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Резюме
На сегодняшний день в мире актуальна проблема сохранения симптомов после выздоровления от новой коронавирусной инфекции. 

Клиническая картинка постковидного периода имеет множественные проявления: общие, респираторные, сердечно-сосудистые, желу-

дочно-кишечные, кожные и другие симптомы. На данный момент не определены четкие лабораторные критерии, позволяющие устано-

вить диагноз данного состояния, но показана роль нейтрофилов в развитии как острого заболевания, так и постковидного синдрома. 

Образование нейтрофильных экстраклеточных ловушек (нетоз) является одним из патофизиологических механизмов течения новой ко-

ронавирусной инфекции. Кроме того, доказано влияние процесса нетоза на развитие осложнений в постковидном периоде. В статье об-

суждается история термина, разнообразные клинические проявления постковидного периода, а также — роль механизмов врожденного 

иммунитета на всех этапах течения новой коронавирусной инфекции.
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Abstract
To date, the problem of preserving symptoms after recovery from a new coronavirus infection is urgent in the world. This condition is called 

postcovid syndrome. The clinical picture of postcovid syndrome has multiple manifestations: general, respiratory, cardiovascular, gastrointestinal, 

skin and other symptoms. At the moment, there are no laboratory criteria for the diagnosis of this condition, but the great role of neutrophils in 

the development of both acute disease and postcovid syndrome has been proven. The formation of neutrophil extracellular traps (not toz) is one of 

the pathophysiological mechanisms of the course of a new coronavirus infection. In addition, the effect of the ketosis process on the development 

of complications in the postcovid period has been proven. The article discusses the history of the term, various clinical manifestations of the 

postcovid period, as well as the role of innate immunity mechanisms at all stages of the course of a new coronavirus infection.
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Актуальность 
Эпидемия новой коронавирусной инфекции (CO-

VID-19) началась в  Китайской Народной Республике 

в  марте 2019  года и  на сегодняшний день, по данным 

Университет Джонса Хопкинса,  опыт борьбы с  дан-

ным заболеванием имеет 217  стран. Новая коронави-

русная инфекция  — острое респираторное вирусное 

заболевание, вызываемое вирусом SARS-CoV-2 с  пре-

имущественным поражением верхних дыхательных 

путей. Клиническими формами заболевания являются: 

острая респираторная вирусная инфекция, атипично 

протекающая пневмония без дыхательной недоста-

точности, острый респираторный дистресс-синдром 

(пневмония с острой дыхательной недостаточностью), 

сепсис, септический шок, ДВС-синдром, тромбозы, 

тромбоэмболии. 

По официальным данным сайта Стопкоронавирус.

рф в  России на январь 2023  года от новой коронави-

русной инфекции выздоровели около 21  млн жите-

лей. После клинического выздоровления у некоторых 

пациентов сохраняются симптомы COVID-19. Ука-

занное состояние названо постковидным синдромом, 

в  иностранной литературе именуемое «long covid». 

В  Международную классификацию болезней 10-го 

пересмотра были включены несколько кодов, характе-

ризующий течение постковидного периода у человека: 

U08.9, U09.9, U12.9.

Цель данной статьи  — познакомить практику-

ющих врачей с  информацией о  постковидном син-

дроме, его симптомами. В  статье обсуждается роль 

системы врожденного иммунитета и нейтрофильных 

экстраклеточных ловушек в развитии постковидного 

синдрома и  его осложнений. При подготовке обзора 

использованы полнотекстовые научные публикации 

в открытом доступе российских и зарубежных библи-

отечных баз данных еLibrary, PubMed, Web of Science

. Глубина поиска составила 4  года, начиная с  2019  г. 

На основании анализа имеющихся данных возможно 

сделать заключение о необходимости наблюдения па-

циентов в  постковидном периоде для профилактики 

возникновения различных осложнений.

Определение и клинические 
характеристики 
постковидного синдрома 
Термин «long covid» был введен пользователями 

социальных сетей, при описании в собственном блоге 

самочувствия после перенесенной новой коронавирус-

ной инфекции. Указанные данные привлекли внимание 

средств массовой информации и лишь затем были про-

ведены исследования этих симптомов у пациентов [1]. 

Одно из первых исследования было проведено 

в  Италии с  участием пациентов, находящихся на ам-

булаторном наблюдении после выздоровления от 

COVID-19. В исследование было включено 143 пациен-

та, средний возраст составлял 56,5 лет. Оценка состоя-

ния пациентов была проведена в среднем через 60,3 дня 

после заболевания. Было показано, что только 12,6 % 

пациентов не имели никаких симптомов, связанных 

с COVID-19, в то время как у 32 % пациентов сохраня-

лись 1 или 2 симптома, а у 55 % пациентов — 3 или бо-

лее симптомов [2].

По результатам литературного обзора Shin Jie Yong 

были выделены различные описания постковидного 

синдрома (таблица 1) [3]. 

Всемирная организация здравоохранения определя-

ет постковидное состояние, как состояние, возникаю-

щее у лиц с вероятным или подтвержденным заболева-

нием новой коронавирусной инфекцией обычно через 

3 месяца от начала COVID-19, протекающее с симпто-

мами, которые длятся не менее 2  месяцев и  не могут 

быть объяснены альтернативным диагнозом. Симпто-

мы могут проявляться впервые, после выздоровления 

от COVID-19 или сохраняться после перенесенного за-

болевания. Симптомы также могут изменяться или по-

вторяться в течение времени [4].
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Центры по контролю и  профилактике заболева-

ний США определяют постковидное состояние как 

широкий спектр возникающих, возвращающихся или 

текущих проблем со здоровьем, которые люди могут 

испытывать через четыре или более недель после за-

ражения COVID-19. Отмечено, что даже у  людей, не 

имевших ранее симптомов COVID-19  в  течение не-

скольких дней или недель после заражения, могут воз-

никать постковидные состояния. Также исследователи 

классифицируют постковидные состояния на вновь-

возникающие симптомы или длительно текущие сим-

птомы, полиорганные последствия, в том числе муль-

тисистемный воспалительный синдром и последствия 

госпитализации, включая синдром после интенсив-

ной терапии [5].

Специалисты Московского городского научного 

общества терапевтов в  течении инфекции COVID-19 

выделяют: бессимптомный процесс; острый процесс 

с  различными симптомами; затянувшийся процесс, 

протекающий с симптомами острой инфекции и пост-

ковидный синдром, при котором происходит возник-

новение новых симптомов болезни или появление 

ранее регрессировавших симптомов через несколько 

месяцев после выздоровления [6].

Клинические проявления постковидного синдрома 

различны: респираторные симптомы (одышка и  ка-

шель), сердечно-сосудистые симптомы (стеснение 

в груди, головная боль, сердцебиение), общие симпто-

мы (усталость, высокая температура), неврологические 

симптомы (когнитивные нарушения, головная боль, 

Table 1. Defi nition and characteristics of postcovid 
syndrome

Defi nition Characteristic

Postcovid syndrome Long-term COVID-19 disease, which is 

cyclical, progressive and multiphase

Persistence of symptoms for more than 

2 months

Th e persistence of symptoms for more than 

3 months from the moment of the fi rst 

symptoms

Lingering covid Multi-organ symptoms that persist for 

several months aft er acute COVID-19

Th e persistence of symptoms, for more than 

100 days

Th e persistence of symptoms for more 

than 4 weeks aft er the initial infection or 

diagnosis

Chronic postcovid 

syndrome

Multi-organ symptoms that persist for 

several months aft er acute COVID-19

Covid with residual 

phenomena

Th e persistence of symptoms, for more than 

100 days

Late eff ects of SARS-

CoV-2 infection

Th e persistence of symptoms for more 

than 4 weeks aft er the initial infection or 

diagnosis

COVID-19 Postactive 

syndrome

Th e persistence of symptoms for more than 

4 weeks aft er the appearance of the fi rst 

symptom

Acute postcovid 

symptoms

Persistence of symptoms for 5-12 weeks

Long-term postcovid 

symptoms

Persistence of symptoms for 12-24 weeks

Persistent postcovid 

symptoms

Persistence of symptoms for more than 

24 weeks

Subacute COVID-19

Ongoing symptomatic 

COVID-19

Persistence of symptoms for 1-3 months 

from the moment of the fi rst symptoms

Chronic 

COVID-19 syndrome

Th e persistence of symptoms for more than 

3 months from the moment of the fi rst 

symptoms

Long-term COVID 

syndrome

Persistence of symptoms for more than 

3 months from the moment of the fi rst 

symptoms

Таблица 1. Определение и характеристика 
постковидного синдрома 

Определение Характеристика

Постковидный 

синдром

Долгосрочное заболевание COVID-19, 

которое является циклическим, 

прогрессирующим и многофазным

Сохранение симптомов на протяжении 

более 2 месяцев

Сохранение симптомов на протяжении 

более 3 месяцев с момента появления 

первых симптомов

Затяжной ковид Мультиорганные симптомы, которые 

сохраняются в течение нескольких 

месяцев после острого COVID-19

Сохранение симптомов, на протяжении 

более 100 дней

Сохранение симптомов на протяжении 

более 4 недель после первоначальной 

инфекции или установленного диагноза

Хронический пост-

ковидный синдром

Мультиорганные симптомы, которые 

сохраняются в течение нескольких 

месяцев после острого COVID-19

Ковид с остаточными 

явлениями

Сохранение симптомов, на протяжении 

более 100 дней

Поздние последствия 

инфекции SARS-

CoV-2

Сохранение симптомов на протяжении 

более 4 недель после первоначальной 

инфекции или устано вленного диагноза

Постактивный 

синдром COVID-19

Сохранение симптомов на протяжении 

более 4 недель после появления первого 

симптома

Острые постковидные 

симптомы

Сохранение симптомов на протяжении 

5-12 недель

Длительные пост-

ковидные симптомы

Сохранение симптомов на протяжении 

12-24 недели

Стойкие пост-

ковидные симптомы

Сохранение симптомов на протяжении 

более 24 недель

Подострый COVID-19

Продолжающийся 

симптоматический 

COVID-19

Сохранение симптомов в течение 

1-3 месяцев с момента появления первых 

симптомов

Хронический 

синдром COVID-19

Сохранение симптомов на протяжении 

более 3 месяцев с момента появления 

первых симптомов

Длительный синдром 

COVID

Сохранение симптомов на протяжении 

более 3 месяцев с момента появления 

первых симптомов
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нарушение сна, головокружение), желудочно-кишеч-

ные симптомы (тошнота, диарея, боль в  животе, сни-

жение аппетита), скелетно-мышечные симптомы (боль 

в суставах и мышцах), психиатрические симптомы (де-

прессия, тревога), симптомы поражения ЛОР-органов 

(боль в  ухе, горле, потеря обоняния), а  также кожная 

сыпь [6-7].

По данным Huang C и соавт. [8] 76 % пациентов — 

участников крупного когортного исследования предъ-

являли, по крайней мере, одну жалобу при последую-

щем наблюдении после выписки из стационара (среднее 

время наблюдения после появления симптомов соста-

вило 186 дней), причем наибольшее количество жалоб 

предъявляли женщины. Наиболее распространенными 

симптомами в  постковидном периоде были усталость 

и мышечная слабость (63 %), нарушения сна (26 %), бес-

покойство или депрессия (23 %). Также было обнару-

жено, что данные симптомы сохранялись у пациентов 

и через 6 месяцев после выздоровления.

В исследование Niedziela JT и соавт. [9] были включе-

ны 200 пациентов, перенесших COVID-19, без тяжелых 

сопутствующих заболеваний. Пациенты были разделе-

ны на две группы в  зависимости от условий лечения: 

лечение в домашних (114 человек) и в госпитальных ус-

ловиях (86 человек). Встречаемость симптомов в сред-

нем через 105-107 дней после острой фазы заболевания, 

была одинаковой в обеих группах и достигла 30,7 % у не 

госпитализированных и 38,4 % — у госпитализирован-

ных пациентов. Наиболее распространенными симпто-

мами были аносмия, агевзия, учащенное сердцебиение, 

усталость и  кашель. Различий между исследуемыми 

группами в симптоматике постковидного синдрома не 

наблюдалось.

Диагностика «постковидного синдрома» проводит-

ся только на основании оценки сохраняющихся или 

вновь появившихся симптомов после перенесенной 

инфекции, общего ухудшения самочувствия. Лабора-

торно-диагностические критерии для данного диагноза 

не разработаны. Также недостаточно данных о длитель-

ности течения постковидного синдрома и  факторах, 

влияющие на его развитие. 

Роль нейтрофилов 
в патогенезе постковидного 
синдрома
Одним из механизмов развития COVID-19 является 

привлечение и активация нейтрофилов в очаг инфек-

ции. Нейтрофилы — разновидность лейкоцитов, кото-

рые входят в число гранулоцитов крови и принимают 

активное участие в воспалительных реакциях. Различ-

ный состав химических гранул нейтрофилов позволяет 

им выбирать множественные антимикробные страте-

гии в очагах инфекции:

• Фагоцитоз

• Дегрануляция

• Способность к  формированию нейтрофильных 

внеклеточных ловушек (нетоз) [10].

Развитие новой коронавирусной инфекции сопро-

вождается повышенным соотношением нейтрофилов 

к  лимфоцитам, что влияет на тяжесть заболевания 

и клинический прогноз. В связи с этим нейтрофилы и их 

эффекторные механизмы все чаще признаются важны-

ми медиаторами в иммунопатогенезе COVID-19 [11].

В  начале XXI века V. Brinkmann и  соавт. описали 

новую стратегию антимикробного действия нейтрофи-

лов  — формирование во внеклеточном пространстве 

сетеподобных структур (нейтрофильных внеклеточ-

ных ловушек, НЭЛ или NETs — neutrophil extracellular 

traps).

НЭЛ представляют собой внеклеточные структу-

ры, подобные сетям из нитей хроматина, выстланных 

высокоактивными протеазами и  белками ядерного, 

цитозольного и  гранулярного происхождения. Вы-

свобождение внеклеточных ловушек нейтрофильных 

клеток, происходящее во время регулируемой формы 

гибели клеток нейтрофильных клеток, известной как 

нетоз, может быть вызвано различными индукторами: 

микроорганизмами, бактериальными компонентами, 

активированными тромбоцитами, комплементарны-

ми пептидами, аутоантителами, интерлейкинами (ИЛ) 

ИЛ-8 и т.д. [12]. 

Существует несколько морфологических форм экс-

траклеточных нейтрофильных ловушек, наибольший 

интерес представляют две из них: сетевидная — отли-

чается наибольшей «эффективностью» при захвате па-

тогенов и характеризует воспаление с благоприятным 

течением и нитевидная — обнаруживается при асепти-

ческом воспалении, и после процесса ферментативного 

гидролиза может служить фактором вторичной альте-

рации. В постковидном периоде обнаруживаются НЭЛ 

в виде неорганизованного пучка тонких нитей [13].

Экстраклеточные ловушки обнаруживались у паци-

ентов как в остром периоде новой коронавирусной ин-

фекции, так и после выздоровления, о чем свидетель-

ствуют данные в таблице 2. 

В работе Казимирского А.Н. и соавт. [15], посвящен-

ной сопоставлению клинико-лабораторный характери-

стик пациентов с постковидным синдромом, был вклю-

чен 21 амбулаторный пациент в возрасте 18–59 лет (36 

[27÷50]), в период 1-3 месяца после перенесенного забо-

левания. Легкую форму заболевания перенесли 11 паци-

ентов, среднетяжелую форму — 7 пациентов, тяжелую 

форму — 3 пациента. Группу здорового контроля соста-

вили 20 пациентов в возрасте 18–59 лет (38,5 [29÷51,5]) 

без перенесенной коронавирусной инфекции. У  боль-

ных с  постковидным синдромом в  биохимическом 

анализе крови была повышено содержание показате-

лей: аланинаминотрансферазы (в 1,7 раз), гамма-глута-

милтранспептидазы (в 2,1 раз) и щелочной фосфатазы 

(в 3,7 раз), также было увеличено содержание внекле-

точных пуриновых оснований. У  пациентов, пере-

несших коронавирусную инфекцию в  среднетяжелой 

форме, количество НЭЛ было выше, чем у лиц с легкой 

формой заболевания, при этом у пациентов с тяжелой 

формой заболевания, ловушки отсутствовали [p <0,05]. 

У всех пациентов в постковидном периоде обнаружи-

вались НЭЛ одной формы: в  виде тонких одиночных 

нитей, что указывает на текущий процесс асептическо-

го воспаления.
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Роль нетоза в развитии 
патологических нарушений 
в постковидном периоде

Активный процесс нетоза ведет к неблагоприятно-

му развитию коагулопатии и  иммунотромбозу. Чрез-

мерное образование экстраклеточных нейтрофильных 

ловушек запускает каскад патофизиологических нару-

шений у  пациентов, перенесших новую коронавирус-

ную инфекцию. 

Существует несколько механизмов активации не-

тоза, под действием вируса SARS-CoV-2. С одной сто-

роны, инфильтрированные вирусом нейтрофилы не-

посредственно индуцируют нетоз и  высвобождение 

НЭЛ. С  другой стороны, воздействие SARS-CoV-2  на 

нейтирофилы увеличивает выработку эпителиаль-

ными клетками и  макрофагами, провоспалительных 

медиаторов (ИЛ-8, ИЛ-1β), что запускает процесс не-

тоза. Другим путем активации выработки НЭЛ являет-

ся индуцированная вирусом активация тромбоцитов, 

которая может усилить этот процесс, взаимодействуя 

с нейтрофилами.

Было доказано, что при септических состояниях 

образование НЭЛ и  побочные продукты нетоза дей-

ствуют как прямые усилители воспаления: стимуляция 

нетоза обеспечивая высвобождение свободной ДНК 

и  побочных продуктов (например, эластаз и  гисто-

нов).  Вследствие этого, макрофаги и  эндотелиальные 

клетки выделяют избыточные провоспалительные ци-

токины, которые усиливают образование НЭЛ, форми-

руя порочный круг гипервоспаления при COVID-19. 

Гипервоспаление (также известное как «цитокиновый 

шторм») типично для COVID-19 и развивается вместе 

с  иммунотромбозом, способствуя развитию острого 

респираторного дистресс-синдрома и обширной орган-

ной недостаточности [16].

Образование НЭЛ  — является связующим звеном 

между процессами воспаления и  тромбообразования. 

Таблица 2. Результаты исследований, связанных с определением количества экстраклеточных 
нейтрофильных ловушек или их продуктов у пациентов с коронавирусной инфекцией
Table 2. Results of studies related to the determination of the number of extracellular neutrophil traps or their products 
in patients with coronavirus infection

Авторы/

Authors

Период определения нейтрофильных 

экстраклеточных ловушек или 

их продуктов у пациентов/

Period of determination of neutrophil 

extracellular traps or their products 

in patients

Обнаруженные результаты/

Found results

Fernández S. и соавт. 48-72 часов после госпитализации/

48-72 hours aft er hospitalization

Экстраклеточные нейтрофильные ловушки/

Extracellular neutrophil traps

Zuo Y. и соавт. 1-25 день госпитализации/

1-25 day of hospitalization

Сывороточные маркеры экстраклеточных нейтрофильных ловушек/

Serum markers of extracellular neutrophil traps

Panda R. и соавт. 1 и 7 день заболевания/

1st and 7th day of the disease

Сывороточные маркеры экстраклеточных нейтрофильных ловушек/

Serum markers of extracellular neutrophil traps

Eleonora Petito и соавт. 2-5 день заболевания/

2-5 day of the disease

Сывороточные маркеры экстраклеточных нейтрофильных ловушек/

Serum markers of extracellular neutrophil traps

Masso-Silva JA и соавт. 1, 3, 5, 7, 9, 11 дни заболевания/

1, 3, 5, 7, 9, 11 days of illness

Сывороточные маркеры экстраклеточных нейтрофильных ловушек/

Serum markers of extracellular neutrophil traps

Guéant JL и соавт. 4-14 день заболевания/

4-14 day of the disease

Экстраклеточные нейтрофильные ловушки/

Extracellular neutrophil traps

Kinnare N и соавт. 1-3 день госпитализации/

1-3 days of hospitalization

Сывороточные маркеры экстраклеточных нейтрофильных ловушек/

Serum markers of extracellular neutrophil traps

Кассина Д.В., и соавт День госпитализации и до 12 суток 

после госпитализации/

Day of hospitalization and up to 12 days 

aft er hospitalization

Экстраклеточные нейтрофильные ловушки/

Extracellular neutrophil traps

Ng, H. и соавт* 1-7 день госпитализации, 4 месяца 

от начала заболевания/

1-7 day of hospitalization, 4 months 

from the onset of the disease

Сывороточные маркеры экстраклеточных нейтрофильных ловушек/

Serum markers of extracellular neutrophil traps

Примечание. * В исследование Ng, H. и соавт. [14] были включены 106 пациентов со средней и тяжелой степенью течения COVID-19. При обследовании сыворотки крови: 

уровни цитруллинированного гистона H3, бесклеточной ДНК, нейтрофильной эластазы были повышены у пациентов с COVID-19 по сравнению со здоровыми людьми. 

В дальнейшем, было продолжено наблюдение за 55 пациентами в течении 4 месяцев (медиана 122 [109-132] дней) после острого заболевания. В течение этого периода 

проводился забор плазмы крови с определением сывороточных маркеров НЭЛ, содержание которых через 4 месяца снизилось до уровня здоровых людей, при этом, 

в работе не учитывалось самочувствие пациента после выздоровления и сохранение или появление жалоб

Note. * The study of Ng, H. et al. [14] included 106 patients with moderate and severe COVID-19. When examining blood serum: levels of citrullinated histone H3, cell-free DNA, 

neutrophil elastase were elevated in patients with COVID-19 compared with healthy people. Subsequently, 55 patients were followed up for 4 months (median 122 [109-132] days) after 

acute illness. During this period, blood plasma was taken with the determination of serum markers of NEL, the content of which decreased to the level of healthy people after 4 months, 

while the work did not take into account the patient’s well-being after recovery and the preservation or appearance of complaints
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Антимикробные вещества, высвобождаемые при обра-

зовании НЭЛ дополнительно активируют тромбоциты. 

Взаимодействие активированных тромбоцитов с  им-

мунными клетками стимулирует систему свертыва-

ния, образуя взаимосвязанный процесс, соединяющий 

тромботические и  воспалительные пути [16]. Морфо-

логический субстрат тромба: сети, генерируемые ней-

трофилами, которые состоят из деконденсированного 

хроматина в виде волокон. Таким образом, образуется 

каркас тромба и  происходит активация тромбоцитов 

и коагуляции [17]. 

Определена статистически значимая связь меж-

ду развитием системного воспаления при COV-

ID-19  и  резким увеличением количества маркеров 

НЭЛ, высказаны предположения об их ключевой 

роли в  тяжести острого респираторного дистресс-

синдрома, сердечно-сосудистых, почечных и  воспа-

лительных системных проявлениях на более поздней 

стадии заболевания. В  исследовании Guéant JL и  со-

авт. [18] принимали участие 155 пациентов в возрасте 

25-86  лет, имеющих подтвержденный диагноз новой 

коронавирусной инфекции. В  контрольную группу 

вошли 35 человек с отрицательным результатом теста 

на COVID-19. Уровни маркеров НЭЛ: нейтрофильной 

эластазы, миелопироксидазы-ДНК, гистоновой ДНК 

и  двуцепочечной ДНК в  крови амбулаторных и  го-

спитализированных пациентов с COVID-19 были зна-

чительно выше, чем в  группе контроля. Наблюдалась 

ассоциация компонентов НЭЛ с клиническими прояв-

лениями и биомаркерами тяжелого течения новой ко-

ронавирусной инфекции.

При этом, на сегодняшний день в  мировой лите-

ратуре существуют единичные случаи подтверждения 

взаимосвязи между существованием экстраклеточных 

нейтрофильных ловушек и  течением постковидного 

периода. Среди основополагающих механизмов раз-

вития постковидного синдрома можно выделить: ви-

русную персистенцию, стойкое гипервоспаление, вы-

работку аутоантител, изменение системы гомеостаза, 

характеризующееся аномалией коагуляции. Авторы 

выделяют нетоз как процесс, обеспечивающий связь 

системы врожденного иммунитета, персистирующего 

воспаления, эндотелиальной дисфункции, процессов 

гемостаза и тромбоза [19].

Взаимосвязь процессов активации НЭЛ подтверж-

дает исследование Pisareva E. [20], в  котором наблю-

дались 42  пациента, ранее переболевшие COVID-19. 

Каждый из них имел хотя бы один симптом постковид-

ного синдрома через 6 месяцев после выписки из от-

деления интенсивной терапии. Исследование плазмы 

крови больных показало, что содержание сывороточ-

ных маркеров экстраклеточных нейтрофильных ло-

вушек выше по сравнению с группой здоровых людей. 

Это наводит автора на мысль, что неконтролируемая 

активация НЭЛ в результате COVID-19 может поддер-

живаться петлей обратной связи, возникающей в  ре-

зультате высвобождения системных побочных про-

дуктов нетоза. 

По данным Płazak W и  соавт. [21] образование 

НЭЛ является одним из патогенетических механизмов 

стимуляции коагуляции и усиления прогрессирования 

атеросклероза у  пациентов после COVID-19, наряду 

с такими механизмами как дисфункция эндотелия, на-

личие антифосфолипидных антител, активация систе-

мы комплемента. 

У  пациентов в  постковидном периоде было пред-

ложено несколько гипотез о  стойком состоянии ги-

перкоагуляции, на которое влияет целая совокупность 

патофизиологических факторов: персистирующее 

воспаление, выработка аутоантител, активация ви-

русом лейкоцитов и  тромбоцитов, что ведет к  под-

держанию воспалительной реакции. В  постковидном 

периоде наблюдается персистирующее тромбооб-

разование, поддерживаемое устойчивой активацией 

эндотелиальных клеток и  тромбоцитов и  повышен-

ным образованием фибринового сгустка [22]. Таким 

образом, этот процесс приводит к появлению группы 

пациентов, у  которых сохраняются симптомы после 

выздоровления от COVID-19 и  развиваются внезап-

ные сердечно-сосудистые осложнения. Так, например, 

совокупная частота тромбозов (включая артериаль-

ные и  венозные осложнения) на 30-й день после вы-

писки составила 2,5 % (95 % доверительный интервал 

0,8-7,6) [23]. Крупные когортные исследования также 

доказывают эту гипотезу: в течении 12 месяцев после 

перенесённой COVID-19 у пациентов регистрировал-

ся повышенный риск развития таких сердечно-со-

судистых осложнений как: острое нарушение мозго-

вого кровообращения, нарушение ритма, миокардит 

и  перикардит, осложнения ишемической болезни 

сердца [24].

Scharf RE и соавт. [25] отмечали, что к механизмам 

развития постковидного синдрома относятся: вирус-

ная персистенция и нарушение адаптивного иммуни-

тета, образование НЭЛ, гипервоспаление и активация 

гомеостаза. Об иммунологическом дисбалансе в тече-

нии постковидного периода говорит и работа Islam MS 

и  соавт. [26], где отмечается, что белки SARS-CoV-2 

напрямую взаимодействуют с  иммунными медиато-

рами, что приводит к  нарушению выработки интер-

ферона 1  типа и  повышенной активации нейтрофи-

лов. И  вводят термин «NETinjury», обозначая каскад 

иммунологических реакций, который включает нетоз 

и коагулопатию, приводящих к микротромбированию 

органов пациента.

Появление после выздоровления у пациентов с CO-

VID-19 таких симптомов как усталость, боль в мышцах 

и когнитивные нарушения может быть связано также 

с  избыточным нетозом. Потенциальные механизмы 

развития нарушения мозгового кровообращения свя-

заны с  тромобообразованием и  включают ингибитор 

ангиотензинпревращающего фермента 2 (ИАПФ2)  — 

опосредованное повреждение эндотелия, снижение 

уровня ИАПФ2, острое воспаление и  коагулопатию, 

связанные с инфекцией, образование НЭЛ и антифос-

фолипидных антител, гипергликемию и острую стрес-

совую реакцию [27].

Схематично патологические нарушения в  постко-

видном периоде и связь их с процессом нетоза можно 

изобразить следующим образом (рис. 1).
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Многие эксперты отмечают значимость нейтро-

филов в  патогенезе артериальной гипертензии [28], 

а также отмечают повышенное их содержание на про-

тяжении всего периода госпитализации у  пациентов 

с  COVID-19  и  артериальной гипертензией [29]. Про-

цесс нетоза напрямую влияет на течение хронических 

заболеваний, в  том числе известен вклад НЭЛ как 

прогипертензивных медиаторов в  течение артериаль-

ной гипертонии. Кроме того, ИАПФ2 является общим 

рецептором для сердечно-сосудистой системы и пато-

физиологии инфицирования COVID-19, ведь ингиби-

торы ренин-ангиотензиновой системы являются анти-

гипертензивными препаратами первой линии терапии, 

а SARS-CoV-2 использует ИАПФ2 в качестве рецептора 

для проникновения в  организм. При заражении ко-

ронавирусной инфекцией у  пациента с  артериальной 

гипертонией, вследствие снижения уровня ИАПФ2, 

может возникнуть неадекватный иммунный ответ, 
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Рисунок 1. Взаимосвязь патологических нарушений в постковидном периоде

Figure 1. Th e relationship of pathological disorders in the postcovid period
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включая отсроченный провоспалительный цитоки-

новый шторм, вызывающий инфильтрацию нейтро-

филами и  макрофагами с  дальнейшим повреждением 

тканей. Попадая в  очаг инфекции, нейтрофилы рас-

познают вирусные частицы, что приводит к выработке 

НЭЛ, что предположительно является новым механиз-

мом повреждения сердечно-сосудистой системы после 

перенесенной инфекции [30].

Кроме того, обнаруживаются более высокое содер-

жание продуктов нетоза у лиц с ожирением и сахарным 

диабетом, что позволяет рассматривать данные состо-

яния «пронетотическими», которые могут сопрово-

ждаться развитием тромботических осложнений [31].

Общей чертой всех развивающихся в постковидном 

периоде осложнений является вовлечение тех органов, 

которые тесно связаны с сосудистой системой и систе-

мой крови. В первую очередь вовлекаются сердечно-со-

судистая и  дыхательная система. Однако, воспаление 

сосудистой стенки, а  также нарушение процессов ко-

агуляции, создают условия для развития тромбоэмбо-

лических осложнений, поражения других органов и си-

стем, таких как нервная система, желудочно-кишечный 

тракт, печень и почки [32].

Заключение
Реальная клиническая практика и  международное 

научное медицинское сообщество свидетельствуют 

о сохранении у ряда пациентов симптомов перенесен-

ной новой коронавирусной инфекции на протяжении 

длительного периода времени после клинического 

выздоровления. В  основе патогенеза постковидного 

синдрома лежит множество механизмов, среди кото-

рых рассматривается длительно текущее воспаление 

в  результате образования нейтрофильных экстракле-

точных ловушек  — нетоза, рассматриваемого в  каче-

стве формы запрограммированной клеточной гибели. 

Оценка воспалительного статуса пациента в  постко-

видном периоде возможна по количеству НЭЛ в крови, 

что требует дальнейшего более детального изучения 

для разработки лечения, направленного на ослабление 

негативных последствий нетоза.
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