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ВЗАИМОСВЯЗЬ МАРКЕРОВ ВОСПАЛЕНИЯ  
И МОРФОФУНКЦИОНАЛЬНОГО СОСТОЯНИЯ ЭРИТРОЦИТОВ  

И ТРОМБОЦИТОВ ПРИ НОВОЙ КОРОНАВИРУСНОЙ БОЛЕЗНИ 2019 (COVID-19)

И.Т. Муркамилов 

Обсуждаются проблемы системного воспаления с акцентом на Д-димер, прокальцитонин и С-реактивный бе-
лок крови (СРБ). Рассмотрены некоторые морфофункциональные показатели эритроцитов и тромбоцитов у 123 
пациентов (59 мужчин и 64 женщины) с COVID-19-ассоциированной пневмонией. Средний возраст обследо-
ванных пациентов составил 59,2 ± 11,0 лет. У всех участников исследования были оценены уровни Д-димера, 
прокальцитонина, СРБ, индексы эритроцитов и тромбоцитов. Среди пациентов с COVID-19-ассоциированной 
пневмонией преобладали лица, проживающие в городской местности, а также пожилые люди. В момент гос- 
питализации наличие признаков острой дыхательной недостаточности (SрO2 < 90 % на атмосферном воздухе  
в покое) отмечалось у 29,2 % пациентов, у 21,9 % – избыточная масса тела, у 28,4 % – ожирение I степени,  
у 86,9 % – увеличение частоты сердечных сокращений > 80 в минуту и повышение артериального давления  
у 57,6 % пациентов. Частота встречаемости повышения уровня СРБ (> 6 мг/л) составляла 88,6 %, Д-димера 
(> 0,5 мг/л) – 47,9 % и прокальцитонина (> 0,5 нг/мл) – 47,9 %. Была установлена отрицательная корреляция 
между уровнем Д-димера и числом эритроцитов периферической крови. Концентрация прокальцитонина по-
ложительно коррелировала с относительной шириной распределения эритроцитов и со средним объемом тром-
боцитов. Отмечено, что у пациентов с COVID‑19-ассоциированной пневмонией наблюдается высокая распро-
страненность повышения маркеров воспаления (СРБ, прокальцитонин, Д-димер). При COVID‑19 повышение 
уровня Д-димера увеличивает риск развития анемии. Подъем концентрации прокальцитонина крови вызывает 
структурное изменение эритроцитов и тромбоцитов.

Ключевые слова: COVID-19; воспаление; Д-димер; прокальцитонин; С-реактивный белок; эндотелий; эритроци-
ты; тромбоциты. 

ЖАҢЫ КОРОНАВИРУС 2019 (COVID-19) ООРУСУНДА СЕЗГЕНҮҮ МАРКЕРЛЕРИ  
МЕНЕН ЭРИТРОЦИТТЕРДИН ЖАНА ТРОМБОЦИТТЕРДИН  

МОРФОФУНКЦИОНАЛДЫК АБАЛЫНЫН ОРТОСУНДАГЫ БАЙЛАНЫШ

И.Т. Муркамилов 

Бул макалада Д-димер, прокальцитонин жана C-реактивдүү кан протеинине (CРП) басым жасоо менен тутумдук 
сезгенүүнүн көйгөйлөрү талкууланат. 123 бейтаптын (59 эркек жана 64 аял) эритроциттеринин жана тромбо-
циттеринин айрым морфологиялык жана функционалдык параметрлери COVID-19 менен байланышкан пнев-
мония менен каралат. Текшерилген бейтаптардын орточо жашы 59,2 ± 11,0 жашты түздү. Изилдөөнүн бардык 
катышуучуларында Д-димер, прокальцитонин, CРП, эритроциттер жана тромбоциттер индекстеринин деңгээли 
бааланган. COVID-19 менен байланышкан пневмония менен ооругандардын арасында шаар жергесинде жаша-
ган адамдар, ошондой эле улгайган адамдар басымдуулук кылган. Ооруканага жаткыруу учурунда курч респи-
ратордук жетишсиздиктин белгилери (эс алууда SpO2 < 90 %) бейтаптардын 29,2 %, 21,9 % – ашыкча салмак,  
28,4 % – I даражадагы семирүү, 86, 9 % – жүрөктүн кагышынын > мүнөтүнө 80ге жогорулашы жана кан басымы-
нын жогорулашы – бейтаптардын 57,6 %да байкалган. CРП деңгээлинин жогорулашынын жыштыгы (> 6 мг/л) 
88,6 %, Д-димер (> 0,5 мг/л) – 47,9 % жана прокальцитонин (> 0,5 нг/мл) – 47,9 %ды түздү. Д-димер деңгээли ме-
нен четки кандагы эритроциттер санынын ортосунда терс корреляция аныкталды. Прокальцитониндин концен-
трациясы эритроциттердин бөлүштүрүлүшүнүн салыштырмалуу кеңдиги жана тромбоциттердин орточо көлөмү 
менен оң корреляцияланган. COVID-19 менен байланышкан пневмония менен ооруган адамдарда сезгенүүнүн 
жогорулашы (CРП, прокальцитонин, Д-димер) жогору. COVID-19 менен ооруганда Д-димер деңгээлинин жогору-
лашы аз кандуулук коркунучун жогорулатат. Кандын прокальцитонин концентрациясынын жогорулашы эритро-
циттердин жана тромбоциттердин түзүмдүк өзгөрүшүн шарттайт.

Түйүндүү сөздөр: COVID-19; сезгенүү; Д-димер; прокальцитонин; С-реактивдүү протеин; эндотелий; эритроцит-
тер; тромбоциттер.
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THE RELATIONSHIP BETWEEN MARKERS OF INFLAMMATION  
AND THE MORPHOFUNCTIONAL STATE OF ERYTHROCYTES  

AND PLATELETS IN THE NEW CORONAVIRUS DISEASE 2019 (COVID-19)

I.Т. Murkamilov 

This article discusses the problems of systemic inflammation with an emphasis on D-dimer, procalcitonin and C-reactive 
blood protein (CRP). Some morphological and functional parameters of erythrocytes and platelets in 123 patients  
(59 men and 64 women) with COVID-19-associated pneumonia are considered. The average age of the examined 
patients was 59.2 ± 11.0 years. The levels of D-dimer, procalcitonin, CRP, erythrocyte and platelet indices were 
assessed in all study participants. Among patients with COVID-19-associated pneumonia, persons living in urban 
areas, as well as the elderly, predominated. At the time of hospitalization, the presence of signs of acute respiratory 
failure (SpO2 < 90 % in the ambient air at rest) was noted in 29.2 % of patients, in 21.9 % – overweight, in 28.4 % – 
degree I obesity, in 86, 9 % – an increase in heart rate > 80 per minute and an increase in blood pressure – in 57.6 % 
of patients. The frequency of occurrence of an increase in the level of CRP (> 6 mg/L) was 88.6 %, of D-dimer  
(> 0.5 mg/L) – 47.9 % and procalcitonin (> 0.5 ng/ml) – 47,9 %. A negative correlation was found between the level of 
D-dimer and the number of erythrocytes in peripheral blood. The concentration of procalcitonin positively correlated 
with the relative width of distribution of erythrocytes and with the mean volume of platelets. Conclusion. In patients with 
COVID 19-associated pneumonia, there is a high prevalence of increased markers of inflammation (CRP, procalcitonin, 
D-dimer). In COVID 19, an increase in D-dimer levels increases the risk of anemia. An increase in the concentration of 
procalcitonin in the blood causes a structural change in erythrocytes and platelets.

Keywords: COVID-19; inflammation; D-dimer; procalcitonin; C-reactive protein; endothelium; erythrocytes; platelets.

Введение. Продолжающаяся пандемия, вызываемая вирусом SARSCoV-2 (Severe acute respiratory 
syndrome-related coronavirus - 2) значительно повлияла на здоровье и судьбы миллионов людей по все-
му миру. Первые сведения о появлении вируса возникли еще в декабре 2019 года. 31 декабря 2019 года 
власти Китая информировали Всемирную организацию здравоохранения (ВОЗ) о вспышке неизвест-
ной пневмонии в Ухане. 7 января китайские специалисты установили возбудителя болезни – коронави-
рус 2019-nCoV. 11 февраля ВОЗ присвоил официальное имя болезни, которую вызывает этот вирус – 
COVID-19 (CoronaVirus Disease 2019) [1, с. 759–769]. С момента появления вируса SARSCoV-2 по все-
му миру количество погибших от этой болезни составило более 1,31 млн человек, и число зараженных 
становится все больше. Коронавирусы – это семейство вирусов, включающее более 46 видов РНК-
содержащих вирусов, объединённых в два подсемейства [2, с. 759‒768]. В настоящее время известно 
7 коронавирусов, поражающих человека. SARSCoV-2 – оболочечный одноцепочечный РНК-вирус, от-
носящийся к роду Beta coronavirus [2, 3]. По результатам полномасштабных исследований установле-
но, что в настоящее время существуют 3 типа вируса SARS-CoV‑2 [2, 3]. Имеются сведения, что коро-
навирусы уже мутировали по всему миру. В момент подготовки данной рукописи стало известно, что 
у пациентов с тяжелым течением COVID-19 идентифицировано 3 основных генетических варианта:  
1. SARS-CoV‑2 типA; 2. SARS-CoV‑2 тип B; 3. SARS-CoV‑2 тип С [4, 5].

Интересно отметить, что тип A – исходный коронавирус, с которого в Ухане началась эпидемия, 
оказался не самым распространенным [5]. Самым распространенным вирусом в Восточной Азии стал 
тип B, а в США и Европе – типы А и С [5]. Китайские исследователи заявили, что на территории стра-
ны было обнаружено 149 штаммов коронавируса, хотя в настоящее время признается, что этот факт – 
нормальная внутрипопуляционная изменчивость коронавирусов [4, 5]. 

А.Я. Фисун и соавторы отмечают, что в настоящее время собрано 566 геномов пандемического 
коронавируса из образцов, полученных в разных странах мира [5]. При анализе 103 геномов вируса 
выделено два штамма: тип L и тип S. Полагается, что L – тип, мутировавший из S-типа, вероятно, 
является изначальным вариантом коронавируса, который распространялся в Ухане [6]. Как отмечено 
в вышеупомянутом исследовании, на L-подтип приходится 70 % случаев заболеваний, а на подтип S – 
30 %. Кроме того, сообщается, что общее же число секвенированных штаммов по миру приближается 
к пятистам [5].
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Оценка тяжести течения воспалительных и тромбоэмболических осложнений, связанных 
с COVID-19, является важнейшей задачей в определении лечебной тактики и ее прогноза. К настоя-
щему времени установлено, что основными причинами смертности пациентов от COVID-19 являются 
острый респираторный дистресс-синдром (ОРДС), сепсис, инфекционно-токсический шок, артериаль-
ная гипотензия, полиорганная недостаточность и тромбоэмболические осложнения. Если принимать 
во внимание результаты аналитических и обзорных исследований, то в ближайшее время численность 
лиц, страдающих от сердечно-легочной, печеночной, почечной и эндокринной патологии, будет расти, 
и в это определенную лепту вносит COVID-19 [7; 8, с. 10–20; 9]. Разнообразные функции эндотелия 
предопределяют возможность его использования в качестве мишени для вирусов и бактерий. В более 
ранних исследованиях установлено, что вирус, проникая в эндотелий сосудов, вызывают активацию 
процесса фибринолиза путем увеличения активности тканевого активатора плазминогена, что являет-
ся ведущим фактором в происхождении отека легких [10, с. 34–41; 11, с. 101–104]. 

По литературным данным, эндотелий синтезирует субстанции, важные для контроля свертывания 
крови, регуляции тонуса и артериального давления (АД), фильтрационной функции почек, сократи-
тельной активности сердца, метаболического обеспечения мозга [12, с. 1–6]. На поверхности эндотелия 
капилляров находится ангиотензин-превращающий фермент 2 (АПФ2) с помощью которого коронави-
рус проникает внутрь клетки. Н.Ш. Загидуллин и соавторы сообщают, что во время проникновения 
коронавируса в клетки организма важнейшую роль играют не только АПФ2, но и металлопротеина-
зы [13]. В процессе инвазии коронавируса в различные клетки у лиц с COVID-19 происходит сниже-
ние уровня АПФ2, что приводит к дисфункции ренин-ангиотензин-альдостероновой системы (РААС) 
и повреждению тканей. Как отмечают исследователи, после связывания с АПФ2, вирус и трансмемб- 
ранный участок АПФ2 эндоцитозируются внутрь клетки [13]. Далее вирусная РНК высвобождается 
в цитоплазму для завершения вирусного инфицирования клетки. При этом проникновение и высво-
бождение вируса снижают экспрессию АПФ2 на поверхности эндотелия [14]. Коронавирус не только 
использует АПФ2 для проникновения в клетку, но он также приводит к его дисрегуляции, что ведет, 
в свою очередь, к прекращению его органопротективного действия [15]. Следует подчеркнуть, что 
тканевая экспрессия АПФ2 различается в сердце, почках и легких у здоровых лиц, пациентов с сердеч-
но-сосудистыми заболеваниями [5, 16]. К тому же очень важно определить роль мембраносвязанного 
АПФ2 по сравнению с растворимым АПФ2, хотя коронавирус, прикрепляясь и к свободному АПФ2, 
приводит к снижению скорости распространения инфекции [16]. Известно, что блокирование АПФ2 
стимулирует синтез ангиотензина II, обладающего мощным вазоконстрикторным, пролиферативным 
и провоспалительным действием, усиливающимся с возрастом [5]. Прогрессирование сосудистых 
и тромботических осложнений также зависит от уровня циркулирующего и/или мембранного АПФ2. 
Поэтому одной из главных задач врача на этапе диагностики COVID-19 является раннее выявление 
у пациента признаков системного воспаления и протромботического состояния. 

Целью настоящего исследования явилась оценка взаимосвязи маркеров воспаления и морфо-
функционального состояния тромбоцитов при новой коронавирусной болезни - 2019 (COVID-19). 

Задачи исследования: 
1)	 определить значимость Д-димера в развитии тромбовоспаления; 
2)	 оценить роль уровня прокальцитонина в формировании тромбовоспалительного процесса; 
3)	 проанализировать морфофункциональное состояние эритроцитов, тромбоцитов и их взаимосвязь 

с параметрами системного воспаления у пациентов с COVID-19.
Материал и методы. Исследование было выполнено на базе Национального госпиталя при Ми-

нистерстве здравоохранения Кыргызской Республики. В рамках исследования «случай – контроль» 
обследовано 123 пациента с COVID-19-ассоциированной пневмонией (59 мужчин и 64 женщины, 
средний возраст 59,2 ± 11,0 лет), последовательно поступивших в стационар в период с 09.10.2020 
по 23.10.2020 г. Во всех случаях в верификации диагноза COVID-19-ассоциированной пневмо-
нии осуществлялись: проведение теста полимеразной цепной реакции (ПЦР) на инфицирование 
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коронавирусом, сбор эпидемиологических и клинических данных, рентгенологическое исследование 
и/или компьютерная томография легких. У всех участников исследования оценивались систолическое 
и диастолическое АД, частота сердечных сокращений (ЧСС), сатурация периферической крови кисло-
родом (SрO2), рост и вес с расчетом индекса массы тела (ИМТ). Всем больным проведено определе-
ние содержания гемоглобина, гематокрита, Д-димера, прокальцитонина и С-реактивного белка (СРБ) 
крови. Исследование морфофункционального состояния эритроцитов и тромбоцитов включало: опре-
деление числа эритроцитов(1012кл/л); среднего объема эритроцитов (MCV, фл); среднего содержания 
гемоглобина в отдельном эритроците (MCH, пг); средней концентрации гемоглобина в эритроцитар-
ной массе (MCHC, г/л); относительной ширины распределения эритроцитов (RDW-SD, фл); относи-
тельной ширины распределения эритроцитов (RDW-CV, %); числа тромбоцитов (109кл/л) и среднего 
объема тромбоцитов (MPV, фл).

Статистический анализ полученных результатов был проведен с использованием пакета статис- 
тических программ Statistica 10.0 (США). При распределении, близком к нормальному, переменные 
представлены в виде среднего арифметического (M) и стандартного отклонения (SD). Количественные 
переменные представлялись в виде медианы (Мe), 25-го и 75-го процентилей [Q25; Q75], качествен-
ные показатели – в виде абсолютного числа больных (n) и процентов (%). Для оценки корреляционных 
связей между парами количественных признаков применялся непараметрический ранговый коэффи-
циент Спирмена. Различия считалось достоверными при p < 0,05.

Результаты исследования. Демографическая характеристика пациентов представлена на рисун-
ке 1. Пациенты пожилого возраста составляли 51,2 % из общего количества обследованных больных. 
Доля лиц молодого, среднего и старческого возраста составила 9,8 %, 26,8 % и 12,2 %, соответственно. 

При анализе постоянного места проживания госпитализированных лиц установлено, что боль-
шинство (57 %) из них являлись жителями городской местности (рисунок 2).  

Как показано на рисунке 3, в момент госпитализации наличие признаков острой дыхательной не-
достаточности (SрO2 < 90 % на атмосферном воздухе в покое) на фоне COVID-19-ассоциированной 
пневмонии отмечалось у 29,2 % пациентов. При рассмотрении антропометрических данных часто-
та избыточной массы тела установлена у 21,9 % пациентов. Распространенность ожирения I, II и III 
степени составляла 28,4 %, 8,1 % и 6,5 %, соответственно. У 86,9 % пациентов с COVID-19 в покое 
регистрировалось увеличение ЧСС > 80 в минуту. Вместе с тем, повышение АД ≥ 140/90 мм рт. ст. вы-
являлось у 57,6 % пациентов в момент госпитализации. Анализ маркеров воспаления, таких как СРБ, 
Д-димер и прокальцитонин крови были следующими (рисунок 3). Доля лиц с повышенным уровнем 
СРБ (> 6 мг/л) крови оказалась наивысшей, т. е. 88,6 %. Концентрация Д-димера > 0,5 мг/л и прокаль-
цитонина >0,5 нг/мл была выявлена в 47,9 и 49,5 % случаев, соответственно. 

В таблице 1 показаны медиана и квартильные уровни маркеров воспаления у обследованных лиц 
с COVID-19-ассоциированной пневмонией. Так, верхние квартили СРБ, Д-димера и прокальцитонина 
равнялись 24,00 мг/л, 1,100 мг/л и 0,300 нг/мл, соответственно. Важно заметить, что квартильный раз-
мах показателя Д-димер крови составил 0,900 мг/л.  

Таблица 1 – Показатели маркеров воспаления у обследованных пациентов с COVID-19

Наименование Медиана Нижний квартиль Верхний квартиль Квартиль, размах
С-реактивный белок, мг/л 18,00 18,00 24,00 6,00
Д-димер, мг/л 0,500 0,200 1,100 0,900
Прокальцитонин, нг/мл 0,140 0,100 0,300 0,200

Как видно из таблицы 2, средние значение концентрации гемоглобина, гематокрита, число эрит- 
роцитов, тромбоцитов и их индексы соответствовали референсным значениям. 
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Рисунок 1 – Демографическая характеристика исследуемых пациентов: 

1 – лица молодого возраста; 2 – лица среднего возраста;  
3 – лица пожилого возраста; 4 – лица старческого возраста

Рисунок 2 – Распределение пациентов по месту жительства: 
1 – проживают в сельской местности; 2 – проживают в городе

Рисунок 3 – Клинико-лабораторная характеристика исследуемых пациентов: 
1 – избыточная масса тела; 2 – ожирение I степени; 3 – ожирение II степени; 4 – ожирение III степени;  

5 – увеличение ЧСС > 80 в минуту; 6 – повышение АД; 7 – острая дыхательная недостаточность;  
8 – повышенный С-реактивный белок (> 6 мг/л); 9 – повышение Д-димера; 10 – повышение прокальцитонина
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Таблица 2 – Показатели морфологии эритроцитов и тромбоцитов в периферической крови

Параметр Значение параметра, М ± SD
Гемоглобин, г/л 133,6 ± 18,0
Гематокрит, % 40,5 ± 5,40
Эритроциты, ×1012кл/л 5,07 ± 1,9
Средний объем эритроцита, MCV, фл 88,12 ± 6,12
Среднее содержание гемоглобина в отдельном эритроците, MCH, пг 29,00 ± 2,23
Средняя концентрация гемоглобина в эритроцитарной массе, MCHC, г/л 324,05 ± 36,85 
Относительная ширина распределения эритроцитов, RDW-SD, фл 47,33 ± 4,99
Относительная ширина распределения эритроцитов, RDW-CV, % 14,14 ± 1,45
Тромбоциты, ×109кл/л 233,5 ± 94,9
Средний объем тромбоцитов, MPV, фл 7,63 ± 0,79

Согласно поставленной задаче исследования, нами был проведен корреляционный анализ между 
исследуемыми показателями (таблица 3). 

Таблица 3 – Характеристика корреляционной взаимосвязи  
между маркерами воспаления и морфологией эритроцитов и тромбоцитов крови

Параметр 
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Д-димер, мг/л -0,163* 0,023 0,026 0,067 0,198 0,190 0,059 0,108
Прокальцитонин, нг/мл 0,185 0,089 0,012 0,098 0,359* 0,389* 0,165 0,342*
С-реактивный белок, мг/л 0,072 0,128 0,099 0,097 0,143 0,010 0,069 0,072

Примечание. * – p < 0,05. 

Так, обратная зависимость отмечена между уровнем Д-димера и концентрацией эритроцитов пе-
риферической крови (r = -0,163; p < 0,05), тогда как, прямая корреляционная взаимосвязь наблюда-
лась между уровнем прокальцитонина крови с относительной шириной распределения эритроцитов 
((RDW-SD, фл) r = 0,359; p < 0,05), относительной шириной распределения эритроцитов ((RDW-CV, %) 
r = 0,389; p < 0,05) а также со средним объемом тромбоцитов ((MPV, фл) r = 0,342; p < 0,05). Между 
тем, статистически значимой взаимосвязи СРБ с морфологическими индексами эритроцитов и тром-
боцитов получено не было. 

Обсуждение. По имеющейся в настоящее время информации ясно, что самой незащищенной 
группой пациентов при COVID-19 являются лица старших возрастных групп [7, 9]. В нашем исследо-
вании также были получены данные распределения пациентов пожилого и старческого возраста, доля 
которых составила 51,2 и 12,2 %, соответственно (см. рисунок 1). Пациенты старших возрастных групп 
составляют группу риска тяжелого течения COVID‑19 и смерти, а также обострения сопутствую- 
щих заболеваний, в частности хронического коронарного синдрома вследствие разрыва атероскле-
ротической бляшки при вирус-индуцированном воспалении. При этом дополнительный вклад мо-
жет вносить гиперактивация симпатической нервной системы в виде тахикардии. Среди обследован-
ных нами пациентов с COVID-19 в 86,9 % случаев регистрировалось увеличение ЧСС > 80 в минуту  
(см. рисунок 3). 
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Негативное влияние гиперактивации симпатической нервной системы на течение сердечно-сосу-
дистых заболеваний общеизвестно. Всеми исследователями признается, что COVID-19 – это систем-
ная инфекция, оказывающая значительное влияние на разные органы и системы, в том числе и на 
гематологические показатели [17]. Отслеживание динамики маркеров воспаления, таких как СРБ, 
Д-димер, прокальцитонин, а также морфофункциональные свойства эритроцитов и тромбоцитов, мо-
жет помочь предсказать критические состояния и способствовать своевременному оказанию интен-
сивной терапии. 

Одним из наиболее распространенных осложнений COVID-19-ассоциированной пневмонии яв-
ляется гиперкоагуляция. Постепенное повышение уровня Д-димера в ходе заболевания тесно связано 
с ухудшением состояния пациента и неблагоприятным прогнозом. В нашем исследовании повышение 
уровня Д-димера крови выявлено у 47,9 % пациентов (см. рисунок 3). По результатам когортных иссле-
дований установлено, что у 46,4 % пациентов выявлялся повышенный уровень Д-димера (≥ 0,5 мг/л). 
Причем, среди тяжелых случаев COVID-19 повышение Д-димера крови было выражено значительно 
сильнее [18]. По другим данным, у пациентов с COVID-19 уровни Д-димера были значительно выше, 
чем у группы контроля (здоровые лица). При тяжелом течении COVID-19 уровень Д-димера оказался 
выше, чем при легком [19]. 

Накопленные сведения указывают на то, что повышение уровня Д-димера широко распростра-
нено у пациентов с тяжелой формой COVID-19 [20]. Так, у пациентов с COVID-19-ассоциированной 
пневмонией повышение уровня Д-димера оказалось достоверно связанным с увеличением риска раз-
вития ОРДС и летального исхода [21]. Имеются свидетельства того, что при поступлении в стационар 
у пациентов с COVID-19, нуждавшихся в интенсивной терапии, уровни Д-димера были значимо вы-
ше, чем при легком течении заболевания [22, 23]. Нужно отметить, в проведенном нами исследовании 
установлена тесная отрицательная связь между уровнем Д-димера и числом эритроцитов перифериче-
ской крови (см. таблицу 3). Можно полагать, что при прогрессировании COVID-19 повышение уровня 
Д-димера сопровождается морфофункциональными изменениями эритроцитов. Безусловно, измене-
ние газотранспортной функции эритроцитов может влиять на состояние эндотелия капилляров и уси-
ливает прокоагуляционный потенциал крови. С другой стороны, повреждение эндотелиальных клеток 
в процессе связывании вируса с АПФ-2 повышает риск тромбоэмболических осложнений. Кроме то-
го, гиперпродукция медиаторов воспаления и иммуноглобулины у тяжелых пациентов могут привес- 
ти к увеличению вязкости крови. Искусственная вентиляция легких, катетеризация центральных вен 
и хирургическое вмешательство также сопровождаются повреждением эндотелия сосудов и повыше-
нием риска тромбовоспаления. 

В международных (временных) рекомендациях подчеркивается, что лица, инфицированные 
COVID-19, независимо от того, находятся ли они в стационаре или лечатся амбулаторно, подверже-
ны высокому риску развития венозной тромбоэмболии и тромбовоспаления [24]. Не менее важным 
биомаркером воспаления при COVID-19-ассоциированной пневмонии является прокальцитонин. 
Здесь стоит подчеркнуть, что биомаркер должен отвечать требованиям концепции SMART, т. е. быть:  
S – specific and sensitive – чувствительным и специфичным; M – measurable – измеряемым; A – avai-
lable and affordable – доступным; R – responsive and reproducible – воспроизводимым; T – timely – свое-
временным [25].

По современным данным, прокальцитонин ‒ это белок, состоящий из 116 аминокислот и имею-
щий молекулярную массу 14.5 кДa [26, с. 134–135]. У здорового человека прокальцитонин и кальци-
тонин обнаруживаются преимущественно в С-клетках щитовидной железы, где в физиологических 
условиях и происходит их биологический синтез под влиянием кальций-зависимых факторов. В норме 
синтез прокальцитонина начинается после транскрипции и активации специального гена в С-клетках 
щитовидной железы [25]. При тяжелой системной инфекции в ответ на воздействие эндотоксинов 
и определенных бактериальных провоспалительных цитокинов, прокальцитонин продуцируется тка-
нями вне щитовидной железы [27, с. 23–28]. 
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Так, лабораторным признаком тромбовоспаления и ОРДС может быть повышение уровня про-
кальцитонина. В диагностике и прогнозе течения COVID-19 и ее осложнений имеет значение уровень 
прокальцитонина. Считается, что при концентрация прокальцитонина < 0,5 мкг/л – низкий риск бакте-
риальной коинфекции и неблагоприятного исхода; > 0,5 мкг/л – пациенты с высоким риском, вероятна 
бактериальная коинфекция. Очевидно, что анализ на прокальцитонин при поступлении в стационар 
является дополнительной информацией для ранней оценки риска и исключения бактериальной коин-
фекции у пациентов с COVID‑19. 

В нашей работе (см. рисунок 3) среди 123 пациентов с COVID‑19-ассоциированной пневмонией 
при поступлении в стационар повышение концентрации прокальцитонина отмечалось в 49,5 % слу-
чаев. Нам удалось продемонстрировать (см. таблицу 3) прямую корреляционную взаимосвязь между 
уровнем прокальцитонина крови с показателями относительной ширины распределения эритроцитов 
(r = 0,359; p < 0,05; r = 0,389; p < 0,05) и средним объемом тромбоцитов (r = 0,342; p < 0,05). На 
наш взгляд, данный факт объясняется начальным (компенсаторным) этапом изменений в показателях 
красной крови, направленным на препятствие их апоптоза, так как снижение содержания эритроцитов 
и тромбоцитов при гипервоспалении и сепсисе обусловлено как гемолизом клеток, так и их апоптозом 
[28, с. 92–97]. 

Анализ литературных данных показывает, что эндотоксины возбудителей сепсиса индуцируют 
гемолиз эритроцитов [28]. В результате распада эритроцитов и тромбоцитов в кровоток поступают 
свободный гем гемоглобина и некоторые цитоплазматические белки, что сопровождается усилением 
окислительного стресса, повреждением тканей, эндотелиальной дисфункцией и угнетением иммун-
ной системы. Самое главное, эндотоксины и продукты окисления гема гемоксигеназой подавляют ми-
грацию нейтрофилов в очаги локализации инфекции [29]. По-видимому, указанные патофизиологи-
ческие эффекты вносят вклад в прогрессирование воспаления при COVID‑19 и развитие осложнений.

Известно, что лейкоцитоз выше 15 × 109/л, или абсолютное число нейтрофилов более 10 × 109/л, 
или число палочкоядерных форм более 1,5 × 109/л являются признаками бактериальной инфекции [31]. 
Имеются сведения, что повышение концентрации СРБ выше 30 мг/л превосходит по информативности 
показатель лейкоцитоза 15 × 109/л (чувствительность и специфичность – 76 %) [32]. Важно отметить, 
что концентрация СРБ выше 70–75 мг/л служит наиболее значимым маркером бактериемии. Следова-
тельно, СРБ – это белок острой фазы воспаления, вырабатываемый в печени, являющийся основным 
лабораторным маркером воспалительной активности процесса в легких при COVID‑19 [33]. Как отме-
чено в рекомендациях, повышение СРБ коррелирует с объемом поражения легочной ткани и является 
основанием для начала противовоспалительной терапии [24, 33]. Концентрация СРБ у большинства 
пациентов возрастает одновременно с увеличением интерлейкина-6. Эти данные были получены в ра-
нее опубликованном нами исследовании [34, с. 55–65]. Известно, что повышенные уровни СРБ при 
отсутствии инфекции могут служить показателем эндотелиальной дисфункции, субклинического ате-
росклероза и атеротромботического события [35‒37]. Нарушения морфофункциональных параметров 
красной крови и эндотелиальная дисфункция активно вовлечены в патофизиологические процессы 
COVID-19, однако детали этих изменений предстоит выяснить в будущих исследованиях.

Ограничением настоящей работы являлся ее поперечный характер, одномоментное исследование 
показателей острой фазы воспаления и морфофункционального состояния эритроцитов и тромбоци-
тов, что не позволило прогнозировать течение COVID‑19-ассоциированной пневмонии.

Заключение. Таким образом, у пациентов с COVID‑19-ассоциированной пневмонией регистри-
руются повышение содержания СРБ, Д-димера и прокальцитонина крови. При COVID‑19 повыше-
ние уровня Д-димера увеличивает риск появления анемии. Подъем концентрации прокальцитонина 
крови вызывает структурное изменение эритроцитов и тромбоцитов. В этой связи, если у больных 
COVID‑19 повышены уровни Д-димера и прокальцитонина крови, необходимо исследовать морфо-
функциональное состояние эритроцитов и тромбоцитов для снижения риска развития острой дыха-
тельной недостаточности и тромбоэмболических осложнений в будущем. 
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