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Мета — оцінити діагностичне та прогностичне значення маркера Е-селектину щодо ураження серцево-судинної системи в дітей  
з COVID-19.
Матеріали та методи. Проведено когортне, обсерваційне, ретроспективне дослідження із залученням 88 пацієнтів віком від 1 міся-
ця до 18 років із лабораторно підтвердженим COVID-19 за допомогою метода полімеразно-ланцюгової реакції. Дітей госпіталізовано 
до КНП «Київська міська дитяча клінічна інфекційна лікарня». Обстежувану когорту поділено на дві групи за перебігом захворювання: 
основна, до якої увійшли 42 пацієнти з ускладненим перебігом COVID-19; контрольна — 46 пацієнтів із неускладненим перебігом  
захворювання. Враховано дані інструментального дослідження електрокардіографії (ЕКГ), скарги пацієнтів та клінічні симптоми. Під 
час комплексного обстеження хворих протягом першої доби перебування в стаціонарі зібрано сироватку крові пацієнтів для її подаль-
шого дослідження на рівень Е-селектину методом імуноферментного аналізу. Використано статистичні, аналітичні методи та метод 
емпіричного дослідження. Для розрахунку отриманих результатів застосовано статистичну програму «Statistical software EZR v. 1.54». 
Результати. У пацієнтів контрольної групи Е-селектин спостерігався на рівні 12,02±1,7 нг/мл, тоді як у дітей основної групи показник 
був вищим — 15,04±1,9 нг/мл (p=0,034). За оцінкою прогностичного значення виявлено, що зростання рівня Е-селектину вище 10 нг/мл 
асоціювалося з достовірним зростанням ризику появи клінічних симптомів ураження серцево-судинної системи в дітей з COVID-19 
(р<0,05). Також відмічено тенденцію до зростання маркера Е-селектину за наявних об’єктивних змін на ЕКГ.
Висновки. Виявлено діагностичне та прогностичне значення маркера Е-селектину в дітей з COVID-19 щодо проявів ураження сер-
цево-судинної системи. Зростання рівня Е-селектину вище 10 нг/мл асоціюється з достовірним зростанням ризику появи клінічних 
симптомів ураження серцево-судинної системи (р<0,05) та об’єктивних змін при інструментальному обстеженні (р<0,1).
Дослідження виконано відповідно до принципів Гельсінської декларації. Протокол дослідження ухвалено Локальним етичним коміте-
том зазначеної в роботі установи. Письмова згода пацієнтів не передбачалася, оскільки дослідження носить ретроспективний харак-
тер і використовує дані рутинної медичної документації.
Автори заявляють про відсутність конфлікту інтересів.
Ключові слова: COVID-19, серцево-судинна система, Е-селектин, діти, маркер, ускладнення.
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Purpose — to assess the diagnostic and prognostic value of the E-selectin marker in relation to manifestations of damage to the cardiovascular 
system in children with COVID-19.
Materials and methods. We conducted a cohort, observational, retrospective study involving 88 patients aged 1 month to 18 years with 
laboratory-confirmed COVID-19 by polymerase chain reaction. The children were hospitalized in Kyiv City Children’s Clinical Infectious Disease 
Hospital. We divided the examined cohort into two groups according to the course of the disease — the main group, which included 42 patients 
with a complicated course of COVID-19, and the control group — 46 patients with an uncomplicated course of the disease. In the study, we 
took into account the data of ECG, patient complaints and clinical symptoms. During the comprehensive examination of the patients on the first 
day of their stay in the hospital, the blood serum of the patients was collected for the purpose of its further examination for the level of E-selectin 
by enzyme immunoassay. Statistical, analytical methods and the method of empirical research were used in the research. To calculate the 
obtained results, we used the statistical program «Statistical software EZR v. 1.54».
Results. In patients of the control group, E-selectin was observed at the level of 12.02±1.7 ng/ml, while in the children of the main one,  
the indicator was higher, it was 15.04±1.9 ng/ml (p=0.034). According to the assessment of the prognostic value, we found that an 
increase in the level of E-selectin above 10 ng/ml is associated with a significant increase in the risk of the appearance of clinical symptoms  
of the cardiovascular system in children with COVID-19 (p<0.05). We also noted a tendency for the marker to grow with objective changes on 
the ECG.
Conclusions. We discovered the diagnostic and prognostic value of the E-selectin marker in children with COVID-19 regarding  
the manifestations of damage to the cardiovascular system in children with COVID-19. An increase in the level of E-selectin above 10 ng/ml 
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Вступ

У сучасну історію 2020 рік увійшов  
як початок однієї з найтяжчих пан-
демій за всю історію людства —  

коронавірусної інфекції (COVID-19). За дани-
ми Всесвітньої організації охорони здоров’я, 
станом на травень 2023 року у всьому світі  
зареєстровано понад 776 млн лабораторно під-
тверджених випадків захворювання та понад  
6,9 млн летальних випадків, в Україні — по-
над 5,5 млн та 112 тис. летальних, відповідно 
[28]. Початок пандемії виявився небезпечним  
із точки зору високої частоти захворюваності 
та смертності дорослого населення та людей  
літнього віку, проте з часом виявилося, що  
це захворювання не просто вражає і дітей, але 
й приводить до тяжкого перебігу у вигляді го-
строго респіраторного дистрес-синдрому та 
синдрому системного запалення з летальним 
наслідком [13]. 

COVID-19 характеризується широким 
спектром ураження різних органів і систем. За  
даними літературних джерел, у 7,2% госпіталі-
зованих пацієнтів із COVID-19 виявляються 
симптоми уражень серця, серед яких 23% при-
падає на серцеву недостатність, у 20% спостері-
гається ушкодження міокарда, кардіоміопатії, 
кардіогенний шок, у 17–44% — аритмії [9]. 

В основі ураження міокарда внаслідок 
COVID-19 лежить реплікація та поширення 
SARS-CoV-2 всередину кардіоміоцитів, уна- 
слідок чого відбувається гіперцитокінемія та  
системна запальна відповідь. Запалення міо-
карда призводить до зниження скорочувальної 
сили серця, підвищення тиску наповнення та 
гострої серцевої недостатності [30].

Серцева недостатність є основною причи-
ною смерті пацієнтів із COVID-19, що виникає 
внаслідок прямої дії вірусу, запального уражен-
ня та прогресуючих атеротромботичних змін. 
Пряма дія SARS-CoV-2 полягає у взаємодії 
вірусу з тканиною міокарда через зв’язування 
вірусного глікопротеїну Spike 1 після його ак-
тивації трансмембранною протеазою серину 2, 
яка, своєю чергою, експресується хазяїном до 

рецепторів ангіотензинперетворювального 
ферменту-2 (АПФ-2). АПФ-2 експресуються  
в перицитах, що веде до пошкодження тканин  
і зниження регуляції цих рецепторів [8].

Численні літературні джерела описують ви-
никнення протромботичних ускладнень уна- 
слідок перенесеного COVID-19, пояснюючи  
це мікроваскулітом через вірусне ураження, 
зниженням рецептора АПФ-2 та гіпоксичними 
процесами, а також через необхідність механіч-
ної вентиляції легень або тривалої соціальної 
ізоляції. За даними В. Bikdeli та співавт. (2020), 
у пацієнтів із тяжкою формою COVID-19 знач-
но підвищується ризик артеріального тромбозу, 
венозної тромбоемболії і тромбоемболії легене-
вої артерії [2].

Виникнення аритмій при COVID-19, за 
опублікованими даними, пояснюється вірус-
ним міокардитом, викликаним SARS-CoV-2.  
Запальний процес у міокарді з тяжким некро-
зом може спричинити розвиток точок повтор-
ного входу в електричному ланцюзі, що вплива-
тиме на виникнення шлуночкової тахікардії та 
фібриляції шлуночків [6].

У патогенезі ураження серцево-судинної  
системи при COVID-19 можуть бути задіяні такі 
механізми: пряме ушкодження клітин вірусом 
SARS-CoV-2; дихальна недостатність і гіпоксія; 
АПФ-2-опосередкований вплив; системне  
запалення («цитокіновий шторм») та коа-
гулопатії. Зокрема, такі прояви інфекції, як 
лихоманка, гіпоксія, збільшення активності  
симпатоадреналової системи, тахікардія, зу-
мовлюють порушення енергетичного обміну, 
виснаження енергетичних резервів міокар-
да з подальшим розвитком стрес-індукованої 
кардіоміопатії [25].

Важливим моментом, що об’єднує всі вище-
наведені фактори, є ураження ендотелію судин 
унаслідок запальної реакції організму через 
залучення SARS-CoV-2. Ендотеліїт є ключо-
вим пусковим механізмом мікросудинної дис-
функції, що полягає у звуженні простору судин, 
розвитку набряку тканини і тромбозу судин.  
У дослідженні Z. Varga та співавт. (2020) по-
казано наявність SARS-CoV-2 в ендотеліаль-

is associated with a significant increase in the risk of the appearance of clinical symptoms of damage to the cardiovascular system (p<0.05)  
and objective changes during instrumental examination (p<0.1).
The research was carried out in accordance with the principles of the Helsinki Declaration. The study protocol was approved by the Local Ethics 
Committee of the participating institution. Written consent from patients was not required, as the study is retrospective and uses data from 
routine medical records.
No conflict of interests was declared by the authors.
Keywords: COVID-19, cardiovascular system, E-selectin, children, marker, complications.
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них клітинах різних органів, що вказує на тіс-
ний взаємозв’язок між ендотелієм, АПФ-2  
і COVID-19 [23]. Спорідненість SARS-CoV-2 
і AПФ-2-рецептора спричиняють порушення 
функції ренін-ангіотензин-альдостеронової си-
стеми (РААС). Ця система відповідає за баланс 
електролітів і рідини, артеріальний тиск і про-
никність судин. Усе це пояснює низку усклад-
нень, які виникають при COVID-19. АПФ-2 
бере участь у зворотній регуляції РААС, проти-
діючи АПФ. Надлишок продукції АПФ-залеж-
ного ангіотензину II призводить до надмірної 
судинозвужувальної дії, а також посилення 
прозапального та прооксидативного впливу на 
судинну систему пацієнта та діє на ендотелій 
[4]. Змінені функції АПФ та АПФ-2 призводять 
до активації тромбоцитів. АПФ розщеплює  
брадикінін до вазоактивного брадикініну та дез-
Arg9-брадикініну, які надалі розщеплюються 
під дією АПФ-2. У разі блокування AПФ-2 на-
копичується дез-Arg9-брадикінін, під дією яко-
го активуються як нейтрофіли, так і тромбоци-
ти. Активовані тромбоцити прикріплюються до 
ендотеліальної стінки значно швидше. Відзна-
чено, що в пацієнтів із COVID-19 відмічається 
підвищена міцність згустків, що відіграє важли-
ву роль у розвитку та тяжкості тромбозу [1].

Одним із найбільш масових досліджень,  
що стосувалося COVID-19 та виникнення сер-
цево-судинної патології, була проспективна 
когортна робота Європейського товариства 
кардіологів за участю 160 000 осіб. Вчені порів-
няли частоту серцево-судинних захворювань  
і смерті серед осіб інфікованих SARS-CoV-2 та 
неінфікованих. Середній вік пацієнтів становив 
66 років. За результатами роботи, COVID-19 
асоціювався із вищим ризиком серцево-судин-
них захворювань і смерті. Ризик летального на-
слідку в пацієнтів із COVID-19 упродовж пер-
ших 3 тижнів після інфікування у 81 раз вищий, 
ніж у неінфікованих осіб. Також ризик смерті  
та наявності серцево-судинних ускладнень за-
лишається вищим у 5 разів упродовж наступних 
18 місяців [7].

Щодо частоти залучення серцево-судинної 
системи при COVID-19 у дітей дані досить об-
межені. На відміну від дорослих, COVID-19  
у педіатричних пацієнтів у 94,1% перебігає без-
симптомно або в легкій неускладненій формі 
[5]. Серед ускладнених випадків із боку серце-
во-судинної системи в літературі описані по-
одинокі випадки та невеликі серії досліджень, 
де повідомляють про міокардит, кардіогенний 

шок, перикардит, аритмії в дітей, а також гіпер-
трофічну кардіоміопатію [16,18]. 

Cеред найтяжчих станів, що описані в дітей 
при COVID-19, є мультисистемний запальний 
синдром (MIS-C). Цей стан є відносно рідкіс-
ним ускладненням, зустрічається у <1% дітей 
із підтвердженою інфекцією SARS-CoV-2 [21]. 
За даними Центрів контролю та профілак-
тики захворювань (CDC), станом на поча-
ток травня 2023 року в США зареєстровано  
9472 підтверджені випадки MIS-C у дітей, з яких  
79 випадків летальних. Середній вік пацієнтів з 
MIS-C становив 9 років [3].

Зазвичай тривалість між гострою інфекцією 
та появою симптомів MIS-C становить від двох 
до шести тижнів. У клінічній картині виділя-
ють стійку лихоманку (100%), розлади шлун-
ково-кишкового тракту, зокрема: біль у животі, 
блювання, діарею (60–100%), висип (45–76%), 
кон’юнктивіт (30–81%), ураження слизової 
оболонки (гіперемійовані, набряклі губи, «по-
луничний» язик) (27–76%), нейрокогнітивні 
симптоми (головний біль, млявість, сплутаність 
свідомості) (29–58%), респіраторні симпто-
ми (21–65%), біль у горлі (10–16%), міалгію  
(8–17%), набряки рук/ніг (8–17%) та лімфаде-
нопатію (6–16%) [21].

У половини дітей з MIS-C спостерігаєть-
ся ураження міокарда, що включає знижен-
ня функції лівого шлуночка (визначається  
як фракція викиду <55%) у 28–55% пацієнтів, 
розширення коронарної артерії або аневриз-
ми у 12–21% дітей, міокардит у 17–18% та пе-
рикардіальний випіт у 23% випадків. Менш  
поширеними є аритмії, блокада серця та елек-
трокардіографічні (ЕКГ) зміни, такі як подов-
ження інтервалу QT або зміни сегмента ST.  
У гострій фазі виявляються підвищені показни-
ки C-реактивного білка (СРБ), Д-димеру, фери-
тину і фібриногену [27,29]. 

Усіма відомими діагностичними маркера-
ми для виявлення ураження серцево-судинної 
системи внаслідок SARS-CoV-2 є біомаркери 
ураження міокарда — серцевого тропоніну, на-
трійуретичного пептиду про-B-типу та креатин-
фосфокінази-МВ фракції, а також маркер ура-
ження ендотелію — Е-селектин [15,23]. 

Е-селектин є представником сімейства  
білків міжклітинної адгезії. Це — глікопротеїн 
клітинної мембрани, який забезпечує адгезив-
ний зв’язок між ендотелієм і клітинами крові. 
Клітинна адгезія є надзвичайно важливою, 
оскільки відіграє ключову роль в імунних, за-
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пальних, інфекційних і метастатичних процесах 
[20]. Він синтезується на плазматичній мем-
брані ендотеліальних клітин через 4–6 годин 
після впливу фактора некрозу пухлини a, ін-
терферону g та інтерлейкіну-1. Е-селектин бере 
участь в ініціації адгезії активованих лейкоцитів 
до ендотеліоцитів у зоні запалення [11]. Основ-
не біологічне значення Е-селектину полягає  
в адгезії попередників ендотеліальних клітин, 
що сприяє формуванню капілярів, а також залу-
ченні лейкоцитів у вогнищі запалення та здій-
сненні повільного ролінгу нейтрофілів по по-
верхні активованих ендотеліальних клітин [22].

Е-селектин є широковідомим маркером ен-
дотеліальної дисфункції. Протягом пандемії 
COVID-19 розглядається вченими як потенцій-
ний маркер тяжкості захворювання та судин-
них розладів. У публікації А. Oliva та співавт. 
(2021) описали одноцентрове дослідження 
100 госпіталізованих пацієнтів із COVID-19,  
у яких визначали рівень Е-селектину. Рівень 
цього маркера >33 нг/мл, PaO2/FiO2 <200  
і PaO2/FiO2 200–300 були суттєво пов’язані  
з підвищеним ризиком госпіталізації до від-
ділення інтенсивної терапії. Значення E-се-
лектину значно корелювало з кількістю ней-
трофілів (R=0,32, p=0,001) і кількістю днів 
від появи симптомів до госпіталізації (R=0,28, 
p=0,004). Це стало підставою для пропозиції 
авторів вважати Е-селектин предиктором тяж-
кості COVID-19 і прогностичним маркером  
для госпіталізації пацієнтів із COVID-19 до від-
ділення інтенсивної терапії [15].

В іншому ретроспективному дослідженні 
із залученням 103 госпіталізованих пацієнтів 
із COVID-19, які увійшли до основної групи,  
і 50 здорових осіб контрольної групи дослід-
жували рівень sP-селектину, sE-селектину та 
sL-селектину за допомогою методики ELISA. 
Пацієнти основної групи були поділені на дві 
групи — з тромбозом і без. Вищі рівні дослід-
жуваних типів селектину були виявлені в па-
цієнтів з COVID-19 порівняно з контрольною 
групою (5,86±1,72 нг/мл проти 2,51±0,81 нг/мл; 
50±8,57 нг/мл проти 23,96±6,31 нг/мл і 
4,66±0,83 нг/мл проти 2,95±0,66 нг/мл для 
sP-селектину, sE-селектину та sL-селектину, 
відповідно). Також у пацієнтів з тромбозом 
був виявлений значно вищий рівень маркерів 
порівняно з пацієнтами, у яких не розвинув-
ся тромбоз. Вчені виявили кореляцію селек-
тинів із поточними лабораторними біомарке-
рами тяжкості захворювання. При sP-селектині  

≥ 3,2 нг/мл, sE-селектині ≥ 32,5 нг/мл і sL-се-
лектині ≥ 3,6 нг/мл тромбоз можна було пе-
редбачити з 97,1%, 97,6% і 96,5% чутливістю.  
Е-селектин показав кращу клінічну ефектив-
ність як біомаркер судинного запалення та ви-
никнення тромбозу порівняно з іншими видами 
селектинів. Автори дійшли висновку, що дослід-
ження рівня розчинних селектинів у пацієнтів 
із COVID-19 може допомогти передбачити ро-
звиток тромбозу і є потенційно корисним для 
ідентифікації пацієнтів, які потребують про-
філактичних антикоагулянтів [26].

Якщо визначення Д-димеру та протромбі-
нового індексу (ПТІ) є поширеними в діагно-
стичному алгоритмі COVID-19 і свідчать  
про залучення ендотелію до патологічного про-
цесу судинної ланки в патогенезі COVID-19, 
то застосування Е-селектину в діагностиці 
та прогнозуванні тяжкості COVID-19 у дітей  
є недостатньо дослідженим напрямом. У да-
ному дослідженні вирішено вивчити рівень 
Е-селектину в дітей з COVID-19 та дослідити 
можливість кореляції з проявами ураження сер-
цево-судинної системи.

Мета дослідження — оцінити діагностичне 
та прогностичне значення маркера Е-селекти-
ну щодо ураження серцево-судинної системи  
в дітей з COVID-19.

Матеріали та методи дослідження
Дизайн дослідження — когортне, обсервацій-

не, ретроспективне, моноцентрове дослідження.
Усього за період 2020–2022 рр. ретроспек-

тивно досліджено 945 випадків лабораторно 
підтвердженого COVID-19 за допомогою ме-
тода полімеразно-ланцюгової реакції (ПЛР)  
у дітей віком від 1 місяця до 18 років, які про-
ходили стаціонарне лікування в КНП «Київсь-
ка міська дитяча клінічна інфекційна лікарня» 
(КНП «КМДКІЛ»), Україна.

Серед них, для проведення когортного, об-
серваційного, ретроспективного досліджен-
ня, у 88 пацієнтів у комплексі рутинних за-
гальноклінічних обстежень визначено рівень  
Е-селектину. За віковими групами поділено дітей 
на 4 основні категорії: від народження до 12 мі- 
сяців, від 1 до 6 років, від 6 до 10 років та від 
10 до 18 років. Також обстежувану когорту 
поділено на дві групи за перебігом захворю-
вання: основна, до якої увійшли 42 пацієнти 
з ускладненим перебігом COVID-19; контроль-
на — 46 пацієнтів з неускладненим перебі-
гом захворювання. У роботі враховано дані 
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інструментального дослідження ЕКГ, скарги па-
цієнтів та клінічні симптоми.

Під час комплексного обстеження хворих 
протягом 1 доби перебування в стаціонарі зібра-
но сироватку крові пацієнтів для її подальшого 
дослідження на рівень Е-селектину методом 
імуноферментного аналізу (ІФА). Застосовано 
набір «Human E-selectin, SELE, BT-Lab Kit» із 
робочим діапазоном вимірювань 0,1–40 нг/мл і 
чутливістю 0,055 нг/мл. 

Критерії залучення до дослідження:  
діти віком до 18 років, що проходили ста-
ціонарне лікування та мали лабораторно  
підтверджений COVID-19. До дослідження не 
залучено пацієнтів віком від 18 років, які мали 
іншу інфекційну патологію, не підтверджений  
або спростований діагноз COVID-19, вроджені 
або супутні ураження з боку серцево-судинної 
системи. 

Дослідження виконано відповідно до 
принципів Гельсінської декларації. Дослі- 
дження схвалено Локальним етичним коміте-
том КНП «КМДКІЛ». Письмова згода пацієнтів  
не передбачалася, оскільки дослідження  
носить ретроспективний характер і вико- 
ристовує дані рутинної медичної докумен- 
тації.

Використано статистичні, аналітичні ме-
тоди та метод емпіричного дослідження. Для 
проведення статистичної обробки персональні 
дані пацієнтів не застосовано. Для розрахунку 
отриманих результатів використано статистич-
ну програму «Statistical software EZR v. 1.54». 
Визначено медіану (М) і стандартне відхилення 
(SD). Достовірність різниці між непараметрич-
ними показниками визначено за допомогою 
критерію Хі-квадрат. Достовірною прийнято 
різницю при значенні похибки р<0,05. Також 
проведено інтервальну оцінку розподілу, засто-
совано W-критерій Вілкоксона та визначено 
прогностичне значення маркера, розрахувавши 
відношення шансів.

Результати дослідження та їх обговорення

У таблиці 1 наведено віково-статеві по-
казники груп дослідження. За результатами  
дослідження, не спостерігалося суттєвої різниці 
за гендерною характеристикою між пацієнтами 
груп ускладненого та неускладненого перебігу 
(p=0,8).

За віковою структурою (табл. 1) у контроль-
ній групі переважали пацієнти віком до 12 мі-
сяців — 23 (50%), p<0,001. В основній когорті 
пацієнтів з ускладненим перебігом превалю-
вали діти віком від 10 до 18 років — 16 (38,1%) 
випадків. Вікова група від 6 до 10 років була 
найменш чисельною — 3 (6,5%) пацієнти в кон-
трольній групі та 6 (14,3%) дітей в основній. 
Під час порівняння контрольної та основної 
груп найбільш значущим виявився вік дітей 
від народження до 12 місяців (50% в основній 
проти 17,7% у контрольній групах), p<0,001,  
та підлітки (8,7% в основній групі проти  
38,1% в контрольній), p=0,002. Усі діти були ви-
писані із поліпшенням стану, летальних випад-
ків серед груп дослідження не було.

Для діагностування серцево-судинних ура-
жень у 571 (60,4%) випадку серед усіх 945 па-
цієнтів із COVID-19 проведено ЕКГ. Детальну 
структуру знахідок наведено на рисунку 1.

Серед 571 випадку проведеної ЕКГ зміни 
відмічалися у 402 (70,5%) пацієнтів, p<0,001. 
Найчисленнішою знахідкою була неповна бло-
када правої ніжки пучка Гіса — у 142 (24,9%) 
дітей. Наступною за популярністю була сину-
сова тахікардія — у 134 (23,5%) пацієнтів. Та-
кож у хворих фіксувалася синусова аритмія в 
65 (11,4%) випадках та брадикардія у 28 (4,9%) 
випадках. У 23 (4%) дітей спостерігалося 
підвищення біопотенціалів правого шлуночка і  
у 10 (1,8%) — вільна рідина в порожнині  
перикарда.

Серед досліджуваної когорти, у якої визна-
чали рівень Е-селектину, ЕКГ проведено  

Таблиця 1
Віково-статева характеристика груп дослідження, абс. (%)

Критерій Контрольна група (n=46) Основна група (n=42) P
Вік

Від 0 до 12 місяців 23 (50) 7 (16,7) p<0,001
Від 1 до 6 років 16 (34,8) 13 (30,9) p=0,7
Від 6 до 10 років 3 (6,5) 6 (14,3) p=0,23
Від 10 до 18 років 4 (8,7) 16 (38,1) p=0,002

Cтать
Хлопчики 25 (54,3) 22 (52,4) p=0,8
Дівчатка 21 (45,7) 20 (47,6) p=0,8
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в 53 (60,2%) із 88 випадків. У структурі вияв-
лених змін переважали синусова тахікардія  
(у 18 (33,9%) пацієнтів) та неповна блокада 
правої ніжки пучка Гіса (у 13 (24,5%) дітей). 
Найменш чисельними виявилися брадикардія 
та аритмія (по 2 (по 3,8%) випадки, відповідно)  
та підвищення біопотенціалів правого шлуноч-
ка (в 1 (1,9%) дитини). Вікова норма без пато-
логічних змін фіксувалася в 17 (32%) пацієнтів.

Симптоми з боку серцево-судинної системи 
спостерігались у 28 (31,8%) випадках (p<0,001) 
серед 88 пацієнтів із досліджуваної когорти. 
Їхню структуру наведено на рисунку 2.

Серед симптомів ураження серцево-судин-
ної системи в дітей з COVID-19 переважала 
тахікардія (у 13 (46,4%) пацієнтів). Наступ-
ним за чисельністю був біль у грудній клітці  
(у 8 (28,6%) дітей). Задишка турбувала 7 (25%) 
пацієнтів, p<0,001.

Для виконання статистичного розрахунку з 
метою порівняння основної та контрольної груп 
проаналізовано інтервальну оцінку Е-селекти-
ну в пацієнтів із COVID-19 обох груп. Результа-
ти наведено в таблиці 2.

Робочий діапазон вимірювань для Е-селек-
тину становить 0,1–40 нг/мл, проте виробни-

ки цього набору наголошують, що всі значення  
є індивідуальними та мають оцінюватися в ком-
плексі з результатами інших лабораторних та 
інструментальних показників.

За даними розрахунків, у пацієнтів кон-
трольної групи Е-селектин спостерігався на 
рівні 12,02±1,7 нг/мл, тоді як у дітей основної 
групи показник був вищим — 15,04±1,9 нг/мл. 
Ці дані також наведено на рисунку 4. Порівнян-
ня центральних тенденцій для двох незалежних 
вибірок за W-критерієм Вілкоксона, централь-
ні тенденції відрізняються на рівні значущості 
p=0,034.

Відповідно до проведеної інтервальної 
оцінки рівня біомаркера, у пацієнтів основ-
ної групи спостерігалися вищі показники 
E-селектину порівняно з пацієнтами групи 
контролю, p=0,034 (рис. 3). Отримані резуль-
тати показали, що в пацієнтів з ускладненим 
перебігом COVID-19 спостерігався достовірно 
вищий рівень E-cелектину порівняно з дітьми,  
у яких був перебіг хвороби без ускладнень.

Серед дітей досліджуваної когорти рівень 
маркера E-селектин варіював від 0,61 нг/мл 
до 33,3 нг/мл. Проте навіть у пацієнтів із 
підвищеним рівнем досліджуваного маркера 

Рис. 1. Результати ЕКГ у дітей з COVID-19

Рис. 2. Симптоми ураження серцево-судинної системи в дітей з 
COVID-19

Рис. 3. Інтервальна оцінка середнього значення рівня Е-селектину в 
сироватці крові дітей з COVID-19 (вказані медіана, стандартне відхи-
лення, 95% ДІ)
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Таблиця 2
Інтервальна оцінка маркера Е-селектину в пацієнтів із COVID-19

Показник Група Ме±SD Мінімум Максимум Лівий (95% ДІ) Правий (95% ДІ)

Е-селектин
контрольна 12,02±1,7 0,61 31,3 8,9 15,7

основна 15,04±1,9 4,7 33,3 10,2 24,8
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клінічні симптоми ураження серцево-судинної  
системи спостерігались не в кожному випадку. 
Ми припустили існування залежності між рів-
нем E-селектину та ризиком появи клінічних 
симптомів із боку серцево-судинної системи. 
Для перевірки цієї гіпотези визначили відно-
шення шансів (ВШ) для діапазонів значень 
E-селектину, крокуючи інтервалами по 5 нг/мл. 
Результати наведено на рисунку 4.

За наведеними на рисунку 4 даними,  
значення показника E-селектину вище  
10 нг/мл має пряму залежність зі значенням 
ВШ. Це дає підстави вважати, що зростання 
рівня маркера асоціюється з підвищенням ризи-
ку появи клінічних симптомів ураження серце-
во-судинної системи (p<0,05).

Враховуючи отримані результати ЕКГ  
у дітей, вирішено перевірити наявність зв’язку 
між змінами на кардіограмі та рівнем Е-селек-
тину в сироватці пацієнтів. Для перевірки цієї 
гіпотези також визначено ВШ для діапазонів 
значень E-селектину, крокуючи інтервалами  
по 5 нг/мл. Результати наведено на рисунку 5.

У результаті розрахунку ВШ прогнос- 
тичного значення E-селектину щодо розвит-
ку змін при інструментальному досліджен-
ні на ЕКГ (рис. 5) виявлено тенденцію до  
підвищення ризику розвитку патологічних змін 
на кардіограмі в дітей при значенні показника 
E-селектину вище 10 нг/мл (р<0,1). Незначне 
зниження ВШ на рівні E-селектину 20–25 нг/мл 
пов’язано з недостатнім розміром дослі- 
джуваної вибірки пацієнтів. Незважаючи на 
це, пряма тенденція візуалізується, але прове-
дення подальшого аналізу зі збільшенням кіль-
кості пацієнтів поліпшить даний статистичний  
результат. 

Далі наведено клінічний випадок ураження 
серця в дитини з COVID-19, який спостерігався 
в період спалаху пандемії.

Клінічний випадок

Дитина, віком 6 років, госпіталізована  
до КНП «КМДКІЛ» зі скаргами на лихоманку 
до 39,3°С, збільшення лімфатичних вузлів, ви-
сип, біль при ходьбі у правій нозі, нездужання, 
зниження апетиту.

З анамнезу захворювання відомо, що дити-
на захворіла за дві доби до госпіталізації, коли 
почав турбувати біль у шиї та мати помітила 
збільшений лімфовузол зліва. Сімейний лікар 
встановив гостру респіраторну вірусну інфек-
цію. Наступного дня з’явився висип на стопах 
і долонях, підвищилася температура до фе-
брильних цифр, почав турбувати біль у правому 
гомілковостопному суглобі при ходьбі, викли-
кано бригаду екстреної медичної допомоги, ди-
тину доставлено у стаціонар. Анамнез життя не 
обтяжений.

На момент госпіталізації встановлено діагноз 
«Ентеровірусна інфекція із синдромом екзанте-
ми (B08.4), шийний лімфаденіт (L04.0), міозит 
(М79.1)».

Стан пацієнта на момент госпіталізації  
(3-тя доба хвороби) — середнього ступеня тяж-
кості. Шкіра та слизові бліді, на долонях і сто-
пах — плямистий висип, на лівій стопі — 2 еле-
менти висипу вузликового характеру, слизова 
оболонка ротогорла яскраво гіперемійована, 
на твердому піднебінні — енантема (везикули). 
Язик сухий, обкладений білим нальотом. Шийні 
лімфовузли збільшені зліва 2,5×3,0 см — щіль-
но-еластичні, нерухомі, болючі при пальпації, 
спаяні між собою. Носове дихання не утрудне-
не, виділення з носових ходів відсутнє. Аускуль-
тативно дихання жорстке. Тони серця звучні, 
ритмічні. Живіт м’який, безболісний. Печінка 
біля реберного краю, селезінка не пальпуються. 
Фізіологічні відправлення — у нормі. Невро-
логічний статус — без особливостей. Суглоби 

Рис. 4. Прогностичне значення E-селектину щодо розвитку симптомів 
ураження серцево-судинної системи при COVID-19 у дітей

Рис. 5. Прогностичне значення E-селектину щодо розвитку змін на ЕКГ 
у дітей з COVID-19
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при огляді звичайні, набряку не відмічається,  
але при ходьбі дитина скаржиться та біль у пра-
вому гомілковостопному суглобі. 

У стаціонарі дитину обстежено згідно з чин-
ними клінічними настановами та протокола-
ми. Серед результатів проведених обстежень у 
загальному аналізі крові виявлено підвищення 
рівня лейкоцитів (WBC — 12,1×109/л) і зсув 
лейкоцитарної формули ліворуч (паличкоядер-
ні — 24%, сегментоядерні — 59%); рівень Е-се-
лектину становив 31,3 нг/мл; СРБ — >6 мг/л.

Результати аналізу сечі, біохімічного аналізу 
крові (печінкові, ниркові проби, протеїногра-
ма, коагулограма, електроліти, прокальцитонін, 
глюкоза крові) — у межах норми. Експрес-тест 
(на момент госпіталізації) — антитіл до SARS-
CoV-2 не виявлено. ПЛР назофарингеального 
мазка на COVID-19 (на момент госпіталізації) — 
РНК SARS-CoV-2 не виявлено. За даними 
ультразвукового дослідження (УЗД) органів  
черевної порожнини виявлено Ехо-ознаки 
збільшення печінки на 3 см. При УЗД шиї вияв-
лено ознаки двобічного лімфаденіту.

На 7-му добу хвороби проведено рентгено-
графію органів черевної порожнини. У резуль-
таті в середній частці правої легені (проєкція 
S5) виявлено ділянку ущільнення по типу кон-
солідації. В інших відділах легень — без грубих 
вогнищево-інфільтративних змін. Легеневий 
малюнок виражено посилений за рахунок інтер-

стиційних змін. Правий купол діафрагми дещо 
сплощений. Тінь серця розширена (рис. 6).

Протягом наступних діб (4–6-та доба хворо-
би) стан пацієнтки залишався середньотяжким. 
Дівчинка продовжувала фебрильно лихомани-
ти, зберігався інтоксикаційний синдром, висип 
збільшився, на підошвах та долонях — суцільна 
еритема, плямиста з геморагічним компонентом 
на ліктях, плечах, шиї та животі, у загальному 
аналізі крові наростав лейкоцитоз.

З 7-ї доби хвороби стан погіршився  
за рахунок вираженого інтоксикаційного син-
дрому, синдрому екзантеми, дихальної недо-
статності, шийного лімфаденіту. У зв’язку з цим 
дитину переведено до відділення реанімації та 
інтенсивної терапії.

На 8-му добу захворювання загальний стан 
дитини був украй тяжкий, обумовлений сер-
цевою недостатністю та інтоксикаційним син-
дромом на тлі основного захворювання. Рівень 
свідомості за шлалою Глазго (ШКГ) — 14 балів 
(Е4V4М6) — помірне оглушення. Дитина млява. 
Положення в ліжку вимушене, напівсидяче. 
Скарги на біль у правому підребер’ї. Температу-
ра тіла — 37,5°С. Шкіра бліда, тепла на дотик,  
на шкірі стоп та долонях — суцільна еритема, 
поліморфна з геморагічним компонентом на 
ліктях, плечах, шиї та животі. Язик помірно 
вологий, обкладений білим нальотом. Слизо-
ва оболонка ротоглотки дещо гіперемійова-

Рис. 6. Рентгенографія органів черевної порожнини пацієнта на 7-му 
добу хвороби

Рис. 7. Гострий дифузний міокардит зі зниженою систолічною функ-
цією обох шлуночків
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на, залишки афт на піднебінні і слизовій щік.  
Мікроциркуляція не порушена. Дихання са-
мостійне, з участю допоміжної мускулатури  
в акті дихання, SpO2 при диханні атмосфер-
ним повітрям — 90–92%, частота дихання —  
44–56/хв, при потоку О2 4л/хв, SpO2 — 98%, 
частота дихання — 45–55/хв. Аускультативно 
дихання жорстке, ослаблене в нижніх відділах 
справа, хрипи не вислуховуються. Тони серця 
дещо приглушені, ритмічні. Системна гемоди-
наміка стабільна. Частота серцевих скорочень  — 
120/хв, артеріальний тиск — 85/46 мм рт. ст.

За даними ехокардіографії в пацієнтки 
(рис. 7): гострий дифузний міокардит зі зни-
женою систолічною функцією обох шлуночків 
(фракція викиду — 35%). Двосторонній плев-
рит. Коронарні артерії на момент огляду — без 
особливостей. Скоротливість правого шлуноч-
ка помірно знижена. У перикарді — мінімальна 
кількість рідини.

На 9-ту добу хвороби методом ІФА виявле-
но позитивні IgM та IgG до SARS-CoV-2, у ди- 
наміці — наростання титру антитіл  
до SARS-CoV-2. 

Враховуючи скарги, анамнез хвороби, дані 
огляду, клінічну картину міокардиту, полісе-
розиту, вираженого інтоксикаційного синдро-
му, наростання лейкоцитозу, дані лаборатор-
них (позитивні IgM, IgG до SARS-CoV-2) та 
інструментальних досліджень, встановлено 
діагноз «Мультисистемний запальний синдром 
пов’язаний з COVID-19. Гострий дифузний  
міокардит зі зменшеною систолічною функ-
цією обох шлуночків (фракція викиду —  
35%). Позагоспітальна правобічна пнев-
монія, двосторонній плеврит, дихальна недо- 
статність І ст. Ентеровірусна інфекція  
із синдромом екзантеми. Шийний лімфаденіт. 
Анемія І ст.».

Пацієнтці призначено таке лікування:  
антибіотикотерапію - цефтріаксон (5 діб), меро-
пенем (5 діб), ванкоміцин (5 діб); імуноглобулін 
людський для внутрішньосудинного введення 
однократно (1 г/кг); глюкокортикостероїди — 
метилпреднізолон (27 діб); антикоагулянтну те-
рапію — еноксапарин (3 доби); ціль-орієнтовну 
інфузійну терапію; симптоматичну та ситуацій-
ну терапію.

На тлі проведеного лікування стан пацієнта 
поліпшився, дитину виписано зі стаціонару на 
29-ту добу хвороби для подальшого долікову-
вання та спостереження кардіолога за місцем 
проживання. 

Обговорення. Роботу присвячено дослі- 
дженню рівня Е-селектину та пошуку діагно-
стичного й прогностичного значення марке-
ра щодо ураження серцево-судинної системи  
у дітей з COVID-19.

Застосування біомаркерів при COVID-19  
у дітей є малодослідженим напрямом, врахову-
ючи відсутність специфічних методів, які могли 
б визначити ймовірну небезпеку щодо певних 
органів і систем та завчасно спрогнозувати ри-
зик ураження. 

Одними з потенційно корисних маркерів є 
селектини. За багато років їхнє значення задо-
кументовано в діагностиці серцево-судинних 
патологій, зокрема при тромбозі, атеросклерозі, 
ішемічних ушкодженнях та інших судинних 
дисфункціях [12,17]. Е-селектин посідає особ-
ливе місце в патогенетичній ланці розвитку сер-
цево-судинних хвороб. Зважаючи на це, нами 
вирішено дослідити його значущість у розвитку 
серцево-судинної дисфункції при COVID-19. 
Припущено, що зростання маркера Е-селекти-
ну асоціюватиметься з вищою частотою серце-
во-судинних проявів COVID-19. 

Дані щодо доцільності застосування Е-се-
лектину при COVID-19 у літературі на цей час 
доволі обмежені. У когортному дослідженні 
D.M. Smadja та співавторів (2020) підтвердили 
залучення ендотеліальної дисфункції в патоге-
незі COVID-19. Вони обстежили 40 пацієнтів 
із COVID-19, які проходили стаціонарне ліку-
вання. Половина пацієнтів були госпіталізовані 
до відділення інтенсивної терапії, у них часті-
ше спостерігали лімфопенію, зниження SpO2 і 
підвищення рівня Д-димеру, СРБ і креатиніну. 
Рівень розчинного Е-селектину в цих па-
цієнтів був значно підвищений (р=0,009) [19]. 
Ці результати корелюють із нашою роботою.  
У наведеному нами клінічному випадку дитини 
з тяжкою формою COVID-19, що супроводжу-
валася мультисистемним запальним синдромом 
і міокардитом, також спостерігався підвищений 
рівень Е-селектину, СРБ та зниження SpO2. 
Оскільки розвиток цієї патології асоційований 
із синдромом активації макрофагів, коагуло-
патією та судинною дисфункцією, визначення 
Е-селектину має важливе діагностичне значен-
ня в оцінці ендотеліального ураження.

В іншому обсерваційному дослідженні авто-
ри дослідили маркери пошкодження ендотелію 
в тяжкохворих із COVID-19 для визначення 
зв’язку ендотеліопатії зі смертністю пацієнтів. 
До дослідження залучили 38 важкохворих 
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пацієнтів із COVID-19, 10 з яких померли  
у відділенні інтенсивної терапії. Вчені вивчили 
ендотеліальні біомаркери, що включали розчин-
ний E-селектин, P-селектин, ангіопоетин 1 і 2 
(Ang-1 і Ang-2 відповідно), розчинну молекулу 
міжклітинної адгезії 1 (sICAM-1), фактор росту 
ендотелію судин, розчинного ендотеліального 
судинного ендотелію (VE)-кадгерину та фактор 
фон Віллебранда. Рівні E-селектину, P-селек-
тину, Ang-2 і sICAM-1 були значно підвищені 
в пацієнтів, захворювання у яких завершилося 
летально, порівняно з тими, хто одужав, а також 
були пов’язані з вищою ймовірністю смертності 
за аналізом Каплана-Мейєра. Прогностич-
ні значення E-селектину, Ang-2 і sICAM-1 за  
даними ROC-кривих були більшими за 0,85. 
Тому автори припустили, що підвищення рівня 
цих маркерів у пацієнтів із COVID-19 може бути 
предиктором смертності [24]. У нашій роботі 
були відсутні критичні пацієнти, хоча рівень 
Е-селектину був вищий у групі хворих із тяж-
кою формою COVID-19 порівняно з пацієнтами 
з неускладненим перебігом (15,04±1,9 нг/мл 
проти 12,02±1,7 нг/мл, p=0,034).

У своїй роботі ми оцінили прогностичне 
значення E-селектину щодо розвитку сим-
птомів ураження серцево-судинної системи 
при COVID-19 у дітей та змін при інструмен-
тальному дослідженні, зокрема на ЕКГ. Анало-
гічні роботи в літературі відсутні. Проте дещо 
схоже дослідження щодо кореляції маркера з 
результатами інструментальних досліджень 
опубліковано A.L.M. Eikendal та співавт. (2018), 
вчені оцінили наявність зв’язку Е та Р-селек-
тину зі змінами артеріальної стінки на магніт-
но-резонансній томографії у випадковій вибірці 
молодих осіб для прогнозування ймовірності 
серцево-судинних патологій у майбутньому.  
У результаті перехресного когортного дослі- 
дження рівні циркулюючого P-селектину та 
E-селектину були позитивно пов’язані з товщи-
ною стінки аорти та швидкістю пульсової хвилі 

в судинах, що підтверджує роль молекул адгезії 
ендотеліальних клітин у розвитку серцево-су-
динних уражень [6].

Отже, нашу роботу слід інтерпретувати з ура-
хуванням певних обмежень. Це – ретроспектив-
не дослідження, виконане на базі одного центру. 
Розмір вибірки недостатньо великий для більш 
точної інтерпретації ВШ прогностичного зна-
чення E-селектину щодо розвитку змін при ЕКГ, 
хоча виявлено тенденцію до підвищення ризику 
розвитку патологічних змін при значенні E-се-
лектину вище 10 нг/мл (р<0,1). Ще одним фак-
тором є дослідження маркера лише на початку 
госпіталізації, а не під час усього перебігу захво-
рювання, що не дає змоги оцінити його рівень 
у динаміці. Окрім вищезгаданих обмежень, 
дуже мало даних про зв’язок між E-селектином 
і COVID-19, а також відсутні дослідження, які 
вивчають зв’язок між маркером та симптомами 
хвороби і проявами ураження серцево-судинної 
системи в дітей. 

Таким чином, цим дослідженням прагнули 
поліпшити розуміння патогенетичних аспектів 
COVID-19 та запропонувати можливий клініч-
ний маркер, що допоможе передбачити виник-
нення уражень серцево-судинної системи в ді-
тей з COVID-19. 

Висновки
За результатами наведеної роботи виявлено 

діагностичне та прогностичне значення маркера 
Е-селектину в дітей з COVID-19 щодо проявів 
ураження серцево-судинної системи в дітей з 
COVID-19. Зростання рівня Е-селектину вище 
10 нг/мл асоціюється з достовірним підвищен-
ням ризику появи клінічних симптомів уражен-
ня серцево-судинної системи (р<0,05) та об’єк-
тивних змін при ЕКГ (р<0,1).

Фінансування. Роботу проведено за рахунок 
ресурсів авторів проєкту.

Автори заявляють про відсутність конфлік-
ту інтересів.
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