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Введение

Проблема острой ревматической лихорадки у детей и подростков остается актуальной в настоящее время для многих стран мира. В структуре ревматических заболеваний ревматизм по-прежнему занимает одно из первых мест (Л.М.Беляева, 2003; Б.С.Белов, 2004). Острая ревматическая лихорадка (ОРЛ) – это первая острая атака ревматизма, имеющая свои особенности в детском и подростковом возрасте. Исход и прогноз заболевания зависит от того, как быстро поставлен ребенку диагноз и начато корректное лечение.

По данным ВОЗ (1989) распространенность ревматической лихорадки среди детей в различных регионах мира составила 0,3-18,6 на 1000 школьников. Согласно данным того же источника ревматические пороки сердца до сих пор являются основной причиной инвалидности среди лиц молодого возраста. В Российской Федерации (Н.Н.Кузьмина, 1996) заболеваемость ревматизмом составляет от 0,2 до 0,8 на 1000 детского населения. Следует отметить, что за последние десятилетия отмечались вспышки болезни в США и других странах, в том числе и в Российской Федерации (Adanja et al., 1991, Bisno et al., 1993, R.Veasy et al., 1994, 2000; О.М.Фоломеева, 1996). В последние годы наметилась тенденция к росту заболеваемости ревматизмом в Республике Беларусь: в 2001 году она составила 3-3,5 случая на 100000 детского населения против 2,2 случаев в начале 90-х годов.

Зарубежные исследователи рассматривают «вспышки ОРЛ» как следствие многих факторов:
· драматического роста стрептококковой инфекции;

· ослабления настороженности к последствиям рециркуляции вирулентных штаммов стрептококка группы А;

· отсутствия теоретических подходов к прогнозированию постстрептококковых заболеваний, в частности ОРЛ;

· недостаточного знания врачами клинической симптоматики активной фазы ОРЛ вследствие ее более редкой встречаемости в последние десятилетия.

Согласно современным представлениям острая ревматическая лихорадка представляет собой системное заболевание соединительной ткани с преимущественным поражением сердечно-сосудистой системы, развивающееся после инфицирования β-гемолитическим стрептококком группы А у лиц, имеющих наследственную предрасположенность.

В связи с тенденцией роста заболеваемости острой ревматической лихорадкой детей и подростков ведущими ревматологами России и ряда Европейских стран предложено проводить круглогодичную бициллинопрофилактику до достижения 18-летнего возраста, а при необходимости и дольше. Наш опыт работы с пациентами, страдающими ревматизмом, также показал, что у многих из них по истечении обязательной пятилетней бициллинопрофилактики нередко ревматический процесс вновь обостряется и приводит к формированию пороков сердца. С одной стороны это обусловлено иммуногенетикой заболевания и особенностями иммунологической реактивности организма детей и подростков, а с другой – изменчивостью стрептококка, который постепенно приобретает резистентность к традиционным препаратам, применяемым в лечении ОРЛ.

В данном пособии мы предлагаем современные схемы лечения и профилактики ОРЛ у детей и подростков. Эти методы лечения и профилактики применялись нами в течение семи лет, что позволило снизить почти в 1,7 раза частоту формирования пороков сердца.

Этиология и патогенез

Этиологическая роль β-гемолитического стрептококка группы А (БГСГА) в развитии острой ревматической лихорадки доказана: прослеживается четкая связь между инфекцией верхних дыхательных путей, вызванных этим возбудителем, и последующим развитием острого ревматизма. Установлено, что стрептококк оказывает разнообразное воздействие на клетки, ткани и функции пораженного организма, однако патогенетические механизмы, приводящие к возникновению заболевания, окончательно не выяснены. БГСГА обладает множеством факторов вирулентности, выделяемых этим возбудителем (табл. 1).

Таблица 1.

Основные факторы вирулентности БГСГА (И.М.Воронцов, 2003)

Факторы
Локализация
Действие
Значение в 

патофизиологии

Гиалуроновая 

кислота
Капсула
Мукоидное 

обволакивание
Защита от 

фагоцитоза

М-протеин
Клеточная стенка
Прилипание к слизистой
Колонизация, 

защита от 

фагоцитоза

Липотейхоевые 

кислоты
Клеточная стенка
Прилипание к слизистой
Колонизация

Протеиназа
В цитоплазме
Разрушение 

белков
Некротизирующий фактор

Прирогенные (эритрогенные)

экзотоксины
В цитоплазме
Стимуляция 

генерации TNF, IL-1
Скарлатинозные токсины

ДоРН-аза В(деоксирибонук-леаза В)
В цитоплазме
Расщепление ДоРН кислот
Фактор 

распространения

Стрептокиназа
В цитоплазме
Активность 

фибринолизина
Фактор 

распространения

Патогенетическая значимость вышеперечисленных факторов вирулентности при развитии ревматизма неоднородна. В частности, стрептокиназа, эритрогенный токсин, гиалуроновая кислота, стрептолизин-О обладают высокой иммуногенностью и инициируют развитие тяжелых аутоиммунных реакций, вплоть до клинико-морфологических проявлений системного васкулита. Считается, что с развитием стрептококковой инфекции, особенно массивной, основную роль играет М-протеин клеточной стенки, который оказывает прямое или опосредованное повреждающее действие на ткани. Кроме того, важное значение имеет тот факт, что в молекулах М-протеина имеются эпитопы, перекрестно реагирующие с сердечной и почечной тканями человека. 

Стрептолизин-S не обладает высокой иммуногенностью, но может вызывать стойкую активацию Т-лимфоцитов. Косвенным подтверждением значения стрептококковой инфекции при ревматизме считается обнаружение у большинства больных различных противострептококковых антител: антистрептолизина-О, антистрептогиалуронидазы, антистрептокиназы, антидезоксирибонуклеазы и др. Но для инициации ревматического процесса БГСГА должен локализоваться обязательно в носоглотке и региональных лимфоузлах. Это объясняется рядом факторов:

· избирательной тропностью стрептококка к эпителию слизистой носоглотки;

· специфическими особенностями иммунологического ответа на локализацию стрептококковой инфекции в носоглотке;

· наличием непосредственной связи слизистой оболочки верхних дыхательных путей и лимфоидных образований кольца Вальдейера по лимфатическим путям с оболочками сердца, что обусловливает прямое попадание как самой инфекции, так и продуктов ее жизнедеятельности (ферментов, токсинов).

Непосредственное отношение к патогенезу острой ревматической лихорадки имеет длительное персистирование в организме ребенка компонентов стрептококковой инфекции: об этом свидетельствует повышенный уровень антистрептококковых антител у детей с хронической стрептококковой инфекцией (хронический тонзиллит, аденоидит, фарингит и др.).

Однако для развития заболевания одного стрептококкового воздействия недостаточно. Для этого нужна особая, индивидуальная гипериммунная реакция организма на антигены, продуцируемые стрептококком, т.е. наличие механизма длительного удержания стрептококка группы А, что обусловливает его носительство. Известно, что дети до 4-5 лет ревматизмом не болеют, так как этот механизм у них отсутствует. У детей старше 4-5 лет при повторных встречах со стрептококковой инфекцией на слизистой оболочке носоглотки появляются рецепторы для фиксации стрептококка. Этот феномен имеет высокую степень генетической детерминированности и является одним из факторов, подтверждающих наследственную предрасположенность к ревматизму, и может претендовать на роль синдрома предболезни или стрептоаллергического диатеза (Ю.Е.Вельтищев, 1996; Л.М.Беляева, 2003).

Таким образом, можно считать, что в основе персистирования антигенов БГСГА и аномальной реакции на эти антигены лежит единый иммунологический механизм, а факт «семейного накопления» ревматизма свидетельствует о наследственной природе заболевания. О наследственной предрасположенности в развитии острой ревматической лихорадки также свидетельствует семейная агрегация ревматизма, существенно превышающая распространенность заболевания в популяции.

При поиске генетических маркеров ревматической лихорадки выявлена непосредственная причастность к ее развитию антигенов системы гистосовместимости HLA, причем гетерогенность распределения HLA-антигенов у пациентов позволяет прогнозировать различные формы и варианты течения ревматизма. Проведенные иммуногенетические исследования пациентов с ОРЛ в различных странах мира позволили выявить различия в распределении HLA-антигенов в разных этнических группах и географических регионах. Результаты научно-исследовательской работы, проведенной на базе Республиканского детского кардиоревматологического центра, позволили установить, что при острой ревматической лихорадке у детей обнаруживаются антигены гистосовместимости HLA – B7, B35, Cw4. Для больных с недостаточностью митрального клапана характерно носительство HLA – A2 и B7, а с недостаточностью аортального клапана – HLA – B35.

В литературе появились также данные о том, что аллоантиген В-лимфоцитов, выявляемый с помощью моноклональных антител D8/17, связан с высокой восприимчивостью к ревматизму (Н.А.Шостак, 1996; В.А.Насонова, Н.Н.Кузьмина, 1997). Все эти генетические особенности определяют предрасположенность к заболеванию. Кроме того, интересным является тот факт, что заболеванию подвержены пациенты со второй (А) и третьей (В) группами крови по системе АВО.

По генезу своего развития ОРЛ является аутоиммунным заболеванием, при котором развивается иммунное воспаление. Инициатором последнего являются иммунные реакции, возникающие в результате перекрестного реагирования антител, направленных на компоненты и факторы стрептококка, с антигенами тканевых структур макроорганизма (табл. 2). При этом основной «мишенью» аутоантител выступает сердце (миокард и эндокард).

Таблица 2

Перекрестные иммунологические поражения при инфекции БГСГА (И.М.Воронцов, 2003)

Антигены тканей 

человека
Компоненты структуры БГСГА
Источник

Аутоэпитоп Т-клеток
М-протеин
Pruksakorn et al.,1994

Клапаны сердца
Гликопротеин клеточной стенки
Kaplan et al.,1964

Миозин и тропомиозин
М-протеин
Eichbaum et al.,1994

Миозин и НLА класс 11
Белок 67 kDA
Kil et al.,1994

Цитоплазма нейронов зоны субталамуса и хвостатого ядра
Цитоплазматическая 

мембрана
Husby et al.,1976

Белки тканей головного мозга
М-протеин
Bronze et al.,1993

Синовиальная оболочка и хрящ
М-протеин
Baird et al.,1991

Иммунологические проявления воспалительного процесса, развивающиеся у больного, разнообразны и отражают форму, вариант течения и степень активности ревматизма. Однако среди них можно выделить общие черты:

· наличие циркулирующего сердечного антигена и антикардиальных антител;

· обычно неизмененный уровень комплемента;

· на высоте активности процесса повышение уровня IgG и IgM;
· абсолютное и относительное увеличение В-лимфоцитов;
· уменьшение общего количества и снижение функциональной активности Т-лимфоцитов, особенно клона Т-супрессоров;

· наличие клинических проявлений кардита на фоне высокого титра антител к стрептолизину-О и ряду протеиназ;

· у 30% больных выявляется высокий уровень ЦИК, которые могут фиксироваться в сосудах сердца и его интерстиции. В состав ЦИК входят стрептококковые антиген (чаще стрептолизин-О) и антитела к нему.

Установлено, что от степени антигенной активности, индивидуальной тропности и способности к иммуногенности антигенов стрептококка, а также от глубины «дефектов» наследственно обусловленных признаков стрептоаллергического диатеза зависит клинико-морфологический вариант ОРЛ: это может быть острая ревматическая лихорадка, имеющая обратное развитие процесса в сердце, либо уже после первой атаки формируются пороки сердца.

Диагностика

Исследовательская группа ВОЗ (1989) рекомендует использовать для постановки диагноза ОРЛ следующий вариант критериев, в основе которых лежат признаки заболевания, предложенные А.А.Киселем, Т.Джонсом и А.И.Нестеровым.

Международные критерии для диагностики 

острой ревматической лихорадки

Большие 

критерии
Малые критерии
Данные, подтверждающие предшествовавшую А-стрептококковую 

инфекцию

Кардит

Полиартрит

Хорея

Кольцевидная 

Эритема

Подкожные ревматические узелки
Клинические:

· артралгии

· лихорадка

Лабораторные:

повышенные острофазовые реактанты:

· СОЭ;

· СРБ

Удлинение интервала Р-Q
Позитивная А-стрептококковая культура, выделенная из зева,

 или

положительный тест быстрого определения А-стрептококкового антигена

Повышенные или повышающиеся титры противострептококковых антител

Наличие двух больших или одного большого и двух малых критериев свидетельствует о высокой вероятности ОРЛ при наличии подтвержденных данных о перенесенной инфекции, вызванной БГСГА.

Важным моментом при постановке диагноза ОРЛ является наличие стрептоаллергического диатеза (СД) в анамнезе. Нами разработаны диагностические критерии СД: 

· Возраст старше 4-х лет;

· Наличие хронического тонзиллита или других очагов хронической 

инфекции;

· Выделение из зева β-гемолитического стрептококка группы А;

· Повышение титра АСЛ-О (выше 125 ЕД);

· Наличие других очагов стрептококковой инфекции (стрептодермия, 

рожистое воспаление, фурункулез и др.); 

· Длительный субфебрилитет;

· Отягощение наследственности по хроническому тонзиллиту и 

ревматизму;

· Наличие в HLA-системе  антигенов В7, В35, Сw4.

О стрептоаллергическом диатезе можно говорить при наличии трех и более диагностических критериев.

Детей со стрептоаллергическим диатезом относят к группе риска по развитию ОРЛ. Своевременное и корректное лечение СД может предотвратить развитие ревматического процесса.

Патоморфология

Особое значение при ревматизме имеет поражение микроциркуляторного русла (васкулит), в основе которого лежит дезорганизация соединительнотканных структур сосудистой стенки. В зависимости от локализации патологического процесса (сердце, суставы, нервная система) проявляется определенная клиническая картина заболевания.

Различают 4 стадии развития воспалительного процесса в соединительной ткани:

· мукоидное набухание;

· фибриноидные изменения;

· пролиферативные реакции (гранулематозная фаза);

· фаза склероза.

Для клиницистов важно выявить заболевание на самых ранних стадиях: при своевременном лечении стадия мукоидного набухания, как правило, обратима. Гранулематозная и склеротическая стадии процесса необратимы. При морфологическом исследовании они характеризуются наличием гранулем, которые представляют собой скопления клеточных элементов, в составе которых находятся гипертрофированные гистиоциты и фиксированные иммунные комплексы.

Цикл развития гранулемы составляет 6-12 месяцев, что соответствует времени формирования пороков клапанов и миокардиосклероза.

Клиническая картина

ОРЛ обычно встречается у детей школьного возраста, однако в последние годы мы наблюдали развитие заболевания и у детей в возрасте 5-6 лет жизни. Проявления ОРЛ чаще характеризуются умеренной или минимальной степенью активности воспалительного процесса.

Как правило, ОРЛ сопровождается высокой температурой тела, явлениями интоксикации. У большинства детей в анамнезе отмечается перенесенная 2-3 недели назад носоглоточная инфекция (чаще ангина) или скарлатина. Одновременно с повышением температуры тела развиваются явления полиартрита или полиартралгий. У ¼ части больных при первой атаке ревматизма поражение суставов может отсутствовать.

Полиартрит при ОРЛ имеет доброкачественное течение, однако нередко протекает с сильным болевым синдромом и с нарушением функций суставов в начале болезни (выраженный экссудативный компонент). Поражаются преимущественно крупные и средние суставы. Процесс обычно имеет быстрое обратное развитие при назначении пациенту нестероидных противовоспалительных препаратов. 

Поражение сердца, выраженное в той или иной степени, наблюдается практически у всех больных с ОРЛ.

Миокардит – самое частое проявление сердечной патологии при острой атаке ревматизма. От степени его выраженности зависит состояние кровообращения. При диффузном миокардите значительно страдает общее состояние больного, появляются бледность кожных покровов, расширение границ сердца, глухость сердечных тонов, может развиться недостаточность кровообращения. Такое течение ревматического миокардита встречается довольно редко. Чаще имеют место умеренные изменения со стороны миокарда: общее состояние пациента незначительно нарушено, выявляются тахикардия (реже брадикардия), приглушение I тона, «мягкий» систолический шум, небольшое расширение левой границы сердца. При УЗИ сердца определяются признаки умеренного снижения сократительной функции миокарда. На ЭКГ – удлинение интервала РQ, признаки нарушения фазы реполяризации (депрессия сегмента SТ, снижение амплитуды зубца Т, особенно в грудных отведениях). Особое диагностическое значение имеет динамика изменений на ЭКГ.

У 70% детей при первой атаке ревматизма уже в периоде острых проявлений в процесс вовлекается эндокард. Эндокардит может быть пристеночным, клапанным и тотальным. Последний сопровождается выраженной интоксикацией, высокой СОЭ (выше 30 мм/ч), выраженными воспалительными сдвигами в общем и биохимическом анализах крови. Для клапанного эндокардита типично появление аускультативного шума дующего характера. Чаще поражается митральный клапан, тогда аускультативно может выслушиваться систолический шум (дующий, с хордальным «писком») в V точке и с эпицентром над верхушкой сердца. При поражении аортального клапана выслушивается диастолический шум над точкой проекции клапана аорты (II-ое межреберье справа у края грудины) и в точке Боткина. Однако не всегда аускультативная картина бывает такой яркой. Примерно у 1/3 пациентов поражение митрального и аортального клапанов обнаруживается только при УЗИ сердца.

Ревматический эндокардит митрального клапана имеет следующие УЗИ признаки:

· краевое утолщение, рыхлость, «лохматость» створок клапана;

· ограничение подвижности утолщенной задней створки;

· наличие митральной регургитации, степень которой зависит от тяжести поражения;

· небольшой концевой пролапс (2-4 мм) передней или задней створки.

Признаками вальвулита аортального клапана являются:

· утолщение, рыхлость эхосигнала аортальных створок, что хорошо видно в диастоле из парастернальной позиции и в поперечном сечении, чаще оказывается выражено утолщение правой коронарной створки;

· аортальная регургитация (направление струи к передней митральной створке);

· высокочастотное трепетание (флатер) передней митральной створки вследствие аортальной регургитации.

Перикард вовлекается в процесс при первой атаке ревматизма редко (0,5-1%). При этом аускультативно может выслушиваться шум трения перикарда, нарастает увеличение размеров сердца (перкуторно, рентгенологически, по данным УЗИ сердца). Появляются типичные изменения на ЭКГ: снижение вольтажа зубцов желудочкового комплекса, подъем выше изолинии сегмента SТ, деформация зубца Т. При перикардите обычно нарастает тяжесть состояния, может развиться недостаточность кровообращения.

Иногда (у 7-10% пациентов) на коже появляются элементы кольцевидной эритемы, обычно они локализуются над пораженными суставами или на туловище (на спине, груди). Эти элементы быстро исчезают.

Вовлечение нервной системы при ревматизме проявляется в виде малой хореи. Встречается у 12-17% больных ревматизмом, чаще страдают девочки.

Начальными проявлениями малой хореи могут быть быстрота и порывистость движений, затем появляются подергивания мышц лица, рук. Ребенок гримасничает, становится неловким, роняет предметы, у него нарушаются внимание, память, походка, почерк. Для малой хореи типична триада симптомов:

· непроизвольные дистальные размашистые гиперкинезы;

· мышечная гипотония;

· расстройство координации движений.

У ребенка с малой хореей всегда нарушаются поведенческие реакции, страдает психоэмоциональная сфера: отмечаются плаксивость, раздражительность, неуживчивость и т.д.

Обратное развитие симптомов малой хореи обычно наступает через 1,5-3 месяца. Малая хорея может сочетаться с поражением сердца.

В последние годы ревматические узелки наблюдаются очень редко, преимущественно у детей с хронической ревматической болезнью сердца.

В первую очередь важно правильно оценить степень активности процесса, так как это определяет тактику лечения.

Диагностические критерии активности ОРЛ

ОРЛ I (минимальной) степени активности:

· Клинические проявления соответствуют следующим вариантам течения:

· без вовлечения в процесс сердца, но с проявлениями малой хореи;

· изолированный миокардит;

· латентное течение.

· Рентгенологические и ультразвуковые проявления весьма различны и зависят от клинико-анатомической характеристики процесса.

· ЭКГ признаки поражения миокарда (при наличии миокардита): снижение вольтажа зубцов ЭКГ, атриовентрикулярная блокада I степени, увеличение электрической активности миокарда левого желудочка, возможна экстрасистолия.

· Показатели крови: СОЭ до 20-30 мм/ч, лейкоцитоз с нейтрофильным сдвигом, γ-глобулины > 20%, СРБ 1-2 плюса, серомукоиды выше 0,21 ед.

· Серологические тесты: АСЛ-О> 200 ЕД.

ОРЛ II (умеренной) степени активности:

· Клинические проявления:
· поражение миокарда и эндокарда (эндомиокардит);

· явления сердечной недостаточности I и IIА степени.

· Рентгенологические и ультразвуковые проявления: соответствуют клиническим проявлениям. У пациентов с сердечной недостаточностью рентгенологически выявляется расширение тени сердца в поперечнике, а при УЗИ сердца – снижение сократительной способности миокарда левого желудочка.

· ЭКГ признаки миокардита: те же, что и при I степени активности. Кроме того может быть временное удлинение интервала QТ.
· Показатели крови: лейкоцитоз с нейтрофильным сдвигом; СОЭ >30 мм/ч; СРБ 1-3 плюса; α2-глобулины 11-16%; γ-глобулины 21-25%; серомукоиды >0,21 ед.

· Серологические тесты: АСЛ-О>400 ЕД.

ОРЛ III степени активности:

· Клинические проявления:

· эндомиокардит с явлениями сердечной недостаточности IIБ степени;

· панкардит с явлениями сердечной недостаточности IIА и IIБ степени;

· ревматический процесс с поражением сердца (двух или трех оболочек) и малой хореей с выраженной клинической картиной.

· Рентгенологические и ультразвуковые проявления соответствуют клиническим проявлениям.

· ЭКГ признаки: те же, что и при II степени активности. Может присоединиться мерцание предсердий, экстрасистолия.

· Показатели крови: лейкоцитоз, часто с нейтрофильным сдвигом; СОЭ более 50 мм/ч; СРБ 3-4 плюса; фибриноген 10 г/л и выше; уровень α2-глобулинов > 15%, γ-глобулинов 23-25% и выше; серомукоиды выше 0,3 ед.

· Серологические тесты: титры антистрептолизина-О, антистрептогиалуронидазы, стрептокиназы выше допустимых цифр в 3-5 раз.

Как известно, прогноз ОРЛ определяется степенью поражения сердца. Самым грозным осложнением ревматического процесса является формирование клапанных пороков сердца, что ухудшает качество жизни, приводит к инвалидности, сокращает продолжительность жизни.

Наш многолетний опыт работы с пациентами, страдающими ревматизмом, позволил выделить среди них группу риска по формированию пороков сердца. 
· Диагностические критерии группы риска:

· Наличие ОРЛ у родственников первой степени родства;

· В анамнезе выявление при УЗИ сердца синдрома дисплазии соединительной ткани сердца (СДСТС), или малых аномалий развития сердца (МАРС). Эти синдромы  имеют следующие проявления: первичный ПМК I-II степени с миксоматозными изменениями створок; открытое овальное окно; аневризмы внутрисердечных перегородок; дисфункции клапанов сердца с регургитацией I-II степени; дополнительные аномально расположенные хорды в желудочках. Часто при этом выявляются дополнительные проводниковые пучки, определяемые по ЭКГ (синдромы укороченного интервала РQ, WPW, преждевременного парциального возбуждения желудочков и др.);

· Наличие стрептоаллергического диатеза в анамнезе;

· Женский пол;

· Возраст больного до 10 лет;

· Развитие клапанного эндокардита (вальвулита митрального и/или аортального клапанов) на высоте атаки ОРЛ;

· Наличие определенных генетических маркеров HLA-системы: для развития недостаточности митрального клапана – антигенов НLА-А2 и НLА-В7, аортального клапана – НLА-В35.
Пациента относят к группе риска при наличии трех и более диагностических критериев. В том случае, если ребенок вошел в группу риска по формированию клапанных пороков сердца, ему необходимо проводить терапию, а затем и профилактику по индивидуальному плану.

Особенности течения ОРЛ у подростков

Клиническая картина в подростковом возрасте имеет свои особенности. Как правило, первая атака  ревматизма сопровождается высокой температурой тела, явлениями интоксикации. У большинства пациентов в анамнезе отмечается перенесенная 2-3 недели назад носоглоточная инфекция (чаще ангина или фарингит). Одновременно с повышением температуры тела развиваются поражения суставов в виде олигоартрита или моноартрита, редко выявляется полиартрит. В 1/3 случаев наблюдаются кратковременные летучие полиартралгии. У подростков при первой атаке ревматизма поражение суставов может вообще отсутствовать, что часто затрудняет диагностику процесса. Поражаются преимущественно крупные и средние суставы, однако могут страдать и мелкие суставы кистей и стоп. Процесс обычно имеет быстрое обратное развитие при назначении пациенту противовоспалительной терапии. 

Поражение сердца, выраженное в той или иной степени, наблюдается у всех подростков с ОРЛ. Диффузный  миокардит встречается у подростков в 60% случаев. При этом значительно страдает общее состояние больного, появляются бледность кожных покровов, расширение границ сердца, глухость сердечных тонов, может развиться сердечная недостаточность. На ЭКГ определяются увеличение электрической активности левого желудочка, нередко – удлинение интервала РQ, нарушения процессов реполяризации, депрессия сегмента SТ, снижение амплитуды зубца Т, особенно в грудных отведениях. При УЗИ сердца может определяться увеличение полости левого желудочка, а также снижение его сократительной способности. В 40% случаев  выявляется очаговый миокардит, который не имеет яркой клинической картины и диагностируется по изменениям на ЭКГ.

Более чем у половины подростков с ОРЛ в процесс вовлекается эндокард. Эндокардит с поражением клапанов наблюдается в 70% случаев. Примерно у каждого третьего пациента клапанный эндокардит (вальвулит митрального и аортального клапанов) не имеет клинических проявлений и обнаруживается только при УЗИ сердца.

Надо отметить, что в 60-70% случаев ОРЛ вальвулиты клапанов у подростков при корректном лечении подвергаются обратному развитию, однако надолго может сохраняться дисфункция клапанов или пролапсы створок, определяемые при УЗИ сердца. Формирование пороков клапанов (деформация створок, регургитация II-III степени) выявляется у 1/3 подростков, причем в первый же год после перенесенной ОРЛ. Преимущественно регистрируется недостаточность митрального клапана или недостаточность аортального клапана, реже – сочетанный  митральный порок. При развитии стеноза митрального отверстия аускультативно выслушивается диастолический шум на верхушке сердца, при УЗИ сердца обнаруживается расширение полости левого предсердия и признаки стеноза митрального отверстия.

Миоперикардит наблюдается при первой атаке ревматизма редко (0,5-1%), изолированный перикардит не встречается. При этом аускультативно может выслушиваться шум трения перикарда, нарастает увеличение размеров сердца (перкуторно, рентгенологически, по данным УЗИ сердца). Появляются типичные изменения на ЭКГ: снижение вольтажа зубцов желудочкового комплекса, смещение сегмента SТ, деформация зубца Т. 

Иногда (у 7-10% пациентов) на высоте атаки ОРЛ на коже появляются элементы кольцевидной (аннулярной) эритемы. 

Вовлечение нервной системы при ревматизме проявляется в виде малой хореи. У подростков встречается относительно редко (у 6-10% больных ОРЛ), чаще страдают девушки. 

Подкожные ревматические узелки практически не наблюдаются в подростковом возрасте при ОРЛ.

У некоторых подростков формирование пороков сердца является следствием обострения ревматического процесса, развивающегося после отмены бициллинопрофилактики, проводимой в течение 5-ти лет. К особенностям течения ревматизма у подростков следует также отнести относительно высокую частоту поражения ЦНС (у ¼ больных) в виде васкулита и различных нервно-психических нарушений, которые проявляются на высоте обострения процесса. С этим связана сложность ведения подростков с ОРЛ, так как у них нередко встречаются неадекватные реакции на проводимую терапию, несоблюдение режимных моментов, а также отказ от профилактических мероприятий. Все это приводит к тому, что рецидивы ревматизма отмечаются у 15-20% подростков, что значительно чаще, чем у детей.

Начавшись в раннем школьном возрасте и протекая вполне доброкачественно, ОРЛ может бурно рецидивировать в подростковом периоде и привести к формированию пороков сердца. Все вышеизложенное подчеркивает исключительную актуальность проблемы ревматизма у подростков. 

Лечение

Лечение ОРЛ у детей и подростков должно быть ранним, комплексным, длительным (3-4 месяца), этапным (стационар, ревматологический санаторий, диспансерное наблюдение в поликлинике).

I этап. Стационарное лечение – это основной и самый важный этап терапии. Он включает в себя:

· создание ребенку соответствующего (индивидуального) лечебно-двигательного режима с занятием ЛФК;

· проведение этиопатогенетической медикаментозной терапии;

· санацию очагов хронической стрептококковой инфекции.

Пациенту с ОРЛ обязательно назначается постельный режим, его длительность зависит от активности процесса, а также степени поражения сердца и в среднем составляет 1-2 недели. Далее пациент переводится на полупостельный (ему разрешается ходить в туалет, в столовую, на процедуры) и позже на тренирующий режим. Перевод с одного лечебно-двигательного режима на другой осуществляется под контролем клинико-лабораторных показателей и функционального состояния сердечно-сосудистой системы. Со 2-3 недели лечения больным назначается индивидуально подобранный комплекс ЛФК. 

Важное значение имеет питание. Обычно дети с острой ревматической лихорадкой не нуждаются в специальной диете, кроме случаев, сопровождающихся сердечной недостаточностью, когда предусматривается ограничение поваренной соли и жидкости. Питание больного с ревматизмом должно быть полноценным по основным пищевым инградиентам, содержать в достаточном количестве витамины, минеральные соли, особенно соли калия и магния. При использовании гормональных препаратов и диуретиков питание корригируется дополнительным введением продуктов, содержащих калий (изюм, курага, бананы, чернослив, печеный картофель) и липотропные вещества (творог, овсяная каша и др.).

Медикаментозная терапия направлена на подавление воспалительного процесса в организме и ликвидацию стрептококковой инфекции.

С противовоспалительной целью при ОРЛ используются глюкокортикостероиды (ГКС) и нестероидные противовоспалительные препараты (НПВП). Характер, длительность, выбор средств противовоспалительной терапии зависят от состояния ребенка, степени активности и глубины иммунного воспаления, индивидуальных особенностей пациента (непереносимость ряда препаратов, выраженность их побочных действий и т.д.). ГКС показаны детям при II и III степени активности острой ревматической лихорадки, а также всем пациентам из группы риска по формированию клапанных пороков сердца.

Глюкокортикостероидные гормоны назначаются в умеренных дозах: преднизолон 15-20 мг в сутки детям до 10 лет и 20-25 мг в сутки детям старше 10 лет жизни. ГКС назначаются равномерно в течение дня, при этом последняя доза принимается не позже 18 часов. В среднем полная доза дается пациенту в течение 3-х недель, к этому времени чаще всего уже наблюдается явный терапевтический эффект. При выраженном клапанном эндокардите полная доза преднизолона может назначаться на более длительный период. ГКС отменяются постепенно, начиная с вечерней дозы, обычно рекомендуется отменять по 2,5 мг в 5-7 дней. Курс лечения в среднем составляет 6-8 недель, при тяжелых кардитах – до 10-12 недель. Побочные эффекты кортикостероидов у детей и подростков встречаются редко, но при повышенной чувствительности к препаратам могут быть в виде транзиторного повышения артериального давления, избыточного отложения жира, нарушений менструального цикла, функциональных заболеваний желудочно-кишечного тракта и т.д.

При I степени активности острой ревматической лихорадки в качестве противовоспалительных препаратов назначаются нестероидные противовоспалительные препараты. Широко используются диклофенак натрия (вольтарен, бетарен и др.). Препарат подавляет биосинтез простагландинов, в низких концентрациях – агрегацию тромбоцитов. Обладает противовоспалительным, аналгезирующим и антипиретическим действием. Назначают по 1 таблетке (0,025 г) 2-3 раза в день. Курс лечения – 1-1,5 месяца. Возможные побочные реакции: головная боль, аллергические реакции, носовые кровотечения, микрогематурия.

Бруфен (ибупрофен) обладает противовоспалительной, аналгезирующей и антипиретической активностью. Препарат применяют при ОРЛ у детей и подростков по 1 таблетке ( 0,2 г)  3-4 раза в день в течение 2-3 месяцев.

В настоящее время предпочтение желательно отдавать новому классу нестероидных соединений – ингибиторов циклооксигеназы (ЦОГ-2) – нимесулиду (найзу), который обладает хорошей противовоспалительной активностью, менее токсичным действием в отношении ЖКТ. Найз выпускается в таблетках по 50 мг и суспензии по 60 мл, хорошо переносится пациентами и разрешен к применению у детей старше 2 лет. Назначается в дозе по 0,1 г 2 раза в сутки , курс лечения составляет 1-3 месяца.

При поражении миокарда пациентам назначается кардиотрофная терапия. Это могут быть препараты калия и магния, антиоксидантный комплекс, рибоксин, милдронат, актовегин, неотон курсом на 2-3 недели (не более 2-3 препаратов одновременно). Из препаратов, содержащих калий и магний, используются панангин (аспаркам), магнерот, витамин В6 с магнием. Они назначаются по 2-3 таблетки в день в зависимости от возраста. К препаратам, содержащим антиоксидантный комплекс (витамины А, Е, С), относятся антиоксикапс с селеном или цинком ( применяются у детей старше 12 лет), аевит, тривит, триовит. Все они назначаются 1 раз в день по 1 таблетке (капсуле) в течение 3-4 недель. Рибоксин улучшает метаболические процессы в миокарде, назначается внутривенно (по 5-10 мл на физрастворе) в течение 5-10 дней или перорально по 2-3 таблетки в день в течение 3-4 недель. Милдронат также может назначаться внутривенно (от 2 до 5 мл) 1 раз в сутки в течение 10-14 дней или в капсулах по 250 мг 2-3 раза в день в течение 2-4 недель. Препарат действует не только на метаболические процессы в клетке, но и улучшает микроциркуляцию в миокарде, а также в клетках ЦНС. Неотон (фосфокреатин) – современный препарат, нормализующий энергетический обмен в клетках миокарда и ЦНС. Назначается внутривенно капельно в течение 4-5 дней по 1 г в сутки. Актовегин (солкосерил) используется для улучшения метаболических процессов в миокарде и клетках ЦНС по 1-2 драже 2-3 раза в сутки или внутривенно по 2-5 мл на введение в течение 5-10 дней. У подростков целесообразно для улучшения коронарного кровообращения использовать предуктал в дозе от 20 до 100 мг в сутки в течение 1 месяца. 

При наличии у пациента признаков сердечной недостаточности дополнительно назначают:

- сердечные гликозиды: дигоксин из расчета 0,04-0,05 мг/кг. Доза насыщения распределяется на три дня, затем назначается поддерживающая доза (1/5 от дозы насыщения) до снятия клинических симптомов сердечной недостаточности;

- диуретические препараты:

петлевые диуретики – фуросемид: 1-3 мг/кг/сут в течение 2-3 дней;

калийсберегающие – спиронолактон: 3-5 мг/кг/сут в течение 3 недель;

При клинических проявлениях малой хореи дополнительно к основной терапии назначают:

ноотропные препараты: пирацетам (ноотропил) – 0,2-0,4 г 2-3 раза в сутки, курс до 2 месяцев;

анксиолитики (транквилизаторы): алпразолам (ксанакс) – 0,25 мг 2 раза в сутки, 10-14 дней, или 

нейролептики: тиоридазин (сонапакс, меллерил) – дошкольникам 10-20 мг/сут, школьникам – 20-30 мг/сут, 10-14 дней.

Учитывая стрептококковую этиологию острой ревматической лихорадки, назначается курс антибактериальной терапии в течение 10-14 дней. Чаще всего используются полусинтетические пенициллины (амоксициллин, аугментин, амоксиклав). Затем больной переводится на лечение бициллином-5, который назначается 1 раз в месяц. Препаратами выбора могут быть экстенциллин (Франция), применяемый в дозе 1200 –2400 тыс. ЕД внутримышечно 1 раз в 3-4 недели, ретарпен (Австрия), пендепон (Чехия), бензатинбензилпенициллин (США) и др.[4,5] При наличии у пациента аллергической реакции на пенициллины, а также при отсутствии к ним чувствительности выделенного из зева стрептококка альтернативой являются макролиды (азитромицин, рокситромицин, джозамицин, кларитромицин, мидекамицин) и цефалоспорины (цефалексин, цефаклор, цедекс и др.). Антибактериальные препараты назначаются в обычных возрастных дозах.

Важнейшим компонентом комплексной терапии детей и подростков с ОРЛ является санация очагов стрептококковой инфекции, прежде всего хронического тонзиллита. Консервативная терапия не всегда дает желаемый эффект, поэтому при упорном декомпенсированном варианте течения хронического тонзиллита в дальнейшем показана тонзиллэктомия, которая проводится в подостром периоде заболевания, т.е. не ранее, чем через 3-4 месяца после начала атаки.

II этап предполагает продолжение начатой терапии в условиях местного ревматологического санатория. При невозможности обеспечения санаторного лечения пациенту назначается домашний режим и обучение на дому в течение 2-3 месяцев. В санатории или дома детям продолжают проводить антиревматическую терапию – нестероидные противовоспалительные препараты, бициллинопрофилактику. Длительность пребывания в санатории – от 1,5 до 3 месяцев.

III этап. Это диспансерное наблюдение и дальнейшая противорецидивная терапия, осуществляемая детским кардиоревматологом или участковым педиатром в условиях поликлиники по месту жительства. Диспансерное наблюдение предусматривает продолжение противорецидивной терапии, улучшение функциональных возможностей сердечно-сосудистой системы, повышение иммунологической защиты ребенка и санацию хронических очагов инфекции.

По рекомендациям ВОЗ (1989), программа предупреждения ревматической лихорадки и борьбы с ее рецидивами включает меры первичной и вторичной профилактики.

Профилактика

По рекомендациям ВОЗ (1989) программа предупреждения острой ревматической лихорадки и борьбы с ее рецидивами включает меры первичной и вторичной профилактики.

Первичная профилактика включает два этапа: меры общего плана и борьбу со стрептококковой инфекцией.

Меры общего плана, предусматривающие укрепление здоровья детей и подростков:

· обеспечение правильного физического развития ребенка;

· закаливание с первых месяцев жизни;

· полноценное витаминизированное питание;

· максимальное использование свежего воздуха;

· рациональная фузкультура и спорт;

· борьба со скученностью в жилищах, школах, детских учреждениях;

· выполнение широкого комплекса санитарно-гигиенических правил.

Меры по борьбе со стрептококковой инфекцией:

· ранняя диагностика;

· правильное лечение инфекций верхних дыхательных путей, вызванных стрептококком группы А.

Препаратами выбора при стрептококковой инфекции (ангина, обострение хронического тонзиллита, скарлатина) являются полусинтетические пенициллины (амоксициллин, аугментин, амоксиклав). Для пациентов, страдающих аллергией, а также при отсутствии чувствительности стрептококка к препаратам пенициллинового ряда, приемлемой альтернативой являются макролиды (джозамицин, мидекамицин, рокситромицин, азитромицин, спирамицин, кларитромицин).

Другие антибиотики широкого спектра действия, в частности цефалоспорины, также могут эффективно элиминировать стрептококк группы А из верхних дыхательных путей.

В качестве средства экстренной профилактики и этиотропного лечения стрептококковой инфекции может использоваться имудон в таблетках. Имудон активизирует фагоцитоз, способствует увеличению содержания лизоцима и секреторного иммуноглобулина А в слюне, а также количества иммунокомпетентных клеток. Препарат показан при остром и хроническом фарингите, хроническом тонзиллите, парадонтозе, гингивите, стоматите, профилактике и лечении инфекций до и после тонзиллэктомии и удаления зубов. Суточная доза препарата 4-8 табл., которые рассасываются во рту. Средняя продолжительность лечения 10 дней. 

Вторичная профилактика, направленная на предупреждение рецидивов и прогрессирования болезни у детей и подростков, перенесших ОРЛ, состоит в регулярном введении бициллина-5. Наиболее оптимальной считается круглогодичная профилактика, проводимая ежемесячно. Всем детям старше 10 лет в течение 5 лет после перенесенной ОРЛ назначается бициллин-5 в дозе 1500 тыс. ЕД, детям до 10 лет в дозе 750 тыс. ЕД 1 раз в 3-4 недели.

Пациентам из группы риска по формированию пороков сердца, особенно с наличием антигенов HLA-системы А2 и В7 или В35, бициллин-5 школьникам и подросткам назначают 1 раз в 3 недели в дозе 1500 тыс. ЕД, дошкольникам – 750 тыс. ЕД 1 раз в 3 недели.

Для проведения вторичной профилактики ревматической лихорадки используются также пролонгированные антибиотики ретарпен и экстенциллин. Они назначаются 1 раз в месяц детям до 10 лет по 1200 тыс. ЕД, старше 10 лет – 2400 тыс. ЕД.

В случае непереносимости бициллина, ретарпена для осуществления вторичной профилактики возможен  пероральный прием антибиотиков из других групп: макролиды или цефалоспорины по 7-10 дней каждого месяца на протяжении 2 лет и более.

Детям и подросткам, перенесшим первую атаку ревматизма без поражения эндокарда, круглогодичная профилактика проводится в течение 3 лет, с поражением клапанного аппарата сердца – в течение 5 лет и более. Пациентам из группы риска по формированию пороков сердца проводится круглогодичная профилактика ревматизма до 18 лет. 

Результаты катамнестического наблюдения за пациентами в течение 7 лет позволили констатировать, что при своевременно начатом лечении и постоянно проводимой вторичной профилактике первичный ревмокардит, как правило, заканчивается выздоровлением. Кроме того, использование предлагаемых тактики лечения и схемы профилактики ОРЛ позволяет в 1,7 раза снизить частоту формирования пороков сердца у детей и подростков.
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