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АННОТАЦИЯ
В в е д е н и е .  Среди перинатальных инфекций значение внутриутробного энцефалита (ВУЭ) определяется 
высокой летальностью у плодов и новорожденных и развитием инвалидности в последующие периоды жизни, в 
том числе – детских церебральных параличей, шизофренических и аутистических расстройств. Морфологическая 
картина ВУЭ характеризуется значительным полиморфизмом, что обусловлено как полиэтиологичностью энце-
фалитов, так и гетероформным реагированием нейронов в условиях патологии.
Ц е л ь .  Изучение этиологии и морфологических особенностей ВУЭ и его исходов.
М а т е р и а л ы  и  м е т о д ы .  Исследовали головной мозг 37 плодов и новорожденных при сроке гестации 
24–27 нед, у которых морфологически выявляли признаки ВУЭ. Использовали методы световой микроскопии и 
иммуногистохимического исследования. Методом иммуногистохимического типирования определяли маркеры  сле-
дующих возбудителей: Herpes simplex 1 и 2-го типов, цитомегаловируса, Toxoplasma gondii, вируса Эпштейна – Барр.
Р е з у л ь т а т ы .  ВУЭ чаще всего был проявлением генерализованной внутриутробной инфекции – 86,48 % 
случаев. Морфологическая картина при ВУЭ характеризовалась двумя основными проявлениями: продуктивным 
энцефалитом, в том числе и гранулематозным, и экссудативно-продуктивным энцефалитом, что отражает, веро-
ятно, его этиологические особенности. Этиология ВУЭ: преобладали возбудители вирусной (66,7 %) и бактериаль-
ной и грибковой (33,3 %) природы. ВУЭ осложнялся геморрагическим синдромом с развитием летальных форм: 
субэпендимальным кровоизлиянием – 21,68 % (8 наблюдений), внутрижелудочковыми кровоизлияниями – 16,2 % 
(6 наблюдений).
З а к л ю ч е н и е .  Развитие ВУЭ у плодов и новорожденных является тяжелой формой генерализованной 
внутриутробной инфекции, связанной преимущественно с возбудителями TORCH-комплекса, осложнениями 
которой выступают летальные субэпендимальные и внутриужелудочковые кровоизлияния. 
Ключевые слова: внутриутробный энцефалит, перинатальная инфекция, морфология, этиология, перинаталь-
ное поражение ЦНС.
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ABSTRACT 
I n t r o d u c t i o n .  Among perinatal infections, the signifi cance of intrauterine encephalitis (IUE) is determined by 
the high mortality rate in fetuses and newborns and the development of disabilities in subsequent periods of life, including 
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ВВЕДЕНИЕ
В структуре перинатальной заболеваемости и 

летальности, как в Российской Федерации, так и 
в других странах, доминируют внутриутробная 
гипоксия, синдром дыхательных расстройств, 
врожденные пороки развития, оказывая суще-
ственное влияние на показатель перинатальной 
и младенческой смертности [1–3]. Вместе с тем 
сохраняют свою значимость и лидирующие пози-
ции в структуре перинатальной заболеваемости и 
смертности внутриутробная инфекция и пневмо-
нии [4–6]. Не отмечается снижения летальности 
и при сепсисе новорожденных [5–7]. 

Внутриутробная гипоксия и инфекции приво-
дят к высокой летальности, особенно в перина-
тальном периоде [6, 8], а также являются, в ряде 
случаев, причиной глубокой инвалидности, обу-
словленной врожденными пороками развития, 
хроническими неинфекционными заболевани-
ями и психическими расстройствами [5, 6, 9]. 
При этом успехи борьбы с внутриутробной 
инфекцией выглядят менее впечатляющими в 
сравнении с другими видами патологии [10]. 
Внутриутробные инфекции характеризуются 
значительной вариабельностью клинических 
проявлений, что затрудняет диагностический 
поиск [10]. В этой связи истинное значение вну-
триутробных инфекций в патологии перинаталь-
ного периода недооценивается. В последнее 

INTRODUCTION
The structure of perinatal morbidity and mortal-

ity, both in the Russian Federation and in other 
countries, is dominated by  intrauterine hypoxia, 
respiratory distress syndrome, and congenital mal-
formations, having a signifi cant impact on the  peri-
natal and infant mortality  rate [1–3]. At the same 
time, intrauterine infections and pneumonia keep  
their importance and leading positions in the struc-
ture of perinatal morbidity and mortality [4–6]. 
There is no a decrease in mortality in neonatal sepsis 
too [5–7].

Intrauterine hypoxia and infections lead to high 
mortality, especially in the perinatal period [6, 8], 
and are, sometimes, the cause of severe disability  
due to congenital malformations, chronic non-infec-
tious diseases and mental disorders [5, 6, 9]. At the 
same time, the successes in fi ght against intrauterine 
infection are less impressive in comparison with 
other types of pathology [10]. Intrauterine infections 
are characterized by signifi cant variability in clinical 
manifestations, which complicates the diagnostic 
search  [10]. In this regard, the true signifi cance of 
intrauterine infections in perinatal pathology is 
underestimated. Recently, there has been an increas-
ing trend in cases of intrauterine infections and neo-
natal sepsis [11].

Among perinatal infections, the signifi cance of 
intrauterine encephalitis (IUE) is determined by the 

cerebral palsy, schizophrenic, and autistic disorders. The morphological picture of IUE is characterized by signifi cant poly-
morphism, which is due to both the multietiological nature of encephalitis and diff erent types of  neuron response  under 
pathological conditions.
A i m .  Studying  the etiology and morphological features of IUE and its outcomes.
M a t e r i a l s  a n d  m e t h o d s .  The brains of 37 fetuses and newborns at a gestation period of 24–27  were 
examined, in which the signs of IUE were detected morphologically. Light microscopy and immunohistochemical examina-
tion were used.  By immunohistochemical typing, the markers of  the following pathogens were  determined: herpes sim-
plex  virus types 1 and 2, cytomegalovirus, Toxoplasma gondii, Epstein-Barr virus.
R e s u l t s .  IUE was  at  most  a manifestation of systemic intrauterine infection – 86,48% of cases. The morphological 
picture in IUE was characterized by two main manifestations: productive encephalitis, including granulomatous one, and 
exudative and productive encephalitis, which probably refl ects its etiological features. Etiology of IUE: viral (66,7%), bacte-
rial and fungal (33,3%) pathogens predominated. IUE was complicated by hemorrhagic syndrome with the development of 
fatal forms:  in 21,68% (8 cases)  – by subependymal hemorrhages, in  16,2% (6 cases) – by intraventricular hemorrhages.
C o n c l u s i o n .  The IUE development in fetuses and newborns is a severe form of  systemic  intrauterine infection 
associated primarily with the pathogens of the TORCH complex, the complications of which are fatal subependymal and 
intraventricular hemorrhages. 
Keywords: intrauterine encephalitis, perinatal infection, morphology, etiology, perinatal CNS lesions.
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время наблюдается тенденция к росту случаев 
внутриутробной инфекции и неонатального сеп-
сиса [11].

Среди перинатальных инфекций значение 
внутриутробного энцефалита (ВУЭ) определя-
ется высокой летальностью у плодов и новорож-
денных и развитием инвалидности в последую-
щие периоды жизни, в том числе – детских цере-
бральных параличей, неврологических, шизоф-
ренических и аутистических расстройств [9, 12]. 

Морфологическая картина ВУЭ характеризу-
ется значительным полиморфизмом [13], что 
обусловлено как полиэтиологичностью энцефа-
литов, так и гетероформным реагированием ней-
ронов в условиях патологии [12, 13]. 

Морфологические проявления острых воспа-
лительных заболеваний головного мозга разно-
образны и зависят от этиологии и патогенетиче-
ских механизмов энцефалитов. В одних случаях в 
тканях центральной нервной системы (ЦНС) 
можно обнаружить все классические признаки 
воспаления, включая васкулиты, пролиферацию 
глиоцитов, в других – изменения ограничива-
ются альтерацией (дистрофией и некротиче-
скими изменениями) со стороны клеточных эле-
ментов, расстройствами крообращения, отеком 
[12]. Нередко выявляются морфологические 
изменения, специфичные для конкретного воз-
будителя. Наиболее значимыми для развития 
внутриутробной инфекции и ВУЭ, характеризую-
щихся тяжелыми клиническими проявлениями 
и   перинатальными летальными исходами, явля-
ются возбудители TORCH-комплекса [6, 14]. 

При бактериальных менингоэнцефалитах 
наиболее выраженные морфологические изме-
нения выявляются в мягких мозговых оболочках, 
периваскулярно, под эпендимой боковых желу-
дочков, в хориоидальных сплетениях. При вирус-
ных поражениях, как правило, отмечаются 
неспецифические гемо- и ликвородинамические 
нарушения нейронов – отек, гибель нейронов, 
нейронофагия, васкулиты, мелкоузловой глиоз, 
слущивание эндотелиоцитов сосудов [12, 13].

Среди форм перинатальных нарушений моз-
гового кровообращения, обусловленных ВУЭ, 
наиболее тяжелыми для плодов и новорожден-
ных, заканчивающимися летальными исходами, 
являются субэпендимальные и внутрижелудоч-
ковые кровоизлияния [15, 16].

ЦЕЛЬ ИССЛЕДОВАНИЯ
Изучение этиологии и морфологических осо-

бенностей внутриутробного энцефалита и его 
исходов.

high fetal and neonatal mortality and  development 
of disability in subsequent periods of life, including 
cerebral palsy, neurological, schizophrenic, and 
autistic disorders [9, 12].

The morphological picture of IUE is character-
ized by signifi cant polymorphism [13], which is due 
to both the multifactorial etiology  of encephalitis 
and diff erent types of  neuron response under patho-
logical conditions [12, 13]. 

Morphologic manifestations of acute cerebral 
infl ammatory diseases are diverse and depend on 
the etiology and pathogenetic mechanisms of 
encephalitis. In some cases, all classical signs of 
infl ammation, including vasculitis, glial cell prolif-
eration, can be found in the tissues of the central 
nervous system (CNS), while in other cases, the 
changes are limited to alteration (degeneration and 
necrotic changes) of cellular elements, circulatory 
disorders, and edema [12]. Often morphologic 
changes specifi c for a particular pathogen are 
detected. TORCH complex pathogens are the most 
signifi cant to develop intrauterine infection and 
IUE characterized by severe clinical manifestations 
and fatal perinatal outcomes [6, 14].

In bacterial meningoencephalitis, the most pro-
nounced morphological changes are revealed in the 
pial membrane, perivascularly, under the ependyma 
of the lateral ventricles and in the choroid plexuses. 
Viral lesions usually cause non-specifi c hemody-
namic and cerebrospinal fl uid disorders of neurons 
such as edema, neuron death, neuronophagia, vascu-
litis, micronodular gliosis, and desquamation of vas-
cular endothelial cells [12, 13].

Among the perinatal disorders of cerebral circula-
tion, determined IUE, subependymal and intraven-
tricular hemorrhages are the most severe in fetuses 
and newborns and resulting in fatal outcomes [15, 16].

AIM OF THE RESEARCH
Studying the etiology and morphological features 

of intrauterine encephalitis and its outcomes.

MATERIALS AND METHODS 
The brains of 37 fetuses and newborns at a gesta-

tion period of 24–27 weeks  were examined, in which 
morphological signs of IUE were detected. Termina-
tion of pregnancy was spontaneous in 54,05% of 
cases, mainly at  26–27 weeks’ gestation  – 59,45% of 
cases. There were 23 boys (62,16%) and 14 girls 
(37,84%). The mean weight of fetuses and newborns 
was 910,4 ± 25,1 g. The mean age of newborns was 
2,3 ± 0,8 days.
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МАТЕРИАЛЫ И МЕТОДЫ
Исследовали головной мозг 37 плодов и ново-

рожденных при сроке гестации 24–27 нед, у кото-
рых выявляли морфологические признаки ВУЭ. 
Прерывание беременности носило самопроиз-
вольный характер в 54,05 % случаев, в основном 
при сроке гестации 26–27 нед – 59,45 % случаев. 
Мальчиков было 23 (62,16 %), девочек – 14 
(37,84 %). Масса плодов и новорожденных соста-
вила 910,4 ± 25,1 г. Возраст новорожденных – 
2,3 ± 0,8 сут. 

Для световой микроскопии и иммуногистохи-
мического исследования забирали фрагменты 
головного мозга, его таламическую область, фик-
сировали в 10% растворе нейтрального форма-
лина и проводили по стандартной методике. 
Готовили серийные парафиновые срезы толщи-
ной 5–7 мкм и окрашивали гематоксилином и 
эозином по Нисслю. На парафиновых срезах 
методом иммуногистохимического типирования 
с использованием пероксидазной метки при 
помощи моноклональных антител определяли 
маркеры следующих возбудителей: Нerpes 
simplex 1 и 2-го типов, цитомегаловируса (ЦМВ), 
Toxoplasma gondii, вируса Эпштейна – Барр. Сек-
ционный материал направляли для проведения 
микробиологического исследования (классиче-
ский посев на среды и полимеразная цепная 
реакция (ПЦР)).

Для оценки достоверности различий средних 
значений применяли критерий Манна – Уитни. 
Различия между средними величинами считали 
достоверными при р < 0,05.

РЕЗУЛЬТАТЫ И ОБСУЖДЕНИЕ
Возраст матери составил 26,7 ± 1,4 года. В тече-

ние беременности у женщин отмечали угрозу 
самопроизвольного выкидыша во 2-м триместре, 
обострение гестационного пиелонефрита, носи-
тельство TORCH-инфекций (токсоплазмоз, гер-
пес, ЦМВ, сифилис, краснуха и др.). В плаценте 
во всех случаях отмечали признаки хронической 
плацентарной недостаточности и обнаруживали 
проявления острого или хронического пла-
центита. 

Большинство проявлений ВУЭ было связано с 
генерализованной внутриутробной инфекцией – 
32 случая (86,48 %) (табл. 1) и сочеталось с 
альтеративно-продуктивным миокардитом, 
гепа титом, энтероколитом, акцидентальной 
инво люцией тимуса 3–4-й степени и несвоевре-
менной жировой трансформацией тимуса. Гене-
рализованная внутриутробная инфекция ослож-
нялась геморрагическим синдромом, проявляв-

For light microscopy and immunohistochemi-
cal examination, fragments of the brain, its tha-
lamic region were taken, fixed in a 10% solution 
of neutral formalin and processed according to 
the standard technique. Paraffin sections with a 
thickness of  5–7 μm were made and stained with 
hematoxylin and eosin according to Nissl. Herpes 
simplex virus types 1 and 2, cytomegalovirus 
(CMV), Toxoplasma gondii, Epstein-Barr virus 
markers were determined on paraffin sections by 
immunohistochemical typing, using a peroxidase 
tag and  monoclonal antibodies. The autopsy 
material was sent for microbiological examina-
tion (routine postmortem culture  and polymerase 
chain reaction (PCR)).

The Mann-Whitney test was used to assess the 
signifi cance of diff erences in mean values. The diff er-
ences between mean values were considered signifi -
cant at p < 0,05.

RESULTS AND DISCUSSION
The  maternal age  was 26,7 ± 1,4 years. During 

pregnancy, women had the threat of 2nd trimester 
spontaneous miscarriage, exacerbation of gesta-
tional pyelonephritis, as well as there were the 
TORCH infection carriers (toxoplasmosis, her-
pes, CMV, syphilis, rubella, etc.). In all cases, in 
the placentas,  signs of chronic placental insuffi-
ciency and acute or chronic placental inflamma-
tion were found.

The majority of IUE manifestations were asso-
ciated with   intrauterine infection – 32 cases 
(86,48%) (Table 1), and were combined with 
alterative and proliferative myocarditis, hepati-
tis, enterocolitis, grade 3–4 accidental thymus 
involution and  unscheduled fatty metamorpho-
sis. Systemic intrauterine infection was compli-
cated by hemorrhagic syndrome, manifested by 
focal leptomeningeal and intraventricular hemor-
rhages (including subependymal hemorrhages 
with blood breakthrough into the lateral ventri-
cles of the brain). Given the nature of morpho-
logical changes in the placenta (productive pla-
centitis, inflammation in chorionic villi, basal 
decidualization) and lesions of internal organs, 
intrauterine infection was probably hematoge-
nous and led to the development of intrauterine 
infection, including IUE [17].

Morphological examination revealed microhem-
orrhages, perivascular and pericellular edema, 
degenerative changes in neurons, and an infl amma-
tory process that diff ers in the infi ltrate cellularity, 
volume of necrosis, and localization. In 15 cases 
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шимся очаговыми лептоменингеальными и вну-
трижелудочковыми кровоизлияниями (в т ом 
числе субэпендимальными кровоизлияниями, с 
прорывом крови в боковые желудочки головного 
мозга). Учитывая характер морфологических 
изменений в плаценте (продуктивный плацен-
тит, виллузит, базальный децидуит) и пораже-
ния внутренних органов, внутриутробное инфи-
цирование, вероятно, носило гематогенный 
характер и приводило к развитию внутриутроб-
ной инфекции, в том числе и ВУЭ [17].

При морфологическом исследовании в веще-
стве головного мозга обнаруживали микрокрово-
излияния, периваскулярный и перицеллюляр-
ный отек, дистрофические изменения нейронов 
и воспалительный процесс, различающийся по 
характеру клеточного инфильтрата, масштабам 
некроза и локализации. В 15 случаях (40,5 %) 
наблюдали картину очагового продуктивного 
энцефалита, преимущественно локализующе-
гося в субэпендимальном пространстве таламуса 
(рис. 1). Клеточный инфильтрат состоял в основ-

(40,5%), a pattern of focal productive encephalitis 
was observed, mainly localized in the subependy-
mal space of the thalamus (Fig. 1). The infi ltrate 
consisted basically of lymphocytes and macro-
phages and was located around blood vessels and in 
the brain matter. In one case, granulomatous 
encephalitis was detected with macrophage granu-
lomas, in another case, a large number of plasma 
cells were observed in the cellular infi ltrate. In one 
case, large hyperchromic nuclei in neurons were 
found. In addition, proliferation of ependymocytes, 
microglia with formation of small glial scars and  
small calcifi cation foci were often revealed. The 
nature of morphological manifestations in the brain 
was more consistent with the viral etiology of 
encephalitis [5, 13, 14].

In 3 cases (8,1%), focal productive and  necrotic 
encephalitis was observed, in 7 cases (18,9%) – 
purulent-productive, serous-productive and pro-
ductive-hemorrhagic encephalitis. The main local-
ization of infl ammatory changes was the subepen-

Рис. 1. Продуктивный энцефалит у новорожденного: периваскулярная воспалительная инфильтрация лимфо-
цитами, макрофагами, гиперплазия глиальных клеток. Окраска гематоксилином и эозином. Увеличение ×100

Fig. 1. Neonatal productive encephalitis: perivascular infl ammatory infi ltration by lymphocytes, macrophages, 
glial cell hyperplasia. Staining with hematoxylin and eosin. Magnifi cation ×100

Таблица 1. Нозологическая структура внутриутробного энцефалита у плодов и новорожденных
Table 1. The nosological structure of intrauterine encephalitis in fetuses and newborns

Структура
Structure

Количество плодов и новорожденных
Number of fetuses and newborns

абсолютное / absolute %

Генерализованная внутриутробная инфекция 
Systemic intrauterine infection 32 86,48

Внутриутробный энцефалит / Intrauterine encephalitis 5 13,52
Всего / Total 37 100
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ном из лимфоцитов, макрофагов и располагался 
вокруг сосудов и в веществе головного мозга. 
В одном случае выявляли гранулематозный 
энцефалит, представленный макрофагальными 
гранулемами, в другом случае – в составе клеточ-
ного инфильтрата наблюдали большое количе-
ство плазмоцитов. В одном случае в нейронах 
наблюдали крупные гиперхромные ядра. Кроме 
того, нередко обнаруживали пролиферацию 
эпендимоцитов, микроглии с образованием гли-
альных рубчиков, наличием мелких очагов обыз-
вествления. Характер морфологических прояв-
лений в головном мозге в большей степени соот-
ветствовал вирусной этиологии энцефалита 
[5, 13, 14]. 

В 3 случаях (8,1 %) наблюдали очаговый 
продуктивно-некротический энцефалит, в 7 слу-
чаях (18,9 %) – гнойно-продуктивный, серозно-
продуктивный и продуктивно-геморрагический 
энцефалит. Основной локализацией воспали-
тельных изменений была субэпендимальная 
зона таламической области. Характер морфоло-
гических проявлений был обусловлен, вероятнее 
всего, бактериальной микрофлорой или микст-
инфекцией (вирусно-бактериальной). В этих слу-
чаях ВУЭ сочетался с двусторонней пневмонией, 
нередко гнойного характера, массивной аспира-
цией околоплодных вод. Учитывая характер мор-
фологических изменений в плаценте (гнойный 
мембранит, гнойный интерстициально-вас ку-
ляр ный фуникулит), инфицирование носило, 
вероятно, восходящий характер [6]. 

Во всех случаях ВУЭ был осложнен геморраги-
ческим синдромом, проявлявшимся, в частно-
сти, очаговыми лептоменингеальными и внутри-
желудочковыми кровоизлияниями. Развитие 
воспалительного процесса в веществе головного 
мозга при ВУЭ и последующее перинатальное 
поражение в форме кровоизлияний носит взаи-
моотягощающий характер, поскольку в условиях 
кровоизлияния в вещество головного мозга с 
альтерацией тканей воспалительные проявления 
усиливаются [18]. 

Для определения этиологии был изучен 
головной мозг 18 плодов и новорожденных, умер-
ших в перинатальном периоде (48,6 %). Среди   
плодов было 9 мальчиков (50 %) и 9 девочек 
(50 %). Нозологическая структура во всех наблю-
дениях была представлена генерализованными 
формами внутриутробной инфекции. 

В 5 случаях (27,8 %) ВУЭ имел характерные 
специфические морфологические проявления 
цитомегаловирусной инфекции (3 наблюдения – 
16,7 %) с образованием характерных цитомегали-

dymal zone of the thalamic area. The nature of the 
morphological manifestations was most likely due 
to bacterial pathogens or mixed infection (viruses 
and bacteria). In these cases, IUE was combined 
with bilateral pneumonia, often purulent, massive 
aspiration of amniotic fl uid. Given the nature of 
morphological changes in the placenta (purulent 
chorioamnionitis, purulent interstitial and vascular 
funiculitis), infection followed probably  an ascend-
ing pattern [6].

In all cases, IUE was complicated by hemor-
rhagic syndrome, manifested, in particular, by focal 
leptomeningeal and intraventricular hemorrhages. 
The development of  infl ammation  in the brain 
matter in IUE and the subsequent perinatal lesion  
in the form of hemorrhages are mutually aggravat-
ing, since, amid brain matter hemorrhage and tis-
sue alteration, infl ammatory manifestations  are 
intensifi ed [18].

To determine the etiology, the brains of 18 fetuses 
and newborns who died in the perinatal period 
(48,6%) were studied. Among the  fetuses were 
9 boys (50%) and 9 girls (50%). The nosological 
structure in all observations was represented by sys-
temic  forms of intrauterine infection.

In 5 cases (27,8%), IUE had  specific morpho-
logical signs of cytomegalovirus infection 
(3 cases – 16,7%) with the formation of character-
istic cytomegalic cells with intranuclear inclu-
sions (Fig. 2), toxoplasmic encephalitis with foci 
of calcification and cyst formation was noted in 
the other 2 cases – 11,1% (Fig. 3). However, in the 
remaining 13 cases (72,7%), pathomorphological 
changes in the brain and internal organs were  
non-specific.

Bacteriological examination of  cadaveric sam-
ple culture allowed  to establish the etiology in 
3 more cases (13,6%). The identified infectious 
agents were represented by bacterial and fungal 
pathogens: in the first case, the growth of Entero-
coccus faecalis was revealed, in  the second  and  
third cases,  fungi of the genus Candida and  the  
Escherichia coli, respectively, were found in the 
organs.

Additionally, the use of  PCR  made it possible to 
verify the etiology in 6 cases of intrauterine infec-
tious diseases. Thus, Mycoplasma hominis, cyto-
megalovirus infection, herpes simplex virus types 1 
and 2 were identifi ed among the infectious agents.

The use of immunohistochemical examination 
allowed to establish in 3 cases the presence of CMV 
(1 case), herpes simplex virus types 1 and  2 (2 cases, 
respectively) in tissues and organs (Fig. 4).
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Thus, out  of the 18 fatal cases studied, it was 
possible to establish the etiology of intrauterine 
infectious diseases in 17 cases (94,4%). At the same 
time, viral infection accounted for 66,7%, bacterial 
and fungal infection – 33,3%. The identifi ed etio-
logical agents in the absolute majority belong to the 
group of pathogens of the TORCH complex, and are 
intracellular parasites with  the transplacental  
route of transmission  aff ecting  the CNS and its 
analyzers. For this group of intrauterine infections, 
high rates of perinatal mortality were noted, and in 
cases of survival – the development of cerebral 
palsy [19, 20].

ческих клеток с внутриядерным включением 
(рис. 2), токсоплазменный энцефалит с очагами 
обызвествления и формированием кист отме-
чался в других 2 наблюдениях – 11,1 % (рис. 3). 
Однако в остальных 13 случаях (72,7 %) патомор-
фологические изменения в головном мозге и 
внутренних органах носили «неспецифический» 
характер.

Использование бактериологического метода 
при посевах из трупного материала позволило 
установить этиологию еще в 3 случаях (13,6 %). 
Выявленные инфекционные агенты были пред-
ставлены бактериальными и грибковыми возбу-

Рис. 2. Цитомегаловируcная гигантская клетка с внутриядерным включением по типу «совиного глаза», 
пролиферация глии при внутриутробном герпетическом энцефалите. Окраска гематоксилином и эозином. 

Увеличение ×200
Fig. 2.  The cytomegalovirus giant cell with the intranuclear inclusion of the “owl’s eye” type,

 glial proliferation in intrauterine herpetic encephalitis. Staining with hematoxylin and eosin. Magnifi cation ×200

Рис. 3. Очаги обширных некрозов с формированием кисты и обызвествлением 
при внутриутробном токсоплазменном энцефалите. Окраска гематоксилином и эозином. Увеличение ×200

Fig. 3. Foci of extensive necrosis with cyst formation and calcifi cation in intrauterine toxoplasmic encephalitis. 
Staining with hematoxylin and eosin. Magnifi cation ×200
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дителями: в одном случае был получен рост 
Enterococcus faecalis; по одному случаю в органах 
были обнаружены грибы рода Candida и 
Escherichia coli.

Использование дополнительно метода ПЦР-
диагностики позволило верифицировать этиоло-
гию в 6 случаях внутриутробных инфекционных 
заболеваний. Так, среди инфекционных агентов 
были выявлены Mycoplasma hominis, цитомегало-
вирусная инфекция, Herpes simplex 1 и 2-го типов. 

Применение иммногистохимического метода 
позволило установить в 3 случаях наличие в тка-
нях и органах ЦМВ (1 наблюдение), Herpes 
simplex 1 и 2-го типа (2 наблюдения соответ-
ственно) (рис. 4).

Таким образом, из 18 исследованных леталь-
ных случаев удалось установить этиологию вну-
триутробных инфекционных заболеваний в 
17 случаях (94,4 %). При этом вирусная инфекция 
составила 66,7 %, бактериально-грибковая – 
33,3 %. Выявленные этиологические факторы в 
абсолютном большинстве относятся к группе 
возбудителей TORCH-инфекции, являющимися 
преимущественно внутриклеточными парази-
тами, которые передаются гематогенным (транс-
плацентарным) путем и поражают ЦНС и ее ана-
лизаторы. Для этой группы внутриутробных 
инфекций отмечены высокие показатели пери-
натальной смертности, а в случаях выживания – 
развития церебральных параличей [19, 20]. 

ВУЭ осложнялся геморрагическим синдро-
мом с развитием субэпендимальных кровоизлия-
ний – 21,62 % (8 наблюдений) (рис. 5, 6), внутри-

IUE was complicated by hemorrhagic syndrome 
with the development of subependymal hemor-
rhages – 21,62% (8 cases) (Fig. 5, 6), intraventric-
ular hemorrhages – 16,2% (6 cases) as well as lep-
tomeningeal hemorrhages – 67,57% (25 cases) and 
hemorrhages into the choroidal plexuses – 8,11% 
(3 cases). Among perinatal  disorders of cerebral 
circulation, the most severe, including fatal, for 
fetuses and newborns are subependymal and 
intraventricular hemorrhages occurring in 11,3 
and 12,7% of cases, respectively [15]. In our study, 
the incidence of subependymal and intraventricu-
lar hemorrhages was significantly higher, by 2 and 
1,3 times, respectively, which is undoubtedly due 
to the development of IUE in fetuses and new-
borns.

CONCLUSION 
The research conducted allows  to draw the fol-

lowing conclusions:
1. Intrauterine encephalitis was in most cases a 

manifestation of systemic  intrauterine infection – 
86,48%. The morphological picture of intrauterine 
encephalitis was characterized by two main mani-
festations: productive encephalitis, including  
granulomatous one, and exudative and productive 
encephalitis, which probably reflects its etiological 
features.

2. Etiology of intrauterine encephalitis: viral 
(66,7%), bacterial and fungal (33.3%) pathogens   
predominated.

3. Intrauterine encephalitis was complicated by 
hemorrhagic syndrome with the development of 

Рис. 4. Положительная реакция с моноклональным антителом к Herpes simplex при внутриутробном 
герпетическом энцефалите. Иммуногистохимическая реакция с докраской гематоксилином. Увеличение ×200

Fig. 4. Positive monoclonal antibodies to herpes simplex virus in intrauterine herpetic encephalitis. 
Immunohistochemistry with additional hematoxylin counterstaining. Magnifi cation ×200
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желудочковых кровоизлияний – 16,2 % (6 наблю-
дений), а также лептоменингеальными кровоиз-
лияниями – 67,57 % (25 наблюдений) и кровоиз-
лияниями в хориальные сплетения – 8,11 % 
(3 наблюдения). Среди форм перинатальных 
нарушений мозгового кровообращения наиболее 
тяжелыми, в том числе летальными, для плодов 
и новорожденных являются субэпендимальные и 

fatal forms of perinatal CNS lesions:  in 21,62% 
(8 cases) – by subependymal hemorrhages, in 
16,2% (6 cases) –  by intraventricular hemor-
rhages.

Confl ict of interest. The authors declare no 
confl ict of interest.
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Рис. 5. Частота развития и структура перинатального поражения центральной нервной системы 
при внутриутробном энцефалите (%)

Fig. 5.  The incidence and structure of perinatal damage to the central nervous system in intrauterine encephalitis (%)

Рис. 6. Субэпендимальное кровоизлияние у плода с внутриутробным энцефалитом. 
Окраска гематоксилином и эозином. Увеличение ×200

Fig. 6. Subependymal hemorrhage in the fetus with intrauterine encephalitis. 
Staining with hematoxylin and eosin. Magnifi cation ×200
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внутрижелудочковые кровоизлияния, встречаю-
щиеся в 11,3 и 12,7 % случаев соответственно [15]. 
В нашем исследовании частота субэпендималь-
ных и внутрижелудочковых кровоизлияний 
была существенно большей – в 2 и 1,3 раза соот-
ветственно, что обусловлено, несомненно, разви-
тием ВУЭ у плодов и новорожденных.

ЗАКЛЮЧЕНИЕ
Проведенное исследование позволяет сделать 

следующие выводы:
1. Внутриутробный энцефалит чаще всего был 

проявлением генерализованной внутриутробной 
инфекции – 86,48 %. Морфологическая картина 
при внутриутробном энцефалите характеризова-
лась двумя основными проявлениями: продук-
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