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    1. Тема занятия:  «Врожденные инфекции».

    2. Значение изучаемой темы. Врожденные или внутриутробные инфекции (ВУИ) занимают определенное место в патологии  перинатального  периода, приводя к поражению отдельных или многих органов новорожденного ребенка В зависимости от времени воздействия инфекционного агента, а также вида возбудителя, могут быть различные проявления заболевания, вплоть до несовместимых с жизнью состояний. 
    3. Цели занятия      

      3.1.  Общая цель.  Изучить поражение отдельных органов и систем, заболевание которых возникло под влиянием инфекционного агента, назначить обследование, уточнить диагноз, провести лечение, не допустить осложнений. 

       3.2. Учебная цель. На основе знаний этиологии и патогенеза, клинических проявлений ВУИ, научить студентов оценивать состояние новорожденного ребенка сразу после рождения, используя во время осмотра данные перкуссии, аускультации, пальпации, а так же используя данные анамнеза, особенности эпидемиологии, определить объем терапии как неотложной, так и плановой в период ближайших и отдаленных последствий заболевания. 

       3.3. Психолого-педагогическая цель. Необходимо объяснить студентам, что исход  клинических проявлений ВУИ и их последствия для ребенка зависят от знаний, умений и навыков врача, оказывающего помощь ребенку как в родильном доме,  так и на втором этапе выхаживания новорожденного.   Поэтому необходимо понять, что важнейшим условием рационального ведения детей, родившихся не только с клиническим проявлением заболевания, но и с угрозой реализации ВУИ, является их детальное обследование, этапное лечение и реабилитация. Необходимо усвоить деонтологические нормы общения с родственниками больного ребенка.


Студент должен уметь собрать дополнительный анамнез, провести клиническое обследование курируемого новорожденного ребенка с подозрением или проявлением ВУИ в перинатальном периоде,  оценить состояние ребенка,  оформить историю болезни новорожденного (записать результаты обследования и заключение), назначить лечение, грамотно писать дневники, отражая динамику состояния и результаты лечения.

4.  План изучения темы:
4.1. Исходный контроль знаний (тесты, задачи) – 35 мин
      4.2. Самостоятельная работа:

· Курация новорожденных – 25 мин,
· Работа в процедурном кабинете– 25 мин, 
· Запись результатов обследования детей в истории болезней – 25 мин,
· Разбор курируемых детей – 25 мин,
· Выявление типичных ошибок – 20 мин

      4.3.Самостоятельная работа по теме:

· Разбор больных – 30 мин,

· Заслушивание рефератов – 30 мин, 

4.4.Итоговый контроль знаний:

· Собеседование по теме – 20 мин,

· Решение ситуационных задач – 15 мин,

· Подведение итогов – 5 мин. 

1. Основные понятия и положения темы.

Внутриутробные инфекции – это заболевания, вызванные возбудителями, проникшими к плоду  от инфицированной матери до родов, то есть в пренатальном периоде, или при прохождении плода по родовым путям, то есть в интранатальном периоде. 
          Согласно мнению известного патологоанатома И.В. Давыдовского, имеется 3 типа реагирования возбудителя с организмом. I тип – инфицирование – возбудитель есть, а заболевания нет. Это не диагноз. У матери есть очаги инфекции, а ребенок рождается здоровым. Угроза реализации инфекции остается в течение 5 – 7 – 10 дней. II тип – начинается взаимодействие возбудителя с организмом. Возникает реакция организма на размножение возбудителя. Все элементы гомеостаза направлены на борьбу с возбудителем, заболевания нет, но реакция организма есть. Диагноз инфекции не ставится, так как нет клиники заболевания. III тип – возникает инфекционная болезнь, которая фигурирует в диагнозе: внутриутробный омфалит, внутриутробная пневмония, внутриутробный сепсис и др. Если возбудитель неизвестен, внутриутробная инфекция без уточненного возбудителя.

     Этиология. Самые разнообразные возбудители: вирусы, бактерии, микоплазмы, простейшие, хламидии, грибы могут вызвать инфекционный процесс у плода. Особенно велика роль инфекции, передающейся половым путем (ВИЧ, сифилис, герпес, хламидии и др.). Имеют значение ранние, с разными партнерами половые связи. Известно, что 20 – 30% женщин детородного возраста инфицированы токсоплазмами, 50 – 70% вирусами цитомегалии (ЦМВ), 90 – 95% вирусами простого герпеса I и II типов и т. д. Имеют значение анамнестические данные, которые позволяют говорить об инфицировании плода.

     Факторами риска развития антенатальных инфекций являются:

 (  отягощенный акушерский анамнез (выкидыши, мертворождения, преждевременные роды без установленной акушерской патологии, рождение детей с множественными пороками развития);

· отклонения в течение настоящей беременности и родов (невынашивание, угроза прерывания, многоводие, преждевременное отхождение вод, воды с запахом, приращение плаценты, преждевременная отслойка плаценты, эндометрит в родах или сразу после родов);

· лихорадка неясной этиологии во время беременности;

· заболевания мочеполовой системы у матери (пиелонефрит, кольпит, эрозия шейки матки, сальпингит, вульвовагинит, киста яичников, уретрит и др.); 

· перенесенные матерью во время беременности различные инфекции (ангина, ОРВИ и др.);

· криминальные вмешательства, роды вне лечебного учреждения;

· рождение ребенка с признаками ЗВУР, гипотрофии, дисэмбриотическими стигмами, пороками развития (врожденная гидроцефалия);

· желтуха неясного генеза;

· появление лихорадки в первый день жизни;

· кожные экзантемы при рождении;

· неврологическая симптоматика, появляющаяся спустя несколько дней после рождения. Сроки инфицирования плода.     Характер инфекционного процесса у плода определяется сроком гестации, в котором произошло заражение. При инфицировании зародыша в эмбриональном периоде (от средины первого месяца до конца 3-го мес.  – до окончания органогенеза), происходит формирование пороков развития и часто заканчивается гибелью эмбриона. Реакция эмбриона на внедрение вируса отсутствует, он оказывается обезоруженным в борьбе с инфекцией, эмбрион не излечивается.

     Инфекционные процессы в раннем фетальном периоде, с начала 4-го до конца 6-го, начала 7-го месяцев беременности, могут выражаться или в нарушении нормального развития ряда систем, особенно ЦНС, или протекают с теми же явлениями, что и в более поздние сроки беременности.

     При заражении после 27 недели беременности инфекционное заболевание плода сопровождается такими же воспалительными реакциями и клиническими симптомами, которые наблюдаются у новорожденных. Исход инфекционных заболеваний в антенатальном периоде может быть различным: а) нередко плод погибает до рождения; б) он может рождаться больным, или в) рождается с остаточными репаративными явлениями болезни, когда острый период болезни протекает внутриутробно.

     Заражение плода может происходить и во время рождения путем аспирации и заглатывания инфицированной слизи родового канала или инфицированных вод; это часто происходит в результате длительного безводного периода. При интранатальном инфицировании первые признаки заболевания могут появляться у ребенка в разные сроки после рождения, от нескольких часов до нескольких дней. Продолжительность инкубационного периода зависит от вирулентности возбудителя, массивности инфицирования и состояния плода к моменту рождения.

     Пути проникновения возбудителей инфекции к плоду в антенатальном периоде могут быть различными и в известной мере связаны с локализацией инфекционного очага у матери и особенностями самого возбудителя. 1. Восходящий путь (  возбудитель поступает из вагинального канала или из шейки матки)     2. Трансплацентарный путь (непосредственное поступление возбудителя из крови матери в кровь плода – гематогенный путь, и первичное поражение плаценты с последующим инфицированием околоплодных оболочек, пупочного канатика и околоплодных вод). 3 Нисходящий путь (  возбудитель поступает из маточных труб, яичников)         Не следует думать, что при каждом инфекционном заболевании беременной обязательно поражается плод. На пути проникновения инфекционного агента из организма матери к плоду имеются защитные барьеры, в первую очередь плацента. Даже при прорыве этого барьера у плода далеко не всегда развивается инфекционный процесс, так как сам плод обладает определенными противоинфекционными защитными системами.

                                                     Клиника.
     Многие ВУИ в периоде новорожденности не имеют специфической клинической картины. Клиническими проявлениями ВУИ у новорожденных могут быть общие симптомы: снижение    аппетита; задержка прибавок массы тела; гипотрофия; вялость; склерема; бледность кожи, нередко с сероватым или с желтушным оттенком, пурпура; респираторные нарушения: тахипноэ, апноэ, цианоз, участие вспомогательной мускулатуры в акте дыхания; желудочно-кишечные симптомы: срыгивание, рвота, вздутие живота, диарея, пастозность передней брюшной стенки, увеличение печени, селезенки; кардио-васкулярные расстройства: тахикардия, приглушение тонов сердца, расширение границ относительной сердечной тупости, бледность и мраморность кожи, похолодание конечностей и липкий пот, снижение тургора подкожной клетчатки, отеки, пастозность, артериальная гипотензия и др.; признаки поражения ЦНС: судороги, разные варианты синдрома апатии, выбухание большого родничка и пронзительный крик, гипервозбудимость, мышечная гипотония; гематологические отклонения от нормы: анемия, желтуха, кровоточивость, тромбоцитопения, спленомегалия и др.  


    Все-таки у ряда инфекций можно выделить типичную клинику.

     Краснуха. Характерны: низкая масса тела при рождении, недоношенность, петехии – следствие тромбоцитопении, анемия, менингоэнцефалит (спастические параличи и парезы, опистотонус и др.), гепатит, желтуха, спленомегалия, интерстициальная пневмония, иридоциклит, участки депигментации сетчатки. Больной выделяет вирус до 1,5 – 2 лет. Врожденные пороки развития у 50% новорожденных, если мать болела краснухой в 1-й месяц беременности, у 14 – 25%, если болела на 2-3 месяце беременности и у 3-8%, если болела позже.
     Характерна триада Грегга: 1- пороки глаз (глаукома, катаракта, микрофтальмия и др.); 2- пороки сердца, 3- глухота. Нередки пороки ЖКТ, обилие стигм дисэмбриогенеза, микроцефалия, гидроцефалия, отставание в росте.

     Цитомегалия. Клинические проявления, как правило, по окончании периода новорожденности. Низкая масса при рождении, желтуха (как гемолитическая, так и печеночная), гепатоспленомегалия (следствие гепатита); геморрагии – петехии, мелена (следствие тромбоцитопении); пневмония, менингоэнцефалит, мелкие церебральные кальцификаты вокруг желудочков, интерстициальный нефрит, анемия с нормобластозом, хориоретинит,  кератоконъюнктивит. Характерны пороки развития и поздние осложнения. (поражение ЦНС, глухота, слепота, атрезия желчных путей, цирроз печени,  паховая грыжа, пороки сердца, поликистоз почек, нефротический синдром, поражение желез внутренней секреции – сахарный диабет, болезни щитовидной железы и др).

     Герпес-инфекция.    Клиника. Везикулярные высыпания на коже, слизистых оболочках, может быть кератит. При заражении до родов – недоношенность, пневмония, хориоретинит. После «светлого промежутка» после рождения  появляются лихорадка или гипотермия, энцефалит с церебральными кальцификатами, геморрагический синдром, желтуха, гепатоспленомегалия. При герпес-инфекции I-го типа характерны: нейротоксикоз, пневмония, тяжелый геморрагический синдром, стоматит, лихорадка, тяжелый гепатит (гепато-адреналовый некроз), ДВС-синдром, почечная недостаточность. Часто наслаиваются бактериальные инфекции, сепсис. При заражении в родах инкубационный период 4 – 20 дней.

          Ветряная оспа. Возбудитель – ДNK-вирус из группы герпес. Путь передачи - гематогенный. 
    Клиника. Чем позже появляются признаки врожденной ветрянки, тем тяжелее течение: кожные везикулярные высыпания, гепатит, пневмония, миокардит, интерстициальный нефрит, язвы кишечника. При появлении сыпи в первые 4 дня жизни, болезнь протекает нетяжело.     Осложнения: задержка развития, энцефалопатия, слепота, повышенная частота злокачественных опухолей, лейкозов в связи с тем, что вирус вызывает хромосомные аберрации.

Вирусные гепатиты А, В, C, Д. Клиника. Недоношенность, низкая масса тела при рождении; острый, подострый и хронический гепатит; анорексия, падение массы тела, диарея, лихорадка, желтуха, гепатоспленомегалия, увеличенный живот, темная моча, обесцвеченный стул. Может быть атрезия желчных путей с гигантоклеточным гепатитом.

     Осложнения: цирроз печени, отставание в психомоторном развитии, злокачественные опухоли печени.

     Листериоз. Клиника. Раннее начало (1-2 дни жизни), 2/3 недоношенные, асфиксия, приступы апноэ, пневмония, менингоэнцефалит, лихорадка, анемия, рвота, диарея, острый гепатит, холангит, эндокардит, клиника сепсиса. Характерны: папулезно-розеолезная сыпь на спине, животе, ногах, беловато-желтоватые узелки диаметром 1-3мм на задней стенке глотки, миндалинах, конъюнктивах, увеличение шейных лимфатических узлов, менингит. Летальность у доношенных новорожденных до 70%, а у недоношенных почти всегда летальный исход.

     Осложнения: гидроцефалия, энцефалопатия.

     Туберкулез.     Клиника. При аспирационном инфицировании на 2-3 неделе жизни и позднее-интоксикация, дисфункция или непроходимость кишечника, гепатоспленомегалия, лихорадка, анемия, гипотрофия, механическая желтуха, увеличение периферических и брюшных лимфатических узлов, асцит, поражение легких. При гематогенном пути заражения - недоношенность, отставание плода в развитии, анемия, желтуха, гепато- и спленомегалия, менингит, пневмония, почечная недостаточность.

     Осложнения: очаги деструкции в легких у грудных детей.

     Сифилис.  Клиника. Типична триада: 1-ринит, 2-пузырчатка, 3-гепато- и спленомегалия. Ринит: сухой, серозный, гнойный, с геморрагическим отделяемым, сопение. Пузырчатка на подошвах, ладонях в виде дряблых пузырей размером от 3 до 10 мм медно-красного цвета на инфильтративном фоне. Могут быть периоститы и остеохондриты трубчатых костей, пневмония, гемолитическая анемия, трещины в углах рта, прямой кишке, лихорадка, хориоретинит. Симптомы появляются на 1-2 неделе жизни, но чаще на 2-м месяце. Может быть беспокойство, беспричинное вздрагивание, крик, плохая прибавка массы тела.

     Осложнения. В грудном возрасте: диффузные зеркальные инфильтраты кожи подошв, ладоней, лица, папулезная сыпь, насморк, кандиломы вокруг ануса, гепатоспленомегалия, нефрозонефрит, остеохондрит, псевдопаралич Парро, рубцы вокруг рта, анемия. В дошкольном возрасте: триада Гетчинсона (кератит, глухота, дистрофия зубов), седловидный нос, саблевидные голени, нейросифилис.

     Токсоплазмоз. Клиника. Течение острое, подострое, хроническое. Острое течение: доминируют общие симптомы: субфибрилитет, реже-лихорадка, лимфаденопатия, гепатоспленомегалия, макулопапулезные экзантемы, отеки,анемия, геморрагии из-за тромбоцитопении, желтуха, диарея, пневмония, миокардит, нефрит. Подострое течение: доминируют признаки активного энцефалита. Хроническое течение: гидроцефалия или микроцефалия, кальцификаты в мозгу, судороги, хориоретинит, страбизм, атрофия зрительных нервов. У 85-90% внутриутробно инфицированных клинические проявления развиваются по окончании неонатального периода. Соотношение 3-х форм течения 1:10:100.

     Осложнения: гидроцефалия, микроцефалия, энцефалопатия с олигофренией, эпилепсия, глухота, колобома, микрофтальмия, поражение глаз вплоть до слепоты. 

     Микоплазмоз.     Клиника. Большинство детей недоношенные, синдром дыхательных расстройств (СДР), склерема, кефалогематома и др. геморрагии, желтуха с непрямым билирубином, менингоэнцефалит. У доношенных детей может быть врожденная пневмония, бледность кожи с серым колоритом, геморрагический синдром, после «светлого промежутка» менингоэнцефалит.

     Осложнения. Энцефалопатия, гидроцефалия.

     Хламидиоз. Клиника. Гнойный конъюнктивит (бленнорея) с выраженным отеком век на 5-14 день жизни, ринит, фарингит, отит, пневмония с постепенным началом, упорным приступообразным кашлем, обильными инфильтративными изменениями в легких на рентгенограмме, но без лихорадки, интоксикации. Эозинофилия. Течение - длительное. Возможна антенатальная пневмония, приводящая к мертворождению, ранней смерти.                                       ВИЧ  инфекция рассматривается как заболевание, потенциально поддающееся лечению и, возможно, излечению. 

Препятствием к лечению людей в России является высокая стоимость антиретровирусных препаратов. 

Стоимость высоко активной антиретровирусной терапии (ВААРТ) составляет от 3000 до 7000 американских долларов на человека в год – это затрудняет обеспечение терапии за счет федерального или муниципального бюджетов.

При комплексном использовании всех видов профилактики, передача вируса от матери ребенку составляет менее 2%. Передача ВИЧ от матери ребенку может происходить во время беременности, родов и при грудном вскармливании. Достоверно значимыми являются консультирование, трехэтапная химиопрофилактика, санация родовых путей и отмена грудного вскармливания.

При желании женщины о продолжении беременности -  решаются вопросы:

- необходимость обследования партнера;

- эффективность современных методов профилактики ВИЧ-инфицирования ребенка во время беременности и родов;

- способы родоразрешения (кесарево сечение)

- кормление новорожденного (искусственное вскармливание)

- основные принципы ухода за ребенком, 

- порядок и сроки обследования ребенка;

- методы послеродовой контрацепции.

Методы лабораторной диагностики ВИЧ-инфекции включают:

- выявление либо антител к вирусу, либо компонентов самого вируса (антигенов нуклеиновых кислот).

 Антитела к вирусу появляются в крови большинства ВИЧ-инфицированных через 4-8 недель после заражения. 

Оценка результатов анализа на ВИЧ инфекцию

Чувствительность ИФА составляет более 99,9%. 

Результаты анализов расценивают как 

- положительные, 

- отрицательные или 

- неопределенные. 

Все случаи положительного и неопределенного результатов ИФА проверяются более специфичными методами. Метод иммуноблотинга выявляет антитела к определенным белкам вируса (антигенам). При сомнительных результатах иммуноблотинга используют ПЦР.

Диагностика ВИЧ инфекции. Только на основании положительных результатов лабораторного анализа клинический диагноз ВИЧ-инфекции не может быть поставлен. Для окончательного диагноза необходимо учитывать эпидемиологические данные и результаты клинического обследования.

Тестирование беременной на ВИЧ проводится дважды: на 6-10 и 34-36 неделях беременности. Если женщина, поступившая на роды, не обследована во время беременности или не прошла второе тестирование, врач должен предложить ей пройти обследование в родильном доме. 

Если при обследовании во время беременности установлено наличие ВИЧ-инфекции, ведение беременной проводится совместно специалистами территориального центра ВИЧ/СПИДа и акушером-гинекологом в женской консультации по месту жительства.

Профилактическое лечение (химиопрофилактика) назначается не ранее 14 недели беременности после консультирования женщины и при наличии ее письменного информированного согласия. При более поздних сроках беременности химиопрофилактика назначается с момента определения ВИЧ-инфицирования.

Рекомендуется плановое кесарево сечение (до разрыва плодных оболочек), что снижает риск передачи ВИЧ на 50%. Выполнение кесарева сечения после отхождения околоплодных вод  не целесообразно. 

 Перинатальная ВИЧ-инфекция является основным источником ВИЧ в педиатрической практике.

Во время беременности, особенно во второй ее половине заражение ВИЧ происходит в 15 – 23% всех случаев перинатального ВИЧ-инфицирования. Во время родов – в 63 – 70% случаев. При грудном вскармливании примерно 12% (в зависимости от его продолжительности). По данным Европейского бюро ВОЗ (2000 г.) грудное вскармливание удваивает ВИЧ-инфекцию.

Разработка и внедрение в практику профилактических мероприятий, направленных на снижение риска перинатальной передачи ВИЧ позволили уменьшить число рождений ВИЧ инфицированных детей от ВИЧ-инфицированных матерей с 25 – 50% до 2 – 10% и меньше.

     Клиника. Часто ВИЧ-инфицированные новорожденные в первые дни после рождения не имеют клинических признаков заболевания. Наиболее частыми клиническими признаками в первые месяцы жизни являются: повторные инфекции, тяжелая трудноизлечимая диарея, отсутствие стабильной прибавки в массе и др. проявления декомпенсации, которые могут проявиться вскоре после рождения.
     При подозрении на ВУИ проводят следующий комплекс исследований:

      (    клинический анализ крови с подсчетом количества тромбоцитов; 
· клинический анализ мочи; 
· определение в сыворотке крови уровня общего белка, белковых фракций, С- реактивного белка;

· посевы крови, кала, мочи;
· R- графия органов грудной клетки при дыхательной недостаточности, R-графия черепа - при неврологической симптоматике;

· определение в сыворотке крови гепатоспецифических энзимов - при гепатомегалии;

· осмотр окулиста; 

· люмбальная пункция, если у больного есть любая неясная неврологическая симптоматика;

· нейросонография;

· компьютерная томография;

· ядерно-магнитный резонанс;

· определение функциональных свойств нейтрофилов и уровня иммуноглобулинов сыворотки крови (в пуповинной крови повышен уровень JgM  (0.03 г/л), появляются JgA (у здоровых новорожденных они отсутствуют).

Диагноз ВУИ подтверждает выделение возбудителя из:

·  крови ( бактерии, респираторные вирусы);

·  мочи ( цитомегаловирус, микоплазма, бактерии);

·  смывов носоглотки (вирусы краснухи, герпеса, энтеровирусы, респираторные 
вирусы);

· желудочного сока, кала (энтеровирусы, бактерии);

· содержимого везикул (вирусы герпеса, бледная трепанема);

· цереброспинальной жидкости (токсоплазмы, вирусы краснухи, герпеса, энтеровирусы, микоплазмы, бактерии);

· обнаружение в мазках-отпечатках из отделяемого глаз – хламидий.

     Методы выявления возбудителей с помощью полимеразной цепной реакции (ПЦР), энзимного иммуноферментного анализа (ИФА) антигенов вирусов простого герпеса, ЦМВ и др.

     Серологические исследования в динамике через 10-14 дней (парные сыворотки) у матери и ребенка, проводимые с целью выявления наличия антител к вирусам, микоплазмам, листериям, токсоплазмам, спирохете - важный вспомогательный метод, но трактовать результаты надо с учетом изменения титра антител, клинических данных как ребенка, так и матери, помня, что однократное обнаружение антител может быть свидетельством инфицирования матери до беременности и не являться доказательством ВУИ. Лишь увеличение у ребенка титра антител через 10-14 дней в 4 раза и более, может говорить об активном инфекционном процессе, вызванном возбудителем, к которому обнаружено нарастание титра антител.  

     Выявленные таким образом антитела относятся к Jg класса G, однако при первичном иммунном ответе, т.е. на ранних сроках первичного инфицирования синтезируются JgM. Обнаружение специфических JgM к тому или иному возбудителю у ребенка 1-й недели жизни - бесспорное доказательство ВУИ. Обнаружение этих же антител у ребенка старше месяца м.б. свидетельством как ВУИ, так и постнатального инфицирования (например, при  гемотрансфузии, трансфузии свежезамороженной плазмы). Важным косвенным методом диагностики и дифференцировки различных ВУИ являются патоморфологическое исследование плаценты и гинекологическое обследование матери. 

     Для подтверждения  диагноза ВИЧ-инфицирования новорожденных серологические тесты неэффективны, поскольку материнские антитела проникают через плаценту. В 3 месяца жизни показано определение специфических антител класса JgA. Для выявления истинной ВИЧ-инфекции показано проведение ПЦР, что подтверждает наличие антигена вируса на мембране лимфоцитов новорожденного. 

 Лечение

При отсутствии у матери клиники острого инфекционного процесса кормить детей надо материнским молоком, исключение составляет ВИЧ-инфекция - следует кормить детей адаптированными искусственными смесями.

     Специфическая терапия при ВУИ новорожденным возможна только после постановки нозологического диагноза, подтвержденного иммунологическими или микробиологическими исследованиями.

     Герпетическая инфекция. Ребенка с любой формой герпетической инфекции или с подозрением на герпес необходимо изолировать от других новорожденных. При всех ее формах показана специфическая противовирусная терапия, поскольку локализованная форма может предшествовать генерализации инфекции. Независимо от формы инфекции применяют ацикловир в дозе 60 мг/кг/сут. Разделенный на 3 введения путем медленной (в течение 1 часа) внутривенной инфузии (по 20 мг/кг каждые 8 часов). Энтеральное введение ацикловира у новорожденных детей недостаточно эффективно. Длительность лечения ацикловиром зависит от формы неонатального герпеса: локализованная форма лечится в течение 10-14 дней, генерализованная и менингоэнцефалит-не менее 21 дня. Поддержание жизненно важных функций организма ребенка при генерализованной форме неонатального герпеса проводится в соответствии с общими принципами интенсивной терапии.

     Профилактика. У женщин с первичным клиническим эпизодом герпеса менее чем за 6 недель до родов необходимо плановое кесарево сечение, если такой эпизод был ранее 6 недель до родов, возможно родоразрешение через естественные родовые пути. Для снижения риска обострения  заболевания в таких ситуациях показано применение ацикловира в супрессивных дозах с 36 недели беременности. При наличии проявлений генитального герпеса у матери и родов естественным путем, новорожденные подлежат дополнительному обследованию и проведению профилактической терапии ацикловиром. При получении отрицательного результата лабораторного обследования на герпес и отсутствии клинических проявлений заболевания, противовирусная терапия прекращается.

     Исходы неонатального герпеса. При раннем назначении противовирусной терапии летальность при генерализованных формах составляет менее 50%, при отсутствии специфического лечения – 90%. Частота неврологических осложнений при менингоэнцефалитах составляет от 10 до 43%. Рецидивы кожных проявлений в первые 6 месяцев наблюдаются у 46% детей.

     Ветряная оспа. Новорожденные с ветряной оспой должны быть изолированы не менее чем на 7 дней (от начала высыпаний) от других детей. Дети, матери которых  заболели ветряной оспой за 4-5 дней до родов или в первые сутки после родов, должны получить сразу после рождения или в течение первых 96 часов жизни инъекцию специфического или поливалентного иммуноглобулина. Новорожденные с клиническими проявлениями ветряной оспы должны получить ацикловир  в дозе 45 мг/кг/сут, разделенной на 3 введения (по 15 мг/кг каждые 8 часов) в течение 10 дней.

     Краснуха. Специфической антивирусной химиотерапии не существует. 

     Цитомегалия. Препаратом выбора для лечения врожденной ЦМВИ является  цитотект. Это специфический гипериммунный антицитомегаловирусный иммуноглобулин для внутривенного введения. На вирусы, находящиеся внутриклеточно, анти-ЦМВ-АТ Цитотект не действуют. Цитотект  выпускается в виде 10% раствора, готового к применению. Новорожденным цитотект вводится внутривенно при помощи перфузионного насоса со скоростью 5-7 мл/час. При манифестных формах ЦМВ цитотект назначают  по 2 мл/кг/сут  через день, или по 4 мл/кг/сут  через каждые 3 дня – в 1-й день лечения, на 5-й и на 9-й день лечения. В дальнейшем суточная доза снижается до 2 мл/кг/сутки и в зависимости от клинической симптоматики и активности инфекционного процесса цитотект вводится еще 1 – 3 раза с тем же интервалом. Препарат обладает хорошей переносимостью. Противопоказанием к применению цитотекта является непереносимость человеческого иммуноглобулина, а также наследственные иммунодефицитные состояния, сопровождающиеся отсутствием или резким снижением концентрации JgA в связи с возможным наличием аутоантител к JgA в сыворотке крови ребенка.

     Дети с врожденной ЦМВИ, диагностированной лабораторными методами, могут являться источником заражения для окружающих. Не рекомендуется допускать к уходу за такими детьми беременных женщин.

     Вирусные гепатиты. Ведение новорожденных с гепатитом А. При выделении вируса с калом необходима госпитализация. Если женщина в последнем триместре беременности перенесла острый гепатит А, новорожденному сразу после рождения необходимо в/м ввести человеческий иммуноглобулин в дозе 0,02 мл/кг, хотя эффективность его не доказана.

     Тест на гепатит В следует проводить у всех беременных женщин – HbsAg. Новорожденные от HbsAg-положительных матерей или от необследованных матерей из групп высокого риска должны получить 0,5 мл в/м специфического иммуноглобулина (HBIG) в первые часы жизни. Если у матери  HbsAg-положительная кровь, новорожденному должна быть введена вакцина гепатита В (0,5 мл в/м) в течение первых  2 дней, а также в 1 и 6 месяцев. Новорожденного с подтвержденным гепатитом В следует изолировать, а при работе с кровью и секретами инфицированного ребенка должны соблюдаться меры предосторожности. Нет необходимости подвергать мать-носителя HbsAg и ее младенца изоляции или ограничивать грудное вскармливание. Использование вакцины позволяет предотвратить до 90% случаев гепатита В у новорожденных.

     Листериоз. Комбинация антибиотиков ампициллина и гентамицина. Цефалоспорины 4-го поколения (цефабит, фортум). Продолжительность лечения зависит от клинического синдрома, например, при сепсисе, менингите.

     Ранний врожденный сифилис. Лечение новорожденных проводится пенициллином. Суточная доза натриевой соли пенициллина в первые 6 мес. жизни составляет 100 000 ЕД/кг массы тела, после 6 мес. – 50 000 ЕД/кг массы тела; 

При наличии патологических изменений в ликворе или при невозможности проведения люмбальной пункции:

· суточная доза натриевой соли пенициллина в 6 инъекциях (через 4 часа) – 14дней;

· при непереносимости пенициллина – оксациллин, ампициллин, ампиокс в суточной дозе 100 000 ЕД/кг массы тела , разделенной на 4 инъекции, в течение 10 дней; цефтриаксон в суточной дозе 50 мг/кг/массы, вводимой в одной инъекции, в течение 10 дней
Профилактическое лечение детей против сифилиса проводится пенициллином. Дозы такие же, как при лечении раннего врожденного сифилиса, но продолжительность лечения иная:

· новокаиновая соль пенициллина, разделенная на 6 инъекций каждые 4 часа – 10 дней;

· при непереносимости пенициллина – оксациллин, ампициллин, ампиокс в 4-х инъекциях –10 дней; цефтриаксон в одной инъекции – 10 дней.

     Токсоплазмоз. Лечение эффективно в периоды циркуляции в крови внецистных форм паразита, на цистные формы препараты не действуют. Адекватная терапия токсоплазмоза не разработана. Наиболее эффективные препараты пириметамина (тиндурин, дараприм, хлоридин) в комбинации с сульфаниламидами; Суточная доза тиндурина – 1 мг/кг в 2 приема, сульфаниламидов короткого действия – 0,1/кг в 3-4 приема. Оправдала себя схема применения препаратов циклами: 5 дней тиндурин, 7 дней сульфаниламид, таких 3 цикла с перерывами между ними в 7-14 дней. Такой курс терапии по показаниям  (хроническая форма при иммунодефицитном состоянии, обострение хориоретинита и пр.) повторяют через 1-2 мес.

     Имеются комбинированные препараты: фансидар, метакельфин, содержащие в таблетке соответственно по 500 мг сульфадоксина и 25 мг пириметамина, расчет дозы по пириметамину (1 мк/кг-сут.). Противопаразитарный эффект препаратов ко-тримоксазола (бактрим и др.) также обусловлен действием на метаболизм фолиевой кислоты возбудителя. Детскую форму бактрима (125 мг в таб.) назначают детям  2-х  лет  по 1 таб. 2 раза в день, старше 2-х  лет по 2 таб. 2 раза в день в течение 5-7 дней.

     Побочные действия всех антифолатов устраняются  назначением фолиевой кислоты  в дозе 5-10 мг/кг/cут внутрь или парентерально.Официнальный препарат лейковорин (кальциумфолинат, США) назначают в дозе 1-5 мг 1 раз в 3 дня (в таб. 0,005) в течение всего курса терапии.

     На втором месте по эффективности стоят макролиды. Спирамицин 150 000-300 000 Ед/кг-суточная доза в 2 приема- 10 дней. Рокситромицин (рулид) 5-8 мг/кг/сут, азитромицин (сумамед) 5 мг/кг/сут в течение 7-10 дней.

     Хламодиоз. При пневмонии эритромицин в/в 50 мг/кг/сут, доза делится на 3 введения. При коньюнктивите – 0,5% эритромициновая глазная мазь (или 0,5% раствор левомицетина) не реже 5-6 раз в день + эритромицин внутрь (эриган) или в свечах в дозе 50 мг/кг/сут в 4 приема в течение 14 дней.

     ВИЧ. Тактика ведения. 

· Вскармливание материнским молоком противопоказано.

· Профилактика пневмоцистной пневмонии.

· Антиретровирусные препараты новорожденному назначает врач-неонатолог с 8 часа жизни, но не позднее 72 часа жизни по схеме:

Схема № 1: азидотимидин (зидовудин) сироп внутрь 0,002 г (0,2 мл) на 1 кг массы тела каждые 6 часов в течение 6 недель.

Схема № 2: невирапин (суспензия) внутрь 0,002 г (0,2 мл) на 1 кг массы тела 1 раз в день в течение 3 дней.

Профилактическое лечение ВИЧ-инфекции у ребенка проводится вне зависимости от того, получала мать лечение во время беременности и родов или нет.

Серологическая диагностика ВИЧ-инфекции у детей, рожденных ВИЧ-инфицированными женщинами, усложняется тем, что как у зараженных, так и у незараженных детей в первые 6-12 мес. жизни (в редких случаях до 15 мес. и даже до 18 мес.) обнаруживаются антитела материнского происхождения. Отсутствие антител к ВИЧ в возрасте 18 мес. у ребенка, рожденного ВИЧ-инфицированной матерью, является критерием, что ребенок не инфицирован ВИЧ.

      Снятие с диспансерного учета детей, рожденных ВИЧ-инфицированными женщинами, осуществляется в возрасте 12 мес. по совокупности результатов серологических и молекулярных исследований и клинических данных. 

· ВИЧ инфицированным новорожденным не проводится вакцинация живой противополиомиолитной вакциной. 
6. Тестовые задания по теме   

Укажите все правильные ответы

1.  Воздействие инфекционного фактора на плод в поздний фетальный период проявляется развитием
а) врожденного порока сердца

б) врожденной пневмонии

в) шестипалости

г) врожденного гепатита

д) трисомии Е
2.  Для лечения врожденной листериозной инфекции используются
     а) дараприм

     б) ампициллин

      в) фуразолидон

      г) клафоран

      д) нистатин
  3.  Для лечения врожденного токсоплазмоза используют

а) дараприм

б) нистатин

в) сульфаниламид
г) пенициллин

д) фуразолидон 
  4.  Клиническими проявлениями врожденной ЦМВ инфекции могут быть

     а) пузырчатка на ладонях и стопах

     б) глухота, катаракта, врожденный порок сердца

     в) желтуха, анемия, тромбоцитопения, гепатоспленомегалия

     г) гипотрофия, интерстициальная пневмония, геморрагическая сыпь 
       5. Для врожденного хламидиоза характерны:

а)
желтуха

б)
гнойный конъюктивит
в)        судороги
г)
пневмония с постепенным началом и упорным кашлем
     6. Гипербилирубинемия с повышением уровня прямого билирубина отмечается при:

   а) гемолитической болезни новорожденных

   б) дефиците альфа-1-антитрипсина

   в) конъюгационной желтухе, обусловленной морфо-функциональной незрелостью

   г) атрезии желчевыводящих ходов

   д) фетальном гепатите 

           Укажите один правильный ответ

  7.  Врожденный гепатит является проявлением
     а) эмбриопатии     

     б) фетопатии
       8.  Врожденная катаракта при краснушной эмбриофетопатии свидетельствует о воздействии вируса на плод в период
     а) эмбриогенеза

     б) фетогенеза
      9.  Микоплазма одним из этиологических факторов ВУИ
     а) является     

     б) не является 
    10.  Инфицирование плода токсоплазмой более вероятно, если у беременной форма токсоплазмоза
     а) острая

     б) хроническая
  11.  Передача ЦМВ инфекции с донорской кровью
     а) возможна

    б) невозможна
  12. При врожденном сифилисе пузырчатка на ладонях и подошвах встречается
     а) во всех случаях

     б) не во всех случаях

     в) не встречается
13. Кальцификаты в мозге, хориоретинит, атрофия зрительного нерва чаще выявляются при врожденных:
а)
цитомегаловирусной инфекции

б)
сифилисе
в)
токсоплазмозе

г)
листериозе
     14.  При лечении врожденной цитомегаловирусной инфекции у но​ворожденного используют:

а)
ацикловир

б)
цитотект

в)         ганцикловир

г)         макролиды
     15. При врожденной герпетической инфекции развитие менингоэнцефалита:

а)
характерно

б)
не характерно
     7. Ситуационные задачи по теме
     Задача № 1.

     Мальчик Ю., возраст 1 мес., находится в стационаре. Из анамнеза: матери 24 года, беременность 1-я, протекала с токсикозом в первом триместре, в 24-26 недель гестации отмечалось повышение температуры без катаральных явлений, не лечилась. Роды на 37-й неделе. 1-й период 8 часов, 2-й – 25 мин., безводный промежуток – 9 часов, околоплодные воды светлые. Масса тела при рождении 2700 г, длина тела 48 см, окружность головы – 35 см, грудной клетки – 32 см. Выписан из родильного дома на 7-й день жизни. Дома ребенок был вялым, сосал неудовлетворительно, прибавка в массе за месяц составила 200 г. Cостояние при поступлении тяжелое. Кожа бледно-розовая, сухая, питание понижено. Голова гидроцефальной формы, окружность 40 см, грудной клетки – 34см, расхождение костей черепа по сагиттальному и венечному швам, большой родничок 4*4 см. Выражен симптом Грефе, горизонтальный нистагм. Печень на 2,5 см, селезенка на 1 см выступают из-под края реберной дуги. спинномозговая жидкость: прозрачность – мутная, белок- 1660 г/л, цитоз – 32 в 3 мкл: нейтр.-5%, лимф. –27%. РСК с токсоплазменным антигеном: у ребенка- 1:64, у матери- 1:192.

     Задание. 1. О каком заболевании можно думать? 2. Какое дополнительное обследование следует провести для уточнения диагноза? 3. Какие изменения могут быть выявлены окулистом? 4. Принципы лечения данного заболевания. 
          Задача № 2    
      Мальчик И., 4 дней, поступил в отделение патологии новорожденных из родильного дома. Из анамнеза: матери 21 год, беременность первая, в первом триместре подъем температуры до 38(С в течение 2  дней, заболевание сопровождалось мелкой розовой сыпью на туловище и конечностях, к врачу не обращалась. Роды на 38 неделе. Масса тела при рождении 2750 г, рост 48 см, оценка по шкале Апгар 5/6 баллов, окружность головы – 32 см, грудной клетки – 33 см. На коже туловища, конечностей геморрагическая сыпь в виде петехий и мелких экхимозов. Над областью сердца и на верхушке выслушивается грубый систолический шум, в легких дыхание жесткое. Печень выступала из-под края реберной дуги на 3 см, селезенка  - на 1 см. Выявлена катаракта.

     Задание. 1. О каком заболевании с большей вероятностью можно думать в данном случае? 2. В каком периоде внутриутробного развития плода могли возникнуть выявленные изменения? 3. Какие дополнительные обследования следует провести для уточнения диагноза?  4. Что такое классическая триада Грегга? 5. Возможно ли назначение патогенетического лечения ребенку. 6. Какими специалистами должен наблюдаться этот ребенок в поликлинике? 
     Задача № 3.
     Мальчик В., 3 дней, находится в родильном доме. Из анамнеза известно: матери 18 лет, беременность вторая (первая закончилась медицинским абортом без осложнений), протекала с угрозой прерывания во втором и третьем триместрах. При обследовании во время беременности реакция Вассермана была отрицательная. Роды первые на 36 неделе гестации, в головном предлежании. Безводный промежуток 6 часов, околоплодные воды мутные с неприятным запахом. Оценка по шкале Апгар 6-7 баллов. Масса тела при рождении 1900 г, длина - 45 см, окружность головы – 29 см, грудной клетки – 26 см. В родильном блоке проводилась санация верхних дыхательных путей, ингаляция кислородом через маску. Состояние при рождении тяжелое, поза “лягушки”, выражены лануго, низкое расположение пупочного кольца. Мышечная гипотония, гипорефлексия, тепло удерживает плохо. Кожные покровы бледные, сухие, на туловище, конечностях, ладонях на инфильтрированном основании имеются вялые пузыри диаметром до 1 см. Пальпируются множественные шейные, паховые лимфоузлы, плотно-эластической консистенции диаметром до 1–1,5 см. В легких дыхание ослабленное, выслушиваются крепитирующие хрипы. Тоны сердца приглушены. Живот мягкий, печень выступает из-под реберного края на 3 см, селезенка - на 1 см, плотно-эластической консистенции. Выражено беспокойство, мышечный тонус и рефлексы новорожденного снижены. На второй день жизни отмечены признаки ринита. В общем анализе крови: Hb – 152 г/л, эр – 4,3х1012/л, ц.п. – 0,94, тромб – 180,0х109/л, лейк – 8,0х109/л, миелоц – 7%, метамиелоц – 2%, п/я – 8%, с – 38%, л – 29%, м – 16%, СОЭ – 3 мм/час. Выражены анизоцитоз, пойкилоцитоз.
     Задание. 1. О каком заболевании с большей вероятностью можно думать в данном случае?  2. Какое дополнительное обследование следует провести для уточнения диагноза, возможные результаты? 3. Какие изменения могут быть выявлены при рентгенологисеском исследовании трубчатых костей?  4. План лечения. 
     Задача № 4  
    Девочка А., от вторых преждевременных родов в 36 недель гестации, от матери с высоким инфекционным индексом (хронический пиелонефрит, аднексит, кольпит хламидийной этиологии).  Масса при рождении 2300 г, рост 48 см. Состояние с рождения неудовлетворительное: вялая, адинамичная, кожа бледная, кисти и стопы мацерированы, дыхание в легких жесткое, сопит носом. На 4 сутки появилось гнойное отделяемое из глаз, кашель, одышка в покое до 80 в мин., акроцианоз. Стонет. Отмечается укорочение перкуторного звука справа ниже угла лопатки, там же выслушиваются крепитирующие хрипы. Сердечные тоны слегка приглушены. Печень выступает на 2,5 см из-под края реберной дуги. 

     Задание:  1. Предварительный диагноз.  2. Неотложная помощь.       

     Задача № 5.  

     ВИЧ-инфицированная женщина, возраст 25 лет, не наблюдавшаяся по поводу беременности, поступила в родильный дом на сроке гестации 36 недель с отошедшими околоплодными водами. Ребенок родился через естественные родовые пути, масса 2500 г, рост 49 см. Оценка по шкале Апгар 5/7 баллов.

        Задание. 1. Тактика врачей родильного дома.  2. Лечение ребенка. 3. Продолжительность наблюдения за ребенком как ВИЧ-инфицированным.

     8. Рекомендации по учебно-исследовательской работе студентов (УИРС) или курсантов.

1. Этиология и патогенез ВУИ у новорожденных детей

      2. Факторы риска ВУИ у новорожденных детей

      3. Клинические проявления ВУИ у новорожденных детей

4. Клинические проявления ВУИ в зависимости от возбудителя

5. ВИЧ-инфекция у новорожденных

6. Диагностика ВУИ у новорожденных детей

      7. Принципы лечения ВУИ у новорожденных детей
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Электронные ресурсы

1. ИБС КрасГМУ

2. БД  MedArt
3. БД Медицина

4. БД Ebsco
5. БД Электронная энциклопедия лекарств (регистр лекарственных средств)

