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Аннотация
Введение. Распространение дельта-штамма вируса SARS-CoV-2 во время 3–4 волн пандемии привело к тому, 

что большая когорта беременных женщин и родильниц нуждалась в респираторной поддержке, стандартные 
методы лечения не оказывали эффекта, возросло число случаев негативных исходов для матери и плода.

Цель работы — определить клинико-лабораторные особенности и материнские исходы у беременных с ко-
ронавирусной инфекцией 2019 г. (англ. Coronavirus Disease 2019, COVID-19) и критическим поражением легких.

Материалы и методы. Проведено сравнительное исследование с последующим ретроспективным ана-
лизом клинико-лабораторных особенностей, материнских исходов у 56 беременных с COVID-19, получавших 
лечение в определенном родильном доме в 1–4 волны пандемии. Метод исследования — сплошной направ-
ленный по обращаемости. 1 группу (основную) составили 28 женщин с тяжелой или крайне тяжелой формой 
течения COVID-19 и критическим поражением легких (КТ-4; более 75 %); 2 группу (сравнения) — 28 бере-
менных со  среднетяжелой формой течения заболевания и  поражением легких 25–50 % (КТ-2). Проводили 
скрининговую оценку степени эндогенной интоксикации. Степень тяжести заболевания определяли по шкале 
Национальной оценки раннего предупреждения (англ. National Early Warning Score, NEWS).

Результаты. Лабораторные показатели пациенток при поступлении и в разгар заболевания обладают 
статистически значимыми отличиями в общем анализе крови, такими как более высокий уровень лейкоцитов, 
эозинофилов, палочкоядерных нейтрофилов, гемоглобина, а также наличием лимфопении и моноцитопении 
у женщин основной группы в разгар болезни. В то же время значения лейкоцитарного индекса и гематологи-
ческого показателя интоксикации (ЛИИ и ГПИ) в основной группе превышают таковые в группе сравнения 
в 2 раза. У пациенток обеих групп отмечали высокие уровни острофазовых маркеров воспаления — С-ре-
активного белка (СРБ) и ферритина, — показателя тканевой деструкции лактатдегидрогеназы (ЛДГ), однако 
как при поступлении, так и в разгар болезни эти показатели оказались статистически значимо выше в группе 
женщин с критическим поражением легких. В целом 20 из 28 пациенток 1 группы (71,4 %) имели крайне тя-
желое течение заболевания, остальные 8 (28,6 %) — тяжелое. Во 2 группе все 28 пациенток (100 %) COVID-19 
имели среднетяжелую форму (p = 0,000), при этом у всех отмечено выздоровление. Исходы COVID-19 у жен-
щин с критическим поражением легких: выздоровели — 25 (89 %); погибли от осложнений COVID-19 крайне 
тяжелой степени — 3 (10,7 %).

Обсуждение. Самой частой лабораторной аномалией стал лейкоцитоз и палочкоядерный сдвиг в разгар 
болезни у женщин с критическим поражением легких, а также статистически значимое повышение уровня 
СРБ, ЛДГ, D-димера. Лишь при критическом поражении легких наблюдались легочные (парапневмонический 
плеврит, пневмоторакс, пневмомедиастинум, гидроторакс, абсцесс легкого) и внелегочные осложнения (энце-
фалопатия, панические атаки, острое повреждение печени, сепсис, тромбоэмболические осложнения).

Заключение. Лабораторно в разгар заболевания в группе беременных с критическим поражением лег-
ких статистически значимо чаще наблюдается лейкоцитоз и палочкоядерный сдвиг. Показатели ЛИИ и ГПИ 
подтверждают эндогенную интоксикацию в разгар заболевания. Определяется статистически значимо более 
высокий уровень АСТ, ЛДГ, СРБ, D-димера при поступлении в стационар и в разгар заболевания как марке-
ров системного воспалительного ответа и цитолиза, что демонстрирует поражение одновременно нескольких 
систем органов.

Ключевые слова: интоксикация, манифестация, гестация, гематологические индексы, лейкоциты, мар-
керы, полипатии
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Abstract
Introduction. The spread of the delta strain of the SARS-CoV-2 virus during the third and fourth waves of the 

pandemic led to the fact that a large cohort of pregnant women and maternity women needed respiratory support, 
standard treatment methods had no effect, and negative outcomes for the mother and fetus has increased.

Purpose of the study. The aim is to determine clinical and laboratory features and maternal outcomes in pregnant 
women with the coronavirus disease 2019 (COVID-19) and critical lung damage.

Materials and methods. A comparative study was conducted, followed by a retrospective analysis of clinical and 
laboratory features, maternal outcomes in 56 pregnant women with COVID-19 treated in this maternity hospital in the 
first-fourth wave of the pandemic. The research method is continuous, sequential. The first group (main) consisted of 
28 women with severe or extremely severe form of the course of COVID-19 and critical lung damage (more 75 %); The 
second group (comparison) — 28 pregnant women with a moderate form of the disease and lung damage of 25–50 %. 
Screening assessment of the degree of endogenous intoxication was carried out. The severity of the disease was deter-
mined by the evaluation scale National Early Warning Score (NEWS).

Results. Laboratory parameters of patients at admission and at the height of the disease have statistically signif-
icant differences  in the general blood test, such as higher levels of leukocytes, eosinophils, rod-shaped neutrophils, 
hemoglobin, as well as lymphopenia and monocytopenia in women of the main group at the height of the disease. At 
the same time, the hematological indices of intoxication in the main group exceed the value of these indicators in the 
comparison group by two times. Patients of both groups had high levels of acute-phase markers of inflammation — 
C-reactive protein and ferritin, — an indicator of tissue destruction of lactate dehydrogenase, however, both at admis-
sion and at the height of the disease, these indicators were statistically significantly higher in the group of women with 
critical lung damage. In general, 20/28 patients (71.4 %) of group 1 had an extremely severe course of the disease, 8/28 
(28.6 %) had a severe course. In second group, 28/28 patients (100 %) had moderate-severe NCI (p = 0.000), while 
recovery was noted in all of them. Outcomes of COVID-19 in women with critical lung damage: recovered — 25/28 
(89 %); 3/28 (10.7 %) the patients died from complications of COVID-19 of an extremely severe degree.

Discussion. The most frequent laboratory anomaly was leukocytosis and a rod-shaped shift in the midst of the 
disease  in women with critical lung damage, as well as a statistically significant  increase  in the level of C-reactive 
protein, lactate dehydrogenase, D-dimer. Pulmonary complications (parapneumonic pleurisy, pneumothorax, pneu-
momediastinum, hydrothorax, lung abscess) and extrapulmonary complications (encephalopathy, panic attacks, acute 
liver injury, sepsis, thromboembolic complications) were observed only with critical lung damage.

Conclusion. In the laboratory, at the height of the disease, in the group of pregnant women with critical lung 
damage, leukocytosis and stab shift are statistically significantly more common. Hematological indices of intoxication, 
leukocyte and hematological, confirm endogenous intoxication at the height of the disease. A statistically significantly 
higher level of aspartate aminotransferase, lactate dehydrogenase, C-reactive protein, D-dimer  is determined upon 
admission to the hospital and at the height of the disease as markers of systemic inflammatory response and cytolysis, 
which demonstrates the defeat of several organ systems simultaneously.
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Введение
С развитием пандемии коронавирусной инфекции 2019  г. (англ. Coronavirus Disease 2019, 

COVID-19) появились публикации о ее опасности для беременных женщин и их новорожденных. 
Распространение дельта-штамма вируса SARS-CoV-2 во время 3–4 волн пандемии привело к тому, 
что большая когорта беременных женщин и  родильниц нуждалась в  респираторной поддержке, 
стандартные методы лечения не оказывали эффекта, возросло число случаев негативных исходов 
для матери и плода [1, 2]. Этот период пандемии характеризовался молниеносностью развития бо-
лезни и  прогрессирования поражения легких до  тотального за  считанные часы [3]. Каждой чет-
вертой беременной с пневмонией в период 1–4 волн пандемии требовалась интенсивная терапия 
с респираторной поддержкой [4]. Описаны единичные случаи материнской смерти, связанные с фа-
тальными осложнениями COVID-19 [5–7]. В то же время Э. М. Локкен и др. (англ. Е. М. Lokken et al.) 
отмечают, что летальность, связанная с COVID-19, среди беременных в 13,6 раз выше, чем у небе-
ременных того же возраста [8].

Вероятность неблагоприятного исхода повышается с  ростом объема поражения легочной 
ткани и коррелирует со степенью выраженности дыхательной недостаточности (ДН) [9]. Объем по-
ражения легочной ткани, установленный с помощью компьютерной томографии (КТ), более 75 % 
(КТ-4) расценивается как критический. Статистических данных о доле пациенток с критическим 
поражением легких (КПЛ) среди когорты беременных с пневмонией при COVID-19 в доступной 
литературе мы не встретили. Недостаточно изучены клинико-лабораторные особенности, а также 
материнские исходы у беременных с КПЛ при COVID-19.

Цель работы — определить клинико-лабораторные особенности и материнские исходы у бе-
ременных с COVID-19 и критическим поражением легких.

Материалы и методы
Исследование проводили на  кафедрах акушерства и  гинекологии, а  также патологической 

анатомии и  судебной медицины имени профессора В. Л. Коваленко Южно-Уральского государ-
ственного медицинского университета (ЮУГМУ), на  базе родильного дома Областной клиниче-
ской больницы № 2 (Челябинск), перепрофилированном в инфекционный госпиталь по оказанию 
специализированной медицинской помощи беременным, роженицам и родильницам с COVID-19, 
а также их новорожденным на территории Челябинска и Челябинской области. За 2 года пандемии 
COVID-19 (апрель 2020 — март 2022 гг.) в родильном доме пролечено 5 544 пациентки с подтверж-
денным случаем COVID-19. При этом пневмония, подтвержденная с помощью КТ легких, установ-
лена у 2 146 (38,7 %) беременных женщин. Из них у 28 (1,3 %) имела место COVID-19, осложненная 
пневмонией с критическим поражением легких (КТ-4; более 75 %).
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Проведено проспективное когортное сравнительное исследование с  последующим ретроспек-
тивным анализом клинико-лабораторных особенностей, материнских исходов у  56  беременных 
с  COVID-19, получавших лечение в  представленном ранее родильном доме в  1–4  волны пандемии. 
Метод исследования  — сплошной направленный по  обращаемости. 1  группу (основную) составили 
28 женщин с тяжелой (крайне тяжелой) формой течения COVID-19 и КПЛ (КТ-4; более 75 %); 2 группу 
(сравнения) — 28 беременных со среднетяжелой формой течения заболевания и поражением легких 
25–50 %; КТ-2. Все пациентки дали письменное информированное добровольное согласие на проведе-
ние лечебно-диагностических мероприятий, анализ данных медицинских документов и участие в иссле-
довании. Исследование одобрено этическим комитетом ЮУГМУ (протокол № 2 от 20 сентября 2021 г.).

Критерии включения: одноплодная беременность, репродуктивный возраст, идентифициро-
ванный антиген SARS-CoV-2 в назофарингеальном материале, КТ-4 (КПЛ) для 1 группы и КТ-2 для 
2 группы, доступность медицинской документации для сбора информации о течении и исходе бе-
ременности, информированное согласие пациенток на участие в исследовании и публикацию его 
результатов в открытом доступе.

Критерии невключения: вероятный или подозрительный случай COVID-19 (U07.2/Z03.8), от-
сутствие и недоступность медицинской документации, аутоимунные, ревматические, эндокринные 
заболевания в стадии декомпенсации, злокачественные опухоли, туберкулез, ВИЧ-инфекция, пси-
хиатрические заболевания, хронический алкоголизм, наркомания.

Использовали данные следующих медицинских документов: индивидуальная медицинская 
карта беременной и родильницы (форма № 111/у-20), история родов (форма № О96/у-20).

Все беременные были обследованы согласно действующим на момент событий версиям вре-
менных методических рекомендаций Минздрава России «Профилактика, диагностика и  лечение 
новой коронавирусной инфекции (COVID-19)» и  «Организация оказания медицинской помощи 
беременным, родильницам и новорожденным при новой коронавирусной инфекции COVID-19». 
Диагноз устанавливали на основании идентификации антигена SARS-CoV-2 в назофарингеальном 
материале методом полимеразной цепной реакции, данных эпидемиологического анамнеза, объ-
ективного и лабораторного обследования, специфических изменений по данным КТ легких, объем 
поражения которых оценивали по специальным шкалам [10, 11].

Проводили скрининговую оценку степени эндогенной интоксикации по лейкоцитарному ин-
дексу интоксикации (ЛИИ) [12] и гематологическому показателю интоксикации (ГПИ) [13].

Степень тяжести заболевания определяли по  шкале Национальной оценки раннего преду-
преждения (англ. National Early Warning Score, NEWS)1.

Комплексное лечение, соответствующее актуальным на момент событий временным методическим 
рекомендациям, осуществляла мультидисциплинарная бригада в  составе акушера-гинеколога, пуль-
монолога, анестезиолога-реаниматолога, терапевта, инфекциониста, клинического фармаколога, иных 
специалистов по показаниям. В процессе обследования и лечения пациенток использовали современ-
ные телемедицинские технологии с участием специалистов Национального медицинского исследова-
тельского центра акушерства, гинекологии и перинатологии имени академика В. И. Кулакова (Москва).

Статистический анализ данных проводили с помощью пакета программ IBM SPSS Statistics 19. 
При вычислении показателей описательной статистики для количественных данных учитывался 
их тип распределения. Для проверки гипотезы о соответствии распределения признака в генераль-
ной совокупности нормальному закону распределения использовали критерий Шапиро — Уилка. 
Поскольку распределение количественных показателей отличалось от нормального закона распре-
деления, в качестве меры центральной тенденции рассчитывали медиану (англ. Median, Me), а в ка-
честве меры разброса — интерквартильный интервал (Q1 ; Q3). При сравнении двух независимых 
групп применяли непараметрический критерий Манна — Уитни.

При анализе категориальных (номинальных) признаков вычисляли абсолютную и относитель-
ную частоту (в %). Сравнение групп проводили с помощью критерия χ 2 Пирсона (если не наруша-

1 Протокол оценки тяжести состояния пациента (NEWS) / Евразийская ассоциация терапевтов. URL: https://clck.
ru/38uKfp (дата обращения: 22.09.2023).
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лись условия применения этого критерия). Если хотя бы в одной из ячеек таблиц сопряженности 
ожидаемая частота была меньше 5, использовали точный критерий Фишера. В тех случаях, когда 
ожидаемая частота была больше 5, но меньше 10, для анализа четырехпольных таблиц сопряженно-
сти применяли критерий χ 2 Пирсона с поправкой на непрерывность Йейтса. Проверку статистиче-
ских гипотез проводили при критическом уровне значимости 0,05 [14].

Результаты
Возраст беременных 1  группы составил 33 (29,0; 35,6) года, 2  группы  — 29,5 (26,0; 35,0) лет  

(p = 0,153). В обеих группах по 8 из 28 женщин (28 %) были в позднем репродуктивном возрасте. Па-
циентки не имели статистически значимых отличий по месту жительства, национальности, уров-
ню образования, сфере занятости, у них отсутствовали вредные привычки. Соматический анамнез 
большинства беременных в исследуемых группах был отягощен. В начале беременности лишь чет-
верть женщин 1 группы имела нормальный индекс массы тела, у остальных наблюдались наруше-
ния жирового обмена. Во 2 группе нормальный индекс массы тела был у 15 из 28 пациенток (53,6 %). 
Нарушением жирового обмена разной степени тяжести страдали 21 женщина (75 %) 1 группы и 13 
(46,4 %) 2 группы (р = 0,029). Ожирение 3 степени выявлено только у 5 пациенток (17,9 %) 1 группы 
(р = 0,05). При КПЛ чаще, чем во 2 группе, диагностировали хроническую артериальную гипертен-
зию, варикозную болезнь, заболевания щитовидной железы, сахарный диабет, системную красную 
волчанку в неактивной фазе, хроническую анемию, однако различия не были статистически значи-
мыми. С равной частотой в обеих группах встречались болезни органов дыхания, желудочно-ки-
шечного тракта, мочевыделительной системы (табл. 1). В то же время следует отметить, что у паци-
енток с КПЛ статистически значимо чаще регистрировали полипатии (р = 0,000).

Таблица 1
Соматические заболевания в анамнезе пациенток исследуемых групп

Показатель Пациентки исследуемых групп p
1 группа (n = 28) 2 группа (n = 28)

абс.  % абс.  %
Отсутствие соматических заболеваний и нарушений жирового обмена 
в анамнезе 0 0,0 3 10,7 0,236
Гипотиреоз, гипертиреоз, аутоимунный тиреиодит (Е01, Е02, Е06.3) 8 28,6 5 17,9 0,527
Сахарный диабет (E10–E14) 2 7,1 0 0,0 0,471
Избыточная масса тела, ожирение (Е66.0, Е66.9, Е67-имт) 21 75,0 13 46,4 0,029
Хронический синусит, хронические болезни миндалин, хронический 
бронхит (J31, J35, J41, J42) 6 21,4 6 21,4 1,000
Первичная гипертензия, пролапс митрального клапана, варикозное расшире-
ние вен нижних конечностей, тромбофлебит (I10, I34.1, I83.9, I80) 14 50,0 8 28,6 0,101
Нарушения рефракции и аккомодации (H52) 3 10,7 6 21,4 0,469
Анемия (D50–D53) 5 17,9 2 7,1 0,419
Болезни желудка, желчного пузыря и желчевыводящих путей, поджелу-
дочной железы (К29.7, К80.1, К80.2, К81.1, К83.4, К86.1) 6 21,4 7 25,0 1,000
Мочекаменная болезнь, болезнь мочевого пузыря, гломерулярные бо-
лезни, другие уточненные болезни почек и мочеточника (N20–N23, N30.8, 
N11.0, N03, Т28.8) 9 32,1 7 25,0 0,767
Системная красная волчанка (M32), неактивная фаза 2 7,1 0 0,0 0,471
Полипатии 26 92,9 12 42,9 0,000

Среди пациенток основной группы не было первобеременных женщин, в группе сравнения — 
9 из 28 женщин (32,1 %) (р = 0,002). В основной группе статистически значимо чаще встречались 
повторнородящие (26 пациенток (92,9 %)) (р = 0,023), в т. ч. рожающие 3 раз и более (15 женщин 
(53,6 %)) (р = 0,029). Акушерский анамнез пациенток был отягощен хирургическими абортами и са-
мопроизвольными выкидышами в равной степени в исследуемых группах. Гинекологические забо-
левания в анамнезе с одинаковой частотой диагностировали у женщин обеих групп (табл. 2).
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Таблица 2
Данные акушерско-гинекологического анамнеза пациенток исследуемых групп

Показатель Пациентки исследуемых групп p
1 группа (n = 28) 2 группа (n = 28)
абс.  % абс.  %

Первобеременная 0 0,0 9 32,1 0,002
Повторнобеременная первородящая 2 7,14 1 3,6 0,553
Повторнобеременная повторнородящая 26 92,9 18 64,3 0,023
3 роды и более 15 53,6 7 25,0 0,029
Медицинский аборт (О04.9) 10 35,7 11 39,3 0,783
Несостоявшийся выкидыш, самопроизвольный аборт (О02.1, О03) 5 17,9 5 17,9 1,000
Экстракорпоральное оплодотворение (Z31.2) 0 0,0 2 7,1 0,491
Бесплодие (N97) 0 0,0 2 7,1 0,491
Лейомиома матки (D25) 2 7,1 3 10,7 1,000
Эндометриоз (N80) 1 3,6 2 7,1 1,000
Воспалительные болезни женских тазовых органов (N70–77) 2 7,1 2 7,1 1,000
Нарушения менструального цикла (N91, N92) 1 3,6 5 17,9 0,193

Пациентки обеих групп с ранних сроков беременности наблюдались в женской консультации. 
Течение беременности до манифестации COVID-19 осложнилось анемией, угрожающим абортом 
и ложными схватками, отеками, вызванными беременностью, без статистически значимых разли-
чий между группами (табл. 3). В то же время гестационный сахарный диабет (ГСД) диагностирован 
у 18 женщин (64,3 %) 1 группы, 9 пациенток (32,1 %) 2 группы (р = 0,032).

Таблица 3
Осложнения беременности у пациенток исследуемых групп до манифестации НКИ

Осложнения гестации Пациентки исследуемых групп p
1 группа (n = 28) 2 группа (n = 28)
абс.  % абс.  %

Гестационная анемия (О99.0) 15 53,6 18 64,3 0,415
Угрожающий аборт (О20) 3 10,7 3 10,7 1,000
Угрожающие преждевременные роды (О47.0) 5 17,9 11 39,3 0,139
Отеки, вызванные беременностью (О12.0) 2 7,1 5 17,9 0,422
Гестационный пиелонефрит (О23.0) 1 3,6 0 0,0 1,000
Гестационная артериальная гипертензия (О13) 0 0,0 2 7,1 0,491
Преэклампсия (О14) 1 3,6 1 3,6 1,0
ГСД (О24) 18 64,3 9 32,1 0,032

Манифестация COVID-19 у ⅔ пациенток каждой группы произошла в III триместре гестации. 
Медиана срока гестации составила 31,05 (27,0; 33,8) недели в 1 группе, 32,5 (27,0; 35,0) — во 2 груп-
пе (р = 0,333). Беременные 1 группы госпитализировались в стационар на 5 (4,0; 6,8) день разви-
тия COVID-19, 2 группы — на 6 (4,0; 8,0) день (р = 0,265). В период 1–2 волн пандемии поступили 
6 из 28 пациенток (21,4 %) 1 группы, 0 женщин (0 %) 2 группы; в период 3–4 волн — 22 беременных 
(78,6 %) основной группы, 28  женщин (100 %) группы сравнения. Пациентки обеих исследуемых 
групп не были вакцинированы от COVID-19. В обеих группах по 22 женщины (78,6 %) указывали 
на контакт с лихорадящим больным в семье или на работе. Ведущими жалобами у всех беременных 
в обеих группах были фебрильная лихорадка и сухой малопродуктивный кашель, треть женщин 
жаловалась на заложенность носа, каждая четвертая отмечала явления аносмии и боли в грудной 
клетке. При поступлении пациентки основной группы статистически значимо чаще предъявляли 
жалобы на общую слабость, одышку, сердцебиение (табл. 4).

При обследовании в первые сутки госпитализации у пациенток обеих групп по данным КТ ди-
агностировали поражение легочной ткани, с  высокой вероятностью ассоциированное с  вирусной 
пневмонией COVID-19. При первичной КТ объем поражения легочной ткани статистически значимо 
отличался у беременных 1 и 2 групп и составил 36 (12; 85) % и 27 (8; 40) % соответственно (р = 0,04). 
Прогрессированием поражения легких считали слияние зон поражения, появление новых очагов, уве-
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личение плотности легочной ткани [5]. В разгар болезни (пиковая стадия развития поражения легких 
по КТ)1 двусторонний объем поражения легочной ткани у женщин основной группы составил 87,5 (76; 
100) %, при этом у всех женщин быстро развилась ДН, требующая респираторной поддержки. В группе 
сравнения объем поражения легочной ткани в разгар болезни составил 32 (28; 36) % (p = 0,000).

Таблица 4
Жалобы пациенток при госпитализации

Показатель Пациентки исследуемых групп p
1 группа (n = 28) 2 группа (n = 28)
абс.  % абс.  %

Субфебрильная лихорадка 12 42,9 11 39,3
0,255Фебрильная лихорадка 16 57,1 17 60,7

Кашель (сухой, с плохо отделяемой мокротой) 28 100,0 25 89,3 0,236
Аносмия 6 21,4 8 28,6 0,758
Боли в грудной клетке 7 25,0 3 10,7 0,295
Заложенность носа 11 39,3 8 28,6 0,521
Насморк 2 7,1 6 21,4 0,252
Одышка 21 75,0 9 32,1 0,001
Общая слабость 27 96,4 9 32,1 0,000
Сердцебиение (тахикардия) 10 35,7 0 0,0 0,002
Боль в горле 4 14,3 6 21,4 0,727
Боли в мышцах 4 14,3 4 14,3 1,000

Лабораторные показатели пациенток при поступлении и  в  разгар заболевания представлены 
в  табл.  5. Обращают на  себя внимание статистически значимые отличия в  общем анализе крови, 
такие как более высокий уровень лейкоцитов, эозинофилов, палочкоядерных нейтрофилов, гемогло-
бина, а также наличие лимфопении и моноцитопении у женщин основной группы в разгар болезни. 
В это же время гематологические индексы интоксикации (ЛИИ и ГПИ) в основной группе превышают 
значения таковых показателей в группе сравнения в 2 раза. У пациенток обеих групп отмечали высо-
кие уровни острофазовых маркеров воспаления — С-реактивного белка (СРБ) и ферритина, — пока-
зателя тканевой деструкции лактатдегидрогеназы (ЛДГ), однако как при поступлении, так и в разгар 
болезни эти показатели оказались статистически значимо выше в группе женщин с КПЛ. Уровень 
прокальцитонина в обеих группах был незначительно повышен, без статистически значимых отли-
чий между группами. Кроме того, как при поступлении, так и в разгар заболевания у пациенток ос-
новной группы статистически значимо повышалась активность аспартатаминотрансферазы (АСТ), 
практически в  2  раза превышая показатели во  2  группе. При поступлении в  стационар пациент-
ки 1  группы имели статистически значимо более низкий уровень общего белка сыворотки крови  
(р = 0,03). Средний показатель D-димера у всех беременных значительно превышал норму, харак-
терную для срока гестации [15]. У женщин с КПЛ при ежедневном определении D-димера выявляли 
статистически значимо более высокий, чем в группе сравнения, уровень этого маркера.

Следует отметить, что к моменту разгара заболевания у всех пациенток обеих групп (100 %) 
имел место цитокиновый шторм, в связи с чем им проведена терапия препаратами рекомбинантных 
моноклональных антител к человеческому рецептору интерлейкина-6.

У всех пациенток 2  группы пневмония протекала без осложнений. Напротив, в  группе с  КПЛ 
у всех 28 женщин (100 %) развился острый респираторный дистресс-синдром (ОРДС) (p = 0,000), у 16 
(57,1 %) — парапневмонический плеврит (р = 0,000), у 13 (46,4 %) — пневмониогенный абсцесс (р = 0,04), 
у 10 (35,7 %) — гидроторакс (р = 0,05), у 7 (25 %) — спонтанный пневмоторакс и спонтанный пневмоме-
диастинум (р = 0,000). У всех женщин имел место большой объем пневмоторакса — от ⅔ до тотального. 
У 4 из 28 пациенток (14,3 %) представленные осложнения возникли при применении неинвазивной 
вентиляции легких (НИВЛ), у 1 женщины (3,6 %) — на фоне высокопоточной оксигенации.

1 Методические рекомендации, алгоритмы действия медицинских работников на различных этапах оказания помо-
щи, чек-листы и типовые документы, разработанные на период наличия и угрозы дальнейшего распространения новой 
коронавирусной инфекции в Санкт-Петербурге. Версия 2,0 от 10.06.2020. Санкт-Петербург, 2020. 179 с. URL: https://clck.
ru/38uMsM (дата обращения: 22.09.2023).
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Острое повреждение печени имело место у 14 пациенток (50 %) 1 группы, причем отклонения 
в состоянии печени были ассоциированы с тяжестью течения COVID-19. Во 2 группе эти осложне-
ния не встречались (р = 0,000).

Ярким внелегочным осложнением COVID-19 с  КПЛ явились также панические атаки 
у 5 из 28 пациенток (17,9 %) (р = 0,05). У 7 женщин (25 %) 1 группы в разгар заболевания развилась 
острая энцефалопатия. Во 2 группе таких осложнений не было (р = 0,000).

В целом 20  пациенток (71,4 %) 1  группы имели крайне тяжелое течение заболевания,  
8 (28,6 %) — тяжелое. Во 2 группе у всех 28 пациенток (100 %) COVID-19 имела среднетяжелую фор-
му (р = 0,000), при этом у всех отмечено выздоровление. Исходы COVID-19 у женщин с КПЛ: выздо-
ровели — 25 из 28 (89,3 %); 3 пациентки (10,7 %) погибли от осложнений COVID-19 крайне тяжелой 
степени. Это составило 0,14 % по отношению ко всем беременным, получавшим лечение по пово-
ду COVID-19 с пневмонией (2 143 пациентки), и 0,05 % по отношению ко всем беременным с под-
твержденным случаем COVID-19, которые находились под нашим наблюдением (5 544 пациентки).

Так, беременная Ф. 34 лет, страдавшая на момент курации системной красной волчанкой с подо-
стрым течением (низкой степени активности), поражением кожи, суставов, ретикуло-эндотелиальной 
системы, сердца, почек, легких, вторичным системным остеопорозом, врожденным гипотиреозом, отя-
гощенным аллергоанамнезом, гестационным сроком 22–23 недели умерла на 18 день COVID-19 с КПЛ — 
двусторонняя субтотальная (КТ-4, 95 %) серозно-десквамативная пневмония с явлениями организации. 
Внелегочными смертельными осложнениями явились тромбоэмболия ствола, правой и левой ветвей 
легочной артерии, шок смешанного генеза (кардиопульмональный и инфекционно-токсический).

Пациентка Щ. 33 лет, имевшая нарушение жирового обмена, первичный гипотиреоз (субком-
пенсация), гестационный сахарный диабет, погибла на  26  день болезни и  21  день послеродового 
периода от осложнений COVID-19 в виде двусторонней субтотальной (КТ-4, 95 %) вирусно-бакте-
риальной серозно-десквамативной пневмонии с фокусами фибринозно-гнойной, с явлениями ор-
ганизации, абсцедирования и инфарцирования. Имели место пневмоторакс справа, пневмомедиа-
стинум, ОРДС, инфекционно-токсический шок, явившийся непосредственной причиной смерти.

Пациентка Б. 23  лет, страдавшая ожирением  II степени, жировым гепатозом, хроническим тон-
зиллитом, экземой рук, гестационным сахарным диабетом, умерла на 19 день болезни и 4  сутки по-
слеродового периода от осложнений COVID-19 в виде двусторонней субтотальной (КТ-4, 95 %) вирус-
но-бактериальной серозно-десквамативной пневмонии с фокусами фибринозно-гнойной, с явлениями 
организации и инфарцирования, приведшей к ОРДС, инфекционно-токсическому шоку. При гистоло-
гическом исследовании легких обращал на себя внимание тромбоз микроциркуляторного русла, ветвей 
легочных артерий и вен разного калибра с образованием фибриновых и организующихся тромбов.

Во всех аутопсиных наблюдениях патогенная флора не определялась. Следует отметить, что все 
три случая материнской смерти признаны непредотвратимыми.

Обсуждение
Одной из ведущих клинических форм COVID-19 у беременных женщин является вирусная пневмо-

ния с различным объемом поражения легочной ткани. В то же время для COVID-19 характерен клини-
ческий полиморфизм, мультисистемные проявления, обусловленные вирусным поражением эндотелия 
сосудов, тканей печени, почек, желудка, селезенки, кишечника, костного и головного мозга, лимфатиче-
ских узлов, кожи, а также их иммуноопосредованным повреждением [16]. За счет диффузного эндоте-
лиального повреждения развивается эндотелиальная дисфункция, приводящая к вазоконстрикции, ги-
перпроницаемости сосудов, нарушению микроциркуляции, микротромбозам, отеку, кровоизлияниям, 
некрозу, геморрагическим инфарктам различных органов, полиорганным нарушениям [17].

На нашем материале у 38,7 % беременных с COVID-19 имела место пневмония, при этом у 1,3 % 
женщин с COVID-19 и пневмонией наблюдалось КПЛ.

Известно, что риск возникновения тяжелых форм выше у женщин старше 35 лет, имеющих 
ожирение, сахарный диабет, гестационный сахарный диабет, артериальную гипертензию, курящих 
табак [18]. Пациентки с КПЛ на нашем материале имели медиану возраста 33 (29; 35,8) года, много-
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численные соматические заболевания, при этом статистически значимо чаще у них регистрировали 
нарушение жирового обмена и полипатии.

Распространенность полипатий у беременных с COVID-19 недостаточно изучена, чаще встре-
чается информация о самих сочетающихся заболеваниях [19]. Полипатии (семейство либо ассоци-
ация болезней) — болезненное состояние организма человека, обусловленное множеством патоло-
гических процессов (патофизиологических и патоморфологических), их проявлений, осложнений, 
последствий, которые могут квалифицироваться как нозологические формы (единицы), клини-
ко-диагностические признаки и симптомы [20]. Термин «полипатия» рассматривается как синоним 
синтропии, коморбидности, мультиморбидности, плюрипатологии [21].

Мы рассматриваем понятие полипатии как сочетание трех и более болезней и медицинских 
состояний у одного человека без учета единства или разности их патогенеза.

Влияние полипатии на материнские исходы изучено мало, хотя мультиморбидность среди бе-
ременных широко распространена [22], что согласуется и с нашими данными. Ряд авторов усматри-
вает связь между мультиморбидностью и негативными материнскими исходами [23].

А. В. Молочков и др. [24] указывают, что в отсутствие коморбидных состояний частота леталь-
ного исхода при COVID-19 у небеременных составляет 9,4 %, мультиморбидность повышает часто-
ту неблагоприятного исхода до 24,8 %. Коморбидность является одним из определяющих факторов 
прогноза внутрибольничной летальности у пациентов с COVID-19 [24].

В обзоре литературы по полипатиям А. В. Фус, Г. И. Подолинный [25] затронули вопрос разви-
тия COVID-19 у пациентов с полипатиями в Китае и других странах. Авторы указали, что наличие 
полипатий в любом возрасте является фактором риска тяжелого течения COVID-19.

Безусловно, большая частота полипатий у беременных с COVID-19 с КПЛ требует учета всего 
множества заболеваний, имеющихся у пациентки, в процессе оказания медицинской помощи.

С увеличением срока беременности нарастают физиологические изменения в организме, спо-
собствующие быстрому увеличению объема поражения легочной ткани, стремительному развитию 
ДН и высокому риску тромбозов [7, 26]. На нашем материале среди пациенток с КПЛ за два года 
пандемии не было ни одной женщины в I триместре беременности, все находились в конце II — на-
чале III триместра гестации, что согласуется с данными литературы [5, 27].

Все пациентки COVID-19 и КПЛ были повторнобеременными, статистически значимо чаще — 
повторнородящими, рожающими третий и более раз. У беременных с COVID-19 и КПЛ статистиче-
ски значимо чаще выявляли гестационный сахарный диабет.

Обращает на себя внимание крайне низкая частота регистрации преэклампсии (ПЭ) у бере-
менных с КПЛ при COVID-19 вопреки тому, что ключевым звеном патогенеза ПЭ является эндоте-
лиальная дисфункция [19, 28]. Схожие с нами данные получили коллеги из Беларуси [29]. Мы пола-
гаем, что у наблюдаемых нами женщин своевременно начатое адекватное лечение оборвало процесс 
иммуноопосредованного повреждения эндотелия.

Несмотря на одинаковые сроки поступления в стационар (в среднем 5–6 день болезни) и сход-
ные клинические проявления в виде лихорадки и кашля, женщины с КПЛ при поступлении стати-
стически значимо чаще предъявляли жалобы на общую слабость, одышку, сердцебиение. Этот факт 
объясняется статистически значимо более высоким начальным объемом поражения легких и более 
выраженной эндогенной интоксикацией у женщин 1 группы. Т. Е. Белокриницкая и др., изучая ма-
теринскую смертность (МС) и случаи near miss при COVID-19, выявили площадь поражения легких 
более 50 % в 71,4 % случаев МС и только в 21,6 % случаев near miss. Авторы продемонстрировали, 
что поражение легких более 50 % (КТ-3, КТ-4) по данным КТ повышает риск неблагоприятного ис-
хода для женщины в 9 раз, а позднее начало лечения антибиотиками — в 4,6 раза [5]. В то же вре-
мя А. И. Гареева и др. не выявили статистически значимых различий в клинических проявлениях 
COVID-19 у 22 выздоровевших и 17 умерших беременных с тяжелым течением заболевания [7].

Наше исследование показало, что в 71,4 % случаев КПЛ у беременных имеет место крайне тяже-
лое течение, в 28,6 % — тяжелое течение COVID-19. Мы полагаем, что тяжесть COVID-19 — сложное 
клинико-лабораторно-инструментальное понятие, в то время как объем (процент по данным КТ) 
поражения легочной ткани — исключительно инструментальное понятие, что требует разграниче-
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ния. В нашем исследовании крайне тяжелое течение COVID-19 у 20 из 28 женщин (71,4 %) с КПЛ 
было связано с тяжелым ОРДС и развитием синдрома полиорганной недостаточности. Есть мнение, 
что двустороннее КПЛ свидетельствует о  непредотвратимости летального исхода [3]. Напротив, 
В. В. Паршин и др., изучая объем поражения легких у больных пневмонией за 1–2 дня до летального 
исхода, пришли к выводу, что смерть пациента была обусловлена не только объемом поражения 
легочной ткани, но и иными клиническим факторами [30].

Анализ данных лабораторных исследований показал значимые отличия между группами как при 
поступлении в стационар, так и в разгар заболевания. Самой частой лабораторной аномалией явился 
лейкоцитоз и палочкоядерный сдвиг в разгар болезни у женщин с КПЛ, а также статистически зна-
чимое повышение уровня СРБ, ЛДГ, D-димера, что согласуется с литературными данными [7, 31, 32].

В нашем исследовании отмечены статистически значимое увеличение уровня нейтрофилов 
и снижение уровня лимфоцитов при КПЛ в разгар заболевания с превышением соотношения этих 
показателей при КПЛ в 2,8 раза.

Полученные нами данные согласуются с результатами Б. Жань и др. (англ. B. Zhang et al.), ко-
торые показали, что повышенное соотношение нейтрофилов и лимфоцитов может быть маркером 
тяжелого течения COVID-19 уже на  ранних стадиях [33]. О  лимфопении при тяжелом течении 
COVID-19 свидетельствуют результаты ряда других исследований [34, 35]. Также отмечено, что по-
вышенный риск ОРДС связан со снижением числа лимфоцитов и увеличением числа нейтрофилов. 
Кроме того, последнее обстоятельство ассоциировано с повышенным риском смерти [36].

При изучении гематологических индексов интоксикации установлено, что ЛИИ и ГПИ были 
схожи между группами при госпитализации в стационар (р = 0,53 и р = 0,36) и увеличились до ста-
тистически значимых различий в момент разгара заболевания (р = 0,001).

По литературным данным, железодефицитная анемия является устойчивым фактором риска 
тяжелого течения COVID-19 у беременных [7, 27]. Однако наше исследование показало, напротив, 
статистически значимо более высокий уровень гемоглобина пациенток с КПЛ в разгар заболевания, 
что может быть связано со сгущением крови. У женщин с КПЛ статистически значимо выше оказал-
ся уровень АСТ и ЛДГ при поступлении и в разгар заболевания, что согласуется с данными литера-
туры [7]. АСТ участвует в обеспечении бесперебойной работы цикла 3-карбоновых кислот, является 
маркером цитолиза клеток миокарда, печени, почек, скелетной мускулатуры. Увеличением активно-
сти ЛДГ сопровождаются цитолиз, некроз кардиомиоцитов и гепатоцитов, шок, гипоксия [37].

СРБ — самый легкодоступный для исследования острофазовый белок, маркер повреждения — 
оказался статистически значимо выше в  группе беременных с  КПЛ при поступлении и  в  разгар 
заболевания. Повышение концентрации СРБ в сыворотке крови развивается в ответ на высвобо-
ждение интерлейкина-6 и  интерлейкина-1. СРБ способствует удалению эндогенных веществ, об-
разующихся в результате деструкции клеток [38]. Предполагается, что он участвует в повреждении 
клеточной мембраны, тем самым делая клетки менее токсичными и иммуногенными [39]. В каче-
стве еще одного острофазного белка определяли ферритин, традиционно применяемый для оценки 
количества депонированного железа [38]. Этот показатель оказался статистически значимо выше 
у беременных с КПЛ при поступлении в стационар.

У беременных с КПЛ мы наблюдали статистически значимо более выраженное повышение уровня 
D-димера в сравнении с женщинами группы сравнения. Мы полагаем, что этот факт связан с гиперакти-
вацией коагуляционного каскада на фоне выраженного системного воспалительного ответа, что согласу-
ется с литературными данными [40]. Мы солидарны с коллегами [39, 41] и считаем, что высокий уровень 
D-димера отражает поражение микроциркуляторного русла легких тромбами, обусловливая потреб-
ность в различных методах респираторной поддержки и высоких дозах низкомолекулярных гепаринов.

Лишь при КПЛ мы наблюдали легочные осложнения (парапневмонический плеврит, пневмо-
торакс, пневмомедиастинум, гидроторакс, абсцесс легкого) и внелегочные осложнения (энцефало-
патия, панические атаки, острое повреждение печени, сепсис, тромбоэмболические осложнения).

Заключение
Беременные с COVID-19 и КПЛ в 71,4 % наблюдений имеют крайне тяжелое течение инфекции 

на фоне полипатий, в 28,6 % — тяжелое. При этом регистрируются выраженные изменения марке-
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ров системного воспалительного ответа и цитолиза, эндогенной интоксикации, что демонстрирует 
поражение нескольких систем органов.

При КПЛ наблюдаются легочные осложнения (парапневмотический плеврит, пневмоторакс, 
пневмомедиастинум, гидроторакс, абсцесс легкого) и  внелегочные осложнения (энцефалопатия, 
острое повреждение печени, сепсис, тромбоэмболические осложнения, панические атаки).

Множественные осложнения на  фоне полипатий при КПЛ могут привести к  материнской 
смерти (на нашем материале — в 10,7 % наблюдений).
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