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РЕЗЮМЕ 

Актуальность. Остаются недостаточно изученными изменения иммунной си-
стемы на фоне инфекционного процесса, вызванного вирусом SARS-CoV-2. Публи-
каций, посвященных характеру и продолжительности нарушений иммунитета 
единичное количество. Сохраняются опасения возможности формирования от-
даленных последствий, связанных с иммунной недостаточностью. Динамиче-
ская оценка иммунологических параметров у детей после COVID-19 крайне важна 
для профилактики возможных осложнений и отдаленных последствий.
Цель. Провести мониторинг параметров иммунного статуса у детей в пост-
ковидном периоде через 1, 3 и 12 месяцев.
Материалы и методы. В исследовании приняли участие 60 детей г. Иркутска 
с диагнозом СOVID-19. Исследование иммунного статуса, определение наличия 
специфических антител A, М, G и титра IgG к вирусу SARS-CoV-2 осуществлял-
ся через 1, 3, 12 месяцев после острого периода СOVID-19.
Результаты. В постковидный период у детей через 1, 3, 12 месяцев после 
COVID-19 выявляются изменения параметров иммунитета – клеточного, 
гуморального звеньев и системы фагоцитоза. Наибольшие изменения на-
блюдались через 12 месяцев после COVID-19 в виде отрицательной динами-
ки показателей фагоцитоза (p < 0,001). Через 1, 3 и 12 месяцев не изменяется 
доля детей с отклонениями показателей клеточного иммунитета (р > 0,05). 
Уровни общих иммуноглобулинов у большинства детей находились в рефе-
ренсном интервале (р > 0,05). Через год у всех детей определялись IgG к SARS-
CoV-2 (р < 0,0001) при этом 96,7 % имели высокий титр антител.
Заключение: Изменения показателей иммунного статуса у детей после 
COVID-19 можно рассматривать в качестве предикторов в постковидном 
периоде отдаленных последствий, включая развитие хронической инфекци-
онной патологии. Необходимо продолжить динамический мониторинг состо-
яния иммунитета и состояния здоровья детей после перенесенной COVID-19.
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RESUME

Background. The changes in the immune system against the background of the infec-
tious process caused by the SARS-CoV-2 virus remain insufficiently studied. Concerns 
remain about the possibility of long-term consequences associated with immune defi-
ciency. Dynamic assessment of immunological parameters in children after COVID-19 
is essential to prevent possible complications and long-term consequences.
The aim. To monitor the immune status of children in post-COVID period after 1, 3 
and 12 months.
Materials and methods. Sixty children of the city of Irkutsk with COVID-19 diagnosis 
participated in the study. Investigation of immune status, determination of the pres-
ence of specific antibodies A, M, G and titer IgG to the SARS-CoV-2 virus was carried 
out 1, 3, 12 months after the acute period of COVID-19.
Results. In the post-COVID period, children after 1, 3, 12 months after COVID-19 re-
veal changes in immune parameters – cellular, humoral link and phagocytosis system. 
The biggest changes were observed 12 months after COVID-19 in the form of negative 
dynamics of phagocytosis (p < 0.001). There is no change in the proportion of children 
with abnormal cell immunity (p > 0.05) over months 1, 3 and 12. Overall immunoglob-
ulin levels in most children were within the reference range (p > 0.05). After a year, all 
children were identified with IgG to SARS-CoV-2 (p < 0.0001) and 96.7 % had high titer 
antibodies.
Conclusion. Changes in the immune status of children after COVID-19 can be con-
sidered as predictors in the post-COVID period of long-term consequences, including 
the development of chronic infectious pathology. The dynamic monitoring of children’s 
immunity and health status after COVID-19 should be continued.
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ВВЕДЕНИЕ

Пандемия новой коронавирусной инфекции SARS-
CoV-2 в России началась в 2020 году, и в настоящее 
время COVID-19 имеет более низкий уровень распро-
странения, меняется характер и выраженность кли-
нических проявлений [1, 2]. Несмотря на то, что новая 
коронавирусная инфекция становится по клиниче-
ским проявлениям острого периода все меньше отли-
чимой от большой группы респираторных вирусных 
инфекций, все же имеет характерные особенности 
течения, развития осложнений и отдаленных послед-
ствий, с вовлечением в патологический процесс почти 
всех органов и систем организма [3, 4, 5]. Осложнения 
и отдаленные последствия инфекции, вызванной ви-
русом SARS-CoV-2, остаются актуальной проблемой 
современного практического здравоохранения. В на-
чале пандемии (2020–2021  гг.) складывалось мнение, 
что дети менее восприимчивы к вирусу SARS-CoV-2 
и детский организм меньше подвержен его патоло-
гическому действию. В то же время, 18  % диагности-
рованных случаев заражения COVID-19 приходилось 
на детское население, из которых 6 % – дети дошколь-
ного возраста; 12 % – школьного возраста. У большин-
ства детей новая коронавирусная инфекция протекала 
бессимптомно или имела легкие проявления, а отда-
ленные последствия, характерные для постковидного 
синдрома, по данным литературы, наблюдаются более 
чем у 70 % детей, и могут сохраняться от нескольких 
месяцев и дольше [6, 7, 8]. Данные об обратимости 
и длительности сохранения постковидных симптомов 
очень скудные [9, 10]. Описаны соматические, психо-
эмоциональные нарушения, значительно влияющие 
на качество жизни детей [10-14]. В ряде исследований 
была установлена связь развития постковидного син-
дрома с нарушениями функций иммунной системы 
и дисбалансом концентрации некоторых цитокинов 
[15-18]. По-прежнему остаются недостаточно изучен-
ными и отличаются от других респираторных инфек-
ций изменения иммунной системы на фоне текуще-
го инфекционного процесса [19, 20]. Научных работ 
по изучению данного вопроса немного, посвященных 
характеру и продолжительности нарушений иммуни-
тета — единичны [21-24]. Тем не менее, сохраняются 
опасения возможности формирования отдаленных 
последствий, связанных с иммунной недостаточно-
стью, особенно в детском возрасте [25, 26, 27]. Наблю-
дения за изменениями показателей иммунного статуса 
у детей в динамике после перенесенной новой коро-
навирусной инфекции имеют достаточно высокую ак-
туальность для формирования прогностических ал-
горитмов течения постковидного периода и оценки 
риска развития осложнений и последствий COVID-19.

ЦЕЛЬ ИССЛЕДОВАНИЯ

Провести мониторинг параметров иммунного статуса 
у детей в постковидном периоде через 1, 3 и 12 месяцев.

МАТЕРИАЛЫ И МЕТОДЫ

В ходе организованного проспективного клини-
ческого исследования на когортной основе изучено 
состояние иммунного статуса у детей г. Иркутска, пере-
болевших легкой формой течения COVID-19. В период 
с октября по ноябрь 2020 года было включено 60 детей 
в возрасте от 3 до 17 лет, которые получали лечение 
в амбулаторных условиях в ОГАУЗ «Иркутская город-
ская детская поликлиника № 1» после подтвержденно-
го диагноза коронавирусной инфекции. Соотношение 
полов в группе составило 50 % мальчиков и 50 % дево-
чек, средний возраст участников — 12 лет.

Для оценки иммунного статуса проводились на-
блюдения через 1, 3 и 12 месяцев после острого перио-
да заболевания. Исследования включали анализ меди-
цинских карт, клиническое обследование, определение 
иммунного профиля и наличия антител A, M, G, а также 
титр иммуноглобулинов G к SARS-CoV-2. Критерии ис-
ключения из исследования включали отказ от участия, 
наличие острых респираторных инфекций с повышен-
ной температурой, обострение хронических заболева-
ний за 2 недели до исследования и несоответствие тре-
бованиям к подготовке к обследованию (прием пищи, 
напитков с кофеином, лекарственных препаратов 
в промежутке 10–12 час до исследования, физическая 
нагрузка в течение 3 суток до исследования, пассивное 
и активное курение в день исследования).

Иммунологические исследования проводились 
в ОГАУЗ «Иркутский областной клинический консуль-
тативно-диагностический центр», где оценивались 
показатели клеточного и гуморального иммунитета, 
а также функциональность фагоцитарной системы. Ме-
тодом проточной цитофлюорометрии определялись 
количественные соотношения основных иммуноком-
петентных клеток: Т-лимфоцитов (HLA DR+CD3+, CD3+), 
B-лимфоцитов (CD19+CD3-), натуральных киллеров 
(CD56+CD16+CD3-), а также подгрупп Т-лимфоцитов 
(CD3+CD8+, CD3+CD4+). Были рассчитаны относитель-
ные и абсолютные показатели содержания этих клеток 
в крови, а также иммунорегуляторный индекс.

В рамках комплексного иммунологического ис-
следования уровня общих иммуноглобулинов IgA, 
IgM и IgG проводилось определение концентраций 
в сыворотке крови методом твердофазного ИФА с ис-
пользованием специализированных тест-систем «IgА 
общий-ИФА-БЕСТ», «IgМ общий-ИФА-БЕСТ» и «IgG об-
щий-ИФА-БЕСТ». Для оценки состояния фагоцитоза 
изучались ключевые параметры: активность нейтро-
филов, их фагоцитарное число и индекс. Функцио-
нальная компетентность системы фагоцитоза опреде-
лялась путем анализа спонтанной и индуцированной 
люминол-зависимой хемилюминесценции нейтро-
фильных клеток.

Показатели иммунного статуса, превышающие или 
не достигающие возрастно-областных референсных 
значений, рассматривались как патологические откло-
нения. Статистическая обработка данных осуществля-
лась с использованием программного обеспечения 
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«Statistica 6.0» посредством описательных статисти-
ческих методов и критерия χ2 Пирсона для сравне-
ния относительных величин. Расчеты доверитель-
ного интервала (ДИ) для долей проводились через 
онлайн-калькуляторы.

Визуализация результатов исследования выполня-
лась с помощью Microsoft Excel на платформе Windows 
2010.

Проект был одобрен этическим комитетом Науч-
ного центра проблем здоровья семьи и репродукции 
человека (протокол №  7 от 02.10.2020  г.) при строгом 
соблюдении принципов Хельсинкской декларации ВОЗ 
1964 года в редакции 2013 года, а также норм и правил 
клинической практики в Российской Федерации (при-
каз Минздрава РФ № 200н от 01.04.2016 г.). Исследова-
ние проводилось с получения информированного со-
гласия всех участников.

РЕЗУЛЬТАТЫ И ОБСУЖДЕНИЕ

В ходе первоначального этапа нашего исследова-
ния [25], установлено значительное снижение показа-
телей фагоцитоза в постковидный период. У половины 
больных отмечено снижение фагоцитарного индек-
са (53,3  %, 95% ДИ 40,1–66,1  %), фагоцитарного числа 
(41,6  %, 95% ДИ 29,3–55,1  %), а также фагоцитарной 
активности у трети пациентов (18,3  %, 95% ДИ 9,8–
30,8 %). На первом этапе у большинства детей (60,0 %; 
95% ДИ 46,5–72,2  %) снижена возможность кислоро-
дозависимого фагоцитоза нейтрофилов в спонтанной 
люминол-зависимой хемилюминисценции, а в инду-
цированной почти у половины когорты (58,3 %; 95%ДИ 
44,9–70,6  %) с выраженностью снижения в некоторых 
случаях свыше 92 % от нижней границы региональных 
референсных значений [25].

При оценке состояния системы фагоцитоза в дина-
мике через 3 месяца относительно результатов, полу-
ченных через 1 месяц после заболевания, установлено, 
что у детей, перенесших COVID-19, состояние системы 
фагоцитоза не восстанавливается до возрастных значе-
ний нормы, что видно из Рисунка 1 (p = 0, 524). Фагоци-
тарная активность остается сниженной у 20,0 % детей 

(12/60; 95%ДИ 12,6–28,4  %) ниже референсных значе-
ний сохраняются фагоцитарный индекс у 50,0 % (30/60; 
95% ДИ 11,2–24,3  %) и фагоцитарное число у 43,3  % 
(12/60; 95% ДИ 18,3–24,6 %).

Самые выраженные изменения наблюдались через 
12 месяцев после перенесенной новой коронавирус-
ной инфекции в виде отрицательной динамики показа-
телей фагоцитоза (p < 0,001). Снижение фагоцитарной 
активности нейтрофилов уже определялось у 40,0  % 
(24/60; 95% ДИ 13,7–42,1  %) детей, фагоцитарного ин-
декса 83,3 % (50/60; 95% ДИ 38,6–88,7 %), фагоцитарно-
го числа 81,6 % (49/60; 95% ДИ 43,2–86,4 %). Таким обра-
зом, доля детей со снижением фагоцитарного индекса 
и фагоцитарного числа увеличилась в 1,6 (p  <  0,001) 
и 2,3 раза (p < 0,001) соответственно (Рис. 1). Наруше-
ния фагоцитоза, сопровождающиеся значительным 
снижением метаболических резервов нейтрофилов, 
выявлены у большинства детей (61,6 %).

Изменения основных функциональных свойств 
нейтрофильных лейкоцитов являются предиктором 
восприимчивости организма к инфекционным аген-
там. Выраженное динамическое снижение показателей 
фагоцитоза у детей после перенесенной новой коро-
навирусной инфекции способствует формированию 
предрасположенности к острым и рекуррентным ин-
фекционным заболеваниям, а при длительных и стой-
ких изменениях функции фагоцитоза могут привести 
к другим отдаленным последствиям и развитию хрони-
ческой патологии.

Наиболее частые отклонения клеточного иммуни-
тета в постковидный период на первом этапе исследо-
вания выявлены в показателях В-лимфоцитов CD19+ 
CD3- у 58,3  % (35/60; 95% ДИ 44,9–70,1  %), NK-клеток 
CD56+CD16+CD3- у 46,6 % (28/60; 95% ДИ 33,8–59,39 %) 
и активированных Т-лимфоцитов CD3+ у 61,6 % (37/60; 
95% ДИ 48,2–73,6 %) детей [22].

В динамике после перенесенной новой коронави-
русной инфекции выявлено, что через 1, 3 и 12 меся-
цев статистически значимо не изменяется доля детей 
с отклонениями показателей клеточного иммунитета 
в виде активации клеточного звена (p > 0,05) или сни-
жения (p > 0,05) его активности ниже возрастной нор-
мы (Рис. 2). В целом, достаточно настораживающим 

РИС. 1. 
Динамика показателей фагоцитоза (ФА – фагоцитарная ак-
тивность, ФИ – фагоцитарный индекс, ФЧ – фагоцитарное чис-
ло), у детей в постковидный период через 1, 3, 12 месяцев (n = 60)

FIG. 1. 
Dynamics of indicators of phagocytic activity of neutrophils in 
children in the post-COVID period after 1, 3, 12 months (n = 60)
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в плане риска для развития у детей отдаленных послед-
ствий COVID-19, является тот факт, что все отклонения 
параметров клеточного иммунитета через год после 
перенесенной инфекции сохранились, и восстановле-
ния до возрастных норм не произошло.

Доли детей, имеющих отклонения параметров 
клеточного иммунитета, достаточно высоки, при этом 
следует отметить наличие способности В-лимфоцитов 
к продукции общих иммуноглобулинов и отсутствие 
признаков поликлональной активации.

Уровни общих иммуноглобулинов A, M, G в сыво-
ротке крови у 96,7 % (58/60; 95% ДИ 87,4–99,4%), 93,3 % 
(56/60; 95% ДИ 82,9–97,8  %) и 96,7  % (58/60; 95% ДИ 
87,4–99,4 %) детей не выходили за пределы референс-
ного интервала [25]. Через 3 и 12 месяцев после пере-
несенной новой коронавирусной инфекции у детей 
динамики в показателях уровня общих иммуноглобу-
линов не отмечалось (р > 0,05), и также у большинства 
детей показатели соответствовали возрастным регио-
нальным нормам.

Через месяц после выздоровления специфические 
антитела IgG к коронавирусу SARS-CoV-2 определялись 
у 81,6 % (49/60; 95% ДИ 69,1–90,1 %), Ig A у 40 % (14/25; 
95% ДИ 24,3–57,8  %), суммарные Ig A+M+G у 86,6  % 
(52/60; 95% ДИ 74,8–93,7  %) детей, Ig M к SARS-CoV-2 
у 96,7 % детей (58/60; 95% ДИ 84,4–92,3%) отсутствова-
ли (Рис. 3).

Через месяц после выздоровления уровень Ig G 
к коронавирусу SARS-CoV-2 в низких титрах (1:10–1:800) 
определялся у 78,8 % (37/49; 95% ДИ 65,1–88,0 %), сред-
ний уровень антител (1:1600–1:6400) у 21,3  % (10/49; 
95% ДИ 11,2–36,1 %) и в высоких титрах (1:1280 и выше) 
только у 4,2 % (2/49; 95% ДИ 0,7–15,7 %), может расце-
ниваться как недостаточный протективный уровень 

гуморального постинфекционного иммунитета (Рис. 4). 
Через год после COVID-19 доля детей, у которых опре-
делялись специфические IgG увеличилась (р < 0,0001) 
и составила 100 %, при этом большинство из них 96,7 % 
(56/60; 95% ДИ 93,1–98,4 %) имели высокий титр анти-
тел к SARS-CoV-2 (Рис. 4). При этом нельзя исключить, 
что рост специфических титров IgG через год после 
заболевания был обусловлен дополнительным кон-
тактом детей с вирусом SARS-CoV-2. На момент про-
ведения третьего этапа нашего исследования среди 
больных коронавирусной инфекцией в г. Иркутске пре-
валировали заболевания, вызванные вариантом «Оми-
крон» вируса SARS-CoV-2.

РИС. 2. 
Распространенность отклонений клеточного иммунитета 
(109/л) у детей через 1, 3 и через 12 месяцев после COVID-19 (n = 60)

РИС. 3. 
Специфические иммуноглобулины А, M, G к вирусу SARS-CoV-2 че-
рез 1 месяц после COVID-19 (n = 60)
FIG. 3. 
Specific immunoglobulins A, M, G to the SARS-CoV-2 virus 1 month after 
COVID-19 (n = 60)

FIG. 2. 
Deviations in absolute indicators of cellular immunity (109/l) 
in children 1, 3 and 12 months after COVID-19 (n = 60)
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ЗАКЛЮЧЕНИЕ

Проспективная когортная оценка иммунного ста-
туса у детей в постковидный период демонстрирует 
значительные отклонения как на уровне клеточного 
и гуморального иммунитета, так и в работе системы 
фагоцитов. Через год после перенесенной новой ко-
ронавирусной инфекции у детей отмечается суще-
ственное снижение показателей фагоцитоза: доля 
с пониженным фагоцитарным индексом возросла 
на 60  %, а фагоцитарного числа — вдвое, что указы-
вает на серьезные нарушения и может привести к по-
вышенной чувствительности к различным инфекциям 
в постковидном периоде, частым воспалительным ре-
акциям и риску развития хронических заболеваний. 
Хотя синтез антител IgG к SARS-CoV-2 сохраняется, 
их уровень у 67  % детей через месяц после болезни 
остается низким, что свидетельствует о недостаточ-
ной гуморальной защите и потенциально слабом 
специфическом иммунном ответе. Однако спустя год 
антитела обнаруживаются уже у всех обследованных 
с высокими титрами, что указывает на восстановле-
ние защитного уровня гуморального постинфекцион-
ного иммунитета. Полученные данные подчеркивают 
значительные изменения в детском иммунитете после 
COVID-19, которые могут быть ключевыми факторами 
развития постковидного синдрома. Требуется даль-
нейшее углубленное изучение динамики иммунных 
процессов и клиническое наблюдение за детьми, пе-
ренесших инфекцию SARS-CoV-2.
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