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Резюме
Коронавирусная инфекция стала одной из самых больших потрясений современности. Коронавирусы — это вирусы с 
положительной цепью РНК, чаще всего поражающие дыхательные пути. Вирус проникает в человеческие альвеолярные 
клетки типа II с помощью рецепторов к ангиотензинпревращающему ферменту 2 (АПФ2). SARS-CoV использует специфи-
ческие факторы клеток-хозяев на протяжении всего своего инфекционного цикла. Вирус реплицируется внутри клеток, 
отвлекая собственные клеточные механизмы организма, и связывает вирион с рецептором АПФ2. Количество переболев-
ших COVID-19 насчитывает более 100 млн человек. Многие выздоровевшие отмечают сохранение симптомов в течение 
нескольких месяцев после острого заболевания. Чаще всего пациенты жалуются на одышку, усталость, общую слабость, 
боли за грудиной, учащенное сердцебиение. Современные исследования наглядно продемонстрировали влияние 
COVID‑19 на метаболические нарушения, развитие и прогрессирование сердечно-сосудистых заболеваний и летальность. 
В настоящее время получены достоверные данные, что при COVID-19 формируется очаг воспаления в стенке миокарда. 
Его патогенез полностью не выяснен. Согласно двум основным теориям, в повреждении миокарда играет важную роль 
АПФ2, а также гипериммунный ответ, который самостоятельно может привести к развитию миокардита. Частота и прогно-
стическое влияние миокардита, вызванного COVID-19, неизвестны.   В данной статье был проведен анализ актуальных 
литературных данных об эпидемиологии, патогенезе и клинических проявлениях постковидного синдрома, в частности 
подострого COVID-19, в фокусе кардиоваскулярных нарушений. Поиск актуальной литературы осуществлялся на базе Web 
of  Science, PubMed по ключевым словам: long COVID-19, cardiovascular deseases, postacute COVID-19 syndrome,  
SARS-CoV-2. В анализ включались систематические обзоры, метаанализы, клинические исследования, обзоры литературы, 
опубликованные за последние два года. 

Ключевые слова: коронавирусная инфекция, миокардит, SARS-CoV-2, постковидный синдром, кардиоваскулярные забо-
левания, воспаление
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Abstract
Coronavirus infection has become one of the biggest shocks of our time. Coronaviruses are viruses with a positive RNA chain, 
most often affecting the respiratory tract. The virus penetrates into human type II alveolar cells using receptors for angioten-
sin converting enzyme 2 (APF2). SARS-CoV uses specific host cell factors throughout its infection cycle. The virus replicates 
inside cells, distracting the body’s own cellular mechanisms, and binds the virion to the APF2 receptor. The number of COVID‑19 
patients is more than 100 million people. Many recovered people note the persistence of symptoms for several months after 
an acute illness. Most often, patients complain of shortness of breath, fatigue, general weakness, pain behind the sternum, 
palpitations. Many studies have clearly demonstrated the effect of COVID-19 on metabolic disorders, the development and 
progression of cardiovascular diseases and mortality. The studies have shown that inflammation is formed in the myocardium. 
Its pathogenesis is not fully elucidated. According to two main theories, APF2 plays an important role in myocardial damage, 
as well as a  hyperimmune response, which can independently lead to myocarditis. The frequency and prognostic effect 
of COVID-19 myocarditis are unknown. This article analyzes the current literature data on the epidemiology, pathogenesis and 
clinical manifestations of  postcovid syndrome, in  particular subacute COVID-19 in  the focus of  cardiovascular disorders. 
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ВВЕДЕНИЕ 

Для описания сохраняющейся симптоматики после 
перенесенной острой коронавирусной инфекции исполь-
зуют термин «постковидный синдром» (МКБ-10 — U09.9 – 
состояние после COVID-191), в зарубежной литературе 
используется понятие «лонг-ковид» [1]. Общепринятого 
определения не существует. Постковидный синдром 
обычно определяют как состояние, характеризующееся 
сохранением симптомов и жалоб более 3  мес. после 
перенесенной SARS-CoV-2-инфекции, продолжительно-
стью не менее 2 мес. и не являющееся следствием другой 
болезни. National Institute for  Health and Care 
Excellence (NICE)2 30 октября 2020 г. впервые предложи-
ло следующие формы COVID-19 в зависимости от про-
должительности симптомов: острый COVID-19 — до 4 нед., 
продолжающийся симптоматический COVID-19 (4–12 нед.) 
и постковидный синдром более 12 нед. [2]. В иностран-
ных источниках также используются следующие термины 
для описания продолжающегося COVID-19: подострый 
COVID-19  [3], осложненный подострый COVID-19 [3] и 
длительный COVID-19 [4]. Длительный COVID-19  – это 
перемежающееся состояние, характеризующееся разно-
образным спектром симптомов, охватывающих множе-
ство систем органов [4]. 

ЭПИДЕМИОЛОГИЯ, КЛИНИЧЕСКАЯ ХАРАКТЕРИСТИКА 

Сообщаемая распространенность лонг-COVID сильно 
варьирует в разных странах: в России 12,5–55% [2], США 
16–53% [5, 6], Великобритании 1,6–71%, [7, 8], Китае 
49–76% [9, 10], Германии 35–77% [11]. Показатели рас-
пространенности постковидного синдрома зависят 
от  временных рамок, в которых его определяют [12]. 
Также на распространенность влиял дизайн исследова-
ния – проспективные исследования, как правило, демон-
стрируют большую распространенность в сравнении 
с ретроспективным анализом [13].

В настоящее время проводится несколько проспектив-
ных исследований пациентов, перенесших SARS-CoV-2-
инфекцию. Исследование C. Huang показало в постковид-
ном периоде высокую частоту жалоб на слабость и утом-
ляемость (63%), одышку и чувство нехватки воздуха (26%), 
а также кардиалгию и тахикардию (до 9%) [9, 10]. 

1 ICD-10 – International Statistical Classification of Diseases and Related Health Problems 
10 revision. Available at: https://mkb-10.com/index.php?pid=23014. 
2 National Institute for Health and Care Excellence: Clinical Guidelines. In COVID-19 Rapid 
Guideline: Managing the Long-Term Effects of COVID-19; National Institute for Health 
and Care Excellence: London, UK. 2020. Available at: www.nice.org.uk/guidance/ng188. 

Исследовательская группа из Великобритании [14] 
провела наблюдение 1  077  пациентов, госпитализиро-
ванных по поводу SARS-CoV-2. В среднем через 5  мес. 
после выписки 48% сообщили о постоянной усталости, 
41% – об одышке, до 28% – о болях в груди и учащенном 
сердцебиении. Кардиалгия и тахикардия имели стойкий 
характер и сохранялись через 12  мес. от начала 
заболевания.

К более редким симптомам постковидного синдрома 
относились: нарушение сна  (26%), депрессия и тревож
ное расстройство  (23%), выпадение волос  (22%), анос
мия  (11%), суставная боль  (9%), снижение аппетита  (8%), 
потеря и  изменение вкуса  (7%), головокружение  (6%), 
диарея и  рвота (5%), боль в горле (4%), сыпь на коже (3%), 
головная боль (2%), боль в мышцах (2%) [9].

X. Wu et  al. показали взаимосвязь между тяжестью 
острого заболевания, сопутствующими заболеваниями 
и стойкостью симптомов в постковидном периоде [15].

Эксперты отметили сходство симптомов при SARS-
CoV-2  с симптомами вирусов гриппа, Эпштейна  –  Барр, 
герпеса и вируса Эбола [16–20].

Вопреки распространенности, факторы риска 
продолжающегося COVID-193 довольно постоянны: воз-
раст, женский пол, ожирение, бронхиальная астма, пло-
хое общее состояние здоровья, психиатрические забо-
левания, неудовлетворительные социально-демогра
фические условия [21, 22]. В частности, обращает на себя 
внимание влияние ожирения и низкой физической 
активности [23]. По оценкам экспертов ВОЗ, на 2016  г. 
около 23,1% населения в возрасте старше 18 лет страда-
ет ожирением [24]. В РФ распространенность ожирения 
и избыточной массы тела среди взрослого населения 
составляет от  20,5 до  54% [24].

В США более 50% населения имеют избыточную массу 
тела или ожирение, в Германии – около 50%, 
в  Великобритании  68% мужчин и 60% женщин старше 
16  лет имеют лишний вес, в Китае – 15%, в Японии – 
около 16% [22, 25].

Между тем воспаление и эндотелиальная дисфункция 
ассоциированы с ожирением и другими кардиометабо-
лическими факторами риска [26–28]. Эти факторы умень-
шают кардиометаболический резерв и переносимость 
физической нагрузки. Глубокую взаимосвязь между ожи-
рением и лонг-COVID продемонстрировали многочислен-
ные исследования [13, 29, 30].
3 Office for National Statistics. Prevalence of ongoing symptoms following coronavirus 
(COVID-19) infection in the UK. 11 July 2021. Available at: https://www.ons.gov.uk/peoplepop-
ulationandcommunity/healthandsocialcare/conditionsanddiseases/bulletins/prevalenceofon-
goingsymptomsfollowingcoronaviruscovid19infectionintheuk/1april2021. 

The search for relevant literature was carried out on the basis of Web of Science, PubMed, by keywords: long COVID-19, car-
diovascular diseases, postacute COVID-19 syndrome, SARS-CoV-2. The analysis included systematic reviews, meta-analyses, 
clinical studies, literature reviews published over the past 2 years.

Keywords: COVID-19, myocarditis, SARS-CoV-2, long COVID-19, cardiovascular diseases, inflammation 
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Около 35% пациентов, госпитализированных по поводу 
COVID-19, имеют в анамнезе хронические сердечно-
сосудистые заболевания [31–33]. Тромбоэмболия, септи-
ческий шок, высокая госпитальная смертность ассоцииро-
ваны с кардиологической патологией [34, 35]. В подостром 
периоде COVID-19 пациенты с сердечной недостаточно-
стью имеют в четыре раза большую вероятность деком-
пенсации и смертности [36]. Повышенная частота обостре-
ний сердечной недостаточности может наблюдаться даже 
спустя 30 дней после заражения SARS-CoV-2 [37].

Проведенное в Великобритании исследование 47 780 
госпитализированных пациентов с COVID-19 продемон-
стрировало, что диагноз «COVID-19» был связан с  трех-
кратным увеличением риска серьезных неблагоприятных 
сердечно-сосудистых событий в течение 4 мес. с момента 
начала заболевания в сравнении с группой контроля. 
Повышенный риск был актуален и для молодой, и более 
старшей возрастной группы пациентов [38]. 

Исследование Франкфуртской университетской боль-
ницы показало, что у 78% выживших после COVID-19 
были изменения сердечно-сосудистой системы, а у 60% 
из них все еще наблюдались признаки стойкого воспале-
ния миокарда более чем через два месяца после выздо-
ровления [39]. Результаты исследования дают основания 
предполагать, что развитие долгосрочных последствий, 
таких как аритмия и сердечная недостаточность, также 
вероятно у практически здоровых людей [40].

ВЛИЯНИЕ SARS-COV-2 НА МИОКАРД 

Повреждение миокарда имеет прямой и опосредо-
ванный механизм. Прямое повреждение через вирусную 
инфекцию было продемонстрировано в исследовании 
S. Fox [41]. По данным аутопсии вирус SARS-CoV-2 выяв-
лен в ткани миокарда у 62,5% пациентов [42].

D. Lindner et  al. [43] продемонстрировали присут-
ствие вирусных частиц SARS-CoV-2 в сердцах 59% после-
довательных вскрытий; вирусная нагрузка была клини-
чески значимой у 41%. Следует отметить, что вирусные 
частицы были выделены не внутри кардиомиоцитов, 
а  скорее в интерстициальных клетках, включая перици-
ты и  макрофаги.

C. Basso et al. [44] по результатам 21 аутопсии опреде-
лили миокардит  (рассматриваемый как лимфоцитарная 
инфильтрация и некроз миоцитов) в 14% случаев, интер-
стициальную инфильтрацию макрофагами – в 86%, 
а перикардит и повреждение правого желудочка – в 19% 
соответственно. По данным M. Halushka, R. Vander Heide 
(аутопсия – 277  пациентов), лимфоцитарный миокардит 
был зарегистрирован у 7,2% больных, однако только в 
1,4% случаев соответствовал гистологическим критериям 
миокардита [45]. Таким образом, вирусный миокардит, 
вероятно, имеет неосновную роль в патогенезе при 
SARS-CoV-2-инфекции.

Косвенное повреждение миокарда реализуется 
посредством воспалительной реакции и изменения бел-
кового состава клеток [46]. Выздоровевшие пациенты 
имеют долгосрочные кардиометаболические нарушения, 

схожие с последствиями атипичной пневмонии [47]. 
Повреждению миокарда при SARS-CoV2  способствуют: 
снижение сердечного резерва, использование кортико-
стероидов и нарушения регуляции ренин-ангиотензин-
альдостероновой системы  (РААС). Высокая экспрессия 
ангиотензинпревращающего фермента 2  у пациентов 
с COVID-19 приводит к гиперактивации РААС с последую-
щим нарушением регуляции электролитов и гомеостаза 
жидкости [48]. Таким образом, чрезмерная вазоконстрик-
ция и ускорение кровотока увеличивают риск тромбоза 
и гипертонии [49]. Кроме того, высокое кровяное давле-
ние увеличивает постнагрузку на сердце и впоследствии 
вызывает органические патологические изменения, такие 
как дилатация сердца, миокардиальный фиброз или руб-
цевание [50]. Такая вирусная кардиомиопатия в дальней-
шем может приводить к неблагоприятному ремоделиро-
ванию желудочков и аритмиям [51]. 

J. Radin et  al. показали, что у пациентов с COVID-19 
была диагностирована длительная тахикардия, которая 
продолжалась в среднем 79 дней после появления сим-
птомов. 13,7% пациентов не возвращались к исходному 
уровню ЧСС в покое до истечения 133  дней от дебюта 
заболевания. Кроме того, у госпитализированных пациен-
тов в три раза выше риск тяжелых последствий, таких как 
сердечная недостаточность, аритмии, инфаркт миокарда 
и инсульт в сравнении с группой контроля [52, 53].

 МИКРОЦИРКУЛЯТОРНЫЕ ИЗМЕНЕНИЯ 
ПРИ SARS-COV-2

Повышение уровня сердечного тропонина у пациен-
тов с COVID-19 может быть свидетельством некроза и/или 
ишемии миокарда [54]. M. Bois et al. предположили разви-
тие микротромбоза вследствие COVID-19. Было обнаруже-
но, что посмертные фибриновые микротромбы встреча-
лись чаще (80%), чем острый ишемический инсульт (13%) и 
миокардит (33%), что указывает на основную роль тромбо-
за в повреждении миокарда [55]. S. Fox, R. Vander  Heide 
предположили, что гипоксия и  повреждение микрососу-
дов легких могут привести к   стрессу правых отделов 
сердца и некрозу кардиомиоцитов, что усиливает разви-
тие эндотелиита, связанных с ним микротромбов и изме-
нение уровня ренин-ангиотензинового фермента, пов
реждение микрососудистого русла. Повышенный уровень 
интерлейкинов-1 (IL), IL-16, IL-17, IL-22, γ-интерферон (IFN), 
фактор некроза опухоли α  (TNF) также способствуют 
повреждению миокарда, вызывая эндотелиальную дис-
функцию, гиперкоагуляцию, активацию тромбоцитов [41]. 
Исследование, проведенное в  китайском Ухане, проде-
монстрировало ухудшение состояния пациентов при 
повышении IL-6  [56,  57]. Это впоследствии приводило 
к развитию осложнений, в т. ч. миокардита [58].

Гиперкоагуляция при COVID-19 реализуется за счет 
повышения уровня D-димера, фибриногена, продуктов 
распада фибрина и фактора фон Виллебранда. Данные 
изменения напрямую влияют на тяжесть заболевания, 
риск тромбозов и являются отражением эндотелиальной 
дисфункции. Выделяют несколько причин развития эндо-

https://www.mdpi.com/2077-0383/11/3/524/htm#B76-jcm-11-00524
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телиальной дисфункции: в первую очередь это прямое 
повреждение вируса SARS-CoV-2 за счет непосредственно-
го проникновения в эндотелиальные клетки. Z.  Varga  [14] 
продемонстрировал наличие фрагментов вируса SARS-
CoV-2 и апоптотических телец в эндотелии микрососудов 
миокарда, легких, печени, тонкого кишечника и почек. 

Цитокиновый шторм и иммуноопосредованное пов
реждение клеток являются следующим этапом в форми-
ровании эндотелиальной дисфункции. Цитокины и белко-
вые провоспалительные медиаторы играют ключевую 
роль в нарушении функции эндотелия [59]. По  данным 
современных исследований, повышение содержания про-
воспалительных цитокинов у больных COVID-19 напря-
мую взаимосвязано с увеличением уровней маркеров 
васкулита и маркеров ремоделирования сосудов [59, 60]. 

ХРОНИЧЕСКИЙ ПОСТКОВИДНЫЙ СИНДРОМ 

Механизмы стойкого повреждения сердца после остро-
го заболевания все еще плохо изучены. Одним из возмож-
ных объяснений является хроническая воспалительная 
реакция, вызванная стойкими вирусными резервуарами 
в сердце после острой инфекции. Развитию хронического 
процесса способствует ожирение. Периваскулярная жиро-
вая ткань стимулирует выработку адипокинов, таких как 
моноцитарный хемоаттрактантный протеин-1, которые 
приводят к формированию воспалительной реакции [61]. 
За счет активации нормальных Т-клеток увеличивается 
секреция хемокинов, которые усугубляют эндотелиальную 
дисфункцию через разобщение эндотелиальной синтетазы 
и выработки активных форм кислорода. Непреднамерен
ным последствием таких процессов может быть скрытое 
повреждение тканей, за которым следует хронический 
фиброз миокарда, приводящий к нарушению податливости 
желудочков, нарушению перфузии миокарда, повышению 

жесткости миокарда, снижению сократительной способно-
сти и развитию потенциальной аритмии [62].

Вторым механизмом отсроченного повреждения 
является аутоиммунная реакция на сердечные антигены 
посредством молекулярной мимикрии [63]. Высоко
производительный анализ протеома, по данным исследо-
вания A. Richter et  al. [64, 65], выявил ряд аутоантител 
к гуморальным и тканевым антигенам у пациентов с тяже-
лой формой COVID-19. Ряд продольных цитокиновых 
и  протеомных исследований выявил повышенную экс-
прессию протромботических факторов  (фактор VIII, 
протромбин, ингибитор активатора плазминогена 1) 
после острой инфекции [66–68]. Это согласуется с расту-
щими сообщениями об отсроченных эмболических 
осложнениях [69, 70]. Ожидается, что высокая распро-
страненность тромбоза легочных сосудов  (5–30%), осо-
бенно у госпитализированных пациентов, также повысит 
будущий риск хронической тромбоэмболической легоч-
ной гипертензии [66,  69,  70]. 

ЗАКЛЮЧЕНИЕ

Реабилитация пациентов с сердечно-сосудистой пато-
логией после перенесенной коронавирусной инфекции 
остается актуальной задачей и имеет большое экономи-
ческое и социальное значение. Понимание механизмов 
развития постковидного синдрома, факторов риска, свое
временная диагностика клинических проявлений способ-
ствуют формированию оперативной и рациональной 
медико-социальной помощи переболевшим COVID-19 
и помогают избежать тяжелых кардиологических послед-
ствий в будущем у данных пациентов. �
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