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Случай развития хронического клещевого 
энцефалита у вакцинированного пациента

  Резюме

Рассмотрен случай развития хронического клещевого энцефалита у привитого не по полной схеме у  жителя эндемичной по кле-

щевому энцефалиту (КЭ) территории, где распространен сибирский подтип возбудителя. Дважды привит вакциной FSME-Immun, 

производимой из европейского подтипа вируса КЭ. Через пять месяцев после второй прививки после укуса клеща развился КЭ, 

менингоэнцефалитическая форма, мозжечковый синдром. Методом ИФА выявлены в цереброспинальной жидкости IgM и IgG, в 

сыворотках крови – IgM в нарастающей концентрации, сероконверсия IgG от 1:1600 до 1:12 800. Через 3 года диагностирован 

хронический КЭ с гиперкинетическим синдромом на фоне эпилептиформной активности на ЭЭГ. Болезнь проявлялась посто-

янным тремором верхних конечностей; установлено нарушение биоэлектрической активности мозга. На МРТ выявлены очаги 

глиоза, расположенные диффузно в базальных структурах мозга. В сыворотке крови имелись высокоавидные IgG в высоком 

титре при отсутствии IgM и вирусного антигена.
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abstract

The case of chronic encephalitis in vaccinated resident of territory of endemic tick-borne encephalitis (TBE) territory, 

where are prevalent Siberian subtype TBE virus Twice vaccinated vaccine FSME-Immun, produced from European 

subtype TBE virus.Disease (meningo-encephalitic form of acute TBE) developed at 5 months after vaccination. IgM and 

IgG were detected in cerebrospinal fluid by ELISA test. Increase of IgM concentration and seroconversion of IgG (1:1600 to  

1: 12800) were detected in sera. 3 years later, chronic TBE was developed with constant tremor of hands. Development of convulsion-

hyperkinetic syndrom, transgression of bioelectric brain activity were detected. Gliosis foci in basal structures of brain were discovered by 

magnetic-rezonans tomography. IgG with high avidity were found in serum without IgM and TBE virus antigen.

Key words: сhronic tick-borne encephalitis, vaccination

Введение
Вакцинация является основным средством 

профилактики клещевого энцефалита (КЭ). В Рос
сийской Федерации сертифицированы вакцины: 
отечественные, производимые из штаммов даль
невосточного подтипа, и зарубежные (австрий
ская и немецкая) из штаммов европейского под
типа вируса КЭ (ВКЭ). Вакцины высокоэффектив
ны (до 99,3%), однако не обеспечивают стопро
центной защиты населения [1]. В Австрии в 1994 
– 2001 годах заболеваемость привитых состав
ляла 5,33% [2]. Структура клинических форм КЭ у 
вакцинированных пациентов характеризовалась 
неоднозначно. Австрийские авторы не учитыва
ли лихорадочных и стертых форм КЭ; у больных, 
привитых вакциной FSMEImmun, регистрировали 

менингеальные (37%),  менингоэнцефалитические 
(57%) и менингоэнцефалополиомиелитические (6%) 
формы [2].

В Свердловской, Курганской областях, Красно
ярском крае у вакцинированных больных наблю
дались преимущественно лихорадочные и стертые 
формы КЭ. Доли менингеальной и очаговых форм 
составляли 8,1 и 5,1% соответственно [3].

Развитие хронического КЭ у вакцинирован
ного человека ранее описано не было. Хрониче
ский КЭ при классическом развитии чаще имеет 
раннее прогредиентное течение (в течение пер
вого года) после острого периода очаговых форм 
острого КЭ и клинически представлен гиперкине
тическими, эпилептическими (эпилепсия Кожевни
кова) или амиотрофическими синдромами [4]. 
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В настоящем сообщении впервые описывается 
случай развития хронического КЭ у вакцинирован
ного лица и зафиксировано редкое клиническое 
проявление заболевания, отличающееся от типич
ных случаев наличием тремора. Подобное проявле
ние тремора ранее было отмечено у 4% пациентов 
с острым КЭ [5].

Цель данной работы  – описать случай хро
нического КЭ, выявленного в Кемеровской обла
сти, где распространен сибирский подтип ВКЭ [6]. 
Уникальность клинического случая состоит в том, 
что пациент был привит вакциной из европейского 
подтипа ВКЭ.

Материалы и методы
Описываемый клинический случай заболевания 

КЭ у пациента N. наблюдался в МУЗ «ГКБ №3 им. 
М.А. Подгорбунского» (г. Кемерово) и ГБУЗ «Кеме
ровская областная клиническая больница» (КОКБ) 
в 2010 – 2013 годах.

Магнитно-резонансная томография (МРТ) го
ловного мозга выполнялась на аппаратах Siemens 
CONCERTO (28.07.2010 г.); Siemens HARMONY 1,0T 
(23.08.2010 г.); GE Brivo MR355 1,5Т (08.02.2013 г.); 
Philips Achieva Nova 1,5Т (02.11.2013 г.) по стан
дартному протоколу, включающему в себя Т1 и 
Т2взвешенные импульсные последовательности, 
а также восстановление инверсии (ТIR).

Электроэнцефалография (ЭЭГ) для изучения 
биоэлектрической активности головного мозга 
проводилась на 17канальном электроэнцефало
графе Nihon Konden (Япония) с применением про
граммноаппаратного комплекса «Нейротест».

Электронейромиографию (ЭНМГ) осуществляли 
на автоматизированной диагностической системе 
«НейроМВП» производтвства ООО «Нейрософт»,  
г. Иваново.

Иммунологические исследования крови и це
реброспинальной жидкости (ЦСЖ) проводились 
методом иммуноферментного анализа (ИФА) в 
2010 году в иммунологической лаборатории Ке
меровской областной клинической больницы. 
Использовались тестсистемы производства ЗАО 
«ВекторБест» (г. Новосибирск): «ВектоВКЭIgM» 
(серия 123) и «ВектоВКЭIgG» (серия 131). Об
разцы сывороток крови, взятые у больного N. в 
2010 году с 9го по 33й дни болезни, были иссле
дованы методом ИФА на содержание IgG в ИПВЭ  
им. М.П. Чумакова и ГИСК им. Л.А. Тарасевича 
(ныне Научный центр экспертизы средств меди
цинского применения МЗ РФ, Москва). Кровь, 
взятую у больного N. через 3 года (06.09.2013 г.), 
исследовали в ИПВЭ им. М.П. Чумакова. Сыворот
ку титровали в двух стрипах начиная с разведения 
1:100 до разведения 1:12 800. Опыт проводил
ся согласно инструкциям по применению набо
ров реагентов для ИФА. Исследование образцов 
сывороток на содержание антигемагглютининов 
к ВКЭ проводили методом РТГА по стандартной 
методике с 8 ГАЕ антигена ВКЭ в соответствии 

с инструкцией «Диагностикум клещевого энцефа
лита для РТГА, РСК и РРГ» (ФГБУ «НПО «Микроген» 
МЗ РФ, (г. Томск) с использованием набора ре
агентов «ВектоВКЭIgG» с применением дополни
тельной инкубации с мочевиной в концентрации  
8 моль/л. Исследуемая сыворотка в разведениях с 
1:100 до 1:12 800 вносилась в лунки планшета для 
ИФА, на поверхности которых был иммобилизован 
антиген ВКЭ, с последующей инкубацией в течение 
60 мин в термостате при температуре 37 αоС. Далее 
пятикратно промывали  а автоматическом вошере 
фосфатносолевым буферным раствором (рН 7,2) 
с 0,1% твином20 (ФСБТ). В лунки одного стрипа, 
содержащие разведения исследуемой сыворотки, 
вносили по 100 мкл раствора мочевины, в лун
ки второго стрипа с разведениями исследуемой 
сыворотки и в лунки с контролями – по 100 мкл 
раствора ФСБТ. После окончания инкубации в 
течение 15 мин при температуре 37 αоС планшет 
пятикратно отмывали, далее проводили ИФА по 
инструкции к набору реагентов.

Индекс авидности (ИА) в процентах рассчиты
вали по формуле отношения оптической плотности 
(ОП) образца сыворотки, обработанной мочеви
ной, к ОП образца сыворотки без обработки моче
виной:

ИА =

ОП сыворотки (с мочевиной)

х 100%ОП сыворотки
(без мочевины)

Результаты и обсуждение
Прививочный статус больного. Пациент N., 

59 лет, житель г. Кемерово, привит дважды 
(01.10.2009 г. и 25.02.2010 г.) против КЭ вакциной 
FSMEImmun (серия № VNR1H09E, срок годности – 
до 30.11.2010 г.) в дозе по 0,5 мл.

Вакцина КЭ производства компании Baxter 
(Австрия – США) создана на основе штамма ВКЭ 
Neudorfl европейского подтипа ВКЭ. Согласно ин
струкции по медицинскому применению этого пре
парата первичный курс состоит из двух прививок 
с интервалом 1 – 3 месяца и третьей прививки 
через 12 месяцев.

По классификации Ф. Хайнца и др. [1], пациент 
должен быть отнесен к группе лиц с неполной, 
нарушенной схемой вакцинации (интервал между 
первой и второй прививками – 5 месяцев, третья 
прививка отсутствует).

Эпидемиологический анамнез и история 
заболевания. Вероятная дата инфицирования 
ВКЭ – 30.06.2010 года в лесостепной местно
сти Кемеровской области (Яшкинский район, де
ревня Морковкино). Пребывание в загородной 
зоне, укусы насекомых в предшествовавшем 
и последующем периодах больной отрицает. За
болел остро 25.07.2010 года развился общеин
фекционный синдром. Обратился за медицин
ской помощью и проходил стационарное лечение 
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в ГКБ № 3 им. М.А. Подгорбунского, г. Кемерово 
(пульмонологическое отделение – с 27.07. по 
28.07.2010 г.; неврологическое отделение – с 
28.07. по 02.08.2010 г.). Затем пациент был пере
веден в Кемеровскую областную больницу (ГБУЗ 
КОКБ), где проходил курс лечения в стационаре 
(02.08. – 10.09.2010 г.), затем амбулаторно на
блюдался в течение трех лет (по 2013 г.). Более  
10 лет периодически отмечал герпес лабиалис, ми
гренозный синдром.

При поступлении в стационар (3-й день бо-
лезни): жалобы на головные боли, общую сла
бость, недомогание. Сознание ясное. Функции 
черепных нервов без патологии. Нарушений в 
рефлекторной, координаторной и чувствительной 
сферах не выявлено. Симптом Кернига отсутствует. 
Ригидность затылочных мышц – 1 см. Корковые 
функции не нарушены. Функции тазовых органов 
без патологии. С учетом общеинфекционного син
дрома, стойкого цефалгического синдрома и со
мнительной менингеальной симптоматики в виде 
умеренной ригидности затылочных мышц больному 
было проведено исследование ЦСЖ.

6-й день болезни (30.07.2013 г.). Заключе
ние после осмотра: инфекционнотоксический 
синдром, неврологический дефицит в виде экс
трапирамидных проявлений (тремор), лимфоци
тарный плеоцитоз в ЦСЖ свидетельствуют о высо
кой вероятности вирусного энцефалита. Посколь
ку пациент 30.06.2010 года находился в лесной 
местности и снял с кожных покровов ползавшего 
в области поясницы клеща, возникло подозрение 
на острый клещевой энцефалит. Назначено лече
ние иммуноглобулином нормальным (50,0 мл в 
сутки). Пациент 02.08.2010 года был переведен 
для дальнейшего обследования и лечения в ГБУЗ 
КОКБ. Проведенное иммунологическое исследо
вание позволило верифицировать этиологию за
болевания: вирус КЭ (см. табл. 1); исключен иксо
довый клещевой боррелиоз.

Результаты иммунологического обследования 
больного N. на ранних этапах заболевания (2010 г.)

За период пребывания в стационаре (02.08. 
– 10.09.2010 г.) общее состояние больного улуч
шилось, но в неврологическом статусе сформиро
вались периферический парез проксимального от
дела левой верхней конечности (1 – 2 балла), тре
мор верхних конечностей, астеноипохондрический 
синдром. Диагноз при выписке: острый клещевой 
энцефалит, энцефаломиелитическая форма с под
корковомозжечковым и полиомиелитическим син
дромами. Состояние больного удовлетворительное.

При амбулаторном наблюдении на протяже
нии 2010 – 2013 годов у пациента отмечал
ся тремор верхних конечностей – постоянный 
при бодрствовании, усиливающийся при эмоци
ональных нагрузках. В сентябре 2013 года  на 
основании результатов ЭЭГ (06.09.2013 г.) с вы
явлением таких признаков, как кратковремен
ные апериодические колебания в виде острых 
высокоамплитудных форм патологической актив
ности с медленными деформированными тета и 
дельтаволнами в лобной, височной и теменных 
областях правого полушария головного мозга, 
установлен диагноз хронического клещевого эн
цефалита с формированием судорожногиперки
нетического синдрома.

Результаты клинических и биохимических 
лабораторных исследований

3-й день болезни (27.07.2010 г.). Исследо-
вание ЦСЖ: цвет – слаборозовый; прозрачность 
– мутная; плеоцитоз – 472; нейтрофилы – 136; 
лимфоциты – 336; белок – 0,687 г/л; эритроци
ты  – 4500; хлориды – 117 ммоль/л; глюкоза  –  
5,5 ммоль/л.

 4-й день болезни (28.07.2010 г.). Клиниче-
ский анализ крови: СОЭ  – 15 мм/ч; гемоглобин – 
146 г/л; лейкоциты – 4,8 х 109; эритроциты  – 4,4 х 
1012; цветной показатель – 0,9.

Таблица 1. 
Результаты иммунологического обследования больного N. на ранних этапах заболевания (2010 г.)

Д
н

и
 б

о
л

е
з

н
и Кемеровская областная больница

ИПВЭ  
им. М.П. Чумакова,  

Москва.

ГИСК 
им. Л.А. Тарасевича, 

Москва 

ЦСЖ             cыворотки сыворотки сыворотки 

IgM* IgG IgM* IgG
клещевой 
боррелиоз IgG IgG

9 – – 7,6 1:1600 Не обнаружен ≥ 1:1600 1:3200

15 15,2 1:160 – – – –

25 – – 14,1 ≥ 1:1600 1:12 800 1:12 800

26 13,2 1:160 – –  – –

33 – –  – – 1:12 800 1:12 800

Примечание: *Коэффициент позитивности IgM.
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5-й день болезни (29.07.2010 г.).  Исследова-
ние ЦСЖ: цвет – слаборозовый; прозрачность – 
мутная; плеоцитоз – 724; нейтрофилы – 88; лим
фоциты – 636; белок – 1,63 г/л ; эритроциты не
измененные – 15 000; хлориды – 117 ммоль/л; 
глюкоза – 3,5 ммоль/л.

15-й день болезни (06.08.2010 г.). Исследо-
вание ЦСЖ: цитоз  – 288 (лимфоциты – 95, ней
трофилы – 3, моноциты – 1); белок – 0,706 г/л; 
сахар – 3,4 ммоль/л; хлориды – 127,7 ммоль/л.

 26-й день болезни (17.08.2010 г.). Иссле-
дование ЦСЖ: цитоз – 115; (лимфоциты – 96, 
нейтрофилы – 3, моноциты – 1); белок – 0,64 г/л; 
сахар – 3,9 ммоль/л; хлориды – 126,1 ммоль/л.

37-й день болезни (01.09.2010 г.). Исследо-
вание ЦСЖ: цитоз – 85 (лимфоциты – 72, нейтро
филы – 13), белок – 0,452 г/л.

Результаты лучевых и электрофизиологических 
исследований

МРТ головного мозга (28.07.2010 г.): выявлен 
подкорковый энцефалит.

МРТ головного мозга (23.08.2010 г.): обнаруже
ны мелкие (менее 5 мм) единичные очаги, умеренно 
гиперинтенсивные в Т

2
/ТIRконтрастах и располага

ющиеся во фронтальной оперкулярной и перитриго
нальной зонах левой гемисферы головного мозга.

МРТ головного мозга (08.02.2013 г.): без ди
намики.

МРТ головного мозга (02.11.2013 г.) проведено 
исследование по методике FLAIRlong TR, PHAS3D. 
Выявлены глиозные очаги размером до 0,05 –  
0,1 см, расположенные диффузно в базальных 
структурах (бледный шар, нижнелатеральные во
локна внутренней капсулы), ножках мозга и в мень
шей степени – в белом веществе полушарий голов
ного мозга (паравазально); подострохронические 
отечноглиозные очаги размером 0,01 – 0,3 см  
(до десятка), расположенные субкортикально в бе
лом веществе лобных и затылочных долей (боль
ше – левой затылочной доли головного мозга). 
Вышеуказанные проявления при хроническом КЭ 
ранее не описывались; данные литературы чаще 
указывают на изменения в области зрительных бу
гров, мозжечка и ствола мозга как наиболее часто 
поражаемых вирусом структур при КЭ [7, 8].

Поверхностная ЭМГ (23.08.10 г.): залпы тре
мора с мышц дистальных отделов верхних конеч
ностей. Признаков переднерогового поражения 
не найдено.

Регистрируется залповая активность в виде 4 – 
6 осцилляций через равные промежутки времени, 
что соответствует ЭМГ 3го типа по Юсевич (тремор).

Заключение: залпы тремора с мышц дистальных 
отделов верхних конечностей.

ЭЭГ (23.08.10 г.): эпиактивность, очаговые из
менения отсутствуют, общемозговые изменения 
смешанные умеренной степени, легкие нарушения 
корковоподкорковых взаимоотношений на диэн
цефальном уровне.

ЭЭГ (06.09.2013 г.): ритмы ЭЭГ дезорганизо
ваны, заострены: альфаактивность лучше выра
жена в задних отделах мозга с амплитудой до 42 –  
55 мкВ, частота замедленная – 8,8 Гц. Бетаак
тивность представлена диффузно с тенденцией ги
персинхронизации (до 44 мкВ) в передних отделах 
справа. Во всех областях мозга регистрируются от
дельные группы медленных волн, преимуществен
но тетадиапазона, с преобладанием в правой ви
сочной области, амплитуда до 26 мкВ. На этом 
фоне наблюдаются кратковременные апериодиче
ские колебания в виде острых высокоамплитудных 
форм патологической активности с медленными 
деформированными тета и дельтаволнами в лоб
ной, височной и теменных областях справа. При 
открывании глаз депрессия альфаактивности не 
всегда полная. При световых раздражениях реак
ции нечеткие [9 – 12].

Иммунологическое обследование пациента N.
Результаты изучения сыворотки крови методом 

ИФА с 9го до 33го дня болезни и ЦСЖ на 15й 
и 26й дни представлены в таблице 1.

Серологическая диагностика КЭ сложна, если 
у пациента в анамнезе имеется специфическая 
вакцинация. При заболевании КЭ и после двух 
инъекций вакцины специфические антитела IgM 
могут определяться в сыворотке крови в течение 
нескольких месяцев [13]. В ЦСЖ в первые неде
ли специфические IgM выявляются только у 50% 
пациентов [14]. У больного N. заболевание разви
валось спустя пять месяцев после второй вакцина
ции. С учетом этих данных обнаружение IgM и IgG 
в крови больного на 9й день заболевания можно 
было бы отнести к вакцинальному иммунитету. Од
нако нарастающая концентрация IgM и 4кратная 
сероконверсия IgG в сыворотках крови, а также 
повторное выявление IgM в ЦСЖ подтверждают 
диагноз КЭ.

Сыворотка крови пациента N. была взята через 
три года (06.09.2013 г.) в стадии сформировавше
гося хронического КЭ (табл. 2). Антиген КЭ и IgM 
не выявлены. В высоком титре имелись антигемаг
глютинины и IgG с высоким индексом авидности.

В опытах на обезьянах и сирийских хомячках 
показано, что вакцинация не препятствует дли
тельной персистенции ВКЭ, который локализует
ся в различных участках мозга, селезенке, печени 
[15]. При хроническом КЭ в стадиях ремиссии или 
обострения процесса показатели специфического 
иммунитета различны. При обострениях появляют
ся IgM, развивается повторная вирусемия, в связи 
с чем из крови удается изолировать вирус [16].

Результаты клинического и иммунологическо
го обследования пациента N. показывают, что  
в 2013 году, через три года от начала заболева
ния, его состояние соответствовало вялотекущему 
процессу, при котором активность вируса блоки
рована напряженным гуморальным иммунитетом с 
высокоавидными антителами.
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Выводы
1. Иммунологическое обследование, проведенное 

на 9 – 33й дни болезни, выявило иммуноглобу
лины класса М в цереброспинальной жидкости, 
нарастание их концентрации в сыворотках кро
ви и 4кратную сероконверсию IgG, что позво
лило дифференцировать вакцинальный и ин
фекционный иммунитет.

2. Через три года от начала заболевания в сы
воротках крови определены в высоких титрах 
антигемагглютинины и IgG (в ИФА) при отсут
ствии IgM и вирусного антигена. На данном 
этапе клинические и иммунологические пока
затели соответствовали вялотекущему патоло
гическому процессу, при котором активность 
возбудителя контролируется напряженным гу
моральным иммунитетом с высокоавидными 
антителами.

3. Представленный клинический случай заболе
вания хроническим клещевым энцефалитом 
уникален и требует дальнейшего наблюдения. 
Пациент, имеющий проявления хронического 
клещевого энцефалита в виде расстройств био
электрической активности мозга, перспективен 
для проведения превентивных терапевтических 
мероприятий.

4. Особенностью данного случая хронического КЭ 
является отсутствие классического прогредиент
ного течения болезни с появлением «новых» кли
нических синдромов по сравнению с острым пе
риодом болезни, вызванных вирусным повреж
дением других структур головного или спинного 
мозга, отличных от ОКЭ. В клинической картине у 
больного N. на протяжении трех лет сохранялась 
стабильная симптоматика в виде постоянного 
тремора конечностей, которая через три года до
полнилась появлением эпилептиформной актив
ности на ЭЭГ и изменений глиозного характера  
в структурах головного мозга на МРТ.
Таким образом, представленный клинический 
случай может рассматриваться либо как атипич
ный вариант субклинического прогредиентного 
течения КЭ, либо как последствия перенесенного 
острого заболевания с формированием глиозных 
изменений в головном мозге, которые привели 
к развитию эпилептиформной активности мозга.

5. Хронический клещевой энцефалит развился 
у пациента на фоне неполной и нарушенной схе
мы вакцинации, однако не наблюдалось при
знаков быстрого прогрессирования заболева
ния с вовлечением жизненно важных структур 
головного мозга.

Таблица 2. 
Исследование сыворотки крови пациента N. в хронической стадии кЭ (2013 г.)

Метод Показатель Результат

ИФА Антиген ВКЭ Не выявлен

ИФА IgМ Не выявлены

ИФА IgG 1:6400

ИФА, мочевина Индекс авидности IgG Высокоавидная –72%

РТГА Антигемагглютинины 1:1600
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Рекомендации по вакцинации детей 
с хроническими заболеваниями почек

 

Резюме

Освещены особенности вакцинации детей с хронической патологией почек. Показано, каким образом схема иммунизации 

может быть изменена в зависимости от патологии и возраста ребенка.

Ключевые слова: иммунизация, дети с хронической патологией почек

Vaccination of children with chronic kidney disease

М.P. Коstinov (vaccinums@gmail.com), А.А. Таrasova

I.I. Mechnikov Research Institute of Vaccines and Sera of Russian Academy of Sciences, Moscow

abstract

Recommendations highlighted features vaccination of children with chronic kidney disease. It is shown how the immunization scheme 

may be changed according to the pathology and the age of the child. 

Key words: immunization, children with chronic kidney disease

Вакцинация против гепатита В
Пациенты с хроническими почечными заболе

ваниями, особенно с хронической почечной не
достаточностью (ХПН), входят в группу риска по 
гепатиту В и должны быть вакцинированы при 
отсутствии в крови HBsAg и антиHBs (уровень до
казательности – В) [5]. Инфекция, вызванная ви
русом гепатита В, встречается у 10% детей с гло
мерулонефритом и у 12,8% детей с нефротическим 
синдромом [13]. Вирус гепатита В может не только 
вызывать поражения почек (например, мембра
нопролиферативный гломерулонефрит), но и при

соединяться на фоне проводимого лечения, инте
грируясь в клеточный геном, что приводит к его 
длительному персистированию в организме [14]. 
Вакцинация против гепатита В новорожденных мо
жет значительно снизить число подобных заболе
ваний почек.

Эффективность прививки до начала замести
тельной терапии (перитонеального диализа или ге
модиализа) выше, чем в ходе или после нее.

Вакцинацию пациентов с гломерулонефритом 
проводят по схеме: 0 – 1 – 6 месяцев – в пе
риод клиниколабораторной ремиссии, при имму




