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Обзор литературы

В настоящее время имеются научные подтверж-
дения, что для COVID-19 основными мишенями 
помимо дыхательной системы являются цен-
тральная и периферическая нервная система. 
Клинические синдромы поражения нервной 

системы разнообразны и включают: энцефа-
лит, энцефалопатии, моно- и полинейропатии 
[9, 15]. При этом наиболее тяжелые проявления 
COVID-19 наблюдаются у детей с хроническими 
неврологическими расстройствами, такими как 
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РЕЗЮМЕ Представлены данные литературы по проблеме COVID-19 и связанных с ним неврологи-
ческих и нейроиммунологических осложнений у детей. Известно, что высокая скорость распро-
странения, тяжелая симптоматика, включающая психологические и неврологические признаки, а 
также недоступность эффективных лекарств – основные факторы, делающие COVID-19 масштаб-
ной угрозой для всего мира. Считается, что COVID-19 – легкое инфекционное заболевание у детей. 
Однако нельзя исключать вероятность развития серьезных осложнений, таких как мультисистем-
ный воспалительный синдром. COVID-19 вызывает у детей неврологические заболевания различ-
ной степени тяжести, такие как инсульт, энцефалопатия, миалгия, цефалгия и др. Развитие этих со-
стояний связано с провоспалительными реакциями и цитокиновым штормом, которые изменяют 
физиологию гематоэнцефалического барьера и позволяют вирусу проникнуть в мозг. 
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ABSTRACT The article presents a review of the literature on COVID-19 and related neurological and neu-
roimmunological complications in children. The high rate of spread, severe symptoms, psychological and 
neurological problems, as well as the unavailability of effective drugs are known to be the main factors 
that make COVID-19 a large-scale threat to the whole world. COVID-19 is thought to be a mild infectious 
disease in children. However, the possibility of serious complications like multisystem inflammatory syn-
drome development cannot be excluded. COVID-19 causes mild or severe neurological problems in chil-
dren, such as stroke, encephalopathy, myalgia, cephalgia etc. The development of these conditions is 
associated with pro-inflammatory reactions and a cytokine storm that alter the physiology of the blood-
brain barrier and allow the virus to enter the brain.
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детский церебральный паралич, последствия 
черепно-мозговой травмы, инсульт, энцефало-
патия, эпилепсия и т. д. [12]. Тропность виру-
са SARS-CoV-2 к структурам нервной системы 
связана с особенностями его морфологии [3]. 
В  структуру SARS-CoV-2 входит белок SPIKE, ко-
торый состоит из двух субъединиц, известных 
как S1 и S2, где S1 облегчает связывание рецеп-
торов, а S2 способствует слиянию мембран [35]. 

Было обнаружено, что белки SPIKE усиливают 
распространение вируса, благоприятствуя сцеп-
лению инфицированных клеток с соседними не-
инфицированными клетками [32]. Для проник-
новения SARS-CoV-2 в клетки человека-хозяина 
требуется клеточный рецептор ангиотензин-
превращающего фермента 2 (AПФ2) и серинпро-
теаза TMPRSS2 для праймирования белка шипа. 
TMPRSS2 инициирует процесс расщепления, а 
активированный SPIKE белок способствует про-
никновению вируса в клетки, а также его пере-
даче соседним клеткам [23]. Домен связывания 
рецептора, присутствующий в субъединице S1, 
может связываться с человеческим AПФ2 с уси-
лением взаимодействия рецептора со спайком и 
способствовать развитию инфекции [2, 18]. Для 
передачи SARS-CoV-2 требуется минимальная 
доза вируса, способного к репликации, которая 
может быть доставлена уязвимому восприимчи-
вому хозяину. Распространение SARS-CoV-2 че-
рез респираторную передачу зависит от мелких 
аэрозолей, изгоняемых из дыхательных путей, 
или взвешенных вирионов на крупных каплях, 
размер которых обычно превышает 5 мкм, в то 
время как объем аэрозолей составляет, как по-
лагают, меньше 5 мкм. 

В период пандемии новой коронавирусной ин-
фекции отмечался рост заболеваемости детей и 
подростков, что обусловливалось низким уров-
нем коллективного иммунитета, отсутствием 
эффективных специфических противовирус-
ных препаратов для лечения и профилактики 
COVID-19, контагиозностью и высокой частотой 
тяжелых форм инфекции среди взрослого насе-
ления.

Поиск научных источников осуществляли в меж-
дународной базе данных PubMed по ключевым 
словам: «neurological complicationsin children 
with COVID 19», «neurological symptomsin chil-
dren with COVID-19», а также в российской базе 
научных исследований eLibrary.Ru по ключевым 

словам: «неврологические осложнения у детей 
с COVID-19», «неврологические проявления у 
детей с COVID-19», за период с января 2020 по 
декабрь 2022 гг. 

Неврологические проявления COVID-19 можно 
разделить на три группы: возникающие во вре-
мя COVID-19, после выздоровления от COVID-19 
и в течение мультисистемного воспалительного 
синдрома (MIS-C).

У детей заболевание может протекать как бес-
симптомно, так и в виде тяжелой и опасной для 
жизни формы [5, 30]. Однако тяжелое заболе-
вание встречается нечасто, поскольку у детей 
реже по сравнению со взрослыми встречаются  
такие заболевания, как артериальная гипер-
тензия, сахарный диабет, ишемическая болезнь 
сердца, онкологическая патология. В связи с 
тем, что такие условия, как дифференциальная 
экспрессия АПФ2, сопутствующие заболевания 
и предрасположенность к провоспалительным 
состояниям относительно реже наблюдаются 
у детей, риск проникновения SARS-CoV-2, его 
репликации, развитие воспаления, гипоксии и 
повреждение тканей меньше по сравнению со 
взрослыми  [46]. Еще одним протективным фак-
тором у детей является более высокая эффек-
тивность врожденного иммунного ответа, кото-
рая обычно снижается с возрастом [13].

Сегодня накопилось множество фактов, что 
COVID-19 вызывает неврологические проявле-
ния и осложняет имеющиеся заболевания нерв-
ной системы. Одной из возможных причин по-
ражения нервной системы может быть прямая 
вирусная инфекция, так как SARS-CoV-2, пусть 
редко, но обнаруживается в мозге, цереброспи-
нальной жидкости [69]. Проникновение SARS-
CoV-2 в нервную систему связано с его миграци-
ей по аксонам терминальных ветвей I, V, VII, XII 
пар черепных нервов в головной мозг [41, 42].
Другой механизм инвазии вируса в централь-
ную нервную систему (ЦНС) связан с повыше-
нием проницаемости гематоэнцефалического 
барьера вследствие увеличения уровня про-
воспалительных цитокинов и развивающейся 
гипоксии [55]. Повреждение эндотелия сосудов 
приводит к активации провоспалительных, про-
коагуляционных факторов, кроме того посред-
ством рецептора АПФ2 происходит нарушение 
функционирования ауторегуляции церебраль-
ного и системного артериального давления, что 
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проявляется развитием церебральной гипопер-
фузии и ишемии [36].

Неврологическое поражение во время 
COVID-19. Одним из самых частых неврологи-
ческих осложнений у детей с COVID-19 явля-
ются сенсорные нарушения в виде снижения 
обоняния и вкуса [38]. Причем агевзия и анос-
мия встречаются у 1 из 7–8 детей до 19 лет [40]. 
Кроме того, COVID-19 повышает риск развития 
других серьезных неврологических состояний, 
таких как ишемический инсульт, внутричереп-
ное кровоизлияние, тромбозы вен и синусов 
головного мозга, нарушения периферической 
нервной системы вплоть до развития синдрома 
Гийена – Барре (СГБ) [56, 63], делирия, энцефало-
патии, головные боли [24], фебрильные и нефе-
брильные судорожные приступы [24]. 

Нередкими клиническими проявлениями новой 
коронавирусной инфекции являются головные 
боли [8]. Так, в метаанализе, включающем око-
ло 60 публикаций, у 12 % пациентов с COVID-19 
отмечалась головная боль [27]. В других иссле-
дованиях частота встречаемости головной боли 
достигала 34–60 % [54, 68]. Патогенез головной 
боли связывают с вовлечением тригеминальной 
системы, поскольку вирус внедряется в оконча-
ния ветвей тройничного нерва в слизистой обо-
лочке носовой полости, конъюнктиве, роговице, 
небном язычке [48]. Помимо этого, этиопатоге-
нетические факторы головной боли могут быть 
связаны с другими механизмами: 1.  Ношение 
средств индивидуальной защиты (маски, ре-
спираторы). 2.  Лекарственно-индуцированные 
головные боли при приеме препаратов для ле-
чения COVID-19 (анальгетиков, нестероидных 
противовоспалительных препаратов). 3.  Голов-
ные боли, связанные с астенодепрессивным 
синдромом. 4.  Головные боли, обусловленные 
действием SARS-CoV-2 на сосудистую и нервную 
систему [17].  

COVID-19 инфекция достаточно часто может вы-
звать тяжелые клинические проявления, напри-
мер, инфекционно-токсическую энцефало патию,  
возникающую в результате тяжелой гипо ксии, 
связанной с развитием дыхательной недоста-
точности и вирусемией. Для энцефалопатии 
характерны следующие симптомы: цефалгия, 
расстройство сознания, судорожный синдром, 
когнитивное снижение. В целом клинико-эпи-
демиологические исследования подтверждают 

высокую распространенность различных ва-
риантов неврологической патологии, включа-
ющей не только энцефалопатию, но и инсульт, 
мие лопатию, поражение периферической нерв-
ной системы, она встречается у 36,4  % пациен-
тов с COVID-19 [47]. Подтверждение возникнове-
ния энцефалопатии обнаруживаются не только 
в прижизненных исследованиях, но и данными 
посмертных изменений головного мозга. Так, 
у пациентов, умерших от COVID-19, выявлены 
признаки отека и набухания мозга, атрофиче-
ские изменения, вовлекающие преимуществен-
но височные и лобные доли [7, 14]. 

В период COVID-19 также отмечался рост рас-
пространенности цереброваскулярной пато-
логии в виде мозгового инфаркта и внутриче-
репных кровоизлияний, а также характерных 
поражений краниальных нервов. При этом тя-
желое и критического течение COVID-19 чаще 
наблюдается у детей с наличием коморбидной 
соматической патологии, например, врожден-
ные аномалии развития, эндокринные заболе-
вания, онкологическая патология, иммунодефи-
цитные состояния различного генеза и др. [29, 
45]. Так, по данным литературы [50, 43], сопут-
ствующие заболевания выявлялись у 80 % детей, 
госпитализированных в отделения реанимации 
и интенсивной терапии, а летальность среди де-
тей составила 4,2 %. 

Достаточно глубоко изучено, что COVID-19 
может вызывать воспаление эндотелия сосу-
дов, способное повышать риск возникновения 
тромботических событий, в том числе и инсуль-
та [51]. Вследствие особых проаггрегантных и 
прокоагулятнтых эффектов SARS-CoV-2 инсульт 
при COVID-19 может возникнуть даже у сомати-
чески здоровых детей [20]. Проникая в эндоте-
лий сосудов, SARS-CoV-2 вызывает эндотелит, 
способствует развитию нарушений функцио-
нирования эндотелия, прежде всего регуляции 
тонуса сосудов и коагуляции [65]. При этом риск 
развития инсульта на фоне COVID-19 во многом 
связан с тромбозом крупных артерий, опосре-
дованным воспалением сосудистой стенки с 
формированием обширных участков ишемии, 
проявляющихся выраженным неврологическим 
дефицитом [11, 16]. Учитывая значительную 
роль воспаления сосудистой стенки и другие 
отличительные особенности патогенеза, ассо-
цированного с COVID-19 инсульта у детей, необ-

Неврологические проявления коронавирусной инфекции у детей
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ходима разработка клинических рекомендаций 
и протоколов их лечения [64].

Поражение ЦНС воспалительного генеза в виде 
энцефалита вслед за развитием легочной пато-
логии может быть связано с COVID-19, особенно 
в тяжелых случаях [61]. Клинические проявле-
ния энцефалита способны манифестировать с 
нарушения сознания и развития генерализован-
ных эпилептических приступов с последующим 
формированием стойкого неврологического 
дефицита. В настоящее время известно, что в 
целом эпилептические приступы встречаются в 
1,5–2 раза чаще при COVID-19, чем в среднем в 
популяции [39]. При этом судорожный эпилеп-
тический синдром характерен для тяжелого те-
чения COVID-19 [49]. Еще одним из характерных 
для педиатрической популяции заболеваний, 
ассоциированных с COVID-19, является острая 
некротизирующая энцефалопатия, напрямую 
связанная с цитокиновым штормом. 

Цитокиновый шторм при тяжелом течении 
COVID-19 приводит к повреждению гемато энце-
фалического барьера с последующим пораже-
нием вещества головного мозга [53, 67]. При 
диагностике острой некротизирующей энцефа-
лопатии обращают внимание на нейровизуали-
зационные маркеры, такие как симметричные 
многоочаговые поражения головного мозга с 
обязательным вовлечением таламуса, а также 
частое поражение мозгового ствола, белого ве-
щества больших полушарий и мозжечка. Очаги 
поражения характеризуются гипоаттенуацией 
сигнала на КТ и гиперинтенсивностью сигнала в 
режимах T2и FLAIR с признаками внутримозго-
вого кровоизлияния на МРТ, при этом на фоне 
введения контрастного вещества может наблю-
даться кольцевидное усиление сигнала [62].

Неврологическое поражение, возникающее 
после выздоровления от COVID-19. Одной из 
важных проблем, связанных с перенесенным 
COVID-19, является развитие отдаленных по-
следствий, которые получили название long 
COVID, или длительный COVID [44]. В настоящее 
время длительный COVID определяется как со-
стояние, характеризующееся наличием патоло-
гических симптомов спустя 12 недель от начала 
заболевания, при этом симптомы сохраняются 
не менее двух месяцев и не могут быть объясне-
ны другими диагнозами [26].

Согласно метаанализу, long COVID среди го-
спитализированных детей имеет высокую рас-
пространенность, достигающую 29,19 % [1]. К 
наиболее частым симптомам long COVID от-
носятся головные боли (3–80  %), утомляемость 
(3–87  %), нарушение сна (2–63  %), снижение 
внимания и памяти (2–81 %), а также «мозговой 
туман» и эмоциональные нарушения [19]. После 
перенесенной вирусной инфекции, в том числе 
COVID-19, может развиваться длительный асте-
нический синдром, характеризующийся выра-
женной усталостью, которая не исчезает после 
отдыха [66]. В литературе этот синдром больше 
известен как синдром хронической усталости, 
или миалгический энцефаломиелит. 

В 2015 г. эти два термина были объединены в 
один – «системная непереносимость физических 
нагрузок». Главные симптомы – выраженная 
усталость, быстрая утомляемость и нарушение 
сна, дополнительные симптомы – повышение 
температуры тела, миалгии, когнитивные и ней-
ропсихологические нарушения, артралгии [21]. 
В период реконвалесценции COVID-19 могут 
возникать иммуноопосредованные заболева-
ния. Так, в настоящее время опубликовано мно-
жество исследований и систематических обзо-
ров, подтверждающих возникновение СГБ после 
перенесенного COVID-19 [6, 31]. Механизм воз-
никновения СГБ, как правило, связан с наличи-
ем молекулярной мимикрии между SARS-CoV-2 
и ганглиозидами на периферических нервах [4]. 
Превалирует демиелинизирующий вариант СГБ, 
причем клинические проявления не отличаются 
от заболевания другой этиологии [34]. В литера-
туре также есть описания изолированного пора-
жения краниальных нервов, ассоциированного 
с COVID-19 [28].

Неврологическое вовлечение на фоне 
мульти системного воспалительного синдро-
ма у детей (MIS-C).

Повреждение нервной системы при COVID-19 
может происходить также за счет аутоиммун-
ных и воспалительных механизмов. В ответ на 
заражение SARS-CoV-2 активируется иммунная 
система и включается ряд иммунологических 
путей [60]. Важно отметить, что вырабатываются 
CD4 и CD8 Т-клеток, а также вирусоспецифиче-
ские антитела. 

Исследователи сообщают, что гиперактивность 
иммунной системы связана с повышением уров-



48

ня маркеров воспаления. Эти маркеры включа-
ют ферритин, интерлейкин-6, скорость оседа-
ния эритроцитов, прокальцитонин, фибриноген, 
D-димер, С-реактивный белок. Высокие уровни 
маркеров острого воспаления также ассоции-
рованы с развитием неврологических осложне-
ний, так как воспалительные цитокины вызыва-
ют перевозбуждение нейронов, синаптическую 
усталость, потерю синапсов, энцефалопатию и 
гибель нейронов [58]. Наиболее тяжелые невро-
логические проявления COVID-19 связывают с 
MIS-C [33], который, по данным мета-анализа и 
системного обзора, в 28 % случаев проявляется 
неврологическими симптомами [52]. Известно, 
что MIS-C усугубляет респираторные симптомы 
и вызывает неврологические осложнения, пре-
жде всего головные боли (47 %), энцефалопатию 
(22 %), головокружение (12 %) [57]. Дети с диа-
гнозом MIS-C страдают от тяжелых неврологиче-
ских отклонений, включая энцефалит, судороги, 
кому, демиелинизирующие нарушения, дис- или 
агевзию, асептический менингит, дизартрию, 
дисфагию, мозжечковую атаксию, сонливость, 
когнитивные расстройства, а также перифери-
ческую нейропатию [10]. Другим тяжелым по-
ражением ЦНС, возникающим при MIS-C у детей, 
является острый рассеянный энцефаломиелит 
(ОРЭМ) – острое, как правило, монофазное де-
миелинизирующее заболевание, проявляюще-
еся диффузным поражением нервной системы, 
хорошо реагирующее на лечение глюкокорти-
костероидами и иммуноглобулинами класса  G. 

Клиническое течение ОРЭМ на фоне COVID-19 
и заболевания другой этиологии не различают-
ся [22].

Влияние SARS-CoV-2 может быть ассоции-
ровано с развитием относительно редких 
аутоиммунных поражений ЦНС, таких как 
анти-NMDA-энцефалит, поперечный миелит, 
MOG-ассоциированный энцефалит [37, 59]. Для 
свое временной и правильной диагностики дан-
ных заболеваний необходимо не только знать 
особенности клинической картины и диагно-
стические маркеры, но и учитывать анамне-
стические данные о перенесенном СОVID-19. 
Затруднения в диагностике возникают в тех слу-
чаях, когда наблюдается атипичная клиническая 
картина и наличие других ассоциированных с 
COVID-19 нарушений центральной и перифери-
ческой нервной системы.

Таким образом, считается, что новорожденные и 
дети, инфицированные SARS-CoV-2, подвержены 
повышенному риску развития воспалительных, 
иммуноопосредованных реакций, приводящих 
к формированию неврологических осложнений. 
Учитывая все эти аспекты, для лучшего понима-
ния этого процесса следует уделять внимание 
изучению патогенетических механизмов, вклю-
чающих воспаление, активацию микроглии, бак-
териальную и вирусную коинфекцию. Их знание 
имеет первостепенное значение при разработ-
ке вариантов лечения и профилактики COVID-19 
у детей.
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