
Акушерство и гинекология / Obstetrics and gynecology

78Уральский медицинский журнал / Ural medical journal. Том 21  № 4. 2022

Уральский медицинский журнал. 2022. Т. 21, №4. С. 78-84.
Ural medical journal. 2022; Vol. 21, no 4. P. 78-84

Обзор литературы
УДК: 616.98-055.26:618.3
DOI: 10.52420/2071-5943-2022-21-4-78-84

coVid-19 и ПлаценТо-ассоциированные осложнения БеременносТи: 
есТь ли свяЗь?

Елена Владимировна Кудрявцева1, Сергей Валерьевич Мартиросян2, 
Сабина Улугбековна Утамурадова3

1, 2 ФГБОУ ВО «Уральский государственный медицинский университет» Минздрава России, 
Екатеринбург, Россия
2, 3 Государственное бюджетное учреждение здравоохранения Свердловской области 
«Екатеринбургский клинический перинатальный центр»
1 elenavladpopova@yandex.ru, http://orcid.org/0000-0003-2797-1926
2 smart.75@list.ru
3 utamuradovasabina@gmail.com

аннотация
введение. Женщины во время беременности могут быть особенно восприимчивы к инфекции SARS-
CoV-2, поскольку физиологические изменения затрагивают сердечно-сосудистую, дыхательную и им-
мунную системы организма. Несколько исследований указывает на то, что беременные, перенесшие 
COVID-19, находятся в группе высокого риска не только по развитию тяжелого течения инфекции, у них 
также повышена частота плаценто-ассоциированных осложнений беременности. цель проведения 
литературного обзора – установить патогенетические взаимосвязи между COVID-19 и плаценто-ассо-
циированными осложнениями беременности. материалы и методы исследования. Для анализа науч-
ной литературы использовались международные и российские наукометрические базы данных Google 
Sholar, ResearchGate, Pubmed, Elibrary. результаты и обсуждение. Тяжелая форма COVID-19 тесно связана 
преэклампсией, преждевременными родами и другими неблагоприятными перинатальными исходами. 
Беременные женщины с инфекцией SARS-CoV-2 имеют более высокий риск материнской смертности, 
госпитализации в отделение интенсивной терапии, преждевременных родов и мертворождений. Одна-
ко в ряде случаев повышенная частота преэклампсии, наблюдаемая у матерей с SARS-CoV-2, может быть 
связана с ошибочным диагнозом и ятрогенными преждевременными родами, так как преэклампсия и 
COVID-19 могут иметь сходные симптомы. Вакцинация против COVID-19 рекомендуется во время бе-
ременности в группах высокого риска, чтобы предотвратить тяжелую материнскую заболеваемость и 
неблагоприятные исходы беременности и родов. Заключение. COVID-19 повышает риск плаценто-ассо-
циированных осложнений беременности. В ряде случаев COVID-19 имитирует клинику преэклампсии, 
поэтому требуется тщательная дифференциальная диагностика для снижения частоты ятрогенного 
преждевременного родоразрешения. Вакцинация у беременных является мерой профилактики инфек-
ции COVID-19 и ее тяжелых форм и может опосредованно привести к снижению частоты больших аку-
шерских синдромов. 
ключевые слова: преэклампсия, COVID-19, SARS-CoV-2, вакцинация, пандемия, большие акушерские 
синдромы.
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abstract
introduction. Women during pregnancy may be particularly susceptible to SARS-CoV-2 infection as physiological 
changes affect the cardiovascular, respiratory and immune systems. Several studies suggest that pregnant 
women who have had COVID-19 are not only at high risk for developing a severe infection, they also have an 
increased incidence of placental-associated pregnancy complications. the objective of this literature review was 
to establish pathogenetic relationships between COVID-19 and placenta-associated pregnancy complications. 
materials and methods. International and Russian scientometric databases Google Sholar, ResearchGate, 
Pubmed, and Elibrary were used to analyze the scientific literature. results and discussion. Severe COVID-19 
is closely associated with preeclampsia, preterm birth, and other adverse perinatal outcomes. Pregnant women 
with SARS-CoV-2 infection are at higher risk of: maternal death, intensive care unit hospitalization, preterm 
birth and stillbirth. However, in some cases, the increased incidence of preeclampsia observed in mothers with 
SARS-CoV-2 may be related to misdiagnosis and iatrogenic preterm birth, as preeclampsia and COVID-19 may 
have similar symptoms. COVID-19 vaccination is recommended during pregnancy in high-risk groups to prevent 
severe maternal morbidity and adverse pregnancy and childbirth outcomes. conclusion. COVID-19 increases 
the risk of placental-associated pregnancy complications. In some cases, COVID-19 mimics the clinical picture 
of preeclampsia, so careful differential diagnosis is required to reduce the incidence of iatrogenic preterm labor. 
Vaccination in pregnant women is a preventive measure against COVID-19 infection and its severe forms and 
may indirectly reduce in the incidence of major obstetric syndromes.

For citation: Kudryavtseva E.V., Martirosyan S.V., Utamuradova S.U. COVID-19 and placenta-associated 
pregnancy complications: is there any connection? Ural medical journal. 2022;21(4): 78-84. 
http://doi.org/10.52420/2071-5943-2022-21-4-78-84

введение
В марте 2020 г. ВОЗ объявила пандемией ко-

ронавирусную болезнь (COVID-19), возбудителем 
которой является вирус SARS-CoV-2 [1, 2]. Жен-
щины во время беременности могут быть особен-
но восприимчивы к данной инфекции, поскольку 
физиологические изменения затрагивают сердеч-
но-сосудистую, дыхательную и иммунную систе-
мы организма [3–5]. Эти особенности могут при-
водить к более тяжелому течению инфекции и к 
более высокому уровню смертности у беременных 
в сравнении с небеременными женщинами ана-
логичного возраста, о чем сообщалось в ряде ра-
бот как в контексте пандемии COVID-19, так и при 
обсуждении других респираторных инфекций [6]. 
Пандемия COVID-19 создала потребность в иссле-
дованиях, в том числе связанных с беременностью 
[7]. Инфекция SARS-CoV-2 на сегодняшний день – 
не только медицинская, но и социальная пробле-
ма, в особенности когда речь идет о жизни и здо-
ровье матери и плода [2].

На сегодняшний день опубликовано несколько 
исследований, указывающих, что перенесшие ин-
фекцию COVID-19 беременные находятся в группе 
высокого риска не только по развитию тяжело-

го течения инфекции и пневмонии, у них также 
повышена частота плаценто-ассоциированных 
осложнений беременности [8]. Плаценто-ассоци-
ированные осложнения беременности из группы 
больших акушерских синдромов, к которым отно-
сятся преэклампсия (ПЭ), преждевременные роды 
(ПР), задержка роста плода (ЗРП), имеют общие па-
тогенетические механизмы [9, 10]. У беременных 
пациенток с пневмонией чаще происходят преж-
девременные роды, рождаются недоношенные 
дети с низкой массой тела, выше частота родораз-
решения путем операции кесарева сечения [11].

Но природа связи между COVID-19 и исходами 
беременности остается неясной, а метаанализы с 
участием беременных с COVID-19 на данный мо-
мент ограничены.

Цель проведения литературного обзора – уста-
новить патогенетические взаимосвязи между 
COVID-19 и плаценто-ассоциированными ослож-
нениями беременности.

маТериалы и меТоды
Для анализа научной литературы использо-

вались базы данных Google Sholar, Research Gate, 
Pubmed, Elibrary с применением сочетаний клю-
чевых слов «COVID-19», «SARS-CoV-2», «Pregnancy» 
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(беременность), «Preeclampsia» (преэклампсия), 
«Fetal growth restriction» (задержка роста плода). 
Большинство источников литературы датируют-
ся 2020–2022 гг. Кроме того, мы опирались на ряд 
фундаментальных работ, посвященных большим 
акушерским синдромам, а также на существующие 
в настоящее время российские и международные 
клинические рекомендации. 

реЗУльТаТы и оБсУждение
инфекция coVid-19 при беременности 
В настоящее время считается, что беремен-

ность не повышает восприимчивость к инфекции 
SARS-CoV-2, но ухудшает клиническое течение 
COVID-19 по сравнению с небеременными паци-
ентками того же возраста [12, 13]. Развитие во 
время беременности гестационной артериальной 
гипертензии (ГАГ) и гестационного сахарного ди-
абета (ГСД) являются факторами риска развития 
тяжелого острого респираторного синдрома SARS-
CoV-2 [11]. Физиологические изменения при нор-
мальной беременности, а также метаболические 
и сосудистые изменения при беременностях вы-
сокой группы риска могут усугубить клинические 
проявления COVID-19 [14]. COVID-19, который в 
свою очередь является респираторной инфекцией, 
может вызывать выраженные сосудистые наруше-
ния, приводящие к артериальной гипертензии, 
нарушению функции почек, тромбоцитопении и 
нарушению функции печени [15]. 

Известны на данный момент лабораторные 
отклонения, связанные с COVID-19: повышенный 
уровень печеночных ферментов, тромбоцитопе-
ния, изменения в анализе коагулограммы. Помимо 
респираторных сипмтомов, инфекция COVID-19 
может иметь такие клинические проявления, как 
головная боль, почечная недостаточность, судо-
роги [12]. Все это в совокупности встречается и 
при акушерских осложнениях, например при ПЭ 
и HELLP-синдроме. ПЭ вызывает повреждение эн-
дотелия, оксидативный стресс плаценты и состоя-
ние, ведущее к гипертонии и протеинурии, и ана-
логичные мультиорганные эффекты, наблюдае-
мые в тяжелых случаях COVID-19 [15, 16]. Поэтому 
в ряде случаев для определения тактики ведения 
беременной требуется тщательная дифференци-
альная диагностика.

Для того чтобы изучить взаимосвязь между 
инфекцией SARS-CoV-2 во время беременности и 
риском развития ПЭ, был проведен крупный си-
стематический обзор, куда вошло 28 исследований 
с участием 790 954 беременных женщин, среди ко-
торых у 15 524 была диагностирована инфекция 
SARS-CoV-2 [17]. Основные выводы данного иссле-
дования показали, что вероятность развития ПЭ у 
пациенток с COVID-19 выше на 62 % (причем риск 
повышает как симптомная, так и бессимптомная 
инфекция). Кроме того, заражение SARS-CoV-2 во 
время беременности было связано со значитель-
ным увеличением вероятности развития тяжелой 
ПЭ, эклампсии и HELLP-синдрома [17]. 

Отмечено, что в период пандемии количество 
беременных, требующих стационарного лечения, 
увеличилось, так же как и количество ранних ро-
доразрешений. Тяжелая форма COVID-19 тесно 

связана с преждевременными родами и другими 
неблагоприятными перинатальными исходами 
[18–20]. В. Ф. Беженарь с соавт. (2021) в своей ра-
боте указывают на то, что при среднетяжелых и 
тяжелых формах инфекции COVID-19 повышена 
частота гипертензивных расстройств и гестацион-
ного сахарного диабета (ГСД) у беременных [19].

В трех метаанализах было проведено срав-
нение риска неблагоприятных материнских и 
перинатальных исходов у беременных женщин 
с инфекцией SARS-CoV-2 и без нее [12, 18, 21]. Ре-
зультаты этих исследований показали, что бере-
менные женщины с инфекцией SARS-CoV-2 имеют 
более высокие риски материнской смертности, го-
спитализации в отделение интенсивной терапии, 
преждевременных родов и мертворождений [12, 
18, 21]. Более того, дети, рожденные от матерей с 
инфекцией SARS-CoV-2, чаще попадали в отделе-
ние интенсивной терапии, чем дети, рожденные 
от матерей без заболевания [12, 21].

Чтобы определить связь между инфекцией 
SARS-CoV-2 и неблагоприятными исходами бере-
менности Shu Qin Wei с соавт. был проведен систе-
матический обзор и метаанализ обсервационных 
исследований по инфекции SARS-CoV-2 и тяжести 
течения COVID-19 во время беременности [18]. 
В обзор вошло 42 исследования с участием 438 548 
беременных женщин. В результате авторами были 
сделаны выводы о том, что по сравнению с отсут-
ствием инфекции SARS-CoV-2 во время беременно-
сти COVID-19 был связан с повышенным риском 
ПЭ, преждевременных родов, мертворождения. 
По сравнению с легкой формой COVID-19 тяжелая 
форма была тесно связана с ПЭ, преждевременны-
ми родами, ГСД, низкой массой тела плода при ро-
ждении [18].

Систематический обзор М. М. Khan, в который 
вошли беременные женщины с положительным 
результатом на COVID-19, показал, что преждев-
ременные роды (в том числе ятрогенные) состав-
ляют 29,1 %, а низкая масса тела детей при ро-
ждении – 16,4 % [22].

Преэклампсийный синдром
В начале пандемии COVID-19 у беременных 

женщин с SARS-CoV-2 был зарегистрирован син-
дром, клинически похожий на ПЭ [16]. Эта связь 
первоначально была отмечена в серии случаев 
[23], а впоследствии подтверждена систематиче-
скими обзорами и метаанализами [17].

M. Mendoza с соавт. в своем обзоре проанализи-
ровали 42 беременных пациентки, которые были 
разделены на группы c тяжелым и нетяжелым 
течением COVID-19 и оценили частоту появления 
признаков и симптомов, связанных с ПЭ, таких 
как гипертензия, протеинурия, тромбоцитопения, 
повышение уровня печеночных ферментов, ано-
мальный ПИ маточных артерий и повышение ан-
гиогенных факторов [24]. Основной вывод этого 
обзора был следующим: у беременных с тяжелой 
формой COVID-19 может развиться синдром, по-
добный ПЭ [24]. Клиническое улучшение течения 
инфекции приводило к облегчению симптомов и 
исчезновению признаков ПЭ, что было воспринято 
как дополнительное указание на «преэклампсий-
ный» синдром при отсутствии ПЭ [24]. Можно 
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сделать вывод, что пациентки с положительным 
COVID-19 могут быть родоразрешены раньше по-
ложенного срока, так как при постановке диагноза 
происходит сложность в дифференцировке между 
тяжелой ПЭ и тяжелой формой COVID-19 с преэ-
клампсийным синдромом.

Таким образом, повышенная частота ПЭ, наблю-
даемая у матерей с SARS-CoV-2, в ряде случаев 
может быть связана с ошибочным диагнозом, так 
как ПЭ и COVID-19 могут иметь сходные симптомы 
[25]. Для установления правильного диагноза мо-
гут использоваться биохимические маркеры ПЭ, 
такие как плацентарный фактор роста (PlGF), рас-
творимый эндоглин (sEng), ассоциированный с 
беременностью плазменный протеин A (PAPP-A), 
растворимая fms-подобная тирозинкиназа 1  
(sFlt-1) [25]. Это поможет снизить частоты ятро-
генных преждевременных родов [22, 25]. В то же 
время необходимо учитывать и наличие марке-
ров тяжелого течения COVID-19, таких как отсут-
ствие лейкоцитоза при госпитализации с после-
дующим повышением числа лейкоцитов в общем 
анализе крови при прогрессировании инфекции, 
повышение уровней аспартатаминотрансферазы 
(АСТ) и аланинаминотрансферазы (АЛТ), а также 
максимально высокие уровни С-реактивного про-
теина с быстрым снижением этого показателя в 
динамике [19]. 

связь патофизиологии SarS-coV-2 и преэ-
клампсии

Считается, что SARS-CoV-2 проникает в орга-
низм хозяина через рецептор ангиотензинпревра-
щающего фермента-2 (ACE2) в клетку. Таким обра-
зом, признаки и симптомы инфекции SARS-CoV-2 
связаны с вазоконстрикцией, возникающей в ре-
зультате дисфункции ренин-ангиотензин-альдо-
стероновой системы (РААС) [24].

Клинические признаки ПЭ в основном являют-
ся следствием повреждения эндотелия, вызван-
ного плацентарным окислительным стрессом и 
антиангиогенным статусом, что приводит к появ-
лению гипертонии и протеинурии, повышению 
активности печеночных ферментов, почечной не-
достаточности или тромбоцитопении [24]. Исходя 
из этого A. O. Leavitt указал, что общим в патофизи-
ологии ПЭ и COVID-19 является повреждение эндо-
телия [26]. Считается, что повреждение эндотелия 
как при ПЭ, так и при COVID-19 может привести к 
полиорганной дисфункции [27]. Кроме того, оба 
заболевания сопряжены с повышенным риском 
некардиогенного отека легких и венозной тромбо-
эмболии [27].

В работе А. Д. Макацария с соавт. представле-
ны три возможных связи инфекции COVID-19 и 
ПЭ [27], подтвержденные и другими исследова-
телями:

1) Нейтрофильные внеклеточные ловушки 
(NET), представляющие собой ДНК и гистоны, вы-
деляемые нейтрофилами при уничтожении бакте-
рий, играют важную роль в повреждении эндоте-
лия, наблюдаемом при COVID-19 и ПЭ [27].

2) Уровень антифосфолипидных антител (АФА) 
повышен у значительного числа пациентов с 
COVID-19, а наличие АФА – это фактор риска раз-
вития ПЭ, ЗРП и преждевременных родов [27, 28]. 

3) Альфа-1-антитрипсин (ААТ) является ин-
гибитором инфекции SARS-CoV-2 и двух наибо-
лее важных протеаз в патофизиологии COVID-19: 
мембрано-связанная сериновая протеаза-2 
(TMPRSS2) и дезинтегрина и металлопротеазы 17 
(ADAM17) [27, 29]. 

Экзогенный ААТ и сверхэкспрессия ААТ в мо-
дели гипоксии-реоксигенации клеток пупочной 
вены могут повышать активность антиоксидант-
ных ферментов и снижать апоптоз [30].

Предполагается, что ААТ может защищать эн-
дотелий от повреждения окислительным стрессом 
и участвует в развитии ПЭ [29]. В этом отношении 
COVID-19 может имитировать воспалительный 
паттерн, наблюдаемый при ПЭ, поскольку обе па-
тологии связаны с системным воспалением [31]. 
Данную информацию подтверждает ретроспек-
тивное обсервационное исследование на основе 
данных 14 родильных домов Национальной служ-
бы здравоохранения (NHS) для оценки влияния 
инфекции SARS-CoV-2 на беременность [15].

Основным выводом является существующая 
зависимость «доза – реакция» между тяжестью ин-
фекции SARS-CoV-2 и риском последующего разви-
тия ПЭ и преждевременных родов [15].

Этот вывод основан на большом количестве бе-
ременных пациенток с положительным результа-
том теста на SARS-CoV-2 и расчете индивидуально-
го риска ПЭ и преждевременных родов для каждой 
пациентки на основе характеристик матери и аку-
шерского анамнеза. У пациентов с тяжелой фор-
мой COVID-19 риск ПЭ в пять раз выше, чем у бес-
симптомных пациенток [15]. Относительный риск 
развития ПЭ у женщин с COVID-19 средней или тя-
желой степени был в 3,3 раза выше, чем у женщин с 
бессимптомной или легкой инфекцией [15].

Значительный вклад в патологические послед-
ствия COVID-19 вносит система комплемента [32]. 
При ПЭ комплемент является одним из важных 
участников воспалительного процесса в плаценте. 

вакцинация от coVid-19 и беременность
Вакцинация против COVID-19 рекомендует-

ся во время беременности в группах высокого 
риска, чтобы предотвратить тяжелую материн-
скую заболеваемость и неблагоприятные исхо-
ды беременности и родов [33]. Однако охват вак-
цинацией беременных женщин оказался весьма 
низким, так как обеспокоенность беременных 
женщин безопасностью вакцины является пре-
пятствием для решения о вакцинации во время 
беременности [33, 34]. 

В настоящее время FDA США и Европейское 
агентство по лекарственным средствам одобри-
ли три вакцины против SARS-CoV-2: мРНК-вакци-
ну Pfizer-BioNtech, мРНК-вакцину Moderna-1273 и 
вакцину Ad26.COV2.S от Janssen Pharmaceutica [12]. 
В России разрешено применение с 22 недель бере-
менности вакцины Гам-КОВИД-Вак (Спутник-V), 
но только в случаях когда «ожидаемая польза 
для матери превышает потенциальный риск для 
плода» [13]. Подтверждено, что вакцина Гам-КО-
ВИД-Вак предотвращает развитие тяжелой формы 
COVID-19 и резко снижает вероятность инфициро-
вания [35]. Вакцинацию беременных как безопас-
ную и эффективную меру первичной профилакти-
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ки инфекции COVID-19 рекомендовали ряд между-
народных профессиональных сообществ, включая 
Американскую коллегию акушеров-гинекологов 
(ACOG) [36].

Heather S Lipkind et al. провели обширное ре-
троспективное когортное исследование живо-
рождений, в котором были определены риски 
преждевременных родов (< 37 недель гестации) 
и рождения маловесных детей (масса тела при 
рождении < 10-го процентиля для гестационно-
го возраста) после вакцинации против COVID-19 
(получение ≥ 1 дозы вакцины против COVID-19) 
во время беременности [33]. В обзор вошло более 
40 000 беременных женщин, получивших вакци-
ну. Вакцинация против COVID-19 во время бере-
менности не была ассоциирована ни с преждев-
ременными родами, ни с рождением маловесно-
го ребенка [33]. В исследовании Theiler R. также 
было показано, что не наблюдалось существен-
ной разницы в комбинированном неблагоприят-
ном исходе беременности или других материн-
ских или неонатальных осложнениях, включая 
тромбоэмболические осложнения и преждевре-
менные роды, у вакцинированных по сравнению 
с невакцинированными [37].

Согласно результатам исследований, имею-
щимся на сегодняшний день, вакцинация не повы-
шает риск осложнений беременности и при этом 
снижает риск инфицирования и тяжелого течения 

инфекции COVID-19, что опосредованно может 
привести и к снижению частоты возникновения 
ПЭ и других больших акушерских синдромов в пе-
риод пандемии. Во время беременности женщины 
подвергаются большему риску тяжелого течения 
COVID-19, а их дети подвергаются повышенному 
риску пагубных последствий преждевременных 
родов, что является убедительным аргументом в 
пользу первичной профилактики [38, 39]. Таким 
образом, несмотря на ограниченность данных о 
безопасности вакцины против COVID-19 при бе-
ременности представляется целесообразным ин-
формировать беременных о возможности вакци-
нации, сообщая о ее потенциальных ограничениях 
и преимуществах [40, 41]. 

ЗаклЮЧение
На сегодняшний день имеются убедитель-

ные данные, свидетельствующие, что инфекция 
COVID-19, в особенности при тяжелом течении, 
повышает риск плаценто-ассоциированных ос-
ложнений беременности. В ряде случаев COVID-19 
имитирует клинику ПЭ, при этом симптомы про-
ходят после излечения, поэтому требуется тща-
тельная дифференциальная диагностика для сни-
жения частоты ятрогенного преждевременного 
родоразрешения. Вакцинация у беременных явля-
ется мерой профилактики инфекции COVID-19 и ее 
тяжелых форм.
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