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Аннотация. В обзоре представлены результаты экспериментальных  
и клинических исследований и наблюдений, позволяющие сделать выводы 
о причинах и механизмах развития острой дыхательной недостаточности 
при тяжелом течении COVID-19. Приводятся общие сведения  
о коронавирусе SARS-CoV-2 в сравнении с вирусами MERS-CoV  
и SARS-CoV. Рассматривается роль ангиотензинпревращающего  
фермента 2 в патогенезе COVID-19, рассматриваются механизмы развития 
острого респираторного дистресс-синдрома и гипоксемии, неблагоприятные 
последствия гиперцитокинемии (цитокинового шторма), предполагаемый 
нейрогенный механизм дыхательной недостаточности. Подчеркивается, 
что неблагоприятные процессы, которые происходят в легких больных 
COVID-19, вызваны не столько прямым действием вируса, сколько 
гиперреактивностью иммунной системы. Приводятся данные о роли  
в развитии дыхательной недостаточности при COVID-19 способности 
SARS-CoV-2 к нейроинвазии, приводящей к распространению инфекции 
на ствол мозга и структуры дыхательного центра. В заключение  
на основании литературных данных делается вывод о том, что патогенез 
дыхательной недостаточности при COVID-19 имеет множественные 
причины и характеризуется диффузным и экссудативным поражением 
альвеол, ухудшением вентиляционно-перфузионных отношений, развитием 
фиброзов, образованием тромбов, гипоксемией. Подчеркивается, что 
исследование центральных, нейрогенных механизмов дыхательной 
недостаточности и анализ их корреляции с неврологическими симптомами 
способствуют более глубокому пониманию патогенеза COVID-19 и могут 
иметь существенное значение для профилактики и лечения респираторной 
недостаточности, вызванной SARS-CoV-2.

Ключевые слова: COVID-19, SARS-CoV-2, дыхательная недостаточность, 
острый респираторный дистресс-синдром, цитокиновый шторм.
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Abstract. The review presents the results of experimental and clinical studies 
and observations. It allows to draw conclusions about the causes and mechanisms 
of the development of acute respiratory failure in severe COVID-19.  
The paper compares SARS-CoV-2, MERS-CoV and SARS-CoV. It explores 
the role of angiotensin-converting enzyme 2 in the pathogenesis of COVID-19, 
the mechanisms of the development of acute respiratory distress syndrome 
and hypoxemia, the adverse consequences of hypercytokinemia (cytokine 
storm), and the neurogenic mechanism of respiratory failure. It is emphasized 
that the adverse processes in the lungs of patients with COVID-19 are caused 
not so much by the direct action of the virus, but, rather, by the hyperreactivity 
of the immune system. The paper also focuses on the ability of SARS-CoV-2 
for neuroinvasion, which leads to the spread of infection to the brain stem 
and structures of the respiratory center.
Finally, based on the literature data, it is concluded that the pathogenesis  
of respiratory failure in COVID-19 has multiple causes and is characterized 
by diffuse and exudative damage to the alveoli, deterioration of ventilation-
perfusion relations, development of fibrosis, thrombus formation, and 
hypoxemia. It is emphasized that the study of the central, neurogenic mechanisms 
of respiratory failure as well as their correlation with neurological symptoms 
contributes to a deeper understanding of the pathogenesis of COVID-19 and 
may be essential for the prevention and treatment of respiratory failure caused 
by SARS-CoV-2.

Keywords: COVID-19, SARS-CoV-2, respiratory failure, acute respiratory 
distress syndrome, cytokine storm.

Введение

Коронавирусные инфекции являются наи-
более распространенными в структуре сезонных 
острых респираторных вирусных инфекций 
(ОРВИ). Известно четыре круглогодично цир-
кулирующих коронавируса (HCoV-229E, -OC43, 
-NL63, -HKU1), вызывающих заболевания верх-
них дыхательных путей легкой и средней тяже-
сти (Fehr, Perlman 2015). Эти вирусы не пред-
ставляют большой угрозы для человека. 
Однако в 2002, 2012 и 2019 годах появились 
новые серотипы коронавирусов, вызывающие 
опасные инфекционные заболевания нижних 
отделов дыхательных путей. Это, соответствен-
но, коронавирусы SARS-CoV (возбудитель ати-
пичной пневмонии), MERS-CoV (возбудитель 
ближневосточного респираторного синдрома) 
и SARS-CoV-2 (возбудитель коронавирусного 
заболевания COVID-19). Геномный анализ по-
казывает, что новый коронавирус SARS-CoV-2 
является одноцепочечным РНК-содержащим 
вирусом, имеющим 79%-ную идентичность ге-
номной последовательности с SARS-CoV  
(Gorbalenya et al. 2020; Yu et al. 2020).

Новый коронавирус относится к роду 
Betacoronavirus (Beta-CoV) и имеет II группу 
патогенности, так же как вирусы SARS-CoV  
и MERS-CoV. В клинических рекомендациях 
Министерства здравоохранения Российской 
Федерации указано, что вирус передается воз-
душно-капельным, воздушно-пылевым и кон-
тактным путями. Установлено, что SARS-CoV-2 
характеризуется низкой устойчивостью в окру-
жающей среде. Он погибает под воздействием 
ультрафиолета, дезинфекционных средств, при 
нагревании (до 40 °С в течение 1 часа и до 56 °С 
в течение 30 минут). На поверхности предметов 
вирус сохраняет жизнеспособность от 2 до  
48 часов при температуре 18–25° С.

Инфицирование короновирусом SARS-CoV-2 
вызывает опасное острое инфекционное забо-
левание COVID-19. Распространение вируса 
в легкие, центральную нервную систему и си-
стему кровообращения вызывает системные 
нарушения, которые могут привести к органо-
патиям и смерти больных COVID-19. Различа-
ют легкие, средние и тяжелые формы болезни. 
В тяжелых случаях развивается пневмония  
с клиническими проявлениями и симптомами, 
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аналогичными тем, которые характерны и для 
SARS-CoV, и для MERS-CoV (Huang et al. 2020). 
Однако, в отличие от SARS-CoV, пациенты, 
инфицированные SARS-CoV-2, очень редко 
имеют выраженные симптомы со стороны верх-
них дыхательных путей. Это указывает на то, 
что клетки-мишени SARS-CoV-2 располагаются 
именно в нижних дыхательных путях. При тя-
желой симптоматике характерным осложнени-
ем COVID-19 является острый респираторный 
дистресс-синдром (ОРДС), который может 
напрямую вести к дыхательной недостаточности, 
являющейся причиной смерти в 70 % смертель-
ных случаев COVID-19. По мере прогрессиро-
вания болезни к вирусной инфекции подсоеди-
няются вторичные бактериальные и грибковые 
инфекции (Chen et al. 2020). Кроме того, огром-
ное высвобождение цитокинов клетками им-
мунной системы в ответ на вирусную или  
вторичную инфекции приводит к цитокиново-
му шторму и симптомам сепсиса, которые яв-
ляются причиной смерти в 28 % смертельных 
случаев COVID-19 (Tay et al. 2020). При этом 
неконтролируемое воспаление вызывает по-
лиорганное повреждение, ведущее к сердечной, 
печеночной и почечной недостаточности.

При заражении вирусом SARS-CoV-2 средний 
инкубационный период составляет 4–5 дней до 
появления первых симптомов. У пациентов  
с COVID-19 обычно наблюдаются жар и сухой 
кашель, реже — затрудненное дыхание, боль  
в мышцах и суставах, головная боль, головокру-
жение, диарея, тошнота и кашель с кровью. Пик 
вирусной нагрузки при заражении SARS-CoV-2 
достигается через 5–6 дней с момента появления 
симптомов заражения, т. е. значительно раньше, 
чем при инфицировании SARS-CoV, где пик 
вирусной нагрузки наблюдается примерно через 
10 дней после появления симптомов. При тя-
желом течении COVID-19 острый респиратор-
ный дистресс-синдром развивается в среднем 
уже через 8–9 дней после появления начальных 
симптомов (Tay et al. 2020).

Роль ангиотензинпревращающего  
фермента (АПФ)  

и ангиотензинпревращающего фермента 2 
(АПФ2) в патогенезе COVID-19

Установлено, что проникновение SARS-CoV-2 
в клетки человека опосредуется клеточными 
рецепторами АПФ2, который экспрессируется 
в эпителии дыхательных путей человека, парен-
химе легких, эндотелии сосудов, клетках почек 
и клетках тонкой кишки (Donoghue et al. 2000; 
Hamming et al. 2004; Harmer et al. 2002). Как из-

вестно, АПФ и АПФ2 участвуют в регуляции 
активности ренин-ангиотензин-альдостероно-
вой системы (РААС). Эти ферменты являются 
гомологами с разными ключевыми функциями 
в РААС. АПФ расщепляет ангиотензин I с об-
разованием ангиотензина II, тогда как АПФ2 
инактивирует ангиотензин II. АПФ2 — фермент, 
физиологически угнетающий активацию  
РААС, — является функциональным рецептором  
SARS-CoV-2. В респираторной системе основ-
ными клетками-мишенями для SARS-CoV-2 
являются клетки альвеолярного эпителия,  
в цитоплазме которых происходит репликация 
вируса. После сборки вирионов они переходят 
в цитоплазматические вакуоли, которые мигри-
руют к мембране клетки и путем экзоцитоза 
выходят во внеклеточное пространство. Одна-
ко SARS-CoV-2 не только использует АПФ2 для 
проникновения в клетку, он также угнетает его 
дальнейшую экспрессию, что приводит к пре-
кращению его органопротективного действия. 
Сразу после рецепции и прикрепления вируса 
начинается процесс последовательного сниже-
ния концентрации АПФ2 на поверхности мем-
браны. Установлено, что коронавирусная ин-
фекция снижает экспрессию АПФ2 в клетках 
легких (Kuba et al. 2005). Угнетение активности 
АПФ2 в легких обусловливает первичную ин-
фильтрацию нейтрофилов в ответ на инфици-
рование и может привести к чрезмерному  
неконтролируемому накоплению освободивше-
гося от ингибирования ангиотензина II и мест-
ной активации РААС, которая опосредует по-
вреждение легочной ткани при коронавирусной 
инфекции, усиливая воспаление и проницаемость 
сосудов в дыхательных путях. Это предположе-
ние подтверждается результатами эксперимен-
тального исследования, проведенного на мышах, 
в котором было показано, что АПФ2 и рецептор 
ангиотензина II типа 2 (AT2) защищают от тя-
желого острого повреждения легких, вызван-
ного аспирацией кислоты или сепсисом, тогда 
как другие компоненты ренин-ангиотензиновой 
системы, включая АПФ, ангиотензин II и рецеп-
тор ангиотензина II типа 1a (AT1a), способству-
ют развитию заболевания, вызывая отек легких  
и ухудшая легочную функцию (Imai et al. 2005).

В экспериментах на животных показано, что 
ингибирование АПФ лизиноприлом, а также 
блокирование рецепторов ангиотензина лозар-
таном — препаратами, используемыми при 
лечении гипертонической болезни, — повы-
шают экспрессию генов и активность АПФ2  
в 5 раз и в 3 раза соответственно (Ferrario et al. 
2005). В связи с этим фактом высказывалось 
предположение, что прием данных гипотензив-
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ных препаратов может повысить риск заражения 
коронавирусной инфекцией, т. к. увеличение 
экспрессии этого фермента теоретически может 
привести к увеличению количества клеточных 
рецепторов АПФ2, т. е. к увеличению числа 
мишеней для вируса. Однако впоследствии было 
показано, что подобные эффекты не наблюда-
ются у человека при использовании терапевти-
ческих доз препаратов (Hamming et al. 2004),  
к тому же ингибирование АПФ при клиническом 
применении непосредственно не влияет на 
активность АПФ2 (Wu 2020). Предполагается, 
что блокада рецепторов ангиотензина будет 
иметь скорее протективный, чем негативный 
эффект в отношении риска развития тяжелых 
осложнений при COVID-19 (Sommerstein et al. 
2020; Yang et al. 2020). Рассматривается возмож-
ность использования рекомбинантного белка 
АПФ2 для лечения дыхательных расстройств. 
Предполагается, что циркулирующий в крови 
рекомбинантный АПФ2, находясь в плазме 
крови, а не на поверхности клетки, может свя-
зываться с вирусом и таким образом уменьшать 
вирусную нагрузку на клетки.

Респираторный дистресс-синдром  
и гипоксемия

У большинства пациентов с тяжелым тече-
нием COVID-19 на первой неделе заболевания 
развивается пневмония, осложнением которой 
является острый респираторный дистресс- 
синдром (ОРДС). Синонимами респираторного 
дистресс-синдрома являются «шоковое», «влаж-
ное», «травматическое» легкое. ОРДС приводит 
к острой дыхательной недостаточности — па-
тологическому состоянию, при котором не 
обеспечивается поддержание нормального га-
зового состава крови либо оно достигается за 
счет более интенсивной работы аппарата внеш-
него дыхания, что приводит к снижению функ-
циональных возможностей организма.

Несмотря на многообразие факторов, при-
водящих к ОРДС, в его основе лежат повреж-
дения легочных структур (Chuchalin 2004). 
Повреждение эпителия альвеол вызывает выход 
фибрина и других белков в просвет альвеол  
и формирование вследствие этого гиалиновых 
мембран в альвеолах. Происходит утолщение 
аэрогематического барьера, затрудняется диф-
фузия кислорода. Наблюдается также выход 
жидкости в альвеолярное пространство и на-
рушение сурфактантного слоя, выстилающего 
бронхиолы и альвеолы, что вызывает спадение 
альвеол. В результате часть легочного кровото-
ка проходит по невентилируемым участкам 

легких, шунтируется. Венозная кровь, притека-
ющая к легким и попадающая в шунты, не из-
меняет свой газовый состав. На выходе из 
легких она встречается с кровью, оттекающей 
от нормально работающих альвеол. В результа-
те смешивания этих двух потоков образуется 
артериальная кровь, напряжение кислорода  
в которой снижено из-за примеси венозной 
крови. Важно также отметить, что на начальной 
стадии COVID-19 PCO2 артериальной крови,  
в отличие от PO2, остается на почти нормальном 
уровне (Baig 2020). Объяснить это может тот 
факт, что для CO2 альвеолярный барьер явля-
ется более проницаемым, чем для O2. Поэтому 
CO2 удается диффундировать даже в альвеолы, 
заполненные жидкостью. Кроме того, компен-
саторное увеличение частоты дыхания, которое 
часто наблюдается у пациентов на начальных 
стадиях заболевания, приводит к «вымыванию» 
CO2 и развитию гипокапнии.

Заполнение альвеол жидкостью снижает 
воздушность легочной ткани. На снимках легких, 
полученных при компьютерной томографии 
грудной клетки больных COVID-19, эти  
повреждения проявляются в виде эффекта  
«матового стекла» (Chen et al. 2020). Здоровые 
легкие на снимке имеют черный цвет, при  
скоплении жидкости прозрачность легочной 
ткани уменьшается, поэтому эти участки легко-
го выглядят как мутные пятна. Симптом мато-
вого стекла, пропотевание, проявляется не 
только при инфицировании вирусами. Он может 
обнаруживаться и при пневмонии другого ха-
рактера, при отеке легких, при сердечной недо-
статочности. Особенностью коронавирусной 
пневмонии является локализация этих очагов: 
чаще всего в нижних отделах, двусторонняя, 
периферическая (то есть ближе к грудной  
клетке).

Действие вируса вызывает также повышение 
проницаемости стенок легочных капилляров  
и усиленный транспорт жидкости, богатой аль-
бумином, в интерстициальную ткань легкого. 
Развивается интерстициальный отек легких. 
Выход в интерстиций фибрина способствует 
фиброзированию легочной ткани, снижению ее 
эластичности. Вначале нормальная легочная 
ткань разрушается, а затем заменяется соеди-
нительной тканью. В результате в эластичной 
ткани образуются нерастяжимые участки, руб-
цы. Легкие становятся менее растяжимыми. Это 
увеличивает сопротивление дыханию и создает 
дополнительную нагрузку на дыхательные  
мышцы.

Таким образом, причиной тяжелой гипоксе-
мии при COVID-19 является, прежде всего, 
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экссудативное и диффузное повреждение аль-
веол (Komorowski, Aberegg 2020), которое ведет 
к ухудшению перфузии легких; вносит свой 
вклад и гипоксическая вазоконстрикция.  
По мнению академика А. Г. Чучалина, те изме-
нения легочной ткани, которые наблюдаются 
при COVID-19, — это скорее не пневмонии,  
а пневмониты с диффузным поражением аль-
веол и выпадением большого количества фи-
бринов. Фиброзы легочной ткани, которые часто 
развиваются у пациентов, перенесших COVID-19, 
могут определяться рентгенологически даже 
через несколько месяцев после начала заболе-
вания (Bateneva 2020).

Следует иметь в виду, что на газовый состав 
крови может оказывать влияние также мульти-
органная недостаточность, которая развивает-
ся на поздней стадии COVID-19 (Leonard et al. 
2018). Это повреждения надпочечников, пора-
жение желудочно-кишечного тракта, нарушения 
коагуляции и метаболические нарушения.

Цитокиновый шторм

Наиболее актуальной проблемой при тяжелой 
форме коронавирусной инфекции COVID-19, 
протекающей с пневмонией и дыхательной не-
достаточностью, в настоящее время является 
гиперцитокинемия. Установлено, что неблаго-
приятные процессы, которые происходят  
в легких больных COVID-19, вызваны не прямым 
действием вируса, а гиперреактивностью им-
мунной системы. Интенсивность повреждения 
легких зависит не столько от интенсивности 
вирусной репродукции, сколько от неконтро-
лируемой выработки провоспалительных ци-
токинов и чрезмерной инфильтрации тканей 
легкого клетками врожденного иммунитета. 
Именно с развитием цитокинового шторма, 
неконтролируемой воспалительной реакции, 
связаны летальные случаи этого заболевания. 
Цитокиновый шторм, или гиперцитокинемия, — 
это потенциально летальная реакция иммунной 
системы, характеризующаяся быстрой проли-
ферацией и повышенной активностью Т-клеток, 
макрофагов и естественных киллеров с высво-
бождением защитными клетками различных 
воспалительных цитокинов и химических ме-
диаторов (Wong et al. 2017). Выработка большо-
го количества медиаторов воспаления приводит 
к активации иммунных клеток и высвобождению 
последними новой порции медиаторов вслед-
ствие наличия неконтролируемой положитель-
ной обратной связи между этими процессами 
(Behrens et al. 2017). Возникает порочный круг, 
который вызывает разрушение тканей очага 

воспаления, распространение реакции на со-
седние ткани, выход провоспалительных цито-
кинов в кровеносное русло. Воспаление приоб-
ретает системный, генерализованный характер, 
охватывая весь организм в целом.

Следствием развития цитокинового шторма 
является поликлональная активация клеток 
иммунной системы, т. е. потеря специфичности 
иммунитета, когда собственные клетки орга-
низма хозяина связываются противовирусными 
антигенами и уничтожаются в ходе дальнейшей 
реакции иммунного ответа. Разрушаются клет-
ки неспецифического звена — нейтрофилы, 
высвобождается содержимое их гранул — про-
теолитические ферменты. Кроме того, при тя-
желых инфекциях происходит гиперактивация 
системы комплемента — группы защитных 
белков, которые тоже являются протеолитиче-
скими ферментами. Они постоянно присутству-
ют в крови и участвуют в реализации иммунно-
го ответа. При COVID-19 происходит слишком 
мощная активация системы комплемента, она 
становится сверхактивной и начинает воздей-
ствовать на собственные клетки организма. 
Протеолитические ферменты повреждают тка-
ни, разрушают эритроциты и тромбоциты. 
Шведскими учеными из Уппсальского универ-
ситета было установлено, что активация систе-
мы комплемента является ключевым механиз-
мом образования тромбов при COVID-19. 
Причем основную роль при коронавирусной 
инфекции в этом процессе играет белок 
MBL — лектин. Исследования, проведенные  
в университетской больнице Уппсалы, показали, 
что у всех пациентов с тромбозом активность 
и уровни MBL были повышены (Eriksson et al. 
2020). К настоящему времени установлено, что 
формирование внутри кровеносных сосудов 
сгустков крови, тромбов, является одним из 
самых распространенных осложнений при тя-
желой форме COVID-19. Выброс большого 
количества биологически активных веществ при 
цитокиновом шторме приводит также к резко-
му повышению проницаемости мелких сосудов 
легких, накоплению транссудата в интерстиции 
и в альвеолах, к отеку альвеоло-капиллярной 
мембраны и нарушению газообмена. Развива-
ется острый респираторный дистресс-синдром, 
приводящий к гипоксемии и дыхательной не-
достаточности.

Гиперреакция иммунной системы приводит 
к истощению работы иммунитета. В результате 
возникает вторичная реакция — иммунная не-
достаточность. Иммуносупрессивное состояние 
больного способствует развитию оппортуни-
стических бактериальных и микотических ин-

https://ru.wikipedia.org/wiki/Цитокиновый_шторм#cite_note-_583f63192fe8b65f-2
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фекций респираторного тракта. При исследо-
вании легких умерших больных COVID-19, 
которые длительное время находились на ис-
кусственной вентиляции, в 50 % случаев обна-
руживается заполнение альвеол различного вида 
грибами, преимущественно плесневыми, т. е. 
развивается вторичная грибковая (микотическая) 
пневмония.

От состояния иммунной системы человека 
зависит тяжесть течения заболевания COVID-19. 
У молодых людей с сильным иммунитетом оно 
протекает, как правило, в легкой форме. У по-
жилых пациентов с ослабленным иммунитетом 
чаще наблюдается чрезмерная иммунная реак-
ция на коронавирус, которая может привести  
к цитокиновому шторму и неблагоприятному 
исходу болезни.

Нейрогенный механизм дыхательной 
недостаточности при COVID-19

По мере изучения новой коронавирусной 
инфекции SARS-CoV-2 появляется все больше 
свидетельств участия в развитии дыхательной 
недостаточности при COVID-19 центральной 
нервной системы (ЦНС) (Li et al. 2020; Manga- 
nelli et al. 2020; Wu et al. 2020). Результаты  
клинических наблюдений согласуются с пред-
положениями о поражении ствола мозга  
и в особенности дыхательного центра.  
SARS-CoV-2 считается нейротропным вирусом. 
Установлено, что действие коронавирусов  
не всегда ограничивается дыхательными путями, 
они также могут проникать в ЦНС, вызывая 
неврологические нарушения. Получены данные, 
указывающие на то, что распространение ин-
фекции на ствол мозга может играть существен-
ную роль в дыхательной недостаточности и, 
возможно, в высокой смертности пациентов  
с COVID-19 (Manganelli et al. 2020). Эта гипотеза 
исходит из модельных экспериментов на живот-
ных, инфицированных другими коронавирусами, 
которые показали, что ствол мозга и особенно 
дыхательный центр серьезно поражены при ко-
ронавирусной инфекции (Li et al. 2020). 

Способность к нейроинвазии была зареги-
стрирована почти для всех β-коронавирусов. 
Точный путь, по которому SARS-CoV или  
MERS-COV попадает в ЦНС, до сих пор не 
идентифицирован. Получены первые доказа-
тельства прямого распространения и присутствия 
SARS-CoV-2 в тканях головного мозга человека 
(Paniz‐Mondolfi et al. 2020). Предполагается, что 
проникновение вирусов в ЦНС и, как следствие, 
вызванные им нейропатические эффекты могут 
осуществляться за счет гематогенной диссеми-

нации и через эндотелиальные клетки цере-
бральных сосудов. Однако большинство иссле-
дователей считают, что гематогенный или 
лимфатический пути распространения корона-
вирусной инфекции маловероятны, особенно на 
ранней стадии заражения (Ding et  al. 2004;  
Gu et al. 2005; Xu et al. 2005). Гораздо больше до-
казательств того, что коронавирусы могут про-
никать в ЦНС через периферические нервные 
окончания по синаптическому пути (Li et al. 2012; 
2013; Matsuda et al. 2004). Экспериментальные 
исследования показали, что SARS-CoV  
и MERS-CoV, а также другие коронавирусы че-
ловека могут достигать ЦНС через обонятельные 
нервы или блуждающий нерв (Li et al. 2020). 
Вполне возможно, что SARS-CoV-2, имеющий 
высокую степень структурного сходства  
с SARS-CoV и MERS-CoV, также может проникать 
в ЦНС через черепные нервы, тем более что 
большая часть пациентов с COVID-19 рано жа-
луется на аносмию и агевзию (Lechien et al. 2020).

Предполагается, что SARS-CoV-2 способен 
распространяться от механорецепторов и хе-
морецепторов легких и дыхательных путей 
через аксональный транспорт, вдоль языкогло-
точного и блуждающего нервов к сердечно- 
сосудистому и респираторному центру про-
долговатого мозга и инфицировать нейроны 
комплекса пре-Бетцингера и дорсальной респи-
раторной группы (ДРГ), которые входят в состав 
дыхательного центра (Baig 2020; Li et al. 2020; 
Smith et al. 1991). В экспериментах на животных 
было показано, что при интраназальном зара-
жении коронавирусной инфекцией вирусные 
антигены обнаруживаются в стволе мозга, где 
инфицированные области включают ядро оди-
ночного тракта (место расположения ДРГ)  
и амбигуальное ядро. К нейронам ДРГ посту-
пает вся сенсорная информация от механоре-
цепторов и хеморецепторов легких и дыхатель-
ных путей (Kalia, Mesulam 1980; Hadziefendic, 
Haxhiu 1999). В свою очередь, эфферентные 
волокна от амбигуального ядра и ядра одиноч-
ного тракта обеспечивают иннервацию дыха-
тельных мышц и гладких мышц дыхательных 
путей и кровеносных сосудов. Такие нейроана-
томические взаимосвязи указывают на то, что 
смерть зараженных животных или пациентов  
с COVID-19 в определенной мере может быть 
связана с дисфункцией сердечно-сосудистого  
и дыхательного центров в стволе мозга  
(Khan et al. 2020; Li et al. 2020).

Нарушение в работе ядер ствола мозга,  
участвующих в центральной регуляции дыхания, 
может объяснить потерю способности у многих 
пациентов с COVID-19 самостоятельно дышать 
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после отлучения от инвазивной искусственной 
вентиляции легких. Нейрогенным механизмом, 
направленным на борьбу с гипоксией  
в результате плохой диффузии O2 через  
альвеолярный барьер, объясняется также уве-
личение частоты дыхания (Baig et al. 2020).  
У пациентов с COVID-19 через 8–14 дней после 
появления симптомов часто развивается  
дыхательная недостаточность со слабой  
гипоксемией и высокой частотой дыхания  
(до 38 циклов/мин), вызывающей гипокапнию 
(Millan-Oñate et al. 2020). В качестве механизма 
увеличения частоты дыхания при COVID-19 
рассматривается гипоксическая стимуляция 
хеморецепторов, вызывающая активацию ды-
хательных нейронов комплекса пре-Бетценгера 
(Millan-Oñate et al. 2020; Román et al. 2020). 

В заключение следует еще раз подчеркнуть, 
что патогенез дыхательной недостаточности 
при COVID-19 имеет множественные причины 
и характеризуется диффузным и экссудативным 
поражением альвеол, ухудшением вентиляци-
онно-перфузионных отношений, развитием 
фиброзов, образованием тромбов, гипоксемией. 
Кроме того, необходимо подчеркнуть, что ис-
следование центральных, нейрогенных меха-
низмов дыхательной недостаточности и выяв-
ление их корреляции с неврологическими 
симптомами открывают путь к более глубокому 
пониманию патогенеза COVID-19 и могут иметь 
существенное значение для профилактики  
и лечения респираторной недостаточности, 
вызванной SARS-CoV-2.
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