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Реферат
Цель этого обзора — обобщение литературных данных, касающихся патоморфологии поражения лёгких 
при новой коронавирусной инфекции COVID-19 и их сравнение с поражениями лёгких при бактериальной 
пневмонии и пневмонии, вызванной вирусом гриппа. Произведён анализ научных литературных данных, 
содержащих исследования отечественных и зарубежных авторов разных лет и затрагивающих тему морфо-
логии и патологической анатомии лёгочных повреждений. Особое внимание при этом уделено данным, по-
свящённым COVID-19, полученным в течение 2019–2021 гг. На основании проведённого исследования были 
выявлены основные аспекты поражений лёгких, сгруппированные в блоки в зависимости от этиологии про-
цесса. Собрана и обобщена информация об этиологии, патогенезе, этапах развития заболевания, исходах 
и морфологической картине при аутопсии пациентов с бактериальной пневмонией, пневмонией при грип-
пе и COVID-19, представлены в виде таблицы общие черты и различия в течении, исходах и характерных 
морфологических находках, систематически встречающихся при каждом из заболеваний. Было выявлено 
сходство морфологических находок при гриппозной и COVID-19 пневмониях на фоне различия их эпиде-
миологии. Большинство российских и зарубежных авторов сходятся во мнении о том, что ключевой фак-
тор патогенеза развития COVID-19 — наличие специфического рецептор-опосредованного пути проник-
новения в клетки респираторного эпителия. По мнению большинства авторов, главные морфологические 
отличия, определяющие тяжесть течения и неблагоприятный исход при COVID-19, — ангиопатия и ми-
кротромбоз капиллярного русла лёгких, усугубляющие тяжесть типичной картины вирусной пневмонии.
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Abstract
This review aimed to summarize the literature data regarding the pathomorphology of lung lesions in COVID-19 
and compare it with lung lesions in bacterial pneumonia and pneumonia caused by influenza virus. The analysis of 
scientific literature containing studies of domestic and foreign authors of different years related to morphology and 
anatomical pathology of lung injury was carried out. Special attention was paid to the data devoted to COVID-19 
obtained between 2019 and 2021. Based on the study, the main aspects of lung lesions were identified and grouped 
into blocks depending on the etiology of the process. The review collects and summarizes information on etiology, 
pathogenesis and stages of disease development, outcomes and morphological picture during the autopsy of patients 
with bacterial pneumonia, influenza pneumonia and COVID-19 pneumonia. The common features and differences 
in the course, outcomes and typical morphological findings, most characteristics for each of the diseases were 
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presented in the table. There is a great similarity of morphological findings in influenza pneumonia and COVID-19 
pneumonia despite the background of the difference in their epidemiology. Most Russian and foreign authors 
agree that a key factor in the pathogenesis of the development of COVID-19 is the presence of a specific receptor-
mediated pathway of penetration into the cells of the respiratory epithelium. According to most authors, the main 
morphological difference that determines the severity and unfavorable outcome of COVID-19 is angiopathy and 
microthrombosis of the pulmonary capillary bed, which aggravate the typical picture of viral pneumonia.
Keywords: inflammation, fibrosis, thromboembolism, microembolism, interstitium, alveoli.

For citation: Gainetdinov R.R., Kurochkin S.V. Lung lesions caused by COVID-19 in comparison with bacterial pneumonia 
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Введение. В ходе пандемии, вызванной новой 
коронавирусной инфекцией COVID-19, начался 
процесс подробного изучения новой болезни. 
Объём научных данных, накопленный к сегод-
няшнему дню, весьма обширен и постоянно 
пополняется. В числе прочих возникла потреб-
ность охарактеризовать заболевание с точки 
зрения патологической анатомии для опреде-
ления возможных причин тяжести течения за-
болевания и предикторов неблагоприятного 
исхода. В данном обзоре рассмотрены пато-
генез и типичные морфологические признаки 
пневмоний различной этиологии (бактериаль-
ной и вирусной), необходимые для сравнения 
с патогенезом и патологоанатомическими на-
ходками, обнаруженными в ходе изучения ма-
териалов биопсии и аутопсии от пациентов 
с COVID-19. Широкое, быстрое распростра-
нение COVID-19 по всему миру продолжается 
и в настоящее время, что обусловливает акту-
альность данного обзора.

Цель обзора — обобщить литературные 
данные, касающиеся патоморфологии пора-
жения лёгких при COVID-19, и провести их 
сравнение с поражениями лёгких при бактери-
альной пневмонии и пневмонии, вызванной ви-
русом гриппа.

Бактериальная  пневмония. Источники 
и возбудители. Возбудителем бактериальной 
пневмонии может стать практически любой па-
тогенный или условно-патогенный микроорга-
низм, попавший в нижние дыхательные пути. 
Традиционно бактерии-возбудители пневмонии 
подразделяют на «типичные» и «атипичные».

К типичным возбудителям относятся Strep
tococcus pneumoniae, Haemophilus influenzae, 
Staphylococcus aureus, стрептококки группы А, 
Moraxella catarrhalis, анаэробные и аэроб-
ные грамотрицательные бактерии. Атипичные 
возбудители — Legionella pneumophila, My
coplasma pneumoniae, Chlamydia pneumoniae 
и Chlamydia psittaci [1].

Согласно данным зарубежных и отечествен-
ных авторов, полученным из базы данных 

PubMed и онлайн-архивов журналов, индексиру-
емых Scopus и Высшей аттестационной комис-
сией (ВАК), в этиологии внебольничной пневмо-
нии (ВП) превалирует S. pneumoniae, составляя 
30–50%. Удельный вес смешанных инфекций 
обычно не превышает 10%, однако в отдельных 
исследованиях этот показатель достигает 27%, 
а у людей старше 60 лет — 54% [1–4].

А.М. Голубев отмечает, что, несмотря на 
преобладание пневмококков в структуре воз-
будителей, в качестве монофлоры они иденти-
фицированы менее чем в 20% случаев бакте-
риологически подтверждённой ВП. Более 80% 
случаев ВП было связано с сочетаниями ми-
кробной флоры [5].

Второй по распространённости возбуди-
тель ВП в качестве монофлоры — Mycoplasma 
pneumoniae (11% клинически подтверждённых 
и 22% радиологически подтверждённых слу-
чаев). Прочие бактерии занимают менее значи-
тельное место в структуре возбудителей пнев-
монии [6].

Источником ВП в большинстве случаев ста-
новится больной человек или бессимптомный 
носитель инфекционного агента. Некоторые 
возбудители, такие как Legionella и Chlamydia, 
могут передаваться человеку через контамини-
рованные системы кондиционирования или от 
птиц и некоторых животных [1].

Для больничной пневмонии в качестве 
возбудителя наиболее характерно сочетание 
S. aureus (метициллин-резистентный S. aureus) 
с Ps. aeruginosa, Ac. baumanni и E. coli. В каче-
стве этиологических факторов при гнойной де-
структивной пневмонии чаще всего выявляли 
S. aureus и Kl. pneumoniae [5].

Механизм поражения и ткани-мишени воз
будителя (на примере пневмококковой ВП, как 
наиболее распространённой). Развитие пнев-
монии связано с нарушением тонкого балан-
са между микроорганизмами в нижних дыха-
тельных путях и системой местного и общего 
иммунитета. В патогенезе пневмонии играют 
роль нарушения системного иммунного ответа, 
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 мукоцилиарного клиренса, кашлевого рефлекса 
и дренажной функции бронхов [7].

При нарушении одного или нескольких фак-
торов защиты, возбудители могут заноситься 
в нижние дыхательные пути. При попадании 
в альвеолы бактерии первоначально прикре-
пляются к их стенке и распространяются не 
только бронхогенно, но и от альвеолы к альвео-
ле через поры Кона [8]. Прикрепившиеся и рас-
пространившиеся бактерии пролиферируют 
в нижних дыхательных путях, вызывая харак-
терные клинико-морфологические изменения 
в паренхиме лёгких, зависящие от возбудите-
ля, иммунного статуса организма, морфологи-
ческих особенностей воспалительной реакции 
и объёма поражения лёгочной ткани [9].

Возбудители бактериальной пневмонии не 
имеют тропности к эпителию или определён-
ным рецепторам в нижних дыхательных путях. 
Они размножаются оппортунистически в про-
свете средних и мелких бронхов, где есть бла-
гоприятная среда, возникшая вследствие на-
рушения защитных барьеров. В результате 
развивается неспецифическое воспаление, свя-
занное с факторами патогенности и цитотокси-
ческим ответом системы комплемента [10].

Этапы развития патологического процес
са (на примере пневмококковой пневмонии). При 
развитии пневмококковой ВП патофизиологи-
чески обычно выделяют четыре этапа: адгезию, 
инвазию, воспаление и шок [8]. Рассмотрим те-
чение бактериальной пневмонии на примере 
классической схемы течения долевой пневмо-
кокковой пневмонии [11, 12].

– Стадия прилива (1-е сутки) — возникают 
гиперемия, микробный отёк и диапедез эритро-
цитов в просвет альвеол.

– Стадия красного опеченения (2-е сутки) — 
массивная экссудация в просвет альвеол.

– Стадия серого опеченения (4–6-е сутки) — 
накопление фибрина и нейтрофилов, фагоцити-
рующих макрофагов.

– Стадия разрешения (9–11-е сутки) — рас-
сасывание фибринозного экссудата в альвеолах, 
фибринозных наложений на плевре, очищение 
дыхательных путей от пневмококков.

Исходы пневмококковой ВП. Согласно дан-
ным, полученным Kothe и соавт. [13], 30-дневная 
смертность от ВП составила 6,3% и была значи-
тельно выше среди пожилых пациентов (10,3%), 
чем в более молодой возрастной группе. Возраст 
≥65 лет, проживание в доме престарелых, пре-
рывание курса лечения, застойная сердечная не-
достаточность, цереброваскулярные заболева-
ния и хронические заболевания печени были 
указаны как значимые факторы риска смерти.

В когортном исследовании M.J. Fine [14] 
смертность амбулаторных больных была зна-
чительно ниже смертности стационарных па-
циентов (0,6 и 8% соответственно). Течение 
пневмонии у амбулаторных больных было бо-
лее благоприятным и имело меньшую часто-
ту развития осложнений (8%), чем у пациентов, 
получавших лечение в стационаре (69% имели 
одно осложнение или более). Стационарное ле-
чение ассоциировалось с более поздним возвра-
щением к нормальной деятельности (в течение 
30 дней от начала заболевания 82% против 95% 
амбулаторных пациентов) и более длительным 
сохранением симптомов, связанных с пневмо-
нией (86% пациентов сохраняли один или бо-
лее симптомов в течение 30 дней против 76% 
для амбулаторных пациентов).

В группе ВП острый респираторный дис-
тресс-синдром (ОРДС) развился в 83,3% (5 слу-
чаев) на фоне прогрессирования воспаления 
в лёгких. В группе больничной пневмонии ОРДС 
был зарегистрирован в 21 из 30 наблюдений, 
в 76,2% (16 наблюдений) ОРДС предшествовал 
появлению пневмонической инфильтрации [5].

Madani и соавт. [15] провели ретроспектив-
ный обзор всех патологоанатомических отчётов 
за период с 1991 по 2000 г. в больнице Королев-
ского колледжа в Лондоне. Развитие фаталь-
ной тромбоэмболии лёгочной артерии зареги-
стрировано в 5,2% случаев смерти пациентов 
с пневмонией, при этом 80% не имели предше-
ствовавших операций и были старше 60 лет. 
Тромбоэмболия лёгочной артерии развивалась 
в течение 6 нед после перенесённого острого за-
болевания лёгких.

Смертность иммунокомпрометированных 
пациентов оказалась выше, а их средний воз-
раст — меньше, чем у пациентов с нормаль-
ным иммунным статусом. По данным Terrabuio 
Junior [16], у пациентов с двусторонними лёгоч-
ными инфильтратами и присоединением вто-
ричной интерстициальной пневмонии в ка-
честве основного заболевания фигурировали 
злокачественные опухоли (48%), сепсис (48%), 
состояние после трансплантации (14%), сахар-
ный диабет (13%). Медиана возраста пациентов, 
умерших от пневмонии в состоянии иммуно-
супрессии, составила 51 год. Медиана возрас-
та пациентов, умерших от пневмонии и имев-
ших нормальный иммунный статус, составляет 
75 лет [17].

Аналогичное распределение было обнаруже-
но Juric и соавт. [18] при вскрытии 3117 трупов. 
Выявлено, что наиболее частыми причинами 
смерти были сердечно-сосудистые заболевания 
(40,9%), за которыми следуют злокачественные 
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новообразования (25,2%) и инфекции (12,9%). 
При этом бактериальная пневмония не была ди-
агностирована прижизненно в 67,5% случаев.

Патоморфологические характеристи
ки. Клинико-морфологический анализ измене-
ний в лёгких пациентов, умерших от ВП или 
больничной пневмонии, в России и за рубежом 
демонстрирует схожую картину [5, 11, 12].

ВП характеризуется более выраженной вос-
палительной реакцией (по распространён-
ности инфильтратов и времени их образова-
ния), к очагам воспаления прилегали участки 
с альвеолярным отёком и кровоизлияниями. 
Чаще выявляли участки организации. Интер-
стициальный отёк встречался редко и был вы-
ражен умеренно.

При больничной пневмонии преобладали 
альвеолярный отёк (который носил тотальный 
или субтотальный характер), инфильтрация 
межальвеолярных перегородок сегментоядер-
ными лейкоцитами (за пределами очагов вос-
паления) [5, 11, 12].

Патологоанатомическое исследование умер-
ших зарегистрировало отёк лёгких различной 
степени выраженности в 69,2% случаев ВП 
и 76,7% при больничной пневмонии. Гистологи-
чески отмечено полнокровие сосудов, располо-
женных в стенке бронхов. Вне зоны воспаления 
в лёгких обнаружены распространённый альве-
олярный отёк, обширные альвеолярные кро-
воизлияния, полнокровие капилляров и вен. 
С развитием ОРДС при больничной пневмо-
нии превалировали воспалительные изменения 
гнойно-отёчного характера, фибропластиче-
ские реакции [5].

У больных пневмонией на фоне септическо-
го состояния при гистологическом исследова-
нии выявлен распространённый отёк лёгких 
на фоне резкой гиперемии всех сосудов, а так-
же гиалиновые мембраны и десквамированный 
эпителий в просвете альвеол, участки некроза, 
окружённые воспалительным инфильтратом. 
Среди скоплений форменных элементов крови 
отмечены колонии микроорганизмов (кокков). 
В просвете части сосудов — смешанные тром-
бы [5, 12].

При ВП зачастую регистрировали развитие 
одностороннего гнойного плеврита, тогда как 
пациенты с больничной пневмонией в основном 
имели двусторонний серозный плеврит [5].

По результатам аутопсии не выявлено чёт-
кой зависимости зарегистрированных морфо-
логических изменений в лёгких от конкретного 
возбудителя пневмонии, но преобладание S. au
reus связано с развитием гнойной больничной 
пневмонии [5, 11].

По результатам вышеприведённых исследо-
ваний, патоморфологические картины при бак-
териальных пневмониях достаточно однородны 
и схожи между собой, хотя и могут разниться 
в зависимости от стадии процесса и выборки 
случаев, созданной в процессе исследования.

Грипп. Источники и возбудители. Источ-
ником инфекции бывает больной человек. 
Распространение заболевания происходит воз-
душно-капельным путём. Возбудители грип-
па — пневмотропные РНК-содержащие1 вирусы 
трёх антигенно обусловленных серологических 
вариантов — A (A1, A2), В и С, относящихся 
к семейству Orthomyxoviridae [11].

Механизм поражения и ткани-мишени воз
будителя. Вирус гриппа обладает тропностью 
к эпителию верхних и нижних дыхательных 
путей, что в некоторой степени определяет тя-
жесть течения инфекционного процесса. Элек-
тронная микроскопия показала, что накопление 
вирусных частиц происходит главным образом 
в цитоплазме и ядрах эпителиальных клеток 
дыхательных путей, в подслизистых железах 
и пневмоцитах. При этом основной мишенью 
для вируса гриппа становятся пневмоциты пре-
имущественно 2-го типа, реже — тканевые ма-
крофаги [11, 19].

Согласно Taubenberger [20], глубина про-
никновения вируса по бронхиальному дереву 
напрямую ассоциирована с клинической тяже-
стью течения заболевания.

Первичная адсорбция, внедрение при уча-
стии поверхностных вирусных белков гемаг-
глютинина (H) и нейраминидазы (N) и размно-
жение вируса под контролем РНК-полимеразы 
происходят в клетках бронхиолярного и альвео-
лярного эпителия, в эндотелии капилляров, что 
ведёт к первичной вирусемии. Вследствие цито-
патического действия вируса происходят дис-
трофия, некроз и десквамация эпителия верх-
них дыхательных путей, что обусловливает 
возможность вторичной вирусемии и дальней-
шего развития заболевания. Наибольшее зна-
чение при этом имеют вазопатическое (полно-
кровие, стазы, плазмо- и геморрагия) действие 
вируса гриппа и его способность угнетения за-
щитных систем организма — нейтрофилов, ма-
крофагов, иммунной системы в целом.

Вазопатическое и иммунодепрессивное дей-
ствия вируса гриппа определяют присоедине-
ние вторичной инфекции, характер местных 
(ринит, фарингит, трахеит, бронхит, пневмо-
ния) и общих (дисциркуляторные расстройства, 
дистрофия паренхиматозных элементов, воспа-

1 РНК — рибонуклеиновая кислота.
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ление) изменений [11]. При этом репликация ви-
руса происходит в пневмоцитах, что напрямую, 
а также опосредованно через воспалительный 
ответ хозяина приводит к повреждению альве-
ол. Это лежит в основе диффузного альвеоляр-
ного повреждения (ДАП), которое является ос-
новным механизмом поражения лёгких при 
гриппе [21].

Этапы развития патологического процесса 
при пневмонии, вызванной вирусом гриппа. Еди-
ного, стандартного взгляда на морфологиче-
ское стадирование патологического процесса 
при пневмонии, вызванной вирусом гриппа, 
не существует. Однако ряд авторов описывают 
схожие признаки, присущие развивающейся 
вирусной пневмонии, и указывают ориенти-
ровочные сроки, на которых были выявлены 
подобные изменения. Так, в ранних исследова-
ниях Mulder [22] описаны изменения, характер-
ные для начальных стадий инфекции, которые 
были выявлены у больных на сроке 2–4 сут от 
начала заболевания.

В более поздней работе Н.Н. Чарторижская 
[23] точнее определяет фазы течения пневмо-
нии при гриппе, подразделяя их на раннюю 
(3–9 сут) и позднюю (9–11 сут), основываясь на 
преобладающих морфологических изменениях 
в ткани лёгкого:

– 3-и сутки (экссудативная фаза) — диффуз-
ный внутриальвеолярный отёк, полимеризация 
фибрина;

– 6-е сутки (финал экссудативной фазы) — 
разрешение диффузного альвеолярного отёка, 
плоскоклеточная метаплазия эпителия терми-
нальных бронхиол, накопление лимфо-плаз-
мо-макрофагальных инфильтратов в интерсти-
ции, формирование гиалиновых мембран;

– 10-е сутки (начало пролиферативной 
фазы) — пролиферация фибробластов в интер-
стиции, фагоцитоз и лизис гиалиновых мем-
бран альвеолярными макрофагами.

Taubenberger [20] приводит многочисленные 
примеры морфологических изменений, отмечая 
при этом, что описываемая картина индивиду-
альна для каждого пациента и зависит от мно-
гих факторов, затрудняющих классификацию 
процесса по стадиям.

Исходы пневмонии, вызванной вирусом грип
па. Амбулаторное лечение грипп-ассоцииро-
ванной пневмонии связано с более низкими 
показателями прогрессирования заболевания, 
формирования осложнений и смертности, чем 
течение гриппа, требующее госпитализации 
в стационар. Lynfield [24] описывает прогресси-
рование у 5,1% амбулаторных больных и 21,6% 
стационарных. В числе госпитализированных 

пациентов прогрессирование зарегистрирова-
но у 12,8% пациентов, госпитализированных 
в общие палаты, и 53% пациентов, госпитали-
зированных в отделения интенсивной терапии. 
Авторы отмечают [24], что предикторами про-
грессирования заболевания были возраст, более 
длительная продолжительность симптомов при 
включении в исследование и иммуносупрессия.

В исследовании Shieh [19] подчёркнута зна-
чительная роль вторичных бактериальных ин-
фекций в смертности пациентов от гриппозной 
пневмонии (более 40%). Преобладающим ми-
кроорганизмом в структуре возбудителей ос-
ложнений был Pneumococcus spp. Кроме того, 
была выявлена корреляция между сопутству-
ющими бактериальными инфекциями и более 
короткой продолжительностью заболевания до 
смерти по сравнению с неосложнённым течени-
ем гриппа (у 80% пациентов длительность за-
болевания составила менее 10 дней).

В отечественной литературе микробные ас-
социации в качестве значительной части струк-
туры танатогенеза при гриппе описывают 
в меньшем количестве случаев (24–26% случа-
ев), чем за рубежом [23, 25, 26]

Н.Н. Чарторижская [23] описывает структу-
ру исходов грипп-ассоциированной пневмонии 
в зависимости от длительности заболевания. 
Согласно этим данным, смерть больных на-
ступала после 7-го дня болезни в 72% случаев. 
Досуточная летальность отмечена в 17,5% слу-
чаев. Смерть при транспортировке и на дому 
наступила в 3,5% случаев.

По данным Britto [27], наличие у пациента 
сопутствующих заболеваний, таких как хрони-
ческая обструктивная болезнь лёгких, астма, 
муковисцидоз, ассоциировано с более высокой 
вероятностью развития тяжёлой формы гриппа 
и неблагоприятным прогнозом.

Патоморфологические характеристи
ки. Наиболее частой находкой при аутопсии 
пациентов с пневмонией, вызванной вирусом 
гриппа, бывают признаки ДАП, циркулятор-
ных нарушений, агрегация и сладж формен-
ных элементов в микроциркуляторном русле, 
выраженный интерстициальный и неравномер-
но выраженный диффузный альвеолярный отёк 
и лейкоцитарная инфильтрация, что считают 
типичными находками при вирусной пневмо-
нии [20, 23, 28].

В 24% случаев отмечены двусторонние 
тромбозы мелких ветвей лёгочной артерии [23, 
28]. В просвете альвеол обнаружен диффузный 
внутриальвеолярный отёк (на 2–3-и сутки от 
начала заболевания), а также плоскоклеточная 
метаплазия эпителия терминальных бронхиол 
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и формирование гиалиновых мембран (6–7 сут 
от начала заболевания), пролиферация фибро-
бластов в интерстиции и лизис макрофагами 
гиалиновых мембран (10–12 сут от начала за-
болевания).

Авторы отмечают, что в большинстве случа-
ев на 5–6-е сутки присоединялась бактериаль-
ная пневмония, которой была присуща харак-
терная морфологическая картина: воспаление 
гнойно-геморрагического характера с вовлече-
нием плевры в виде серозного или фибриноз-
ного плеврита с выраженным геморрагическим 
компонентом. Альвеолы содержали гнойно-фи-
бринозный или фибринозно-гнойно-геморра-
гический экссудат, межальвеолярные перего-
родки были инфильтрированы лейкоцитами, 
происходило гнойное расплавление части из 
них с формированием множества микроабс-
цессов [23].

Harms [28] в качестве наиболее распростра-
нённых находок при аутопсии также указыва-
ет микротромбозы ветвей лёгочной артерии, 
ДАП, очаги геморрагической некротизирующей 
бронхопневмонии, частое вовлечение плевры 
в воспалительный процесс, гиперплазию пнев-
моцитов 2-го типа и гиалиновые мембраны, 
сливающиеся в сеть фибрина в просветах альве-
ол или покрывающие дефекты эпителия [20, 28].

В стадии разрешения Taubenberger [20] отме-
чает явления репаративно-фибротического ха-
рактера: регенерация эпителиальной выстилки 
альвеол и бронхиального дерева с выраженны-
ми митозами, плоскоклеточная метаплазия, ин-
терстициальный фиброз альвеолярных стенок, 
фагоцитоз эритроцитов макрофагами и облите-
рирующий бронхиолит с признаками организа-
ции пневмонии или без них

С.А. Гладков предлагает условное разделе-
ние случаев гриппа по результатам аутопсии 
на пять групп [29] в силу неоднородности из-
менений в лёгких при детальном изучении. 
Предложенные группы отражают как морфоло-
гическую сущность повреждения, так и детали 
клинического течения в ассоциации со срока-
ми течения заболевания. Это свидетельствует 
о сложности и многофакторности патогенеза 
гриппа даже в рамках поражения, вызванного 
одним отдельно взятым возбудителем.

В исследовании 15 пациентов с пневмонией 
при поражении штаммом H1N1 Prasad и соавт. 
[30] подчеркнули, что гистопатологические на-
ходки обычно локализованы в лёгких, включая 
признаки ДАП в виде мононуклеарных и ней-
трофильных инфильтратов, утолщения альве-
олярных перегородок, внутриальвеолярного 
кровотечения, закупорки лёгочных сосудов, 

отёка лёгких, образования гиалиновых мем-
бран и десквамации эпителия бронхиол.

COVID-19. Источники и возбудители. Ко-
ронавирусы (CoV) — одноцепочечные вирусы 
с оболочечной РНК, которые вызывают респи-
раторные заболевания у людей и животных. 
Эти повсеместно распространённые вирусы 
приводят к различным заболеваниям, от лёг-
ких катаральных поражений верхних дыхатель-
ных путей до тяжёлого острого респираторного 
синдрома (SARS — от англ. Severe Acute Respi-
ratory Syndrome) и ближневосточного респи-
раторного синдрома (MERS — от англ. Middle 
East Respiratory Syndrome). Несколько случаев 
пневмонии, зарегистрированных в Ухане (Ки-
тай), в конце 2019 г., привели к выявлению но-
вого коронавируса, позже обозначенного как 
коронавируc SARS-2 (SARS-CoV-2), этиологи-
ческого агента COVID-19 [31].

Механизм поражения и ткани-мишени воз
будителя при COVID-19. Особенность возбу-
дителя — наличие специфического рецептора, 
родственного рецептору ангиотензин-превра-
щающего фермента 2-го типа (АПФ2). Рецептор 
к АПФ2 экспрессируется в эпителии респира-
торных путей, пневмоцитах, альвеолярных 
моноцитах, эндотелии сосудов, эпителии же-
лудочно-кишечного тракта, мочевых путей, 
макрофагах и других клетках многих органов 
и тканей, включая миокард и некоторые отде-
лы центральной нервной системы. Рецептор 
к АПФ2 служит функциональным рецептором 
для SARS-CoV-2 и обеспечивает коронавирусу 
доступ в эпителиальные клетки верхних дыха-
тельных путей, где он способен к наиболее ак-
тивной репликации [32–35].

В исследовании Yuki [36] содержится пред-
положение о распространении коронавиру-
са через инфицированный эпителий лёгких 
в эндотелий лёгочных сосудов, который так-
же экспрессирует рецептор к АПФ2. Авторы 
рассматривают половое различие экспрессии 
рецептора АПФ2 как один из факторов бо-
лее высокой смертности пациентов мужского 
пола (105,2±9,1 RFU/мкл/ч2 у мужчин против 
84,7±6,9 RFU/мкл/ч у женщин, p=0,05) [37].

О.В. Зайратьянц [32] сравнивает течение 
и прогрессирование COVID-19 с SARS, отме-
чает сходство репликации вируса в нижних 
дыхательных путях с развитием вторичной ви-
русемии, иммунных нарушений и гипоксии, 
приводящих к поражению многих органов-ми-
шеней: сердца, почек, желудочно-кишечного 

2 RFU (relative fluorescence unit) — относительная едини-
ца флюоресценции.
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тракта и других, клетки которых экспрессиру-
ют рецептор к АПФ2, приводя к клиническим 
ухудшениям на 2-й неделе от начала заболева-
ния. Однако ключевым отличием новой коро-
навирусной инфекции от SARS автор называет 
развитие микроангиопатии в виде деструктив-
но-продуктивного тромбоваскулита и гиперко-
агуляционного синдрома, а также повреждение 
органов иммунной системы. При этом персисти-
рующий воспалительный статус действует как 
триггер каскада коагуляции, что в сочетании 
с прямым вирусным поражением эндотелия ми-
кроциркуляторного русла усугубляет тяжесть 
клинического течения и ухудшает прогноз.

Подобную точку зрения разделяют ряд ки-
тайских и европейских авторов, исследовавших 
проблему COVID-19 [33, 34, 36].

T. Chen [34] отмечает непропорционально 
обширное поражение дыхательной системы 
и необычно высокую долю пожилых пациен-
тов (55,8%) по сравнению с SARS и MERS.

Значительную роль в повреждении ткани 
лёгкого при COVID-19 играет гиперергическая 
иммунная реакция организма, сопровождающа-
яся ДАП и тяжёлыми внелёгочными поражени-
ями вплоть до развития картины септического 
шока [32].

В целом сущность поражения лёгких при 
COVID-19 характеризуется как специфическое 
экссудативное распространённое ДАП в соче-
тании с вовлечением сосудистого русла лёгких, 
массивным капиллярным застоем, микротром-
бозами и альвеолярно-геморрагическим син-
дромом [32, 38–40].

Magro и соавт. [41] высказывают гипотезу 
о возможной связи между новой коронавирусной 
инфекцией и активацией системы комплемента.

Su и соавт. [42] обнаружили свидетельства 
того, что SARS-CoV-2 способен поражать поч-
ки, вызывая острое почечное повреждение.

Этапы развития патологического процес
са при COVID-19. Разделение инфекционного 
процесса при COVID-19 на этапы до сих пор 
остаётся предметом активного обсуждения, 
но исследователи уже пришли к некоторым 
 выводам.

А.Г. Чучалин [35] предлагает рассматривать 
клиническое течение коронавирусной инфек-
ции в рамках четырёх фаз.

1. Инкубационный период (5–9 сут от нача-
ла заболевания) — адгезия и размножение ви-
руса в эпителии верхних дыхательных путей.

2. Продромальный период (до 14 сут от нача-
ла заболевания) — воспалительная реакция, об-
щие симптомы (повышенная температура тела, 
недомогание, ринорея, отёк слизистой оболоч-

ки носа, умеренные болевые ощущения в оро-
фарингеальной области).

3. Разгар болезни (14–21 сут от начала забо-
левания) — непродуктивный кашель, признаки 
дыхательного дискомфорта, поражение бронхи-
ол, альвеоцитов.

4. Осложнения — формирование вирус-
но-бактериальной пневмонии, ОРДС.

О.В. Зайратьянц [32] рассматривает класси-
фикацию этапов с позиции морфологии и вы-
деляет две фазы.

1. Экссудативная фаза (первые 7–8 сут, реже 
до 14 сут от начала заболевания).

2. Пролиферативная фаза (после 7–8 сут от 
начала заболевания).

Исходы заболевания пневмонией COVID-19.  
Liu и соавт. [43] провели когортное исследо-
вание в Китае, посвящённое анализу исходов 
COVID-19. В исследование были включены 
1190 пациентов с заболеванием различных ста-
дий и степеней тяжести. Отмечено, что при 
поступлении состояние большинства паци-
ентов (1102, 92,6%) не было тяжёлым. Из них 
у 261 (22,7%) пациента болезнь прогрессирова-
ла после госпитализации (в среднем, в течение 
12 дней после госпитализации). По сравнению 
с непрогрессирующими пациенты, у которых 
развилось тяжёлое заболевание, были стар-
ше (62 против 55 лет), среди них было больше 
мужчин (60,1% против 51,0%).

Также наглядно продемонстрирована роль 
сопутствующих заболеваний, таких как сахар-
ный диабет, гипертоническая болезнь, хрониче-
ские заболевания сердца (хроническая сердеч-
ная недостаточность и ишемическая болезнь 
сердца) в смертности. Пациенты с сопутству-
ющими заболеваниями отличались меньшей 
выживаемостью и более тяжёлыми симптома-
ми. Группа выживших пациентов по сравнению 
с умершими имела меньший средний возраст 
(57 против 69 лет). Было меньше сопутствую-
щих заболеваний, включая сахарный диабет 
(12,2% против 25,5%), гипертоническую бо-
лезнь (29,0% против 41,8%) и хронические сер-
дечные заболевания (6,3% против 16,3%).

Особенно Liu и соавт. [43] подчёркивают 
значение сахарного диабета в качестве фактора 
риска смерти — смертность более чем в 11 раз 
выше у пациентов с диабетом, чем у пациен-
тов без него. Другими значимыми независи-
мыми факторами риска смерти были оценка 
баллов по шкале динамической оценки орган-
ной недостаточности (SOFA — от англ. Sequen-
tial/Sepsis-related Organ Failure Assessment) при 
поступлении, лейкопения, лимфопения и по-
вышенный уровень D-димера. При этом более 
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высокий балл по SOFA и лимфопения при по-
ступлении были предикторами увеличения тя-
жести заболевания в стационаре.

В июле 2020 г. Karagiannidis и соавт. [44] 
опубликовали результаты исследования ис-
ходов 10 021 пациента в 920 различных боль-
ницах Германии. Исследование показало, что 
большинство пациентов находились в возрасте 
старше 70 лет. Наличие хотя бы одного сопут-
ствующего заболевания было предиктором по-
требности в искусственной вентиляции лёгких 
(ИВЛ). Пациенты с потребностью одновремен-
но в ИВЛ и гемодиализе продемонстрировали 
смертность до 73%. Смертность была особен-
но высокой среди пациентов на ИВЛ (53%), до-
стигая 63% у пациентов в возрасте 70–79 лет 
и 72% у пациентов в возрасте 80 лет и старше. 
По мнению Liu и Karagiannidis, эти специфиче-
ские характеристики помогут врачам уточнить 
прогрессирование и плохой прогноз пациентов 
с COVID-19.

Согласно данным Borczuk и соавт. [45], 
медиана возраста пациентов, умерших от 
COVID-19, составила 73 года, 69% умерших 
были мужского пола.

Патоморфологические характеристи
ки. О.В. Зайратьянц [32] называет характерные 
морфологические особенности: микроангио-
патия с выраженным поражением микроцир-
куляторного русла с ярким альвеолярно-ге-
моррагическим синдромом и разнообразные 
последствия гиперкоагуляционного синдрома, 
цитокинового шторма, гипоксии, а также, воз-
можно, и генерализации вирусного поражения.

Для экссудативной стадии заболевания (до 
7–8 сут от начала заболевания) были харак-
терны интраальвеолярный отёк, слущенный 
эпителий в просвете альвеол, гиалиновые мем-
браны различной толщины и протяжённости, 
десквамация альвеолярного и бронхиоляр-
ного эпителия, пролиферация и образование 
симпластов из пневмоцитов 2-го типа, де-
структивно-продуктивный тромбоваскулит 
с инфильтрацией межальвеолярных перего-
родок, многочисленные внутрибронхиальные, 
внутриальвеолярные и периваскулярные кро-
воизлияния, обусловливающие выраженный 
альвеолярно-геморрагический синдром, а так-
же так называемая мегакариоцитарная эмбо-
лия, характерная для шоковых лёгких, в том 
числе при септическом шоке.

В пролиферативную стадию (после 7–8 сут 
от начала заболевания) альвеолярное поврежде-
ние характеризовалось накоплением в просвете 
альвеол фибрина, формированием грануляций, 
сливными полями облитерирующего бронхи-

олита и организующейся пневмонии, участ-
ками рыхлого фиброза с метаплазированным 
эпителием. Характерно выраженное интерсти-
циальное воспаление с утолщением и отёком 
межальвеолярных перегородок, отёком и мик-
соматозом периваскулярной стромы [32].

Более чем в 20% случаев описывают про-
грессирование микроангиопатии и тромбоза 
микроциркуляторного русла, ветвей лёгочной 
артерии и вен разного калибра. При этом об-
наружена прямая связь между развившим-
ся тромбозом и более высокой смертностью, 
чем у пациентов без признаков тромбоза (риск 
смерти на 74% выше) [46].

В отличие от гриппа не было выявлено тра-
хеобронхита с яркой гиперемией [32, 45].

Типично выраженное острое венозное пол-
нокровие, у большинства (более 60%) умерших 
отмечены микроангиопатия и диссеминирован-
ное внутрисосудистое свёртывание с распро-
странённым геморрагическим синдромом [32, 
36, 38, 39].

Двухцентровое исследование Carsana и со-
авт. [47] рассматривает серию случаев забо-
левания в северной Италии. Во всех случа-
ях были выявлены признаки экссудативной 
и пролиферативной фаз ДАП, которые вклю-
чали скопление капилляров, некроз пневмоци-
тов, формирование гиалиновых мембран, ин-
терстициальный и внутриальвеолярный отёк, 
гиперплазию пневмоцитов 2-го типа, плоско-
клеточную метаплазию с атипией и тромбо-
цито-фибриновые тромбы в мелких сосудах 
(<1 мм). Воспалительный инфильтрат, наблю-
даемый во всех случаях, в основном состоял из 
макрофагов в просвете альвеол и лимфоцитов 
в интерстиции.

При гистологическом исследовании главных 
бронхов и ветвей бронхов выявлены лёгкие не-
специфические изменения: очаговая плоскокле-
точная метаплазия и лёгкие трансмуральные 
лимфоцитарные и моноцитарные инфильтра-
ты. В 63% наблюдений зарегистрирован фиброз 
стенок, а также микрокистозные соты (в 39% 
наблюдений) с очаговым распределением.

Carsana и соавт. подчёркивают, что рас-
пространённость и интенсивность эндотели-
ального некроза, увеличение количества ме-
гакариоцитов в альвеолярных капиллярах 
и широко распространённые артериолярные 
фибрин-тромбоцитарные тромбы гораздо бо-
лее выражены в случаях COVID-19, чем в ти-
пичных случаях ДАП, вызванного другими 
причинами. Эти гистопатологические данные 
подтверждаются высокими (более чем в 10 раз 
превышающими верхнюю границу референс-
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ных значений) уровнями D-димера в сыворот-
ке крови, что свидетельствует о прижизненном 
диссеминированном внутрисосудистом свёр-
тывании.

Zhang и соавт. [40] выполнили посмертную 
трансторакальную пункционную биопсию лёг-
ких 72-летнему пациенту, умершему от дыха-
тельной недостаточности, вызванной COVID-19. 
Ткань лёгкого показала организующее ДАП 
с фибринозным экссудатом в альвеолы и хрони-
ческие воспалительные инфильтраты с интер-
стициальным фиброзом. Иммуноокрашивание, 
специфичное для SARS- CoV-2, выявило в альве-
олярном эпителии вирусные частицы, которые 
практически не обнаруживались в интерстиции 
и стенках сосудов.

Li и соавт. [48] проанализировали трёхмер-
ную гистологическую реконструкцию, полу-
ченную из образцов лёгочной ткани пациентов, 
умерших из-за COVID-19. Их работа подчеркну-
ла присутствие мегакариоцитов наряду с агрега-
тами фибрина в мелких сосудах лёгких и вирус-
ные цитопатические изменения в пневмоцитах.

Duarte-Neto и соавт. [49] выполнили 10 ма-
лоинвазивных аутопсий под контролем ульт-
развукового исследования пациентам с поло-
жительным результатом анализа на инфекцию, 
вызванную SARS-CoV-2. В паренхиме лёгких 
описаны экссудативно-пролиферативное ДАП, 
цитопатическое повреждение респираторного 
эпителия и большое количество альвеолярных 
мегакариоцитов. Фибринозные микротромбы 
обнаружены в альвеолярных артериолах, а так-
же в различных сосудах других органов (клу-
бочках, семенниках, печени и сердце). Также 
обнаружена периваскулярная мононуклеарная 
инфильтрация кожи в 8 случаях, 2 случая мио-
зита и 2 случая орхита с диффузными измене-
ниями эндотелия мелких сосудов.

Bradley и соавт. описали результаты 12 ау-
топсий, включая как полные, так и мало-
инвазивные вскрытия, умерших пациентов 
с COVID-19 [50]. Гистологические данные: 
ДАП в острой и организующейся стадии с ре-
активными пневмоцитами II типа. В 2 случа-
ях также зарегистрированы острый бронхиолит 
и бронхопневмония. С помощью электрон-
ной микроскопии выявлены вирусные части-
цы в клетках лёгких, трахеи, почек и толстой 
кишки. Помимо неспецифических хронических 
изменений различных органов, авторы сообщи-
ли об остром поражении канальцев в 1 случае 
и перипортальном лимфоцитарном воспалении 
печени в 2 случаях.

Grimes и соавт. [51] описали результаты 
вскрытия 2 пациентов, умерших от COVID-19. 

В обоих случаях была обнаружена тромбоэм-
болия лёгочной артерии, вызвавшая окклюзию 
правой главной лёгочной артерии в одном слу-
чае и обеих основных лёгочных артерий в дру-
гом. Находка была гистологически подтвержде-
на, при этом в обоих случаях был обнаружен 
тромбоз глубоких вен нижних конечностей. 
Электронная микроскопия продемонстрирова-
ла вирусные включения в пневмоцитах.

Suess и Hausmann [52] исследовали слу-
чай смерти пациента, имеющего сопутствую-
щие заболевания (сахарный диабет и гиперто-
ническую болезнь). На аутопсии, помимо ДАП 
и увеличенных пневмоцитов II типа, были вы-
явлены признаки присоединения бактериальной 
пневмонии в нижних долях обоих лёгких, а так-
же распространения инфекции в ткань сердца. 
Развитие заболевания заняло относительно ко-
роткий срок (5 сут), за который развились явле-
ния ОРДС, повлекшие смерть пациента.

Корреляция заболеваемости и смертности 
от COVID-19 с сопутствующей гипертониче-
ской болезнью и сахарным диабетом отмечена 
и в исследовании Borczuk и соавт. [45]. Вирус-
ные частицы в пневмоцитах выявляли преиму-
щественно в первые 2 нед течения заболевания, 
после чего встречались крайне редко (у 3 па-
циентов из 23 исследованных на протяжении 
5 нед течения заболевания) и локально. Инте-
рес учёных привлёк факт наличия у 11 из 68 па-
циентов распространённого повреждения ми-
кроциркуляторного русла лёгких без развития 
значительного ДАП. Тромбозы встречались тем 
чаще, чем мельче становился калибр сосудов.

Calabrese и соавт. [53] в качестве основной 
патоморфологической находки представляют 
острую фибринозную организующую пневмо-
нию, которая наряду с ДАП встречалась в боль-
шинстве случаев. Микротромбозы лёгочных 
сосудов вследствие эндотелиита и присоеди-
нение бронхопневмонии зарегистрированы бо-
лее чем в половине проведённых исследований. 
Распространённое поражение эндотелия, при-
водящее к полиорганному повреждению микро-
циркуляторного русла, исследователи считают 
вторичным, обусловленным скорее иммунным 
ответом организма, нежели прямым поврежда-
ющим действием вирусных частиц. Эту гипоте-
зу активно обсуждают.

Итоги сравнительного анализа бактери-
альной пневмонии, пневмонии при гриппе 
и COVID-19 подведены в табл. 1.

ВЫВОДЫ
1. При сопоставлении результатов аутопсии 

пациентов с COVID-19 с данными о пневмони-
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ях иной этиологии обнаружено высокое морфо-
логическое сходство с вирусными пневмониями 
при гриппе.

2. Отличительная особенность SARS-
CoV-2 — наличие специфического пути про-
никновения в клетки посредством тканевого 
рецептора, имеющего сродство к ангиотен-
зин-превращающему ферменту 2-го типа.

3. Сочетание различных стадий диффузно-
го альвеолярного повреждения, микротромбоз 
артерий лёгких и способность вызывать эндо-
телиальную дисфункцию, приводящую к по-
лиорганной недостаточности, по-видимому, 
являются основными отличительными при-
знаками новой коронавирусной инфекции. Ве-
роятно, эти явления обусловливают тяжесть 
течения заболевания при COVID-19.

Участие авторов. С.В.К. — концепция исследова-
ния, написание текста; Р.Р.Г. — сбор и анализ дан-
ных, написание текста, обзор литературы.

Таблица 1. Сравнение бактериальной пневмонии, пневмонии при гриппе и COVID-19

Признак
Эпидемиология

Бактериальная пневмония Грипп COVID-19

Источник Больной человек или 
объекты среды Больной человек Больной человек

Возбудитель
S. pneumoniae, H. influenzae, 
Mycoplasma pneumoniae, 
S. aureus и пр.

РНК-содержащие вирусы 
семейства Orthomyxoviridae

РНК-содержащий вирус 
SARS-CoV-2 семейства 
Coronaviridae

Ткань-мишень Нет

Эпителий верхних 
дыхательных путей 
и бронхиол, пневмоциты 
2-го типа

Клетки, содержащие 
рецептор к АПФ2

Смертность, % 0,6–8 [14] 0,4–48,7 [54] 0,53–0,82 [55]

Признак
Морфологические характеристики

Бактериальная пневмония Грипп COVID-19
Бактерии + При вторичной инфекции При вторичной инфекции

Вирусные частицы При вторичной инфекции В эпителии верхних 
дыхательных путей

В тканях с рецептором 
к АПФ2

Диффузное альвеолярное 
повреждение – + +

Гиперемия, стаз + + +
Гиалиновые мембраны При тяжёлом течении + +
Альвеолярный отёк + + +
Интерстициальный отёк Редко + +
Метаплазия эпителия – + +
Лейкоцитарная 
инфильтрация + + +

Тромбоз 
микроциркуляторного 
русла

Редко 24% случаев Выраженный

Примечание: РНК — рибонуклеиновая кислота; АПФ2 — ангиотензин-превращающий фермент 2-го типа.

Источник  финансирования. Исследование не 
имело спонсорской поддержки.
Конфликт  интересов. Авторы заявляют об от-
сутствии конфликта интересов по представленной 
статье.
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