь. Повторный консилиум 

НИИ детской онкологии, гематологии и трансплан-

тологии им. Р.М. Горбачевой и ФГБОУ ВО СПбГПМУ 

Минздрава России рекомендовал проведение терапии 

плазмой крови с антителами к SARS-CoV-2 в связи 

с персистенцией вируса (подтверждалось полимеразной 

цепной реакцией (ПЦР)) и прогрессированием ОМЛ по 

жизненным показаниям. На 30-й день госпитализации 

проведена трансфузия свежезамороженной плазмы 

с антителами к SARS-CoV-2 в расчетной дозе 10 мл/кг

массы тела. Гемотрансфузию ребенок перенес удовлет-

ворительно. В дальнейшем неоднократно фиксирова-

лись эпизоды фебрильных лихорадок до 38,9 ºC на фоне 

вторичного иммунодефицита, обусловленного предпо-

лагаемой рефрактерностью к терапии ОМЛ. На фоне 

проведения ПХТ, длительного персистирования SARS-

CoV-2 и бактериальных высевов Klebsiella pneumoniae 

из крови проведена компьютерная томография (КТ) 

легких, при которой отмечено появление в S6-сегменте 

слева единичного очага по типу матового стекла, кото-

рый в дальнейшем было решено трактовать как участок 

гиповентиляции, данных за наличие лимфаденопатии не 

получено. На 35-й день нахождения в клинике СПбГПМУ 

(43-й день ПХТ) проведена трансфузия свежезаморо-

женной плазмы с антителами к SARS-CoV-2 из расчета 

10 мл/кг массы тела. На 40-й и 42-й дни госпитализации 

проведены повторные трансфузии плазмы крови с анти-

телами к SARS-CoV-2 в прежнем объеме. На 42-й день 

(50-й день ПХТ) у пациентки вновь выявлен подъем тем-

пературы тела до 38,0 ºC, купируемый НПВП. В связи 

с нарастающими изменениями в гемограмме (лейко-

цитоз – 11,3 × 109/л, тромбоцитоз – 703 × 109/л) 

и повышением уровня СРБ до 18 мг/л ребенку выполне-

ны повторная аспирационная биопсия КМ, КТ легких 

и органов брюшной полости. По данным миелограммы 

диагностировано снижение клеточности, при этом 

превышения числа бластных клеток не выявлено, миело-

грамма компенсирована, что могло свидетельствовать 

о том, что предыдущие изменения КМ являлись не реци-

дивом, а его необычной реакцией на длительно перси-

стирующую новую коронавирусную инфекцию. Следует 

отметить, что обе миелограммы и ИФТ выполнялись 

в одной и той же лаборатории. По данным КТ отмечено 

появление новых участков инфильтративных изменений 

в верхней доле левого легкого (S1-S2), а в S6-сегменте –

увеличение в размерах ранее выявленного очага гипо-

вентиляции. При исследовании биоматериала из зева 

и носа на определение РНК SARS-CoV-2 методом ПЦР 

на 41-й и 43-й дни госпитализации из разных лаборато-

рий получены отрицательные результаты, в связи с чем 

в возрасте 5 месяцев ребенок переведен в клинику НИИ 

детской онкологии, гематологии и трансплантологии 

им. Р.М. Горбачевой для продолжения специфической 

противоопухолевой терапии. При выписке в анализе 

крови лейкоциты составляли 9,0 × 109/л, тромбоциты –

493 × 109/л, уровень гемоглобина – 71 г/л. Температура 

тела не превышала 37,8 ºC. SpO
2
 в крови ребенка состав-

ляла 99–100 % без поддержки кислородом. Кормление 

проводилось грудным молоком с хорошими прибавками 

в весе. С 1-го по 32-й дни лечения ребенок получал вита-

мин D в количестве 1000 ЕД, после 33-го дня – в дозиров-

ке 1500 ЕД ежедневно, на протяжении лечения выполня-

лись анализы на 25-гидрокси-витамин D, его содержание 

увеличивалось до 56 нг/мл. Рефлексы соответствовали 

возрасту. За весь период лечения в клинике СПбГПМУ 

ребенок получал соответствующую состоянию анти-

бактериальную и сопроводительную терапию. Далее мы 

представляем результаты клинических и биохимических 

показателей крови в динамике.

По данным клинических анализов крови в начале 

лечения ребенок находился в состоянии лейко- и тром-

боцитопении, в последующем отмечено повышение 

показателей. На 25-й день зафиксирован эпизод повтор-

ного снижения числа лейкоцитов на фоне нормализации 

тромбоцитов и через 2 дня – эпизод значительного повы-

шения лейкоцитов с тромбоцитопенией. В дальнейшем 

отмечалось стабильное повышение числа лейкоцитов 

и тромбоцитов с максимальным значением на 41-й день 

госпитализации. На протяжении всего периода госпи-

тализации у девочки наблюдалась анемия с некоторой 

нормализацией уровня гемоглобина в середине лечения 

с последующим его снижением. СОЭ была нормальной, 

однако к концу лечения в клинике СПбГПМУ отмечалось 

ее повышение до верхней границы нормы (см. табл. 1).

В коагулограмме в динамике отмечалось повышение 

содержания D-димера выше нормы на 32-й день и повы-

шение его до верхней границы нормы на 43-й день лечения; 

наблюдалось периодическое повышение АПТВ с 5-го по 

18-й дни с пиком на 10-й и 43-й дни. Повышение содер-

жания фибриногена выявлено к концу лечения с 32-го по 

43-й день госпитализации. Максимальное протромбино-

вое время отмечалось на 10-й и 43-й дни лечения. Пока-

затель МНО был увеличен на 43-й день госпитализации 

(см. табл. 2).
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Со стороны биохимических параметров крови в дина-

мике у ребенка отмечалось значительное повышение 

содержания ЛДГ с пиком на 2-й день и легким сниже-

нием к концу лечения и ферритина с пиковым значением 

на 43-й день госпитализации. Содержание СРБ было 

выше нормы, начиная с 22-го дня. На 25-й день (в табли-

це данное значение не указано) уровень СРБ составил 

101,4 мг/л, что является максимальным числом за весь 

период лечения. В последующем к 43-му дню отмечено 

его повышение (см. табл. 3).

Содержание уровня АЛТ в крови значительно не 

изменялось, отмечено лишь незначительное превышение 

нормы на 19-й день; уровень АСТ был выше нормы на 7, 

19, 32 и 35-й дни лечения. Отмечалось незначительное 

увеличение концентрации креатинина в крови с 5-го по 

32-й дни лечения в клинике СПбГПМУ (см. табл. 4).

Обсуждение
Дети составляют около 10 % в структуре инфици-

рованных новой коронавирусной инфекцией [1–3]. 

По данным E. Leidman et al. (2021), в США за период 

с 1 марта по 12 декабря 2020 г. из числа больных в воз-

расте от 0 до 17 лет с положительными результатами 

тестирования дети в возрасте от 0 до 4 лет составили 

17,4 %, от 5 до 10 лет – 25,7 %, от 11 до 13 лет – 18,6 %, от 

14 до 17 лет – 38,3 % [4]. Имеются определенные отли-

чия в развитии COVID-19 у детей: в 70 % случаев тече-

ние заболевания бессимптомное или легкое, реже –

среднетяжелое, интерстициальная пневмония разви-

вается редко, из клинических проявлений доминиру-

ют лихорадка (у половины детей – до 38 ºC, у трети –

до 39 ºC) и респираторный синдром; лимфопения 

и воспалительные маркеры в крови менее выраже-

ны, чем у взрослых, однако более часто отмечается 

диарея. Частота тяжелых и крайне тяжелых случаев 

не превышает 1 %, тяжелое течение регистрируется 

при отягощении инфекции различными факторами –

наличием сопутствующих заболеваний, иммунодефи-

цитов различного генеза и коинфицировании други-

ми респираторными вирусами. Смертельные исходы 

заболевания у детей крайне редки и обусловлены 

в основном коморбидными состояниями [1–3, 5].

Такая разница в возникновении и течении 

COVID-19 у детей и взрослых обусловлена многими 

факторами, однако наиболее значимыми являются 

особенности иммунного ответа в детском возрасте, 

лучшее состояние сосудистой стенки у детей и мень-

шее число хронических заболеваний и хронических 

интоксикаций, оказывающих деструктивное действие 

на эндотелий, а также недостаточная зрелость и мень-

шая распространенность ангиотензинпревращаю-

щего фермента 2 (АПФ2) [5–7]. На данный момент 

известно, что АПФ2 является главным рецептором для 

вируса SARS-CoV-2, при помощи которого последний 

проникает в клетку. Данный рецептор представлен во 

множестве клеток, включая эпителий носоглотки, 

легких, сердца, почек, желудочно-кишечного тракта, 

а также в нейронах и эндотелии. Воздействие вируса 

на эндотелий способствует возникновению васкули-

та и микротромбообразования. Экспрессия АПФ2 

в эпителии полости носа и легких в детском возрас-

те снижена и увеличивается с возрастом. Более того, 

аффинность вируса SARS-CoV-2 к АПФ2 у детей ниже, 

что затрудняет его проникновение в клетки [6, 7].

Сообщается и о влиянии уровня витамина D на 

течение COVID-19. Он является важным регулятором 

фосфорно-кальциевого обмена и особенно необходим 

детям, он также обладает антиоксидантным и проти-

вовоспалительным эффектом. Дефицит витамина D

связан с повышенным риском развития инфекций 

дыхательных путей вследствие того, что способен 

снижать степень повреждения легочной ткани через 

изменение активности работы ренин-ангиотензи-

новой системы, являющейся важным элементом 

патогенеза COVID-19. Кроме того, витамин D обла-

дает относительным противовирусным эффектом 

и уменьшает синтез провоспалительных цитокинов, 

а также предотвращает развитие инфильтративных 

изменений в легких путем обеспечения целостности 

плотных контактов между клетками [6, 8].

Принимая во внимание изменение гематологиче-

ских показателей, следует учитывать, что у инфици-

рованных детей первого года жизни наиболее часто 

наблюдается лимфоцитоз, а у пациентов более стар-

шего возраста – лимфопения [6]. В работе A. Raba 

et al. (2020), где были оценены клинические характе-

ристики COVID-19 у новорожденных и детей первого 

года жизни, в 61 % случаев отмечался лимфоцитоз 

и в 16 % – лимфопения. В 47 % наблюдений у детей 

отмечалось повышение СРБ, в 54 % – изменения 

нормальных значений функциональных проб пече-

ни и в 11 % – нарушение функции почек. В этой же 

работе приведены сведения о смертельных исходах 

в данной возрастной группе [9].

В исследовании Y. Dong et al. (2020) сообщается 

о повышенном риске развития тяжелых и критиче-

ских состояний у детей первого года жизни, однако 

в данной работе отсутствуют данные о каких-либо 

сопутствующих заболеваниях [10].

В нашей клинической практике встречался слу-

чай COVID-19 у ребенка в возрасте 1 года 7 месяцев 

с ОМЛ, который, однако, закончился летально на 

фоне тяжелого сепсиса и активного течения новой 

коронавирусной инфекции [2].

Отдельно стоит сказать об изменениях при раз-

витии мультисистемного воспалительного синдрома 

(МВС), проявления которого подобны синдрому 

Кавасаки. При его развитии в случае прогрессирова-

ния инфекции у детей повышаются уровни воспали-

тельных маркеров – интерлейкина-6 и СРБ. Отмеча-

ется повышение СОЭ, прокальцитонина, выраженная 

гиперферритинемия. У большинства детей с МВС 

развиваются лимфопения, нейтрофилез, анемия, 

тромбоцитопения, происходит увеличение уровней 

мозгового натрийуретического пептида и тропони-

на. В коагулограмме повышаются уровни D-димера, 

фибриногена, увеличивается значение МНО. Значе-

ния ферритина выше 500 мкг/л, лихорадка, изменения 
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уровней воспалительных маркеров могут свидетель-

ствовать о развитии вторичного гемофагоцитарного 

синдрома (синдрома активации макрофагов) [2, 6].

Несмотря на увеличение риска неблагоприятного 

исхода при COVID-19 у детей, имеющих иммуноде-

фицит при проведении противоопухолевой терапии, 

по данным имеющихся исследований, у подавля-

ющего числа больных данной группы инфекция 

протекает в бессимптомной или легкой форме и не 

сопровождается увеличенным риском смертности [6, 

11]. К тому же, по некоторым данным, у детей с имму-

носупрессией отмечается более благоприятный исход 

COVID-19 по сравнению с детьми, имеющими другие 

сопутствующие заболевания [11, 12]. Тем не менее 

узнать причины этого и достоверно оценить влияние 

иммуносупрессии на COVID-19 у детей еще предсто-

ит в дальнейших исследованиях.

Врожденные лейкозы (ВЛ) являются крайне ред-

ким вариантом острых лейкозов, манифестируют 

в течение первого месяца жизни ребенка и характе-

ризуются злокачественной трансформацией и про-

лиферацией незрелых миелоидных, лимфоидных или 

эритроидных клеток, их диссеминацией и внедрени-

ем в другие ткани [13]. ВЛ встречаются у 1–5 из 1 млн 

новорожденных и составляют менее 1 % всех лейко-

зов у детей, при этом являясь 3-й по частоте неона-

тальной опухолью после тератомы и нейробластомы. 

Значительных различий в возникновении ВЛ в зави-

симости от пола ребенка и этнической принадлеж-

ности не выявлено, однако однояйцевые близнецы 

имеют высокую конкордантность возникновения ВЛ 

[13–15].

Этиологические факторы возникновения ВЛ до 

конца неизвестны, однако предполагается, что боль-

шое влияние на развитие ВЛ оказывает внутриутроб-

ное воздействие различных токсических веществ, 

некоторых лекарственных средств (например, инги-

биторов топоизомеразы II), а также избыточное потре-

бление матерью продуктов питания, содержащих 

флаваноиды, ингибирующие активность топоизоме-

разы II (например, кверцетин, генистеин, катехины) 

[16, 17]. Большую роль играет появление различных 

генетических изменений, главным образом наличие 

реаранжировки гена MLL (KMT2A), встречающей-

ся в среднем в 40–80 % случаев ВЛ [13, 15–17]. Ген 

MLL локализован на длинном плече 11-й хромосомы 

и кодирует белок гистонметилтрансферазу, который 

является важным позитивным регулятором транс-

крипции генов посредством метилирования лизина 

в гистоне H3, причем повышение риска развития 

MLL-реаранжировки коррелирует с употреблением 

матерью пищи с большим количеством ингибиторов 

топоизомеразы II [17]. Риск развития ВЛ также ассо-

циирован с синдромом Дауна и синдромом Нунан, 

однако многие исследователи отделяют этот вариант 

от других, «истинных» ВЛ [14], и в данном обзоре так-

же рассматриваются ВЛ, не связанные с вышеуказан-

ными синдромами.

ВЛ могут быть представлены в виде ОМЛ, острого 

лимфобластного лейкоза (ОЛЛ) либо иметь смешан-

ный фенотип, при этом ОМЛ составляет около 75 % 

всех случаев [14].

Наиболее часто врожденный ОМЛ представлен 

FAB M5-вариантом, на долю которого приходится 

около половины случаев, а также M4 и реже M7-ва-

риантом. Характерны транслокации t(4;11)(q21;q23), 

t(11;19)(q23;p13), t(9;11)(p21;q23) и наличие реа-

ранжировки гена MLL (11q23), что описано выше, 

причем наличие MLL-реаранжировки коррелирует 

с вариантами M4 и M5 [16, 18]. На бластах обычно 

экспрессируются CD13, CD14, CD15 и CD33 антиге-

ны, а в случае M7-варианта – CD36, CD41ab, CD61, 

в 20 % случаев M7-варианта отмечено наличие 

транслокации t(1;22)(p13;q13)/RBM15-MKL1 [16].

Врожденный ОЛЛ чаще всего представлен в виде 

про-B-ОЛЛ с экспрессией CD15 и CD19 и характе-

ризуется менее благоприятным прогнозом. Для дан-

ного вида ВЛ также характерны перестройки t(4;11)

(q21;q23), t(11;19)(q23;p13). Часто сообщается о его 

бифенотипическом варианте с коэкспрессией CD33 –

антигеном, ассоциированным с клетками миелоид-

ного ряда [14, 16, 18]. Случаи ВЛ, не сочетающиеся 

с MLL-реаранжировкой, могут отличаться совершен-

но различными цитогенетическими перестройками 

[14, 18].

Общая 2-летняя выживаемость при ВЛ, по данным 

метаанализа Q. Zhang et al. (2019), составляет около 

44 %, при этом наличие реаранжировки гена MLL 

является фактором риска неблагоприятного исхода. 

По полученным этой группой исследователей дан-

ным, использование ХТ при ВЛ, ассоциированном 

с MLL-реаранжировкой, приводило к увеличению 

средней продолжительности жизни, однако в случаях 

ВЛ без MLL-реаранжировки ХТ достоверно не влияла 

на отдаленные последствия. В этом обзоре описаны 

случаи спонтанной регрессии ВЛ в случаях, ассоци-

ированных с транслокацией t(8;16)/KAT6A-CREBBP 

и отсутствием MLL-реаранжировки [15].

Необходима дифференциальная диагностика 

и с транзиторным миелопролиферативным расстрой-

ством (транзиторным лейкозом), которое почти всег-

да ассоциировано с синдромом Дауна и разрешается 

самостоятельно. Наиболее часто ВЛ проявляется гепа-

тоспленомегалией и инфильтрацией кожных покровов 

с образованием лейкемидов – твердых красно-синих 

узелков (симптом «черничного маффина»), однако 

данный симптом не является специфичным для ВЛ 

и может встречаться при нейробластоме, внутриутроб-

ном инфицировании или при наличии очагов экстра-

медуллярного кроветворения. Поражение центральной 

нервной системы встречается в 25–50 % случаев и про-

является выбуханием родничков черепа, папиллоэде-

мой и кровоизлияниями в сетчатку глаза с возможным 

угнетением сознания ребенка [13–15, 19]. Учитывая 

то, что развитие злокачественного процесса проходит 

в утробе матери, проявления ВЛ возможно обнаружить 
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при УЗИ во время беременности: типичны многово-

дие, водянка плода и гепатоспленомегалия [19], одна-

ко данные признаки могут также свидетельствовать 

и о наличии внутриутробной инфекции плода.

Наиболее характерным гематологическим измене-

нием ВЛ является выраженный лейкоцитоз (в основ-

ном более 50 × 109/л). Помимо этого, у младенцев 

часто наблюдаются анемия различной степени тяже-

сти, тромбоцитопения и появление бластов в крови 

с тенденцией к быстрому нарастанию их количества 

в течение нескольких часов или дней после рожде-

ния, с чем связано быстрое ухудшению состояния 

ребенка [13–15]. Возможны изменения со стороны 

коагулограммы, которые могут являться результатом 

инфильтративного поражения печени или даже про-

явлением диссеминированного внутрисосудистого 

свертывания [14].

Заключение
По данным имеющихся исследований, COVID-19 

у детей с онкопатологией и вторичной иммуносу-

прессией характеризуется более благоприятным 

течением инфекции (с точки зрения выраженности 

характерных иммунологических реакций организ-

ма на SARS-CoV-2), вместе с тем в публикациях 

нередко сообщается о высоком риске летальных 

исходов у детей первого года жизни, в том числе 

из-за морфофункциональных особенностей систем 

организма. Причины таких разрозненных данных 

еще предстоит достоверно выяснить, однако важно 

отметить, что дети первого года жизни с онкопато-

логией и COVID-19 требуют повышенного внимания 

и мультидисциплинарного подхода. Представленный 

нами клинический случай демонстрирует нестан-

дартное и длительное персистирование возбудителя 

COVID-19 и опыт успешного применения донорской 

свежезамороженной плазмы крови с антителами 

к SARS-CoV-2 при сочетанном течении инфекции 

с ОМЛ у младенца и, вероятно, необычную реакцию 

КМ на инфекцию, первоначально расцененную как 

развитие рецидива и резистентности к проводимой 

ХТ.
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