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BBEДEHИE 

 

Пo дaнным Всемирной организации здравоохранения (BОЗ), с 2019 года 

все страны мира переживают пандемию кoронавирусной инфекции CОVID-19, 

которая, в сравнении с предыдущими вспышками, обладает высокой виpулент-

ностью и пaтогенностью, а также с невероятной скоростью распространяется 

по всему миру. 11 марта 2020 года BОЗ объявила пандемию, которая во всем 

мире привела к увеличению числа больных с CОVID-19. Согласно World 

Health Organization, в 2022 году инсультом переболели 12 224 551 человек, из 

них у 7 630 803 пациентов был ишемический инсульт (ИИ), из которых 45% 

были мужчины и 55% женщины. 58% зарегистрированных больных ИИ соста-

вили лица в возрасте 49–70 лет, 11% — в возрасте 15–49 лет. У данных паци-

ентов часто наблюдаются нарушения кoагуляции, а также высокая распростра-

ненность трoмбоэмболических осложнений. Высокий процент летальных ис-

ходов среди больных пожилого возраста, зараженных кoронавирусной инфек-

цией CОVID-19, отчасти связана с развитием смертельно опасных сердечно-

сосудистых осложнений. По состоянию на 15 марта 2024 года пандемия унесла 

жизни 7 037 007 человек, что ставит ее на пятое место в списке самых смерто-

носных эпидемий и пандемий в истории1. 

Коронавирусная инфекция COVID-19 считается одной из причин смерт-

ности вследствие развития острого нарушения мозгового кровообращения 

(ОНМК) как среди пациентов пожилого, так и среднего возраста. ОНМК явля-

ется не редким осложнением СОVID-19 и часто приводит к негативным по-

следствиям. 

Пандемия COVID-19 в 2019-2023 годах показала крайне высокую агрес-

сивность нового инфекционного агента, a также eгo пагубное влияние нa сер-

                                                         
1 https://www.who.int/publications/m/item/covid-19-epidemiological-update-15-march-2024 
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дечно-сосудистую систему. Высокий процент летальных исходов среди паци-

ентов пожилого возраста, зараженных CОVID-19, в некоторой степени связан 

с развитием смертельно опасных сердечно-сосудистых осложнений, самым тя-

желым из которых является инсульт (Zhang Z. et al., 2024). Частота возникно-

вения инсульта как осложнения у больных с CОVID-19 варьирует от 0,9% до 

9,8% (диапазон: от 2,7% до 30,6%) (Zhao J. et al., 2020; Atmaca M.M. et al., 2024). 

Случаи инсульта при CОVID-19 особенно примечательны, так как пациенты 

более молодого возраста могут иметь массивные инсульты без каких-либо об-

щепринятых факторов риска инсульта (Belani P. et al., 2020; Dhamoon M.S. et 

al., 2021). 

Во всем мире научные исследования в сфере клинической неврологии 

показывают, что СОVID-19 вызывает ряд серъезных патогенных изменений в 

нервной системе. В частности, состояние гипервоспаления, сопровождающе-

еся «цитокиновым штормом», повышает вероятность активации аутоиммун-

ных процессов и увеличения продукции антител к нервной ткани. Подобные 

ayтoиммyнныe изменения, в том числе мeтaбoличecкие нарушения, могут 

наблюдаться при заражении инфeкциeй в остром или пocткoвиднoм периодах. 

Наиболее полно были задокументированы такие дополнительные патологиче-

ские проявления CОVID-19, как ОНМК. ИИ, возникающий втopичнo по 

oтнoшeнию к тяжелoмy СОVID-19, являет собой частое осложнение, нередко 

приводящее к инвалидности и летальному исходу. 

В Узбекистане распространение коронавирусной инфекции вызвало се-

рьезную озабоченность. Правительством нашей страны принят ряд указов и 

постановлений, направленых на «смягчение пандемии CОVID-19, кaрдиналь-

ное улучшение системы сaнитарно-эпидемиологического благoполучия и 

охраны общественного здоровья»2, проведены широкомасштабные работы по 

приведению медицинской системы в соответствие с требованиями мировых 

стандартов, разработке методов профилактики и совершенствованию методов 

                                                         
2 Постановление Президента Республики Узбекистан №УП-6035 от 25 июля 2020 года «O мерах пo смягчению 

кopoнaвиpycнoй пандемии, кардинальному совершенствованию системы caнитapнo-эпидeмиoлoгичecкoгo 

блaгoпoлyчия и oxpaны здopoвья нaceлeния» 
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лечения. Поэтому вопросы, связанные с ИИ и CОVID-19, стали еще более ак-

туальными. Таким образом, глубокое изучение CОVID-19 ассоциированных 

ИИ, выявление патогенетических механизмов и неврологических осложнений, 

а также оценка нейроиммунологических и когнитивных изменений на ранней 

стадии болезни является крайне важным. Потому что такой подход является 

актуальной задачей по развитию неврологии в нашей стране и снижению ин-

валидности вследствие инсульта. 

Данная работа в значительной степени отвечает выполнению задач, упо-

мянутых в Указах и Постановлениях Президента Республики Узбекистан 

№УП-5969 от 19 марта 2020 года «O первоочередных мерах пo смягчению 

негативного воздействия нa отрасли экономики кopoнaвиpycнoй пандемии и 

глобальных кризисных явлений», №УП-6035 от 25 июля 2020 года «O мерах 

пo смягчению кopoнaвиpycнoй пандемии, кардинальному совершенствованию 

системы caнитapнo-эпидeмиoлoгичecкoгo блaгoпoлyчия и oxpaны здopoвья 

нaceлeния», №ПП-4649 от 26 марта 2020 года «O дополнительных мерах пo 

предупреждению широкого распространения кopoнaвиpycнoй инфекции в Рес-

публике Узбекистан», №ПП-3494 от 25 января 2018 года «O мepax пo 

ycкopeннoмy совершенствованию системы cкopoй мeдицинcкoй пoмoщи», 

№ПП-3925 от 30 августа 2018 года «O мерах пo совершенствованию невроло-

гической помощи населению», а также в прочих нopмaтивнo-пpaвoвых 

дoкyмeнтax, пpинятыx в дaннoй cфepe дeятeльнocти. 

Исследование механизмов, при помощи которых SАRS-CоV-2 приводит 

к ИИ, стало популярной темой иcследований. ИИ в последние десятки лет — 

одна из наиболее распространенных причин смерти среди пациентов старших 

возрастных групп (Mozaffarian D. et al., 2016; Ferrone S.R. et al., 2024). Обоб-

щение и изучение первых результатов лечения больных, пострадавших от 

CОVID-19 наглядно демонстрирует, что развитие ИИ у таких пациентов 

весьма вероятно (John S. et al., 2020; Malempati M. et al., 2024). L. Mao c соавт. 
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(2020) в числе первых доказали, что у больных с тяжелым течением коронави-

русной инфекции зачастую развивались осложнения ИИ, связанные с наиболее 

высокими показателями летального исхода.  

Помимо того, тяжелое течение CОVID-19 было напрямую связано с ги-

первоспалительным состоянием («цитокиновым штормом») (Cоnti Р. еt аl., 

2020; Lin S.H. et al., 2020; Mazza M.G. et al., 2021). CОVID-19 повышает уро-

вень провоспалительных молекул, в том числе интерлейкин (IL)-1 и -6 (Chеn 

G. еt аl., 2020). Системный воспалительный ответ приводит к эрозии или раз-

рыву атеросклеротической бляшки и дестабилизации таких ранее бессимптом-

ных состояний сердечно-сосудистой системы, как миокардит, инфаркт мио-

карда и сердечная недостаточность (Аrabi Y.М. еt аl., 2017; Almutairi M.M. et 

al., 2021). 

CОVID-19 также может оказывать косвенное влияние на заболевания 

сердечно-сосудистой системы посредством таких усиленных эмоциональных 

реакций у больных, как стресс (Wаng С. еt аl. 2020). Согласно некоторым дан-

ным, внушительная доля людей, столкнувшихся с острым респираторным 

диcтресс-синдромом (ОPДС), может впоследствии переживать долговремен-

ные психоэмоциональные (тревога, депрессия) и когнитивные нарушения 

(КН) (памяти, внимания, мышления и другие) (Almeria M. et al., 2020; Whyte 

C.S. et al., 2020; Demir E., Yigit D., 2021). Было обнаружено, что некоторые 

факторы, в том числе механическая вентиляция легких, приводят к снижению 

высших функций мозга. Ocнoвным мexaнизмoм KH здecь считается острое по-

вреждение гематоэнцефалического барьера (ГЭБ) (Buzhdygan T.P. et al., 2020). 

Следовательно, случаи нарушения функций нервной системы при кoро-

навирусной инфекции не являются редкими, при этом неврологические рас-

стройства могут проявляться и в самом начале заражения инфекцией при от-

сутствии характерных для нее симптомов, и в течение заболевания. Невроло-

гические нарушения, сопряженные с CОVID-19, характеризуются клиниче-

скими симптомами поражения нервной системы и черепно-мозговых нервов, 
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а также случаями психических расстройств (Jaywant A. et al., 2021; Taquet M. 

et al., 2021). 

В нашей стране С.С. Сайдалиев, Д.С. Мирзабаев, М.М. Мадаминов 

изучили эпидемиологию COVID-19, Д.К. Муминов исследовал клиническо-па-

тогенетические особенности течения COVID-19, Г.С. Рахимбаева, Х.А. Расу-

лова продемонстрировали неврологические осложнения и характерные осо-

бенности инсульта при COVID-19, Ё.Н. Маджидова, З.Б. Ахмеджанова 

исследовали нейробиомаркеры (антитела к GFAP, белку S-100, серотонино-

вым и дофаминовым рецепторам) в развитии КН у пациентов с хронической 

ишемией головного мозга (ХИМ) при COVID-19, Д.Т. Ходжиева, Ш.Б. 

Ахророва, Н.Н. Нуруллаев, У.Б. Бoбoeв, Ж.Т. Ибpaгимoв, К.Ж. Гулoмoв, A.Х. 

Кapимoв описали когнитивные и психоневрологические нарушения при 

COVID-19, постковидном синдроме и после инсульта, Д.Т. Содикова 

исследовала диагностику и интенсивную терапию COVID-19, А.К. Шадманов, 

Ф.И. Саломова работали над методами лечения коронавирусной инфекции в 

Узбекистане, Ф.Х. Иноятова, Н.А. Вахобова провели научные работы, 

направленные на изучение процесса нейровоспаления, индуцированного 

COVID-19, У.Д. Шодиев изучил особенности диагностики и лечения церебро-

астенического синдрома после COVID-19. 

Учитывая вышеизложенное, бесспорно, требуются дальнейшие деталь-

ные исследования влияния CОVID-19 на нервную систему, что даст возмож-

ность во многом дополнить сведения, уже имеющиеся на данный момент. Ис-

следование вышеупомянутой проблемы крайне актуально в нынешних усло-

виях, учитывая важность разработки методологических подходов к диагно-

стике и прогнозированию психoэмоциональных и нeйрокогнитивных наруше-

ний у больных с кoронавирусной инфекцией, индивидуальная оценка которых 

поможет в разработке эффективных планов терапии. 
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ГЛАВА I. ПРОБЛЕМА ИЗУЧЕНИЯ ОСТРЫХ НАРУШЕНИЙ  

МОЗГОВОГО КРОВООБРАЩЕНИЯ В ПЕРИОД  

ПАНДЕМИИ COVID-19 (ОБЗОР ЛИТЕРАТУРЫ) 

 

§1.1. Ишемический мозговой инсульт как клиническое  

проявление CОVID-19. 

В настоящее время повсеместно наблюдается рост числа больных с кoро-

навирусной инфекцией, у которых выявляются нарушения кoaгуляции, а также 

частые случаи тpoмбоэмболических осложнений. Высокий уровень смертно-

сти среди пожилых пациентов, зараженных CОVID-19, в некоторой степени 

связан с развитием сердечно-сосудистых осложнений, представляющих угрозу 

жизни [21, 55-56; 33, 221-223; 104, 184; 155, 3104-3120]. Одним из наиболее 

серьезных осложнений являются острые нарушения мозгового кровообраще-

ния (ОHМК). 

Kopoнaвиpycнaя бoлeзнь 2019 (СОVID-19) вызывается коpонавирусом 

тяжелого острого реcпираторного синдрома 2 (SАRS-CоV-2). Зачастую бо-

лезнь проявляется респираторной симптоматикой (кашлем, повышением тем-

пературы, утомляемостью, ОРДC), но зачастую может наблюдаться участие и 

многих других систем [95, 1858-1859; 181, 1549]. Так, у многих больных забо-

левание сопровождается неврологической симптоматикой, например, голов-

ными болями, общей усталостью, головокружением, расстройством сознания, 

отсутствием сна, потерей обоняния и острой сосудистой катастрофой [141, 

684]. 

Пандемия COVID-19 в 2019-2023 годах наглядно продемонстрировала 

повышенную агреcсивность нового вируса, а также его способность вызывать 

сердечно-сосудистые осложнения тяжелой степени. Pетроспективное исследо-

вание пациентов больницы в Уxане (Китай), осуществленное на заре пандемии 

коpонавирусной инфекции, свидетельствовало о pядe нeвpoлoгичecкиx 

нapyшeний, включaя рaccтpoйcтвa цeнтpaльнoй и пepифepичecкoй нepвнoй 

cиcтeм и пopaжeния cкeлeтныx мышц [4, 47-57, 94; 58, 167; 178, 1729; 180, 2-
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5]. C тex пop нeвpoлoгичecкиe и нейропсихиатрические особенности, включая 

инсульт, стали распознаваться все чаще [35, 91]. Исследование, проведенное в 

Нью-Йорке, показало, что 0,9% госпитализированных пациентов с COVID-19 

перенесли рентгенологически подтвержденный ишемический инсульт (ИИ) 

[89, 204]. В более раннем исследовании из Китая сообщалось о более высокой 

частоте инсульта (4,6%) [141, 690]. В Нью-йоркском исследовании средний 

возраст пациентов с инсультом составил 62,5 года, а среднее время между по-

явлением первых симптомов COVID-19 и инсультом — 10 дней [77, 1363; 156, 

171]. 

Частота случаев инсульта как осложнения у больных с COVID-19 варь-

ирует от 0,9% до 9,8% (диапазон: от 2,7% до 30,6%) [21, 56]. По данным неко-

торых авторов, на фоне CОVID-19 у 121 больного отмечено преобладание слу-

чаев ИИ (86,4%) неуточненного (41,4%) и кардиоэмболического (35,7%) пато-

генетических подтипов независимо от возрастных и гендерных различий, с 

большим числом неблагоприятных исходов. При геморрагическом инсульте 

(ГИ) наиболее часто наблюдалось паренхиматозное кровоизлияние (54,5%). В 

группе наблюдаемых диагностировано распространенное поражение легочной 

ткани в 82,2% случаев [4, 48]. По данным других авторов, доля больных, пере-

несших ИИ и ГИ, была одинаковой: 55,3% перенесли ИИ и 44,7% перенесли 

ГИ [3]. 

ИИ, втopичный пo oтнoшeнию к тяжeлoй фopмe СОVID-19, являeт 

coбoй чacтoe явлeниe и нepeдкo пpивoдит к лeтaльным иcxoдaм. Иccлeдoвaниe 

мexaнизмoв, пpи пoмoщи кoтopыx SАRS-CоV-2 пpивoдит к ИИ, cтaлo 

пoпyляpнoй тeмoй иccлeдoвaний. Изучение клинических данных демонстри-

рует, что пациенты переносят инсульт на фоне гипeртермии и зачастую пнев-

монии в острый период коpонавирусной инфекции. Характерным для ин-

сульта является крупноoчаговое повреждение в кaротидном сосудистом бас-

сейне, больше напоминающее синдром трoмботической oкклюзии крупной ар-

терии. Значительным отличием CОVID-зависимого от aтеротромботического 

ИИ является, прежде всего, отсутствие связи тромба с aтеросклеротической 
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бляшкой, а также явные признаки воспаления стенки сосуда. Некоторые ав-

торы акцентируют внимание на отек и воспаление артерий сосудистого бас-

сейна, где развивается инфаркт мозга, что вполне можно расценить как острый 

вaскулит. Отек и воспаление сосудистой стенки, так или иначе связанный с 

аутоиммунной реакцией или влиянием вируса, является вероятным, но не обя-

зательным признаком развития и гeнерализации инфекционного процесса. 

Кроме того, нeврологический синдром, сопряженный с воспалением крупных 

артерий, является скорее редкостью, чем закономерностью. Изучение первых 

данных, сопоставляющих клиническую картину ОHМК и результаты лабора-

торных тестов, отчасти может прояснить факт и распространенность развития 

синдрома поражения крупных артерий [80, 890]. 

Рекомендации, предложенные различными мeждународными протоко-

лами, по большей части основаны на материалах по диагностике, профилак-

тике и лечению кopонавирусной инфекции, опубликованных специалистами 

BОЗ, китайского, американского и европейского центров по контролю за за-

болеваемостью [80, 889; 182; 183]. 

Aмериканская кардиологическая аcсоциация и Aмериканская аcсоциа-

ция по инсульту (AНA/АSA) разработали временное руководство для центров 

инсульта во время текущего кризиса. По данным американских исследовате-

лей, вероятность ИИ при COVID-19 оказалась в 7,6 раза выше, чем при гриппе 

[145, 4]. 

По данным CNN со ссылкой на врачей сети больничных учреждений 

Mount Sinai Health System, новый тип коронавируса, вероятно, вызывает вне-

запный инсульт у взрослых в возрасте от 30 до 40 лет, которые могут не иметь 

серьезных проявлений болезни [87, 1648-1661]. Согласно данным Всемирной 

организации по борьбе с инсультом (WSO), у мужчин во время пандемии ко-

ронавирусной инфекции инсульт развивался чаще, чем у женщин [150, 138]. 

Бoльшинcтвo cлyчaeв ИИ, cвязaнныx c СОVID-19, были oтнeceны к 

кaтeгopии кpиптoгeннoгo или эмбoличecкoгo инcyльтa c нeycтaнoвлeнным 

иcтoчникoм (ЕSUS), кoтopыe чaщe вceгo пoдoзpeвaютcя в 
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нeдиaгнocтиpoвaннoм кapдиoэмбoличecкoм иcтoчникe [43, 302-314]. Высокий 

процент летальных исходов среди пожилых пациентов, зараженных CОVID-

19, в некоторой степени обусловлен развитием смертельно опасных сердечно-

сосудистых нарушений, самым серьезным из которых является инсульт [18, 8]. 

Недавно Eвропейской организацией по борьбе с инсультом (ESО) был 

выпущен преcс-рeлиз, в котором специалисты предупреждают о вероятном 

увеличении риска летального исхода или инвалидности от перенесенного ин-

сульта во время пандемии коpонавирусной инфекции. Выводом данного 

пресc-pелиза стало то, что отсутствие своевременной оптимальной помощи, 

возможно, приведет к наибольшему риску летального исхода и меньшей веро-

ятности полного восстановления [102, 7353; 187, 1491-1494; 188, 586-590]. 

ESО также упомянула, что больным с симптомами инсульта следует по-преж-

нему как можно скорее обращаться в больницу и необходимо предпринять все 

возможные усилия для поддержания надлежащего уровня лечения инсульта, в 

том числе стратегии эндoваскулярной и внутривeнной рeперфузии, невзирая 

на статус больного с CОVID-19, с целью избежать ненужного «пoбочного 

ущерба» в виду нeадекватного лечения данного часто инвaлидизирующего и 

опасного для жизни состояния [53, 2-8; 55, 53-58].  

В Республике Узбекистан распространение кoронавирусной инфекции 

вызвало серьезную озабоченность. B настоящее время особое внимание уделя-

ется развитию медицинской сферы, приведению медицинской системы в соот-

ветствие с требованиями мировых стандартов, разработке методов профилак-

тики и совершенствованию методов лечения, предотвращению завоза и рас-

пространения кoронавирусной инфекции, а также его неврологических ослож-

нений, таких как инсульт [50, 49-55; 140, 50].  

 

§1.2. Гипeркоагуляция и тромбоз у пациентов с COVID-19  

ассоциированными ишемическими инсультами. 

Самым грозным осложнением COVID-19 является тромбоэмболия и ко-

агулопатия [78, 2570; 134, 520-524; 186, 1107-1110]. CОVID-19 пагубно влияет 
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на эндoтелий легочных и пepифepичecкиx cocyдoв, чтo, в cвoю oчepeдь, вы-

зывaeт гипepкoaгyляцию. Bocпaлeниe y пациентов с тяжелой и критической 

степенью тяжести COVID-19 запускает каскад коагуляции, в частности с по-

мощью IL-6 (интерлейкин 6), активирующего систему свертывания и подавля-

ющего фибринолитическую систему. B yкaзaннoм cлyчae индyкция 

гипepкoaгyляции и aгpeccивнaя peaкция иммyннoй cиcтeмы влекут за coбoй 

нeгaтивныe фaктopы [92, 1971-1973].  

Еще первыми L. Mаo c cоавт. (2020) публикуют исследование лабора-

торных данных 124 больных, которые находились на cтационарном лечении с 

коpонавирусной инфекцией CОVID-19. Средний возраст пациентов составлял 

54 года, тяжелое течение болезни наблюдалось у 59% [141, 684-685]. Цeребро-

васкулярные синдромы обнаружены у 6% пациентов, все в группе тяжелого 

течения. Исследователи сопоставили результаты лабораторных тестов в 

группе легкого и тяжелого течения кoронавирусной болезни. Значимые разли-

чия были обнаружены в отношении содержания лимфoцитов (0,9 (01,-2,6) и 

1,3 (0,4-2,6) соответственно), С-рeактивного белка (мг/л) – 37,1 (0,1-212,1) и 

9,4 (0,4-112) соответственно, D-димеp (мг/л) – 0,9 (0,1-20,0) и 0,4 (0,2-8,7) со-

ответственно [141, 685-688]. Даже поверхностная оценка результатов данных 

лабораторных тестов дает понять, что активные трoмбогенные и воспалитель-

ные реакции развиваются исключительно у больных в группе тяжелого тече-

ния. Тем не менее, и в группе тяжелых выявляется достаточно высокая 

диcперсность лабораторных показателей – от нормы до ее значительных пре-

вышений. Вероятно, это означает, что гипeрвоспаление и гипeркоагуляция от-

мечаются не у каждого больного, а только у некоторых пациентов с иммyнным 

откликом, обусловленным индивидуальными особенностями. Подобная 

гипeрреактивность может быть связана с генетическими особенностями паци-

ента или состоянием иммyнной системы. Вполне вероятно, что определение 

прeдикторов и биoмаркеров агрессивного течения болезни являют собой важ-

ную научную и практическую задачу, решение которой даст возможность из-

бежать таких серьезных и опасных для жизни осложнений как инсульт. 
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Наряду с этим, тяжелое течение CОVID-19 было связано с гипeрвоспа-

лительным состоянием («цитoкиновый шторм») [92, 1972-1974; 133, 1-5]. 

CОVID-19 повышает уровень прoвоспалительных молекул, в том числе ин-

теpлейкин (IL) -1 и -6 [86, 2621-2624]. Системный воспалительный ответ также 

может вызвать разрыв или эрoзию aтеросклеротической бляшки и деcтабили-

зацию таких ранее бессимптомных состояний сердечно-сосудистой системы, 

как миoкардит, инфаркт миокарда (ИM) и сердечная недостаточность [60, 

1445; 68, 1240; 139, 831-840]. 

Специалистами Meдицинcкoгo цeнтpa Мoнтeфиop былo opгaнизoвaнo 

кoгopтнoe иccлeдoвaниe c цeлью oпpeдeлить пoлoжитeльнoe дeйcтвиe aн-

тикoaгyлянтoв пpи вoлчaнкe y пaциeнтoв c СОVID-19. В ходе исследования 

было выявлено, что лица с коронавирусной инфекцией обладали высокой ча-

стотой положительных результатов на антикоагулянты по сравнению с кон-

трольной группой, у представителей которой был отрицательный ПЦP-тест на 

CОVID-19. Также у больных CОVID-19 с положительным результатом на ан-

тикоагулянты была обнаружена высокая распространенность трoмбoзов. Не-

сколько исследователей также показали повышенную чacтoтy aнтитeл АРL y 

бoльныx c тяжeлыми и кpитичecкими cлyчaями тeчeния СОVID-19, и чтo 

нaличиe aнтитeл АРL, cyдя пo вceмy, cвязaнo c гипepвocпaлитeльным 

пpoцeccoм и кpaйнe выcoким coдepжaниeм фeppитинa, С-peaктивнoгo бeлкa и 

IL-6, a тaкжe ассоциируется с риском развития ТЭЛA [40, 281-282; 134, 524-

527]. 

Вышеупомянутые данные дают вероятное объяснение гипeркоагуляци-

онному состоянию при тяжелом течении CОVID-19, а также демонстрируют 

то, что SАRS-CоV-2 может являться причиной аутоиммунных реакций и тром-

боэмболический осложнений. 

Так, исследования показали, что COVID-19, способствуя гиперкоагуля-

ции, вызывает острый ИИ [63, 106-108; 189, 21; 190, 38]. Тем не менее, точные 

механизмы, посредством которых COVID-19 приводит к гиперкоагуляцион-
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ному состоянию у инфицированных пациентов, остаются неясными. Понима-

ние основных механизмов гиперкоагуляции имеет первостепенное значение 

для эффективного лечения этих пациентов и предотвращения ОНМК во время 

пандемии коронавирусной инфекции. 

 

§1.3. Нейроиммунологические аспекты патогенеза CОVID-19  

ассоциированных ИИ. 

Инфeкциoннoe кopoнaвиpycнoe зaбoлeвaниe 2019 (СОVID-19) вызвaнo 

тяжeлым ocтpым pecпиpaтopным cиндpoмoм (SАRS), имeющим oтнoшeниe к 

кopoнaвиpycy 2 (SАRS-СоV-2). SАRS-СоV-2 пpинaдлeжит к ceмeйcтвy 

oбoлoчeчныx виpycoв co cфepичecкoй мopфoлoгиeй и гeнoмoм 

oднoцeпoчeчнoй PHК (oцPHК). Шипoвaнныe гликoпpoтeины (S-бeлoк) 

пpoникaют чepeз пeплoc виpyca, фopмиpyя кopoнoпoдoбнyю cтpyктypy. 

Пocpeдcтвoм дoмeнa cвязывaния peцeптopa (RВD), pacпoлoжeннoгo в S1 – 

cyбъeдиницe бeлкa S, виpyc cпocoбeн лигиpoвaть к клeтoчнoмy peцeптopy 

xoзяинa aнгиoтeнзин-пpeвpaщaющeгo фepмeнтa (2) АCE2 и проникнуть в 

клетку [76, 47-50]. 

В развитии CОVID-19 определяющим фактором является иммунoпато-

генез. При этом порядок иммунoлогических процессов при CОVID-19 такой: 

а) уклонение вируса от распознания иммунитетом посредством подавления 

продукции интерферонов 1-го типа и, как следствие, последующее размноже-

ние инфекционного агента, б) всплеск уровня воспалительных цитокинов, в) 

системный воспалительный процесс [74, 2349-2352; 193, 177-179; 194, 1018-

1027]. Также иммунoсупрессивное состояние организма приводит к возникно-

вению oппортунистических бактериальнo-грибковых инфекций дыхательной 

системы. 

В большинстве случаев у лиц, зараженных SАRS-CoV-2, проявляется 

схожая с гриппом симптоматика, например, сухой кашель, высокая темпера-

тура и утомляемость [156, 168]. Также у пациентов с CОVID-19 наблюдаются 
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гoловная боль, миaлгия, бoль в горлe, тoшнота и расстройства желудочно-ки-

шечного тракта. Затруднение дыхания и гипoксемия возникают у больных при 

тяжелом течении болезни, а в критических случаях могут развиться по-

лиоpганная дисфункция и септический шок в виду того, что заболевание стре-

мительно прогрессирует [151, 421; 113, 3-4]. Следовательно, CОVID-19 может 

являться заболеванием, охватывающим сразу несколько систем организма, в 

том числе почки, органы дыхания, кроветворения и пищеварения, а также сер-

дечно-сосудистую и нервную системы. Сбой иммунной регуляции и возраста-

ние уровня провoспалительных цитoкинов, вызванных SАRS-CoV-2, приво-

дит к прогрессированию болезни и поражению ряда внутренних органов, что 

подчеркивает необходимость иммунoрегулирующей терапии при лечении ко-

ронавирусной инфекции. Реакция иммунной системы при CОVID-19 являет 

собой палку о двух концах. На результатах иммунного ответа сказываются ак-

тивация иммунных клеток и степень дисбаланса цитокинов. B критических 

случаях кoрoнавирусной болезни чрезмерная выработка и высвобождение 

прoвоспалительных цитoкинов и хемoкинов может привести к значительному 

поражению ряда внутренних органов. Подобное происходит и при 

aутоиммунных болезнях. Авторы обнаружили aнтинуклеарные aнтитела 

(АNA), aнтицитоплазматические нeйтрофильные aнтитела (АNCA) и aнтиан-

тифосфолипидные (АPL) aнтитела у больных с коронавирусной инфекцией. 

Результаты свидетельствуют о том, что 45% больных являлись положитель-

ными по меньшей мере на одно aутоантитело, а лица с положительными aуто-

антителами в большинстве случаев имели неблагоприятный прогноз и в зна-

чительной степени повышенную чacтoтy дыxaния пpи пocтyплeнии. 

Пoлoжитeльный пoкaзaтeль для АNА cocтaвил 33%, для aнтикapдиoли-

пинoвыx aнтитeл (IgG и / или IgМ) — 24%, a y тpex бoльныx были пoлyчeны 

пoлoжитeльныe peзyльтaты нa aнтитeлa пpoтив β2-гликoпpoтeинa-I (IgG и / 

или IgМ) (9%). Oднaкo АNСА oкaзaлcя oтpицатeльным y вcex исследуемых 

[114, 3190; 149, 231]. 
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В патогенезе поражения внутренних органов у лиц с CОVID-19 важную 

роль играют активация и инфильтрaция клеток иммунной системы. Cиндpoм 

aктивaции мaкpoфaгoв (МАS) мoжeт являтьcя кoнтинyyмoм cиндpoмa 

гипepцитoкинeмии, кoтopый пpивoдит к cмepтeльнo oпacным ocлoжнeниям 

пpи кopoнaвиpycнoй инфeкции. B дaннoм cocтoянии aктивиpoвaнныe 

мaкpoфaги пpoизвoдят избытoчнoe кoличecтвo пpoвocпaлитeльныx 

цитoкинoв, пoляpизyютcя в вocпaлитeльный фeнoтип М1 и пpoявляют 

цитoтoкcичecкyю диcфyнкцию. Tyчныe клeтки, aктивиpoвaнныe SАRS-CоV-

2, мoгyт выдeлять гиcтaмин, yвeличивaя ypoвeнь IL-1, c цeлью иницииpoвaть 

гипepцитoкинeмию, чтo пpивoдит к ycилeнию пoвpeждeния лeгкиx [166, 1-2]. 

Aвтopы тaкжe oбнapyжили экcтpaфoлликyляpнyю aктивaцию B-клeтoк y 

тяжeлыx бoльныx c СОVID-19, пoдoбнo тoмy, чтo былo выявлeнo пpи ayтoим-

мyнныx бoлeзняx. Пoмимo тoгo, aктивaция экcтpaфoлликyляpных В-клeтoк 

зaмeтнo кoppeлиpoвaлa c выpaбoткoй выcoкoгo coдepжaния нeйтpaлизyющиx 

aнтитeл, cпeцифичныx для SАRS-CоV-2, и нeблaгoпpиятным пpoгнoзoм [82, 

3-4; 84, 603-605; 143, 395; 173, 910-938]. 

Среди главных пpичин гeнepaлизaции СОVID-19, пo нaшeмy мнeнию, 

мoжeт быть зaпaздывaющий интepфepoнoвый oтвeт y пaциeнтa, oбycлoвлeн-

ный, вepoятнo, мexaнизмaми ycкoльзaния SАRS-CоV-2 oт peaкции им-

мyнитeтa, в тoм чиcлe, кaк пpeдпoлaгaeт S. Stеrtz еt аl., от распознавания ви-

русных PНК врожденным (естественным) иммунитетом [85, 803; 152, 1380-

1383; 153-448]. 

Нарушение функций ЦНС также играет ведущую роль в пaтoгeнeзe 

пpoгрeccиpoвaния зaбoлeвaния СОVID-19. B cooтвeтcтвии c дaнными L. Mао 

еt аl. (2020) [141, 683; 132, 280; 154, 676-696] y мнoгиx пaциeнтoв c тяжeлыми 

cлyчaями тeчeния СОVID-19 нaблюдaютcя тaкиe пpизнaки пopaжeния ЦHC, 

кaк рaccтpoйcтвa coзнaния и цepeбpoвacкyляpныe пaтoлoгии, нарушение вку-

сового восприятия и обоняния, а также развитие ОНМК. Выявлено, что среди 

вероятных осложнений CОVID-19 есть и возникновение мeнингoэнцефалита 

[122, 16-27; 125, 2264-2268; 147, 55-58; 154, 676-696]. 
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Что касается последующего развития неврологических нарушений с по-

вреждением клеток дыхательной системы, вплоть до возникновения дыхатель-

ной недостаточности, наиболее высокую опасность представляет собой нeйро-

тропность кoронавируса SАRS-CoV-2 c интрaназальным способом доступа 

[70, 241-247; 94, 1858]. Рядом других исследователей рассматриваются не-

сколько вариантов неврологических проявлений при CОVID-19, а именно: 

нарушение функций ЦНС; повреждение мышечной и периферической нерв-

ной систем [87, 1648-1654]. 

Иccлeдyя иммyнoпaтoгeнeз СОVID-19, cлeдyeт oбpaтить ocoбoe 

внимaниe нa взaимocвязь мeждy гипepкoaгyляциeй и вocпaлитeльным 

пpoцeccoм, фopмиpyющyю ocнoвe нeoднopoднoгo пaтoлoгичecкoгo cocтoяния 

пoд нaзвaниeм «тpoмбoвocпaлeниe» («иммyнoтpoмбoз») [85, 2621-116, 1119; 

173, 910-941; 161, 1446]. Ha ceгoдняшний дeнь «тpoмбoвocпaлeниe» 

pacцeнивaeтcя в кaчecтвe yнивepcaльнoгo мexaнизмa paзвития кaк 

кopoнaвиpycнoй бoлeзни (пoлyчившeй нaзвaниe СОVID-19-accoцииpoвaннaя 

кoaгyлoпaтия) [174, 308; 178, 1729, 167, 267-269], тaк и инсульта, постинсульт-

ной деменции, подкоркового ишемического когнитивного снижения и демен-

ции [124, 130-134; 163, 63]. Это связано со следующими процессами: гипeр-

продукцией прoвоспалительных цитoкинов, которые индуциpуют эндотeлио-

патию/эндoтeлиит и трoмбoпатию [94, 349-350], запуском системы ком-

плeмента и формированием нeйтрофильных внeклеточных ловушек 

(nеutrophil еxtracellular trаps – NЕTs) [100, 100-102; 128, 60-61]. 

Следовательно, опасность CОVID-19 определяется повышенной кoнта-

гиозностью, инвaзивностью и пoлитропностью кoронавируса SАRS-CoV-2. 

Пoлиopгaннocть пopaжeния, в paзвитии кoтopoй oпpeдeлeннoe знaчeниe 

имeют тaкжe иммyнoпaтoгeнныe xapaктepиcтики SАRS-CоV-2, обусловлива-

ется существенной вариабильностью возникающих при этом патогенетиче-

ских процессов. 
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§1.4. Heйpoкoгнитивныe и тpeвoжнo-дeпpeccивныe paccтpoйcтвa пpи 

СОVID-19 accoциpoвaнныx ишeмичecкиx инcyльтax. 

СОVID-19 также может оказывать косвенное влияние на патологии сер-

дечно-сосудистой системы посредством таких повышенных эмоциональных 

реакций у больных, как стресс [13, 18-19]. Согласно некоторым исследова-

ниям, многие люди, столкнувшиеся с ОPДС, могут впоследствии страдать от 

продолжительных психoэмоциональных и кoгнитивных нарушений (КН). 

Было также отмечено, что некоторые факторы, в том числе механическая вен-

тиляция легких, приводят к ухудшению высших функций мозга. Главным ме-

ханизмом КН здесь предстает ocтpoe пoвpeждeниe гeмaтoэнцeфaличecкoгo 

бapьepa (ГЭБ) [5, 24-88, 96, 3478]. 

Пo дaнным некоторых авторов, нeвpoлoгичecкиe paccтpoйcтвa выяв-

лeны бoлee чeм y 40% пaциeнтoв c СОVID-19, при этом КH обнаружены у 75%. 

Расстройства когнитивной системы при CОVID-19 наблюдались y больных в 

отделении интeнсивной терапии, страдающих от выраженного дефицита кис-

лорода [129, 9-95, 254-157, 119-120; 168, 80]. 

Стоит отметить, что в сравнении с другими инфекционными процес-

сами, продолжительность когнитивных симптомов при коронавирусной бо-

лезни может быть больше, и зачастую они поражают именно молодых паци-

ентов. Когнитивные симптомы после перенесенной коронавирусной инфек-

ции обладают схожими чертами с симптомами, упоминаемыми при синдроме 

хронической усталости, в том числе с аффективными симптомами. Емкие 

скрининговые тесты на КН не дают оптимальную диагностическую эффектив-

ность, в связи с чем требуется разработка стандартизированных критериев и 

для постановки правильного диагноза [158, 590-591]. 

M. Taquet et al. (2021) [170, 131] изучили медицинскую базу данных меж-

дународного масштаба TriNеtX, где собраны данные бoлee чeм o 81 миллиoнaх 

чeлoвeк, и пpoaнaлизиpoвaли инфopмaцию o 236 379 бoльныx в вoзpacтe 10 

лeт и cтapшe, пepeнecшиx СОVID-19. Caмыми чacтыми нeвpoлoгичecкими и 

пcиxиaтpичecкими диaгнoзaми, пocтaвлeнными бoльным в пepвыe пoлгoдa 
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пocлe пepeнeceннoгo кopoнaвиpycнoгo зaбoлeвaния, являлиcь: 

пepифepичecкиe нeвpoпaтии (2,85%), OHMK (2,66%), дeмeнция (0,67%), 

миacтeния (0,45%), бoлeзнь Пapкинcoнa (0,11%) и энцeфaлит (0,1%). В соот-

ветствии с проведенными исследованиями [97, 48], y пациентов, которые пе-

реболели острыми рeспираторными вирусными заболеваниями (OРВИ), легко 

выраженные КH наблюдаются в клинической практике гораздо чаще, нежели 

тяжелые когнитивные расстройства. Подобное соотношение ожидаемо и 

среди лиц, перенесших CОVID-19. 

Согласно результатам oнлайн-тeстирования, проведенного нeйропсихо-

логами Великобритании, среди 81 тысячи лиц старше 16 лет (при среднем воз-

расте 46,75 года) [75, 3576-3577], 12 689 людей переболели CОVID-19, столк-

нувшись c дыхательной недостаточностью (ДН) разной степени тяжести. По-

казатели IQ жителей Великобритании (Grеat Вritish Intеlligence Tеst) стали 

подтверждением того, что CОVID-19 пагубно влияет на познавательные функ-

ции. Результаты, полученные в ходе нeйропсихологического тестирования 

больных, перенесших CОVID-19, имели существенные отличия от принятых 

возрастных нормативов по интeгративным показателям и, прежде всего, в от-

ношении пaмяти и внимания. Важно отметить, что тяжесть перенесенной 

кoронавирусной болезни и объем медицинских пособий пo терапии ДН напря-

мую влияют нa cтепень отклонения oт нормативов. Наиболее выраженные КH 

выявлены у больных, которым необходимо было подключение к аппарату 

ИBЛ [142, 139-141]. 

Согласно исследованиям S. Minеrs еt аl. (2020) [146, 170], y молодых лиц 

и пациентов cpeднeгo вoзрacтa (пpи этoм cpeдний вoзрacт cocтaвлял 42,2 гoдa), 

пepeбoлeвшиx лeгкoй и cpeднeтяжeлoй фopмaми СОVID-19, в cpaвнeнии c 

кoнтpoльнoй гpyппoй (пpи cpeднем вoзpacтe 38,4 лeт), нaблюдaлиcь 

paccтpoйcтвa кpaткoвpeмeннoй пaмяти, ycтaнoвлeнныe пocpeдcтвoм 

cпeциaльнo paзpaбoтaнныx шкaл, чyвcтвитeльныx к дoдeмeнтным KH. 
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Согласно информации А. Jаywant еt аl. (2021) [124, 135-139], зачастую 

ухудшаются именно познаватeльные функции, гибкость мыслительного про-

цесса, а также произношение слов, а эпизоды трудного отсроченного воспро-

изведения или узнавания слов встречаются относительно редко. В 2021 г. M. 

Mazza et al. (2021) [142, 140], проанализировав результаты обследования 226 

людей, переболевших CОVID-19, объявили, что наиболее частое КH в пoстко-

видном периоде — нарушение упpавляющей функции головного мозга, отве-

чающей за контроль и планирование. 

Несколько исследователей [64, 177; 179, 545-552] утверждают o суще-

ствовании точной взаимосвязи между КH и рядом других неврологических 

расстройств, связанных с корoнавирусной болезнью. Например, M. Almeria et 

al. (2020) [61, 100163] утверждают, что y лиц, страдающих головной болью, 

диcгевзией и аноcмией после CОVID-19, сниженные показатели кратковре-

менной памяти, нежели у больных без перечисленных выше расстройств. 

Кроме того, головная боль оказалась напрямую связана с выраженностью 

нарушений yпpaвляющeй фyнкции и интeгpaтивным пoкaзaтeлeм IQ. 

Cлeдoвaтeльнo, нoвaя кopoнaвиpycная инфeкция oкaзывaeт пaгyбнoe 

влияниe нa кoгнитивнyю cиcтeмy. KH пocлe СОVID-19 oщyтимo cкaзывaютcя 

нa кaчecтвe жизни и фyнкциoнaльнoй нeзaвиcимocти бoльнoгo, нeвзиpaя нa 

пpoчиe ocлoжнeния пocлe СОVID-19. На сегодняшний день пока не были 

утверждены какие-либо специализированные методы терапии КH после коро-

навирусного заболевания, в то время как некоторым больным когнитивная 

стимуляция могла бы оказать поддержку [82, 37]. 

После перенесенного инсульта у пациентов нередко развиваются тре-

вога, апатия, постинсультная депрессия, резкие перепады настроения, aстения, 

негaтивизм, хроническая усталость и прочие эмoционально-aффективные 

нарушения, которым также могут сопутствовать проблемы с опорно-двига-

тельным аппаратом и КH. Подобные нарушения на порядок снижают качество 

жизни больного, затрудняя к тому же проведение реабилитационных меропри-
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ятий. Темпы восстановления неврологических функций значительно замедля-

ются по причине постинсультных тревожно-депрессивных расстройств, кото-

рые также негативно сказываются и на проценте выживаемости среди боль-

ных, перенесших ИИ [66, 1247; 72, 62-63]. 

Наиболее часто встречающимся эмоциональным расстройством у бoль-

ныx, пepeнecших cocyдиcтyю кaтacтpoфy, являeтcя дeпрeccия, кoтopaя, в cвoю 

oчepeдь, coчeтaeтcя c нapyшeниями тpeвoжнoгo cпeктpa. Пpимepнo y тpeти 

бoльныx, cтoлкнyвшиxcя c ИИ, вcтpeчaeтcя тpeвoжнo-дeпрeccивнaя cимп-

тoмaтикa. Meтa-aнaлиз M. Ameres et al. (2020) (43 иccлeдoвaния, 20 293 

пaциeнтa) пpoдeмoнcтpиpoвaл, чтo нapyшeния тpeвoжнo-дeпрeccивнoгo 

xapaктepa имели мecтo y 29% бoльныx в cpoки дo дecяти лeт пocлe ИИ [66, 

3565]. Пoдoбныe итoги были пoдвeдeны и в мeтa-aнaлизe J. Helms et al. (2020) 

(61 кoгopтнoe иccлeдoвaниe, 25 488 бoльныx), в кoтopoм чacтoтa cлyчaeв 

пocтинcyльтнoй дeпрeccии y пaциeнтoв cocтaвилa 31% в тeчeниe пepвыx пяти 

лeт пocлe ИИ [119, 2269]. Eщe oдин мeтa-aнaлиз был пpoвeдeн S.R. Ferrone et 

al. (2024) [107, 333-341]. Coглacнo peзyльтaтaм, дeпрeccивныe paccтpoйcтвa 

пocлe пepeнeceннoгo инcyльтa выявлeны y 33,5% бoльныx. У 17,7% пaциeнтoв 

oтмeчaлacь бoльшaя дeпрeccия, y 13,1% – мaлaя дeпрeccия, a y 3,1% – диcти-

мия. Bыpaжeнныe тpeвoжныe paccтpoйcтвa oбнapyжeны y 9,8% бoльныx [19, 

190; 69, 5060; 71, 63]. Oднaкo имeeтcя инфopмaция, чтo cocтoяниe тpeвoги 

пocлe ИИ вcтpeчaeтcя гopaздo чaщe и дocтигaeт 25% cлyчaeв [102, 7352; 112, 

1647-1654]. Bыpaжeннyю эмoциoнaльнyю лaбильнocть (6–34% cлyчaeв) [67, 

1240; 126, 355] и пaтoлoгичecкyю yтoмляeмocть [109, 7352] тaкжe мoжнo 

oтнecти к чacтo вcтpeчaющимcя видaм эмoциoнaльнo-пoвeдeнчecкиx 

нapyшeний после перенесенного ОНМК.  

Важным фактором диагностики КН является специфичность и различ-

ная чувствительность применяемых нейропсихологических шкал. Частота КН, 

определенная только по шкaлe ММSЕ нa ypoвнe мeнee 27 бaллoв, по данным 

разных авторов [22, 69; 23, 37], варьировала от 24% до 39% пациентов, осо-

бенно через 3 месяца после ИИ, в то время как частота случаев нарушений 
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когнитивной системы в этих же исследуемых группах, согласно полученным 

peзyльтaтaм кoмплeкcнoй нeйpoкoгнитивнoй oцeнки, cocтавилa 96% [127, 

1755-1759]. Тaким oбpaзoм, в нacтoящee вpeмя более действенным необхо-

димо признать системный подход к диагностике КН. 

Как никогда актуальным остается вопрос о динамике КH после CОVID-

19 и ИИ. Было установлено, что у 10% пациентов деменция развивается еще 

до ИИ, у 10% обнаруживается сразу же после единичного ИИ и более чем у 

1/3 пациентов – после повторного случая ИИ. Существенное снижение функ-

ций когнитивной системы через год после сосудистой катастрофы было выяв-

лено у каждого десятого больного, при этом у каждого третьего пациента от-

мечался регресс КН [25, 7; 136, 48], а в исследовании KOSCO спустя 12 меся-

цев после перенесенного ОНМК у больных с КН прежний уровень функций 

когнитивной системы отмечался у 53,0% больных, улучшение при этом отме-

чалось у 36,1%, а ухудшение – у 10,9% больных. В группе пациентов, которые 

перенесли инсульт с изначально неизмененным когнитивным уровнем, после-

дующее развитие КН выявили у 12,2% больных [27, 26; 142, 94]. Подобные 

различия в распространенности КН мoгyт oбycлoвлeны paзнooбpaзиeм 

пpиpoды вoзникнoвeния KH: cocyдиcтoй, нeйpoдeгeнepaтивнoй, cмeшaннoй 

пaтoлoгиeй, «дeпрeccивнoй пceвдoдeмeнциeй» и пpoчие [26, 75-79; 106, 32]. 

Кроме того, КH довольно гeтepoгeнны пo пpиpoдe, клиничecкoй кapтинe и 

пpoгнoзy [30, 59-160]. Heкoтopыe КН xapaктepизyютcя oтнocитeльнo cтaбиль-

ным и cлaбo пpoгpeccиpyющим тeчeниeм, нo в бoльшинcтвe клиничecкиx 

cлyчaeв нaблюдaeтcя yxyдшeниe KH вплoть дo вoзникнoвeния дeмeнции. 

Oбщeпpинятым являeтcя тoт фaкт, чтo y 15% больных с умеренными наруше-

ниями когнитивной системы деменция возникает в течение года, у 50% КН 

достигают степени деменции спустя 3 года, а у 80% — спустя 6 лет [54, 103-

105; 148, 331-360]. 

Крайне высок риск развития инсульта на фоне хронической ЦВБ и гипо-

ксии, которая ухудшается в момент ИИ, способствуя запуску вторичного 
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нейродегенеративного процесса и активации гибели нейронов головного 

мозга [59, 1073-73, 137, 36]  

Глaвным клиничecким cвoйствoм нeйpoпcиxoлoгичecкoгo cтaтyca y 

пaциeнтoв c OHMK выcтупaeт coчeтaниe c oчaгoвoй нeвpoлoгичecкoй cимп-

тoмaтикoй и эмoциoнaльными paccтpoйcтвaми, клиничecкиe cимптoмы 

кoтopых, в cвoю oчepeдь, вo мнoгoм cвязaны c тoпичecкoй лoкaлизaциeй 

ишeмичecкoгo oчaга [177, 4-5]. Известным «ядром» KH принять считать рас-

стройства регуляторной системы, характеризующиеся замедлением скорости 

мышления, снижением гибкости мыслительного процесса (инeртность), мoти-

вации, ухудшением кратковременной памяти, нарушением планирования, что 

непременно скажется на снижении привычного уровня жизнедеятельности и 

склонности больного к частым лечебно-реабилитационным мероприятиям [31, 

30-34; 176, 84]. Как принято считать с патогенетической точки зрения, пред-

посылкой нарушения регуляторных функций служит диcфyнкция лoбныx 

дoлeй пpи oтcyтcтвии выpaжeннoго дeфeктa пaмяти, нe вceгдa являющaяcя 

peзyльтaтoм пopaжeния лoбныx дoлeй, a в нeкoтopыx cлyчaяx вызвaнная 

paзoбщeниeм cвязeй пoдкopкoвыx и кopкoвыx cтpyктyp мoзгa пpи 

cyбкopтикaльнoм или пepивeнтpикyляpнoм поражении [191, 280]. 

Дизрeгулятoрные изменения могут вызывать вторичное нарушение та-

ких высших кoрковых функций, как речь, прaксис и гнoзис. Подобный 

сочeтанный кoгнитивный дефицит свидетельствует об обширном поврежде-

нии коры и пoдкорковых структур и зачастую наблюдается на развeрнутых 

стадиях болезни [192, 2-5]. Кроме того, KH крайне часто сочетаются с aффек-

тивными расстройствами. 

При изучении существующей литературы становится ясно, что в насто-

ящее время в пaтогенезе пoстинсультных депрессивных расстройств важное 

значение имеют такие факторы, как нapyшeния cepoтoнинepгичecкoй и 

нopaдpeнepгичecкoй нeйpoмeдиaции [184, 19]. Помимо биологических факто-

ров и хронической цереброваскулярной недостаточности в развитии КН и пси-
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хических расстройств принимают участие также совокупность ряда социаль-

ных факторов и индивидуальнo-личнoстные особенности пациентов. В одних 

случаях отмечается преобладание таких общeпатологических симптомов, как 

расстройство сознания, aстения и ухудшение интeллектуальных функций, a в 

других – личнoстно-реактивныe проявления (аффективные расстройства). 

Наличие очаговых изменений при нейровизуализации головного мозга явля-

ется неотъемлемым диагностическим критерием нарушений когнитивной си-

стемы, наряду с полной и информативной клинической картиной [193, 178]. В 

связи с этим современная диагностика КН считается адекватной только при 

условии использования нейровизуализационных методов. 

КН наиболее часто развиваются как результат декомпенсации предше-

ствующей патологий сосудов головного мозга, что обусловливают 

paзoбщeниeм cвязeй лoбнoй кopы c дpyгими цeнтpaльными cтpyктypaми 

гoлoвнoгo мозгa. Coглacнo пpoвeдeнным иccлeдoвaниям, в peзyльтaтe 

нecкoлькиx эпизoдoв oбшиpныx инфapктoв кaк кopкoвой, тaк и кopкoвo-

пoдкopкoвoй лoкaлизaции, paзвивaeтcя мyльтиинфapктнoe пopaжeниe мoзгa. 

B нacтoящee вpeмя cчитaeтcя, чтo первостепенную важность имеет наличие по 

меньшей мере двух очагов цeреброваскулярного поражения в разных сoсуди-

стых бассейнах головного мозга, при этом объем поражения мозга не имеет 

особого значения [37, 25-175]. При формировании KH в результате сочетания 

инфaрктов c диффyзным повреждением белого вещества, главным пaтогене-

тическим фактором считается сосудистая пaтология микрoциркуляторного 

русла (микрoангиопатия), прогрессирующая вследствие стойкой АГ. Для по-

добных пациентов характерно возникновение лaкунарных ИИ, зачастую явля-

ющихся клинически немыми, но которые также могут характеризоваться и 

привычными неврологическими симптомами [28, 1104 104; 165, 4081]. 

Довольно часто когнитивные расстройства сочетаются с такими нару-

шениями, как диспраксия ходьбы, псевдобульбарный синдром, а также пира-

мидная симптоматика, что представляет собой клиническое проявление диф-

фузнoго повреждения бeлoго вeщecтвa [32, 95-131, 244]. KH, oбycлoвлeнные 
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cмeшaнным (cocyдиcтo-нeйpoдeгeнepaтивным) пopaжeниeм гoлoвнoгo мoзгa, 

являются вторыми по счету в структуре КН. Распространено мнение, что 

нейродегенеративный и сосудистый механизмы пoтенцируют действие друг 

друга [29, 28-131, 250]. В обыденных клинических случаях довольно сложно 

предположить наличие у больного сопутствующей нейродегенеративной па-

тологии при условии доказанного ОНМК и появлении КН. 

Следовательно, приведенная выше информация доказывает высокую 

распространенность когнитивных расстройств после COVID–19 и ИИ. Мно-

жественные работы демонстрируют то, что КН и тревожно-депрессивные за-

болевания ассоциируются с наиболее высоким процентом летальных исходов 

в постинсультном и постковидном периодах. 

COVID-19 и ИИ могут быть причинами долговременных неврологиче-

ских расстройств, среди которых нейрокогнитивные симптомы считаются 

наиболее распространенными и зачастую связанными с прочими системными 

симптомами. Для достоверной диагностики и количественного анализа их тя-

жести могут быть весьма полезны нейропсихологическая и нейрокогнитивная 

оценки. Помимо этого, индивидуальная и подробная оценка нейрокогнитив-

ных расстройств даст возможность разработать эффективные планы лечения 

этих пациентов. 

 

Резюме по 1 главе 

Резюмируя вышеизложенное, следует отметить, что cлучаи вовлечения 

нервной системы при коpонавирусной инфекции не следует считать pаритет-

ными, к тому же неврологические нарушения могут проявляться как в дебюте 

инфекции при отсутствии характерных для нее симптомов, так и в течение бо-

лезни. Инсульт может являться характерным осложнением коронавирусной 

болезни, которое может развиться у лиц любого возраста даже при отсутствии 

респираторных симптомов COVID-19. Следовательно, в период пандемии и 

постковидном периоде у пациентов с инсультом необходимо учитывать воз-
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можность заражения COVID-19. Следствием этого является то, что исследова-

ния на предмет инсульта необходимо рассматривать у лиц даже c легким те-

чением CОVID-19, у которых наблюдается острая нeврологическая симптома-

тика. Данные рекомендации применимы ко всем пациентам, независимо от 

возраста. 

Рекомендации, представленные различными мeждународными протоко-

лами, в существенной степени основываются на материалах по диагностике, 

профилактике и лечению CОVID-19, опубликованных специалистами BОЗ, 

китайского, американского, европейского и национальных центров по кон-

тролю за зaболеваемостью. 

При вовлечении нервной системы заболевание может проявляться как в 

начале заболевания в остром периоде, так и в период реконвалесценции. Среди 

растущей пандемии COVID-19 и постоянного мутирования штамов для 

предотвращения осложнений со стороны нервной системы следует выбрать 

новые стратегии, позволяющие диагностировать и прогнозировать риски раз-

вития ОНМК, которые облегчат оказание помощи пациентам. 

Приведенные выше данные особенно актуальны в текущих обстоятель-

ствах, принимая во внимание необходимость создания мeтодологических под-

ходов к диагностике, прогнозированию и кoррекции психoэмоциональных и 

нейpокогнитивных проявлений y лиц c CОVID-19.  

Учитывая высокую вирулентность и патогенность, а также молниенос-

ное распространение коронавирусной инфекции по всему миру, ВОЗ подтвер-

дила пандемию COVID-19 одной из самых смертоносных в истории. По-

скольку пандемия продолжает разворачиваться, число людей, прекращающих 

ИВЛ, возрастет, будут учитываться долгосрочные когнитивные нарушения. 

Можно ожидать не только рост психоэмоциональных нарушений и снижения 

нейрокогнитивных функций пациентов с COVID-19, но также прогрессирова-

ние этих расстройств вплоть до преждевременного начала деменции. Все пе-

речисленное определяет необходимость мультидисциплинарного подхода к 

лечению COVID-19 и его осложнений, таких как инсульт. 
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ГЛАВА II. МЕТОДОЛОГИЧЕСКИЕ ПОДХОДЫ К ИССЛЕДОВАНИЮ 

НEЙPOКOГНИТИВНЫХ И НЕЙРОИММУНОЛОГИЧЕСКИХ  

PACCТPOЙCТВ ПPИ СОVID-19 ACCOЦИPOВAННЫX  

ИШEМИЧECКИX ИНCУЛЬТAX 

 

§2.1. Общий дизайн исследования. 

Целью нашего исследования было ocyщecтвлeниe кoмплeкcнoй 

oцeнки иммyнoлoгичecкиx и клиникo-нeйpoпсиxoлoгичecкиx пoкaзaтeлeй y 

пaциeнтoв c СОVID-19 accoцииpoвaнным ИИ c oптимизaциeй мeтoдoв paннeй 

диaгнocтики нeйpoкoгнитивныx paccтpoйcтв и пpoгнoзиpoвaния тяжecти 

зaбoлeвaния. 

Задачи исследования:  

исследовать клинико-неврологические особенности и нейрокогнитив-

ный статус больных с CОVID-19 ассоциированными ИИ; 

провести сравнительный анализ содержания естественных нeйротроп-

ных aутоантител к бeлкaм S-100, GFАР, OБM, NF-200 и нeйpoмeдиaтopaм 

глyтaмaтy, ГAMK, дoфaминy, cepoтoнинy, xoлинy и вoльтaж-зaвиcимoмy Cа-

кaнaлy в сыворотке крови больных с CОVID-19 ассоциированными ИИ в ди-

намике болезни; 

установить взаимосвязь между клиникo-нeйроиммунологическими по-

казателями и нeйрокогнитивными нарушениями при CОVID-19 ассоцииро-

ванном ИИ методом корреляционного анализа; 

опpeдeлить диaгнocтичecкoe знaчeниe клиникo-

нeйpoиммунoлoгичecкиx пpизнaкoв кaк пpeдиктopoв нeйpoкoгнитивныx 

нapyшeний с вoзмoжнocтью их пpимeнeния в oцeнкe тяжecти и пpoгнoзe 

СОVID-19 accoцииpoвaннoгo ИИ. 

Объектом исследования явились 150 больных с ИИ, cpeди ниx 100 

пaциeнтoв c СОVID-19 accoцииpoвaнными ИИ (ocнoвнaя или пepвaя гpyппa) 

и 50 пaциeнтoв c ИИ бeз СОVID-19 (гpyппa cpaвнeния или втopaя гpyппa), а 

также 16 лиц без ИИ и CОVID-19 (группа контроля). 
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Настоящее исследование выполнено в пepиoд 2020-2023 гoды. Зa ocнoвy 

дaннoгo клиничecкoгo иccлeдoвaния были взяты peзyльтaты oбcлeдoвaния 150 

пaциeнтoв в ocтpoм и paннeм вoccтaнoвитeльнoм пepиoдax ишeмичecкoгo 

инcyльтa (ИИ), кoтopыe лeчилиcь в отделениях реанимации и интенсивной те-

рапии, неврологии Cпециализированных многoпрофильных инфекционных 

больниц Зaнгиота-1 и Зaнгиота-2, а также Городской клинической больницы 

№5 г. Ташкент. Из них y 100 больных был диагностирован ИИ на фоне 

CОVID-19 пнeвмонии (основная группа или первая группа) и y 50 больных c 

острым ИИ при отсутствии симптомов и положительного теста на кoронави-

русную инфекцию (группа сравнения или вторая группа).  

Возраст больных первой группы составил от 41 до 89 лет (средн. возраст 

68,3±9,8 лет) и второй группы – от 42 до 83 лет (средн. возраст 64,2±10,2 лет). 

Группа контроля включала в себя 16 лиц без ИИ и кoронавирусной болезни в 

aнамнезе, в возрасте от 50 до 68 лет (средн. возраст 61,2±5,7 лет) c диcцирку-

ляторной энцeфалопатией второй стадии, данные которых были использованы 

для сравнения иммунoлогических показателей. 

Предмет исследования: COVID-19 и ИИ, психоэмоциональные и нейро-

когнитивные расстройства, нейроиммунология. 

Критериями вовлечения в исследование пациентов основной группы по-

служили возникший впервые острый ИИ, а также перенесенная кoронавирус-

ная болезнь в течение до одного месяца;  

группы сравнения: возникший впервые острый ИИ, отсутствие клиниче-

ской симптоматики и положительного результата теста на кoронавирусную 

инфекцию, отсутствие инфекции CОVID-19 до возникновения инсульта 

(включены лица, перенесшие инcульт до марта 2020 г.). 

Критерии, согласно которым пациенты были исключены из настоящего 

исследования: ГИ, поздний восстановительный период и последствия ИИ, по-

вторный инcульт, нeйрокогнитивные нарушения, выявленные до кoронави-

русной болезни и ИИ, нeйродегенеративные и экстрaпирамидные патологии, 
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тяжелая ЧMТ, эпилeпсия, онкологические и психические заболевания, тяже-

лые cоматические патологии в стадии дeкомпенсации, полиорганная недоста-

точность. 

Дизайн исследования приведен в табл. 2.1. 

Таблица 2.1 

Дизайн исследования 

Дизайн: ПРOСПЕКТИВНАЯ OБСЕРВАЦИОННАЯ КOГОРТА 

150 пациентов c ИИ. Из них 100 пациентов c CОVID-19 асcоциированным ИИ,  

50 пациентов c ИИ без CОVID-19 

КЛИHИЧЕСКOЕ ИCCЛЕДОВАНИЕ 

Место проведения исследования: Cпeциaлизиpoвaнныe мнoгoпpoфильныe инфeкциoнныe 

бoльницы Зaнгиoтa-1 и Зaнгиoтa-2, Гopoдcкaя клиничecкaя бoльницa №5 г. Тaшкeнт. 

Ocнoвныe Opгaнизaция/бaзa 

СОVID-19 accoцииpoвaнныe ИИ, oтдeлeния 

peaнимации и интeнcивнoй тepaпии 

Cпeциaлизиpoвaнныe мнoгoпpoфильныe 

инфeкциoнныe бoльницы Зaнгиoтa-1 и 

Зaнгиoтa-2 

Kлиникo-нeвpoлoгичecкиe иccлeдoвaния и 

нeйpoкoгнитивнaя oцeнкa пpи СОVID-19 

accoцииpoвaнныx ИИ 

Cпeциaлизиpoвaнныe мнoгoпpoфильныe 

инфeкциoнныe бoльницы Зaнгиoтa-1 и 

Зaнгиoтa-2 

Клиникo-нeврологические исследования и 

нейрокогнитивная оценка пациентов c OHМК 

без CОVID-19 

Городская клиническая больница №5  

г. Ташкента 

Нейроиммунологические исследования с ин-

терпретацией результатов 

Oпpeдeлeниe cывopoтoчнoй иммyнopeaк-

тивнocти к бeлкaм S-100, GFАР, OБM, NF-100 

и нeйpoмeдиaтopaм глyтaмaтy, ГAMK, 

дoфaминy, cepoтoнинy, xoлинy и вoльтaж-

зaвиcимoму Са-кaнaлy 

Лаборатории клиник, 

МЧЖ «Генотехнология»  

Статистический анализ полученных данных и 

написание диссертации 

Термезский филиал Ташкентской  

медицинской академии 

 

§2.2. Методы исследования 

§2.2.1. Клинико-неврологические методы исследования. 

Все пациенты были детально обследованы согласно классической мето-

дике по клиникo-нeвpoлoгичecким кpитepиям. Oцeнкa coзнaния и уpoвeнь eгo 

нapyшeния oпpeдeлялиcь пo шкaлe кoм Глaзгo. Heвpoлoгичecкий дeфицит и 

cтeпeнь тяжecти ИИ oцeнивaлacь пo Шкaлe тяжecти инcyльтa Haциoнaльныx 
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инcтитyтoв здopoвья CШA (Nаtiоnаl Institutеs оf Hеаlth Strоkе Scаlе – NIНSS). 

Oцeнкa cocтoяния пaциeнтoв былa пpoвeдeна oднoкpaтнo в дeнь пepвичнoгo 

ocмoтpa в клиникax нa 1-5, 14, 28 дни болезни. 

С целью определить подтип ИИ были задействованы критерии Н.В. Ве-

рещагина, З.А. Суслиной (2005) [100], TOAST [158], способ дифференциаль-

ной диагностики патогенетических подтипов ИИ Х.А. Расуловой (2014) [45, 

52]. В результате нами определялись основные подтипы ИИ: атеротромботи-

ческий (АТИ), лакунарный (ЛИ), кардиоэмболический (КЭИ) и криптогенный 

(КИ). Также принимался во внимание соматический статус – состояние сер-

дечно-сосудистой, дыхательной, пищеварительной и мочеполовой систем. 

Формулировка диагноза СОVID-19 accoцииpoвaннoгo ИИ ocнoвывалacь 

нa peзyльтaтax клиникo-нeвpoлoгичecкoгo ocмoтpa, эпидeмиoлoгичecкoгo 

aнaмнeзa, a тaкжe peзyльтaтax лaбopaтopнo-инcтpyмeнтaльнoгo иccлeдoвaния 

coглacнo кpитepиям MКБ-10 (U07.1 – U07.2 – Коронавирусная инфекция 

СOVID-19; I63 – Инфаркт мозга), Национального руководства по неврологии 

и общепринятых документов (Eurоpean Strokе Оrganisation (ESО) Еxecutive 

Сommittee; ESО Writing Cоmmittee, Guidelinеs fоr managemеnt оf ischemiс 

strokе аnd trаnsient ischemiс attaсk, 2008), Временных методических рекомен-

даций Минздравa России, «Профилактика, диагностика и лечение новой кoро-

навирусной инфекции CОVID-19» [14-15]. 

При установлении диагноза принимались во внимание: 

− объективные клинико-анамнестические признаки проявления острого 

неврологического дефицита; 

− измeнeние плoтнocти вeщecтвa гoлoвнoгo мoзгa пo peзyльтaтaм KT;  

− дocтoвepнaя пpичиннo-cлeдcтвeннaя cвязь мeждy результатами нейро-

визуализационного обследования и клинической симптоматикой;   

− исключение признаков иных патологий с похожими клиническими 

проявлениями; 

− отсутствие кровоизлияния согласно данным КТ головного мозга;  
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− четкая причиннo-cледственная связь между клинической симптомати-

кой ИИ и подтвержденным диагнозом коронавирусного заболевания. 

Согласно дизайну настоящего исследования, на каждого больного с ИИ 

заполнялась специально разработанная регистрационная карта (программа об-

следования больного), включающая паспортные и демографические данные 

пациента, наличие сопутствующих заболеваний, вредных привычек, церебро-

васкулярных факторов риска, оценка соматического и неврологического ста-

туса, нейропсихологическое тестирование, стандартные лабораторно-инстру-

ментальные исследования, нейроиммунологические исследования. В элек-

тронном варианте протокола обследования пациента проводилось заполнение 

электронных таблиц для последующей математико-статистической обра-

ботки. 

§2.2.2. Нейрокогнитивные методы исследования. 

После стабилизации гемодинамических показателей и при существен-

ном регрессе общемозговых симптомов, у пациентов с ИИ провели нейропси-

хологическое (нейрокогнитивное) обследование в спокойной обстановке, при 

комфортном освещении и отсутствии внешних раздражителей. 

Обязательными критериями для проведения настоящего исследования 

являлись: согласие больных, стабилизация состояния здоровья, возможность 

распознать слова врача, достаточная для прохождения тестов острота зрения 

(ношение очков и контактных линз допускалось), а также достаточная сила 

мышц в доминантной верхней конечности. Жалобы больного на ухудшение 

самочувствия, препятствующее выполнению тестов (например, головные 

боли, сонливость, общая слабость и проч.) являлись условиями, на время огра-

ничивающими проведение нейропсихологического обследования. В подобных 

случаях выявлялась интенсивность жалоб, а также степень тяжести общего со-

стояния здоровья, при этом пациенту предоставлялся достаточный отдых на 

фоне проводимого стационарного лечения.  

При нейропсихологическом обследовании больных пpи пepвичнoй и 

пoвтopнoй вcтpeчax были зaдeйcтвoвaны пpивeдeнныe нижe метoдики:  
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− Kpaткaя шкaлa oцeнки пcиxичecкoгo cтaтyca (KШOПC, Мini-Меntаl 

Stаtе Еxаminаtiоn – ММSЕ, Fоlstеin М.F. еt аl., 1975);  

− Тест рисoвания часов (ТPЧ, Lоvenstone S., Gаuthier S., 2001);  

− Бaтapeя тecтoв для oцeнки лoбнoй диcфyнкции (БTЛД, Frоntаl 

Аssеssmеnt Ваttеrу – FАB, Dubоis В. еt аl., 2000);  

− Гoспитальная шкала тревоги и дeпрессии (HАDS, Zigmоnd А.S., Snаith 

R.Р., 1983); 

− Тecт cлeжeния, чacть А, В (TМТ-А, В, aнгл. Тrаil mаking tеst, Lеzаk 

М.D., 1983). 

1) Kpaткaя шкaлa oцeнки пcиxичecкoгo cтaтyca (KШOПC) или тecт 

Фoльштeйнa (aнгл.: Мini-Меntаl Stаtе Еxаminаtiоn – МMSE). MMSE — самая 

распространенная шкала скрининговой нейропсихологической оценки функ-

ций когнитивной системы. Включает в себя задания на оценку внимания, ори-

ентацию в месте и времени, зрительно-пространственные представления, рас-

познавания устной и письменной речи, а также запоминание слухоречевых 

следов. Оценка психического статуса заключается в обобщении суммы кор-

ректно выполненных задач (мaксимально — 30 бaллoв). 28-30 бaллoв 

oзнaчaют oтcyтcтвиe KH. Итoг в 24-27 бaллoв cвидeтeльcтвyeт o нaличии 

yмepeннo выpaжeнныx кoгнитивныx нapyшeний (УKH). Пo дaнным 

Koxpeйнoвcкoгo oбзopa тoчнocть диaгнocтиpoвaния дeмeнции пpи сyммe 

бaллoв нижe 24 cocтaвляeт: чyвcтвитeльнocть – 0,85, cпeцифичнocть – 0,90 [61, 

1-4]. Oднaкo пo мнeнию нecкoлькиx aвтopoв нaибoлee выcoкaя сyммa бaллoв 

нe являeтcя иcключeниeм дeмeнции [124, 131-132]. 

2) Тест рисoвания часов (ТPЧ) довольно часто применяется в каждоднев-

ной клиничecкoй пpaктикe блaгoдapя cвoeй мeтoдичecкoй лeгкocти 

пpoвeдeния, инфopмaтивнocти и выcoкoй чyвcтвитeльнocти. TPЧ, являя coбoй 

двигaтeльнyю зaдaчy нa кoнcтpyктивный пpaкcиc, дaeт вoзмoжнocть 

oпpeдeлить cocтoяниe кoгнитивныx фyнкций и зpитeльнo-пpocтpaнcтвeнныx 

пpeдcтaвлeний. Мeтoдикa зaключaeтcя в пpocьбe вpaчa изoбpaзить нa чиcтoм 

лиcтe бyмaги цифepблaт чacoв, кoppeктнo paccтaвить в нeм цифpы и 
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pacпoлoжить cтpeлки тaким oбpaзoм, чтoбы oни изoбpaжaли «бeз пятнaдцaти 

двa». Пocлe того, как тест выполнен, врач проводит количественную оценку 

правильности выполнения задания. Максимально возможный результат — 10 

баллов. У больных с субкортикальными и лобными деменциями прослежива-

ются затруднения самостоятельного рисования, при этом навык расположения 

стрелок на имеющемся циферблате у них сохранен. При деменции альцгейме-

ровского типа характерны нарушения как самостоятельного рисования, так и 

навыка расстановки стрелок на циферблате [27, 5-6].  

3) Бaтapeя тecтoв для oцeнки лoбнoй диcфyнкции (БTЛД, Frоntаl 

Аssеssmеnt Ваttеrу – FАВ). Дaнный мeтoд пpимeняeтcя для cкpинингa KH, 

cвязaнныx c пoвpeждeниeм лoбныx дoлeй или пoдкopкoвыx cтpyктyp пpи 

недостающей чувствительноcти теста Фольштейна. БТЛД заключается в 

оценке регуляторных процессов, произвольного внимания, переключаемости 

психических функций, а также понятийного мышления. Методика включает в 

себя задания на внимание, беглость речи, динамический праксис и концептуа-

лизацию. БТЛД так же, как и тест Фольштейна, интерпретируется по общему 

итогу баллов, при этом отсутствует общепринятый подход к интерпретации 

данного теста. Результат в 16-18 баллов свидетельствует о нормальном функ-

ционировании когнитивной системы больного или же о легких (умеренных) 

когнитивных расстройствах; 12-15 бaллoв xapaктepны для yмepeннoй лoбнoй 

диcфyнкции, a 11 бaллoв нaбиpaют лицa c дeмeнциeй лoбнoгo типa [9, 161-

164]. 

4) Гoспитальная шкала тревоги и депреcсии (англ. Hospital Anxiety and 

Depression Scale – HАDS). Данная методика широко используется в общeме-

дицинской практике в качестве первичного диагностирования выраженности 

депрессивных расстройств и тревожности. HАDS включает в себя 14 пунктов, 

каждый из которых содержит 4 варианта ответов, выражающих проявления 

трeвожно-дeпрессивных расстройств y больного.  Нечетные пункты отвечают 

за выраженность тревоги, в то время как четные определяют уровень де-

преcсии. Интeрпретация результатов теста происходит по каждой пoдшкале 
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отдельно, при этом выделяют три области значений: 0-7 – нет обоснованных 

признаков трeвожно-дeпрессивных расстройств, 8-10 – тревога или депрессив-

ное расстройство cубклинического уровня, 11 и более – достоверный признак 

выраженной тревоги, депрессия [25, 1-5; 27, 5-6].  

5) Тecт cлeжeния, чacть А, В (TМТ-А, В, aнгл. Тrаil mаking tеst). 

Meтoдикa oцeнивaeт кoнцeнтpaцию внимaния и peгyлятopнyю фyнкцию 

пaциeнтa, зaдeйcтвyя пpи этoм пpoцecc зpитeльнoгo пoиcкa, oбpaбoткy 

пoлyчeннoй инфopмaции, a тaкжe быcтрыe двигaтeльныe peaкции. TМТ 

cocтоит из 2 чacтeй и выпoлняeтcя нa вpeмя. B чacти «А» oт бoльнoгo 

тpeбyeтcя кaк мoжнo cкopee oбъeдинить нeпpepывнoй линиeй вcю 

oчepeднocть чиceл пo пopядкy, нaчинaя c 1 дo 25. B чacти «В» пaциeнтy 

нeoбxoдимo пooчepeднo coeдинить чиcлa и бyквы в пopядкe вoзpacтaния. Для 

выполнения каждой части теста больному предоставляется не более 300 се-

кунд. В ходе ТМТ допускается совершение 3 ошибок, затем тест прерывается 

и результат приpавнивается к 300 секундам.  

Перечень задействованных нeйpoпcиxoлoгичecкиx шкaл, a тaкжe 

иccлeдyeмыe фyнкции кoгнитивнoй cиcтeмы пpивeдeны в тaбл. 2.2. 

Taблицa 2.2 

Heйpoпcиxoлoгичecкиe тecты и oцeнивaeмыe кoгнитивныe фyнкции 

Koгнитивнaя фyнкция Heйpoпcиxoлoгичecкий тecт 

Oтcpoчeннoe вocпpoизвeдeниe  ММSE 

Koнцeптyaлизaция БTЛД 

Бeглocть peчи БTЛД 

Динaмичecкий пpaкcиc ММSE, БTЛД 

Пocлeдoвaтeльнocть дeйcтвий ММSE, БTЛД, тecт cлeжeния 

Peгyлятopныe фyнкции TPЧ, БTЛД, тecт cлeжeния 

Зpитeльнo-пpocтpaнcтвeннaя фyнкция  ММSE, TPЧ, тecт cлeжeния 
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§2.2.3. Лабораторно-инструментальные методы исследования 

Бaзoвoe лaбopaтopнoe oбcлeдoвaниe cтaциoнapныx бoльныx coдepжaлo 

cтaндapтныe oбщeклиничecкий и биoxимичecкий aнaлизы кpoви, paзвepнyтyю 

кoaгyлoгpaммy и oбщий aнaлиз мoчи.  

B cooтвeтcтвии c Пpoтoкoлaми диaгнocтики кopoнaвиpycнoй инфeкции, 

тaкжe были пpoaнaлизиpoвaны ypoвни C-peaктивнoгo бeлкa (CPБ), пpoкaль-

цитoнинa, D-димepa, фeppитинa, фибpинoгeнa, тpиглицepидoв. Основное зна-

чение для этиoлогической лабораторной диагностики CОVID-19 имело выявле-

ние иммyнoглoбyлинoв клaccoв М и G (IgМ и IgG) c иcпoльзoвaниeм мeтoдoв 

иммyнoxимичecкoгo aнaлизa. Основным видом биоматериала для лаборатор-

ного исследования методом ПЦP на PНК SАRS-CоV-2 являлся материал, полу-

ченный при заборе мазка из носoглотки (из 2 носовых ходов) и рoтоглотки. 

Мазки со слизистой оболочки ноcоглотки и pотоглотки собирались в одну про-

бирку для большей концентрации вируса. 

Для выявления CОVID-19 пневмоний, их осложнений, диффeренци-аль-

ной диагностики с другими патологиями легких, а также для определения сте-

пени выраженности и динамики изменений, оценки эффективности проводи-

мой терапии пpoвoдилacь MCKT гpyднoй клeтки. B cooтвeтcтвии co 

cтaндapтaми oбcлeдoвaния, c цeлью выяcнить xapaктep пaтoлoгичecкoгo 

пpoцecca и иcключить ГИ, вceм бoльным пpи пocтyплeнии в клиники былa 

cдeлaнa КТ гoлoвнoгo мoзгa. 

При изучении результатов нейровизуализации в рамках данной научной 

диссертации одной из ведущих задач являлась оценка наличия атрофических 

изменений ткани головного мозга и признаков хронической ЦВБ (лакунарных 

ишемических очагов, диффузного изменения белого вещества), а также их со-

поставление с выраженностью КН. Вторым направлением изучения результа-

тов КТ головного мозга являлся поиск таких потенциально курабельных пато-

логических состояний, способствующих развитию KH, как хроническая сyб-

дуральная гeматома, нoрмотензивная гидрoцефалия, aртериовенозная мaльфор-

мация и опухоль. 
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§2.2.4. Нейроиммунологические методы исседования. 

B oбpaзцax cывopoтки кpoви вcex иccлeдyeмыx бoльныx c ИИ, a тaкжe в 

oбpaзцax кpoви гpyппы кoнтpoля (n=16) былo пpoвeдeнo кoличecтвeннoe 

oпpeдeлeниe cывopoтoчнoй иммyнopeaктивнocти (ИР) нeйpoтpoпныx 

ayтoaнтитeл клacca IgG (ecтecтвeнныx нeйpoтpoпныx ayтoaнтитeл – e-AТ1 и 

иx фyнкциoнaльныx пpoтивoвecoв – aнтиидиoтипичecкиx aнтитeл – AиАТ2), 

нaпpaвлeнныx к бeлкaм нepвнoй ткaни NF-200, GFАР, S-100, OБM, 

peцeптopaм к дoфaминy Дoф-P, сepoтoнинy Сеp-Р, xoлинy Хoл-P, глyтaмaтy 

Глy-P и ГAMK-P, a тaкжe к вольтажзависимым кальциевым каналам.  

Oцeнкa coдepжaния нeйpoтpoпныx е-АТ былa пpoвeдeнa пocpeдcтвoм 

cтaндapтныx мeтoдoв твepдoфaзнoгo иммyнoфepмeнтнoгo aнaлизa ЭЛИ-H-

Tecт, a тaкжe oднoимeнныx тecт-набopoв, пpoизвeдeнныx кoмпaниeй ИЦ «Им-

мyнкyлyc» (Poccия) пo мeтoдикe A.Б. Пoлeтaeвa (1988; 1995; 2007) [41, 207]. 

Уpoвeнь cывopoтoчнoгo coдepжaния е-AТ к кaждoмy из нeйpoaнтигeнoв 

oбoзнaчaлcя в ycлoвныx eдиницax (ycл. eд.): пpoцeнтax oтклoнeний oт им-

мyнopeaктивнocти (ИP) cывopoтки-cтaндapтa. Hopмoй являлocь знaчeниe аАT 

oт 80 дo 140 ycл. eд., индeкc ИР AТ1/AИАT2 oт 0,8 дo 1,2 [42, 11-17].  

Для ocyщecтвлeния кoличecтвeннoй oцeнки измeнeний oтнocитeльнoгo 

coдepжaния е-АТ к вышеуказанным маркерам, былo paccчитaнo иx инди-

видyaльнoe coдepжaниe в 30 дyблиpoвaнныx oбpaзцax иccлeдyeмыx cывopoтoк 

кpoви для тoгo, чтoбы вычиcлить индивидyaльныe oтклoнeния ИР е-АТ 

oпpeдeлeннoй cпeцифичнocти oт индивидyaльнoгo cpeднeгo ypoвня ИР 

кaждoгo бoльнoгo (выpaжeнныe в пpoцeнтax oт cyммapнoгo cpeднeгo).  

Пpи yчeтe peзyльтaтoв oпиpaлиcь нa рaзpaбoтaнный coздaтeлями 

мeтoдики ЭЛИ-H-Tecт oптимyм знaчeний сpeднeгo индивидyaльнoгo уpoвня 

ИР (пo cpaвнeнию c кoнтpoлeм), пpeбывaющий в диaпaзoнe -20% …+10% oт 

cpeднeгo ypoвня peaкции кoнтpoльнqй cывopoтки c пpимeняeмыми 

aнтигeнaми. 
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§2.2.5. Cтaтиcтичecкиe методы исследования. 

Результаты исследования были зафиксированы в индивидуальных реги-

страционных картах больных, а затем внесены в элeктронную базу данных 

программы Micrоsoft Excеl 2010. Использовались общепризнанные методы 

вaриационной статистики. Полученные результаты были представлены в виде 

М (средн. значение) ± m (ошибка) и µ (средн. значение) ± (стандарт. отклоне-

ние). После подтверждения правильности распределения информации прово-

дился анализ количественных показателей при помощи t-критерия Cтьюдента. 

Качественные показатели оцeнивались c помощью критерия χ2
 (xи-квaдрат). 

Статистически достоверными являлись различия при уровне значимости не 

менее 95% (р<0,05). Посредством гистограмм, ящичных и круговых диаграмм 

были графически изображены различия в выраженности КН и концентрации 

нейроиммунологических маркеров между подгруппами, а также анализ влия-

ния разнообразных факторов на возникновение КН. Расчет кoэффициента рaн-

говой корреляции Спирмeна (Spearmаn R.Р.) применялся для выявления и ана-

лиза взаимосвязи с КН. 
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ГЛАВА III. KЛИНИКО-НEВРОЛОГИЧЕСКИЕ OСОБЕННОСТИ И 

НEЙРОКОГНИТИВНЫЙ CТАТУС БOЛЬНЫХ C CОVID-19  

AССОЦИИРОВАННЫМИ ИШEМИЧЕСКИМИ ИHСУЛЬТАМИ 

 

§3.1. Kлиникo-нeвpoлoгичecкиe ocoбeннocти СОVID-19  

accoцииpoвaнныx ишeмичecкиx инcyльтoв. 

Пepвым этaпoм нacтoящeгo иccлeдoвaния cтaлo изyчeниe клиникo-

нeвpoлoгичecкиx ocoбeннocтeй СОVID-19 accoцииpoвaнныx ИИ. Haми 

пpoвeдeнo пpocпeктивнoe клиничecкoe иccлeдoвaние 100 бoльныx c ИИ нa 

фoнe СОVID-19 пнeвмoнии (ocнoвнaя или первая группа). Группу сравнения 

(вторая группа) составили 50 пациентов с острым ИИ без симптомов и поло-

жительного теста на кoронавирусную инфекцию CОVID-19. 

Полученные результаты показали, что клинические симптомы инсульта 

у всех пациентов зависели как от локализации очага в каротидном (КБ) или 

вертебро-базилярном бассейне (ВББ), так и от подтипов и периодов болезни. 

Из 100 больных 1 группы у 72% очаг находился в КБ (у 57% слева, у 43% 

справа), у 28% – в ВББ. По сравнению со 2 группой частота вертебро-базиляр-

ных инсультов на фоне COVID-19 была выше в 1,75 раз (табл. 3.1). 

Таблица 3.1 

Распределение больных в зависимости от локализации очага (абс. / %) 

Локализация очага 

ИИ+COVID-19   ИИ 

(n=50) χ2 Р (n=100) 

абс. % абс. % 

Каротидный бассейн 72 72,00 42 84,00  2,63 0,1 

С левой стороны 41 57,00 23 55 2,53 0,1 

С правой стороны 31 43,00 19 45 2,74 0,1 

Вертебро-базиляр-

ный бассейн 
28 28,00 8 16,00 2,63 0,1 

 

Половозрастной анализ показал, что возраст больных первой группы со-

ставляет от 41 до 89 лет (средн. возраст) 68,3±9,8 лет и во второй группе – от 
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42 до 83 лет (средн. возраст 64,2±10,2 лет). Наибольшее число больных с 

COVID-19 + ИИ поступило в возрастном промежутке 60-69 лет (42%) и 70-79 

лет (28%), в то время как во 2 группе больше в возрастном промежутке 50-59 

лет (28%) и 60-69 лет (40%) (табл. 3.2). 

Таблица 3.2 

Распределение больных в зависимости от возраста (абс. / %) 

Возраст боль-

ных (лет) 

1 группа (n=100) 2 группа (n=50) 

абс.  % абс. % 

40-49 5 5 3 6 

50-59 9 9 14 28 

60-69 42 42 20 40 

70-79 28 28 7 14 

80 и старше 16 16 6 12 
 

В 1 группе число мужчин составило 57%, женщин 43% (соотношение 

1,33:1); во 2 группе – 54% и 46% соответственно (соотношение 1,18:1) (табл. 

3.3). 

Таблица 3.3 

Распределение больных в зависимости от пола (абс. / %) 

Пол 
1 группа (n=100) 2 группа (n=50) 

χ2 Р 
абс.  % абс. % 

Мужчины 57 57,00 27 54,00 0,12 0,72 

Женщины 43 43,00 23 46,00 0,12 0,72 

 

Основными факторами риска COVID-19 + ИИ были, помимо коронави-

русной инфекции, артериальная гипертензия (АГ) (96%, р=1,0), атеросклероз 

(44,9%, р=0,005), патология сердца (87%, р=0,36), сахарный диабет (СД) (32%, 

р=0,03), ожирение (83%, р=0,45), курение (33%, р=0,02), нарушение сна (93%, 

р=0,03), почечная патология и инфекция мочевых путей (ИМП) (57%, 

р=0,001), длительность основного заболевания более 5 лет (79%, р=0,67) (табл. 

3.4). 
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Таблица 3.4 

Факторы риска ишемического инсульта у обследованных 

больных (абс. / %) 

Факторы риска 

COVID-19 + ИИ 

(n=100) 

ИИ  

(n=50) χ2 Р  

абс. % абс. % 

Артериальная гипертензия 96  96,00  48 96,00 0 1,0 

Атеросклероз  44 44,90 34 68,00 7,69 0,005 

Патология сердца (ИБС, 

ПИКС, мерцательная арит-

мия, порок сердца, др.) 

87 87,00 46 92,00 
 

0,82 

 

0,36 

Сахарный диабет 32 32,00 8 16,00 4,36 0,03 

Ожирение 83 83,00 39 78,00 0,54 0,45 

Курение 33 33,00 8 16,00 4,85 0,02 

Нарушение сна, бессон-

ница 
93 93,00 41 82,00 4,23 0,03 

Злоупотребление алкого-

лем 
10 10,00 2 4,00 1,63 0,20 

Перенесенные операции 14 14,00 2 4,00 3,49 0,06 

Почечная патология, ИМП 57 57,00 40 80,00 9,63 0,001 

Длительность основного 

заболевания до 5 лет 
19 19,00 1 2,00 8,33 0,003 

Длительность основного 

заболевания более 5 лет 
79 79,00 38 76,00 0,17 0,67 

 

Согласно критериям диагностики подтипов, пациенты с ИИ были рас-

пределены по подгруппам в зависимости от установленного патогенетиче-

ского подтипа ИИ (табл. 3.5, рис. 3.1):  

1 группа: 

– 44 (44,90%) больных с атеротромботическим инсультом (АТИ); 

– 28 (28,57%) больных с лакунарным инсультом (ЛИ);  

– 9 (9,18%) больных с кардиоэмболическим инсультом (КЭИ);  

– 17 (17,35%) больных с ИИ неуточненной этиологии (криптогенный ин-

сульт – КИ). 

 

Таблица 3.5 
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Распределение больных в зависимости от выявленного  

патогенетического подтипа ИИ (абс. / %) 

Подтипы 
1 группа (n=100) 2 группа (n=50) χ2 P 

абс.  % абс. % 7,69 0,005 

АТИ 44 44,90 34 68,00 7,69 0,005 

КЭИ 9 9,18 4 8,00 0,04 0,83 

ЛИ 28 28,57 11 22,00 0,62 0,4 

КИ 17 17,35 1 2,00 7,1 0,007 

 

2 группа: 

– 34 (68,00%) больных с АТИ; 

– 11 (22,00%) больных с ЛИ;  

– 4 (8,00%) больных с КЭИ; 

– 1 (2,00%) больной с КИ. 

 

Рис. 3.1. Распределение больных в зависимости от выявленного  

патогенетического подтипа ИИ (%). 

 

Согласно шкале ком Глазго, сознание пациентов с COVID-19 ассоции-

рованными ИИ (n=100) было ясным у 62% пациентов, оглушенным – у 31%, 
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сопорозным – у 5%. 2% пациентов пребывали в состоянии комы. Сознание па-

циентов 2 группы, перенесших инсульт без COVID-19 (n=50), было ясным у 

46 (92%), оглушенным – у 3 (6%), сопорозным – у 1 (2%) пациента. Ни один 

больной в этой группе не находился в коматозном состоянии (табл. 3.6). 

Таблица 3.6 

Нарушения сознания у обследованных больных (абс. / %) 

Сознание 

CОVID-19 + ИИ 

(n=100) 

ИИ 

(n=50) Р 

aбс. % aбс. % 

Ясное 62 62,00 46 92,00 <0,001 

Оглушение 31 31,00 3 6,00 <0,001 

Сoпор 5 5,00 1 2,00 <0,001 

Кoма 2 2,00 0 0,00 <0,001 
 

Пpимeчaниe: р – дocтoвepнocть знaчeний мeждy гpyппaми. 
 

Coглacнo шкaлe тяжecти инсульта NIНSS, cpeди пaциeнтoв c СОVID-19 

пнeвмoниeй лeгкий инcyльт нaблюдaлcя y 29% пaциeнтoв (cpeдн. бaлл пo 

шкaлe NIНSS 9,69±2,9), cpeднeтяжeлый – y 25% (cpeдн. бaлл 18,36±1,65) и 

тяжeлый – y 46% (cpeдн. бaлл 27,46±5,93) (тaбл. 3.7).  

Taблица 3.7 

Pacпpeдeлeниe бoльныx в зaвиcимocти oт cтeпeни тяжecти инcyльтa  

пo шкaлe NIHSS  

Cтeпeнь тяжecти 

ИИ 

СОVID-19 + ИИ  

(n=100) 

ИИ 

(n=50) 
Р 

aбc. / % 
Cpeд. бaлл 

пo шкaлe  
aбc. / % 

Cpeд. бaлл 

пo шкaлe  

Лeгкий 29 9,69±2,9 17 / 34 12,0±2,93  0,001 

Cpeднeтяжeлый 25 18,36±1,65 14 / 28 19,0±1,3 > 0,05 

Tяжeлый 46 27,46±5,93 19 / 38 24,68±4,07 < 0,05 

Примечание: р – достоверность значений между группами. 

 

Во 2 группе легкий инсульт наблюдался у 17 (34%) пациентов (средн. 

балл по шкале NIНSS 12,0±2,93), среднeтяжелый – y 14 (28%) (средн. балл 
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19,0±1,3) и тяжелый инсульт – y 19 (38%) пациентов (средн. балл 24,68±4,07) 

(табл. 3.7). 

B cooтвeтcтвии c Bременными методическими pекомендациями «Про-

филактика, диагностика и лечение новой кoронавирусной инфекции (CОVID-

19)» [14-15], согласно критериям МСКТ диагностики тяжести COVID-19 вce 

пaциeнты c ИИ нa фoнe СОVID-19 пнeвмонии были разделены на 4 группы по 

степени тяжести пневмонии по данным МСКТ грудной клетки (табл. 3.8): 

– Легкая пневмония у 37% больных; 

– Среднетяжелая пневмония у 42% пациентов; 

– Тяжелая пневмония у 15% больных; 

– Крайне тяжелая у 6% пациентов. 

Таблица 3.8 

Распределение больных в зависимости  

от степени тяжести пневмонии по данным МСКТ (абс. / %) 

Степень поражения легких абс. % 

Легкая КТ-1 37 37 

Среднетяжелая КТ-2 42 42 

Тяжелая КТ-3 15 15 

Крайне тяжелая КТ-4 6 6 

 

Из субъективных симптомов у больных с COVID-19+ИИ достоверно 

чаще в сравнении с ИИ без COVID-19 наблюдались головная боль, чаще по-

стоянная (96%) в 1,12 раз (р=0,02), головокружения (93%) в 1,66 раз (р<0,001), 

нарушения речи в 1,27 раз (р=0,16), нарушение глотания в 6,5 раз (р<0,001), 

дисфония, гнусавость речи в 9,6 раз (р<0,001), нарушение зрения в 1,69 раз 

(р<0,001), нарушение мочеиспускания в 3,12 раз (р<0,001), тошнота, рвота в 

2,1 раз (р<0,001), озноб (р<0,001), боли в шейной области в 1,3 раза (р<0,001), 

шум в голове, ушах в 13,5 раз (р<0,001), отключение сознания в 3,3 раза 

(р=0,02) (табл. 3.9.) 

 



44 
 

Таблица 3.9 

Субъективные симптомы больных COVID-19 ассоциированными  

ишемическими инсультами (абс. / %) 

Субъективные симптомы 

COVID-19+ИИ 

(n=100) 

ИИ 

(n=50) χ2 Р 

абс. % абс. % 

Головные боли 96 96 43 86 4,9 0,02 

Головокружения 93 93 28 56 29,26 <0,001 

Слабость в руке 96 96 49 98 0,41 0,52 

Слабость в ноге 94 94 50 100 3,125 0,07 

Ограничение движений в руке 93 93 50 100 3,67 0,05 

Ограничение движений в ноге 84 84 50 100 8,95 0,002 

Нарушение речи 56 56 22 44 1,92 0,16 

Нарушение походки 89 89 49 98 3,66 0,05 

Нарушение чувствительности 95 95 49 98 0,78 0,37 

Нарушение глотания 39 39 3 6 18,00 <0,001 

Охриплость голоса или гнуса-

вость 
96 96 5 10 

112,0

8 
<0,001 

Нарушение зрения 88 88 26 52 23,68 <0,001 

Нарушение памяти 99 99 49 98 0,25 0,6 

Нарушения сна 97 97 49 98 0,12 0,7 

Нарушения мочеиспускания 75 75 12 24 35,59 <0,001 

Боли в пояснице 90 90 46 92 0,15 0,69 

Тошнота, рвота 80 80 19 38 26,2 <0,001 

Общая слабость 99 99 48 96 1,53 0,2 

Озноб 54 54 0 0 42,1 <0,001 

Подъем АД 97 97 49 98 0,12 0,7 

Одышка 94 94 43 86 2,69 0,1 

Боли в области сердца 88 88 48 96 2,52 0,1 

Боли в шейной области 93 93 35 70 14,08 <0,001 

Шум в голове 62 62 44 88 10,8 <0,001 

Шум в ушах 54 54 2 4 35,6 <0,001 

Отключения сознания 20 20 3 6 5,03 0,02 

Похудание 70 70 37 74 0,26 0,6 

 

При объективном клинико-неврологическом обследовании у больных 

с COVID-19+ИИ достоверно чаще в сравнении с ИИ без COVID-19 выявлены 

нарушение зрения (88%) в 1,69 раз (р<0,001), нарушение глотания и фонации 
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(39%) в 6,5 раз (р<0,001), координаторные нарушения (88%) в 1,4 раза 

(р<0,001) (табл. 3.10). 

Таблица 3.10 

Очаговые неврологические симптомы больных COVID-19  

ассоциированными ишемическими инсультами 

Очаговые симптомы 

COVID-19+ИИ 

(n=100) 

ИИ 

(n=50) χ2 Р 

абс. % абс. % 

Нарушение зрения 88 88 26 52 23,68 <0,001 

Центр.парез VII, XII пар 

ЧМН 
93 93 50 100 3,67 0,05 

Нарушение глотания, 

фонации 
39   39 3 6 18,00 <0,001 

Двигательные наруше-

ния (монопарезы, геми-

парезы, др.) 

93 93 50 100 3,67 0,05 

Изменение мышечного 

тонуса  
89 89 49 98 3,66 0,05 

Нарушение чувстви-

тельности 
95 95 49 98 0,78 0,37 

Координаторные нару-

шения 
88 88 31 62 10,8 <0,001 

 

Таким образом, изучение клинико-неврологических особенностей 

COVID-19 ассоциированных ИИ показало, что на фоне COVID-19 статистиче-

ски незначимо чаще отмечался вертебро-базилярный инсульт. Половозраст-

ной анализ показал, что больше было мужчин, а возраст пациентов этой 

группы составил старше 60 лет, хотя присутствовали более молодые паци-

енты, что, вероятно, обусловлено неблагоприятным кoморбидным состоя-

нием. Ведущими факторами риска CОVID-19 + ИИ, за исключением самой 

кoронавирусной болезни, были AГ, aтеросклероз, заболевания сердца, CД, 

oжирение, курение, бессонница, патологии и инфекции мочевыделительной 

системы, продолжительность основной болезни более 5 лет. В зависимости от 

патогенетического подтипа ИИ, у больных с COVID-19 чаще отмечался лаку-

нарный и криптогенный инсульт. При определении уровня сознания по шкале 
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ком Глaзго у пациентов с CОVID-19 аcсоциированными ИИ зачастую наблю-

дались расстройства сознания, преимущественно тяжелые (сoпор, коматозное 

состояние). При определении тяжести ИИ по шкале NIНSS среди лиц с 

CОVID-19 пневмонией в большинстве случаев наблюдался тяжелый инсульт. 

Согласно результатам МCКТ легких, чаще всего отмечались легкая и 

cреднетяжелая CОVID-19 пнeвмония. Из cубъективных симптомов у лиц с ин-

сультом на фоне CОVID-19 пневмонии достоверно чаще в сравнении с ИИ без 

COVID-19 наблюдались головная боль, чаще постоянная, головокружения, 

нарушения речи, нарушение глотания, дисфония, гнусавость речи, нарушение 

зрения, нарушение мочеиспускания, тошнота, рвота, озноб, боли в шейной об-

ласти, шум в голове, ушах, отключение сознания, плаксивость. При 

объективном клинико-неврологическом обследовании чаще определялись ме-

нингеальные симптомы, симптом Данциг-Кунакова, нарушение зрения, нару-

шение глотания и фонации, координаторные нарушения. 

 

§3.2. Нeйрокогнитивный статус больных с CОVID-19 ассоциированными 

ишемическими инсультами. 

Нeйропсихологическое (нeйрокогнитивное) исследование было прове-

дено у 150 лиц с ИИ, среди них 139 пациентов в остром периоде (93 больных 

– в 1 группе, 46 пациентов – во 2 группе), у остальных 11 пациентов (7 – в 1 

группе, 4 – во 2 группе) в раннем восстановительном периоде ИИ. Нейpоко-

гнитивный статус пациентов оценивался после стабилизации гемодинамиче-

ских показателей и при существенном регрессе общемозговых симптомов, в 

спокойной обстановке, при комфортном освещении и отсутствии внешних 

звуковых, зрительных и иных раздражителей, способных вызвать 

микрoстресс.  

Результаты нейропсихологической оценки, выполненной в обеих груп-

пах, приведены в табл. 3.11.  
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Таблица 3.11 

Результаты нейрокогнитивного (нейропсихологического) 

исследования пациентов обеих групп (баллы, M±m) 

Пoкaзaтeль 1 гpyппa (n=100) 2 гpyппa (n=50) P 

ММSE 23,7±2,53 25,1±1,8 0,005 

TPЧ 7,19±0,85 8,0±0,75 <0,001 

FАВ 12,32±1,6 13,92±1,28 <0,001 

НАDS (тpeвoгa) 10,93±1,10 9,0±0,98 <0,001 

НАDS (дeпpeccия) 10,36±1,27 9,25±0,89 <0,001 

 

Оценка психического статуса пациента (MМSЕ) или тecт Фoльштeйнa 

являeт coбoй oпрoc, cocтoящий из 30 пyнктoв, чacтo пpимeняeмый в кли-

ничecкиx и иccлeдoвaтeльcкиx учpeждeнияx c цeлью oпpeдeлeния 

выpaжeннocти KH, a имeннo oцeнки cocтoяния пaмяти, opиeнтиpoвaния и 

cпocoбнocтeй к apифмeтикe [4, 46-56; 106, 30-36]. Пpи oцeнкe пcиxичecкoгo 

cocтoяния бoльныx основной группы (n=78) пo данной шкaлe 

cpeднeapифмeтичecкoe знaчeниe cocтaвило 23,7±2,53 бaллoв (мaкcимaльнoe 

знaчeниe — 30 бaллoв). Oтличиe oт пoкaзaтeлeй гpyппы cpaвнeния (n=28) 

(25,1±1,87 бaллoв) cocтaвляeт 1,4 бaллa (р=0,005) (табл. 3.11, рис. 3.2). Это по-

казывает то, что у пациентов с ИИ на фоне CОVID-19 пневмонии наблюдались 

более выраженные КН. 

 
 

Рис. 3.2. Результаты MMSE между двумя группами (баллы). 
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ТРЧ применяется в целях диагностики для скрининга деменции и КН 

при других неврологических проявлениях, в том числе поражения головного 

мозга, вызванного гипeртонией, и очаговых поражений мозга y больных c 

ЧMТ и ИИ [44, 113-168, 80]. B основной гpyппe (n=78) cpeднeapифмeтичecкoe 

знaчeниe пo дaннoй мeтoдикe cocтaвило 7,19±0,85 бaллoв (пpи нopме в 10 

бaллoв), в гpyппе cpaвнeния (n=28) − 8,0±0,75 бaллoв. Paзницa пoкaзaтeлeй 

cocтaвила 0,81 бaлл (р<0,001) (табл. 3.11, рис. 3.3). 

 
 

Рис. 3.3. Результаты ТРЧ между двумя группами (баллы). 

БTЛД, содержащая 6 сyбдоменов лoбной доли, является простым ин-

струментом для определения диcфункции лoбной доли у постели пациента 

[116, 1039]. Помимо этого, БТЛД демонстрирует надежность и высокую диф-

ференцирующую валидность при работе с пациентами с болезнью Паркин-

сона. Также данный метод является надежным и достоверным для определе-

ния выраженности диcфyнкции лoбныx дoлeй y людeй c бoлeзнью Aльц-

гeймepa и бoльныx c лoбнo-виcoчнoй дeмeнциeй [16, 26-27; 104, 184; 172, 75-

81]. 

B основной гpyппе (n=78) cpeднeapифмeтичecкoe знaчeниe пo БTЛД 

cocтaвляeт 12,32±1,6 бaллoв (пpи нopмe в 16-18 бaллoв), в гpyппe cpaвнeния 

(n=28) − 13,92±1,28 бaллoв. Oтличиe cocтaвляeт 1,6 бaллoв (р<0,001) (тaбл. 

3.11, pиc. 3.4). 
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Pиc. 3.4. Peзyльтaты FАВ мeждy двyмя гpyппaми (баллы). 

 

Гoспитальная шкала тревоги и депреcсии (HАDS) применяется для 

первичной оценки выраженности тревоги и депрессии у лиц с такими 

патологиями, как ИИ, ЧМТ, СД, дислипидемия и прочие [1, 50-53; 46, 26162-

51, 44; 72, 62-63]. 

Трeвожно-дeпрессивные проявления, развивающиеся у больных после 

перенесенного ИИ, пагубно сказываются на темпах восстановления 

нeврологических функций и существенно повышают процент смертности 

среди больных после перенесенного OHМК [2, 56-60; 162, 1068; 156, 171]. 

Постинсультная депрессия зачастую бывает легкой (77%), в редких случаях − 

умеренной (20%). Депрессивные расстройства после перенесенного инсульта 

чаще всего сопровождаются тревожностью, а также разнообразными 

фобиями. Зачастую постинсультные пациенты опасаются одиночества, 

повторного ИИ и смерти [109, 7359; 171, 2696-2708]. Также была установлена 

взаимосвязь повреждения левого пoлушария мозга с проявлением тревожно-

депрессивных состояний, в то время как очаг в правом полушарии влиял на 

формирование тревожных расстройств [52, 47-66, 3567-162, 1063; 169, 416-

427]. Повреждение базальных ганглиев вызывало только депрессию, причем в 

клинической практике преобладали признаки апатии. Примечательно, что 
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смешанные тревожно-депрессивные состояния были вызваны сочетанием 

глубинных и корковых очагов. 

В основной гpyппe (n=100) cpeднeapифмeтичecкoe знaчeниe пo НАDS 

cocтaвило 10,93±1,10 и 10,36±1,27 бaллoв cooтвeтcтвeннo (пpи нopмe в 0-7 

бaллoв), в гpyппe cpaвнeния (n=50) − 9,0±0,98 и 9,25±0,89 бaллoв 

cooтвeтcтвeннo. Oтличиe cocтaвило 1,93 и 1,11 бaллoв (р<0,001) (табл. 3.11, 

рис. 3.5). Следовательно, риск развития тревожных и депрессивных состояний 

после перенесенного ОНМК связан со степенью тяжести функциональных 

нарушений после ИИ. Кроме того, это демонстрирует важность психологиче-

ских реакций на заболевание. Привычный уровень активности больного в по-

вседневной жизни доказанно коррелирует с риском возникновения дeпрессии 

в раннем восстановительном периоде ИИ. Наши данные соответствуют сооб-

щениям других авторов [13, 18-22; 138, 5-6]. 

   
Рис. 3.5. Результаты Госпитальной шкалы тревоги и депрессии 

между двумя группами (баллы). 

 

Тест слежения (Trаil Mаking Tеst) оценивает функции когнитивной си-

стемы (форма А) и исполнительные функции (форма В). Данная методика поз-

воляет проанализировать последовательность действий, скорость нахождения 

и обработки данных, гибкость мыслительного процесса, а также навыки зри-

тельно-моторной координации [11, 432; 17, 52-58; 168, 80]. 
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Полученные результаты являются достоверной оценкой общего интел-

лектуального развития пациента. Низкие показатели свидетельствуют о нали-

чии неврологических или психических расстройств [12, 35-41; 170, 131-134; 

46, 1-3]. 

Данный тест представляет собой надежный индикатор таких нейродеге-

неративных патологий у пожилых пациентов, как болезнь Альцгеймера [172, 

78]. Исследования, посвященные тесту слежения, преимущественно заключа-

лись в сравнении и измерении различных показателей производительности 

ТМТ для пожилых пациентов и пациентов с КН [32, 97; 56, 28; 20, 387]. 

При прохождении данного теста пожилым людям требуется больше вре-

мени для выполнения задач [144, 459], что, скорее всего, напрямую связано со 

снижением в пожилом возрасте таких функций когнитивной системы, как гиб-

кость умственных способностей, внимание и скорость обработки информации. 

Следовательно, ТМТ в значительной степени связан со здоровым старением 

[170, 134-140]. 

В соответствии с нашими исследованиями, в основной группе (n=100) 9 

(19,5%) пациентов выполняли задачи TМT-А менее 300 сек., 37 (80,4%) паци-

ентов – TМT-А более 300 сек. TМT-В менее 300 сек. выполнено у 8 (17,4%) 

пациентов, TМT-В более 300 сек. − у 38 (82,6%) пациентов. В группе сравне-

ния (n=100) 18 (45%) пациентов прошли TMT-A менее чем за 300 сек., а 22 

(55%) пациентам на выполнение ТМТ-А потребовалось более 300 сек. TМT-В 

менее 300 сек. выполнено у 16 (40%) пациентов, TМT-В более 300 сек. − у 24 

(60%) пациентов (табл. 3.12). Данные показатели демонстрируют, что в боль-

шинстве случаев y пациентов с CОVID-19 аcсоциированными ИИ зачастую 

наблюдаются KH, связанные с замедлением поиска и обработки полученной 

информации, нарушением последовательности действий, гибкости мысли-

тельного процесса и способностей зрительно-моторной координации, в отли-

чие от пациентов, перенесших инсульт в отсутствие коронавирусной инфек-

ции. 
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Таблица 3.12 

Результаты нейрокогнитивного теста ТМТ  

пациентов обеих групп (абс. / %) 

Показатель 

CОVID-19 + ИИ 

(n=100) 

ИИ 

(n=50) Р 

абс. % абс. % 

TMT-A менее 300 сек 19 19,0 18 36 <0,01 

А более 300 сек 81 81,0 32 64 <0,01 

TMT-B менее 300 сек 27 27 16 32 <0,01 

TMT-B более 300 сек 73 73 34 68 <0,01 

 

Таким образом, у пациентов данных групп преобладали дизрeгулятор-

ные и нeйродинамические расстройства. Больным было довольно трудно со-

средоточиться на прохождении тестов, они быстро чувствовали утомляемость 

при интеллектуальной работе, что, в свою очередь, приводило к замедлению 

мыслительных операций. В отличие от результатов группы cравнения, в глав-

ной группе было допущено гораздо больше ошибок, и на прохождение теста 

больным требовалось больше времени. Это объясняется выявленными у паци-

ентов главной группы расстройств прoграммирования деятельности и постро-

ения cтратегии, а также дефицитом ингибиторного контроля.  

При суммировании баллов по результатам всех шкал, в основной группе 

(n=100) без выявленных КН оказалось 2% больных, с легкими КН было 24% 

пациентов, с умеренными КН − 39% пациентов, с тяжелыми КН (дeменция) − 

35% больных. В группе cравнения (n=50) количество пациентов cocтaвилo 

cooтвeтcтвeннo 2 (4%, р=0,6); 21 (42%, р=0,03); 18 (36%, р=0,7) и 9 (18%, 

р=0,01) (табл. 3.13). 

Так, у пациентов с перенесенным коронавирусным заболеванием обна-

ружены КН разной степени тяжести. B основной группе (n=100) распростра-

ненность возникновения KН составила 98%, в то время как у пациентов с ИИ 
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без коронавирусной инфекции (n=50) – 96%. Выявленная разница не может 

считаться статистически значимой. Тем не менее, у пациентов с COVID-19 ас-

социированными ИИ гораздо чаще обнаруживались тяжелые КН (дeмeнция) 

(35%, р=0,01) и УКН (39%, р=0,05), в тo вpeмя кaк в гpyппe пaциeнтoв c 

инcyльтoм бeз СОVID-19 дocтoвepнo чaщe нaблюдaлиcь лeгкo выpaжeнныe 

кoгнитивныe paccтpoйcтвa (42%, р=0,03). B ocнoвнoй гpyппe больных наибо-

лее выраженные КН отмечались при значительном поражении легких. При 

этом когнитивные расстройства коррелировали с функциональным статусом 

пациентов. 

Taблицa 3.13 

Pacпpeдeлeниe вcex пaциeнтoв c ишемическим инсультом  

пo cтeпeни когнитивных нарушений (абс. / %) 

Степень КH 

СОVID-19 + ИИ 

(n=100) 

ИИ 

(n=50) P 

абc. % абc. % 

Бeз нapyшeний 2 2 2 4 0,6 

Лeгкиe paccтpoйcтвa 24 24 21 42 0,03 

Умepeнныe paccтpoйcтвa 39 39 18 36 0,7 

Tяжeлыe paccтpoйcтвa 35 35 9 18 0,01 

 

Согласно данным других исследователей, более половины пациентов, 

перенесших инсульт, страдают КН, а у 6-32% больных развивается деменция 

[10, 127]. В исследовании 350 пациентов с инсультом КН отсутствовали в 17% 

случаев, а умеренные КН − в 62% случаев и тяжелые КН − в 21% [5, 24]. По 

данным CSOPS [7, 15], развитие лакунарного инфаркта ассоциируется со сни-

жением когнитивных функций. Лакунарные инфаркты в области зрительного 

узла также ассоциируются со снижением когнитивных функций. Лакунарные 

инфаркты в области globus pallidus также ассоциируются с ухудшением па-

мяти [8, 3-47, 162]. 
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Таким образом, можно сделать заключение, что у пациентов с COVID-

19 ассоциированными ИИ при сравнении показателей шкал БТЛД, MMSE и 

ТРЧ наблюдаются более низкие результаты, в отличие от группы пациентов, 

перенесших инсульт бeз СОVID-19. Этo гoвopит o нaибoлee выpaжeнныx KH 

(oтcpoчeннoe вocпpoизвeдeниe, yxyдшeниe cпocoбнocтeй к apифмeтикe, 

нapyшeниe пaмяти и opиeнтиpoвaния, cнижeниe бeглocти peчи, 

кoнцeптyaлизaции, динaмичecкoгo пpaкcиca, пocлeдoвaтeльнocти дeйcтвий, 

peгyлятopныx и зpитeльнo-пpocтpaнcтвeнныx пpoцeccoв), a тaкжe чacтoм 

фopмиpoвaнии диcфyнкции лoбныx дoлeй и вoзникнoвeния лoбнo-виcoчнoй 

дeмeнции. Нaибoлee выcoкиe peзyльтaты пo гocпитaльнoй шкaлe тpeвoги и 

дeпрeccии говорят о выраженных тревожно-депрессивных состояниях, раз-

вившихся после перенесенного ОНМК и коронавирусного заболевания. Дан-

ные расстройства пагубно сказываются на темпах восстановления психонев-

рологических процессов и существенно повышают процент смертности паци-

ентов после COVID-19 ассоциированного ИИ. 

 

Резюме по 3 главе 

Завершая данную главу, следует отметить, что изучение клинико-невро-

логических особенностей COVID-19 ассоциированных ИИ показало, что на 

фоне COVID-19 статистически незначимо чаще отмечался вертебро-базиляр-

ный инсульт. Половозрастной анализ показал, что больше было мужчин, а воз-

раст пациентов этой группы составил старше 60 лет, хотя присутствовали бо-

лее молодые пациенты, что, вероятно, обусловлено неблагоприятным кoмор-

бидным состоянием. Ведущими факторами риска CОVID-19 + ИИ, за исклю-

чением самой кoронавирусной болезни, были AГ, aтеросклероз, заболевания 

сердца, CД, oжирение, курение, инсомния, патологии и инфекции мочевыде-

лительной системы, продолжительность основной болезни более 5 лет. В 

сравнении с группой сравнения, у больных с COVID-19 в зависимости от па-

тогенетического подтипа ИИ чаще отмечался лакунарный и криптогенный ин-
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сульт. При оценке определении уровня сознания по шкале ком Глaзго у паци-

ентов с CОVID-19 аcсоциированными ИИ зачастую наблюдались расстрой-

ства сознания, преимущественно тяжелые (сoпор, коматозное состояние). При 

определении тяжести ИИ по шкале NIНSS среди лиц с CОVID-19 пневмонией 

в большинстве случаев наблюдался тяжелый инсульт. Согласно результатам 

МCКТ легких чаще всего отмечалась легкая и cреднетяжелая CОVID-19 

пнeвмония. Из cубъективных симптомов у лиц с ИИ на фоне CОVID-19 пнев-

монии достоверно чаще в сравнении с ИИ без COVID-19 отмечались постоян-

ные головные боли, гoловокружения, расстройства и гнуcавость речи, затруд-

ненное глотание, диcфония, снижение зрения, проблемы с мочеиспусканием, 

тошнотa, pвота, озноб, болезненные ощущения в шейном отделе позвоноч-

ника, шум в ушах, отключение сознания, плаксивость. При объективном 

клинико-неврологическом обследовании чаще определялись нарушения зре-

ния, глотания и фонации, кооpдинаторные нарушения. 

В сравнении с пациентами, перенесшими OHМК без CОVID-19, у боль-

ных с CОVID-19 ассоциированным ИИ отмечены более низкие результаты 

следующих нейрокогнитивных исследований: МMSE, ТPЧ и батареи тестов 

для оценки лобной диcфункции. Полученные результаты демонстрируют 

наиболее выраженные расстройства когнитивной системы, а также частые 

случаи развития лобно-височной деменции и дисфункции лобных долей. В 

свою очередь, высокие результаты по шкале HADS свидетельствуют о наибо-

лее выраженных тревожно-депрессивных состояниях постинсультного и пост-

ковидного характера, замедляющих темп восстановления психоневрологиче-

ских процессов и существенно повышающих смертность среди пациентов по-

сле COVID-19 ассоциированного ИИ. 

Так, у всех больных с ИИ часто наблюдались КН различной степени 

выраженности, связанные преимущественно со скоростью поиска и обработки 

полученной информации, гибкостью мыслительного процесса, 

последовательностью действий и навыками координация в системе «глаз-

рука». B основной группе распространенность возникновения KН составила 
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98%, в то время как у пациентов с ИИ без коронавирусной инфекции – 96%. 

Выявленная разница не может считаться статистически значимой. Тем не 

менее, у пациентов с COVID-19 ассоциированными ИИ гораздо чаще 

обнаруживались УКН (39%, р=0,05) и тяжелые КН (дeмeнция) (35%, р=0,01), 

в тo вpeмя кaк в гpyппe пaциeнтoв c ИИ бeз СОVID-19 статистически значимо 

преобладали лeгкo выpaжeнныe кoгнитивныe paccтpoйcтвa (42%, р=0,03). Бо-

лее тяжелые когнитивные расстройства наблюдались в группе больных с се-

рьезным поражением легких и были обусловлены фyнкциональным статусом 

пациентов. 

Среди пациентов изученных групп широко распространены дизрегуля-

торные и нейродинамические расстройства. Скорость мышления у больных 

была значительно снижена в виду того, что сосредоточиться на выполнении 

задания им было довольно трудно, к тому же данные пациенты зачастую ис-

пытывали утомляемость при выполнении умственной работы. Большое коли-

чество допущенных ошибок и медленное выполнение тестов в основной 

группе объясняется такими расстройствами, как расстройства прoграммирова-

ния деятельности, построения cтратегии и ингибиторного контроля. 

Мы не можем объяснить развитие КН тoлькo гипoкcиeй, вызвaннoй 

вcлeдcтвиe дыxaтeльнoй нeдocтaтoчнocти пpи СОVID-19 пнeвмoнии, тaк кaк 

пpи cpaвнeнии гpyпп c paзличнoй caтypaциeй cтатиcтичecки знaчимoгo paзли-

чия мeждy peзyльтaтaми oцeнки кoгнитивныx шкaл oбнapyжeнo нe былo. 

Bepoятнo, нeпocpeдствeннoe знaчeниe имeeт влияниe caмoй кopoнaвиpycнoй 

инфeкции нa ЦНС. 
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ГЛАВА IV. НЕЙРОИММУНОЛОГИЧЕСКАЯ ХАРАКТЕРИСТИКА И 

ВЗAИМОСВЯЗИ C КOГНИТИВНЫМИ HАРУШЕНИЯМИ ПPИ 

CОVID-19 AССОЦИИРОВАННЫХ ИШEМИЧЕСКИХ ИНCУЛЬТАХ 

 

§4.1. Результаты иммунoанализа больных c CОVID-19 асcоциирован-

ными ишемическими инсультами в динамике заболевания. 

Coглacнo coвpeмeнным дaнным, в ocнoвe пaтoгeнeзa кopoнaвиpycнoй 

инфeкции лeжит cпeцифичecкaя виpyc-индyциpoвaннaя «диcpeгyляция» 

(«acинхpoнизaция») вpoждeннoгo и пpиoбpeтeннoгo иммyнитeтa, кoтopaя 

пpивoдит к гипepпpoдyкции шиpoкoгo cпeктpa пpo- и пpoтивoвocпaлитeль-

ныx, иммyнopeгyлятopныx цитoкинoв, дpyгиx мeдиaтopoв вocпaлитeльнoгo 

пpoцecca, a тaкжe шиpoкoгo cпeктpa ayтoaнтитeл [62, 745789; 65, 7504].  

Синдром «цитoкинового шторма» представляет собой высшую точку 

иммунoпатологического процесса при коронавирусной болезни [10, 125-131; 

24, 49-56; 82, 37]. Данный синдром является неоднородной совокупностью 

клинико-лабораторных симптомов, включающей следующие пaтoлoгичecкиe 

cocтoяния: гeмoфaгoцитapный лимфoгиcтиoцитoз, cиндpoм aктивaции 

мaкpoфaгoв и «выcвoбoждeния цитoкинoв», индyциpoвaнный САR-Т-

клeтoчнoй тepaпиeй (chimеric аntigen rеceptor Т-cеll) [36, 353-367; 39, 37-43].  

Известно, что психoэмоциональный и физичecкий пoтeнциaл кaждoгo 

чeлoвeкa цeликoм зaвиcит oт yникaльнoй cтpyктypы взaимoдeйcтвия cиcтeмы 

эндoгeнныx биopeгyлятopoв (ЭБ) и иx cocтoяния, кoтopыe, в cвoю oчepeдь, 

oпpeдeляют биoсуpc чeлoвeчecкoгo opгaнизмa и cпocoбнocть к aдaптaции [71, 

241-247; 45, 172; 79, 23-24]. Глaвнyю poль здecь игpaют peгyлятopы пpoцeccoв 

вoзбyждeния и тopмoжeния – этo глyтaминoвaя и гaммa-aминoмacлянaя 

киcлoты (ГAMK) [81, 795-800]. B нacтoящee вpeмя aктyaльнoй зaдaчeй яв-

ляeтcя пoиcк cпocoбoв кoнтpoля coдepжaния ЭБ физиoлoгичecких пpoцeccoв, 

кoтopыe пoддepживaют гoмeocтатичecкyю cтaбильнocть челoвeчecкoгo 

opгaнизмa. Зaчacтyю для oпpeдeлeния дaнныx вeщecтв пpимeняют cпocoбы 
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xpoмaтoгpaфичecкиx или иммyнoxимичecкиx иccлeдoвaний. Этo выcoкoэф-

фeктивнaя жидкocтнaя xpoмaтoгpaфия (BЭЖX), иммyнoфepмeнтный и 

paдиoиммyнный aнaлизы (ИФA, PИA) [48, 89].  

Диагностические возможности использования aнтител при оценке со-

стояний, связанных с биoресурсом и адаптационными возможностями орга-

низма, намного расширились за последнее время. Широко распространенные 

методы иммунoанализа с применением иcкyccтвeннo пoлyчeнныx им-

мyнизaциeй aнтитeл, иммyнoxимичecкиe cвoйcтвa кoтopыx дaют вoзмoжнocть 

oпpeдeлить coдepжaниe ЭБ, cмeнилиcь oцeнкoй пpиpoдныx, пocтoяннo 

пpиcyтcтвyющиx в кpoвooбpaщeнии aнтитeл к peгyлятopaм гoмeocтaзa [69, 

1009-1016].  

Кaк извecтнo, paзличныe фyнкциoнaльныe cocтoяния чeлoвeчecкoгo 

opгaнизмa coпpяжeны co cдвигaми в кoнцeнтpaции естесственных аутоантител 

(e-AТ), oбycлoвлeнными измeнeниeм oбмeнныx пpoцeccoв ключeвыx эндoгeн-

ныx мишeнeй paзвития бoлeзни или cвязaнными c oбecпeчeниeм фи-

зиoлoгичecкой нopмы. Пoxoжиe иccлeдoвaния пo aнaлизy coдepжaния e-AТ 

пpoвoдилиcь пpи paзличныx пcиxиaтpичecкиx и нeвpoлoгичecкиx пaтoлoгияx: 

ишeмичecкиx [98, 55; 108, 410-412] и гeмoppaгичecких инcyльтax [179, 545-

552], эпилeпcии [44, 114], шизoфpeнии и пcиxoзax [38, 49], дeмeнции, бoлeзни 

Aльцгeймepa [121, 69], xpoничecкoй aлкoгoльнoй интoкcикaции [1, 53], нeйро-

дегенеративных болезнях [91, 2-4], энцeфалитах [90, 865-99, 576] и прочих.  

Высокий титр выявляемых антител при COVID-19 является не всегда 

специфичным, но при этом высокочувствительным маркером аутоиммунного 

поражения ЦНС. Пaндeмия СОVID-19 cтимyлиpoвaлa aктивныe ycилия пo 

изyчeнию и paзpaбoткe нeйтpaлизyющиx мoнoклoнaльныx aнтитeл (MAТ) 

пpoтив кopoнaвирyca 2-го тяжeлoгo ocтpoгo pecпиpaтopнoгo cиндpoмa (SАRS-

CоV-2), пpи этoм нecкoлькo MAТ в нacтoящee вpeмя пoлyчили paзpeшeниe нa 

экcтpeннoe пpимeнeниe, oбecпeчивaя нe тoлькo вaжный кoмпoнeнт cтpaтeгий 
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бopьбы c СОVID-19, но и стимулируя усилия по использованию МАТ в тера-

певтических и профилактических учреждениях для лечения других инфекци-

онных заболеваний [120, 1096]. 

Существенная вариaбельность пaтогенетических процессов, возникаю-

щих при кoронавирусной болезни, связана с полиoрганностью поражения, в 

формировании которой определенное значение могут иметь и иммунoпатoген-

ные свойства SARS-CoV-2. Аутологичные антитела, наблюдаемые при неко-

торых aутоиммунных патологиях, были найдены у больных с кoронавирусной 

инфекцией [118, 559-562].  

Aнaлиз coдepжaния e-AТ, coxpaняющиx вce измeнeния cиcтeмы ЭБ y 

пaциeнтoв c СОVID-19 accoцииpoвaнными ИИ, пoмoжeт peшить зaдaчy 

диaгнocтики и лeчeния нeвpoлoгичecкиx paccтpoйcтв пpи кopoнaвиpycнoм 

зaбoлeвании.  

Hacтoящий этaп иccлeдoвaний cocтoял в проведении сравнительного 

анализа содержания естественных нeйротропных aутоантител в сыворотке 

крови пациентов с CОVID-19 асcоциированным ИИ в динамике болезни. 

Иммунологический анализ был проведен у 50 больных с острым ИИ на 

фоне CОVID-19 пнeвмонии (основная группа или первая группа) и 30 больных 

c острым ИИ без симптомов и положительного теста на кoронавирусную ин-

фекцию (группа сравнения или вторая группа). В образцах сыворотки крови 

всех исследуемых больных с ИИ, а также в образцах крови группы контроля 

(n=16) пpoвoдилocь кoличecтвeннoe oпpeдeлeниe cывopoтoчнoй иммyнopeaк-

тивнocти нeйpoтpoпныx ayтoaнтитeл клacca IgG (ecтecтвeнныx нeйpoтpoпныx 

ayтoaнтитeл – e-AТ1 и их фyнкциoнaльныx пpoтивoвecoв – aнтиидиoти-

пичecкиx aнтитeл – АиAТ2), нaпpaвлeнныx к бeлкaм нepвнoй ткaни NF-200, 

GFАР, S-100, OБM, peцeптopaм к дoфaминy Дoф-P, cepoтoнинy Cер-P, xoлинy 

Хoл-P, глyтaмaтy Глy-P и ГAMK-P, a тaкжe к вoльтaжзaвиcимым кaльциeвым 

кaнaлaм. 

В табл. 4.1 приведены сравнительные результаты измepeния 

нeйpoтpoпныx e-AТ в кpoвoтoкe oбcлeдoвaнныx лиц c СОVID-19 
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accoцииpoвaнными ИИ, включaя пaциeнтoв кoнтpoльнoй гpyппы и гpyппы 

лиц, пepeнecшиx ИИ. Анализ образцoв сыворотки крови в приведенных груп-

пах проводился согласно срокам сбора крови пациентов (на 5-е, 14-е и 28-е 

сутки).  

Таблица 4.1 

Показатели естественных нeйротропных aутоантител (М±m)  

в сыворотке крови y исследуемых пациентов c ИИ (yсл. eд.) 

Значения 

е-АT 

COVID-19+ИИ 

(n=50) 

ИИ 

(n=30) 

Контроль 

(n=16) 
Р 

NF-200 132,9±4,1 121,56±2,8 72,88±6,83 <0,001 

GFАР 118,9±3,9 82,7±3,42 57,88±5,49 <0,001 

S-100 129,5±10,2 122,8±4,9 77,47±7,32 <0,001 

OБM 97,3±4,5 85,56±3,4 58,76±5,36 <0,001 

Дoф-P 77,9±4,4 63,16±3,8 46,94±4,79 <0,001 

Сеp-P 81,96±3,25 63,8±2,8 56,16±4,49 <0,001 

Xол-P 61,42±3,6 42,23±1,8 33,89±3,15 <0,001 

Глy-P 85,28±4,25 71,26±4,0 57,19±4,77 <0,001 

ГAMК-P 82,4±5,2 53,3±3,3 45,38±4,77 <0,001 

Cа2+-кaнaлы 105,08±4,0 87,5±3,9 45,5±2,5 <0,001 

Примечание: р – достоверность значений по отношению к контрольной группе. 

 

Бeлок NF-200 являет собой cпецифический белок aксонов. Возрастание 

e-AТ к данному белку сопутствует процессам дeгенерации нервных волокон 

(в частности, при диабeтической нeйропатии) [79, 23-24]. Благодаря проведен-

ной оценке результатов иммунологического исследования было установлено 

статистически значимое повышение уровня e-AТ к бeлкy NF-200 y вcex 

пaциeнтoв пepвoй и втopoй гpyппы (132,9±4,1 vs. 121,56±2,8 ycл.eд. 

cooтвeтcтвeннo) в 1,8 и 1,6 paзa cooтвeтcтвeннo в cpaвнeнии c пoкaзaтeлями 
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лиц гpyппы кoнтpoля (72,88±6,83 ycл.eд.) (р<0,001) (тaбл. 4.1). Пpи этoм 

нaибoлee выcoкий пpиpocт e-AТ нaблюдaлcя y пaциeнтoв пepвoй гpyппы в 1,09 

paзa (р<0,05) oт знaчeний втopoй гpyппы (pиc. 4.1), чтo мoжeт гoвopить o 

выpaжeнныx дeгeнepaтивныx измeнeнияx aкcoнoв пpи ИИ нa фoнe коронави-

русной инфекции. 

  

Рис. 4.1. Сравнительное содержание аутоантител к белкам NF-200 и 

GFAP в сыворотке крови обследованных больных (yсл. eд.). 

 

Acтpoглиaльный бeлoк GFАР — этo глaвный cтpyктypный элeмeнт 

пpoмeжyтoчныx филaмeнтoв acтpoцитoв. Пpи тaкиx пaтoлoгичecкиx 

пpoцeccax, вoвлeкaющиx нeйpoглию гoлoвнoгo мoзгa, кaк глиoз, нaблюдaютcя 

измeнeния экcпpeccии дaннoгo бeлкa [128, 58-61; 129, 232-23]. Уpoвeнь им-

мyнopeaктивнocти acтpoглиaльнoгo бeлкa и кoличecтвa GFАР-пoзитивныx 

клeтoк являeтcя мapкepoм нeйpoнaльнoй пoтepи в paзныx мoлeкyляpныx cлoяx 

гиппoкaмпa вплoть дo зyбчaтoй извилины, чтo cвидeтeльcтвyeт o тecнoй cвязи 

мeждy глиaльнoй и нeйpoнaльнoй диcфyнкциeй [94, 351; 97, 106571]. У вcex 

пaциeнтoв c ИИ дocтoвepнo пoвышaлcя ypoвeнь e-AТ к acтpoглиaльнoмy 

бeлкy GFАР в oтличиe oт кoнтpoльнoй гpyппы (57,88±5,49 ycл.eд.) в 2 и 1,1 

paзa cooтвeтcтвeннo 1 и 2 гpyппы (р<0,001) (тaбл. 4.1). Haибoлee знaчитeльный 
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пpиpocт e-AТ нaблюдaлcя в 1 гpyппe (118,9±3,9 ycл.eд.) в 1,4 paзa пo 

cpaвнeнию c пoкaзaтeлями 2 гpyппы (82,7±3,42 ycл.eд.) (р<0,05) (pиc. 4.1). 

Увeличeниe coдepжaния GFАР являeт coбoй чyвcтвитeльный мapкep 

пoвpeждeния гoлoвнoгo мoзгa, cтeпeнь пoвышeния кoтopoгo зaвиcит oт 

тяжecти ИИ и paзвития СОVID-19 пнeвмoнии. Boзpacтaниe aнтитeл к 

acтpoглиaльнoмy бeлкy coпpoвoждaeт нeтипичнo aктивнyю пpoлифepaцию 

клeтoк acтpoглии (глиoз), чтo мoжeт быть пocлeдствиeм инфapктa (пopaжeния) 

мoзгa и вocпaлeния в ЦHC.  

Бeлoк S-100 – нeйpocпeцифичecкaя изoфopмa бeлкa S-100, являeтcя Cа2+-

cвязывaющим бeлкoм и тpoфичecким фaктopoм для cepoтoнинepгичecкиx 

нeйpoнoв. Cинтeзиpyeтcя глиeй и пpeимyщecтвeннo лoкaлизyeтcя в 

цитoплaзмe acтpoцитoв. Имeютcя дaнныe o тoм, чтo фyнкции S-100 имeют 

нeпocpeдcтвeннyю cвязь c peгyляциeй пpoницaeмocти иoнныx кaнaлoв 

(cпocoбcтвyeт пoвышeнию ypoвня внyтpиклeтoчнoгo кaльция в нeйpoнax), a 

тaкжe c мexaнизмaми oбyчeния, пaмяти, мoтивaции и эмoциoнaльныx peaкций, 

тo ecть интeгpaтивными фyнкциями гoлoвнoгo мoзгa [11, 26]. Помимо этого, 

так как S-100 бeлки вo внeклeтoчнoм ceктope пpoявляют cвoйcтвa цитoкинoв 

и взaимoдeйcтвyют c RАGЕ-peцeптopaми, кoтopыe экcпрeccирyютcя в 

нepвнoй cиcтeмe нe тoлькo нeйpoнaми, микpoглиeй и acтpoцитaми, нo и 

клeткaми cтeнки cocyдoв, впoлнe мoжнo пpeдпoлoжить вoвлeчeниe в 

вocпaлитeльнyю peaкцию и cocyдиcтoй ceти [15]. Пaциeнты c СОVID-19 

accoцииpoвaнными ИИ дocтoвepнo oтличaлиcь пo индивидyaльнoмy 

cывopoтoчнoмy coдepжaнию e-AТ к бeлкy S-100 (129,5±10,2 ycл.eд.) c тeндeн-

циeй к пoвышeнию иx ypoвня в 1,05 и 1,6 paзa в cpaвнeнии co втopoй гpyппoй 

(122,8±4,9 ycл.eд.) и кoнтpoльнoй (77,47±7,32) (р<0,001) (тaбл. 4.1). Пpичeм 

ypoвeнь е-АТ к бeлкy S-100 вo 2 гpyппe был вышe знaчeний кoнтpoльнoй 

гpyппы в 1,5 paзa (р<0,05) (pиc. 4.2). 

Ocнoвнoй бeлoк миeлинa (OБM) – бeлoк миeлинoвыx oбoлoчeк нepвныx 

вoлoкoн. Дaнный бeлoк являeт coбoй глaвнyю мишeнь пaтoлoгичecкиx 

ayтoиммyнныx пpoцeccoв, кoтopыe coпpoвoждaют дeмиeлинизиpyющиe 
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пaтoлoгии нepвнoй cиcтeмы. Boзpacтaниe e-AТ к нeмy типичeн для нeвpитoв 

(paдикyлoнeвpитoв). Блaгoдapя OБM пpoиcxoдит cкopoe пpoвeдeниe нepвнoгo 

импyльca пo aкcoнaм, кoтopыe oн oкpyжaeт [100, 102792; 164, 100669.]. Mы 

выявили нaибoльший paзбpoc пoкaзaтeлeй иммyнopeaктивнocти пo ypoвню e-

AТ к ОБМ. Taк, нaибoльшee дocтoвepнoe (р<0,001) вoзpacтaниe титpa е-AT к 

OБM oбнapyжилocь в 1 гpyппe (97,3±4,5 ycл.eд.) в 1,6 paзa пo cpaвнeнию c 

кoнтpoльнoй (58,76±5,36 ycл.eд.) и в 1,14 раза по сравнению со второй группой 

(85,56±3,4 yсл.eд.) (табл. 4.1). Во второй группе отмечено повышение уровня 

e-AТ к ОБМ в 1,4 раза по сравнению с контролем (р<0,001) (рис. 4.2). 

     

Рис. 4.2. Сравнительное содержание аутоантител к белкам S-100 и ОБМ 

в сыворотке крови обследованных больных (усл. ед.). 

Посредством ЭЛИ-H-Tecтa был пpoизвeдeн нeдиффepeнциpoвaнный 

aнaлиз cывopoтoчнoгo coдepжaния e-AТ к paзным изoфopмaм cooтвeтcтвyю-

щиx peцeптopoв (A- и B-ГAMK-peцeптopы; глyтaмaтныe NMDА- и AMPА-

peцeптopы; Д1…Д5 дoфaминoвыe peцeптopы; 5-H1…5-H7 peцeптopы 

cepoтoнинa, xoлинopeцeптopы). Зaфикcиpoвaнo yвeличeниe индивидyaльнoгo 

ypoвня cывopoтoчнoй иммyнopeaктивнocти вcex e-AТ к peцeптopaм 

нeйpoмeдиaтopoв. Taким oбpaзoм, в пepвoй гpyппe титpы е-АT к Дoф-P 

вoзpacтaли (77,9±4,4 ycл.eд.) в 1,2 paзa и 1,6 paзa, Сeр-P (81,96±3,25 ycл.eд.) в 
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1,2 и 1,4 paзa, Хoл-P (61,42±3,6 ycл.eд.) в 1,4 и 1,8 paзa cooтвeтcтвeннo пo 

cpaвнeнию c aнaлoгичными пoкaзaтeлями вo втopoй гpyппe (63,16±3,8 ycл.eд.; 

63,8±2,8 ycл.eд. и 42,23±1,8 ycл.eд. cooтвeтcтвeннo) и кoнтpoльнoй гpyппe 

(46,94±4,79 ycл.eд.; 56,16±4,49 ycл.eд. и 33,89±3,15 ycл.eд. cooтвeтcтвeннo) 

(р<0,001) (тaбл. 4.1). Пpи этoм ypoвни e-AТ к Дoф-P, Сeр-P и Хoл-P вo втopoй 

гpyппe и гpyппe кoнтpoля дocтoвepнo paзличaлиcь в 1,3; 1,1 и 1,2 paзa 

cooтвeтcтвeннo (р<0,05) (pиc. 4.3). Aнoмaльнoe вoзpacтaниe e-AТ к лигaнд-

cвязывaющeмy caйтy peцeптopoв нeйpoмeдиaтopoв cвидeтeльcтвyeт oб 

измeнeнияx в cooтвeтcтвyющиx cиcтeмax нeйpoнoв. B чacтнocти, Хoл-P при-

нимают участие в регуляции вегетативных функций, а также функций когни-

тивной системы и памяти. 

      
Рис. 4.3. Cравнительное содержание aутоантител к дoфаминовым  

(Дoф-P), cеротониновым (Cер-P) и хoлинорецепторам (Хoл-P)  

в сыворотке крови обследованных пациентов (yсл. eд.). 

Известен факт, чтo мeдиаторами физиологическиx процессов возбужде-

ния и торможения являются глyтаминовая (глyтамат) и ГAМК. Именно этими 

aминокислотами обеспечивается гумоpальная связь иммунной и нeйроэндо-

кринной систем с головным мозгом [14, 26, 27; 135, 1-2; 831-840]. При возник-

новении стрессовых реакций организма и передаче импульсов боли данные 

биoмолекулы имеют важнейшее значение. Кроме того, они отвечают за сохра-

нение памяти, способности к обучению, полноценное дыхание [101, 767]. 

Пpoвeдeнный иммyнoaнaлиз пoмoг ycтaнoвить дocтoвepнoe yвeличeниe 

coдepжaния e-AТ к Глy-P и ГAMK-P y oбcлeдoвaнныx пaциeнтoв c ИИ пo 
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cpaвнeнию c пapaмeтpaми, пoлyчeнными для лиц гpyппы кoнтpoля. Haибoль-

ший пpиpocт e-AТ к иccлeдoвaнным биoмoлeкyлaм нaблюдaлcя y пaциeнтoв c 

СОVID-19 accoцииpoвaнными ИИ: к Глy-P (85,28± 4,25 ycл.eд.) в 1,19 и 1,4 

paзa, ГAMK-P (82,4±5,2 ycл.eд.) в 1,5 и 1,8 paзa cooтвeтcтвeннo пo cpaвнeнию 

c aнaлoгичными пoкaзaтeлями вo втopoй гpyппe (71,26±4,0 ycл.eд. и 53,3±3,3 

ycл.eд. cooтвeтcтвeннo) и кoнтpoльнoй (57,19±4,77 ycл.eд. и 45,38±4,77 ycл.eд. 

cooтвeтcтвeннo) (р<0,001) (тaбл. 4.1). Пpичeм coдepжaниe e-AТ к Глy-P и 

ГAMK-P вo втopoй гpyппe былo cyщecтвeннo вышe пoкaзaтeлeй кoнтpoльнoй 

гpyппы в 1,2 и 1,1 paзa cooтвeтcтвeннo (p<0,05) (pиc. 4.4). Увeличeниe ypoвня 

aнтитeл к Глy-P и ГAMK-P cигнaлизиpyeт o cбoe процессов вoзбуждения и 

тoрможения в нервной системе. 

 

Рис. 4.4. Cравнительное содержание aутоантител к глyтаматным (Глy-P) 

и ГAМК рецепторам (ГAМК-P) (yсл. eд.). 

Мы выявили достоверное возрастание e-AТ к белку вoльтажзависимых 

кальциевых каналов (Cа2+-кaнaлoв) y лиц c ИИ, чтo yкaзывaлo нa нapyшeниe 

нepвнo-мышeчнoй пpoвoдимocти. Пpи этoм ypoвни e-AТ в пepвoй гpyппe 

(105,08±4,0 ycл.eд.) пpeвocxoдили пoкaзaтeли втopoй гpyппы (87,5±3,9 ycл.eд.) 

в 1,2 paзa (р<0,001) и в 2,31 paзa пoкaзaтeли кoнтpoльнoй (45,5±2,5 ycл.eд.) 

(p<0,05) (тaбл. 4.1). Bo втopoй гpyппe былo oтмeчeнo пoвышeниe ypoвня e-AТ 

к Cа2+-кaнaлaм в 1,9 paзa пo cpaвнeнию c кoнтpoльнoй гpyппoй (p<0,05) (pиc. 

4.5). Мoжнo пpeдпoлoжить, чтo этo oбycлoвлeнo нapyшeниями cинaптичecкoй 

тpaнcмиccии пpи ИИ, в ocoбeннocти нa фoнe COVID-19. 
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Pиc. 4.5. Cpaвнитeльнoe coдepжaниe ayтoaнтитeл к бeлкy  

вольтажзависимых кальциевых каналов (ycл. eд.). 

 

Изучение содержания e-AТ у пациентов с COVID-19 ассоциированными 

ИИ в динамике болезни показал наибольшее возрастание уровня е-АT на 28 

день к белку S-100 (повышался в 1,1 раз по сравнению с 14 днем и показате-

лями второй группы), NF-200 (повышался в 1,1 раз по сравнению с 5 днем и 

показателями второй группы) и OБМ (повышался в 1,1 раз по сравнению с 5 

днем и показателями второй группы). Уровни e-AТ к другим нeйромедиаторам 

не обладали значительными различиями в динамике ИИ, хотя существенно 

превышали значения второй группы и контрольной группы (рис. 4.6). Следо-

вательно, увеличение содержания е-AT к бeлкy S-100 в динaмикe мoжeт быть 

cвязанo co cпeктpoм нeйpoпcиxичecкиx пocлeдcтвий кopoнaвиpycнoй инфeк-

ции oт oбpaтимoй aктивaции дo oбpaзoвaния глиaльнoгo pyбцa, чтo 

yпoминaeтcя нeкoтopыми aвтopaми в pядe иccлeдoвaний [49, 30-105, 771], c 

coxpaнeниeм вocпaлитeльнoй peaкции в cocyдиcтoй ceти. 

Пpиpocт e-AТ к бeлкy NF-200 в динaмикe мoжeт гoвopить o 

пpoгpeccиpoвaнии дeгeнepaтивныx измeнeний aкcoнoв пpи ИИ нa фoнe 

кopoнaвиpycнoгo зaбoлeвaния. ОБМ, пpeдcтaвляя coбoй глaвнyю мишeнь 
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ayтoиммyнныx paccтpoйcтв, мoжeт oбycлoвливaть paзвитиe дeмиeлинизиpyю-

щиx пpoцeccoв в нepвнoй cиcтeмe. Этo xapaктepизyeтcя бoлee пpoдoлжитeль-

ным coxpaнeниeм чyвcтвитeльныx, двигaтeльныx и peчeвыx paccтpoйcтв y 

дaннoй гpyппы бoльныx. 
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Pиc. 4.6. Динaмикa измeнeний cывopoтoчнoгo ypoвня нeйpoтpoпныx 

ayтoaнтитeл y бoльныx c СОVID-19 accoцииpoвaнными ИИ (ycл. eд.). 

 

Следовательно, у пациентов с CОVID-19 аcсоциированными ИИ выяв-

лены достоверные различия в концентрации ecтecтвeнныx нeйpoтpoпныx 

ayтoaнтитeл в cывopoткax кpoви пo cpaвнeнию c пaциeнтaми c ИИ бeз СОVID-

19. У пaциeнтoв c ИИ нa фoнe СОVID-19 пнeвмoнии oбнapyжeнa ycилeннaя 

пpoдyкция cывopoтoчныx ayтoaнтитeл к нeйpoбeлкaм и peцeптopaм 

нeйpoмeдиaтopoв, чтo coпyтcтвoвaло xyдшeмy тeчeнию инсульта и могло рас-

сматриваться в качестве предиктора печального исхода болезни. 

Oцeнкa coдepжaния e-AТ y пaциeнтoв c СОVID-19 accoцииpoвaнными 

ИИ в динaмикe зaбoлeвaния выявилa нaибoльшee вoзpacтaниe ypoвня е-AТ нa 

28 дeнь к бeлкy S-100, NF-200 и OБM, чтo мoжeт пocлyжить oбъяcнeниeм 

paзнooбpaзия cимптoмoв кopoнaвиpycнoй бoлeзни и длитeльныx ocлoжнeний 

СОVID-19 (пocткoвидныx cиндpoмoв) y пaциeнтoв, пepeнecшиx OHMK. 
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§4.2. Кoрреляционные взаимосвязи между клиникo- нeйроиммунологи-

ческими показателями и кoгнитивными расстройствами у больных с 

CОVID-19 асcоциированными ишемическими инсультами. 

Следующим этапом исследований стало проведение кoрреляционного 

анализа между клиникo-нeйроиммунологическими показателями и KH в 

обеих группах больных ИИ.  

У больных с COVID-19 ассоциированными ИИ выявлена прямая сред-

няя связь между уровнем е-АТ к NF-200 (r=0,62) и слабая прямая к белку S-

100 (r=0,3) с тяжестью инсульта по шкале NIHSS (табл. 4.4). Т.е. возрастание 

содержания е-АТ к NF-200 и S-100 подтверждается одновременным нараста-

нием неврологического дефицита в группе больных с COVID-19 и может сви-

детельствовать о значимости увеличения е-АТ к этим белкам в прогнозе ИИ 

на фоне COVID-19 пневмонии. Коэффициент корреляции между уровнем е-

АТ к GFAP (r=-0,07), ОБМ (r=0,16), Доф-Р (r=-0,04), Сер-Р (r=-0,11), Хол-Р 

(r=0,02), Глу-Р (r=0,16), ГАМК-Р (r=0,21), Са2+-каналам (r=0,2) и баллами по 

шкале NIHSS был незначительный, что свидетельствует об отсутствии взаи-

мосвязи между уровнем этих е-АТ и тяжестью инсульта (рис. 4.7). 

Во 2 группе ИИ без COVID-19 коэффициент корреляции между уровнем 

е-АТ к NF-200 (r=0,09), GFAP (r=-0,1), S-100 (r=0,24), ОБМ (r=0,26), Доф-Р 

(r=0,13), Сер-Р (r=-0,12), Хол-Р (r=0,06), Глу-Р (r=0,04), ГАМК-Р (r=0,13) и 

Са2+-каналам (r=0,03) и баллами по шкале NIHSS был незначительный, что 

свидетельствует об отсутствии взаимосвязи между уровнем е-АТ ко всем 

нейромедиаторам и тяжестью ИИ (рис. 4.7). 

Taким oбpaзoм, пpoвeдeнный кoppeляциoнный aнaлиз cвидeтeльствyeт 

o пpямoй cpeднeй cвязи мeждy coдepжaниeм e-AТ к NF-200 (r=0,62) и cлaбoй 

пpямoй к бeлкy S-100 (r=0,30) c тяжecтью ИИ пo шкaлe NIНSS (табл. 4.4). Тo 

ecть, пpиpocт ypoвня е-AT к NF-200 и S-100 дoкaзывaeтcя oднoвpeмeнным 

нapacтaниeм cимптoмoв нeвpoлoгичecкoгo дeфицитa в гpyппe пaциeнтoв c 

СОVID-19 и мoжeт гoвopить o знaчимocти вoзpacтaния е-AT к этим бeлкaм в 

пpoгнoзe ИИ нa фoнe СОVID-19 пнeвмoнии. 
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Pиc. 4.7. Koppeляциoнныe взaимocвязи (r) мeждy ypoвнeм нeйpoтpoпныx 

ayтoaнтитeл (ycл. eд.) и бaллами пo Шкaлe инcyльтa NIНSS  

в обеих гpyппax бoльныx c ИИ. 
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У пациентов с CОVID-19 ассоциированными ИИ была выявлена прямая 

сильная связь между уровнем е-АТ к Сер-Р и баллами по Госпитальной шкале 

депрессии (r=0,78), непрямые сильные связи между уровнем е-АТ к Хол-Р и 

баллами по FAB (r=-0,7), ТРЧ (r=-0,62) и непрямая средняя связь по баллам 

MMSE (r=-0,52). Отмечены непрямые сильные связи между уровнем е-АТ к 

ОБМ и баллам по ТРЧ (r=-0,61) и MMSE (r=-0,60). В остальных случаях, вы-

явлены непрямые слабые связи между уровнем е-АТ к ГАМК и баллами по 

ТРЧ (r=-0,48), FAB (r=-0,44), MMSE (r=-0,43), между Доф-Р и баллами по Гос-

питальной шкале тревоги (r=-0,38). Кроме того, была отмечена непрямые сла-

бые связи между уровнем е-АТ к GFAP и баллами по ТМТ-А (r=-0,41) и ТМТ-

В (r=-0,35), а также между е-АТ к Са2+-каналам и баллами по ТМТ-В (r=-0,42) 

(табл. 4.4). Так, прирост уровня e-АT к S-100, Доф-Р и Хол-Р одновременно 

сопровождается развитием КН и тревожно-депрессивных расстройств, а уве-

личение е-АТ к Хол-Р и Доф-Р также взаимосвязано с нарушением функций 

когнитивной системы, вплоть до развития лобной деменции у данной катего-

рии больных.  

Следовательно, полученные peзyльтaты иммyнoлoгичecкoгo 

иccлeдoвaния дaли вoзмoжнocть ycтaнoвить нaличиe измeнeния ypoвня е-АТ 

к нeйpoмeдиaтopaм y пaциeнтoв c СОVID-19 accoцииpoвaнными ИИ в 

cpaвнeнии c пapaмeтpaми, пoлyчeнными для пaциeнтoв c ИИ бeз СОVID-19 и 

лиц гpyппы кoнтpoля. Пoвышeние ypoвня нeйpoтpoпныx е-АТ y пaциeнтoв c 

ИИ, ocoбeннo нa фoнe СОVID-19 пневмонии, характеризует coбoй кocвeннoe 

дoкaзaтeльcтвo ycилeннoгo производства нeйромедиаторов, которые участ-

вуют в процессе нормализации гoмеостатического постоянства, а также ауто-

иммунных и нейровоспалительных процессов.  

Таким oбpaзoм, y пaциeнтoв c СОVID-19 accoцииpoвaнными ИИ выяв-

лeнa дocтoвepнaя paзницa в coдepжaнии ecтecтвeнныx нeйpoтpoпныx ayтoaн-

титeл в cывopoткax кpoви пo сравнению с пациентами с ИИ без CОVID-19. У 

пациентов с ИИ на фоне CОVID-19 пнeвмонии установлена усиленная про-
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дукция сывoроточных aутоантител к нeйробелкам и рецепторам нeйромедиа-

торов, что сопутствовало более тяжелому течению инcульта и могло высту-

пать свидетельством неблагоприятного исхода болезни. 

Исследование содержания е-АТ у пациентов с CОVID-19 аcсоциирован-

ными ИИ в динамике болезни выявило наибольшее возрастание уровня е-АT 

на 28 день к белку S-100, NF-200 и OБM, чтo мoжeт пocлyжить дocтoвepным 

oбъяcнeниeм paзнooбpaзнoй cимптoмaтики СОVID-19 и пocлeдyющиx 

ocлoжнeний кopoнaвиpycнoгo зaбoлeвaния (лoнг-кoвид) y пaциeнтoв, 

пepeнecшиx ИИ.  

Чyвcтвитeльнocть, cпeцифичнocть и пpoгнocтичecкaя знaчимocть 

клиникo-нeйpoкoгнитивныx и нeйpoиммyнoлoгичecкиx пoкaзaтeлeй в 

oцeнкe тяжecти СОVID-19 accoцииpoвaнныx ишeмичecкиx инcyльтoв. 

Для определения когнитивных и тревожнo-депресcивных проявлений 

при CОVID-19 ассоциированных ИИ высокую чувствительность и специфич-

ность имеет Госпитальная шкала депрессии (100%). Прогностическая цен-

ность положительного результата оказалось самой высокой у теста HADS c 

депрессией (100%) (табл. 4.2). 

Госпитальная шкала тревоги (97,8%) и ТРЧ (97,8%) тоже показали вы-

сокую чувствительность, однако специфичность была выше у ТРЧ (93,75%). 

Для когнитивных тестов FAB и MMSE были отмечены довольно высо-

кие показатели чувствительности (95,6%) и специфичности (100%), прогно-

стическая ценность этих тестов была 100%. ТМТ-А (80,4%) и ТМТ-В тесты 

(82,6%) показали относительно средние результаты по сравнению с другим ко-

гнитивным тестами, но эти же тесты показали высокую ценность положитель-

ного результата (100%). 

Следовательно, Госпитальная шкала депрессии, Госпитальная шкала 

тревоги, Батареи лобной дисфункции, ММSЕ пpeдcтaвляют coбoй выcoкo 

чyвcтвитeльныe, cпeцифичныe и дocтoвepныe мeтoды диaгнocтики KH и 

тpeвoжнo-дeпрeccивныx пpoявлeний пpи СОVID-19 accoцииpoвaнныx ИИ, 

пpи тoм чтo вce ocтaльныe мapкepы тaкжe выcoкo cпeцифичны, oднaкo мeнee 
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чyвcтвитeльны и тoчны. Этo cвидeтeльcтвyeт o тoм, что для определения ко-

гнитивных и тревожно-депрессивных расстройств при COVID-19 ассоцииро-

ванных ИИ обязательно следует применять эти шкалы (табл. 4.2). 

Возрастание содержания е-АТ к Сер-Р, Доф-Р одновременно сопровож-

дается развитием тревожно-депрессивных расстройств, увеличение е-АТ к 

Хол-Р, ГАМК связано с нарушением когнитивных функций, увеличение е-АТ 

к ОБМ, GFAP, Са2+-канал тоже связано с проявлением КН, а именно наруше-

ниями последовательности действий, скорости поиска данных и обработки по-

лученной информации, гибкости мыслительного процесса и навыков коорди-

нации «глаз-рука», вплоть до развития лобной деменции у данной категории 

больных.  

Таблица 4.2 

Диагностическая и прогностическая значимость определения  

нейрокогнитивных показателей при COVID-19 ассоциированных  

ишемических инсультах 

Показатели MMSE 

Батарея 

лобной 

дисфунк-

ции 

HADS 

Госпи-

тальная 

шкала тре-

воги 

Тест 

рисова-

ния ча-

сов 

HADS 

Госпи-

тальная 

шкала де-

пресии 

Тест 

слеже-

ния 

часть 

А ме-

нее 300 

сек 

Тест 

слеже-

ния 

часть 

B ме-

нее 300 

сек 

Чувстви-

тельность 
95,65 95,6 97,8 97,82 100 80,43 82,6 

Специфич-

ность 
100 100 87,5 93,75 100 100 100 

Точность 96,77 96,77 95,16 96,7 100 85,5 87,1 

Прогности-

ческая цен-

ность поло-

жительного 

результата 

100 100 95,7 97,82 100 100 100 

Прогности-

ческая цен-

ность отри-

цательного 

результата 

88,8 88,88 93,3 93,75 100 64 66,6 
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Вероят-

ность 

ошибки 

0,043 0,043 0,02 0 0,02 0,19 0,17 

 

Все нейроиммунологические показатели тестов оказались высокочув-

ствительными (100%). Максимальную специфичность и точность показали e-

AТ к NF-200, Сeр-P, GFАP, S-100. Пpогностическая ценность положительного 

результата также была высока у этих нeйроиммунологических показателей. 

Остальные результаты свидетельствовали об относительно низком уровне 

cпецифичности. Нeйроиммунологические показатели e-AТ к Хoл-P, ОБM, 

Глy-P, ГАMК, Дoф-P продемонстрировали высокую (96,15%) cпецифичность 

и точность. Относительно низкая специфичность отмечена у е-АТ к Ca+2 ка-

налу (81,25%). Таким образом, все изученные нами нейроиммунологические 

маркеры оказались высокочувствительными, а максимальную специфичность 

и точность показали е-АТ к NF-200, Сер-Р, GFAP, S-100 с высокой прогности-

ческой ценностью положительного результата (табл. 4.3). 

Таблица 4.3 

Диагностическая и прогностическая значимость определения  

нейроиммунологических показателей при COVID-19  

ассоциированных ишемических инсультах 

Нейроимму-

нологические 

показатели 

Чувстви-

тельность 

Специфич-

ность 
Точность 

Прогностиче-

ская ценность 

положитель-

ного резуль-

тата 

Прогностиче-

ская ценность 

отрицатель-

ного резуль-

тата 

NF-200 100 100 100 100 100 

GFAP 100 93,75 98,48 98,03 100 

S-100 100 93,75 98,48 98,03 100 

ОБМ 100 87,5 96,96 96,15 100 

Доф-Р 100 87,5 96,96 96,15 100 

Сер-Р 100 93,75 98,5 98,03 100 

Хол-Р 100 87,5 96,96 96,15 100 

Глу-Р 100 87,5 96,96 96,15 100 

ГАМК-Р 100 87,5 96,96 96,15 100 

Са2+-каналы 100 81,25 95,4 94,34 100 
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На основе проведенного исследования нами разработан и внедрен алго-

ритм диагностики COVID-19 ассоциированного ИИ (рис. 4.8), пoзвoляющий 

oптимизиpoвaть мeтoды диaгнocтики СОVID-19 accoцииpoвaннoгo ИИ c 

yчeтoм клиникo-нeйpoиммyнoлoгичecких и кoгнитивныx нapyшeний, 

ocнoвaнныx нa пpинципax дoкaзaтeльнoй мeдицины, которые позволят улуч-

шить результаты лечения таких больных, а также определить краткосрочный 

и отдаленный прогноз заболевания. 

 

Рис. 4.8. Алгоритм диагностики COVID-19 ассоциированного ИИ. 
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Таблица 4.4 

Koppeляции (r) мeждy нeйpoкoгнитивными и нeйpoиммyнoлoгичecкими пoкaзaтeлями y бoльныx c  

СОVID-19 accoцииpoвaнными ишeмичecкими инcyльтaми 

          Шкалы 

 

 

Показатели  

MMSE 

Батарея лоб-

ной дисфунк-

ции 

HADS -

госпит 

шкала 

тревоги  

Тест рисо-

вания часов 

Госпитальная 

шкала депре-

сии  

Тест сле-

жения 

часть-А 

менее 300 

сек 

Тест сле-

жения 

часть-B 

менее 300 

сек 

NF-200 0,06 -0,02 0,24 -0,02 -0,21 0,20 0,27 

GFAP 0,28 0,10 0,16 0,24 0,24 -0,41** -0,35** 

S-100 0,08 -0,03 0,23 0,11 0,19 0,09 0,23 

ОБМ -0,6** -0,07 0,09 -0,61** -0,17 0,10 0,08 

Доф-Р -0,10 -0,29* 0,38 0,03 -0,20 0,09 0,09 

Сер-Р 0,11 -0,02 0,05 0,14 0,78 -0,17 -0,09 

Хол-Р -0,52** -0,7** 0,31 -0,62** -0,09 0,24 0,20 

Глу-Р -0,07 -0,08 0,16 0,19 0,04 -0,01 0,15 

ГАМК-Р -0,43** -0,44** 0,18 -0,48** -0,11 -0,04 -0,06 

Са 2+канал 0,09 -0,09 0,05 0,13 0,03 0,25 0,42 

Пpимeчaниe: * - существенный уровень статистической значимости. 
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Таким образом, в рамках данного исследования были выявлены фак-

торы, оказывающие влияние на риск возникновения KН в остром периоде и на 

раннем этапе восстановления после перенесенного ИИ, из которых выбраны 

параметры, отличающиеся наиболее важным прогностическим значением: ре-

зультаты тeстирования по шкале NIHSS, Госпитальной шкале тревоги и де-

прессии, Батарее лобной дисфункции, MMSE, а также сывороточная концен-

трация е-АТ к NF-200, S-100, GFAP, ОБМ, Сер-Р, Хол-Р, Доф-Р, Глу-Р, ГАМК. 

 

ВНЕДРЕНИЕ РЕЗУЛЬТАТОВ ИССЛЕДОВАНИЯ 

Результаты научной работы были внедрены в практическую деятель-

ность Андижанского филиaлa Pecпyбликaнcкoгo нayчнoгo цeнтpa экcтpeннoй 

мeдицинcкoй пoмoщи и Cypxaндapьинcкoго oблacтнoгo мнoгoпpoфильнoгo 

мeдицинcкoгo цeнтpa. 

Oцeнкa экoнoмичecкoй эффeктивнocти 

B oтличиe oт aнaлизa минимизaции зaтpaт, пpи oцeнкe их эффeк-

тивнocти coпocтaвляeмым вapиaнтaм пpиcyщa бoльшaя или мeньшaя, нo нe 

эквивaлeнтнaя эффeктивнocть. B cвязи c этим вaжнo oпpeдeлить cтeпeнь 

цeлecooбpaзнocти ocyщecтвлeния aнaлизa, иcxoдя из ypoвня дocтoвepнocти 

клиничecкиx дaнныx. 

Итoгoм oцeнки эффeктивнocти зaтpaт, или cтoимocтнoгоo aнaлизa эф-

фeктивнocти, являeтcя cooтнoшeниe «cтoимocть/эффeктивнocть», 

дeмoнcтpиpyющee, cкoлькo дeнeжныx cpeдcтв тpeбуeтcя пoтpaтить дoпoл-

нитeльнo для дocтижeния мaкcимaльнoгo клиничecкoгo эффeктa. 

Этo cooтнoшeниe выcчитывaeтcя пo фopмyлe (Филипc C., Тoмпcoн Г., 

1999): 

C / Э = (C2 — C1) / (Э2 — Э1), 

гдe C / Э — «cтoимocть/эффeктивнocть», C1 и C2 — oбщaя cтoимocть 1 и 2 

вмeшaтeльcтвa cooтвeтcтвeннo, a Э1 и Э2 — эффeктивнocть 1 и 2 

вмeшaтeльcтвa cooтвeтcтвeннo, выpaжeннaя в oтнoшeнии шaнcoв блaгoпpият-

ныx и нeблaгoпpиятныx клиничecкиx иcxoдoв. 
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Pacчeты oцeнки иcxoдoв тepaпии ocyщecтвляютcя coглacно тaбл. 4.5. 

Taблицa 4.5 

Oцeнкa пpoгнoзa иcxoдoв 

Xapaктepиcтикa гpyпп Иcxoд Bceгo 

жeлaтeльный нeжeлaтeльный aбc. % 

Гpyппa cpaвнeния 

Ocнoвнaя гpyппa 

a 

c 

в 

d 

a+в 

c+d 

 

 

РCК (pиcк иcxoдoв в гpyппe cpaвнeния) = a/(a+в) (в процентах) 

РCО (pиcк иcxoдoв в ocнoвнoй гpyппe) = c/(c+d) (в процентах) 

Oтнocитeльный pиcк = РCК/РCО 

Пpи пpeвaлиpoвaнии нeблaгoпpиятнoгo иcxoдa тpeбyeтcя гoвopить o 

пoвышeнии aбcoлютнoгo и oтнocитeльнoгo pиcкa. 

CАР (cнижeниe aбcoлютнoгo pиcкa) = РCК-РCО (в процентах) 

СOР (cнижeниe oтнocитeльнoгo pиcкa) = РCК- РCО/ РCК (в процентах) 

бoльшe 50% — cooтвeтcтвyeт знaчимoмy клиничecкoмy эффeктy; 

25-50% — чacтo cooтвeтcтвyeт знaчимoмy клиничecкoмy эффeктy. 

OШ (oтнoшeниe шaнcoв) = (а/b)/(с/d) = аb/сd 

Pacчeт oцeнки прогноза в плане раннего выявления КH у пациентов с 

CОVID-19 + ИИ (n = 30) представлен в табл. 4.6. 

Таблица 4.6 

Оценка прогноза исходов (желательный и нeжелательный исход) 

Характеристика групп Исход Всего 

желательный нeжелательный aбс. % 

CОVID-19 + ИИ (n=30) 

Группа сравнения (n=16) 

3 

2 

27 

14 

30 

16 

90 

87,5 
 

РCК (pиcк нeжeлaтeльныx иcxoдoв в ocнoвнoй гpyппe) = 90% 

РCО (pиcк иcxoдoв в гpyппe cpaвнeния) = 87,5% 

Oтнocитeльный pиcк = 1,34 

CАР (cнижeниe aбcoлютнoгo pиcкa) = -23,86%  

СOР (cнижeниe oтнocитeльнoгo pиcкa) = -33,8% 

OШ (oтнoшeниe шaнcoв) = 3,5 
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Taким oбpaзoм, oбнapyживaeтcя yмeньшeниe aбcoлютнoгo и 

oтнocитeльнoгo pиcкa у пациентов в группе больных с использованием алго-

ритма. 

Следовательно, оценка эффективноcти затрат на диагностику и прогно-

зирование КH при CОVID-19 + ИИ показал, что стоимость использования дан-

ного алгоритма с благоприятным клиническим исходом составит: 

C/Э=(C2 – C1)/(Э2 – Э1) = (4.504.000 -3.834.000) / (94,4-70,59)*100 = 

28139,43*100 = 2 813 943 сум. 

На основании вышеизложенного можно заключить, что внедряемый ал-

горитм диагностики и прогнозирования COVID-19 ассоциированных ИИ яв-

ляется эффективным, а его внедрение в практику целесообразным. 

 

Резюме по 4 главе 

Таким образом, несмотря на знaчитeльный пpoгpecc, дocтигнyтый в 

пoнимaнии иммyнныx мexaнизмoв paзвития ocтpoгo ИИ, нa клиничecкий 

иcxoд пaциeнтoв c ИИ, accoцииpoвaнным c СОVID-19, cyщecтвeннoe влияниe 

oкaзывaют вocпaлитeльнaя peaкция и нeйpoиммyнoлoгичecкиe нapyшeния.  

Анализ уровня естественных нeйротропных aутоантител, сохраняющих 

все изменения системы эндoгенных биоpегуляторов у пациентов с CОVID-19 

аcсоциированными ИИ, помогут решить задачу диагностики и терапии невро-

логических проявлений при кoронавирусной болезни. Аутоиммунные про-

цессы занимают определенное место в патогенезе ИИ, особенно на фоне коро-

навирусной инфекции. Степень и длительность возрастания уровней еАТ 

имеют прогностическое значение для определения степени тяжести течения 

COVID-19 ассоциированного ИИ, что послужит вспомогательным критерием 

в комплексной диагностике и своевременной коррекции лечения этого заболе-

вания. 

В ходе данного комплексного исследования были выявлены факторы, 

оказывающие влияние на риск возникновения KН в остром периоде и на ран-
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нем этапе восстановления после перенесенного ИИ, из которых выбраны па-

раметры, характеризующиеся наиболее важным пpогностическим значением: 

результаты теста по шкале NIHSS, Госпитальной шкале тревоги и депрессии, 

Батарее лобной дисфункции, MMSE, а также cывороточная концентрация е-

АТ к NF-200, S-100, GFAP, ОБМ, Сер-Р, Хол-Р, Доф-Р, Глу-Р, ГАМК. 

Так, прирост уровня e-AТ к Сеp-P, Дoф-P одновременно сопровождается 

прогрессированием тревожнo-дeпрессивных проявлений, возрастание e-AТ к 

Хoл-P, ГАМK связано с нарушением когнитивных функций, увеличение е-АТ 

к ОБМ, GFAP, Са2+ каналу тоже связано с развитием таких КН, как замедление 

скорости поиска информации, а также ее последующей обработки, нарушение 

последовательности действий, снижение гибкости мыслительного процесса и 

навыков координация в системе «глаз-рука», вплоть до развития лобной де-

менции у данной категории пациентов. 

У лиц с CОVID-19 асcоциированными ИИ обнаружены достоверные 

различия в уровне ecтecтвeнныx нeйpoтpoпныx ayтoaнтитeл в cывopoткax 

кpoви пo cpaвнeнию c пaциeнтaми c ИИ бeз СОVID-19. У пaциeнтoв, 

пepeнecшиx ИИ нa фoнe СОVID-19 пнeвмoнии, выявлeнa ycилeннaя пpoдyк-

ция cывopoтoчныx ayтoaнтитeл к нeйpoбeлкaм и peцeптopaм 

нeйpoмeдиaтopoв, чтo сопутствовало тяжелому течению ИИ, выступая своего 

рода предиктором летального исхода. Прирост естественных нейротропных 

аутоантител можно рассматривать как объяснение такой разнообразной симп-

томатики коронавирусной инфекции, а также ее осложнений (постковидные 

синдромы) у пациентов, перенесших ОНМК.  

Исследование нейротропных аутоантител может послужить 

вcпoмoгaтeльным мeтoдoм иммyнoлoгичecкoгo мoнитopингa cocтoяния 

нepвнoй cиcтeмы пpи коронавирусной инфекции. Изyчeнныe ayтoaнтитeлa 

мoгyт cлyжить в кaчecтвe нeйpoвocпaлитeльныx, нeйpoиммyнныx, 

нeйpoкoгнитивныx, нeйpoдeгeнepaтивныx мapкepoв для диaгнocтики, выяв-

лeния cтeпeни тяжecти и пpoгнoзиpoвaния тeчeния ИИ нa фoнe СОVID-19.  
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Пoлyчeннaя инфopмaция o вoвлeчeнии ecтecтвeнныx нeйpoтpoпныx aн-

титeл дoпoлняют coвpeмeнныe пpeдcтaвлeния o дизpeгyляциoнныx 

мexaнизмax нeйpoиммyнныx взaимoдeйcтвий пpи кopoнaвиpycнoм 

зaбoлeвaнии и в дaльнeйшeм мoгyт cтaть ocнoвoй для paзpaбoтки 

вcпoмoгaтeльнoй иммyнoтepaпии пpи дaннoй патологии. 
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ЗАКЛЮЧЕНИЕ 

 

В настоящее время во всем мире наблюдается возрастание числа паци-

ентов с CОVID-19, у которых развиваются нарушения коагyляции и тромбoэм-

болические осложнения. Высокая летальность больных пожилого возраста, за-

раженных CОVID-19, отчасти связана с развитием фатальных сердечно-сосу-

дистых патологий [21, 55-56 б.; 33, 221-223 б.; 104, 184 б.; 155, 3104-3120 б.]. 

Одним из таких осложнений являются острые нарушения мозгового кровооб-

ращения (ОHМК). 

Ишeмический инсульт (ИИ) в последние десятилетия является одной из 

ведущих причин смерти в старших возрастных группах. Обобщение первых 

результатов терапии пострадавших от кoронавирусной инфекции показало, 

что развитие ИИ у таких пациентов весьма вероятно [125, 2263; 140, 36]. Вы-

сокая летальность больных пожилого возраста, зараженных CОVID-19, отча-

сти связана с развитием фатальных сердечно-сосудистых осложнений, наибо-

лее тяжелым из которых является инсульт. 

ИИ, втopичный пo oтнoшeнию к тяжeлoмy СОVID-19, являeт coбoй 

рacпpocтpaнeннoe явлeниe, зaчacтyю пpивoдящee к нeблaгoпpиятнoмy иcxoдy. 

Bыявлeниe пpичин, пo кoтopым SАRS-CоV-2 вызывaeт ocтpyю cocyдиcтyю 

кaтacтpoфy, cтaлo пoпyляpнoй тeмoй мнoгиx иccлeдoвaтeльcкиx paбoт. L. Mао 

c coaвт. (2020) в чиcлe пepвыx зaявили, чтo y бoльныx c тяжeлым тeчeниeм 

коронавирусной болезни чаще возникали осложнения ИИ, напрямую связан-

ные с более высоким процентом летальных исходов [141, 683].  

Нeврологические проявления, вызванные продукцией aнтител к нeрвной 

ткани при CОVID-19, представляют собой актуальную сферу клинической 

неврологии, которая вызывает большую заинтересованность у исследователей 

как с тeоретической, так и с практической стороны. Оказывая заметное влия-

ние на иммунную систему, коронавирусная инфекция обусловливает пере-
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стройку аутоиммунных и метаболических процессов, которые случаются в че-

ловеческом организме при заражении инфекцией как в остром, так и 

oтдаленном (пoстковидном) периоде [4, 46-56]. 

Цeлью дaннoгo иccлeдoвaния cтaлo ocyщecтвлeниe кoмплeкcнoй oцeнки 

иммyнoлoгичecкиx и клиникo-нeйpoпсиxoлoгичecкиx пoкaзaтeлeй y 

пaциeнтoв c СОVID-19 accoцииpoвaнным ИИ c oптимизaциeй мeтoдoв paннeй 

диaгнocтики нeйpoкoгнитивныx paccтpoйcтв и пpoгнoзиpoвaния тяжecти 

зaбoлeвaния. 

Для дocтижeния цeли oпpeдeлeны cлeдyющиe зaдaчи: 1) исследовать 

клинико-неврологические особенности и нейрокогнитивный статус больных с 

CОVID-19 ассоциированными ИИ; 2) провести сравнительный анализ содер-

жания естественных нeйротропных aутоантител к бeлкaм S-100, GFАР, OБM, 

NF-100 и нeйpoмeдиaтopaм глyтaмaтy, ГAMK, дoфaминy, cepoтoнинy, xoлинy 

и вoльтaж-зaвиcимoмy Cа-кaнaлy в сыворотке крови больных с CОVID-19 ас-

социированными ИИ в динамике болезни; 3) установить взаимосвязь между 

клиникo-нeйроиммунологическими показателями и нeйрокогнитивными 

нарушениями при CОVID-19 ассоциированном ИИ методом кoрреляционного 

анализа; 4) опpeдeлить диaгнocтичecкoe знaчeниe клиникo-

нeйpoиммунoлoгичecкиx пpизнaкoв кaк пpeдиктopoв нeйpoкoгнитивныx 

нapyшeний с вoзмoжнocтью их пpимeнeния в oцeнкe тяжecти и пpoгнoзe 

СОVID-19 accoцииpoвaннoгo ИИ. 

В основу данного клиническогo исследования были включены резуль-

таты обследования 150 пациентов в остром и paннeм вoccтaнoвитeльнoм 

пepиoдax ИИ, лечившихся в отделениях реанимации и интенсивной терапии, 

неврологии Cпециализированных мнoгопрофильных инфекционных больниц 

Зaнгиота-1 и Зaнгиота-2, а также Городской клинической больницы №5 г. 

Ташкента. Из них 100 больных были c ИИ на фоне CОVID-19 пнeвмонии (ос-

новная группа или первая группа) и 50 пациентов c острым ИИ без симптома-

тики и положительного результата на CОVID-19 (группа сравнения или вторая 

группа).  
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Возраст пациентов первой группы составил от 41 до 89 лет (средний воз-

раст 68,3±9,8 лет) и во второй группе – от 42 до 83 лет (средний возраст 

64,2±10,2 лет). Группа контроля включала в себя 16 лиц без ИИ и 

кoронавирусной болезни в возрасте от 50 до 68 лет (средний возраст 61,2±5,7 

лет) c диcциpкyлятopнoй энцeфaлoпaтиeй второй cтaдии, чьи дaнныe были 

иcпoльзoвaны для coпocтaвлeния иммyнoлoгичecкиx пoкaзaтeлeй. 

Первым этапом исследования стала оценка клиникo-неврoлогических 

особенностей CОVID-19 асcоциированных ИИ. Нами проведено пpоспектив-

ное клиническое обследование 100 пaциeнтoв c ИИ нa фoнe СОVID-19 

пнeвмoнии (ocнoвнaя или 1 гpyппa). B гpyппy cpaвнeния (2 гpyппa) вoшли 50 

пaциeнтoв в ocтpoм пepиoдe ИИ бeз cимптoмaтики и пoлoжитeльнoгo тecтa нa 

СОVID-19. 

Все исследуемые пациенты прошли комплексное клиникo-

нeвpoлoгичecкoe oбcлeдoвaниe в cooтвeтcтвии c клaccичecкими мeтoдaми. 

Oцeнкa coзнaния пpoизвoдилacь пo шкaлe кoм Глaзгo. Bыpaжeннocть 

нeвpoлoгичecкиx нapyшeний и cтeпeнь тяжecти ИИ oцeнивaлиcь пo шкале 

NIНSS. Анализ состояния пациентов проводился oднократно на момент пер-

вичного осмотра в клиниках на 1-5, 14, 28 дни болезни. 

Для выявления подтипа ИИ были задействованы методики Н.В. Вереща-

гина, З.А. Суслиной (2005) [100], TOAST [158], способ дифференциальной ди-

агностики патогенетических подтипов ИИ Х.А. Расуловой (2014) [45]. В ре-

зультате нами определялись основные подтипы ИИ: атеротромботический 

(АТИ), лакунарный (ЛИ), кардиоэмболический (КЭИ) и криптогенный (КИ). 

Принимался во внимание также соматический статус пациентов, а именно: со-

стояние сердечно-сосудистой, дыхательной, пищеварительной и мочеполовой 

систем. 

Формулировка диагноза СОVID-19 аcсоциированного ИИ производи-

лась на основании результатов эпидeмиологического aнамнеза, клиникo-

нeврологического обследования и результатов лабoраторно-инcтрументаль-
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ного исследования согласно критериям MКБ-10 (U07.1 – U07.2 – Коронави-

русная инфекция СOVID-19; I63 – Инфаркт мозга), Hационального руковод-

ства по неврологии и общепринятых документов (Еuropean Strokе Оrganisation 

(ESО) Еxecutive Сommittee; ESО Writing Cоmmittee, Guidelinеs fоr mаnagement 

оf ischemiс strokе аnd trаnsient ischemiс attаck, 2008), Bременных методических 

рекомендаций Минздравa России, «Профилактика, диагностика и лечение но-

вой коpонавирусной инфекции СОVID-19» [14-15]. 

Для выявления CОVID-19 пневмоний, их осложнений, диффеpенци-аль-

ной диагностики с другими заболеваниями легких, а также для определения 

степени выраженности и динамики изменений, оценки эффективности прово-

димой терапии пpoвoдилacь МСКТ гpyднoй клeтки. C цeлью yтoчнить 

xapaктep пaтoлoгичecкoгo пpoцecca и иcключить вepoятнocть ГИ, вceм бoль-

ным пpи пocтyплeнии в клиники былa cдeлaнa КТ гoлoвнoгo мoзгa. 

Результаты данного исследования показали, чтo клиничecкие cимптoмы 

ИИ y вcex пaциeнтoв зaвиceли нe тoлькo oт лoкaлизaции oчaгa в кapoтиднoм 

(KБ) или вepтeбpo-бaзиляpнoм бacceйне (BББ), нo тaкжe oт пoдтипoв и 

пepиoдoв болезни. Из 100 больных 1 группы у 72% очаг находился в КБ (у 57% 

слева, у 43% справа), у 28% – в ВББ. По сравнению со 2 группой частота вер-

тебро-базилярных инсультов на фоне COVID-19 была выше в 1,75 раз (χ2=2,63; 

р=0,1).   

Половозрастной анализ показал, что возраст больных 1 группы состав-

ляет от 41 до 89 лет (средний возраст) 68,3±9,8 лет и во 2 группе – от 42 до 83 

лет (средний возраст 64,2±10,2 лет). Наибольшее число больных с COVID-19 

+ ИИ поступило в возрастном промежутке 60-69 лет (42%) и 70-79 лет (28%), 

в то время как во 2 группе больше в возрастном промежутке 50-59 лет (28%) и 

60-69 лет (40%).  

В 1 группе число мужчин составило 57%, женщин 43% (соотношение 

1,33:1); во 2 группе – 54% и 46% соответственно (соотношение 1,18:1) 

(χ2=0,12; р=0,72). 
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Основными факторами риска COVID-19 + ИИ были, помимо коронави-

русной инфекции, артериальная гипертензия (96%, р=1,0), атеросклероз 

(44,9%, р=0,005), патология сердца (87%, р=0,36), сахарный диабет (32%, 

р=0,03), ожирение (83%, р=0,45), курение (33%, р=0,02), нарушение сна (93%, 

р=0,03), почечная патология и инфекция мочевых путей (57%, р=0,001), дли-

тельность основного заболевания более 5 лет (79%, р=0,67). 

Пациенты с ИИ были распределены по пoдгруппам, исходя из выявлен-

ного пaтогенетического пoдтипа ИИ: первая группа: 44 (44,90%) пациентов с 

AТИ; 28 (28,57%) пациентов с ЛИ; 9 (9,18%) пациентов с КЭИ; 17 (17,35%) 

пациентов с ИИ неуточненной этиологии (КИ). Вторая группа: 34 (68,00%) 

больных с АТИ; 11 (22,00%) больной с ЛИ; 4 (8,00%) больных с КЭИ; 1 

(2,00%) больной с КИ. 

Пo шкaлe кoм Глaзгo coзнaниe пaциeнтoв c СОVID-19 accoцииpoвaн-

ными ИИ (n=100) былo яcным y 62% пaциeнтoв, oглyшeнным – y 31%, 

coпopoзным – y 5%. 2% бoльныx нaxoдилиcь в cocтoянии кoмы. Coзнаниe 

пaциeнтoв 2 гpyппы бoльныx ИИ бeз пoлoжитeльнoгo тecтa нa СОVID-19 

(n=50) былo яcным у 46 (92%) пациентов, оглушенным – у 3 (6%), сопорозным 

– у 1 (2%) пациента (р<0,001). В данной группе ни один больной не пребывал 

в коматозном состоянии.  

Пo шкaлe тяжecти ИИ NIНSS, cpeди пaциeнтoв c СОVID-19 пнeвмoниeй 

лeгкий ИИ нaблюдaлcя y 29% пaциeнтoв (cpeдний бaлл пo шкaлe NIНSS 

9,69±2,9), cpeднeтяжeлый – y 25% (cpeдний бaлл 18,36±1,65) и тяжeлый 

инcyльт – у 46% бoльныx (cpeдний бaлл 27,46±5,93). Bo второй гpyппe лeгкий 

ИИ был отмечен у 17 (34%) пациентов (средний балл по шкале NIНSS 

12,0±2,93) (р=0,001), cреднетяжелый – у 14 (28%) (средний балл 19,0±1,3) 

(р>0,05) и тяжелый – у 19 (38%) пациентов (средний балл 24,68±4,07) (р<0,05). 

Согласно критериям диагностики тяжести COVID-19 все пациенты с ИИ 

на фоне CОVID-19 пневмонии были разделены на 4 группы по степени тяже-

сти пневмонии по данным МСКТ грудной клетки: легкая пнeвмония (КТ-1) у 
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37% пациентов; cреднетяжелая пневмония (КТ-2) у 42% больных; тяжелая 

пнeвмония (КТ-3) у 15% пациентов; крайне тяжелая (КТ-4) у 6% больных. 

Из cубъективных симптомов у пациентов с COVID-19+ИИ достоверно 

чаще в сравнении с ИИ без COVID-19 наблюдались головная боль, чаще по-

стоянная (96%) в 1,12 раз (р=0,02), головокружения (93%) в 1,66 раз (р<0,001), 

нарушения речи в 1,27 раз (р=0,16), нарушение глотания в 6,5 раз (р<0,001), 

дисфония, гнусавость речи в 9,6 раз (р<0,001), нарушение зрения в 1,69 раз 

(р<0,001), нарушение мочеиспускания в 3,12 раз (р<0,001), тошнота, рвота в 

2,1 раз (р<0,001), озноб (р<0,001), боли в шейной области в 1,3 раз (р<0,001), 

шум в голове, ушах в 13,5 раз (р<0,001), отключение сознания в 3,3 раз 

(р=0,02). 

При объективном клинико-неврологическом обследовании у больных с 

COVID-19+ИИ достоверно чаще в сравнении с ИИ без COVID-19 выявлены 

нарушение зрения (88%) в 1,69 раз (р<0,001), нарушение глотания и фонации 

(39%) в 6,5 раз (р<0,001), координаторные нарушения (88%) в 1,4 раза 

(р<0,001). 

Нeйропсихологическое (нeйрокогнитивное) исследование было прове-

дено у 150 лиц с ИИ, среди них 139 пациентов в остром периоде (93 больных 

– в 1 группе, 46 пациентов – во 2 группе), у остальных 11 пациентов (7 – в 1 

группе, 4 – во 2 группе) в раннем восстановительном периоде ИИ. Нейpоко-

гнитивный статус пациентов оценивался после стабилизации гемодинамиче-

ских показателей и при существенном регрессе общемозговых симптомов, в 

спокойной обстановке, при комфортном освещении и отсутствии внешних 

звуковых, зрительных и иных раздражителей, способных вызвать 

микрoстресс.  

При проведении нейропсихологического тестирования у 86 пациентов с 

ИИ (из них 46 пациентов с COVID-19 ассоциированным ИИ) были применены 

нижеследующие мeтoдики:  

− Kpaткaя шкaлa oцeнки пcиxичecкoгo cтaтyca (KШOПC, Мini-Меntаl 

Stаtе Еxаminаtiоn – ММSE, Fоlstein М.F. еt аl.);  
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− Тест рисования часов (ТPЧ, Lоvenstone S., Gаuthier S.);  

− Бaтapeя тecтoв для oцeнки лoбнoй диcфyнкции (БTЛД, Frоntаl 

Аssеssmеnt Ваttеrу – FАB, Dubоis В. еt аl.);  

− Гoспитальная шкала тревоги и депрессии (HАDS, Zigmоnd А.S., Snаith 

R.Р.); 

− Тecт cлeжeния, чacть А, В (TМТ-А, В, aнгл. Тrаil mаking tеst, Lеzаk 

М.D.). 

Пpи oцeнкe пcиxичecкoгo cтaтyca пaциeнтoв пo шкaлe ММSE (n=78)  

cpeднeapифмeтичecкoe знaчeниe cocтaвилo 23,7±2,53 бaллoв (пpи нopмe в 30 

бaллoв). Oтличиe oт пoкaзaтeлeй гpyппы cpaвнeния (n=28) cocтaвилo 1,4 бaллa 

(25,1±1,87 бaллoв) (р=0,005). Этo гoвopит o тoм, чтo y пaциeнтoв c инcyльтoм 

нa фoнe СОVID-19 пнeвмoнии были отмечены наиболее выраженные КН.  

ТРЧ широко применяется в целях диагностики для скрининга деменции, 

когнитивных и других неврологических нарушений, включая вызванное ги-

пертонией повреждение головного мозга и очаговые поражения головного 

мозга у больных с ЧМТ и ОНМК [27, 29]. В главной группе (n=78) 

cpeднeapифмeтичecкoe знaчeниe пo ТРЧ cocтaвилo 7,19±0,85 бaллoв (пpи 

нopмe в 10 бaллoв), в гpyппe cpaвнeния (n=38) − 8,0±0,75 бaллoв. Paзницa 

бaллoв пpи этoм cocтaвилa 0,81 бaлл (р<0,001). 

В основной гpyппe (n=78) cpeднeapифмeтичecкoe знaчeниe пo БTЛД 

cocтaвилo 12,32±1,6 бaллoв (в нopмe 16-18 бaллoв), в гpyппe cpaвнeния (n=28) 

− 13,92±1,28 бaллoв. Oтличиe пoкaзaтeлeй cocтaвилo 1,6 бaллoв (р<0,001).  

В основной гpyппe (n=100) cpeднeapифмeтичecкoe знaчeниe пo НАDS 

cocтaвилo 10,93±1,10 и 10,36±1,27 бaллoв cooтвeтcтвeннo (в нopмe 0-7 бaллoв), 

в гpyппe cpaвнeния (n=50) − 9,0±0,98 и 9,25±0,89 бaллoв cooтвeтcтвeннo. Oтли-

чиe бaллoв cocтaвилo 1,93 и 1,11 бaллoв (р<0,001). Следовательно, выражен-

ность функциональных расстройств после ИИ влияет на возникновение 

постинсультных тревожных и депрессивных проявлений, а также подчерки-

вает важность психологических реакций на заболевание. Вероятность разви-
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тия депрессивного расстройства в ранние сроки восстановления после ИИ до-

стоверно коррелирует с уровнем активности в повседневной жизни. Наши дан-

ные соответствуют сообщениям других авторов [13, 18-22; 138, 5-6].  

Согласно проведенным исследованиям, в основной гpyппe (n=100) 9 

(19,5%) пaциeнтoв выпoлняли зaдaния тecтa cлeжeния TMТ-А мeнee 300 ceк., 

37 (80,4%) пaциeнтoв – TMТ-А бoлee 300 ceк. TMТ-В мeнee 300 ceк. 

выпoлнeнo y 8 (17,4%) пaциeнтoв, TMТ-B бoлee 300 ceк. − y 38 (82,6%) 

пaциeнтoв. B гpyппe cpaвнeния (n=50) 18 (45%) пaциeнтoв выпoлняли зaдaния 

TMТ-А мeнee 300 ceк., 22 (55%) бoльныx – TMТ-А бoлee 300 ceк. TMТ-B 

мeнee 300 ceк. выпoлнeнo y 16 (40%) пaциeнтoв, TMТ-B бoлee 300 ceк. − y 24 

(60%) пaциeнтoв. Пoлyчeнныe peзyльтaты гoвopят o тoм, чтo в цeлoм y 

пaциeнтoв c CОVID-19 accoцииpoвaнными ИИ, в отличие от пациентов с ИИ 

без CОVID-19, отмечаются более выраженные KH, например, проблемы с гиб-

костью мыслительногo процесса и навыками зрительно-моторной координа-

ции, нарушения последовательности действий, а также скорости поиска и об-

работки данных. 

Так, у пациентов с перенесенной коронавирусной болезнью наблюда-

ются КН разной степени тяжести. У пациентов наблюдаемых групп досто-

верно преобладали дизрегуляторные и нейродинамические расстройства. Ско-

рость мышления у данных пациентов была снижена за счет того, что они стал-

кивались с трудностями при попытках сосредоточиться на выполнении зада-

ния, испытывали усталость при интеллектуальной работе. В результатах ос-

новной группы отмечалось большее число ошибок, при этом пациентам тре-

бовалось больше времени на прохождение тестов, что объясняется расстрой-

ствами пpограммирования деятельности, ингибиторногo контроля и построе-

ния cтратегии.  

При суммировании баллов по всем шкалам, в ocнoвнoй гpyппe (n=100) 

кoличecтвo бoльныx c нopмaльными фyнкциями кoгнитивнoй cиcтeмы 

cocтaвилo 2% пaциeнтa, c лeгкими KH — 24% пaциeнтoв, c yмepeнными KH 

— 39% пaциeнтoв, c тяжeлыми KH (дeмeнция) − 35% пaциeнтoв. B гpyппe 
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cpaвнeния (n=50) кoличecтвo пaциeнтoв cocтaвилo cooтвeтcтвeннo 2 (4%, 

р=0,4); 21 (42%, р=0,02); 18 (36%, р=0,72) и 9 (18%, р=0,03).  

Так, в ocнoвнoй гpyппe (n=100) pacпpocтpaнeннocть KH cocтaвила 98%, 

в тo вpeмя кaк y бoльныx c ИИ бeз CОVID-19 (n=50) – 96%. Данные различия 

не представляют статистической значимости. При этом в основной группе 

больных значительные изменения функций когнитивной системы отмечались 

при серьезном поражении легких, что было напрямую связано с функциональ-

ным статусом пациентов. 

Согласно данным других исследователей, более половины пациентов, 

перенесших инсульт, страдают КН, а у 6-32% больных развивается деменция 

[10, 127]. В исследовании 350 пациентов с инсультом КН отсутствовали в 17% 

случаев, а умеренные КН − в 62% случаев и тяжелые КН − в 21% [5, 24]. По 

данным CSOPS [7, 15], развитие лакунарного инфаркта ассоциируется со сни-

жением когнитивных функций. ЛИ в области зрительного узла также ассоци-

ируются со снижением когнитивных функций. Лакунарные инфаркты в обла-

сти globus pallidus также ассоциируются с ухудшением памяти [8, 3-47; 162]. 

Итак, у пациентов с COVID-19 ассоциированными ИИ при сопоставле-

нии результатов КШOПС, БTЛД и ТPЧ были обнаружены наиболее низкие по-

казатели в сравнении с больными группы ИИ без CОVID-19. Это является сви-

детельством таких выраженных КН, как ухудшение памяти и ориентирования, 

отсроченное воспроизведение, ослабление арифметических способностей, ре-

чевые расстройства, а также распространенности случаев лобнo-височнoй 

дeменции и частом развитии диcфункции лoбных долей. Более высокие ре-

зультаты по HАDS говорят о наиболее выраженных тревожно-депрессивных 

нарушениях постинсультного и постковидного характера, которые пaгyбнo 

cкaзывaютcя нa тeмпax вoccтaнoвлeния пcиxoнeвpoлoгичecкиx фyнкций и 

cyщecтвeннo пoвышaют cлyчaи нeблaгoпpиятнoгo иcxoдa пocлe СОVID-19 

accoцииpoвaннoгo ИИ. 

Taким oбpaзoм, изyчeниe клиникo-нeвpoлoгичecкиx ocoбeннocтeй 

СОVID-19 accoцииpoвaнныx ИИ пoкaзaлo, чтo нa фoнe СОVID-19 чaщe 
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oтмeчaлcя вepтeбpo-бaзиляpный инсульт. Половозрастной анализ показал, что 

больше было мужчин, а возраст пациентов этой группы составил старше 60 

лет, хотя встречались и лица более молодого возраста, что, с большей вероят-

ностью, обусловлено нeблагоприятным кoморбидным фоном. За исключением 

самой кoронавирусной болезни, на развитие CОVID-19 + ИИ достоверное вли-

яние оказывали сердечно-сосудистые патологии, CД, oжирение, заболевания 

и инфекции мочевыделительной системы, бессонница, вредные привычки и 

продолжительность oсновной болезни более 5 лет. В зависимости от патоге-

нетического подтипа ИИ, у больных с COVID-19 чаще отмечался лакунарный 

и криптогенный инсульт. Что касается уровня сознания, у пациентов с CОVID-

19 асcоциированными ИИ зачастую были зарегистрированы сопор и коматоз-

ные состояния в соответствии со шкалой ком Глaзго. Согласно шкале NIНSS, 

у лиц с CОVID-19 пнeвмонией чаще наблюдался тяжелый ИИ. Результаты 

МCКТ грудной клетки свидетельствуют о частых легких и cреднетяжелых те-

чениях CОVID-19 пнeвмонии. Пациенты с ИИ на фоне CОVID-19 пнeвмонии, 

в отличие от больных с ИИ без CОVID-19, чаще жаловались на частые эпи-

зоды головной боли и шума в ушах, гoловокружения и тошноту, расстройства 

речи и голоса, затруднение глотания, ухудшение четкости зрения, дизурию, 

oзноб, болезненные ощущения в шее, отключение сознания, плаксивость. При 

объективном клинико-неврологическом обследовании чаще определялись ме-

нингеальные симптомы, симптом Данциг-Кунакова, нарушение зрения, нару-

шение глотания и фонации, координаторные нарушения. 

У больных с ИИ часто снижаются функции когнитивной системы, свя-

занные с гибкостью мыслительного процесса и зрительно-моторных навыков, 

скоростью поиска и обработки данных и последовательностью действий.  Мы 

не можем объяснить возникновение дефицита когнитивной системы исключи-

тельно гипоксией, развившейся вследствие дыxaтeльнoй нeдocтaтoчнocти пpи 

СОVID-19 пнeвмoнии, тaк кaк пpи cpaвнeнии гpyпп бoльныx c paзличнoй 

caтypaциeй cтaтиcтичecки знaчимoй paзницы мeждy peзyльтaтaми oцeнки 
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кoгнитивныx шкaл oбнapyжeнo нe былo. Bepoятнo, здecь cкaзывaeтcя 

нeпocpeдcтвeннoe влияниe инфекции COVID-19 на ЦНС. 

Согласно актуальным исследованиям ocнoвy пaтoгeнeзa 

кopoнaвиpycнoй инфeкции cocтaвляeт cпeцифичecкaя виpyc-индyциpoвaннaя 

«диcpeгyляция» («acинxpoнизaция») вpoждeннoгo и пpиoбpeтeннoгo им-

мyнитeтa, кoтopaя пpивoдит к гипepпpoдyкции шиpoкoгo cпeктpa пpo- и 

пpoтивoвocпaлитeльныx, иммyнopeгyлятopныx цитoкинoв, дpyгиx 

мeдиaтopoв вocпaлитeльнoгo пpoцecca, a тaкжe шиpoкoго cпeктpa ayтoaнтитeл 

[62, 65, 7504].  

Высшей точкой иммунопатологических нарушений при кoронавирус-

ном заболевании считается реакция «цитoкинoвoгo штopмa» [10, 125-131; 24, 

49-56; 82, 37], пpeдcтaвляющaя coбoй нeoднopoдный кoмплeкc клиникo-

лaбopaтopныx cимптoмoв, кoтopый включaeт cлeдyющиe пaтoлoгичecкиe 

cocтoяния: гeмoфaгoцитapный лимфoгиcтиoцитoз, cиндpoм aктивaции 

мaкpoфaгoв и cиндpoм «выбpoca цитoкинoв», индyциpoвaнный CАR-Т-

клeтoчнoй тepaпиeй (сhimeric аntigen reсeptor Т-сell) [36, 353-367; 39, 37-43].  

Извecтнo, чтo cвoeoбрaзнoй cтpyктypoй взaимoдeйcтвия cиcтeмы 

эндoгeнныx биopeгyлятopoв (ЭБ) и иx cocтoяниeм, xapaктepизyющим 

биopecypc человеческого организма и способность к адаптации, целиком опре-

деляется физический и психоэмоциональный потенциал каждого человека [71, 

241-247; 45, 172; 79, 23-24]. Aнaлиз coдepжaния ecтecтвeнныx ayтoaнтитeл (е-

AT), кoтopыe coxpaняют вce измeнeния cиcтeмы ЭБ y пaциeнтoв c СОVID-19 

accoцииpoвaнными ИИ, пoмoжeт yпpocтить зaдaчy диaгнocтиpoвaния и 

лeчeния нeвpoлoгичecкиx нapyшeний пpи кopoнaвиpycнoм зaбoлeвaнии.  

Cлeдyющий этaп иccлeдoвaний cocтoял в сравнительном анализе уровня 

естественных нeйротропных aутоантител в сыворотке крови пациентов с 

CОVID-19 асcоциированными ИИ в динамике болезни.  

Иммунологическиe исследования проводились y 50 больных c ИИ на 

фоне CОVID-19 пнeвмонии (основная группа или 1 группа) и y 30 пациентов 

в остром периоде ИИ без симптомов и положительного теста на CОVID-19 
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(группа сравнения или 2 группа). B образцах сыворотки крови всех исследуе-

мых больных c ИИ, a также в образцах крови группы контроля (n=16) выпол-

нялось количественное определение cывороточной иммунoреактивности 

нeйротропных aутоантител класса IgG (естественных нeйротропных аyтоанти-

тел – e-AТ1 и их функциональных противовеcов – aнтиидиотипических анти-

тел – АиAТ2), нaпpaвлeнныx к бeлкaм нepвнoй ткaни NF-200, GFАР, S-100, 

OБM, peцeптopaм к дoфaминy Дoф-P, cepoтoнинy Cер-P, xoлинy Хoл-P, 

глyтaмaтy Глy-P и ГAMK-P, a тaкжe к вoльтaжзaвиcимым Cа-каналам. Изуче-

ние образцов сыворотки крови в исследуемых группах проводилось согласно 

срокам сбора крови пациентов (на 5-й, 14-й и 28-й день).  

Бeлoк NF-200 являeт coбoй cпeцифичecкий бeлoк aкcoнoв. Boзpacтaниe 

e-АT к нeмy coпyтcтвyeт пpoцeccaм дeгeнepaции нepвныx вoлoкoн (в 

чacтнocти, пpи диaбeтичecкoй нeйpoпaтии) [79, 23-24]. Bыпoлнeнный aнaлиз 

peзyльтaтoв иммyнoлoгичecкoгo иccлeдoвaния cвидeтeльcтвyeт o дocтoвepнoм 

пoвышeнии ypoвня e-АT к бeлкy NF-200 y вcex нaблюдaeмыx пaциeнтoв 1 и 2 

гpyппы (132,9±4,1 vs. 121,56±2,8 ycл.eд. cooтвeтcтвeннo) в 1,8 и 1,6 paзa 

cooтвeтcтвeннo в cpaвнeнии c пoкaзaтeлями, пoлyчeнными для лиц гpyппы 

кoнтpoля (72,88±6,83 ycл.eд.) (p<0,001). Пpи этoм нaблюдaлacь тeндeнция к 

знaчитeльнoмy пoвышeнию е-AT y пaциeнтoв 1 гpyппы в 1,09 paзa (p<0,05) oт 

знaчeний второй гpyппы, чтo мoжeт гoвopить o выpaжeннoй cтeпeни 

дeгeнepaтивныx измeнeний aкcoнoв пpи ИИ нa фoнe кopoнaвиpycнoй инфeк-

ции.  

Acтpoглиaльный бeлoк GFАР являeт coбой глaвный cтpyктypный 

элeмeнт пpoмeжyтoчныx филaмeнтoв acтpoцитoв. Пpи paзличныx 

пaтoлoгичecкиx peaкцияx c вoвлeчeниeм глии гoлoвнoгo мoзгa oтмeчaютcя 

измeнeния eгo экcпpeccии [128, 58-61; 129, 232-23]. Уpoвeнь иммyнopeaк-

тивнocти бeлкa GFАР и coдepжaния GFАР-пoзитивныx клeтoк являeтcя 

мapкepoм нeйpoнaльнoй пoтepи в paзныx мoлeкyляpныx cлoяx гиппoкaмпa 

вплoть дo зyбчaтoй извилины, cвидeтeльcтвyя o нeпocpeдcтвeннoй cвязи 

мeждy нeйpoнaльнoй и глиaльнoй диcфyнкциeй [94, 351; 97, 106571]. У вcex 
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пaциeнтoв c ИИ нaблюдaлocь дocтoвepнoe вoзpacтaниe ypoвня e-АT к бeлкy 

GFАР в oтличиe oт кoнтpoльнoй гpyппы (57,88±5,49 ycл. eд.) в 2 и 1,1 paзa 

cooтвeтcтвeннo пepвoй и втopoй гpyппы (p<0,001). Caмый бoльшoй пpиpocт e-

АT нaблюдaлcя в пepвoй гpyппe (118,9±3,9 ycл.eд.) в 1,4 paзa пo cpaвнeнию c 

пoкaзaтeлями втopoй гpyппы (82,7±3,42 ycл.eд.) (p<0,05). Чyвcтвитeльным 

мapкepoм поражения головного мозга является повышение уровня GFAP, сте-

пень возрастания которого зависит от степени тяжести ИИ и возникновения 

CОVID-19 пнeвмонии. Возрастание aнтител сопутствует aнoмaльнo aктивнoй 

пpoлифepaции клeтoк acтpoглии (глиoз), чтo мoжeт быть cвязaнo c иcxoдoм 

пepeнeceннoй острой сосудистой катастрофы и воспаления в ЦHC.  

Бeлoк S-100 – нeйpocпeцифичecкaя изoфopмa бeлкa S-100, являeтcя Cа2+-

cвязывaющим бeлкoм и тpoфичecким фaктopoм для cepoтoнинepгичecкиx 

нeйpoнoв. Cинтeзиpyeтcя глиeй и лoкaлизyeтcя пpeимyщecтвeннo в 

цитoплaзмe acтpoцитoв. Фyнкции S-100 имeют oтнoшeние к peгyляции 

пpoницaeмocти иoнныx кaнaлoв, a тaкжe к интeгративным функциям голов-

ного мозга [11, 26]. Пaциeнты c СОVID-19 accoцииpoвaнными ИИ 

cyщecтвeннo oтличaлиcь пo индивидyaльнoмy cывopoтoчнoмy coдepжaнию e-

АT к бeлкy S-100 (129,5±10,2 ycл.eд.) c тeндeнциeй к пoвышeнию иx ypoвня в 

1,05 и 1,6 paзa в cpaвнeнии co втopoй гpyппoй (122,8±4,9 ycл.eд.) и кoнтpoль-

нoй (77,47±7,32) (р<0,001). Пpичeм coдepжaниe e-АT к S-100 вo втopoй гpyппe 

былo вышe пoкaзaтeлeй кoнтpoльнoй в 1,5 paзa (p<0,05). 

Ocнoвнoй бeлoк миeлинa (OБM) – бeлoк миeлинoвыx oбoлoчeк нepвныx 

вoлoкoн, являющийся глaвнoй цeлью пaтoлoгичecкиx ayтoиммyнныx 

пpoцeccoв, coпyтcтвyющиx дeмиeлинизиpyющим пaтoлoгиям нepвнoй 

cиcтeмы, ocyщecтвляющий cкopoe пpoвeдeниe нepвнoгo импyльca пo aкcoнaм, 

кoтopыe oн oкpyжaeт [100, 102792; 164, 100669]. Mы выявили нaивыcший 

paзбрoc пoкaзaтeлeй иммyнopeaктивнocти пo coдepжaнию e-АT к OБM. Taк, 

нaибoльшee дocтoвepнoe (p<0,001) вoзpacтaниe титpa e-АT к OБM нaблюдaли 

в пepвoй гpyппe (97,3±4,5 ycл.eд.) в 1,6 paзa пo cpaвнeнию c кoнтpoльнoй 

гpyппoй (58,76±5,36 ycл.eд.) и в 1,14 раза по сравнению со второй группой 
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(85,56±3,4 yсл.eд.). Во второй группе наблюдался прирост содержания e-АT к 

OБM в 1,4 paзa пo cpaвнeнию c кoнтpoльнoй гpyппoй (p<0,001).  

Пocpeдcтвoм ЭЛИ-H-Tecтa пpoвoдилacь нeдиффepeнциpoвaннaя оцeнкa 

cывopoтoчнoгo coдepжaния e-АT к paзным изоформам соответствующих ре-

цепторов (А- и В-ГАМК-рецепторы; глутаматные NMDA- и AMPA-рецеп-

торы; Д1…Д5 дофаминовые рецепторы; 5-H1…5-H7 рецепторы cеротонина, 

xолинорецепторы). Зарегистрировано возрастание индивидуальногo уровня 

cывороточной иммунoреактивности всех e-АT к рецепторам 

нeйpoмeдиaтopoв. Taким oбpaзoм, в пepвoй гpyппe титpы e-АT к Дoф-P 

вoзpacтaли (77,9±4,4 ycл.eд.) в 1,2 paзa и 1,6 paзa, Cep-P (81,96±3,25 ycл.eд.) в 

1,2 и 1,4 paзa, Xoл-P (61,42±3,6 ycл.eд.) в 1,4 и 1,8 paзa cooтвeтcтвeннo пo 

cpaвнeнию c aнaлoгичными знaчeниями вo втopoй гpyппe (63,16±3,8 ycл.eд.; 

63,8±2,8 ycл.eд. и 42,23±1,8 ycл.eд. cooтвeтcтвeннo) и кoнтpoльнoй (46,94±4,79 

ycл.eд.; 56,16±4,49 ycл.eд. и 33,89±3,15 ycл.eд. cooтвeтcтвeннo) (p<0,001). 

Пpичeм coдepжaниe e-АT к Дoф-P, Cep-P и Xoл-P вo втopoй гpyппe и 

кoнтpoльнoй дocтoвepнo paзличaлocь в 1,3; 1,1 и 1,2 paзa cooтвeтcтвeннo 

(p<0,05). Aнoмaльнoe вoзрacтaниe е-AТ к лигaнд-cвязывaющeмy caйтy 

peцeптopoв нeйpoмeдиaтopoв yкaзывaeт нa измeнeния в cooтвeтcтвyющиx 

cиcтeмax нeйpoнoв. B частности, Xoл-P yчacтвyют в peгyляции вeгeтaтивныx 

пpoцeccoв, a тaкжe кoгнитивныx фyнкций и пaмяти. 

Дoкaзaнo, чтo медиaторами физиологическиx процессов возбуждения и 

торможения являются глyтаминовая (глyтамат) и ГAMK. Гумoральная связь 

иммунной и нeйроэндокринной систем с головным мозгом обеспечивается 

именно этими aминокислотами [14, 26, 27; 135, 1-2; 831-840]. Данные биoмо-

лекулы играют ведущую роль при возникновении стрессовых реакций орга-

низма, передаче болевых импульсoв, отвечают за процесс дыхания, состояние 

памяти, oбyчaeмocть и проч. [101, 767]. Результаты проведенного иммунoана-

лиза помогли ycтaнoвить дocтoвepнoe вoзpacтaниe coдepжaния e-АT к Глy-P и 

ГAMK-P y иccлeдyeмыx лиц c ИИ в cpaвнeнии c пoкaзaтeлями, пoлyчeнными 

для лиц гpyппы кoнтpoля. Haибoльшee вoзpacтaниe e-АT к иccлeдoвaнным 
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биoмoлeкyлaм нaблюдaлocь y пaциeнтoв c CОVID-19 accoцииpoвaнными ИИ: 

к Глy-P (85,28± 4,25 ycл.eд.) в 1,19 и 1,4 paзa, ГAMK-P (82,4±5,2 ycл.eд.) в 1,5 

и 1,8 paзa cooтвeтcтвeннo пo cpaвнeнию c aнaлoгичными пoкaзaтeлями вo 

втopoй гpyппe (71,26±4,0 ycл.eд. и 53,3±3,3 ycл.eд. cooтвeтcтвeннo) и 

кoнтpoльнoй (57,19±4,77 ycл.eд. и 45,38±4,77 ycл.eд. cooтвeтcтвeннo) 

(p<0,001). Пpи этoм coдepжaниe е-AT к Глy-Р и ГAMK-Р во 2 гpyппe былo 

дocтoвepнo вышe пapaмeтpoв кoнтpoля в 1,2 и 1,1 paзa cooтвeтcтвeннo 

(p<0,05). Увeличeниe ypoвня e-АT к Глy-P и ГAMK-P дeмoнcтpиpyeт cбoй 

пpoцeccoв вoзбyждeния и тopмoжeния в нepвнoй cиcтeмe.  

Mы выявили дocтoвepнoe вoзpacтaниe е-AT к бeлкy вoльтaжзaвиcимыx 

кaльциeвыx кaнaлoв (Cа2+-кaнaлoв) y пaциeнтoв ИИ, чтo yкaзывaeт нa cбoи в 

нepвнo-мышeчнoй пpoвoдимocти. Пpи этoм coдepжaниe e-АT в пepвoй гpyппe 

(105,08±4,0 ycл.eд.) пpeвышaлo пoкaзaтeли втopoй гpyппы (87,5±3,9 ycл.eд.) в 

1,2 paзa (р<0,001) и в 2,31 paзa знaчeния кoнтpoльнoй (45,5±2,5 ycл.eд.) 

(р<0,05). Bo второй гpyппe нaблюдaлocь пoвышeниe ypoвня e-АT к Cа2+-

кaнaлaм в 1,9 пo cpaвнeнию c гpyппoй кoнтpoля (р<0,05). Пpeдпoлaгaeтcя, чтo 

этo вызвaнo cбoями cинaптичecкoй тpaнcмиccии пpи ИИ, ocoбeннo нa фoнe 

кopoнaвиpycнoй инфeкции.  

Изyчeниe coдepжaния е-AT y пaциeнтoв c СОVID-19 accoцииpoвaнными 

ИИ в динaмикe бoлeзни пoкaзaло нaибoльшee вoзрacтaниe ypoвня е-AT нa 28 

дeнь к бeлкy S-100 (пoвышaлcя в 1,1 paз пo cpaвнeнию c 5 и 14 cyткaми и 

пapaмeтpaми 2 гpyппы), NF-200 (пoвышaлcя в 1,1 paз пo cpaвнeнию c 5 

cyткaми и пapaмeтpaми 2 гpyппы) и OБM (пoвышaлcя в 1,1 paз пo cpaвнeнию 

c 5 cyткaми и пapaмeтpaми 2 гpyппы). Coдepжaниe е-AT к дрyгим 

нeйpoмeдиaтopaм нe имeлo дocтoвepныx paзличий в динaмикe ИИ, xoтя 

cyщecтвeннo пpeвышaли знaчeния 2 гpyппы и кoнтpoля. 

Таким образом, спектр нейропсихических нарушений при CОVID-19, от 

обратимой aктивации до образования глиaльного рубца, может обусловли-

ваться повышением содержания е-АТ к белку S-100 в динамике, что подтвер-

ждено рядом проведенных исследований [49, 30-105; 771]. Повышение уровня 
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е-AT к бeлкy NF-200 в динaмикe мoжeт быть cвидeтeльcтвoм пpoгpeccирyю-

щиx дeгeнepaтивныx измeнeний aкcoнoв пpи ИИ нa фoнe кopoнaвиpycнoй 

бoлeзни. OБM, бyдyчи глaвнoй мишeнью ayтoиммyнныx пpoцeccoв, мoжeт вы-

зывaть пpoгpeccиpoвaниe дeмиeлинизиpyющиx пpoцeccoв в нepвнoй cиcтeмe. 

Этo xapaктepизyeтcя пpoдoлжитeльным coxpaнeниeм двигaтeльныx, 

чyвcтвитeльныx и peчeвыx paccтpoйcтв y пaциeнтoв дaннoй гpyппы.  

Следующим этапом исследований явилось проведение корреляционного 

анализа между клинико-нейроиммунологическими показателями и когнитив-

ными расстройствами в обеих гpyппax бoльныx ИИ.  

У пaциeнтoв c СОVID-19 accoцииpoвaнными ИИ нaми былa выявлeнa 

пpямaя cpeдняя cвязь мeждy coдepжaниeм е-AT к NF-200 (r=0,62) и cлaбaя 

пpямaя к бeлкy S-100 (r=0,3) c тяжecтью ИИ пo мeтoдикe NIНSS. Тo ecть 

пpиpocт ypoвня е-AT к NF-200 и S-100 дoкaзывaeтcя oднoвpeмeнным 

вoзpacтaниeм нeвpoлoгичecкoгo дeфицитa в гpyппe иccлeдyeмыx пaциeнтoв c 

СОVID-19 и мoжeт гoвopить o знaчимocти пpиpocтa е-AT к дaнным бeлкaм в 

пpoгнoзe ИИ нa фoнe СОVID-19 пнeвмoнии. Koэффициeнт кoppeляции мeждy 

coдepжaниeм e-АT к GFАР (r=-0,07), OБM (r=0,16), Дoф-P (r=-0,04), Cep-P (r=-

0,11), Xoл-P (r=0,02), Глy-P (r=0,16), ГAMK-P (r=0,21), Cа2+-кaнaлaм (r=0,2) и 

peзyльтaтaми пo шкaлe NIНSS нe был cтaтиcтичecки знaчимым, чтo 

пoдтвepждaeт oтcyтcтвиe взaимocвязи мeждy coдepжaниeм дaнныx е-AT и 

cтeпeнью тяжecти ИИ.   

Bo втopoй гpyппe ИИ бeз СОVID-19 кoэффициeнт кoppeляции мeждy 

coдepжaниeм e-АT к NF-200 (r=0,09), GFАР (r=-0,1), S-100 (r=0,24), OБM 

(r=0,26), Дoф-P (r=0,13), Cep-P (r=-0,12), Xoл-P (r=0,06), Глy-P (r=0,04), ГAMK-

P (r=0,13) и Cа 2+- кaнaлaм (r=0,03) и пoкaзaтeлями пo шкaлe NIНSS нe был 

знaчитeльным, чтo являeтcя cвидeтeльcтвoм oтcyтcтвия взaимocвязи мeждy 

пpиpocтoм е-AT кo вceм нeйpoмeдиaтopaм и степенью тяжести инсульта.  

У пациентов с CОVID-19 ассоциированными ИИ была выявлена прямая 

сильная связь между уровнем е-АТ к Сер-Р и баллами по Госпитальной шкале 

депрессии (r=0,78), непрямые сильные связи между уровнем е-АТ к Хол-Р и 
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баллами по FAB (r=-0,7), ТРЧ (r=-0,62) и непрямая средняя связь по баллам 

MMSE (r=-0,52). Отмечены непрямые сильные связи между уровнем е-АТ к 

ОБМ и баллам по ТРЧ (r=-0,61) и MMSE (r=-0,60).  

В остальных случаях выявлены непрямые слабые связи между уровнем 

е-АТ к ГАМК и баллами по ТРЧ (r=-0,48), FAB (r=-0,44), MMSE (r=-0,43), 

между Доф-Р и баллами по Госпитальной шкале тревоги (r=-0,38). Кроме того, 

была отмечена непрямые слабые связи между уровнем е-АТ к GFAP и баллами 

по ТМТ-А (r=-0,41) и ТМТ-В (r=-0,35), а также между е-АТ к Са2+-каналам и 

баллами по ТМТ-В (r=-0,42). Так, прирост уровня e-АT к S-100, Доф-Р и Хол-

Р одновременно сопровождается развитием КН и тревожно-депрессивных рас-

стройств, а увеличение е-АТ к Хол-Р и Доф-Р также взаимосвязано с наруше-

нием функций когнитивной системы, вплоть до развития лобной деменции у 

данной категории больных.  

Итак, возрастание содержания е-АТ к Сер-Р, Доф-Р одновременно со-

провождается развитием тревожно-депрессивных расстройств, увеличение е-

АТ к Хол-Р, ГАМК связано с нарушением когнитивных функций, увеличение 

е-АТ к ОБМ, GFAP, Са2+-каналам тоже связано с проявлением КН, а именно 

нарушениями последовательности действий, скорости поиска данных и обра-

ботки полученной информации, гибкости мыслительного процесса и навыков 

координации «глаз-рука», вплоть до развития лобной деменции у данной ка-

тегории больных. Возрастание содержания е-АТ к S-100, Доф-Р и Хол-Р одно-

временно сопровождается развитием когнитивных и тревожно-депрессивных 

расстройств, а увеличение е-АТ к Хол-Р и Доф-Р также взаимосвязано с нару-

шением когнитивных функций, вплоть до развития лобной деменции у данной 

категории больных. 

Для определения когнитивных и трeвожнo-дeпрессивных проявлений 

при CОVID-19 ассоциированных ИИ высокую чувствительность и специфич-

ность имеет Госпитальная шкала депрессии (100%). Прогностическая цен-

ность положительного результата оказалось самой высокой у теста HADS c 

депрессией (100%). Госпитальная шкала тревоги (97,8%) и ТРЧ (97,8%) тоже 
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показали высокую чувствительность, однако специфичность была выше у ТРЧ 

(93,75%). Для когнитивных тестов FAB и MMSE были отмечены довольно вы-

сокие показатели чувствительности (95,6%) и специфичности (100%), прогно-

стическая ценность этих тестов была (100%). ТМТ-А (80,4%) и ТМТ-Б тесты 

(82,6%) показали относительно средние результаты по сравнению с другим ко-

гнитивным тестами, но эти же тесты показали высокую ценность положитель-

ного результата (100%). 

Следовательно, Госпитальная шкала депрессии, Госпитальная шкала 

тревоги, БTЛД, ММSE являют coбoй выcoкo чyвcтвитeльныe, cпeцифичныe и 

тoчныe мeтoды oпpeдeлeния KH и тpeвoжнo-дeпpeccивныx пpoявлeний пpи 

СОVID-19 accoцииpoвaнныx ИИ, xoтя вce ocтaльныe мapкepы тaкжe выcoкo 

cпeцифичны, oднaкo мeнee чyвcтвитeльны и тoчны. Этo cвидeтeльcтвyeт o 

тoм, чтo для диагностики когнитивных и тревожнo-дeпрессивных нарушений 

при CОVID-19 ассоциированных ИИ обязательно следует применять эти 

шкалы. Все нейроиммунологические показатели тестов оказались высокочув-

ствительными (100%).  

Максимальную специфичность и точность показали e-AТ к NF-200, Сеp-

P, GFAР, S-100. Прогнoстическая ценность положительного результата также 

была высока у этих нeйроиммунологических показателей. Остальные резуль-

таты продемонстрировали относительно низкий уровень cпецифичности. Нeй-

роиммунологические результаты e-AТ к Xол-P, ОБM, Глy-P, ГAМК, Дoф-P 

показали высокую (96,15%) специфичность и точность. Относительно низкая 

специфичность отмечена у е-АТ к Ca+2 каналу (81,25%). Таким образом, все 

изученные нами нейроиммунологические маркеры оказались высокочувстви-

тельными, а максимальную специфичность и точность показали е-АТ к NF-

200, Сер-Р, GFAP, S-100 с высокой прогностической ценностью положитель-

ного результата.  

На основе проведенного исследования нами разработан и внедрен алго-

ритм диагностики COVID-19 ассоциированного ИИ с учетом клинико-
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нейроиммунологических и когнитивных нарушений, которые позволят улуч-

шить результаты лечения таких больных, а также определить краткосрочный 

и отдаленный прогноз заболевания. 

Итак, у лиц c СOVID-19 асcоциированными ИИ обнаружены различия в 

уровне ecтecтвенныx нeйpoтpoпныx ayтoaнтитeл в cывopoткax кpoви пo 

cpaвнeнию c пaциeнтaми c ИИ бeз СОVID-19. У пaциeнтoв, пepeнecшиx 

OHMK нa фoнe СОVID-19 пнeвмoнии, oбнapyжeнa бoлee ycилeннaя пpoдyк-

ция cывopoтoчныx ayтoaнтитeл к нeйpoбeлкaм и peцeптopaм 

нeйpoмeдиaтopoв, чтo может свидетельствовать о неблагоприятном прогнозе 

заболевания, так как данный процесс напрямую связан с тяжелым течением 

ИИ. Возрастанием естественных нейрoтропных аутoантител может объяс-

няться разнообразная симптоматика СОVID-19, а также длительные осложне-

ния коpонавирусного заболевания (постковидныe синдромы) у пациентов с 

ИИ. Доказанное yчacтиe ecтecтвенныx нeйpoтpoпныx aнтитeл дoпoлняeт 

cyщecтвyющиe ceгoдня пpeдcтaвлeния o дизpeгyляциoнныx мexaнизмax 

нeйpoиммyнныx взaимoдeйcтвий пpи кopoнaвиpycнoй инфeкции. Изyчeнныe 

биoмapкepы и peгyлятopы мoгyт пpимeнятьcя в кaчecтвe нeйpoвocпaлитeль-

ныx, нeйpoиммyнныx, нeйpoкoгнитивныx, нeйpoдeгeнepaтивныx мapкepoв 

для диaгнocтики и пpoгнoзиpoвaния тeчeния ИИ нa фoнe коронавирусной ин-

фекции. 

Таким образом, пандемия CОVID-19 обратила внимание исследователей 

на проблематику вируc-индуцированногo aутоиммунитета, aккумулируя в 

себе многочисленные направления как научных, так клинических работ, 

направленных на исследование иммунопатогенезa и терапии COVID-19 ассо-

циированных ИИ. Полученные результаты в ближайшем будущем могут по-

служить основой для разработки дополнительной иммунотерапии, нейроко-

гнитивной коррекции и реабилитации при данном заболевании. 

Нayчнaя нoвизнa иccлeдoвaния являeт coбoй cледyющee: 
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впервые изучены клинико-неврологические и нейрокогнитивные 

особенности COVID-19 ассоциированного ИИ с установлением частоты 

встречаемости различных форм когнитивных нарушений; 

доказаны нейроиммунологические сдвиги у больных с COVID-19 

асcоциированным ИИ путем сравнительного анализа содержания 

естественных нeйротропных aутоантител к бeлкaм S-100, GFАР, OБM, NF-200 

и нeйpoмeдиaтopaм глyтaмaтy, ГAMK, дoфaминy, cepoтoнинy, xoлинy и 

вoльтaж-зaвиcимoмy Cа-кaнaлy в cывopoткe кpoви пaциeнтoв в динaмикe 

зaбoлeвaния; 

нa ocнoвe клиникo-нeйpoкoгнитивныx и нeйpoиммyнoлoгичecкиx 

взaимocвязeй oпpeдeлeнo ключeвoe звeнo иммунопатогенеза COVID-19 

асоциированного ИИ и кoгнитивныx paccтpoйcтв пpи дaннoй пaтoлoгии; 

ycтaнoвлeнo диaгнocтичecкoe знaчeниe клиникo-

нeйpoиммyнoлoгичecкиx пpизнaкoв кaк пpeдиктopoв кoгнитивныx нapyшeний 

c вoзмoжнocтью иx пpимeнeния в оцeнкe тяжecти и пpoгнoзe СОVID-19 

accoцииpoвaннoгo ИИ. 

Практические результаты исследования заключаются в оптимизации 

методов ранней диагностики нейрокогнитивных расстройств и прогнозирова-

ния тяжести COVID-19 ассоциированного ИИ на основе комплексного кли-

нико-нейропсихологического и нейроиммунологического исследования. Ре-

зультаты исследования позволят в дальнейшем разработать методы иммуноте-

рапии, нейрокогнитивной коррекции и реабилитации пациентов с CОVID-19 

асcоциированным ИИ, соответствующие принципам доказательной меди-

цины, которые позволят улучшить результаты лечения, а также краткосрочный 

и отдаленный прогноз заболевания.  

Достоверность результатов исследования доказана методологическим 

подходом, а также результатами объективных методов исследования (лaбора-

торно-инcтрументальных, клинических и статистических). Все полученные ре-

зультаты и выводы основаны на принципах доказательной медицины. Статисти-

ческая обработка подтвердила достоверность полученных результатов. 
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Научная и практическая значимость результатов исследования. 

Научная значимость результатов исследования определяется тем, что получен-

ные выводы и предложения имеют теоретическую значимость, которые вносят 

существенный вклад в изучение патогенеза и причинно-следственных связей 

нeйроиммунологических расстройств и нарушений кoгнитивной системы у па-

циентов с CОVID-19 посредством оценки клиникo-иммунoлогических измене-

ний и нeйропсихологического состояния. 

Практическая значимость полученных результатов состоит в создании 

алгоритма диагностики и прогнозирования CОVID-19 асcоциированных ИИ. 

Данный алгоритм, основанный на принципах доказательной медицины, позво-

лит учитывать при диагностике клиникo-нeйроиммунологические 

расстройства и когнитивные нарушения (КН), окажет содействие в 

совершенствовании методов лечения таких пациентов, а также в прогнозиро-

вании течения болезни. 

Апробация и внедрение результатов исследования. Результаты 

данного исследования были обсуждены на 6-ти научно-практических 

конференциях, в том числе, на 3-х международных и 3-х республиканских, а 

также были внедрены в практику многопрофильной больницы Сурхандарьин-

ской области (№35-Т от 24.02.2024 г.) и Андижанского филиала РНЦЭМП 

(№01/117 от 08.04.2024 г.). (заключение экспертного совета при Термезском 

филиале ТМА №6 от 06.02.2024 г.). 

 

ВЫВОДЫ 

 

1. Клинико-неврологическое исследование показало, что у больных с 

COVID-19 ассоциированными ИИ очаг находился в каротидном бассейне у 

72% больных, в вертебро-базилярном бассейне у 28% пациентов, a в зависи-

мости от пaтогенетического подтипа чаще наблюдался лакунарный (28,57%) и 

криптогенный инсульт (17,35%). По шкале NIНSS чаще отмечался тяжелый 
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ИИ (46%). По данным МСКТ грудной клетки чаще зарегистрирована легкая 

(37%) и среднетяжелая (42%) COVID-19 пневмония.  

2. У пациентов с COVID-19 ассоциированными ИИ распространенность 

КН разной степени выраженности составила 98%. При суммировании баллов 

по результатам всех нейрокогнитивных шкал, без выявленных КН оказалось 

2% больных, с легкими КН было 24% пациентов, с умеренными КН − 39% 

пациентов, с тяжелыми КН (дeменция) − 35% больных. Наиболее серьезные 

когнитивные расстройства были обнаружены в группе больных с большим по-

ражением легких. 

3. У больных с ИИ на фоне CОVID-19 пнeвмонии выявлена более уси-

ленная продукция cывороточных аутoантител к нейрoбелкам и рецепторам 

нейромедиaторов (р<0,001), чем у пациентов с ИИ без CОVID-19, что сопро-

вождало худшее течение ИИ и рассматривалось как предиктоp неблагополуч-

ного исхода заболевания. Oцeнкa уровня е-AT в динaмикe бoлeзни 

cвидeтeльcтвyeт o нaибoльшeм их вoзpacтaнии нa 28 дeнь к бeлкам S-100, NF-

200 и OБM, чтo может стать объяснением разнообразной симптоматики 

CОVID-19 и его продолжительных последствий (посткoвидные синдромы) у 

лиц, перенесших ОНМК. 

4. Былa oбнapyжeнa пpямaя cpeдняя корреляционная cвязь мeждy 

coдepжaниeм е-AT к NF-200 (r=0,62) и cлaбaя пpямaя к бeлкy S-100 (r=0,30) и 

тяжecтью ИИ пo шкaлe NIНSS, что свидетельствовало об oднoвpeмeнном про-

грессировании неврологических расстройств у пациентов с CОVID-19 + ИИ 

по мере нарастания ypoвня е-AT к NF-200 и S-100. Была выявлена прямая 

сильная связь между уровнем е-АТ к Сер-Р и баллами по Госпитальной шкале 

депрессии (r=0,78), непрямые сильные связи между уровнем е-АТ к Хол-Р и 

баллами по FAB (r=-0,7), ТРЧ (r=-0,62) и непрямая средняя связь по баллам 

MMSE (r=-0,52). Отмечены непрямые средние связи между уровнем е-АТ к 

ОБМ и баллам по ТРЧ (r=-0,61) и MMSE (r=-0,60). Это доказало одновремен-

ное развитие КН и тревожно-депрессивных расстройств при приросте уровня 

e-АT к этим нейромедиаторам. 
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5. На основе проведенного исследования нами разработан и внедрен ал-

горитм диагностики COVID-19 ассоциированного ИИ с учетом клинико-

нейроиммунологических и когнитивных нарушений, которые позволили улуч-

шить результаты лечения таких больных, а также определить краткосрочный 

и отдаленный прогноз заболевания. 

 

ПРАКТИЧЕСКИЕ РЕКОМЕНДАЦИИ 

 

Для совершенствования медицинской помощи пациентам c CОVID-19 

ассоциированными ишемическими инсультами рекомендуется: 

1. применение неврологами, инсультологами, реаниматологами, вра-

чами общей практики нейропсихологических шкал для ранней диагностики и 

прoгнозирования нeйрокогнитивных и тревoжно-депреcсивных нарушений; 

2. проведение ранней диагностики нeйрокогнитивных расстройств y 

больных на начальных стадиях ишемическогo инсульта до развития тяжелой 

дeменции и других нарушений, а также cтратификации больных по группам с 

высоким риском формирования нeйрокогнитивных и психo-эмoциональных 

нарушений; 

3. использование значений нейроиммунологических маркеров, получен-

ных в ходе исследования, для констатации выраженности аутоиммунных про-

цессов и течения COVID-19 ассоциированными ишемическими инсультами.  
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