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Острые респираторные инфекции (ОРИ) являются категорией заболеваний, вносящей наибольший вклад в заболеваемость детской популяции, что обуславливает высокую социальную значимость и экономические затраты, связанные с этой патологией [1]. Эпидемиологическими исследованиями установлено, что основная доля в структуре заболеваемости принадлежит группе часто болеющих детей (ЧБД). Дети, относящиеся к группе диспансерного наблюдения «ЧБД», с одной стороны являются контингентом повышенного эпидемиологического риска (они первыми включаются в эпидемический процесс гриппа, адено- и риновирусных инфекций, других острых инфекционных заболеваний, участвуя, таким образом, в отборе наиболее вирулентных штаммов возбудителя), а с другой стороны, частые респираторные инфекции увеличивают индивидуальный риск развития хронических заболеваний. Учитывая вышесказанное, не вызывает сомнений актуальность повышения эффективности профилактических мероприятий у этой категории детей. В настоящее время отнесение детей к диспансерной группе наблюдения «ЧБД» осуществляется по факту их 4-5 и более кратного в течение года заболевания ОРИ, без учета метаболических особенностей ребенка, влияющих на восприимчивость к этим инфекциям. Такой подход не позволяет проводить персонифицированную профилактику ОРИ.
Учитывая широкий спектр действия глюкокортикоидов на обмен веществ и состояние иммунной системы, на наш взгляд, ключевым патогенетическим звеном в повышенной восприимчивости к ОРИ является увеличение продукции и/или изменение рецепции кортизола. Длительное, даже незначительное увеличение продукции глюкокортикоидов или изменение его рецепции способно привести к изменениям в липидтранспортной системе крови (ЛТС), поддерживающим высокую активность синтеза кортизола или модификацию его активности и, таким образом, замыкающим порочный круг в котором вторично, с различной степенью выраженности, модифицируется состояние иммунной системы [2].
В целях выявления метаболических маркеров отнесения в группу ЧБД, нами была проведена оценка показателей эндокринной (кортизол, Т3, Т4) и липидтранспортной систем (общий холестерол (ОХС), холестерол липопротеинов высокой (ХС-ЛПВП), низкой (ЛПНП) и очень низкой плотности (ЛПОНП), триглицериды (ТГ)) в группах ЧБД и ЭБД в интерморбидный период.

Полученные данные проверялись на нормальность распределения с помощью критериев Колмогорова-Смирнова и Хи-квадрат Пирсона. Расчетные значения обоих критериев свидетельствуют, что характер распределения всех параметров близок к нормальному. Это позволило в дальнейшем использовать как параметрические, так и непараметрические методы статистического анализа. Расчеты велись с использованием модулей «основные статистики», «многомерные исследовательские методы – кластерный и дискриминантный анализы» пакета прикладных программ Statistiсa 10.0.

В результате анализа полученных данных (сравнение средних значений параметров и их стандартных ошибок, методы кластерного и дискриминантного анализа) установлено, что комплексная оценка показателей ХС-ЛПВП и ЛПНП, а также кортизола крови позволяет выделить их в качестве персональных метаболических характеристик ЧБД (таблица 1).
Таблица 1. Критерии отнесения детей к группам эпизодически и часто болеющих по показателям содержания кортизола, ХС-ЛПВП и ХС-ЛПНП.

	Показатели
	Группа эпизодически болеющих детей
	Группа часто болеющих детей

	ХС-ЛПВП, ммоль/л
	более 1,3
	менее 1,3

	ХС-ЛПНП, ммоль/л
	1,9-2,4
	более 3,2

	Кортизол, нмоль/л
	339,4-472,7
	более 481,1


Данная таблица может служить ориентиром для априорного отнесения детей к группе повышенного риска, при этом требуется, чтобы у них все показатели соответствовали одной из групп. При содержании ХС-ЛПНП в интервале 2,5-3,1 ммоль/л и кортизола в интервале 472,8-481,0 детей следует относить к группе повышенного риска по ОРИ и их необходимо обследовать повторно, не ранее чем через 2 недели. Чувствительность метода составила 87,5%, и специфичность – 73,3%.
Указанный метод рекомендовано использовать для объективного отнесения детей к группе диспансерного наблюдения «ЧБД» с целью подбора эффективных профилактических стратегий, а также для оценки эффективности профилактических мероприятий у детей диспансерной группы [3]. 

При проведении дальнейших исследований выявлено, что группа «ЧБД» неоднородна по содержанию кортизола крови, однако для детей этой группы характерно низкое содержание лейкоцитарных рецепторов к кортизолу и высокое соотношение кортизол/рецепторы по сравнению с эпизодически болеющими детьми. В результате проведения дисперсионного, пошагового дискриминантного, ROC-анализа, квартильного анализа ранжированных данных о соотношении кортизола и общих рецепторов к нему, были получены следующие данные (таблица 2): при значении соотношении кортизола и общих рецепторов к нему до 13,5 риск заболевания ОРИ невысок, превышение значения 13,5 говорит об увеличенном риске ОРИ, повышение свыше 18,9 определяет высокий риск заболеть ОРИ. Чувствительность метода составила 83,3%, специфичность – 91,7%. При проведении оценки риска значение отношения шансов для группы наблюдения (ЧБД/ЭБД) составило 17,6 (95%ДИ 1,96-157,94).
Таблица 2. – Эталонные значения рассчитанных показателей кортизола и соотношения показателей кортизола и общих рецепторов к кортизолу.

	Группа наблюдения
	Показатель

соотношения
	Характеристика риска заболева​емости
	Рекомендации

по диспансерному наблюдению

	Эпизодически болеющие дети 
	до 13,5
	Приемлемый риск заболеваемости ОРИ
	практически здоровые 

	Часто болеющие дети с уровнем кортизола в пределах нормы (до 670 нмоль/л)
	более 13,5
	Повышенный риск заболеваемости ОРИ
	группа диспансерного наблюдения «ЧБД»

	Часто болеющие дети с высоким уровнем кортизола (свыше 670 нмоль/л)
	свыше 18,9
	Высокий риск заболеваемости ОРИ
	


Полученные данные рекомендованы к использованию для оценки эффективности профилактических мероприятий у ЧБД и могут служить основанием для снятия с диспансерного учета, а также усиления мер профилактики и расширения диагностического поиска [4].
Таким образом, полученные нами результаты позволяют персонализировать процесс диспансерного наблюдения в группе «ЧБД» и повысить клиническую и экономическую эффективность профилактических мероприятий.

Литература:
1. Лысенко, И.М. Синдром «часто болеющий ребенок» / И.М. Лысенко, М.Г. Романцов // Врачеб. дело. – 2013. – № 1 (1118). – С. 48-58.

2. Голюченко, О.А. Гормональные и метаболические предикторы частой респираторной заболеваемости у детей /О.А. Голюченко, С.С. Осочук, Г.Д. Коробов// Достижения медицинской науки Беларуси: сб. науч. ст. — Минск: ГУ РНМБ, 2017.
3. Осочук, С.С. Гормональные и метаболические особенности детей группы диспансерного наблюдения «часто болеющие дети» / Осочук С.С., Коробов Г.Д., Голюченко О.А. // Клиническая лабораторная диагностика. – 2016. – Т. 61. № 6. – С. 352-356.

4. Голюченко, О.А. Обоснование метода оценки индивидуальной предрасположенности к острым респираторным инфекциям детей группы диспансерног наблюдения «часто болеющие дети» / О.А. Голюченко // Вестн. ВГМУ. – 2015. – Том 14, № 5. – С. 78-86
