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BBEJIEHUE

Hecmorps wa  gopmanbHoe  3aBepumienne  nangemuun ~ COVID-19
SMUJEMUYECKUM  TOTEHIMAl dATOM WH(EKIMH OCTaeTcsl BBICOKMM  BBHUIY
IoBceMeCTHOro pacrpoctpaneHus Bupyca SARS-CoV-2 B mupe u Poccum, ero
MOCTOSIHHOM M3MEHYUBOCTH, HECTOUKOTO MOCTBAKIIMHAJIBHOTO u
NOCTUH(EKIIMOHHOTO UMMyHHUTEeTa [1, 2, 6, 44, 37]. TsaxkecTh HOBOW KOPOHABUPYCHOM
undexuun (HKU) onpenensiercss He TOMBKO JbIXaTeIbHON HEIOCTATOYHOCTHIO, HO U
BBIPKEHHOCTHIO CHHIPOMa CUCTEMHOTO0 BOCIAJIEHUS C BO3MOXHOCTBIO MOPaXEeHUS
CePACUYHO-COCYTUCTON CUCTEMBbI, 0OCOOCHHO Y KOMOPOUIHBIX MAaIueHToB [14, 22, 94].
Onbir manaemun COVID-19 npoaeMOHCTpUpOBall BBICOKYIO JIETAJIBHOCTH OT
CEpAECYHO-COCYAUCTBHIX OCIOXKHEHMH, nocturammy 40% B OTAENBHBIX TIpyIIax
nanpeHToB [86, 107]. Ilpu pasButuu y 6onpHEIX COVID-19 octporo kopoHapHOTro
cungpoma (OKC) neransHOCTh moBbImaercs B 3,3 paza [85, 169]. B kinHuueckoi
kaptuae COVID-19 u OKC ecth 00111ie CUMOTOMBI U CUHAPOMBI (00JIb B IPYIHOU
KJIETKE, JbIXaTelIbHasi HEIOCTAaTOYHOCTh, TUIOTOHUS W Jp.), HE IO3BOJISIONINE
OJHO3HAYHO TPAKTOBaTb WX [MPOUCXOXKIAEHUE, TNPH HOTOM  ONPEIEICHHbIE
naboparopusie nannueie (CPB, ¢ubpunoren, deppurun, D-nmumep u ap.)
Hecrienuduunbl, a pesynsrarel OKI, TpomoHMHOBOro TecTa, aHalu3 ypPOBHSA
MO3roBoro Harpuiiypetuueckoro ropmona (NT-proBNP) He Bcerma cCOOTBETCTBYIOT
XapakTepy ToBpexiaeHuss wmuokapma [23, 31, 46, 53]. Hamuume oO0mmx
MaTOTEHETUYECKUX  MEXaHHU3MOB, KOTOpbIE JIe)KaT B  OCHOBE  YKa3aHHBIX
MATOJOTUYECKUX COCTOSHUM, C Y4eTOM HWH(MEKIIMOHHOTO TMpOoIlecca B HACTOAIIEE
BpeMsI He 10 KOHIIa n3y4yeHbl. CBOEBpEMEHHAs] TUAarHOCTUKA TAKOTO OCJIOKHEHHS KaK
OKC wu anexBatHoe ero nedyenHue ynyumiaror ucxon HKHM [11, 42]. Bo3moxHOCTb
pannero mnporHo3upoBaHuss OKC y OGonbubix HKU, Bbe3BanHO#l SARS-CoV-2
ABIISIETCA ~ AKTyaJIbHbIM HAlpaBICHUEM M TpeOyeT JajbHEHIIEro H3y4YeHHUs.
OrnpeneneHHbIll UHTEPEC NMPEACTABISAET NPOTrHO3 pa3nuuHbix BapuaHToB OKC, kak

ocioxkHeHUM kopoHaBupycHoi mHbexkuumu COVID-19, a takke pucka JETalbHOTO



ucxoma, s pa3paOOTKU WHIWBHUAYAJIbHBIX CTpaTerwil JIeYeHUs KOHKPETHOTO
MalueHTa.
CreneHb pa3padOTAHHOCTH TeMbI HCCJIEA0BAHUS

B coBpemeHnHO# Hay4yHOU JTUTEpaType HAKOILJIEH OOIIMPHBIA MAacCUB JAaHHBIX O
MaTOreHe3e M KIMHUYECKUX TMPOSBICHUSX HOBOW KOPOHABUPYCHOU WH(MEKIIUU
BbI3BaHHOU SARS-C0V-2. U3yueHbl KIMHUKO-Ta00paTOPHBIE, HHCTPYMEHTAIbHBIE U
uMmMmyHosoruueckue acrnektsl COVID-19, Brirodyass maTOreHEeTUYECKUE MEXaHU3MBbI
MOPaXEHUs] CEPACYHO-COCYIUCTON cuctembl [26, 40, 67]. bbuin BBIABUHYTHI
NPEANOJIOKEHNUS O HECKOJbKUX MOTEHIUMAIBHBIX MEXaHM3MaX, BKIIOYas MPsSMOe
BUPYCHOE TIOBPEKJEHHUE KIETOK, CHCTEMHYI) BOCHAIUTEIBHYIO PEAKIHUI0 C
MOBPEKJACHUEM, OIOCPEOBAHHOE ITUTOKMHAMHU, MHKPOCOCYIUCTBHIA TPOoMOO3,
SHIAOTSIHAIBHYI0 ~ JAUCHYHKIMIO U AucOajaHCc MEXIy IMOTPEOHOCThIO U
MOCTYIUICHUEM KHCIIOPOJia K MHOKAPY M3-3a TSHKEJIOTO TUITOKCUYECKOTO COCTOSIHUSA,
YTO MOXET MpuBecTU K nHpapkTy muokapaa (MM) 2 tuna [29]. bonee Toro, COVID-
19, xak u HeKoTopble HH(PEKIHOHHbIE 3a00JeBaHMs, MOXET CIOCOOCTBOBAThH
HECTAOMJIBHOCTU ~ aTepOCKIEPOTUYECKUX  OJisimiek, oOpa3oBaHUIO TPOMOOB W
npoBouupoBath MM 1 tumna [57, 60].

YV mnamuentoB ¢ COVID-19 1UUTOKMHOBBIM MITOPM MOKET HPUBOJIUTH K
ObICTpOMY 00pa30BaHHUIO HOBBIX KOPOHAPHBIX OJIAIIEK HApPSAY C JdecTaOuin3aruen
paHee CyIIEeCTBOBABIIMX U MPSIMOMY MOBPEXJICHUIO MUOKapaa. Kpome u30bITOUHOMN
BBIpaOOTKH 1UTOKMHOB SARS-COV-2 BeI3BIBacT oOpazoBaHue IpoTeas, (HaKTOpOB
CBEpPTHIBAHMUS KPOBHU, KHUCJIOPOIAHBIX PAAUKAIOB M BAa30aKTUBHBIX MOJIEKYII,
MPUBOASIINX K TOBPEXKICHUIO SHIOTENHUS, pa3pymieHu0 (uOpo3HON 000I0YKH U
dopmupoBanuo Tpomba [38, 48, 88]. OpHako xapakTep H3MCHEHHH JTHX
nokazareneir y O0ompHbIXx COVID-19 mpu pasznuusasix BapmanTax paszsutus OKC
M3yYeH HenocTaTouHo. McciaenoBaHus, TMOCBSIICHHbBIE KIMHUKO-1a00paTOPHBIM
OCOOEHHOCTSIM  OCJIO)KHEHHOTO TedeHuss u mnporrosy passutusi OKC mpu

kopoHaBupycHOM  uHpexkuuu  COVID-19  MamouwcienHsl U HE  JAKOT



MCYEPIBIBAIOIIETO MPEACTaBICHUSI 00 OCOOCHHOCTSAX pa3dUYHbIX BAPUAHTOB
passutus OKC npu HKU, Be13Bannoit SARS-CoV-2 [7, 20, 35, 200].

BoipakeHHble  U3MEHEHHMs] ~OMOXMMHUYECKOrO0  COCTaBa  KPOBHM, BOJHO-
AIIEKTPOJIUTHOTO OallaHca, KUCIOTHO-OCHOBHOI'O COCTOSIHMSI, CUCTEMBI reMocTa3a U
MMMYHOJIOTHUECKOr0  Mmpoduisi, XapakTepHble JJs  OCIOKHEHHOTO TEUYEHUs
kopoHaBupycHoi uHbpekiuu COVID-19, BbicTynarT KIIOYEBBIMHU MPEIUKTOPAMHU
passutus OKC. I'myOokoe n3ydeHrue 3TUX HAPYIIEHUH HEOOXOAUMO JJIsl pacKpbITUS
MEXaHU3MOB TpaHchopMalu WHGEKIIMOHHOTO MpoIecca B KapAUOBACKYISPHYIO
KatacTpody, a Takxke A pa3paboTKu 3PPEKTUBHBIX aITOPUTMOB MTPOTrHO3UPOBAHUS
paznuuHbix BapuantoB OKC u neTasbHOro uMcxoja y JaHHOW KOTOPTHI MAIlMEHTOB,

4YTO UMCCT HAYUYHO-IIPAKTUYCCKOC 3HAYCHUC B paMKax KJIMHUYECKOMN I/IH(l)eKTOJIOFI/II/I.

eab uccaenoBanus
Pa3paboTrka mMaTemarnueckoil MOJAENW MPOTHO3UPOBAHUS BAPUAHTOB OCTPOTO
KOPOHAPHOTO CHHJIpPOMAa U pHCKa JIETAIBHOTO HCXOJa MpPU KOPOHABUPYCHOM
unpexknuu COVID-19 Ha oOCHOBE BBISBICHUSA €€ KJIMHUKO-Ta0OpaTOPHBIX,

UMMYHOJIOTUYECKUX U HHCTPYMEHTAIbHBIX OCOOEHHOCTE.

3agauu uccaen0BaHuA

1. BbISIBUTH KIMHHUKO-Ta00OpATOPHBIE W HMHCTPYMEHTAJIbHBIE OCOOCHHOCTHU
TedeHus KoponasupycHoit napekmun COVID-19 ¢ pazButrem ocTporo KOpoHapHOTO
CHUHJIpOMA.

2. Onpenenuth MPETUKTOPHI JETATHHOTO MCX0Aa KOPOHABUPYCHON HMH(DEKIn
COVID-19, ocinoxHeHHOM OCTPbIM KOPOHAPHBIM CHHAPOMOM.

3. IlpoBectn CpaBHUTECNBHBIA aHAIW3 W3MEHEHUH OWOXUMUYECKHX,
MMMYHOJIOTUYECKUX U MHCTPYMEHTAJIbHBIX MTAPAMETPOB Y OOJBbHBIX KOPOHABUPYCHOM
unpexmueit COVID-19 ¢ pa3BuTueM pa3nuyHBIX BapHUAHTOB OCTPOrO KOPOHAPHOTO
CHUHJIpOMA.

4. Pazpaborarb MareMarTH4eCcKyl0 MOJEIb NPOTHO3HPOBAHUS BapUAHTOB



OCTPOT0 KOPOHAPHOI'O CUHAPOMA M PUCKA JIETAJIBHOTO UCXO/a MPU KOPOHABUPYCHOM

uHpexnuu COVID-19.

Hayuynast HOBU3HA HCC/I€0BAHUA

BnepBble  mpencraBieHa — KOMIUIEKCHAsh — KIMHUKO-TaOopaTopHas U
MHCTPYMEHTaJIbHAsA OLIEHKA, BKIIOYAIOLIasl OTJEIbHbIE OMOXMMHUYECKHE IOKa3aTelu
IIOBPEXKJCHUS TKAaHEH, MapaMeTpbl I'eéMOCTa3a, LUTOKUHOB, KHUCJIOTHO-OCHOBHOTO
COCTOSIHUSI, BOJAHO-JIEKTPOIMTHOIO OajlaHca KPOBU, KOMIIOHEHTOB 3X0Kapauorpaguu
npu KoponaBupycHoil uHpekuun COVID-19, oclio)XHEHHONW OCTPHIM KOPOHAPHBIM
CHUHJIPOMOM.

OnpeneneHsl  OHMOMapKkepbl Ppa3BUTHS  PA3IUYHBIX BapUAHTOB  OCTPOIO
KOPOHApPHOTO CUHApoMa npu kopoHaBupycHou uHbpekuu COVID-19 u ux ponb B
IIPOTHO3UPOBAHUU JIETAIIBHOTO MCXO/A.

Ha ocHoBaHMM OLEHKM WHJIMBUIYaJbHBIX KIMHUYECKHUX, JAOOPaTOPHBIX,
MHCTPYMEHTAJbHBIX JAHHBIX W HUX CTaTUCTUYECKOH 0O0pabOTKHM  CO3/aHBbI
MaTEeMaTHYECKUE MOJECIH, JIsl IIPOTHO3UPOBAHUSA PaA3JIMYHBIX BAPUAHTOB PA3BUTHUSA

OCTPOTO KOPOHAPHOTO CHHAPOMA U JIeTallbHOTO rcxona y 6oinpHbIx COVID-19.

TeopeTnyeckasi M NpaKTHYECKAS 3HAYMMOCTH PadOThI

PesynbraTsl viccieqoBaHus MO3BOJIMWIM HA OCHOBAHUHU YITTyOJICHHOTO M3yYEHUS
KIIMHUKO-TTA00PATOPHBIX UM MHCTPYMEHTAIBHBIX JAHHBIX YCTAHOBUTH OCOOCHHOCTH
TedeHus koporaBupycHoi napexiuu COVID-19, ocnokHEeHHON pa3BUTHEM OCTPOTO
KOPOHApHOTO CHUHJpPOMAa W OINPEAEIUTh MPEAUKTOPHI JIETAJIBHOIO UCXOAA y JTaHHOM
KOTOPTHI MALIUEHTOB.

OnpezneneHa B3avMOCBA3b OCHOBHBIX mapameTpoB Tsbkectu COVID-19 u
MOTeHIMaNbHBIX TpeaukTopoB pa3Butusd OKC cpenn ycTaHOBIEHHBIX HapYIICHHUHN B
CUCTEME IIMTOKUHOB, OTACIBHBIX OMOXMMHUYECKHX TIOKa3aTele BOCMAICHUS U

IMOBPCKIACHUA TKaHeﬁ, 00BEMOM MMOpaKCHHUA JICTKUX W MCKIAYHAPOAHBIMHU IIIKAJIaMH



SOFA u SAPS 1II, uro mno3BosseT MNOBBICUTH A(PPEKTUBHOCTH MPOTHO3A ISt
CBOEBPEMEHHOIO MPUHATHS BPau€OHOTO PEIIEHUS.

Pa3paboran KkOoMIJIEKC MareMaTHYeCKUX MOjAeNed M  KOMIIbIOTEPHBIX
nporpamm, no3Bojsiomuid y OonpHbIX COVID-19 mporHo3upoBarh paziuyHbIe
BapuaHThl pa3BuThs OKC M pHCK JIETANBHOTO MCXOAA, JJIS YIYYIIEHHS CUCTEMBI
MOMOLIM TPUHATHUS BpayeOHOro pemieHus. PazpaboTaHHble MOAENN MPEAJIOKEHBI K

HCIIOJIb30BAaHUIO B KJIMHUYECKOMN IMPAKTHUKE.

MeTonon0orusi U MeTOAbI UCCIETOBAHUS

Teopernueckoil OCHOBOW HCCJENOBAaHUS  SBIAIOTCS Hay4yHble pPaOOTHI
OTEUECTBEHHBIX M 3apyOCKHBIX wHccienoBareneii. [lpu miaHupoBaHuM au3aiiHa
UCCJICIOBAaHUSI ~ OCHOBOIIOJIATAIONIMMH  SIBWJIMCh ~ TNPUHIMIBL  JI0Ka3aTeIbHOU
meauinHabl. [lo cBoelt Meromonoruu pabora MpeicTaBieHa, KaK OJHOILICHTPOBOE
KOTOPTHOE MPOCIEKTUBHO-PETPOCIEKTUBHOE UCCIIEJOBAHNE.

B cooTBeTcTBUUM C MOCTaBIEHHON LIENbIO U 3aJa4amMu ObUT pa3paboTaH IUIaH
BBIMIOJTHEHUSI BCEX JTAloOB JUCCEPTAIMOHHOW paboThl, pa3paboTaH MPOTOKOI
UCCJICIOBaHMUS, BBIOpaHbl OOBEKTHl HCCIIENOBaHMS U TMMOAOOpaH TIEpPEUCHb
COBPEMEHHBIX  METOJOB  HCCIEAOBAaHHUS, BKIIOUYAIOMMNA  OOIIEKIMHUYECKHE,
nabopaTropHbIe, PEHTTCHOIOTUYECKUE U (PYHKITMOHAIBHBIE METOJIBI.

Ha6op nanuenTos u ¢popmupoBanue rpymi npoBogmiuck ¢ 2021 mo 2023 rr. B
nHpexknmonHoM otaeneHuu Nel, No2 u oTneneHHM peaHUMAIlMd W WHTCHCHBHOM
tepanuu Kinank Cam['MVY Munsapasa Poccun, . Camapa.

OO6cnenoBanre MPOBOIUIOCH B COOTBETCTBHM C MPOTOKOJIOM HCCIIEIOBAHUA,
OpPUHATBIM W 0g00peHHbIM 3ThdeckuM komutetoM DOI'BOY BO «Camapckuit
rOCYy/IapCTBEHHBIM MEIULIMHCKUN YHUBEpCUTET» MHUHUCTEPCTBA 3APaBOOXPAHECHUS
Poccuiickoit  ®epeparuu  (npeacemarenr — C.M.  Kysneuos). Kinnuko-
aHAMHECTUYECKUe, J1a0OpaTOpHbIE W WHCTPYMEHTAIbHBIE METOABI OOCJIEIOBAHUS
(dbuKCUpOBaIu B BUJE JICKTPOHHOU TAaOIMIIbI, KOTOPBIE B JaJIbHEHIIIEM MOJIBEPIIUCH

CTaTUCTUYECKON 00pabOTKEe M MaTeMAaTUYECKOMY MOACIUPOBAHUIO.



Takum oOpa3oM, HacTosllee UCCIEAOBaHUE Oa3upyercs Ha MPUHIMIAX
HAay4YHO-OOOCHOBAaHHOM MEAMIIMHCKOM NpPaKTHUKH, BKIIOYAs 3Tambl IUIAHUPOBAHUS,

HETMOCPECTBEHHOTO HAOIOEHNUS, aHAIN3a U JIOTUYECKOT0 0000IIeHHUS.

IHono:xkeHusi, BBIHOCMMBbIEC HA 3ALIUTY

l. KoponaBupycnass undexuus COVID-19, ocnoxnennas OKC,
XapaKTepU3yeTCsl BBIPAKEHHBIM TOPAXEHHEM JIETKUX, BBICOKMMH OajljlaMu 110
mkatam SOFA u SAPS, HeillTpoduibHbIM JeKouUTO30M, JUMMONEHUEH,
TPOMOOIIUTOIIEHUEH, MU3MEHEHUEM MMMYHOBOCIIAJIMTEIBHOTO u
reMOCTa3uO0JIOTMYECKOTO TPODUIISL.

2. [Ipu xoponaBupycHoit wundexuun COVID-19, ocnoxuennoit OKC,
OPEIUKTOPAMH PA3BUTHS JIETAIIBHOIO HMCXOAA SIBJIAKOTCS BO3PACT, 3HAUCHHE IIKAJIbI
SAPS 11, Bpems yckopenus notoka Ha JIA, ypoBenb IFN-y, IL-1b u IL-6, a Takxe
coaepxanne KOK, tpurmuuepuaos, TporoHUHA.

3. YcTraHoBIIEHHBIE JIa0OPAaTOPHBIE U UHCTPYMEHTAIbHbBIE OCOOCHHOCTH MPU
xopoHaBupycHoi uHpexkuun COVID-19, ocinoXHEHHOW pa3IMYHBIMUA BapUaHTaAMU
OKC, nparoT BO3MOXHOCTH OIPEAEIUTh MPEIUKTOPHI ISl MPOTHO3UPOBAHUSA ITUX
BapUAHTOB.

4, Hcnons3oBanue pa3paboTaHHBIX MaTeMaTHYECKUX MOJIeJIeH
IPOTHO3UPOBAaHMS pPa3auyHbiX BapuaHToB pa3puTuss OKC wu neranbHOro wucxoma
3aboneBanust y mamueHToB ¢ COVID-19 MoryT wucmonb3oBaTbcsi B CHCTEME

MOJJICPKKY MPUHATHS BPa4eOHBIX PEIICHUH.

CreneHb 10CTOBEPHOCTH M anipodanus padoThl
JIOCTOBEpHOCTh PE3YIbTATOB HMCCIIECIOBAHUS OCHOBBIBAETCS HA JOCTATOYHOM
KOJTMYECTBE HAOTIONECHMA, CTPOTOM COONIONEHWH KPUTEPUEB BKIIOUCHUS U
WCKJIIOYEHHS, TPUMEHEHUH METOAOB M IPHUHIMUIIOB J0KA3aTEJIbHOW MEIULMHBI, a
TaKKe MHCHOJIb30BaHUM WH(OPMATUBHBIX JIA0OPATOPHBIX, HUHCTPYMEHTAJIBHBIX U

CTaTUCTHYCCKHX METOAAX 06CJ'I€I[OBaHI/I$I. PCBYJ'IBTaTBI AUCCCPTAIMOHHOI'O
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uccnenoBanus Obuth nipeactanieHsl Ha I TToBomkckol HayuyHO-TIPAKTUUECKON IIKOJIE
Mo KJIMHUYECKOM uMMyHonoruu u uH@ekronmorun (Camapa, 2021 1), HaydHO-
MpakTU4Yeckoil KoH(pepeHInn «AKTyallbHble Bompochkl uHGekronorun» (. Camapa,
2022 1.), HannonaneHoM 1ikosie 1mo nH@ekuoHHsiM 6onesnsm (1. Camapa, 2023 1),
Ha XVI u XVII Exeromnom Bcepoccuiickom KOHrpecce mno HH(PEKIHOHHBIM
6one3nsMm umenu akagemuka B.U. Tlokposckoro (. Mocksa, 2024 1, 2025 ).

B pamMkax nuccepTallMOHHOTO MCCIIeI0BaHUs OMyOIMKOBAaHO 4 HAyYHBIX CTaTbhH
B JKypHanaX, pekomeHaoBaHHbIX BAK mnpu MuHucrepctse Hayku M BBICHIETO
oOpa3zoBanusi PO nns nyOnukanuu pe3yabTaToB JAUCCEPTALMOHHBIX paboOT Ha
COMCKaHHE YYEHHOH CTENEHW KaHAuJaTa MEAULUMHCKUX HAyK, U3 HUX 3 HaAyYHBIX
CTaTbl B W3JIAHUAX, BXOJALIUX B MEXKIAYHAPOIHYIO peepaTuBHYI0 0a3zy NaHHBIX U
cuctemMy uutupoBaHusi Scopus. llomyueno 2 mnareHta Ha wu3zo0perenne u 4
CBUJIETENILCTBA O FOCY/IapCTBEHHOM pErnCTpaliii nporpammsl 1iist OBM.

Arnipobarust paboThl poBeeHa Ha MexKadenpaibHoM 3acenanun ®I'BOY BO

CamI'MY Munzapasa Poccun (mpotokon Ne 5 ot 23.06.2026 1)

BHenpenue pe3yJbTaToOB HCCJIEI0BAHUSA
Pa3paGoranHpie MojenM 1O TPOTHO3MPOBAHHMIO PA3JIMYHBIX BapUAHTOB
paszutusi OKC u neranpHoro ucxona y 6oipHbix COVID-19 BHeapens B pabory
uHOEKIUOHHBIX oTaeneHuil Nel, Ne2, otrneneHus peaHUMAIlMd W HHTCHCUBHOMU
tepanuu, npuemHoro oraeneHus Knunuk CamI'MY Munsapasa Poccun, a Takxke B
pabdory wuHpeknuonHoro otaeneaus ['bBY3 CO «TompsaTTHHCKas TOpoaCKas

KIuHn4eckass 0oapHuIa NesSy.

JInuHbIN BKJIAJ aBTOpPA
Bce stambl BBINOJHEHHS JUCCEPTAMOHHOTO MCCIEIOBAHUS OCYIIECTBICHBI
JU4YHO aBTOpOoM. CaMOCTOSITENIbHO MPOBEACH TMOUCK JIMTEPATYPHBIX HUCTOYHUKOB M
BBITOJHEH 0030p suTeparypbl. COBMECTHO C€  HAydyHbBIM  PYKOBOJWTEIIEM

copmynupoBaHa TeMa  JIUCCEPTAIMOHHOW  paboThl, pa3paboTaH  IuU3alH
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UCCIIeIOBaHUs, IOCTaBJIEHbl LElb U 3aJadd. ABTOpPOM OBLIO JIMYHO MPOBEICHO
oOciieoBaHME  KaXIOro  MAaIMeHTa,  BKIIOYEHHOIO B HCCIEIOBaHUE,
NpOoaHATM3UPOBAaHBl  PE3YAbTaThl  JIAOOPATOPHBIX,  PEHTIEHOJOTHYECKUX U
(YHKIMOHANBHBIX ~ METONOB  HccienoBaHus.  OCyIIecTBIEHAa  CTaTUCTHYECKas
00paboTKa MOIYYEHHOTO MaTrepualia M €ero cojaepxareinbHas HHTeprpertauus. Ha
OCHOBAaHUM pE3yAbTaTOB HCCICNOBaHMsS ObUIM CAENaHbl BBIBOABI U JIaHBI

IMPAKTUICCKUC PCKOMCHOAITNU. Tekct AUCCCPTAlUU ITOJTHOCTBIO HAIIMCAH aBTOPOM.

CooTBeTCTBHE MACIOPTY CHIENHAJTBHOCTH

Hayunbie monoxeHusi nuccepTaldd COOTBETCTBYIOT IIM(PY CHEIHATbHOCTH
3.1.22. Wndekunonnsie Oone3Hu (MenuuuHckue Hayku) . 1 M3ydenuwe cBOMCTB
BO30yauTENeH M UX B3aMMOJIEUCTBHE C OPraHU3MOM YENIOBEKa, MMMYHOJIOTUYECKHE,
naroMopdonoruyeckue, OHOXMMHUYECKHE, Naro(U3MOJIOTUYECKHE W3MEHEHUS B
opranusMme B mporecce 6osnesHu; n. 2. KnuHuyeckue nposiBieHUs UHPEKIMOHHOTO
npoliecca, NOBPEXKICHNUS U HapylIeHUs (PYHKLIHUU OPraHoOB U CHUCTEM, OCOOEHHOCTH
TeueHUs: 3a00JEeBaHMUS BO BCEX BO3PACTHBIX TpyINIaX, B PAa3lIMYHBIX YCIOBUAX
OKpYy’Karolllell cpellbl U B COYETAaHUU C APYyrumMu Ooses3Hsmu. IlpornosmpoBanue

TeYCHUSI NMHPEKIIMOHHOTO 3a00JICBAaHUS U €0 UCXOOB.

CBsi3b TeMbI JUCCEPTALMH € IIJIAHOM OCHOBHBIX HAYYHO-
HCCIIeI0BATEIbCKUX PA0OT yHUBEpCUTETA
PaGora BbIlONHEHa B paMKax KOMIUIEKCHONM HaydHOHW TEeMBbI KaQeapsl
nHpeknnoHHBIX Oonesneit ¢ amuaemuonorueii ®I'bOY BO CamI'MY Munsnpaa
Poccun «®yHaaMeHTadbHbIE KIMHHKO-NIATOT€HETUYECKUE U AIUJIEMHUOJIOTHYECKHE
acnektel COVID-19: MexXaucIuIInHApHBIA TOAX0 K MpOodUIaKTUKE, THATHOCTHKE,
JCYCHUIO W TOCJHENyIoUeld peadWwIuTanuy TAaIMEeHTOB C  KOPOHABUPYCHOU

uHpexmein» (roc. peructpanus Noe AAAA-A20-120071490075-0, ot 14.07.2020 ).
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O0beM U CTPYKTYpa AUCCEPTALMH
JucceprannonHnas pabotra wuznoxeHa Ha 179 cTpaHuIax MalIWHOMKUCHOTO
TEKCTa U COCTOUT W3 BBEIEHUS, 5 TaB (3 M3 KOTOPBIX MOCBAILIEHBI COOCTBEHHBIM
MCCJIEeIOBAaHUsIM), 3aKJIIOYEHUS, BBIBOJOB, MPAKTHYECKUX PEKOMEHJALUMUA U CIHUCKa
JIUTEpaTyphl, conxepxkaiiero 205 IUTepaTrypHbIX UCTOYHUKOB: 65 OTEYECTBEHHBIX U
140 wuHOCTpaHHBIX aBTOpOB. Pabora wunocTpupoBana 44 Ttabmunamu u 12

PUCYHKaMU.
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I''TABA 1. HATOI'EHETHUYECKHUE NNPEAITIOCBIJIKA
N TPUITEPHBIE MEXAHU3MBbI PABBUTHUA OCTPOI'O
KOPOHAPHOI'O CUHAPOMA I1PA OCJIO’)KHEHHOM TEYEHNUA
KOPOHABUPYCHOM MH®EKIIUU COVID-19 (OB30P JUTEPATYPBHI)

BriepBbie ciydaii HOBo# kopoHaBupycHo# uHdpekimu (HK, COVID-19) 6bin
3apeructpupoBaH B jekabpe 2019 roga, korjaa B ropojie YxaHb (MpoBUHIUS Xy0did,
Kurail) BBIABHIM TpyIIy MallMEHTOB ¢ MHEBMOHHEH HEYTOYHEHHOW ITHOJOTHH [4,
45]. C MoMeHTa CBOEro BO3HHUKHOBEHHS KOpOHaBUpyCHass WHQeEKIHs mpuolperna
MaciTad MmaHIeMUH, YTO 0Ka3alio r100albHOE BIMSHUE Ha 370POBbs HaceacHus [69].
CornacHo 3asBieHuto Bcemupnoi opranuzanuu 3apaBooxpanenusi (BO3) ot 5 mas
2023 rona, mangemuss COVID-19 odunmansHo 3aBepmieHa. B HacTosiiee Bpems
naHHast MHQEKIUS paccMaTpUBaeTCs Kak ce30HHOE 3a0oseBanue [58, 91].

Tsxects Teuenus wuHbpekuun SARS-CoOV-2 u ee BkiIag B IMOKa3aTelu
CMEPTHOCTH OOYCIOBIMBAINCH HE TOJBKO IMPSMBIM BHPYCHBIM TOBPEKICHUEM
JIESTOYHOM TKaHH, HO TAK)KE CUCTEMHOW BOCITAIIMTEIILHON PEAKIIUEH, SHIOTETUAIBHON
muchyHKIUEH U TPOMOOTHYECKMMH  OclokHeHHsMH.  CoriacHo  JaHHBIM
CHUCTEMaTHYEeCKOro o030pa M Mera-aHanuza, kK 2024 roay riobanbHas TaHIASMUS
COVID-19 crana npuumnnoii cMepTr okono 14,83 mummona 4enosek [105]. Tlpu
TOM PHUCK JIETAJLHOTO HCXOJa CYIIECTBEHHO BapbHpPOBajl B 3aBUCUMOCTH OT
TSOKECTH 3a0onieBaHusi. Tak, y MalMEHTOB, TOCIUTAIM3UPOBAHHBIX B OTAEICHUS
peaHuManMd W WMHTCHCHMBHOW Tepanuu, oO0mmas cMepTHocTh nocturana 34%. B
Poccuiickoit ®Depeparuu 1o coctosHMio Ha uronb 2026 roma odurmaibHO
3apukcupoBano 403188 meranmpHBIXx ucx0m0B 0T COVID-19. MakcumanbHbBIN
YPOBEHb CMEPTHOCTH HAOIIOMAJ]Cs B TEPHOJ] YETBEPTOH BOJHBI (JOMHUHUPOBAHHE
mTamma «/leapTa»), mocie Yero OTMedasoch YCTOMYMBOE CHIDKCHHE JTaHHOTO
MOKa3aTeJIs, JOCTUTTIIeE MUHUMAIIBHBIX 3HAYCHHH K JieBsaTol BoiHe B 2025 romy [28].

B 3aBUCHMOCTHM OT CTENEHHW TSDHKECTH BBIICIAIOT JETKue (MO0 OIICHKaM

pa3iuuHbiXx aBTopoB — OT 60 10 80%), cpennersukensie (ot 13 mo 60%) u TspKEBIC
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(ot 5,3 10 15%) dpopmer COVID-19. Cpenu Bcex MHPHUIIMPOBAHHBIX JIHIIA MOJIOKE
45 net cocrapisitot 0osee 50%, marueHTsl B Bo3pacTe oT 46 1o 65 net — 34%, netu
— 4,7% [67, 194].

Nuky6anumonnsiii nepuoa npu unpexunu SARS-CoV-2 coctaiser B cpeiHEM
4-5 nHeW, mocyie 4Yero MOSIBISIOTCS KIMHUYEeCKHe cuMnToMbl. [lepemaua Bupyca
OCYIIECTBIISIETCS MPEUMYIIECTBEHHO BO3YIIHO-KAMEIbHBIM MYyTEeM, XOTS HE
UCKJII0UaeTcs U (eKaabHO-0paIbHbIA MexaHu3m [88].

CornacHo JHUTEpaTypHBIM JaHHBIM, y B3pocibix mnanueHtoB ¢ HKU moryt
HAOIIOIAThCs  CIEAYIONME OOIIMe KIMHUYECKHE MPOSBICHUS: JUXOpajaKa, CYXOou
Kaiesib, 00Jb B ropJie, TOJOBHAsI 0O0Jb, MOBBIIIEHHAS YTOMJISIEMOCTb, MUAJITHU U
onpllika.  BeaymuM — KIMHUYECKUM  CHHJIPOMOM  3a0o0JieBaHUS  IPU3HaH
pecnimpatopubiii  [43]. Tlo cBenenusim Kordzadeh-Kermani u coaBt., TsKecTb
0oJie3HU Y MHPUITMPOBAHHBIX BAPbUPYET OT MTHEBMOHHU JIETKOW U CpeJTHEN CTEICHU
TsikecTH (B 81% ciydaeB), KOoTopas MOXKET COITPOBOXKAATHCS TUIOKCHEHN U TpeOOBaTh
rociutaiuzanuu (14%), 1o TsKenol MHEBMOHUM U KPUTHYECKOTro cocTosiHus (5%),
CIIOCOOHBIX TPHUBECTH K TEPEBOJY B OTIEICHUE pPEaHUMAIMM W WHTEHCHUBHOMU
tepanuu (OPUT), He0OX0AMMOCTH MHBA3MBHON MCKYCCTBEHHON BEHTHIISIIUM JIETKHUX
(MBJI), pa3BuTuIO MOJUOPTaHHON AUCHYHKIIMA WU, B KOHEYHOM HTOTE, CMEPTH.
VYPOBEHB JIETaNTbHOCTH 3aBUCHUT OT BO3PACTa, HAJTMYMSI COMMYTCTBYIOIIMX 3a00JeBaHUN
U TSHDKECTH OCHOBHOTO Juartosa, jpocturas 49% y manmueHTOB B KPUTUYECKOM
cocrostaum [121].

Haubonee wacteim knuaudeckuM BapuantomM COVID-19 sBnsiercs BupycHas
mHeBMOHHs. B 0030ope ZhOU ® coaBT. cooOmaercsi, 4To Cpeau IalHeHTOB C
JBIXaTeIbHOW HEJAO0CTaTOYHOCThIO y 14% HaOmomanuch TSXKENIble CHUMIITOMBI
(ompimka, yactora JbixaHusi >30 B MUHYTY, caTypaiusi KpoBU KUciopoaoM <93%,
OTHOILIIEHHE MaplIUalIbHOTO JABJICHUSI AapTEPUATIBHOIO KHUCIOpoJa K (pakuuu
BibIxaeMoro kuciopoaa <300 nmubo mHPUIBTPATHI B JETKUX, 3aHuMaromme >50% B
TeueHue 24—48 gacon), a 5% HaAXOIUINCh B KPUTUIECKOM COCTOSTHUHU (JIbIXaTebHAS

HEJI0CTATOYHOCTh, CENITHYCCKUH IIIOK, TTOJMOPTaHHast HeJqocTaTouHoCTh) [153, 204].
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Cmerannna C.B. omuchIBaeT U Apyrue, MEHEE pacpOCTPAHCHHBIE CUMIITOMBI
HKH, Bxitouaroniue: notepro 0OOHSHUS WM BKYCOBBIX OLIYIICHUH, 3aJ0’KEHHOCTh
HOCA, KOHBIOHKTUBUT (WJIM TOKpPAaCHEHHWE TJia3), 00Jb B ropiie, TOJOBHYIO OOIb,
MBIIIIEYHO-CYCTaBHBIE 0OJIM, pa3INYHbIC KOKHBIC BBICHIMIAHKS, TOIIHOTY WA PBOTY,
Jauapero, 03H00 U roJIOBOKpYykeHue [54].

JlaHHBIC KIMHWUYECKUX HAOIIOCHUN CBHJICTEIBLCTBYIOT O TOM, YTO CEPJICYHO-
COCYIHUCTBIC 3a00JICBaHUSI UTPAIOT BAXHYIO POJIb KaK B TPEIPACIONOKCHHOCTH K
HKHW, tak u B omnpeneineHun ee uCXoaoB. Hanuuue cepaedHO-COCYIUCTBIX
3a0oneBanuit (CC3) y mauuenta ¢ COVID-19 mHOrokpaTHO MOBBIIIAET PUCK CMEPTH
[66, 87, 184, 187]. Ilo nauHBIM JUTepaTypbl CBbIIE /5% mHAIMEHTOB,
rocriutamu3upoBanHbix ¢ HKU, uMmeroT kak MuHUMYM OojHO comyTcTBytomee CC3
[103, 139, 169, 186]. MeTa-aHau3, BBIIOJHCHHBIA B 3MOXY HHUPKYJIAIHUH IITAMMa
«OMUKpPOHY, TIpoAeMOHCTpUpoBal, uto y juil ¢ CC3 pHcK JeTalIbHOTO UCX0Aa ObLI
JIOCTOBEPHO BBIIIC [0 CPABHEHHUIO C TalMeHTaMu Oe3 jJaHHOW matosoruu [64, 83,
112]. Bosuwukaromuii y nmarueatoB ¢ HKU octpeiii koponapusiii curapom (OKC)
ABJIIETCST paOO4YMM JIMAarHO30M U TPEACTaBISIET COO0Ol BapuaHT OCTPOM HIIEMHUH
MHUOKap/Ja BCIEJCTBUE pPAa3HOHANPABICHHBIX MPHUYMH BHE3AMHOTO CHIKEHUS
KOPOHAPHOTO  KPOBOTOKA,  MPOSBISIONIUNACS  HECTaOMJIbHOW  CTCHOKapJHEH,
uHpapkToM Muokapaa 6e3 mogbema cermeHta ST (MMOnST) wnm undapkrom
muokapaa ¢ mogbemom cermenta ST (MMcnST) [117, 136, 185]. Kpome Toro, 0630p,
MOCBSIIICHHBI WHpApKTy MUOKapaa ¢ moabeMoM cermenta ST (STEMI), mokazan,
9yT0 y OOJBHBIX C JaHHOW marojorued u comyrcrByromum COVID-19
BHYTpHUOOJIbHUYHAS JIETAIBHOCTh OKa3aiach B 5,24 pasa BbIIIE, YEM y MaIUEHTOB CO
STEMI 6e3 xoponaBupycHod wmHbekmuu [127, 137, 178]. IMamumenter ¢ OKC u
COVID-19 xapaktepusytoTcsi 0ojiee BBICOKOW HMCXOJHOW TSHKECTHIO COCTOSIHUS,
ckitoHHOCThIO K pa3BuThuio OKC ¢ mogpemom cermeHta ST, a TakKe BBICOKUMH
MOoKa3aTesIIMM rociuTaibHol u 60-1HeBHOI TeTaapHOCTH [78, 82, 151].

B poccuiickom macmtabHom uccienoanuu mnoj pepakuueit Ilnmsxto E.B.

BBIJICJISIIOT HECKOJIBKO BapUAHTOB IOPAXKEHUS CEPAECYHO-COCYIUCTON CHCTEMBI IPHU
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HKMH: OKC, napymeHnus cepaeuHoro puTMa, BUPYCHbIA MUOKAapAUT, BOSHUKHOBEHHE
WJIU yCYTYOJIeHUE CepJIeYHON HEeT0CTaTOYHOCTH, TPOMOOIMOOIHUS JIETOYHON apTepuun
[65, , 165]. I'umokcemusi, oOycioBineHHas nopaxenueM Jerkux npu HKU, npuBogut
K TOBBIIICHUIO HArpy3KW Ha CEPJIEYHO-COCYJUCTYI0 CHUCTEMY M JEKOMIICHCALUU
COCTOSIHHMSI 'y JIMI] ¢ XpOHHMYSCKMMHU 3a0oneBanusimu cepima [110, 117, 150]. Ilo
nanHbiM A.A. CtenueHko, y nanueHToB ¢ CC3 u aTepoCKIepO30M I€HMCTBUE BUpYyCa
MOKET BBI3BIBATH JAECTAOMIIM3AIMIO CYIIECTBYIOIIEH aTEPOCKIEPOTUYECKON OJISLIIKU
U YBEIMYMBATh PUCK €€ Pa3pblBa C HAPYILIEHHEM IIEJIOCTHOCTH U MOCIEIYIOUIUM
TpomMbooOpa3zoBanuem [47, 80, 122].

CoBpemennas snuaeMmuoiorndeckas curyanuss no HKWM xapakrepusyetcs
JTOMUHUPOBAHMEM TeHoBapuaHTa «OMHUKpPOH», TMPEACTABICHHOTO  IHUPOKUM
CIIEKTPOM TEHETHUYECKH Pa3HOPOAHBIX CYOJMHHH, TOIICPKUBAIOIINX YPOBEHD
3aboneBaemoct HKU. Hecmotpst Ha To, 4T0 «OMHKPOH» B 1I€JIOM BBI3BIBAET MEHEE
TSKEJIOe TedYeHHe 3a00JieBaHUs, HAKOIUICHHBIE JaHHBIE CBUACTEIBCTBYIOT O €ro
3HAUUTEIBHON KapJIHUOTPOMHOCTH. Bupyc crnocobeH Hamnpsamyoo HHPHUIIMPOBATH
KapAUOMHOLIUTHI, UCTIONB3ys perentop AIID2, skcnpeccusi KOTOPOro MOBBINICHA B
cepaeuHoi Tkanm [95, 141, 179].

[loBbilIeHHAss AKCIpEcCUsi aHTHOTEH3UWH-TIpEBpamiaronero Qepmerra 2
(AII®2), xapakTepHas JJIT MHOTUX XpOHUYECKHX 3a0oJieBaHuil (O0Je3HEH cepama u
JIETKUX, caXxapHoro auabera, OMyXO0JIeBBIX MPOIIECCOB), CAYKUT KIFOUEBOW MPUIMHOM
TOTO, YTO 3THU COCTOSHUS BXOIAT B YHUCJIO (PAaKTOPOB PHUCKA TSHKEIOTO TEUCHUS
COVID-19 [12, 19, 27, 32].

OCHOBHBIMH ~ MMMYHO-TIATOT€HETUYECKUMU  MEXaHM3MaMH  MOPAKECHUS
cepaeuHo-cocyaucron cucteMbl npu HKHW sgBusrorcss aucperynsauus UMMYHHOTO
OTBETa C PA3BUTHEM ILMTOKMHOBOTIO KackKajga W JHAOTENUAIbHON IUCPYHKIHUH, a
TaK)K€ CUHIPOM THIEPKOATYJSAINU C BOBICYEHUEM MUKPOLUPKYISITOPHOTO pycia U
pa3BUTHEM TIOJUOPraHHOW HemoctatouHoctd [41, 153]. MynbTHCHCTEMHOE

MOBpEXarollee JeCTBUE BUPYCa, B TOM YHUCJIE HA CEPACUYHO-COCYJIUCTYIO CUCTEMY,
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00OyCJIOBIEHO OCOOEHHOCTSIMM €ro HMMMYHO-IIATOT€HETUYECKOr0 BIMSHHUS Ha
opranusm B meiom [11, 123].

TedeHne NATOTEHETHYECKUX IMPOIECCOB MPH KOPOHABUPYCHON WH(DEKINH,
BeI3bIBaeMoll SARS-CoV-2, B 3HAUUTENBHON CTEIEHU 3aBUCUT OT CBOMCTB CaMOI0
BHpYyCa — €r0 CTPYKTYPHBIX OCOOCHHOCTEH, OpraHM3aliyi TeHOMa, CIIOCOOHOCTH K
PEIUTMKAIIMY, WMCIOIIMXCS MYTAlMi, IUPKYJIUPYIOMIMX TEHOTHUIIOB, a TaKXe OT
XapakTepa (GOpMHUPYIOIIErocss HIMMYHHOTO OTBETa Ha 3TH KOMIOHEHTHI [21, 61].

NndpunmpoBanue kinetkn Bupycom SARS-CoV-2 mnpoucxogut 3a cuer
B3auMoJielicTBUs  S-Oenka  (cmaiikoBoro Oenka) ¢ peuentopamu  AIID2,
pacroyiokeHHbIMU Ha ee moBepxHoctu [115, 189, 205]. Bupyc npoHHKaeT B KICTKH
XO03MHA, CBS3BIBAsACH S-Oemkom ¢ penentopoM AlID2, KOTOphI MIKUPOKO
NpPEACTABICH HAa KapIUOMHUOIIMTAX, MEPHUIMTAX M IHIOTEIHAIbHBIX KieTkax [156,
168, 188].

KimroueByto ponb B marorenese wurpaer S-Oenmok Bupyca. MccnemoBanus
nokasaiu, 4Tto Bo3jaeiictBue RBD-snuTona S-6enka Ha mepBUYHBIE KapIUOMHUOIUTHI,
0COOEHHO B YCJIOBHSX TMIIOKCUU-PEOKCUTEHALIUU (TUITHYHBIX IJIs1 TSDKEJIOTO TeUEHUs
COVID-19), mpuBoAMIO K OCTPOMY IOBPESKICHHUIO KIECTOK. DTO MPOSBIAIOCH B
CHUKCHHUH METabOTUIECKOM aKTUBHOCTH, YCUJICHUU HKCIIPECCUU
npoBocrnanutenbubix reHoB (1113, Cxcll), noseimennn cekpennn nutokuHoB (GM-
CSF, CCL2), wHapymieHHH  COKPAaTUTCIbHOH  (YHKIMH HM  YTHETCHHU
MUTOXOHIpHalbHOTO aAbixanust [119]. B oskcmepuMeHTax Ha JKHBOTHBIX OBLIO
MOKa3aHo, YTO OJIMH JINIIb S-0e10K BapuanTa «OMUKPOH» CIIOCOOCH MHIYIIMPOBATH
BOCITAJICHUE, KOTOpOoe TpHBOAUT K (ubOposy cepama u aputmusm  [94].
BzaumoneiictBue  S-Oenmka  BupycHOM — wacTuiel ¢ perentopom  AIID2
ocymiecTBisieTcss npu ydactuu Oenka TMPRSS2 (TpancmemOpanHOW CceprUHOBOMN
npoteassl 2) [154]. DroT Oenok crocoOcTBYyeT Oosiee OBICTPOMY MPOHUKHOBEHHUIO
BUpyca B  albBEOJSIPHBIC OJMHUTEIHUATbHBIE KIETKH  JIETKUX, TMPOBOIUPYS
BOCTIAJIMTSIIBHYIO PEAKIIUI0 M JIECTPYKIHUIO JierouyHoi Tkanu [173]. Lu u Shrestha B

CBOHX pa60TaX OTMCYAIOT, 4YTO BHPYC IIPOHHKACT B KIICTKY IIYTCM PCHCIITOP-
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OTOCPEIOBAHHOTO SHJIONUTO3a U CIHUSHUS COOCTBEHHOW OOOJOYKM C JIUMHIHBIM
OuciI0eM KIIETOYHOW MeMOpaHbI B 00JaCTH MaKCHMAJIbHON KOHIIEHTPAIIUH JIMITHIOB
— nunuaHbiX padros [132, 166].

CesazpiBanue Oenka ¢ AII®2 npuBOIUT K HApPYLWIEHUIO PETYJALMH PEHHUH-
aHTUOTEH3UH-aNIbIocTepoHOBOM  cucteMbl (PAAC), 4Yro Takxke CrmocoOCTByeT
Ba30KOHCTPUKIIMM W TPOBOCIAIUTENBHBIM TIporieccaM. [Ipsmoe wuHpuIMpoBanue
KapJAUOMHOIIUTOB BBI3BIBACT HAPYIICHUE IICJIOCTHOCTH KIETOYHOW MEMOpaHbl W
BHYTPHUKJICTOYHYIO pEIUIMKAIMI0 BHPYCa, YTO BEAECT K IUTONMATHYCCKOMY
MOBPEXKJICHUIO M THOCNIM KIETOK, 4YTO MOJATBEPKICHO JaHHBIMH IN VIO u
THCTOJIOTMYSCKUMHU uccieaoBanusmu [133, 136].

JIro6aBuH A.B. M cOaBT. OTMEYArOT, YTO OJMH W3 MEXaHU3MOB JCHCTBUS
BUpYCa Ha CEpICYHO-COCYTUCTYIO CHCTEMY CBSI3aH C PAaCIOJIOKEHHUEM PEIEeNTOPOB
ATI®2 B cocyHCTON CTEHKE, MOPAKEHUEM SHJIOTCIIUS U PA3BUTHIO DHIOTEITHATBHON
muchyukuun [37, 100]. Ilpm AucHyYHKIUMH SHAOTENHMS B OTBET Ha JKCIPECCHIO
POBOCTATUTENBHBIX ITUTOKMHOB JHAOTEIHAIbHBIE KIETKH CEKPETHPYIOT (akTop
Hekpoza omyxonu aibha (TNF-a) ¥ BHpyc-acCOLMHPOBAHHBIC MOJEKY/ISIPHBIC
narrepasl (PAMP), KOTOpBIE CTUMYIHPYIOT arperamuio TPOMOOIIMTOB U aAre3uio
HewitpopminoB [13]. Takke aKTUBUPYIOTCS MHOTOUYHUCIICHHBIC MPOBOCHATUTEIbHBIC
npoaykthl, Bkaodas nutokuHel (IL-1, TNF-a), xemoxunsr (IL-8, MCP-1) u
monekynbl aaresun (ICAM-1, VCAM-1, E-selectin), kotopbie ciykaT CHrHaIaMu
JUTSL PEKPYTUPOBAHUS U MUTPALIUU JICUKOIIMUTOB B CYOIHIOTEIMAIBHOE MMPOCTPAHCTBO
[157]. TloBpexaeHwe SHIOTETUONMTOB OOHaXKaeT Oa3albHYI0O MeEMOpaHy u
aKTUBHpPYET TpomMOOooOpa3oBanue. BocmanutenbHas axkTUBAlMS SHIOTEIUATBHBIX
KJIETOK TPUBOJUT K HaApyHMIeHUIO (YyHKIHMA MeMOpaHHOTO TiauKompoTenHa E-
KaJrepruHa, KOTOPBIM OTBEYAeT 3a MEXKKICTOYHYIO aJre3uio, H IEJIOCTHOCTH
SHI0TENMaIbHOTO Oapbepa [155].

MounekynsipHble HUCCIIEIOBAHUS, MPOBEICHHBIE C TMOMOIIBIO MYTbTHOMHBIX
MOJIXOJIOB, MPOJMBAIOT CBET HA HOBBIE MEXAHU3MBI JHAOTEITUATBHOU TUCHYHKIINH,

ceuuduuHbie s BapuaHta «OMUKpOH». CpaBHUTENbHBIM aHAIU3 TUIa3Mbl KPOBU
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HEBAKI[MHUPOBAHHBIX MALMEHTOB, WH(QUIUPOBAHHBIX CcyOnuHuenn BA.2.76 wu
NPEKOBBIMU MTaMMamu, BbisiBII, uro myth Vinculin (VCL)/ICAM-1 sBasercs
OTIINIUTEIIHHBIM PU3HAKOM UH(DEKITNH, BBI3BAaHHOU «OMHKPOHOM.
Bzaumoneiicteue wmexay VCL u  ICAM-1  3amyckaeT NOpOYHBIM — KpyT
PEKPYTUPOBAaHUS UMMYHHBIX KIETOK W HapyIICHHs SHAOTENHAIBHOTO Oaphepa, uTo
yCyryoJiieT dKcCyaaThBHOE moBpexacHue TkaHed [197]. OcobOoe BHUMaHHE
npuBiekyio BbisiBieHue kimoueBbix kuHaz CAMK2A u CAMK2G, kortopsie
JEMOHCTPHUPOBAIIA 3HAUYMTEIIBHYIO aKTHBAIMIO B PA3IMYHBIX OT/AENaX CepJla Mmocie
nHpeknnn «OMUKPOH». DTH KHHA3bl YYaCTBYIOT B peryisiinuu (ochopunmnpoBaHus
OCNKOB, KPUTHYECKH BaXXHBIX [UJII CEPJCYHOTO COKpAIICHHWS H IPOBEICHUS
AJIEKTPUUYECKUX UMITYIIbcOB (Hampumep, RYR2 u MYH7) [124].

Cpenu Beaylmx MEXaHW3MOB, 00YCIIOBIMBAIOIINX MMOJUOPTaHHOE TTOPaKEHUE
npu uHexkuun SARS-COV-2, BbIIETAIOT NpPSIMYIO UTOTOKCUYHOCTH BHUpYCA,
SHAOTETUANbHYIO  JUCOYHKIMIO, HapylIeHHE  PEryisalud  HWMMYHUTETA W
CBEPTHIBAaHUS KPOBH, a Takke pacctpoiictBo (yukuuu PAAC [163]. CoriacHo
naHHbIM ~Mezache, KIIOYEBBIM MEXaHM3MOM CEpACYHONM TUCPYHKIUH MPH
darameHom COVID-19 sBusgercss BOCHaIUTEIbHO-OTIOCPEIOBAHHAS COCYAUCTAs
yTeuKa, a He mpsmoe aeiicTeue Bupyca [139].

[lo MHEHHIO MHOTHUX HCCIEIOBaTeNie, KIIOUYEBBIM  YCIOBUEM IS
NPOHUKHOBEHUSI BHpyca B KPOBOTOK UM TMOCIEIYIONIEH IUCCEMUHANMKM HH(EKINU
CIIY’)KHT MMEHHO WHQUIIMPOBAHUE SHIOTENUS JIETOYHBIX Kamwniipos [180, 196].
Bocnanenne cocyaoB (BacKyJIuT) COINPOBOXKIAETCS MAacCCUBHOM SMHCCHEH B
KPOBEHOCHOE PYCIO AaKTHUBHBIX (DAKTOpPOB KOArymisiliud, MPOUCXOJAIEH U3
pa3pylICHHBIX OpraHeJI WH()HUIIMPOBAHHBIX SHAOTEIHANBHBIX KieTok [102, 106,
128]. IMomumo mHpunmpoBanus Ha0TeNNsA, SARS-COV-2 mopaxkaeT u TpoOMOOIHTHI
(aepes Te ke perentopbl AIID2). IT0 BeI3BIBAET KOMIUIEKC HAPYIIICHHI: cCHAYaga —
PacCTpONUCTBO TPOMOOIIUTAPHBIX (PYHKITUN M MOBBINICHHYIO CKJIIOHHOCTD K a/Ir€3UH U
arperanuu (cBsi3biBaHuE ¢ GUOPUHOTEHOM U KOJUIAr€HOM), a 3aT€M — MOCTEIEHHOE

YMEHbIIIEHHE KoJInyecTBa TpoMOoruToB B kpoBu [104, 135, 202].
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[To pe3ynprataM MHOKECTBa pabOT, BaXXHYIO POJb B MaTOTeHE3€ CEpICHHO-
cocyaucteix coObituii pu HKW wurpatror Hapymenus cuctembl remoctasza. llpu
COVID-19 ¢opmupyercss yHUKanbHas KoaryjaomnaTHs, KOTOpas XapaKTepHU3yeTcs
BBIPOKEHHOW THUITEPKOAryJisauei Ha (POHE HOPMAJIBHOTO WJIM TIOBBIICHHOTO YPOBHS
¢ubpuHOTEHA W YacTO HOPMAJIBHOTO KOJMYECTBA TPOMOOIUTOB, MPOSBISETCS
aKTUBAIMEN COCYIHUCTO-TPOMOOIIMTAPHOTO 3B€HA T€MOCTAa3a, MOBBIIIEHUEM YaCTOTHI
TpoMO00Opa3oBaHusl B COCYIMCTOM pycie M HapyiienneM ¢uopunonusa [81, 171,
192, 195]. B Hauane 3a0oJieBaHUs COCYAMCTBIC IOPAKCHUS OTPAHUYUBAIOTCS
JIETOYHBIM MUKPOLMPKYISATOPHBIM PYCIIOM, a TI0O MEpPE MPOTPECCUPOBAHUS BOZHUKACT
CUCTEMHOE TMOpaXeHHE ¢ TPOMOO30M COCYIOB OTIAJICHHBIX OPTaHOB M CHHAPOMOM
nonuopranHod nuchynkumu [129, 184]. KpaeyroiabHbIM KaMHEM B MOHUMaHHH
Boussaus  SARS-CoV-2  Ha  cuctemy  remocrasa  SIBISICTCS  KOHIICTIIIUS
PHAOTENUAIBHOW  aucPyHKIuH. Bupyc  crmocoOeH  HampsMyr  MOpakaTthb
SHAOTETUANbHBIE KIETKH, CBA3bIBasich ¢ perentopamu AlIID2, koropbie HIMPOKO
NPEJICTaBICHbl HA UX MOBEPXHOCTU. DTO MPSIMOE MOBPEKICHUE, HAPSIY C MOIIHON
CUCTEMHOM BOCHAJIMTENIbHON peakIuel, MPUBOAUT K Pa3BUTHIO IHAOTEIUUTA, UTO
CIIY)KUT IYCKOBBIM MEXaHM3MOM JIJISl Kackaja MaTOJIOTMYeCKHX Hu3MeHeHui [143,
176].

D-numep, Kak OUH U3 OCHOBHBIX MapKepoB TPomOO3a, MPOJEMOHCTPUPOBAIT
BBICOKYIO TPOTHOCTUYECKYIO IIEHHOCTb TIPU OIICHKE COCTOSHUS TallMeHTOB C
COVID-19 u OKC [92, 203]. V mamuentoB ¢ OKC, mepenecmmx COVID-19,
ypoBeHb D-ammepa mossimazncs B auana3zoHe 36 — 43%; sta rpymnma oTaudanach
0oJiee YacThIM Pa3BUTHEM TSDKEIIBIX OCIIOKHCHUH M JeTalbHBIX Mcxonos [109, 189].
Takum oOpa3zom, ypoBeHb D-muMepa uWMeeT IEHHOCTh JUIsl MPOTHO3UPOBAHUS
cmeptHOCTH OT COVID-19 M MOXET MCITOIB30BaThCS IS BBISBICHHUS IMAIUEHTOB C
OTPHUIIATEIIFHOW THHAMUKON 3a00JICBaHUS.

[loBeimienne ypoBHS (QUOpUHOTEHA TPU TOCTYIUICHUH B  CTAIMOHAP
KOPPEITUPOBAJIO C TOBBIMIEHHONW CMEPTHOCTHIO, TOTJA KaK CHUKCHHBIA (PUOPUHOTEH

KOppeNIupoBan ¢ BbDKHBaeMOCThIO. /1% mamuenrtoB, ymepmux ot COVID-19,
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cooTBeTcTBOBaNIM Kputepusim [IBC-cunapoma, no cpaBaenuto ¢ 0,6% y BbDKMBIIMX
[175]. CHwxeHue KoJMyecTBa TPOMOOIIMTOB KOPPEIUPOBAJIO C TOCIHTAIBLHON
CMEPTHOCTHIO U TMOBPEXKICHUEM MHOKAp/Ia; MAI[MEHTHI C TIOBBIIICHHBIM TPOIIOHHHOM
IpU MOCTYIUICHUN UMENH 3HAYUTENbHO 00Jiee HU3KOE KOJIMYECTBO TPOMOOIIUTOB TIO
CPaBHEHHUIO ¢ OOJLHBIMU 0€3 ToBpekIeHUs Muokapa [24, 170].

[lo naHHBIM OTHENBHBIX aBTOPOB Y MALIMEHTOB ¢ Tsxkenout popmoit COVID-19
n OKC mapameTpsl CBEpTHIBAIOMICH CHUCTEMBl OTJIMYAIOTCS 3HAYUTEIBHON
rereporeHHocthio [126, 130]. DOTu naHHBIE TOATBEPKIAIOT POJb AHOMAIILHOU
Koaryjasiuuu y Tspkenbix nanueHtoB ¢ COVID-19 u Moryt ciyXuTh MapkepaMmu
CMEPTHOCTH M BO3MOKHBIX CEPJCYHO-COCYAHMCTHIX coObiTHi. Eme B Hagame
naHgAeMud OBUIO OTMEUYEHO, YTO HApYIICHHS CBEPTHIBAHUS KPOBU Y IAlMEHTOB C
COVID-19 cBs3zanbl ¢ XyamuM NOporHo3oMm 3aboseBanus. CtaBUTCS BOIPOC O
BO3MOKHOCTH HCIIOJIb30BaHHS IMapaMEeTpOB TEeMOCTa3a W  KOAryJsIuH  JJIst
cTpaTH(UKAIIMK PUCKA CMEPTH MAIUCHTOB B cTaimoHape [145].

N3yyenue cucTteMbl TeMocTa3a WUIpaeT ILEHTPAIbHYIO POJb B MOHUMAaHUU
marorede3a u Jgeyenun kKak COVID-19, mak um OKC. O06a cocrosguus
XapaKTepU3yIOTCS BBIPAKEHHON KOarysomaTHel, KOTopash MOXET OBITh OBICTPO H
KOMIUIEKCHO OIICHEHA C IOMOIIbI0 POTAlHOoHHON TpomoOosmactomerpun (ROTEM)
[51, 99]. V manueHTOB B KPUTHYECKOM COCTOSHHM THUICPKOATYJAIUS O JaHHBIM
ROTEM nat6monaercs B 86,4% cinydaeB npu MOCTYIUICHHH U TTPAKTHYECKH Y BCEX K
4-my pHIO Tocmmranmm3anmuu [7/9]. OtMewaercs yBeIMUEHHWE MaKCHMaIbHOU
mwiotHocth cryctka (MCF) B tectax EXTEM u INTEM, a Taxke B FIBTEM, uto
OTpakaeT BKJIaJ (UOpHMHOrEHAa B TUIEPKOATYJALHMI0. XapaKTepHO CHIDKEHUE
makcumanpHoro Jmsmca (ML) B INTEM u EXTEM, 49ro ykaspiBaeT Ha
runmo(UOPUHONIN3 H TOBBIMIACT PUCK TpomMO0o30B [74]. Tlapamerper ROTEM,
ocobenno FIBTEM, tecno koppenupyroT ¢ Mmapkepamu Bocniasnieaust (C-peakTUBHBIN
oenok (CPB), uHTEpIeHKIH-6) M TSHIKECTHIO MOPAXKCSHHUS JISTKUX, YTO MOJATBEPKIACT

poibs TpomOoBocaneHus B maroreneze COVID-19 [178].
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Huang wu coaBr. coobmatror, uro Bupyc SARS-CoV-2 mnpuBoautr K
YMEHBIIICHUIO TMPOTPOMOWMHOBOTO BPEMCHH, TIIOBHINICHHIO B KPOBU YPOBHS
¢ubpunorena u [I-mumepa [113].

B nutepatype uMmeroTcs NaHHBIE O BIMSHHM BUpyca Ha (DYHKIIMOHAIBHYIO
aKTUBHOCTH TpomOouuToB. Oco0oro BHUMaHWs 3aciyxuBaer padora Comer u
COAaBT., B KOTOpOH OblIa 3aMKCHpOBaHA IMOBHIIICHHAS JKCIpeccus P-cemektmHa —
MapKepa, CBUJICTEIBCTBYIOIIETO O JETPAHYJISIIINK, a CJISA0BATeILHO, U 00 aKTHBAIIUA
TpoMOoIMTOB. Takke OBUIO TIOKa3aHO TIIOBBINICHHE KOHIIEHTpAIMu QakTopa
tpomboruroB 4 (PF4) — OQHOrO M3 KOMIIOHEHTOB TPOMOOILMTAPHBIX TpPaHyI,
BBIMTOJIHSIOIIET0 POJIb XeMoaTTpakTaHta s Hewrpodummor [71, 89]. Vuacrue
rnukonporenda JII1T14 (aunentuauinentuaassl 4) Kak aabTepPHATHBHOTO PelenTopa
YCHJIMBACT KJICTOYHYIO WHBA3UIO BUPYCa, B PE3yJIbTaTe YETO YCHUIMBACTCS MUTPAIUS
MOHOIIMTOB M mpoaykmus xemokuna SDF1 (stromal cell-derived factor-1), uto
CIIOCOOCTBYET MPOTPECCUPOBAHUIO  aTEpPOCKiIepo3a — OBICTPOMY POCTY U
HecTabunpHOCTH Osstiiek [96, 114]. B xome wmcciemoBanust mramma «OMHKPOHY
B.H. lN'opoaun ¢ koiieraMu yCTaHOBUJI, UTO Y HeTsDKeNbIX namueHToB ¢ COVID-19,
TOCIUTATU3UPOBAHHBIX HAa PaHHUX CTaAMsIX 3a00JeBaHUsA, TMPEUMYIIECTBEHHO
HAOJIIOJAIOTCS COCTOSHUS HOpMO- W runokoaryssiuu [17, 140]. ITo mamasim M.T.
BbyOHOBOI, y OONBHBIX, KOTOPHIM paHee BBIMOJIHSIM OMNEPAIMM Ha KOPOHAPHBIX
apTepusix, MHPUIMPOBAHWE HOBBIM KOPOHABHUPYCOM COMNPSHKEHO C MOBBIIICHHBIM
PUCKOM  pa3BuUTUsi Tpom0OO3a CTEHTOB W IIyHTOB Ha (oHe cuHIApOMa
runepkoaryisiiun [78]. Y manuenTtoB ¢ tspkenon gopmoit COVID-19 passuBaercs
CUHAPOM THUIEPKOATYJISINHN, YTO OTpakaeTcs B MOBbIIeHUH ypoBHs ¢daktopoB VI
u ¢akropa BunneOpanna, cHWwKeHWHM akTUBHOCTH aHTHTpoMmOmua Ill, a Takxke
WHAKTUBAIMU GUOpUHOIUTHYECKOH cuctemsl [149, 199].

B pesynpTaTe OmMOCpemOBAaHHOTO TOBPEKICHUS OSHIOTENUS MPOUCXOIUT
JecTabmIn3aIusi aTepoCKIECPOTUYECKUX OJSAMIEK € WX BO3MOXKHBIM Pa3pbIBOM,
pa3BuBaeTCs TpPoMOO3 KOPOHAPHBIX apTePUil W  HAPYMIAIOTCS  TPOIECCHI

MUKPOIUPKYJISIIIAHA, YTO 3aBEpIIAeTCs HINEMHEH W TOBpeXJIcHHEeM Muokapaa [96,
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146]. B skcniepumenTax Sharma u coasrt. in Vitro 0sut0 1oka3zano, uro SARS-CoV-2
MOXXET HEMOCPEJCTBEHHO IMOPaKaTh KapAMOMHOIIUTHI U aKTUBHPOBATH BBIPAOOTKY
ayroanturea  [164].  MutpodanoBa JI.B.  cooOmiaer, 9TO  OCHOBHBIM
Mopdosornueckum nposinenneM COVID-19 B muokapae siBiseTcs 3HIOTEIUUT C
JNUCIUJIA3ME€N M aKTUBAUMUEH DHIOTEIMOLUTOB, INMPUBOIAIIMKA K KPOBOU3IIMSHUSM,
TpoM0O03y HMHTpaMypaJIbHbIX apTepuii W Hekpozam [39, 152]. Peretto u coasr.
UCCIICIOBAJIM  TIATOJIOTOAHATOMUYECKNE BCKPBITHUS TAIlMUCHTOB, yMEpIIUX OT
aTUTIMYHOM TMHEBMOHMH, BbI3BaHHOW SARS-COV-2, u mokaszaiu, 4To MPUMEPHO Yy
35% BHpyC BBIABIAJICS HEMOCPeACTBEHHO B Muokap/e [144, 162]. Jlanusie ayTorcuii
oonbubIX, yMepmux ot COVID-19, cBuaeTebCcTBYIOT 0 HAIMYUU BOCTIATUTEIBHBIX
UHQUIBTPATOB, COCTOSAIIMX W3 MakpodaroB W, B MCHBIIEH CTCICHH,
MHTEPCTUIMAIBHBIX MOHOHYKJIeapoB [161, 201]. Tem He MeHee, TOKa HE YAaIOCh
MOJIYYUTh  JIOCTOBEPHBIX IOATBEPKICHWH TPHCYTCTBHSI BHPYCHBIX  YaCTHII
HEMOCPEJICTBEHHO B TKaHSAX MHUOKap/Aa, a CTENEHb BIUSHUA NPSIMOTO0 BUPYCHOTO
BO3JEHCTBUSI ~HAa  TOPAXXEHUE  CEPJCYHO-COCYTUCTOM  CHCTEMBl  OCTaeTCs
HEOIPEICICHHON 110 CPABHEHHIO C HEMPSMOM CHCTEMHON TOKCHYHOCTHIO [68, 167].
TepMmuHoM, KOTOPBIY HarboIee TOUHO OMUCKHIBAET MPOLIECC, TJ€ BOCMAJICHUE U
KOAryJsilids HEpa3pbIBHO CBS3aHBI WM B3aMMHO YCWIMBAIOT JIPYr ApPYra, CIYKUT
«rpoMmboBocmaneHue». IlpoBocmanurensubie nutokuusl (IL-6, IL-1B, TNF-a)
BBI3BIBAIOT SKCIPECCUI0 TKAHEBOTO (PaKkTopa HAa MOHOIUTAX M SHIOTEIUATBHBIX
KJICTKAX, aKTUBHPYsI BHEITHHUI ITyTh Koaryssnuu [75, 118]. BocmanuTenbHbIN Kackay
MIPUBOIUT K MOBBIIICHUIO YPOBHS HHTHOUTOPA aKkTHBaTopa turasmuHorena-1 (PAI-1),
9TO0  OJIOKUPYET  €CTECTBEHHOE€  pAcTBOPEHHME TpPOMOOB M yCyryouser
nporpomOoTrnyeckoe coctossHaue [8, 194]. Hawmbosiee BepoOSTHBIM MeXaHHU3MOM
koarynmonatuun mpu COVID-19 mpencraBmsiercst cBsi3b TpomMOO0OOpa3oBaHUS ¢
BOCTnajieHHeM. B ncrounnkax coobmraercs, 9ro cuctemHoe Bocrnanenue npu COVID-
19 mosxet npuBecTH K UMMyHOTpoMO03y [10, 108]. DTOT MexaHW3M HEOOXOIUM JIJIst

3al0UTbl OpraHu3Ma OT ICHCPpAIN3allln I/IH(l)CKHI/II/I, OJHAKO B IIaTOJIOIrHH OH
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CTAaHOBHUTCS HEKOHTPOJIUPYEMBIM M BEJET K MOBBIIIICHHOMY 00pa30BaHUIO TPOMOOB,
NPEeUMYIIECTBEHHO B MUKpococynax [129, 181].

Jpyroii Toukoil npuioxkeHuss omnocpenoBanHoro BiausHus HKW Ha cucremy
KpOBOOOpAIICHUS SBISETCS CHHIPOM CHCTEMHOTO BOCIAIUTEIBHOTO OTBETA,
KOTOpBIH, B CBOIO OYepeab, MPUBOAUT K PA3BUTHUIO IHUTOKWUHOBOTO INTOPMa H
JTUCPEryJsiliii  pabOThl ~ UMMYHHBIX  KJIETOK [26, 97]. Cucremnas
TUIICPBOCIIAJIUTEIbHAS PEaKIys TMPU3HAHA BEAYIIUM MEXaHU3MOM TOBPEKICHUS
cepaeuHo-cocynuctoit cucrembl npu COVID-19 [77, 131]. MaccuBHbIi BBIOpOC
HNPOBOCIAIUTEIBHBIX ITUTOKMHOB ¥ XxeMOkuHOB (IL-6, TNF-o, IL-1B, TNF-a,
CXCL10, CCL2) npuBOAMT K  aKTHBAIlMM  OSHAOTEJIHAIbHBIX  KIETOK,
PEKPYTHPOBAHHUIO HeHTpodHIOB u (hopMHPOBAHUIO HEHTpO(HITIBHO-
TPOMOOITUTAPHBIX arperaToB, COIPOBOXIACTCS HMHTCHCUBHOW TpoiHdepanucii u
aktuBanuer T-kieTok, MakpodaroB M HATypajdbHBIX KHJIJICPOB, YTO BBHI3BIBACT
OpsIMO€ TOBPEXKJECHUE DHIIOTENNS, WHOUIBTpAIMI0 MHOKapia U CIOCOOCTBYET
Pa3BUTHIO OCTPOro KOpoHapHOTro coobiTHs [125, 159, 173].

Brigenenne OosbIIOTO KOJMMYECTBA MEIMATOPOB BOCIAJICHUS 00YCIOBIMBAET
TUMEPAKTUBHOCTh HMMMYHHBIX KIJIETOK, W BO3HHKAIOIIAg HEKOHTPOJIHpyeMas
oOpaTHasi CBA3b MEXIY STUMHU IMpOIlECCaMU TMPHUBOJUT K Pa3pYIICHUIO TKaHEH B
oyare BOCMAJCHHSA, a UMEHHO — B albBeojaX M TKaHIX Muokapaa [73, 84].
Bupycubsie uactuibl, Oyaydd paclo3HAHHBIMUA TOJUI-MIOJAOOHBIM perenTopoM /7
(TLR7) na moHOIMTaX, Makpodarax u JCHIAPUTHBIX KICTKaX, (YHKIMOHUPYIOT KaK
MaTOT€H-aCCOIMUPOBAHHBIE MOJICKYJISIPHBIC TATTEPHBI, HHUIMHUPYS U TOAJACPKUBAS
TEM CaMbIM BPOXXIEHHBI HMMMYHHBIA OTBeT. [LR7 cmocobGeHn akTuBHpOBATH
MHOXECTBEHHBIC CHUTHAJIBHBIE MIYTH, YTO BEIET K CEKPEIHUH eIie OOJIBIIEro
KOJIMYECTBA TPOBOCIIATTUTEILHBIX ITUTOKHHOB [168].

Permnmukanmst BUpyca OKa3blBa€T CHJIBHOE IMTONMATHYECKOE JIEWCTBHE Ha
KJICTKU-MUIIIEHN, BBI3bIBAST WX MHPONTO3, KOTOPHIM HHIYIUPYET CHHTE3
unTepieiikuna-13 (IL-1B) u IL-18 [4]. [To HaGmronenusm Jamilloux, y manueHToB ¢

COVID-19 orMeuatoTcss aHOMAJIbHO TIOBBIIIICHHBIC YPOBHU HHUPKYIHPYIOIIAX
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mutokuuos: IL-1B, IL-2, IL-4, IL-6, IL-7, IL-10, IL-12, IL-13, IL-17, IL-18,
unrepdepona-y (IFN-y), xemoarrpakrantoB, TNF-o u apyrux ¢akTopos, a Takxke ux
peuentopoB [59, 116]. I[Ipu HKW curHanbHbie MyTH BPOXKJICHHOTO HWMMYHHUTETA
aKTUBUPYIOTCS cieayromum obpaszom: BupycHas PHK B3aumopeiictsyer ¢ PHK-
CEHCOPHBIMU pEIEeNTOpaMi — KaK BHEKJIETOYHBIMH, TaK M PACIOJIOKEHHBIMH B
PHIOCOMAX. JTO 3allyCKaeT NPOIECC CEKPEeIHH IMTOKUHOB, CPEAH KOTOPBIX
KJTFOYEBYIO POJIb B MPOTHBOBUPYCHOM 3amuTe urpatot uarepdeponsl, a Takxke TNFa,
IL-1B, IL-6 u IL-18. YuuTsiBas, 4yTO yKa3aHHbIE LHUTOKUHBI (DOPMUPYIOT OCHOBHOM
3alUTHBIA Oapbep MPOTUB BUPYCHON MH(EKINH, KOPOHABUPYCHI B XOJE IBOJIOINH
BBIPAOOTAH PsII MEXaHHW3MOB, MO3BOJIAIOIIMX IOJABIATh WHAYKIHUIO U Tiepenady
curHayioB uHTepdeponor tumna | [116]. ['unepuuTokrMHEMus 3amycKaeT MEXaHU3MBI,
BKJTIOYAIOININE MHTPAIMI0 HEHUTPOPUIIOB, pEANM3aAlMI0 PEAKIHA OKHCIUTEIBHOTO
B3pBIBA, BbIETCHUE NedeH3MHA U (POPMUPOBAHHE BHEKICTOUYHBIX HEUTPODUIHHBIX
nosymrek (NETSs) [118, 142, 183].

KitoueBast posib B 3TOM Kackajie nmpuHaanexuT |L-6, KoTopblii o MexaHU3MY
HOJIOKUTEIBHOM 00paTHO# cBsi3u akTuBHpyeT Thl7-knerku, Tfh-knetku (T follicular
helper cells), CD8+ T-mumdonuTel W Apyrue HWMMYHHBIC KJIETKH, BBI3bIBas
TUIIEPPEAKTUBHOCTh MMMYHHOM CHUCTEMBI Yepe3 CHUTHAIBbHBIA myTh STAT3, a Takke
crumynupyeT cunte3 CPB B meuenu [135, 141]. CPb, B cBot0 ouepes, MOIaBISET
akTuBHOCTH dHAoTenuaabHoW NO-cuaTassl (ENOS) M MOBBIMIAET JKCIPECCHUIO
monekyn anresun  ICAM-1/VCAM-1, 4910 CcHmoCOOCTBYeT — DHAOTECIHATHHON
IUCPYHKIMM U JAECTa0WIN3alNUN aTEPOCKIECPOTHUECKUX OJSAIIEK — KPUTUYECKOMY
cyoctpary mius pasputus OKC [80]. OmnoBpemenno TNF-o okaseiBaeT mpsmMoe
KapauoenpeccuBHoe neiictue, a IL-1P gepe3 akruBanuio NLRP3-undrammacomsr
criocobctByeT hrbpo3y muokapsa [191].

Konnenuust ~ moBpexiaromiero  JEHCTBUSL ~ LIMTOKMHOBOTO  MITOpMa
MOJITBEP)KIAeTCsT  TeM,  4TO  OWOMapkepbl  MOBPEXKICHUS  cepaua |
aNeKTpoKapauorpadpuyeckue  U3MEHEHUS  KOPPEeIUpyIOT  C  TOBBIIICHHEM

BocnanuTeabHbix MapkepoB (IL-6, IL-2, IL-7, TNFa), IFN-y, MIP-1a, G-CSF, CPB,
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npokanpiuTonnHa u ¢epputura [138, 189]. Pesko Bo3pocmmii mpu COVID-19
ypoBeHb MpoBocnanutesbHoro IL-6 sBiusercss ogHUM U3 OCHOBHBIX (DAKTOPOB
aTepoTpomM003a U MYCKOBBIM MEXaHU3MOM HECTAOUIIBHOCTH aTEPOCKICPOTHUECCKOU
omsimiku [110]. Taxoke yCTaHOBJICHO, YTO Y MAIMCHTOB B KPUTHYECKOM COCTOSIHUU
npu COVID-19 wnaGmogaercs mnpsMasi KOppeiasiuuss MEXAy [OBBIIIEHHOM
koHIeHTpanueit |L-6 u BupycHo#t Harpyskoi [85]. Pesynbratel padorst M. Mandel u
COAaBT. JIEMOHCTPHUPYIOT, yTO noBbilieHue ypoBHel IL-6 u TNF-a acconuupoBaHo ¢
MOBBIIICHHOM JIeTAIbHOCTBIO cpeau nanuentoB ¢ COVID-19 [134, 147].
Knuandeckne  WcclieJOBaHHWS — TMOATBEPXKAAIOT  3HAYUMOCTH  MMMYHHOM
aKTUBAIMU. Y TIOKWIBIX TAMUEHTOB ¢ uWHOeknueid «OMHKpOH» pa3BHTHE
MOBPEKACHUS MHOKap/a (4acTtota KOToporo jgocturaina 34%) ObUIO TECHO CBS3aHO C
TIOBBIIIICHHBIMHU YPOBHIMH MapKepOB BOCHAJICHHS, TaKuX Kak |L-6, mpokaibIIUTOHUH
u D-mumep [198]. Takxke j0ka3aHo, YTO TUMIEPPEAKTUBHOCTh MMMYHHUTETA CIIOCOOHA
NPUBECTH K JeCTa0WIM3AIMU CYIIECTBYIOIIMX aTePOCKIEPOTUYECKUX OJIAIIEeK B
KOpOHapHOM pyciie u o0bsicHsaTh passurue OKC [63, 101]. B nuteparype
3adukcupoBanbl ciydan 3abonieBanus COVID-19, B TKaHSIX JETKUX W JIPYrUX
OpraHoB KOTOPHIX OBIIM OOHAPY)KCHBI AKTUBHPOBAHHBIE OCIKH  CHCTEMBI
KOMIUJIEMEHTa. JKCIIEPUMEHTAJIbHbIE JIaHHBIE CBUACTEIBCTBYIOT O TOM, 4YTO
B3auMOJIelicTBUE BHUpycHOro Oenka kopoHaBupyca N ¢ MASP-2 npuBoaut k
HEKOHTPOJUPYEMON aKTHUBAIIMK JIEKTHHOBOTO IMyTH KOMIUIeMeHTa. JlokazaHo, 4To
BBICOKHE KOHIICHTpAIMKM LUPKyIupytommx OcenkoB kommieMmenra (C3, C3a, C4 wu
C5a) cBsi3aHBI ¢ TOBBIIICHHEM pHCKa cepAcuHO-cocyauCThIX coObrtmii [120]. B
uccienoannu bekerosor T.B. ommcaHo, 4TO IpPU OCTPBIX CEPACUYHO-COCYAUCTBIX
COOBITHAX CHCTEMa KOMIUIEMEHTa CHOCOOCTBYeT TpOMOO3y M HIIEMHUYECKOMY
peniepy3MOHHOMY TOBPEXACHHUIO TOCIE BOCCTAHOBJICHHMS KpPOBOTOKAa B 30HAX
umemun [5]. OO0pa3oBaHue TUTOKMHOB BO BPeMsI KOPOHABUPYCHON WH(PEKIINHA MOXKET
BbI3bIBATh CHHIKEHHE KOPOHAPHOTO  KPOBOTOKA, JOCTaBKM  KHCIOpOAa U
MuKpoTpomOooOpa3oBanue [33]. ['mmokcus Hapymaer CTPYKTypy H  (QYHKIUH

mutoxoHapuasibHor JIHK kieTku, 4T0 MHMOMMPYET CABUTH CHHTE3a KOMIIOHEHTOB
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ABIXaTeIbHOW IeMH, NPUBOASIINE K HApacTaHUIO YPOBHs, MOBPEKIAIONIETO
cynepokcua-anuoH-paaukana [193, 197]. Ilpu mporpeccupoBaHUM HUTOKHMHOBBIN
IITOPM CTAHOBUTCS CHCTEMHBIM M B TIOCICACTBUM TMPHUBOIUT K Pa3BUTHUIO
nojimopranHoi Hepoctarounoctu [30, 173].

Onucanneiii JlutBunenko P.H. u coaBT. HelTpoduiabHO-TUMbOIUTAPHBIN
ungaexkc (HJIN) saBnsieTcs HE3aBUCHUMBIM TPEAUMKTOPOM HEOJIArOMpHUsITHOIO HCXOAa
Npy CTa0MIBHON HIIEMUYECKON OO0JIE3HH Ceplilia, a TAK)KE CMEPTHOCTH y OONBHBIX C
OKC u 1IeKOMIICHCHPOBAHHOM CEPJICYHON HEOCTAaTOUHOCTRIO [36].

Habmoganuce 6oiee BRICOKHE YPOBHU MOHOITUTOB KaK B aOCOJIOTHBIX, TaK U B
OTHOCHTEIFHBIX BEJIMYUHAX, OJTHOBPEMEHHO OIPEACISUINCh 00Jiee HU3KHE 3HAUCHUS
AKTUBHOCTH ¥ MHTCHCUBHOCTH ()aroiuro3a U (paromutTapHoOro 4ncia HEUTpoPuiIoB y
muy ¢ OKC u COVID-19 no cpaBuenuto ¢ TakoBeiMu 0e3 HKU; y mepenecmnx
COVID-19 ormeuanuch 6oJiee BbICOKHE YpOBHU 00mux U cnenuduueckux IgM, 1gG
k COVID-19 [52].

Oco0oro BHUMaHHUS 3aCIyKMBA€T pOJIb TPOIMOHMHA KaK MOJEKYJISPHOTO
naTTepHa, aCCOIMUPOBAHHOTO ¢  moBpexjaeHueM. CepaedHble  TPOMOHUHBI
(CTnl/cTNT) sBASAIOTCSA «30JI0THIM CTAHAAPTOMY JUATHOCTHKH HH(papKTa MHOKapaa 1
00J1a1al0T HE3aBHCHMON MpPOrHOCTHYecKoi meHHocteio npu COVID-19 [63].
BricBOOOXas8Cch M3 HEKPOTU3MPOBAHHBIX KapJIUOMHUOIIMTOB, TPOMOHHH CIOCOOEH
aktuBupoBath 10ll-mogobueie pernentopsl TLR2/4 Ha mHOBEPXHOCTHM HMMYHHBIX
KJIETOK, MHUITUUPYS JTOMOJHUTEIbHBIN BUTOK BOCTIAIUTEIHLHON peakiuu u GopMupys
MOPOYHBIN KPYT «BOCIHAaJIeHHEe — MOBPEXKACHHE MHUOKapAa — BHIOPOC TPOTIOHWHA —>
ycwienue BocraneHus» [163, 177]. IloBeimenune ypoBHs TpomonuHa | wim NT-
proBNP y mammentoB ¢ COVID-19 nocTtoBepHO acCOIMUPOBAHO C YBETUYCHUEM
pHUCKa Pa3BUTHS PECIHUPATOPHBIX ocioxkHeHuid [55, 181]. IloBbIICHHBIH YPOBEHb
CPb u cepiedHbIX TPOIOHUHOB, TECHO CBSI3aHHBIM C IIUTOKMHOBBIM IIITOPMOM,

CIY’KUT HAJIe)KHBIM OHOMapKEepOM IMOBPEKICHUSI MHUOKap/la U HEOJIaronpusiTHOro

nporro3sa [72, 160].
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UccnenoBarenu akTUBHO u3ywaroT Bo3jaeiictBue Bupyca SARS-CoV-2 Ha
JUMHUIHBIA OOMEH B OpraHu3Me 4YeloBeKa. BaKHBIM OTKPHITHEM MOCIEAHUX JIET
SBIICTCS NoHMMaHHe Toro, d9ro SARS-CoV-2 wu3MeHSeT COOTHOIICHHE
TPUTIULEPUAOB K XOJIECTEPUHY JIMIIONPOTENHOB BbIcOKOM mioTHOcTH (JITIBIT)
yckopsisi areporenes [3, 76]. B padorax X. Wel npeacraBieH JaeTalbHBIH pa30op
MAaTOTeHETHUECKUX MEXaHU3MOB, JICXKAIIUX B OCHOBE HAPYIIEHUI TUIUIHOTO 0OMeHa
npu HKW, a Taxxke npuUBOAWTCS HaydHOE OOOCHOBAaHHE B3aWMOCBSI3U MEXKIY
TSDKEJBIM ~ TeueHHWeM uH(ekuuu wu  pasButuem jauciunuaemun  [190]. Oto
NpOSIBISIETCST B TEPBYIO OuYepelb B BHUJAE CHWKCHHS KOHIIGHTPAIMUA OOIIEro
xonectepuna (OX), XxoJaecTeprHa TUMONPOTenHOB HU3KoM mioTHocTd (XC-JIITHIT) n
XC-JIIBII [157].

O0600mas naHHble 00 WMMYHO-TIATOTEHETHYECKUX MEXaHW3MaxX MOpaKeHUs
opraum3ma npu HKW, MOXHO BBIACTUTH 4 OCHOBHBIC TOUYKHM TWPUIIOKCHHS Ha
cepreuHo-cocyauctyto cuctemy: AllD-2-onocpenoBaHHOE MOpakKeHHE MHUOKapa,
NPUBOJIAIIEE K IMOBBIIIEHHOMY CBsi3biBaHUIO ¢ AIID B MuOKapae M IucCperymisiuu
PAAC; mnopaxenue MuOKapaa, OOYCIOBIEHHOE THUIIOKCEMHEH, NpUBOJIAIIEE K
BHYTPUKJIICTOYHOMY allUJI03y U TMOBPEKICHUIO MUTOXOHAPUIA; MHUKPOCOCYAHCTOE
NOBPEXKJEHUE CepAlla, MpuBojsniee K aepuuury nepdy3un  MHOKapIa,
TUTNEPIPOHUIIAEMOCTH  COCYJOB M AHTHOCMAa3My;  CHHIPOM  CHCTEMHOIO
BOCHIAJIMTENILHOTO OTBETA, MPUBOMASIINNA K IIMTOKMHOBOMY IITOPMY, JUCPETYJISIIUN
UMMYHHBIX KJIETOK ¥ HEKOHTpOJIHpyeMoMy Bocmanenuto [12, 40, 136].

Hanmnune kapnuanbHoi marojgorum y jguir ¢ COVID-19 cramo omamm u3
HanOosiee 3HAYMMBIX MPEAUKTOPOB HEOIArOMPHUATHOIO MPOTHO3a W 00YCIOBUIIO
BbIJIEJICHUE MAIMEHTOB C CEpICYHO-COCYAUCTHIMU 3a00JIEBaHUSMU B OTICIbHYIO
rpynmy pucka [50]. CoOBOKYMHOCTh TakWX HapyIIEHWHA, KaK OJHIOTEIHATbHAS
IUCPYHKIIHS, PACCTPONCTBA TeMOIMHAMUKH, BOCTIAJICHHE HA YPOBHE MUKPOCOCYAOB,
OTKJIOHEHHSI B CHCTEME I'eMOCTa3a U CKJIOHHOCTh K TpoMOO0Opa3zoBaHHIO, CIOCOOHA

CIPOBOIIMPOBATH BOSHUKHOBEeHHE y Takux narueHToB OKC [86, 172].
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[Tpu COVID-19 ocoOyto akTyaabHOCTh MPUOOPETAECT pa3paboTKa U BaTUAAIUS
MIPOTHOCTHYECKUX MOJIENEH, MO3BOJSIOIIMX CBOEBPEMEHHO BBISBIATH IMALIMEHTOB C
BBICOKMM PHUCKOM pa3BuTus pasznuyHbix BapuaHtoB OKC m pucka netasbHOro
UCXO0Ja y TaKUX MallMeHTOB. B oTiaMuMe OT KIACCMYECKUX IIKaj, COBPEMEHHbIE
Mozenu s KoBua-accouuupoBaHHOro OKC  yuWTBIBAIOT Kak TpPAJAUIIMOHHBIE
CEPJIEYHO-COCYAUCThIE (PAKTOPBI, TAK U CIEHUPUUECKUE MapPKEPbl THIIEPBOCHIATICHUS
U runepkoaryisiuu, naayiuposanasie SARS-CoV-2 [20, 200].

Mopenn npornosupoBanuss pazsutuss OKC npu HKUM — 310 akTMBHO
pasBuBarolascs 001acTb coBpeMeHHON uH(pekTonoruu. MccaenoBanus mocieqHux
JET TpeajararoT MHOXKECTBO IMOAXOAOB: OT TPAJAUIMOHHBIX IIKal JO0 CIOKHBIX
IrOPUTMOB MAIIMHHOTO 0oOydeHus. B nurepaType BCTpedaroTcsi MOJIENM HA OCHOBE
KJIMHUKO-Ta00paTOpHbIX JaHHBIX ©  OmomapkepoB [20, 200]. Dtu moxmenu
aHAIM3UPYIOT CTaHJAPTHBIE KIMHUYECKHE JaHHbIE U creludpuyeckue OGuomMapkepsbl
JUISL OLIGHKH pHUCKa. SIpKuM mpuMepoMm sBIsieTcs Mojenb, paspaborannas O.U.
['ymuHO#M U coaBT., KOTOpas Mpe/CKa3blBa€T PUCK TOCHUTAIBHOW JETATbHOCTH Y
nanreHToB ¢ OKC u COVID-19 Ha ocHOBE BOChMU TOKa3aTeNICH: BO3pacTa, HATMUHUS
GuUOpWIISAIIMK  TIPENICepAN, OCTPOro TIOYEHUHOTO TMOBPEXKICHUSA, XPOHUYECKOUN
oonme3nu mouek, Tskecth TeueHus COVID-19, a Taxke ypoBHel deppuTnHa,
anbOyMMHA U TIIIOKO3bI IIpu moctyiuienuu [18, 20].

Jpyroil  COBpEMEHHBIM  MOAXOJ B  IIPOTHO3UPOBAHHM  HCIIOJB3YET
BBIYHCIIUTEIbHBIC AJITOPUTMBI JJII OOHAPYKEHHUSI CKPBITHIX B3aUMOCBS3€H B KPYITHBIX
Habopax manHbiX. Hampumep, cuctema COVID-HEART, paspabortannas B 2022
rojy, TO3BOJIIET B pEaTbHOM BPEMEHU OIEHUBATH BEPOSITHOCTH CEPJCUHO-
cocyucThiX ocnoxxkHeHui (B ToM yucie OKC) y nmanueHToB, rocuTaau3upoBaHHbBIX
c COVID-19. [pyroii mnctpyment, AUS-COVID, taxxke co3manHblii Ha Oase
MaITUHHOTO OOYy4YeHHs, MPOTHO3UPYET PHUCK JIETATHHOTO HMCXOJa B CTallMOHAPE H
HEeOJIarONPHUATHBIX CEPACYHO-COCYAUCTRIX cOObITHI [164].

JI1s1 OObEKTUBHOM M NMHAMUYECKOW OLIEHKU TSAYKECTU COCTOSIHUSI MAIlUEHTOB

npu nporHo3upoBanun OKC nHa ¢one tsxenoro teuenus HKW npennaraercs
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WCITOJIB30BaTh JIBE OCHOBHBIC INMKAJBI: IIKAJTy OIICHKH OPTaHHOW HEJ0CTaTOYHOCTHU
SOFA (Sepsis-related Organ Failure) u mxany SAPS Il (Simplified Acute Physiology
Score). Pannee nporuosuposanue Bapuanta OKC npu tsoxenom teuennn COVID-19
MOJKET MOBBICUTH () (HEKTUBHOCTH JICUCHHUSI STON TPYIIBI HanueHToB [9, 67].

BzaumocBs3p  kucinotHo-menoyHoro  cocrosHus  (KIIC) ¢ gpyrumu
7a00OpaTOpHBIMU ~ TapaMeTpaMu  OpH  JaHHOU COYETAaHHOW  MATOJIOTUU
IIPOCJICKMBACTCS 110 HECKOJILKUM HaIpaBlieHUsM. Bo-mepBbIx, anuao3 caM 1o cebe
yCYryOJsieT KoaryJsomaTHio, TOCKOJIbKY (DEPMEHTHI Kackajia KOaryJISIHH SBISTFOTCS
pH-3aBucumMbIMu. Bo-BTOpBIX, JIaKTaT-allUI03 OTPakaeT TsHKECTh TKAaHEBOH
TUIIOKCUU W KOPpEJIUpPYyeT ¢ YPOBHEM TPOIIOHMHOB — CTCNCHb ally103a
IPOIOPIIMOHATIbHA 00BEMY TTOBPEKICHHOTO MUOKapaa. JlaHHbIe aHanIHW3a KIMHHKO-
nabopartopubix mokazatenet y mamueHToB ¢ COVID-19, ocnoxuennoii OKC,
MIOKAa3bIBAIOT, YTO YPOBCHB JICWKOIIMTOB Y 3THUX OOJIGHBIX B CPEIHEM ITOBBIIICH Ha
46,1% mno cpaBHenuto ¢ nmanueHtamu 6e3 OKC, uyTo KOCBEHHO yKa3bIBaeT Ha Ooliee
BBIPKEHHYIO CUCTEMHYIO BOCIAIUTEIBHYIO PEAKIUIO U, BEPOATHO, OoJiee TsKebie
metabonuueckue capurd [34]. Creayer OTMETHUTh, 4YTO IleJICHAMPABICHHBIX
uccnenoBanuii KIIC ummenno mpu codyeranun OKC m COVID-19 B nurtepatype
2023-2026 rr. oOHapyxeHO KpaiiHe mano. Mmeromuecs: paboThl MPEUMYIIIECTBEHHO
kacatorcs KIIC B ob6meit momynsiuu marueHtoB ¢ COVID-19 6e3 BwimeneHus
koropTthl ¢ OKC, 4To yka3pIBaeT Ha CYIECTBEHHBIH MpPOOEN B HAYYHBIX JaHHBIX U
oTpeseNsieT HampaBlieHne sl OyAyIuX UCCIIeIOBAaHUM.

Bompocet nuarnoctuku OKC y  OGompHbix ¢ COVID-19 wusyuensr B
JIOCTATOYHOM KOJIMYeCTBE nuTepaTypHbIX UCTOYHUKOB. DKI-kputepuu OKC, B Tom
guce smeBarus cermenra ST, y maruenToB ¢ COVID-19 ne Bcerna cnenuduanasl 1
MOTYT CBUJIETEIHLCTBOBAThH O APYTOi MPUYNHE MOBPEXKICHUS MUOKap/Ia, HAIPUMeEp, O
MHUOKApJIUTe WM CcTpeccoBoir Kapmuomwuonatuum [148]. Takke cHuKaercs
3HAYUMOCTh BU3Yyalu3allMOHHBIX MeTojoB auarHocTuku OKC. I[lo manHBIM
AXOKapauoTrpadUuecKnX WCCIENOBAHUN, W3MECHCHHS BBISABIISIIOTCS TPAKTHYCCKH Yy

50% manumentoB ¢ COVID-19 [25, 98]. XapakTepHbIMH TpHU3HAKAMHU SBJISIOTCS
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pacivpeHne MOJOCTH MPaBOTo KEITYA0YKa M CHCTONMYECKass TUCHYHKIUS MPaBOrO
xenymouka [158]. HapymieHue JOKaJIbHOH COKPAaTUMOCTH JICBOTO JKEIYA0YKa
BBISIBIISIETCS MPHOJIM3UTENIFHO C PaBHOW YacTOTOW MpH TakuX 3a00JIeBaHMSIX, Kak
OKC, «kapauomumonarus Takormy0o ©  BUpyCHble  MuUOKapauThl. Pacrer
IMArHOCTHYECKas 3HAYMMOCTh KOMIIBIOTEPHOW TOMOrpadMu ©  MarHUTHO-
pe3oHaHcHO# Tomorpaduu cepama [90].

Anrnorpadpuyeckas kaptuHa OKC na ¢one COVID-19 B OGonbuimHCTBE
CllydaeB COOTBETCTBYeT TakoBoi y marmentoB 0e3 HKU [93, 165]. Coobrmaercs o
MHOYKECTBEHHBIX TPOMOO3aX B pa3IUYHBIX KOPOHAPHBIX OacceliHax y MalMeHTOB C
HKW u UMnST [62, 200]. Hepenkum siBienuem npu COVID-19 oka3biBanuch
JTUCCEKIIMM KOPOHAPHBIX apTepHil, KOTOpPbIE BO3HHKAIM KaK B TIOPaKCHHBIX
aTepPOCKIICPO30M, TaK M B «HATHBHBIX» KOpPOHApHBIX aprepusx [42, 70]. [MauueHTsl,
NEepeHEeCHINe  KapJUOXUPYPTHYECKHe OMNepaluud, UMEIOT 0Oonee  cephe3HbIC
nposieiienuss COVID-19 (Gonpiioit o0beM mOpaKeHUsl JIETOYHOW MapeHXHUMBI,
JpIXaTeNbHasT HEeJI0CTaTOYHOCTh, MpOTEKaromas B Oojee Tshkelnod ¢opme, BbICOKas
JeTanpHOCTh) [25, 56].

Takum 00pa3oM, B HacTosiIIiee BpeMsi COXpaHSIETCsl HEOOXOAUMOCTh U3yUYEHUs
ce3u  mexay COVID-19 u OKC. bomee rinybokoe TIOHUMaHHWE JaHHBIX
MAaTOT€HETUYECKNUX MEXaHW3MOB JAacT BO3MOXKHOCTh 00Jie€ TOYHO MPOTHO3HPOBATH
pazsutue OKC wu paspabaTeiBaTh HOBBIE CIOCOOBI KOPPEKIMH BBISBICHHBIX
HapyIICHHUI B CUCTeMe romeocTas3a y nanueHToB ¢ COVID-19 [174]

CornacHo mzyuennoit aureparype, teueane COVID-19 nepaspsiBHO cBsizaHO
co 3Ha4yUTeNbHBIM prckoM pa3BuThus OKC kak y ManuMeHTOB C MPEANIeCTBYIONIUM
KapJAHOJIOTMYEeCKUM aHaMHE30M, TaKk U 0e3 Hero.

Takum o00pa3om, 0000mIass JgaHHBIE HW3YYCHHOH JIUTEPATypbl, MOXHO C
YBEpEHHOCThIO KOHCTaThpoBarh, uTto TeueHne HKWM Bei3Bannoit SARS-CoV-2
HEPa3pbIBHO CBS3aHO C CYLIECTBEHHBIM TMOBbIIIeHHEM pucka pa3sutus OKC.
[NaTodu3nonornveckoil OCHOBOM 3TOr0 (PEHOMEHA CIIYKUT CHUCTEMHOE BOCIAJICHHE,

SHJOTENUANIbHAS AUCHYHKIUS M TUIEPKOATYISUs, WHIYUUPOBAHHBIE BUPYCOM
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SARS-CoV-2, koTopble MNPOBOLUUPYIOT AECTAOMIU3AIMNIO aTePOCKICPOTUUECKUX
Osiexk ¥ TpoMO00Opa3zoBaHue B KOPOHAPHBIX apTepusix. Oco0yr0 HaCTOPOKEHHOCTh
BbI3bIBaeT TOT (akt, yTo y panee 310poBbix Jul OKC na ¢pone COVID-19 nepeako
MaHU(ECTUPYET aTUIHUYHO, MACKUPYSACh TMOJA PECHHUPATOPHBIE CHUMITOMBI, YTO
3aTPY/IHAET CBOEBPEMEHHYIO IMATHOCTUKY U YBEJIMYUBAET BPEMS 10 Hayaa JICYCHHUS.

Takum oOpa3zoMm, NMpU HAJIMYME HAYYHBIX pPAOOT, MOCBSAIIEHHBIX H3YYEHUIO
kapauonatoreHeza HKWM, a Takke NPOrHO3MPOBAHUIO PAa3BUTHS  CEPACUHO-
cocymucThiX coObiTuii 'y OonmbHbIx COVID-19 nannas mnpoGnema ocTaercs
HEI0CTaTOYHO M3y4YeHHOW. [lns pa3paboTku cTparervii paHHed IUArHOCTUKU U
BropuuyHoir  npodunaktukn HKW, BeiBannoit SARS-CoV-2  Heobxomumo
nanpHeimee wu3ydenue mnporHo3upoBanuss OKC y maHHbIX OONBHBIX. OTO H
ONpEACNIUIO0  aKTyaJbHOCThb, I€JIb W  3aJaud  JIaHHOTO  JIUCCEPTAIMOHHOIO

HNCCIICOOBAaHUA.
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I'TABA 2. MATEPHUAJIBI U METO/bI HCCJIEAOBAHUA

2.1. /Iuzaiin uccjaea0oBaHus

B coorBercTBMM ¢ 1enbl0 W 3ajadamMu  pabOThl  OBLIO  MPOBEICHO
HaOIoAaTeIbHOE HEPAHIOMU3UPOBAHHOE OJTHOLIEHTPOBOE KOTOpPTHOE
MPOCIIEKTUBHO-PETPOCIIEKTUBHOE  HCCIIEIOBaHUE, OOBEKTOM i  KOTOPOIo
nociayxuwin 200 MauuMeHToB, MOCTYNHBIINE B WH(EKIUMOHHOE OTACJICHUE KIMHHUK
OI'bOY BO CamI'MVY MunznpaBa Poccun. @opmupoBaHue  BBIOOPKHU
OCYHIECTBIISUIOCH METOJOM CIUIOUIHOTO BKJIFOUEHHS MAIlM€HTOB, COOTBETCTBYIOIIMUX
KpuTepusiM uccieaoBanus. baza uccinenoBanusi Obuta chopMHpOBaHA CIEIYIOIINM
obOpazom.

Kpurepun BxIItOUEHUS: MAIIMEHTHI (MY>KUUHBI U JKCHIIMHBI) B Bo3pacTe oT 20
no 84 7er, NOCTyNUBIIME B KIMHUKY HWH(PEKIUOHHBIX Oone3neir CamI' MY
MunsznpaBa Poccum B mepuoa 2021-2023 rr. cO CpEeIHETSKEIOW U TIXKEIOU
BepudurupoBannoit popmort COVID-19 npu wammuum wmm orcyrctBuu OKC, ¢
JadbHEHUIINM OIpPEAECICHUEM BApPUAHTOB €ro pa3BuTHs. Ha gorocnuraibHOM 3Tare
BCceM OOJBHBIM Ha3Hauyajach TOJBKO MPOTHBOBUpYCHas Tepanus (yMHU(PEHOBUDP) U
HECTEPOUJIHBIE MPOTUBOBOCHAIUTENbHBIE CPEACTBa (TapaneraMoi) B CTaHAAPTHOU
no3upoBke. Bce manueHThl manu MHOOPMUPOBAHHOE TOOPOBOJILHOE COTJIAcHE Ha
y4acTHE B UCCIIEIOBAHUU.

Kputepun uckioueHus: MAUUEHTHl, Y KOTOPBIX B Ipolecce HaOJIoIeHUs
MOSIBUJIUCH UHBbIE oclioxkHEeHUs, kpome OKC, B ToM uuncie, nocayKMBUIME TPUUUHON
JETAJIBHOTO UCXO0/1a.

Kputepun HEBKIIOYEHHUS: HAJUYUME B aHAMHE3€ TSKENBIX XPOHUYECKUX
3a00JIeBaHUI CEPJCYHO-COCYIUCTON CUCTEMBI, TSXKelas COMyTCTBYIONIAsl MATOJIOTHS
B CTaAuM  JEKOMIIEHcauuu  (MEeYeHOYHasl, I0YeYHas  HEJOCTaTOYHOCTH),
OHKOJIOTHYECKHE, ayTOMMMYHHbBIC U aJUIepTHUECKre 3a00JeBaHNs B aKTUBHOH (ase,

BupycHele rematutsl B, C, BHUY-undekuus, ncuxuueckue paccTpoOUCTBa,
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OepeMeHHOCTh, OTKa3 OT oOcnenoBanus. [lamueHTh, mMojydaBIIMEe  Ha
JOTOCIIUTILIBHOM 3Tarie Jie3arperantsbl, antukoaryiassuTel u ['KC.

Bce mamumenTsl ObUIM pacnpeiefieHbl Ha JIBE PENpe3eHTATUBHBIC TPYIIIIbI
HaOJII0/ICHHsI COTJIACHO 1EJIU U 3a/lauyaM HCClieIoBaHus (PUCYHOK 1):

o 1 rpynna (n=104) - nmamueHTHl C CO CpPEIHETSKEION M TshKenol (opmoit

COVID-19 ¢ OKC.

o 2 rpymnmna (n=96) - maueHTsl CO cpeaHeTsIKENoN U Tsxenon opmoit COVID-

19 6e3 OKC.

Huarnoctuka COVID-19 u oleHKa CTENEHM €ro TAKECTH NPOBOAUIACH B
CTPOrOM  COOTBETCTBMM C  JICWCTBOBABIIMMHM Ha MOMEHT  HCCJEJIOBaHUS
«BpeMeHHBIMH MeTOIMUEeCKUMU pekoMmeHaanusaMu «lIpodunaktuka, TMarHOCTUKA U
nedeHue HOBOW kopoHaBupycHou wuHbpekuuu (COVID-19)» Bepcunm 15 - 18
Munsnpasa Poccun.

Huarno3 OKC wu ero Bapuantel (OKCnST, OKConST, HC)
BEepUPUIIMPOBAINUCH COTJIACHO aKTYalbHBIM KIIMHUYECKUM pekoMeHaanusm «OcTpbIit
uHpapKT MUOKapAa c¢ moabeMoM cerMeHTa ST aieKTpokapAuorpamMmbly, «OCTphblii
KOpPOHApHBIM CcHHApPOM ©0e3 moabema cerMeHTta ST 3IeKTpoKapAHOTPaMMBbD»,
«MenukamMeHTO3Hasi Tepanus OCTPOro KOPOHAPHOTO CHHApoMmMa 0e3 mnoabEma
cermeHTa ST (HecTaOMIBHOW CTEHOKApAHH) B COOTBETCTBUU C COBPEMEHHBIMU
pexomenaarusamu (2020-2023 rr.)».

[MarmenTs! 1 rpynmsl a7s yriryOJIeHHOTO aHamu3a ObUTH CTPaTUUIIUPOBAHBI HA
Tpu noArpynnsl B 3aBucuMoctd oT Bapuanta OKC. Jlannas crtparuduxarms
MO3BOJIMJIA TIPOBECTU JCTAIBHOE CPaBHEHHUE OCOOCHHOCTEW TEUYECHMSI COYETAHHOU
MaTOJIOTUH.

1 Tlogrpymma (n=35) — mamumentet ¢ COVID-19 wu ©HectabunbHOU

creHokapaueit (HC)

2 Toarpynmna (n=34) — mamuentsl ¢ COVID-19 u undapkrom mmokapaa 6e3

nogbema cermenta ST (MMOnST).

3 Ioarpynna (n=35) mamuentsl ¢ COVID-19 u undapkrom Muokapaa c
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nogbeMoM cermenta ST (MMcnST).
Takum oOpa3om, B HUCCielyeMOill Koropre Oblia JOCTUTHYTA MPaKTUYECKH

paBHOMEpHasl NPEICTABICHHOCTh BCEX OCHOBHBIX KIMHMYECKUX BapuaHToB OKC,

YTO 00€CIIEYHIIO PENPE3CHTATUBHOCTD ITPOBOANMOI'O CPABHHUTCIBHOI'O aHaJIN3a.

_

IlammesTs ¢ EopOoHAERpPY cHOH MEdermen COVID-19

(n=200)

KoymnexcHoe M3yaeHRe ETHHHEC-TA00paTOPHEX
H HHCTPYMeHTANEHEIE OCoDeHECCTeH TEMSHA EopPOHAEHDYCHOR
madermrm COVID-19, ocaosrsersnol paserTaeM OKC

!

h

'

1 rpymma 2 rpymma
COVID-192 + QKC COVID-19
(n=104) =261

II =ran

OnpegeneHne NPpOrHECCTAYECKOH SHATMMOCTH CHOMapEEPOE

E OLEHES PHCKA ISTANEHOTO HOXOIA OPH EOPOHAEHNPYCHOH HHDeRIIm
COVID-19, ocnoEHeEHOH paseRTHEM OEC

I

IMogrpymma A [Mogrpymma b
€ OIATOMPHATHEIM € TETATBHEIM
HCXOZO0M HCXOJZOM
(n=89) (n=135)

I

T

‘ 1T =tan \

CpaEHHTeTEHED AHATHS OHOXIMIIECEITE, HMMYHWIOTHISCERX
H HHCT{VMEHTANTEHED IOE33aTeneH v DombHEIX
EcpoHaEHpyeHOE AEderuner COVID-19, occnosmerR0R
PASTHTHEME ETHHEAYECKHMA BapraarTans OKC

]

!

}

IMoarpynma 1 TMoarpymoma 2 TMogrpymma 3
Hecratmaneaas HudapeT Hudapet
CTEHOEADTHA MHOEaDIA MHOEZDIAA
(HC) oes mogeema 3T ¢ mogeemon ST
(n=35) (HMonST) (FMenST)
(n=34) =33

PaspaboTea Mogenel NporHEOSHPOEBAHEA PA3EHTHA CCTHOTO
EOPOHAPHOTO CHEIPOME B CTPATHOHEAITHE PHCES TeTATRHOTO HCXO0Ja
¥ MAEOREHTOE ¢ KOpOHAEHpyCHCR ardermmes COVID-19

Pucynok 1.1 - JIuzaitn nccnenoBanus
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JIns  BBIABIEHUS MpeauKTOpoB JetampHOro wucxoma COVID-19 ¢ OKC
MIPOBEJICH CPAaBHUTENIbHBIM aHalu3 TOKa3zaTeJaedl y MalueHTOB € OJaronpusiTHIM
UCcX0JIoM - moArpytma A (n=89) u netaibHbIM ucxojoM — noarpynna b (n=15). Becem
MalyMeHTaM JaHHbIX MOATPYII MPOBOAWIACH CTaHAApPTHAs Tepanus COIVIACHO
BPEMEHHBIM METOJIMYECKUM pekoMeHauusMm «lIpodpunaktuka, nuarHocTuka u
nedeHue HOBOUM kopoHaBupycHoi uHdpekiuu (COVID-19) (Bepcuu 15 — 18)» mo
HAIpaBJICHUSIM: STHOTPOIHAs Tepamnus (MpoTuBoBHpYcHas) - Ymudenosup no 200
MT 4 pa3a B JIeHb B T€UEHUU 7 JIHEW; MaTOreHeTHYecKas Tepanus - HalpaBlIeHHAs Ha

MMOoAAaBJICHUC HMMYHHOTO OTBCTA, a TaAKKC HaA KOPPCKIOUIO aCCOHHHPOBaHHOﬁ

KoaryJjonatum —  Tomwim3dymad u3  pacyeta 8  MI/KI  OJIHOKPATHO;
IPOTUBOBOCTIATIUTEIbHAS ~ Tepanmus —  Jekcameraz3oH 20 Mr B CYTKH;
AHTUTPOMOOTHYECKAS Tepanus — He(ppaKIIMOHUPOBAHHBIN renapuH,
KApOMOHWIKAIOIIasi Tepanust npu jauxopaake Beime 38 C — mapareramon B

CTaHJApPTHBIX TepamneBTUYeCKuXx pgo3ax - 1000 Mr; MyKoJIuUTHYecKas Tepamusi —
OpomrekcuH 1o 8 Mr 4 pasa B JieHb. JIJisi CHIDKEHHS YPOBHSI OKCHJIAaHTHOTO CTpecca —
ackopOuHoBas kucjaota mo 1000 mr 2 pa3a B CyTKH, aHTHOAKTepHUAJIbHAS TEpanus —
(amokcukmaB 1200 mr 2 pasa B JeHb), MH(Y3MOHHAs, HYTPUIIMOHHAS Teparws,
KHACTIOPOAOTEPATIHS, IPOH-TIO3UITH.

OcCHOBHBIE HAIpaBICHUS CpPAaBHEHHUS MEXAYy MOATPYNIaMH, 3aJ0KEHHBIC B
IU3aiiHe UCCIIE0BAHUS, BKITIOUATIH:

o CpaBHUTENbHBIN aHANW3 KIMHUKO-aHAMHECTUYECKUX MOKa3aTesel: OlEHKa
BO3pacTa, mona, (akTopoB PHUCKA, TSXKECTU COCTOSHUS MPH MOCTYIUICHUH TI0
mkaiam SOFA u SAPS 11, a Takxke nokazareyiei, XxapakTepu3yIIIuX TIKECTh
COVID-19 (o6wem nopakenus nerkux no KT, yposens SpOy).

o CpaBHUTENBbHBIN aHAIM3 UMMYHOBOCHAJIMTEIBHOTO CTaryca: JeTajJbHOe
uzydyeHue uurokuHosoro npoduis (IL-1p, IL-2, IL -4, IL-6, IL-10, TNF-a,
IFN-y) B 3aBucumoctu ot Bapuanta OKC nms BbIsIBIEHUS crielUpUUECKUX
MMMYHOJIOTUUYECKUX OCOOCHHOCTEH.

o CpaBHUTENBHBIM aHAIU3 MOKa3aTeleil reMocraza, OMOXMMHYECKOTO0 COCTaBa
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KPOBU M KHUCJOTHO-IIEJIIOYHOTO COCTOSHMS: ONpeleieHue OCOOEHHOCTEN

KOaryJiornaruyd, MeTa0OJWYeCKUX HapylIeHUM U MOBPEXIACHUS MHOKapaa (1o

ypoBHi0 TpornoHuHa, K®K) y mnanuentoB c¢ HWMcnST, HUMOnST wu

HECTAaOMJIbHOU CTEHOKapIUEH.

o PaspabGorka mporHoctuueckoir wmoxaenu paszsutus OKC: mnocnemgyronuii
UHTETPAIbHBIM  aHali3  TOJYYEHHBIX JIaHHBIX OBUI ~ HampaBieH Ha
UJCHTU(DUKAIIUIO KIIOUEBBIX MPEAUKTOPOB, MO3BOJISIONIUX MPOTHO3UPOBATH
puck u BapuaHT pa3Butus OKC, a Takxke JeTanbHBIM HUCXOI Y OOJIBHBIX
COVID-19.

[IpoBenenHoe cpaBHEHHE TOATPYINT BHYTPH TIEPBOM TPYIIbI  SBISIETCS
KJTIOYEBBIM DJIEMEHTOM JaHHOTO JMCCEPTAMOHHOTO HCCJENOBaHUS, TaK KAaK OHO
MO3BOJISIET HE MPOCTO KOHCTATHUPOBATh (HAKT Oosiee TSIKETOTO TeUSHUsSI KOMOPOUTHOM
NaToJIOTUHU, HO W BBIIBUTH CcheluduuecKkue NaToPU3NOIOTUUECKUEe MEXaHU3MBbI,
onpezaenstomue Manudecranuioo oaHoro u3 Bapuanta OKC Ha ¢done octpoi
KOPOHABUPYCHOM MH(peKIMHU. Pe3ynbTaTsl 7TOr0 CpaBHUTENBHOIO aHAK3a MOAPOOHO

M3JI0KEHBI B 4 TJ1aBe HaCTOHIHCﬁ pa60T51.

2.2 O0masi XapakTepuCTHKA MANUEHTOB

O6mas xapakrepuctruka Koroptsl (n=200) 1eMOHCTpUPYET CleayIONIee.

I'ennepHoe pacripesienieHne ToKazalo mpeobiagaHue keHckoro moia (57%,
n=173) otHOCUTENBHO MYKCKOTO (43%, n=131).

Bospacthas ctpykrypa BeiOopku (Tabmuia 2.1) orpakaer tunuunoe COVID-
19 ¢ OKC pacnpenenenre ¢ JOMUHUpOBaHUEM NanueHToB crapuie 50 ner. CpeaHuid
Bo3pacT coctaBui 58,70 (14,61) roma, mennana — 61,00 (50,00; 67,00) roma, 4to
YKa3bIBa€T Ha 3pPEJbI BO3PACT OOJIBITMHCTBA MAIMEHTOB C MpeoOaagaHueM TPYIIIbI

60-69 et (35%).
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Tabnuna 2.1 — Pacnpenenenne nanueHTOB yYaCTBYIOIINX B UCCIEA0BAHUHU 110

BO3pacTy
Bozpact AGc. %
20-29 et 8 4%
30-39 ner 14 7%
40-49 net 26 13%
50-59 ner 42 21%
60-69 ner 70 35%
70-79 ner 30 15%
80 net u crapie 10 5%

AHanu3 TSHKECTH COCTOSHHS Npu moctyrienun (Tabmuia 2.2) BBISBHI, YTO

MaIlMeHThl TOCIUTAIM3UPOBAIUCH, B CcpellHeM Ha 9-it nenp Oose3nu: 9,00 (7,00;

12,00) cyTtok ¢ mpu3HakaMu AbIXaTeiabHOW HemoctatrodyHocTH SpO:2 (94,00 (92,00;

96,00) %) 1 3HAYUTENHHBIM O00OBEMOM MOPAKEHHS JIETOYHOW TKaHU 1o JaHHbIM KT
(40,00 (30,00; 45,00) %). Beicokue 6amibl o mkaitam SOFA (13,00 (7,00; 16,00)) u
SAPS 11 (16,00 (13,25; 21,00))

Tabnmuma 2.2 — XapakTepucThKa OCHOBHBIX IIOKa3aTeled, OTpaKaroIuX

TAKCCTh COCTOSAHMA ITAHUCHTOB IIPU ITIOCTYIVICHUHU B CTallMOHAP

Mini- | Maxi-

[Ipu3znaku Mean | SD |Median| QI Q3
mum | mum
JleHn OoJre3HH 9,47 | 4,05 | 9,00 7,00 | 12,00 | 2,00 | 20,00
Temneparypa, C 37,19 | 0,90 | 37,15 | 36,50 | 37,70 | 34,90 | 40,30
SpO2, % 93,63 | 3,51 | 94,00 | 92,00 | 96,00 | 78,00 | 99,00
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% mopa)xeHus JIETKUX MO
40,43 | 13,64 | 40,00 | 30,00 | 45,00 | 20,00 | 95,00
KT
HIkama SOFA, 6ammbt 11,76 | 5,19 | 13,00 | 7,00 |16,00| 2,00 | 21,00
HIxama SAPS II, 6amms 17,26 | 5,31 | 16,00 | 13,25 [21,00| 8,00 | 29,00
[Tpumedanwue: 37eCh U gajiee MeIuaHa U MSKKBAPTHIIBHBINA pa3Max.
Ananmuz komopOugHoro Qona (Tabmuma 2.3) BesBUn 100% Hamuuue

arepocKiiepo3a B aHAMHE3€, YTO 3aKOHOMEPHO JUIsl JaHHOW BO3pPAacTHOM TPYIIbI U

NaToJOTUU, B TO BpeMsi Kak 4acTora nepeHeceHHoro OVIM (4%) u ®II (2%) Obina

OTHOCHUTEJIBHO HEBBICOKOM.

Tabnuna 2.3 — dakropsl pucka OKC B anamuese y namueHtoB ¢ COVID-19

YUaCTBYIOIIHUX B UCCIICAOBAHHUUN

dakTOphI pUCKa Hannuue Aoc. %
HET 197 99%
@I1
hit:} 3 2%
HET 192 96%
oM
na 8 4%
ATepockiepo3 na 200 100%
HET 199 100%
OHMK
na 1 1%

2.3 MeToabl MCCJIeT0BAHUSA

OLeHKa TIKECTU COCTOSTHUS OOJILHBIX

Knuanueckoe 06CJ'ICI[OB3HI/IG INpOBOAHWIMN B COOTBCTCTBHUC C aKTyaJIbHbBIMHU
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NOpSAJIKAMM,  CTaHJIapTamMH, pekoMeHnauusmu. [Ipy  BBINOJHEHMHM  OCMOTpa
OLICHMBAJIM: YPOBEHb CO3HAHMS MALMEHTA, COCTOSHHE KOXKHBIX IMOKPOB, BUAMMBIX
CIIM3UCTBIX 000JOYEK, HAJIUYUE OTEKOB, MPOBOJIWIM MaJbMNALUI0 JTUM(ATHUYECKUX
y3JI0B, IyJbca Ha epuepUIEeCKUX apTepPHUsiX, )KUBOTA.

Oco0oe BHUMaHUE YNENSAJIOCh ayCKYIbTAlMK JIETKUX (OMpEeAeNsyii OCHOBHbBIE
JbIXaTeJbHbIe IIYMbl — BE3UKYIAPHOE (AJbBEOJISIPHOE) NIbIXaHHE W OpOHXMAJIbHOE
(JrapuHTOTpaxeagbHOE) AbIXaHHE, a 3aTeM — MMOOOYHBIE JIbIXaTeJIbHbIE IIYMbI (XPHUIIBL,
KpenuTanus, IyM TpeHUs TUIEBPHI)) U cepAlla (BbICTYIIMBAIUCH TOHBI CEP/ILIA).

[TpoBonuscs KpyriaoCyTOUHBIM MOHUTOPUHT BUTAJIBHBIX (DYHKITUN C TOMOIIIBIO
npukpoBatHoro MoHuTopa Nihon Kohden PVM-2703 (nmpousBomutens Nihon,
cTpaHa — SMOHHUS) ¢ COOTBETCTBYOIIMMU Aaryukamu s usmepenus: OKI, UCC,
uAJl (uHBa3uBHBINA MeToN U3Mepenust AJl, myTeM KareTepu3aluu Jy4eBOM, TOKTEBON
win OeapenHoit aprepuu), HWAJl (HeunBasuBHbII MeTon wusMepeHuss AJl c
nomotisto ManxeTsl), Y, SpO2, T tena, etCO2 (KOHIEHTpaLMs YIIIEKUCIOro raza
B KOHIIE BbIoXa s marmeHToB Ha VMBJI). Bce mokazarenu BUTaNbHBIX (PYHKITUN
rpaduuecku oTpa)xaauch B JINCTE HAOIIONEHUS MAllMeHTa Kaxabie 4 Jaca.

Jl71st 0OBbEKTUBHOW OLICHKHU TSXKECTH COCTOSIHMSI MAllMeHTa U TMPOTHO3UPOBAHUS
UCX0/1a 3a00JIEBaHUS UCTIONH30BAH JIBE IIKAJIBI.

Onenka oprannoit HemoctatouHoctn SOFA (Sepsis-related Organ Failure)
SBISICTCS OaJUIbHOM INKAJIOW JJIi OICHKU IOJMOPTaHHOW HEAOCTAaTOYHOCTH Y
OOJBHBIX C CENTUYECKUM CHHAPOMOM, HAXOMSIIMXCS HA WHTEHCHUBHOW TEparmuu
(pa3pabortana paboueit rpymnmoil mo mpobdiemam cercuca EBpomeiickoro ObmecTBa
Menunuabsl Kputnyeckux CocTosHUN).

WNurtepniperauusi: MunumansHoe 3Hauenne SOFA = (0. MakcumanbHoe
3HaueHue SOFA = 24.

Yem Oombiie 6aIOB y OTACIBHOTO OpraHa (CHCTEMBI), TeM Oojiee BBIpakeHa
ero nauchyHkiusg. Yem Oombine oOmee 4Yuciao OamioB, TEM BBIIIE CTENCHb
MOJIMOPTAaHHOM HEIOCTAaTOYHOCTH.

[llxkama SAPS II — »5T0 wW3MeHEHHas yOPOILIEHHAs IIKajla OCTPBIX
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dusnonornueckux coctosHuit SAPS. Illkana wucnonb3oBanach [Jsi  OLIEHKHU
coctosgHus manueHToB B OPUT. bannpHasg olleHKa pacCUMTHIBAE€TCS Ha OCHOBe 12
OOBIYHBIX (DU3UOJIOTUYECKUX H3MEPEHUN B TeueHue mepBbix 24 yacoB. Bo Bpewms
npeObIBaHUSI HOBBII 0aJlJ1 HE MOXKET ObITh paCCUUTAaH.
PeHTreHonornyeckre METOAbl UCCIAEAOBAHUS
KommnbloTrepHast Ttomorpadusi OpraHoB T'pPyJHOM KIETKM MPOBOJWIACH HA
komibtorepHoM Ttomorpade GE Revolution EVO 128 cpe3oB, npousBoactsa PO.
Herextop Clarity, Bxonsumuii B coctaB ToMorpada, umeer paspemieHue 280 MKM.
CkaHupoBaHUsl TPOBOIMUIIUCH JIEKAa Ha CIMHE, MpU 3aJepkke AbixaHus. OleHka
CTENEHU  TMOPAXKEHUs  MPOM3BOAMIACH  METOAOM  BHU3YaJIbHOM  OLEHKH |
aBToMaTuyeckoro mnoacuéra. Kaxxnomy mHanueHTy HCCIeIOBaHUE BBIMONHSIM KAk
MUHUMYM JIBYKpaTHO — TMPHU TMOCTYIJICHUM B CTallUOHAP W TIEPEa BBIMUCKOW IS
KOHTPOJIS.
Pentrenorpadust opraHoB rpyiHON KJIETKH BBINOJIHIIACH Ha aflnapare Siemens
Medical Luminos RF Classic. HekoTopblie TeXHHYECKHE XapaKTePUCTHKU
— Kaccetsr 35%43; Jlerekrop ¢ marpureit 1024x1024; Texnonoruu Supervision st
CHW)KEHMsI JydeBor Harpy3ku u Carematic i yIydlIeHHs BU3yalU3alluu;
BricokonTpactHbeiii MmoruTOp 19 nmroiimoB; IloBTOpHas 3Kcmo3umus HE Tpedyercs
Omaronapst (pUKcalUuK KpaitHero n300paKeHusl.
Hccnenosanue npoBonuiack 1 pa3 B 72 yaca, B IpsIMOil ¥ TP HEOOXOAUMOCTHU
OOKOBBIX MIPOCKITUSAX, TIPU 3aICPKKE IBIXAHUS.
O YHKIMOHAJIBHBIE METOJIbI UCCIEOBAHUS
Onexrpokapauorpadus (OKI') BeImonmHsAIACh BCEM MAIMEHTaM E€XEITHEBHO
anmaparom Axcuon OK3TII-3/6-04, mpomsBomctBa P®. Peructpamus OSKI
BBINONHANACh B 12 oTBegeHMIx: 6 OTBeACHMM OT KOHEUYHOCTEM, M3 HHX 3
CTAaHJAPTHBIX W 3 YCUJICHHBIX OTBEACHHUS M 6 OTBEICHUW C MOBEPXHOCTH T'PYAHOU
KJIETKH, [I€YaTh BBIMOJIHAJIACH HA BCTPOEHHOM IIPUHTEPE.
OKI' wucnonb3zoBanu s BeisiBineHud: OKC, HapylmeHWd puTMa; OCTPBIX U

XpPOHUYECKUX TMOBPEXKACHUW MHUOKApJa; HAPYLICHUHA MPOBEICHUS HEPBHBIX
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UMITYJIbCOB;  HApyIICHUH  HUHTpakapIHaIbHOM  mpoBoguMocTH  (OJ0Kajabl);
BHecepaeuHbix 3a0oneBanuil (TOJIA); 3MeKTPONUTHBIX HapylIeHUH (TUIOKaIHeMUs
U TUIEpKaIUeMus); TUCTPOPUUYECKUX, TUNEPTPOPUUECKUX W HHBIX H3MEHEHUU
MHOKapAa.

TpancropakanbHast OxoKI' nmpoBoamiace BceM 00JIbHBIM Ha mopTaTuBHOM Y3U
anmmapare GE HealthCare LOGIQ E, npousBoactBa General Electric (CIIA).
JlaHHBIM  anmapaT OCHAILlEH JIaTYUKaAaMH CO  CBEPXBBICOKMMH  YacTOTaMH
CKaHUPOBAaHMS M O00JIaJaeT BBICOKMM Kaue€CTBOM BHU3yaJW3allMd, ATaJOHHON
YYBCTBUTEJIBHOCTBIO JOIUIEPOBCKUX PEXHUMOB [JIsl COCYIHUCTBIX MCCIEIOBAaHHM, a
TaKkK€ BBICOKOM YacTOTOM KaJapoB, KoTopas HeoOXoauma Ui KauyeCTBEHHBIX
KapAUOJIOTHYECKUX UCCIIEIOBAHUM.

TpanctopakanbHass Ox0oKI' BbINONHSIACH KAXKAOMY TMAIMEHTY MHUHUMYM
nBykpatHo. Ocmorp o FAST-npoTokony BBINOJTHSJICS y MAIMEHTOB B OTIEJICHUU
peaHrMManMi W WHTEHCUBHOM Tepanuu dYepe3 JAeHb. (OCHOBHBIE ITOKa3aTelH
TpaHcTopakaiabHO IX0KI, KoTopsIM yaensiock 0co00€ BHUMAaHUE:

- ®B JDK no CumiicoHy — mokaszareib, XapaKTepHU3YIOIIU CUCTOJIMYECKYIO
byHKIIHUIO cepara.

- Hapymienne JokanbHON COKPaTUMOCTH — OOIIEe MPOSBICHUE PA3THUHBIX
UIIEMAYECKUX COCTOSSHUI MUOKapAa.

- WHaexc HapylieHUs JIOKAJIbHOW COKPaTUMOCTH — I OLIEHKH CTENEHU
TSKECTU HAPYLIEHUM CETMEHTAPHOM COKPATUMOCTH.

- BenuunHa pacxoXIE€HHs JIUCTKOB I[epuKapia (BUCLEpPAJIbHOIO U
MapueTabHOr0) — JJIi KOCBEHHOM OLEHKUM 00beMa IMEepUKapIUaIbHOrO BBINOTA.
N3mepenue npoBoauiaock B auactony JIK U3 moauno3umoHHOro JocTyna B 00JacTu
MepeaHEN U HH)KHEW CTEHOK.

- KagecTBeHHOE M KOMTMYECTBEHHOE OIpeiaesieHne (QYyHKIUH MPaBbIX OTAEIOB
cepAla C UEJNbK BBISIBICHUS JErOYHOW TUNEPTEH3MM W TOBBIIICHUS JIETOYHO-
COCYIHMCTOTO COMPOTHUBIICHHUS: CUCTOJIMUYECKOE JaBieHue B jierouHou aprepuu (JIA),

BpeMsi yckopenusi mnotoka Ha JIA, OazanpHbii u cpemnuil guametrp DK,
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MpoKkCcUMalIbHbId W auctaneHbil  nuamerp BTIDK, cuctonmyeckas skckypcus
TPUKYCHUAAIBHOIO KJlallaHa, MHAEKCUpOoBaHHbINA 00beM [I1.
JlaGopaTopHble METO/IbI UCCIEIOBAHUS

OO61mumii aHanmu3 KpOBU U OMOXMMUYECKHUI aHATTU3 KPOBU

O6mmit (xknuauueckuit) ananu3 kpoBu (OAK) c onpenenenvem ypoBHs
SPUTPOIUTOB, TEMOIIOOMHA, TeMarOKpPUTa, JIEUKOIMTOB, TPOMOOIIMTOB, CKOPOCTH
OCEIaHMsI IPUTPOLUTOB, JEHKOUUTApHOU (OpMyNbl mMalMeHTaM MPOBOJUIICS
€KEJTHEBHO.

Jlns onpenenenus nokasareneit OAK ucnonp3oBaiack BEHO3Hast KpoBb. KpoBb
HaOMpaiu B BaKyyMHbIE TPOOUPKH, B COCTAB peareHTa 3TOro TUMa mpoOUpPOK BXOAUT
OATA (3TUNeHIMaMHUHYKCYCHAsl KHCIIOTa), KOTOpasi HAaHeCeHa Ha BHYTPEHHUE CTEHKHU
u3zienusi. AHanu3 BBIMONHSUICS Ha TeMartojorudyeckoM ananusarope Mindray BC-
6800 (Kurait).

Mindray BC-6800 mo3BoisieT HE TOJBKO OIICHUTh pPaCHIMPEHHBIN HaOO0p
HoKa3areseil 3pUTPOIUTOB, HO U ONPEAENIUTh JIEUKOLUTApHYIO Gopmyimy. s 3Toro
UCIIOJIB3YETCS JIa3€pHOE M3IY4YEHHUE, MaJarollee Ha KpOBb IOA JByMs yriamu. B
JaJdbHEMIIEM COCTABIIIETCS AuarpaMMa B pexxume 3D, 4To mo3BOJISET Kau€CTBEHHO
uaeHTuuIupoBare U aud@epeHIMpoBaTh MOMYISAIMN JICHKOIUTOB. B cucreme
UCIIOJIB3YETCS CIIEHUAIbHBIN KPACUTENb, KOTOPBIM IIOMOIAeT CHU3UTh YPOBEHb IIOMEX
OT MUKPOILIUTOB, TPOMOOLIUTOB U OT/JEJIbHBIX BUIOB SPUTPOIIUTOB.

buoxumuueckuii aHaiau3 KpOBU

Bcem manmeHTaM exeIHEBHO MPOBOIMIOCH OMOXMMHUYECKOE HCCIIEOBaHHE
KpPOBH, 0C000€ BHHUMaHHE OBUIO Y/IETIEHO TaKUM MPOTHOCTUYECKUM JIa0OpaTOPHBIM
Mapkepam, kak: oomui 6emok, CPb, KOK, JI/II, rmroko3a, Tponorun T, heppuTuH,
JITTHIL, JITIBII, Tpurmuuepuabl, XOIECTEPUH.

BeHo3Hast KpoBb I ompelereHUuss OHMOXMMHUYECKOTO COCTaBa KpOBH
3a0upanack B BAKyyMHbIE IPOOMPKH, COAEpKAIIME TeNapuH (JUTHI rernapuH, HaTpHuil
rernapyH, aMMOHUN renapuH), KOTOPBIM OJIOKUPYET MPOLIECC CBEPTHIBAHMS KPOBU TS

IIOJYYCHHA I1JIa3MBI. buoxumuueckue HCCICAOBAHNUA KpPOBH IIPOBOAMIMCH Ha
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ouoxumuueckoM ananuzarope Roche Cobas ¢ 311 (Ilseitapus).
HccnenoBanue ypoBHS HUTOKUHOB

HccnenoBanusi BKIIIOYAIM  OMNpEACICHHE KOHIEHTPAUMKW UUTOKUHOB B
CBIBOPOTKE  KpoBu: wuHTepiaciikuna-1§  (IL-1B), wuntepneiikuna-2  (IL-2),
untepieiikuna-4 (IL-4), wunrepneiikuna-6 (IL-6), wuntepneiikuna-10 (I1L-10),
unteppepona-y (IFN-y), dakropa Hekposa omyxoneii-o (TNF-0) ¢ ncrmonb3oBanueM
auarnoctryeckux Ha6opos (R and D Diagnostics Inc., USA) ¢ 4yBCTBUTEIBHOCTBIO
1 or/mu.

B mamelt mnpakTMke NOPUMEHSJIUCH TOTOBBbIE HAOOpPHI pEareHTOB IS
OTIpeJIeNICHHs] UHTEPIEHKUHOB criocoOom TBeprodazHoro MDA ¢ meroaukoil tuma
«cauaBuy» (Quantkine ELISA). B cocraB HaGopa BXxoauiau pa30OpHBIN IJIAHIIET C
UMMOOMIM30BAaHHBIMU ~ AHTUTEJIAMH, KaJUOPOBOUHBIE CTaHJIAPThI, KOHBIOTATHI,
dbepmeHTHI U cTon-pacTBOpbl. Cpeoit st UCCaeI0BaHMS SIBISUIACH TJ1a3Ma BEHO3HOM
kpoBH. Mccrnenyemblii Matepuan 100aBisuics B JYHKW ITUIAHILETA, TJI€ HAXOIUIHCHh
cnenupuyecKkue MOHOKJIOHAJIbHBIE AHTUTENAa K HYXXKHOMY uHTepneikuny. [locie
noOaBieHns (PEPMEHTATUBHOW METKHM W CIEIMAILHOTO CcyOcTpaTa MPOMCXOAMIIO
U3MEHEHHE I[IBeTa pacTBopa. JleTekius MpoBOAWIACH 1O HWHTEHCUBHOCTH
OKpaIllMBaHMs, KOTOpas HM3Mepsuiach Ha crnekrpodoromerpe (puiepe) Npu UIHHE
BosiHBI 450 HM, TMOCJe 4Yero KOHIEHTpalus WHTEpJIEeHKUHA BBIYUCISUIACH 10
KaJIMOPOBOYHOM KPUBOM.

HccnenoBanne cUCTEMbI TeMOCTa3a

Bcem nanuentam 1 pa3 B 48 yacoB AJisl BBIBICHHS KOAryJaonaTHU U KOHTPOJIsS
AHTUKOATYJISTHTHOM T€panuu BHIMOIHSIINCH UCCIIEIOBAHUE KOATyIOTPAMMBI.

HccnenoBanue BBIMONHAIOCH HA AaHAJIU3aTOpe CBEPTHIBAIOUIEH CHUCTEMBbI
Sysmex CA-600. [Ins ompeaeneHus KoaryjaorpaMMbl KCIOJIb30Bajach BEHO3Has
KpOBb, KOTOPYIO HaOWpaidu B BaKyyMHbIE MPOOUPKH, CONEPIKAIINE PACTBOP IHUTpaATa
HaTpHs B MPOLEHTHOM COOTHOIIEHUHU 3,2%.

UccnenoBanne  Bkmouano  D-nmumep,  GUOpHHOTEH,  MEXIyHApPOIHOE

HopmanuzoBanHoe otHomeHue (MHO), Tpom6unoBoe Bpems (TB), mporpomOuHOBOE
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Bpemst (IIB), aktuBupoBaHHOE uacTUuHOE mpoTpoMOMHOBOEe Bpems (AUTB),
nporpomOuHOBbI  uHIekc (IITH). Metoasl wu3MepeHHs] KIOTTHUHTOBBIA U
MMMYHOJIOTUYECKUM.

JUist netanbHON OLIEHKM BPEMEHHU KOaryisiiuud M KadecTBa 0Opa30oBaBLIETOCS
Cr'yCTKa MpOBOAWIM TpoMOosiacToMeTpuio. lcmonb3oBaH aHanM3aTop remMocTasa
TpoMmbo31acToMeTp udeThipexkaHaibHbli ROTEM DELTA ¢ npunaaiexHOCTIMHU
TEM INNOVATIONS GMBH, npousBoncto: Werfen. JlaHHbIi anmapar ucnoiab3yeT
texHosoruto ROTEM, OCHOBaHHYI0 Ha HU3MEPEHUM BA3KOAIACTUYHBIX CBOWCTB
dopMupyrolerocsi  Cryctka  myTeM  pOTalMOHHOM  TPOMOO3JIacTOMETPHUH.
OnenuBanuck aBe rpynmnsl napamerpos: EXTEM — B3aumoneiictBue Bcex GpakTtopoB
U MOAYJISITOPOB B LEIbHOW KpoBU 110 BHelmHeMy nytd; INTEM — masmarudeckas
KOAryJsiliysi 0 BHYTPEHHEMY MYTH.

N3mepsiembie mapametrpel: CT (Bpems koaryismuu) — oOIIas aKTUBHOCTH
xoaryisiuonHon cuctembl, CFT (Bpemsi oOpa3oBaHus crycrtka), Yron ainbda (o)
oTpakaJl Ha4aJIbHYI0 CKOPOCTh 00pa30BaHUs CTYCTKa OMpPENENsyICsS KaK Yrol MEXIy
CPEIHEN OCBhI0O U KacaTeJIbHOM K KPUBOM CBEPTHIBAHUS B TOYKE AMIUIMTYIBI 2 MM.
OnuceiBaeT IUHAMUKY CBEpPTBHIBAHHS — CKOPOCTh pocTa (UOPHUHOBOM CETH U €e
CTPYKTypooOpa3oBaHue. XapaKTepu3yeT ypOBEeHb (PUOPHHOTEHA, a Takxke (PyHKIUU
TpombonuToB, aAekcTBus (akropa XIII, momumepuszanum (uOpUHA, AKTHBHOCTU
remapuHa. /luarHoctuueckas nHGOpPMATUBHOCTH AaHHOTO mapamerpa cxoxa ¢ CFT,
MCF — xa4yecTBO CI'yCTKa, OIICHKA €ro MEXaHUYECKHUX CBOMCTB, A — aMIUIUTY/Ia Yepe3
(X) MUHYT (3HaUE€HUS B MM) — 3HAYEHUSI aMIUTATYAbI Yyepe3 (X) MUHYT IPEACTABISIOT
IUIOTHOCTh CTyCTKa. AMIUIMTYga 4epe3 (X) MHUHYT 3TO aMIUIATyJa 4Yepes
onpenenénnoe Bpems nocne CT. Hanmpumep, AS — 310 ammutyaa nociae 4 MUHYT
obpazoBanus crycrka; A10 — mocne 10 muH. Ha BenmumHy A OKa3bIBAIOT BIHMSHUC
TpoMOOTUTHI, (hprOpuHOTEH (KOHIICHTPAIMS W CIIOCOOHOCTH MOIMMEPHU3UPOBATHCS),
dakrop XIII, ML — MmakcuManbHbII JTU3HC.

AHaJIM3 KpOBU HA Ta30BbI COCTaB U KUCIOTHO-IIEIIOYHOE COCTOSTHUE

AHanu3bl KPOBU Ha Tra30BbIN COCTaB M KUCIOTHO-IIenouHoe cocTostaue (KIIC)
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npoBoawauchk Ha anmapare Gem Premier 3500. 310 aHanu3aTop KpPUTHUYECKHUX
COCTOSIHUM KapTPUIXKHOTO THMA, KOTOPBIA ONpENeNsieT Ta3bl, 3JICKTPOJIUTHI,
MeTabOIUThl U TEMOTJTIOOHH.

Hcnonb3oBanu M3 I1ENbHOM apTepuaIbHyI0 KpPOBb, KOTOpPYIO 3a0upaiud B
renapyuHU3UPOBaHHbIE MINPULBI (00pa00TKa BHYTPEHHEH CTEHKM LINPUIIOB CleAaMu
renapuHa HaTpusi, pa3BEICHHOTO B 5 pa3 (U3HOJIOTUUECKUM PACTBOPOM).

UccnenoBanusa razoBoro cocraa W KIIC BeIcTymarT KpUTEpHUSIMU
METa0OJUYECKUX HApYUIEHUH, TEYEHHUs] PECHUPATOPHOIO JTUCTPECC-CUHApPOMA U
() PEKTUBHOCTU PECIUPATOPHON TOMJIEPKKH y OOCIETOBAHHBIX OONbHBIX. OOBEKT
UCCIIeIOBaHUSI — apTepHasibHasi KpoBb. YacToTa ucciaenoBaHusd — MHUHUMYM 2 pas3a
B cyTk. Oco00e BHUMaHUE YACJICHO CIEIYIONINM apaMeTpaM:

pH — Kuci10THOCTH KPOBH;

pCO, — maprmanbHoe napieHue yriekucioro rasa (CO2) B KpoBw;

pO2 - mapumansHOe nasneHue kuciaopoaa (O2) B KpoBu;

Na, K, Ca — »351eKTpoJIUThI KPOBHY;

Lac — nakrat (IpOAYKT KIETOYHOTO METa00IM3Ma);

HCO? — conepsxanue 6nkapbOHATOB ILIA3MBI;

BE ecf - paccuntannbiii geduiut 1160 n306ITOK OCHOBAHUIA;

A-aDOQO?2 (anbBeosIsIpHO-apTepUANIbHBIN I'PAJIUEHT);

P/F - (pecimpaTtopHbIi HHIEKC).

CrartucTudeckuil aHan3 JaHHBIX

CrarucTrueckuil aHaau3 TaHHBIX BBIMOJHSIU B cpene nakera SPSS 25.0 (IBM
Corporation, Armonk, NewYork, USA, munenszus Ne 5725-A54). IIpoBepky
COOTBETCTBHS HOPMAJIbBHOMY 3aKOHY PAacIHpeAeIeHUs] BBINOIHSUIM IO KPUTEPUIO
[Manupo - Yunka. OnucareiabHble CTaTUCTUKUA MPEACTAaBICHbI B BUJIE CPEIHETO U
cTaHAapTHOTO OTKJIOHeHHS: MESD, nubo B ciiydae pe3ko aCUMMETPUYHON (HOPMBI
pacripeneneHusi B Bujae menuansl v kBaptuiei: Me (Q1; Q3). lns cpaBHeHHs OBYX
HE3aBUCUMBIX TpyII TOpuMeHssin Kputepuu CrblogeHta aubo ManHa-YuTHH B

3aBUCUMOCTH OT 3aKOHa paclpeleieHUss U paBeHCTBAa AWCIEPCUM, a B ciyyae
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CpPaBHEHHS TPEX-4EThIPEX TPYII HCIOIb30Bad OMHOGAKTOPHBINA TUCIIEPCUOHHBIN
ananu3 (one-way ANOVA) nmubo ero panroBsiii ananor — ananu3 Kpackena-Yomnuca.
[Tocnemyronue MEXKIPYIIIOBbIE CPABHEHUS BBIMONHSIM C IOMOIIBIO KPUTEPHS
Teroku 1160 ManHa-Yutau ¢ nonpaskoit boudepponu.

CpaBHEHHE YAaCTOT HOMHHAJIBHBIX MPHU3HAKOB BBITIONHSIN MO KPUTEPHUIO XU-
kBagpar ITupcoHa (y°), B TOM 4HCIe ¢ HOMpaBkoil Merca B ciyyae pasMEpHOCTH
TAOJIUIIBI CONPSDKCHHOCTH JIBa HA JBa, a TAKXKE WCIONB3yS TOUYHBIM KpUTEPHUI
Odumrepa (TKD) B cirydasx, korja aOCOMOTHBIC YaCTOThI OBLIM MEHBIIE S5, MW KOT/a
cpaBHUBaeMbIe 10U ObUTH MeHbIne 10% wiu 6omnbiie 90%.

Jlist mporuo3upoBanus Bapuanta pas3Butuss OKC 1 OIIEHKU prCKa JETaabHOTO
UCXO0Ja MPUMEHSIN JUCKPUMHUHAHTHBIN aHAJIU3 M JIOTHCTHYECKYI0 perpeccuto. [lo
pe3yabraraM JTUCKPUMHUHAHTHOTO aHAJIM3a MPUBOAWIN CTPYKTYPHBIEC KOI(DPHUITUECHTHI
U JIMHEWHBbIC Kiaccu(UKaMOHHbIE Kod(duimenter @umepa, rpaduk pazdpoca B
NPOCTpPaHCTBE KaHOHWUYEeCcKuX oceil. [lo pe3ynbraram HOCTPOEHUS JOTUCTUYECKOM
perpeccuoHHOM Monenu mnpuBeneHbl oTHomeHus maHcoB (OII) um ux 95 %
noseputenbHbie uHTEpBabl ([JIM). KauecTBo pacmnosznaBanust ouenuBaiu no ROC-
KPUBBIM.

Jlist Bcex BHJOM aHaiM3a pe3yabTaThl CUYUTATIM CTATUCTUYECKHA 3HAYMMBIMU

npu p<0,05.
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IUIABA 3. KIMHUKO-JIABOPATOPHASI U UHCTPYMEHTAJIBHASI
XAPAKTEPUCTHUKA BOJBHBIX KOPOHABUPYCHOM
WHOEKIIMEN COVID-19, OCJIOXKHEHHOM PA3SBBUTUEM
OCTPOI'O KOPOHAPHOI'O CHHJIPOMA

Jlns BeisiBnienust ocooennocteit teueHuss COVID-19 y nanuentoB ¢ OKC Obuin
IpOaHaIU3UPOBAHBI pe3ynbTaThl KJIINHUYECKOTO, 71ab60paTopHOro "
UHCTPYMEHTaJbHOTO oOcnenoBanus 104 manueHToB, TOCHUTAIU3UPOBAHHBIX B
KOBUIHBIN rocnuTaib Ha 0aze kinHUK CaM[' MYV ¢ BepuduupoBaHHBIM THAaTHO30M
COVID-19 u OKC, rpynmy cpaBHeHust coctaBmim 96 namuentoB ¢ COVID-19 6e3
OKC.

3.1 Pe3yabTarhl 00IEKJIUHHYECKOT0 M HHCTPYMEHTAJIBHOI0 00C/1e10BAHMS
Jemorpaduueckuil aHainu3 IOKa3zaj, 4YTO MO IOJy M BO3PACTy TPYIIIbI

cpaBHeHHUsI ObLTH conocTaBuMbl (Tabmwmma 3.1).

Tabmuua 3.1 — [lemorpaduueckne moka3aTeidd W CPOKH TOCIHUTAIU3ANUU

naueHToB B rpymnmax cpaBHeHust (Me (Q1; Q3), abce. /%)

ITokazarenb 1 rpynmna (n=104) 2 rpynmna (n=96) p
Bospact 63,00 (54,25; 72,75) | 61,00 (50,25; 66,00) | 0,087
My>*4rHBI 45 (43%) 40 (42%) 0,287*

JleHn OoJe3HH
Ha MOMEHT 00C/IE€IOBAHN

9,00 (7,00-12,00) | 9,00 (7,00-11,00) | 0,369

[Ipumeuanue: * mo kpurepuro Xu-KBagapar

Menuana Bo3pacrta B rpynnax kosnebanacsk ot 61,0 roga no 63,0 net, mpu 3TOM
paznuuus HE JIOCTUIJIM YypPOBHS  craructuueckor 3Hauumoctu  (p=0,087).
locnuranuzanus 6onpHeIX COVID-19, kxak npu Haliuuuu, Tak U OPU OTCYTCTBUH

OKC, npousBoaunack B cpeiHeM Ha 9-i1 neHp 6one3Hu. CTpyKTypa COMYTCTBYIOIINX



3a00sieBaHUI U (PAKTOPOB PUCKA y MAIMEHTOB B IpyMNIax CPaBHEHMs IPEICTABICHBI B

tabmumax 3.2 u 3.3.

Tabmuma 3.2 — ConyrcrBytoniue 3a0oneBaHus y OOJNBHBIX B TIpynmnax

cpaBuenus (Me (Q1; Q3), a6ce. /%).

1 rpynima (n=104) 2 rpynna (n=96)
3a0oneBanue P
Aoc. % Aolc. %
NBC 20 19,2% 15 15,6% | 0,628
'unepronuyeckas 60ye3Hb 26 25,0% 20 20,8% | 0,595
Caxapnblil quabeT 2-ro Tuma 13 12,5% 14 14,6% | 0,823
Oxxupenue 21 20,2% 22 22,9% | 0,767
XPpOHUYECKUHN XOJEHUCTUT 8 7,7% 12 12,5% | 0,370
XPpOHUYECKHUI TaHKPEaTUT 9 8,7% 7 7,3% 0,925
XpOoHUYECKUH TUETOHEPPUT 10 9,6% 13 13,5% | 0,517
[IpencraBneHHas CTpyKTypa HCCIEAOBaHMS W  XapaKTEPUCTUKA TPYII

MO3BOJISIIOT MPOBECTU CPAaBHUTENIBHBIN aHaln3 ocobeHHocTeit TeueHuss COVID-19 B
3aBUCUMOCTH OT Haiauuus win oTcyTcTBUsI OKC, 4TO COOTBETCTBYET MOCTABIEHHBIM

3a/1auaM padoTHI.

Tabmuma 3.3 — ®akropel pucka OKC B anamHe3e y OONBHBIX B Tpymmax

cpasuenus (Me (Q1; Q3), abe. /%).

1 rpynmna (n=104) 2 rpynna (n=96)
3aboneBaHue P
Aolc. % Aolc. %
OIT 3 2,9 0 0,0 0,247
OHMK 1 1,0 0 0,0 1,000
ATepockiiepo3 89 86 63 66 0,002
oM 8 7,7 0 0,0 0,007
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Cpenu daxtopoB pucka OKC noMuHHpoOBal aTepoCKIepO3, KOTOPhIA 3HAYUMO
npeoOnanan y nauumeHToB 1-il rpynmbl (86%) MO CpaBHEHUIO ¢ HanUeHTaMu 2-i
rpynmbl (66%). OOpamaeT Ha ceOs BHUMaHUE, YTO OCTPhIM HMH(aApPKT MHOKapiaa
BCTpeyasicss ToOJNbkO y OonbHBIX 1- rpynmel (8 demoBek (7,7%)), uTO
CBUJIETENBCTBYET O 00Jiee OTArOIIEHHOM KapAHOJIOTMYeCKOM aHaMHE3€ B JIaHHOU
koropre. Pasnmuuuii B pacnpocTpaHeHHOCTH Hapyumenuid purma (OII) wu
uepeOpoBackysipabix coObiTH (OHMK) BbIsIBIEHO HE OBLIO.

Pe3ynbTaThl OIEHKM TSDKECTH COCTOSIHUS TMAIMEHTOB B TPYIIAX CpPaBHEHUS

MIPU MOCTYIUIEHUH MPEACTABICHBI B Ta0uIe 3.4.

TaOnuma 34 —  XapakTepucTuka OCHOBHBLIX  KJIIMHHUYECKHUX u

HHCTPYMCHTAJIBHBIX HAaHHBIX O6CJ'I€,HOBaHI/ISI OOJILHBIX B rpymiax CpaBHCHHA (Me

(Q1; Q3))

[Tokazarenu 1 rpymnima (n=104) 2 rpynmna (n=96) p
Temnepatypa, °C 37,40(36,83; 38,08) 36,90(36,20; 37,40) | <0,001
SpO2% 94,00(92,00; 96,00) 94,00(92,00; 96,00) | 0,704

[IIkana SOFA, 6ammbi 16,00(14,00; 18,00) 7,00(5,00; 9,00) | <0,001

[lIkana SAPS I, 6ammsr | 21,00(17,00; 24,00) | 13,00(11,00; 15,00) | <0,001

KT nérxmx,
45,00(35,00; 55,00) 35,00(30,00; 40,00) | <0,001

% mopakeHus

[Tpu mocTymieHnn Temmeparypa Tena MarueHToB konebanack oT 35,7 °C mo
40,3 °C, Oonee BbicOoKasi — 3apeructpupoBana B 1 rpynne nauuentoB (p <0,001). ¥
BCEX MalMEHTOB HAOIOANICAd BBIPAXKCHHBI MHTOKCUKALMOHHBIA CHHAPOM: pe3Kas
cnabocTh, aauHamMus, Npody3Hasi MOTAUBOCTb. JbIXaTeIbHbIE HAPYIICHUS SBISUIUCH
BEIYIIMMU: PETUCTPUPOBANach OJbIIIKAa cMmelmaHHoro xapakrepa (Y 22-28 B

MunyTy), Taxukapaus (HCC 90-110 B MuHyTy), pe3kast 0JIeTHOCTb C [IUAHOTHYHBIM
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oTTeHKOM. [Ipu ayckynbTalMM BBISBISJIOCH COYETAHUE CEPICUYHBIX (TaxUKapaus,
NPUTIYIIEHHE TOHOB) MW JIETOYHBIX (OCIA0JEHUE [BbIXaHMS, BIAXKHBIE XPHIIbI)
CUMINTOMOB. B rpynmax cpaBHeHUS Yy TMalMEHTOB MUHUMAJbHBIN MOKa3aTelb
HACBHIIIIEHUs KpPOBU KuciIoponoM coctaBui 78,0%, MakcumanbHbii — 99,0%,
CTaTUCTHYECKUX pa3ianuuii He mnonydeHo (p=0,704). B 1 rpynme nauueHToB
KapJuanbHbIA 00JIEBOM CUHAPOM MMEJ aTUIIMYHBIA XapakTep: 00Jib B IpyAu Oblia HE
MHTEHCUBHOM, 1] y3HOI, 4acTO OTCTyNajNa Ha BTOPOH TUIaH Mepes ObIIKOM.

OneHka TSHDKECTH COCTOSIHUSI BBISIBHJIA CTAaTHCTHUUECKH 3HAYUMBIE pPA3IUuuMs
Mmexay rpynnamu. [lanuentsl 1 rpynmnbl UMeNd JOCTOBEPHO O0Jiee BBICOKHE Oalibl
no mkanam SOFA u SAPS II (p<0,001), yTo CBUAETEIBCTBOBAIO O BBHIPAKEHHOU
NOJIMOPTaHHOM AUCHYHKIIMU U XyJIIIEM [IPOTHO3E Y JaHHOU Kateropuu 00ibHBIX. [10
nanHeiM KT oO6bem mopaxkenus: jerounoit Tkanu y 6onbHbix COVID-19 cocrasnsn
ot 20,0% mo 95,0% c Gonee oOMIMPHBIM MOPAKEHHEM Y MaleHToB 1 rpynmsl (p
<0,001).

[To manubiM Dx0KI' (Tabmuma 3.5) y OGONBHBIX C COYETAaHHON NATOJIOTHEN
OTMEYAJINCh NPU3HAKA BBIPAKEHHOM TEPErpy3Kd TMpaBbIX OTIEIOB CepAua:
JIOCTOBEPHO 00JIee BRICOKHE CUCTOJIMYECKOE JaBJieHHe B jJerouHoi aprepuu (51,0 mm
PT. CT.), 6azaybHBIM M cpeauuil nuametpsl DK, a Takxke MHIEKCHPOBAHHBIA 00BEM
IpaBoOro MpeAcepAus MO CPABHEHUIO C MAalMEHTaMH B TPYyNIE CPaBHEHHS. JTO
yKa3blBa€T Ha pa3BUTHE OCTPOro JjeroyHoro cepama Ha ¢oune COVID-19,
yCYT'yOJISIOIIEro TeUeHne KOpOHapHOI MaTONOTUH.

[ToBbllIEHHBIE 3HAYEHHS MHACKCAa HApYLICHUsS JOKaJbHOU cokparumoctu JDK
yaimie HaOmofanu y namueHToB 1-it (n=104) rpynmsl, uem y 2-it (n=96): 9 (8,7%)
npotus 20 (20,8%), (p=0,025).

Pe3ynbrarel  uccienoBaHus — MOKaszareiaed  OOIIEKIMHUYECKOTO — aHalin3a

CBIBOPOTKHM BEHO3HOI KPOBH MPECTABICHBI B Ta0HIIE 3.6.



Tabnuua 3.5 — Xapakrepuctuka pe3yiabratoB IOXoKI' oOcnenoBanus O0NbHBIX

COVID-19 B rpynnax cpaBuenust (Me (Q1; Q3)).

1 rpynima 2 rpynna
[Tokazarenu Y
(n=104) (n=96)
55,00 57,00
Opaxnus Beiopoca JIK (%) 0,370
(52,00; 58,00) | (52,00; 60,00)
5,00 2,00
TonuHa MOAOCTU MEPUKAPIA, MM <0,001
(3,00; 7,00) (2,005 2,00)
51,00 45,00
Cucronuueckoe nasinenue B JIA (mm Hg) 0,001
(45,05; 56,73) | (37,00; 52,15)
49,00 72,50
Bpewms yckopenus noroka Ha JIA, mMc <0,001
(38,00; 71,00) | (56,00; 85,00)
44,00 40,50
bazanbubiii quametp [1DK, MM 0,001
(40,00; 47,00) | (36,25; 45,00)
37,00 34,50
Cpennuit nuametp IDK, MM <0,001
(34,00; 40,00) | (32,00; 38,00)
Beinocsamumii Tpakt [1DK, npokcuMmanbHbIN 35,00 34,00 0.006
JTMaMeTp, MM (34,00; 37,00) | (31,25; 37,00) ’
Brinocsamuit Tpakt IDK, nuctansHblii 31,00 30,00 0.137
JTMaMETP, MM) (30,00; 33,00) | (28,00; 33,00) ’
Cucronnyeckasi 5KCKypcus KoJblia 19,00 22,00 0.056
TPUKYCITUJAIBHOTO KJIalaHa, MM (17,00; 23,00) | (18,00; 24,00) ’
NunexcupoBaHHbIA 00bEM MTPABOTO 34,00 32,50 0.001

npesacepans, Mi/m>

(32,00; 37,00)

(29,25; 37,00)

[Ipu m3yueHun noxazareneid OOUIEKIMHUYECKOTO aHaIu3a KPOBU HEOOXOIUMO
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OTMETUTh 3HAYUTENbHBbIE pPa30pochl 3HAYEHUH Yy OONBHBIX B 00eUX Trpymmnax

CpaBHEHHMS: MO COIEpKaHMIO JelikouutoB — ot 0,6x10°/m mo 23,2x10%/m;

auMdorutoB — ot 3% a0 66%, HelTpoduiaoB manoukosaepHbix — ot 0% g0 18%,

HEUTPOPHIIOB CErMEHTOAAEPHBIX — OT 24% 110 85%, TpomOouuToB — ot 9,8x10%/1 10

657,0x10°/1; COD — ot 5 1o 78 MM/4ac.

Tabnmuna 3.6 — XapakTepucTUKa OCHOBHBIX KJIMHUYECKUX TOKa3arelei

CBIBOPOTKH KpoBH y 60apHBIX COVID-19 B rpynnax cpaBuenus (Me (Q1; Q3))

[Tokazarenu ! rpymna 2 ey Y
n=104 n=96
JetikormTel, 10%/1 7,20(5,20; 9,95) 6,02(4,63; 7,47) 0,006
Dpurpouutsl, 102/ 4,30(3,84; 4,71) 4,56(4,34; 4,94) <0,001
I'emorno6uH, r/n 126,50(113,00; 141,00) | 133,00(123,00; 147,00) | 0,016
MonouuTtsl, % 8,00(5,00; 10,00) 7,00(5,00; 10,00) 0,977
[Tanoukosiaepusie, % 7,00(3,00; 8,75) 4,00(2,00; 7,75) 0,016
CermenTosiiepHsbie, % 70,65(59,03; 75,85) 56,00(49,00; 65,00) | <0,001
Jlumdorutsl, % 16,00(9,48; 26,00) 29,70(20,00; 35,75) | <0,001
TpomGouutsl, 10°/n 210,50(141,75; 301,00) | 260,00(204,25; 347,75) | <0,001
COD, mm/gac 41,00(26,25; 53,50) 30,00(19,25; 40,00) | <0,001

CpaBHI/ITeHBHBIﬁ aHaJIn3 MCAHNAaHHBIX 3HAYCHMWH BBIABUII OoOJiee BBIPAKCHHBIC

u3MeHeHus: B 1 rpymme manueHToB: seikoruTo3 (p=0,006) c¢ Heirpodunesom (p

<0,001), vebonpmoe cumxenue remornoomna (p=0,016), mumdponenuto (p <0,001),

tpomboruronenuo (<0,001), yckopenue COD (p <0,001). Bce 310 oOTpaxkaer

TAKCCTh CUCTCMHOI'O BOCHIAJIUTCIIBHOI'O IMPOICCCa U pa3BUBAIOINYIOCS KOAryJIOIIaTUuIoO

MOTPEOJICHHUS, UTO YCYTyOJIsIeT TeYeHUE KOPOHAPHOTO CHHIPOMA.
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3.2 XapaKTepuCTHKA OMOXUMHYECKOI0 COCTABA KPOBH

Ananuzupyemble OMOXUMHYECKUE MapaMeTPhbl CHIBOPOTKU KPOBH Y MALIMEHTOB

B M3y4aeMbIX IpyMnnax npeacTasieHbl B Tadbauue 3.7.

Tabnmuna 3.7 — XapakTepuCTHKa OCHOBHBIX OMOXMMHUUYECKUX IOKa3aTesei

CBIBOPOTKH KpoBH y 60apHBIX COVID-19 B rpynnax cpaBuenus (Me (Q1; Q3))

1 rpynima 2 rpynna
[Toka3arenu Y
n=104 n=96
OO6muit 6enok, /1 59,00(52,70; 65,38) 62,05(58,65; 64,78) 0,011
CPb, mr/n 129,60(74,55; 198,68) | 77,45(40,10; 116,00) |<0,001
1986,50(1204,50; 1106,50(710,25;
K®K, En/n <0,001
2163,00) 1293,50)
1117,50(711,25; 662,50(463,75;
JIAL, En/n <0,001
1458,00) 1090,50)
I'mroxo3a, MMOJIB/JT 6,85(5,53; 8,48) 5,80(5,03; 7,31) 0,008
TpononuH, HI/n 82,50(63,00; 119,50) | 85,00(64,00; 115,75) | 0,860
965,50(757,25; 974,00(776,50;
deppuTuH, HI/MIT 0,708
1222,50) 1254,50)
JITTHII, mMmomnb/n 4,65(4,10; 5,70) 4,90(4,00; 5,85) 0,711
JITIOHII, mMmomnb/n 2,90(2,60; 3,80) 3,10(2,40; 3,88) 0,652
JITIBII, MmMomnb/n 2,00(1,60; 2,40) 2,00(1,70; 2,40) 0,753
TT, mmonb/n 4,15(2,50; 5,40) 3,70(2,33; 5,20) 0,139
OX, MMOTIB/T 6,45(4,80; 7,20) 6,65(5,40; 7,60) 0,175
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HeoOxonuMo OTMETUTH, 4YTO, KaK KU B Clly4ae C OOMIEKIMHUYECKUMHU
nokazaresisiMu, pa3opoc 3HaueHuil Obu1 3HauntenbHbIM: CPB B 150 pa3 (ot 3,7 no
542,0 mr/n), KOK B 30 pa3 — (ot 115,0 go 3956 En/n), JIAI" — B 8 pa3 (ot 285,0 mo
2393 En/n), npyrux nokasareneit — B 3 - 7 pas.

B 1 rpynne nanueHTOB oTMeualsicsi Oojiee BBICOKMI ypOBEHb MapKepOB
uuronusza u nospexaeHuss muokapaa: KOK (1986,50 Ex/m) u JIAL (1117,50 En/n),
p<0,001, Obl1 3HauuTenbHO TmOBBIMIEH YypoBeHb CPb (129,60 wr/m), uto
CBUJIETENILCTBOBAJIIO O 0o0Jee BbIPAKEHHOM BOCHAJIUTENILHOM IIpoliecce U Oonee
IIyOOKOM TKaHeBOM Tumnokcuu. Jlunuaueiii npoduns y mauuerntoB ¢ COVID-19,
He3aBucumo oT Hanumuus OKC, xapakTepu3oBalicsi 3HAYUTENBHON AUCIUIUAEMUECH C
BbicOkUM ypoBHeM OX, JIIIHIT u TI. Ilpm »TOM KOHLIEHTpalus TPONOHWUHA U
¢depputuna B rpynnax ¢ COVID-19 6bi1a coroctaBuMa U CyIIeCTBEHHO MpeBbIIIaia
pedepeHcHble 3HAYeHHs, TOATBEPKIas HAIMYUE KaK KapAHaJIbHOTO IMOBPEXICHUS,

TaK 1 OCTpO(i)aBOBOI“O OTBCTA.

3.3. U3MeHeHuUsI B cUcTeMe reMocTasa
Cucrema remocrasa y namuentoB ¢ COVID-19, nezaBucumo ot Hamuuust OKC,
XapaKTepU30BaJlach BBIPAKCHHON T€TEPOreHHOCTHIO M JUCOAlaHCOM ITapaMeTpoOB,
9acTh M3 KOTOPBIX CBHJICTEIILCTBOBAIN O THUIIEPKOATYIISIIUHU: TOBBIIICHHBIC 3HAYCHUS
D-gumepa y 85% u dubpunorena y 95%), npyrue — o runoxoarynsanuu (yajJuHEHUE

AUTB, TB, I1B, yBenuuenne MHO) (Tabauma 3.8).

Tabnuma 3.8 — XapakrepucTHKa OCHOBHBIX TTOKAa3aTeJIe TeMOCTa3a CHIBOPOTKH

BeHO3HOU KpoBU y 001bHBIX COVID-19 B rpynnax cpaBaenust (Me (Q1; Q3))

[Tokazarenn I rpynna n=104 2 rpynma n=96 p
D-aumep, MKT/MIT 3,00(1,71; 4,68) 4,00(2,57; 5,20) 0,011
®ubpuHOTreH, /1 4,90(4,11; 6,20) 4,66(3,62; 5,85) 0,301

MHO 1,14(1,02; 1,72) 1,05(0,96; 1,42) 0,013




56

TB, ¢ 18,00(16,23; 19,38) | 18,00(15,00; 22,00) | 0,463
IIB, ¢ 14,00(12,60; 15,95) | 15,00(12,00; 17,00) | 0,257
AUTB, ¢ 39,65(34,20; 50,00) | 37,15(33,45;43,98) | 0,014
IITY, % 90,00(71,50; 98,00) | 92,00(80,25; 106,00) | 0,165

YacroTHbIl aHanu3 nokasal, yto noseimenne AUTB, MHO u I1B BcTpeuanoch
y TOJABISIONIETO OOJBIIMHCTBA TAlMeHTOB 1 u 2 rpymnn cpaBHeHus (94% u 66%
COOTBETCTBEHHO), YTO MOATBEPKIAET YHUBEPCATBLHOCTh HAPYIICHUH reMocTasa IMpu
JaHHOW WH(EKIMHM W UX YCYryOJIeHHe TIpH pPa3BUTHU OCTPOro KOPOHAPHOTO

CUHJIpOMA.

3.4 OueHKa KHCJI0THO-OCHOBHOIO COCTOSTHU S
U BOAHO-IJIEKTPOJIUTHOr0 0ajiaHca

Ananu3  1mokaszaTelieii  KHUCIOTHO-OCHOBHOTO  PAaBHOBECHUSI M BOJHO-
AIIEKTPOJIUTHOTO OanaHca KPOBM B TPyIIax CPaBHEHHS, CTAaTUCTUYECKH 3HAYMMBIX
pasznuunii He BeIsIBUI (Tabmuiia 3.9).

[Ipu sTOM, HEOOXOIWMO OTMETUTH, YTO COAEpP)KAHHWE HOHOB BOIOPOAA ¥
MIOJIABJISFOIIETO OOJIBIIMHCTBA MAIMEHTOB 00euXx rpymm (10 77%) ObUTIO CABUHYTO B
HIEJIOYHYI0 CTOpOHY (MakcumanbHo — A0 7,60). Ilo mapumaibHOMY JaBICHUIO
YIJIEKHUCIIOTO Ta3a IPyNIbl CPaBHEHUsSl 3HAUUMBIX pa3nuuuii He umenu (p=0,240), B
CBSI3HM CO 3HAUUTEIBHBIM Pa3z0pocoM uxX aObcomoTHBRIX 3HaueHui (o1 21,0 1o 55,0 mm
pPT. CT.), IPH ATOM, VACJIbHBIA BeC OOJNBHBIX C THUNEPKAITHUEH Takke Kojebaycs B
UPOKUX mpeaenax B obeux rpynnax — oT 0% g0 76% (10 KpUTEPUIO XH-KBaJpaT
p=0,138). IlapumanbHOoe [aBlE€HHE KHUCIOpPOAAa B apTEpUAIbHOM KpPOBH Y
MOJIABJISIONIET0 OOMBITMHCTBA OONBHBIX B 1 U 2 rpynmax Obuto CHKEHHBIM (94% u
77% COOTBETCTBEHHO) M abCoNOTHbIE 3HaueHus PO, TakKe XapaKTepHU30BAJIUCH

3HaYUTENbHBIM pazOpocom (6,0 — 192,0 mm pt. cT.). B 0o0eux rpynnax cpaBHEHUS
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PErucTpupOBaAIIMCH A CHTHI C ITOBBIIIICHHBIMHA 3HAa4YCHUSIMHU JJaKTara,

MPEBBILIAIOIIUMH 2 MMOJIB/JT (IO KpUTeputo Xxu-kBaapat p=0,469).

Tabnuna 3.9 — XapakrepucTuka OCHOBHBIX TTOKa3zarejed KUCIOTHO-OCHOBHOTO
pPaBHOBECHS M BOJHO-DJIETPOJIMTHOrO OanaHca apTepuajbHON KpPOBU Yy OOJBHBIX

COVID-19 B rpynnax cpasHenus (Me (Q1; Q3))

[Toka3arenu 1 rpynna n=104 2 rpynmna n=96 p
pH 7,48(7,45; 7,50) 7,49(7,45; 7,52) 0,053
pCO2, MM pT. CT. 33,00(30,00; 36,00) 33,00(29,00; 37,00) 0,980
pO2, MM PT. CT. 64,00(55,00; 69,75) 61,00(54,00; 67,00) 0,098
Na, Mmmorb/n 134,00 (131,00; 137,00) | 133,00 (131,00; 135,75) | 0,309
K, mmonb/n 3,25(2,80; 3,90) 3,70(2,90; 3,98) 0,168
Ca, MMOJIB/TI 0,75(0,54; 0,92) 0,87 (0,66; 0,95) 0,008
JlakTat, MMOJIB/N 1,10 (0,80; 1,30) 0,90 (0,80; 1,20) 0,236
HCO3, mmonb/n 24,35(22,73; 26,48) 23,85(23,40; 27,10) 0,721
BE ecf, mmons/n 1,30 (; 0,95; 2,85) 1,40 (1,00; 3,40) 0,222
A; aDO; ,mm pt. c1. | 119,00(96,00; 195,50) 111,50(99,25; 125,00) | 0,124
P/F 183,00 (145,25; 221,50) | 199,00(175,25; 223,00) | 0,013

VYpoBenb snekrponutoB (Na,

K, Ca),

TaKxke,

KaK MW KOHLCHTpanusd

ruapokapOonara-uoHa HCO;3;™, 3HAYMMBIX MEXTPYIINOBBIX Pa3IUYUl HE HMMEIH.

OI[HaKO, IIpu COIIOCTABJICHHNH HOPMAJIbHBIX, CHMKCHHBIX M ITIOBBIIICHHBIX 3HAUCHU M

HCOs;™ B m3ywaembIX rpynmnax, ObUla BBISABICHA TEHACHIIUS K TOBBIIICHUIO JOJIH

MAalMEeHTOB C BBICOKOW KOHIIEHTpalui rujgpokapboHara B 1 rpymme maiueHToB — OT

3% no 19 % (p=0,022). HecmoTpss Ha OTCYTCTBHE B HCCIEIYEMBIX TIpPYyIIax
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CTaTUCTUYECKU 3HAYUMBIX Pa3IM4Ui 110 YPOBHIO OCHOBAHUM I BCEH BHEKJIETOYHOU
xunakoctu — (BE ecf), p=0,721, ux u30bITOK mnpeobianan y MalMEHTOB B 00eUX
rpynmnax (10 77%), 4to cornacyercs ¢ oOlel TeHICHIINEH K allKaio3y.

Takum oOpazoM, y Bcex mnamueHtoB ¢ COVID-19 peructpuposasics
pecniuparopubiii ankano3 (pH 7,48-7,49) na ¢gone runokamuuu (pCO; 33,0 MM pT.
CT.) U yMmepeHHoi runokcemuu (pO, 61,0-64,0 mm pr. ct.). Hanbonee Tsxenbie
HapylIeHUs] Ta3000MeHa, COIIacCHO pacueTHbIM MHJEKcaM, HaOmonanuck B 1 rpymme
MaIMEeHTOB: aJIbBEOJIO-apTepHuanbHbiil Tpaguent (A-aDO,) coctaBun 119,00 mMm prt.
cT., a wuHaekc oxcureHanmuu (P/F) — 183,00, 4To COOTBETCTBYET TSIKEJIOU

NBIXaTE€IbHON HEJOCTATOYHOCTH.

3.5 AHaam3 OTAeJbHBIX NMOKa3aTe/iell HUTOKMHOBOIo npoduiis
JlaHHble pe3yabTaTOB HWCCJIENOBAHUA YPOBHS IIMTOKMHOB Yy TMallUEHTOB B

rpyIIax cpaBHEHUS TpeacTaBieHbl B Tadmwuie 3.10.

Tabnauma 3.10 — XapakrepucThka IOKa3areaed IUTOKMHOBOTO Tpodus

ChIBOPOTKH KpoBH y OonpHbIX COVID-19 B rpynmax cpaBuenus (Me (Q1; Q3),

TIT/MIT)

ITokazarenu 1 rpynna n=104 2 rpynmna n=96 p
IL-1b 8,94 (8,48; 9,50) 7,91 (7,57; 8,37) <0,001
IL-2 0,07 (0,04; 0,09) 0,07 (0,03; 0,08) 0,099
IL-4 10,52 (10,01; 10,91) 12,04 (10,99; 12,96) <0,001
IL-10 85,11 (83,02; 87,98) 90,53 (87,44; 95,29) <0,001
IFN-y 9,27 (8,58; 9,85) 12,35 (11,34; 13,09) <0,001
TNF-a 22,79 (21,49; 24,83) 24,27 (21,36; 26,68) 0,035
IL-6 15,45 (14,41; 16,14) 15,99 (14,94; 17,12) 0,021
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VYposensb IL-1b nmouTtu y Bcex 00cCiieIOBaHHBIX YKIaAbIBAJICS B TPAHUIIBI HOPMBI
(0-11 nr/mn), numb y 5 manyeHToB Ipynnbl 1 oTMedYeHO HEOONbIIOE MPEBBIIEHUE
pedepercHbix rpanuil. [Ipu sTom, B 1emom ypoeHb IL-1b Obul Beiie B 1 rpymme
nanueHToB  (p<0,001). 3uayenuss [L-2 ObuiM HU3KMMH Yy BCEeX TNAlUEHTOB
(makcumansHo A0 0,28 nr/mu, mpu HopMme 0 | Or/Mia) U B U3y4aeMblX Ipymmax
CTaTUCTHYECKU HE pa3iuyainuch YpoBeHb [L-2 y OonpHbIX B rpynmax 1 um 2
CTaTUCTUYECKHU HE pa3yinyacs.

Konnenrpauuu IL-4, [L-10 u [FN-y Obln BbICOKO3HAYUMO HUXE B 1 rpymme
nanpentoB (p<0,001). Tlpu »tom, 3Hauenust IL-4 y momammstomiero OONBIIMHCTBA
NAIMEHTOB YKJIaJIbIBAIKCH B pe(pEePEHCHBIA UHTEPBAJ HOPMBI, TOJIBKO Y JIBYX YEJIOBEK
U3 2 TPyMNIbl OH MpeBbIMIaN Tpanuily B 25 nr/mi. Urto kacaercs IL-10, ero 3HaueHus
MPEBBIIIATN BEPXHIOK TpaHUIly HOpMBI B 7-10 pa3 y mamueHToB obeux rpynm. B 1
rpymnne auana3oH 3HaueHui coctaBui oT 75,1 no 95,1 nr/mi, Bo 2 rpynmne — ot 64,1
10 99,0 nr/miu, npu HopMme 10 9,1 nr/mun. Ypoenb IFN-y, B ormnmmume ot IL-10,
HA00OPOT OKazajCsi PEe3KO CHIKEHHBIM OTHOCHUTENIBHO pedepeHCHBIX BEIMYUH, €ro
MakcuMajbHOe 3HaueHue coctaBuio 21,0 nr/mi, npu HopMe a0 100 mr/mi.

3unavyenus IL-6 (ot 10,8 mo 29,3 nr/mn) u TNF-a (ot 20,00 go 28,00 mr/mn)
IIPU CPAaBHUTEIHLHOM aHAJIM3€ TAaKKe ObUIM JOCTOBEPHO HUXKE y OONBHBIX 1 TpyIIibI,
OJTHAKO CTAaTHCTHYECKHE OTIWYUS ObUIM HE CTOJIb 3HAYUTEIBHBIMH, KaK y APYTHX
n3y4eHHBIX HIUTOKUHOB (p=0,035 1 p=0,021 cOOTBETCTBEHHO).

Takum 00pa3oM, yCTaHOBJICHHBIH NucOaIaHC B COAEP)KAHUM IIUTOKHMHOB OBILI
6onee BeipaxkeHHbIM B 1 Tpynme manuerToB (COVID-19 ¢ OKC).

OueHka B3aMMOCBSI3€M  JOCTOBEPHO  pa3auyYaloOlMXCsl [OKa3arenedl y
nanmueaToB COVID-19 ¢ OKC 6buta mpoBeieHa C IOMOIIBI0 KOPPEISIIHOHHOTO

ananu3a CrniupMeHa W HauOoliee 3HAUYMMBbIE U3 HHUX MpelcTaBieHbl B Tabmwuie 3.11.



Tabnuna 3.11 — Marpuna koppensiuii o0CHOBHbIX napameTpoB Tsxkectu COVID-19
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Y MOTEHIMANIbHBIX NpeaukTopoB pazsutus OKC apyr ¢ apyrom

IlTkana KT [Mamouxo- | CPb, | KOK, | IL-1b, | IL-4, | IL-10, | IFN-y, | TNF- | IL-6,

SAPS | nérkux, % | siaepHbie, | MI/1 En/n | nr/ma | nr/mi | or/mn | or/mna o T/ MII

II NOPAKEHHUS % nr/mi
IIIkana 0,261 |0,021 0,027 0,105 |0,158 |-0,010 |-0,051 [-0,120 |-0,063 | 0,017 | 0,309
SOFA, bamn 0,007 | 0,834 0,782 0,288 |0,108 |0922 [0.610 [0225 [0,523 |0,861 | 0,001
IIIkana 0,219 0,493 0,343 0,582 [0.339 [-0.480 [-0352 |-0,531 |0,294 | 0,458
SAPS I, bann 0,025 <0,001 |<0,001 [ <0,001 | <0,001 | <0,001 | <0,001 | <0,001 | 0,002 | <0,001
KT 0,169 0,088 | 0206 |0,194 [-0.269 [-0.212 |-0,154 |0,115 | 0,207
} .
IErKuXx, % 0,086 0,373 10,036 |0,049 [0,006 |0,031 |0,118 |0,244 | 0,035
Tasouko- 0,498 0,367 [0322 [-0,277 |-0,219 |-0,302 | 0,183 | 0,190
ANICPHEIC, <0,001 | <0,001 [ 0,001 [0,004 [0,026 |0,002 [0,062 0,054
%
CPB, 0291 |0,281 [-0,158 [-0,189 |-0,140 | 0,176 | 0,059
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MI/1 p 0,003 0,004 |0,109 [0,055 |0,155 [0,074 | 0,553
KOK, r 0,235 |-0,220 |-0,178 |-0,334 | 0,162 | 0,162
En/n p 0,016 [0,025 |0,071 [0,001 [0,099 | 0,101
IL-1b, r -0,235 |-0,240 |-0,341 |0,267 | 0,308
/M1 p 0,016 |0,014 |<0,001 0,006 | 0,001
IL-4, r 0,324 0262 |- -0,318
0,180
IIT/MJI
p 0,001 |0,007 |0,067 |0,001
IL-10, r 0,218 |- -0,251
0,257
Ir/MII
p 0,026 |0,009 | 0,010
IFN-y, r - -0,278
0,131
Ir/MII
p 0,184 | 0,004
TNF-a, r 0,134
r/mi p 0,175

[Tpumeuanue: r — kodppurrent koppensuun CnupMeHa, p — JOCTUTHYTHIA YPOBEHb 3HAYMMOCTH, P-3HAYCHUE
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BonbIIMHCTBO CBA3€H OKa3aJUCh AOCTATOYHO CIA0BIMH C KO3 PuumeHTaMu
koppensitiuu ot 0,2 1o 0,4, u nuie Heckonbko mpubnmkartcs k 0,5-0,6. 13 atoro
ClelyeT, YTO MpU MPOAOHKEHUH ITOM pabOThl MO TMOUCKY BO3MOXKHOCTEH
nporHo3upoBanuss OKC, MoOrytr ObITb MOJE3HBIMH OJHOBPEMEHHO €IWHUYHBIE
MOKAa3aTeIM U3 YUClIa T€X, M0 KOTOPBIM BBISBIEHBI BBHICOKO 3HAYMMBIE Pa3INYMs

MEXKy TpylrnaMy CpaBHEHUS.

3.6 KiniuHuko-1a00paTopHble H HHCTPYMEHTAJbHbIE
acCMeKThI J1eTATbLHOr0 HCX01a

JUiss  BBISBICHUST TPEIUKTOPOB HEOIArompHsITHOIO WCXOAa IPOBEICH
CpPaBHHUTENIbHBIA aHAIM3 ToKa3aresne y BbDKUBIIMX (moarpynna A (n=89)) u
ymepux (noarpynmna b (n=15)) narmentos ¢ COVID-19 ¢ OKC.

OOmeKTMHIYECKHE TTOKA3aTEH U TIKAJIBI TSDKECTH

CraTtucTUYecKd 3HAYMMBIE Pa3IMudsl MEXIy TpyNIaMu BbBISBICHBI 10
Bo3pacty u 6amuiam no mkane SAPS II (Tabnuna 3.12). YMmepmne narueHTsl ObLTH
noctoBepHo crtapiie 78,00 (64,00; 79,00) ner npotur 63,00 (53,00; 68,50) ner;
p=0,001) u umenu Gosiee Bricokue OGamtpl 1o mkaine SAPS II 25,00 (23,00; 27,0)
npotus 20,00 (17,00; 24,00); p=0,001.

Tabmma 3.12 -  XapakrepucTuka

OCHOBHBIX KIIMHUYCCKUX u

WHCTPYMEHTAIBHBIX JaHHBIX 00cieoBaHusl OONBHBIX B Tpymnmax cpaBHeHus (Me

(Q1; Q3))

[Tokazarenu Bookusmine (n=89) Ymepiue (n=15) p
Bospacrt, B rogax 63,00 (53,00; 68,50) | 78,00 (64,00; 79,00) | 0,001
Temnepatypa, °C 37,30 (36,80; 37,90) | 38,00 (37,30; 38,50) | 0,026
SpO2 % 95,00 (92,00; 96,00) | 94,00 (90,00; 97,00) | 0,874
[Ixana SOFA, 6ann 16,00 (14,00; 18,00) | 17,00 (15,00; 19,00) | 0,174
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HIkana SAPS I, 6amn | 20,00 (17,00; 24,00) | 25,00 (23,00; 27,00) | 0,001

Takue mokaszaTenu, Kak TeMIlepaTypa Tejia U catypaius kuciopoaa (SpO2)
IpU MOCTYIJIEHUH, a Takxke Oamnel o mkaine SOFA, 3HauuMo He pa3iauyauche,
YTO MOXET OBITh CBSI3aHO C JUHAMHYECKUM M3MEHEHHEM COCTOSIHUS MAllUCHTOB B
nporuecce JeUeHHUs.

[Tokazarenu obuiero aHanan3a KpoBH

CpaBHeHue moka3zaTeyield OOIIero aHajiu3a KPOBH BBISIBWIO €IMHCTBEHHOE
JOCTOBEpHOE  pa3iuyue — Oosnee BBHICOKMH  ypOBEHb  MaJIOYKOSAJIEPHBIX
HedTpopuno B rpymme ymepmux 8,00 (7,00; 9,00) % mno cpaBHEHHIO C
BepkuBIIMME 6,00 (3,00; 8,50) %; p=0,015. OcranbHble mapameTpsl (YpOBEHB
JEHKOIIUTOB, DJPUTPOIMTOB, TEMOIJIOOMHA, MOHOIIMTOB, CETMEHTOSIEPHBIX
HelTpodunoB, muMdouuToB, TpoMoouuToB U COD) CTATUCTUYECKH 3HAYMMO HE
OTJIMYAITUCK.

Dxokapauorpaduueckue napameTpsl

CpaBHuTenpHBIN aHanmu3 JaHHBIX OXOKI mokasani, 4Tro OOJBIIMHCTBO
napamMeTpoB (YHKIIMH JIEBOTO W MPABOTO >KEIYJOYKOB HE HMETU 3HAYUMBIX
paznuunii (Tabnuna 3.13). OgHako ObUTH BBISIBJICHBI CTATHCTHUYECKHA 3HAYMMBIC
pasnuyMs 0 BPEMEHU YCKOPEHMsS MOTOKA Ha JIETOYHOW apTepUH U JUCTATBHOMY
JMaMETPy BBIHOCSIIETO TpakTa MPaBoOro jKelyaoudka. B rpymnme ymepumux Bpems
yckopeHnusi otoka Ha JIA Oputo mocroBepHo MeHblne (38,93+12,89 Mc mpoTtus
60,03+23,97 mc; p=0,001), 4TO MOKET CBUAECTEILCTBOBATH O 00JIEE BHIPAXKECHHOM

JIETOYHOM TUNIEPTEH3UU U AUCHYHKITUU TIPABOTO JKEIyA0UKa.

Tabnmuma 3.13 — Xapaktepuctuka pesynbTaToB IOX0KI' obcrmemoBanus

6ompaBIX COVID-19 B rpynmax cpaBuenus (Me (Q1; Q3))

[Tokazarenu Bookusmme (n=89) | Ymepmme (n=15) p

®paknus Beiopoca JIK (%) 54,89+5,59 55,67+6,37 0,636
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WNHnexe HapylLIeHHs JOKaJIbHON

IIPABOTO IPEACEPAMS, MIl/M>

1,02+0,06 1,06+0,13 0,081
cokparumoctu JIK
PacxoxxneHue 1MCcTKOB
4,88+2,52 4,73+2,05 0,915

nepukapaa, MM
Cucronnyeckoe napneHue B JIA

50,16+11,62 50,11+14,16 0,919
(mm Hg)
Bpewms yckopeHust motoka Ha

60,03+23,97 38,93+12,89 0,001
JIA, mc
bazanwueiii quametp [1DK, MM 43,02+6,41 43,87+6,57 0,707
Cpennuit nuametp DK, mm 36,94+4,72 37,40+4,94 0,809
Beirocsamuit tpakt 1DK,

35,69+4,35 36,07+3,15 0,541
MPOKCUMAJIbHBIA THaMETP, MM
Beirocsamuit Tpakt 1DK,

31,79+6,58 33,00+2,90 0,020
JTWCTAJIbHBIA THaMETP, MM
Cucronuyeckasi SKCKypcus
KOJIbIa TPUKYCTIHIAJIbBHOTO 20,73+5,48 20,33£3,83 0,900
KJIariaHa, MM
NunekcupoBaHHbIN 00beM

34,74+4,64 36,33+5,56 0,312

Oco0EeHHOCTH IIUTOKUHOBOTO MPODUIIS

AHanu3 MUTOKWHOBOTO MPOGUIIS TPOASMOHCTPUPOBAI 3HAYUMBIE Pa3IHUHUS

no pany nokasarened (Tabmuma 3.14). ¥V ymepmmx MNalMeHTOB OTMEYaIUCh

CTaTUCTUYECKU 3HaYUMO Oosee Bbicokue ypoBHH IL-1b (9,36 [8,36; 9,66] nr/miu

npotuB 8,33 [8,08; 9,11] nr/mm; p=0,004) u IL-6 (16,00 [15,36; 16,61] nr/ma

npotuB 15,37 [14,00; 16,01 ] nr/mi; p=0,014). B To xe Bpemsi, ypoBeHb [FN-y Obi1
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JOCTOBEPHO HMXKE B rpymnne ymepmux (8,67 [8,19; 9,17] nr/mn nporus 9,58 [8,74;
10,63] nr/mu; p=0,003). VYpoBuu IL-2, IL-4, IL-10 u TNF-o 3Hauumo He

pa3IUYaINCh.

Tabnuma 3.14 — XapakrepucTuka moOKa3zarenel LHUTOKMHOBOTO MNpouis

ChIBOPOTKH KpoBH y OonbHBIX COVID-19 B rpynnax cpaBuenus (Me (Q1; Q3),

TIT/MJT)

[Tokazarenu Bookusmme (n=89) Ymepiue (n=15) p
IL-1b 8,33 (8,08; 9,11) 9,36 (8,36; 9,66) 0,004
IL-2 0,05 (0,02; 0,08) 0,03 (0,02; 0,06) 0,139
IL-4 10,84 (10,00; 11,42) 11,55 (9,91; 12,19) | 0,073
IL-10 87,05 (82,94; 89,68) 82,30 (78,04; 89,47) | 0,104
[FN-y 9,58 (8,74; 10,63) 8,67 (8,19; 9,17) 0,003
TNF-a 22,18 (21,22; 25,25) 25,88 (21,20; 27,21) | 0,062
IL-6 15,37 (14,00; 16,01) 16,00 (15,36; 16,61) | 0,014

BrisiBneHHbIE U3MEHEHHS] CBUJICTEIBCTBYIOT O ©Oojee  BBIPAKEHHOM
aucOanaHce B CHCTEME MPOBOCHAIHMTENBHBIX ITUTOKMHOB Yy TAIMEHTOB C
JIeTaJIbHBIM UCXOOM.

Ocob6eHHOCTH OMOXMMHUYECKUX TTOKa3aTesei

Cpenn OMOXMMHYECKMX MApKEpPOB CTAaTUCTUYECKU 3HAYUMBIE Pa3IAYUs
MEXIy TPYIIaMy BBIABICHBI st ypoBHs obmiero 6enka, KOK u TI' (Tabmuma
3.15). ¥V ymepmux manydeHTOB oTMedagach 0osiee BbIpaK€HHAs TUIOMPOTCHHEMUS
(53,00 [48,40; 60,00] r/n mpotuB 59,40 [54,00; 65,75] r/m; p=0,017), Gonee
BhicOkHM ypoBeHb KO®OK (2070,00 [1986,00; 2305,00] E/m mporuB 1698,00
[1171,50; 2157,50] E/n; p=0,034) u runeprpurmunepunemus (6,20 [4,40; 7,10]
MMoJib/i1 potuB 4,10 [2,45; 5,30] mmons/i; p=0,007).
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Tabnuma 3.15 — XapakrepucTuka OCHOBHBIX OMOXMMHYECKHUX MOKa3aTeseit

CBIBOPOTKM BE€HO3HOM KpoBH y OosibHbIX COVID-19 B rpynnax cpaBHeHus (Me

(Q1; Q3)

[Tokazarenu Bookupmme (n=89) Ymepiue (n=15) p
OOmuii Oeok, I/ 59,40 (54,00; 65,75) 53,00 (48,40; 60,00) 0,017
CPB, mr/n 129,70 (72,05; 197,60) 127,80 (101,00; 232,30) | 0,476

1698,00 (1171,50; 2070,00 (1986,00;
K®K, En/n 0,034
2157,50) 2305,00)
1120,00 (694,00;
JIAL, En/n 1042,00 (817,00; 1612,00) | 0,563
1458,00)
I'mroxo3a, MMOJIB/JT 7,10 (5,50; 8,45) 5,90 (5,50; 10,00) 0,488
depputuH, HI/IM 955,00 (760,50; 1257,00 | 1044,00(668,00; 1196,00) | 0,948
JIITHII, Mmmoib/n 4,70 (4,10; 5,70) 4,26 (3,60; 5,20) 0,090
JITTIOHII, mMons/a 2,90 (2,50; 3,80) 3,20 (2,80; 3,90) 0,258
JITIBII, mMons/a 2,00 (1,60; 2,40) 2,00 (1,60; 3,10) 0,630
TI, MMoIIB/IT 4,10 (2,45; 5,30) 6,20 (4,40; 7,10) 0,007
OX, MMOJIB/IT 6,60 (4,75; 7,30) 6,20 (5,00; 6,40) 0,150
2347,00 (1023,00;
TpononuH, HI/n 968,00 (197,00; 1526,00) 0,005

2589,00)

ypOBeHB TPOIIOHHWHA IIPpHW IIOCTYIUICHHMHW 3HA4YMMO HC pasjiM4aliCia, OJHAaKO

IIPU OLICHKE MUKOBOTO 3HaUY€HMsI TPONMOHUHA Ha ¢oHe pa3BepHyTor KapTuHbl OKC
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€ro KOHIEHTpalus OblIa JOCTOBEpHO BhImie y yMmepmux (2347,00 [1023,00;
2589,00] ur/n mpotus 968,00 [197,00; 1526,00] ur/mx; p=0,005).
Oco0EeHHOCTH CUCTEMBI TEMOCTa3a
B craHpapTHBIX KOaryioJIOrM4eCKUX TeCTaX €IUHCTBEHHBIM 3HAUYUMbIM
MPEeIUKTOpOM okazajica mnporpoMOuHOBbIM uHAEKC (IITH), xotopbiii ObLI
JIOCTOBEpHO HIke B rpymme ymepmux (67,00 [57,00; 95,00] % nporus 92,00
[77,50; 101,00] %; p=0,007) (Tabnuma 3.16).

Tabmuuma 3.16 — XapakTepucTHka OCHOBHBIX IIOKa3aTeleil remocrasa

CBIBOPOTKH KpoBH y 60abHBIX COVID-19 B rpynmnax cpaBaenus (Me (Q1; Q3))

[Tokazarenu Beokupmme (n=89) Ymepiue (n=15) p
D-numep, MKr/mi 3,40 (1,56; 4,80) 2,54 (1,80; 3,70) 0,343
dubpuHOTEH, I/ 4,93 (4,14; 6,15) 4,80 (3,10; 6,37) 0,677
MHO 1,11 (1,02; 1,89) 1,36 (1,12; 1,46) 0,413
TB, ¢ 18,00 (16,25; 19,15) | 17,50 (16,20; 20,20) | 0,742
I1B, ¢ 14,00 (12,55; 16,00) | 13,00 (12,60; 14,70) | 0,352
AUTB, ¢ 39,70 (34,20; 51,00) | 38,30 (32,90; 49,00) | 0,657
IITH, % 92,00 (77,50; 101,00) | 67,00 (57,00; 95,00) | 0,007

[TapameTpsr Tpomboanactorpadpuu (TOI') cBumerenscTBOBasM 0 Oojee
BBIPa)KEHHBIX HAPYIIEHUSAX B CUCTEME IeMOCTa3a y yMmepiuux namnueHTo (Tabnuuna
3.17). B oToii rpynme perucTpUpOBAINCH CTAaTUCTUYECKH 3HAYUMO Oosee
nutenbHoe Bpemsi cBepThiBanus no tecty INTEM (CT) (310,00 ¢ [243,00;
399,00] mpotuB 241,00 c [212,50; 316,00]; p=0,014), a Takxke CHUKEHHas
amrunTyna depe3 5 muayT (AS) (38,00 [33,00; 52,00] mm mpotuB 51,00 [46,00;
57,00] mm; p=0,043) u makcumanbHas mioTHOCTh cryctka (MCF) (67,00 [63,00;
71,00] mm mpotuB 72,00 [66,00; 74,00] mMm; p=0,039) mo tecty EXTEM, uto
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notrpediieHneM (PaKkTopoB CBEPTHIBAHHUS.

CBA3BAHHYIO C TAXKCCTBIO

COCTOsAHHUA U

Tabnuua 3.17 — Iokazarenu Tpombo3nactorpaduu y 6oasHpix COVID-19 B

rpynmax cpaBaenus (Me (Q1; Q3))

[Tokazarenu Bookusmme (n=89) Ymepiue (n=15) p
INTEM, CT, c 241,00 (212,50; 316,00) | 310,00 (243,00; 399,00) | 0,014
INTEM, CFT, c 81,00 (67,50; 103,00) 80,00 (67,00; 192,00) 0,532
INTEM, a-yro, 74,00 (70,00; 77,50) 74,00 (56,00; 78,00) 0,697
rpaj
INTEM, A5, mm 53,00 (46,50; 58,00) 51,00 (27,00; 58,00) 0,508
INTEM, A10, mm 64,00 (58,00; 68,50) 62,00 (50,00; 69,00) 0,352
INTEM, MCEF, 70,00 (66,50; 75,00) 67,00 (53,00; 74,00) 0,187
MM
INTEM, ML, % 0,00 (0,00; 0,00) 0,00 (0,00; 0,00) 0,525
EXTEM, CT, ¢ 88,00 (73,00; 118,00) 102,00 (97,00; 122,00) | 0,051
EXTEM, CFT, ¢ 80,00 (62,00; 106,00) 144,00 (83,00; 152,00) | 0,068
EXTEM, a-yrou, 74,00 (69,50; 77,50) 67,00 (63,00; 77,00) 0,084
rpaj
EXTEM, A5, mm 51,00 (46,00; 57,00) 38,00 (33,00; 52,00) 0,043
EXTEM, A10, mm 64,00 (59,00; 67,00) 54,00 (46,00; 64,00) 0,052
EXTEM, MCEF, 72,00 (66,00; 74,00) 67,00 (63,00; 71,00) 0,039
MM
EXTEM, ML, % 0,00 (0,00; 0,00) 0,00 (0,00; 1,00) 0,540
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[Ipn ananuze nokasarenein KIC B Hayane rocnuTanu3alid CTaTUCTUYECKU
3HAYMMBIX Pa3IuuMid MEXJy TpYyNIaMd BBDKUBIIMX W YMEPIIUX MAlUEHTOB
BBISIBJICHO HE OBLIO.

Takum  oOpa3oMm, 3aperucTpUpOBaHHbIE  HM3MEHEHUS B  KJIMHHUKO-
1a60paToOpHbBIX u MHCTPYMEHTAJIbHBIX MoKa3aTesx OTpaxaroT
natousnogoruiyeckue u mnaroobrnoxumuueckue ocobennoctu teuenus COVID-19
¢ OKC. BeoisBneHHbIN nucOanaHC IUTOKUMHOB MPU TSHKEIOM M OCIOXKHEHHOM
teuenun COVID-19 xapakTtepu3oBajics HE CTOJBKO TMOBBIIIEHUEM YPOBHS
POBOCMAUTENBHBIX HUTOKUHOB, CKOJIBKO 3HAUUTEIbHBIM CHH)KEHHUEM YpPOBHS
npotuBocnaiuTenbubix (IL-4, 1L-10, IFN-y), 4yTto M sABIgeTcs NPeanOCHUIKOM
pPa3BUTHs IIUTOKMHOBOrO «mTopmay. [Ipu sToM, y OOJBHBIX Tsxkenon (opmoit
COVID-19 ¢ OKC na panHux »Tamnax 3a0oyieBaHus (KOHEIl TMEepBOW Henemnn),
MU3MEHEHHUS B COAEp>KaHUU TPOIMOHUHA, (DEepPUTHHA, TTOKA3aTeNIeH KOaryaorpaMMel,
KHACJIOTHO-OCHOBHOTO PABHOBECHS M BOJIHO-3JIEKTPOJIUTHOrO OaliaHca TOCTOBEPHO
OT I'PYNIIBI CPAaBHEHHS HE PA3IHMYAIUCh. DTO MOXKET OBITh CBSI3aHO C BO3JIEHCTBUEM
MOIITHOTO CHUCTEMHOTO BocmajeHus npu Tsokenon dopme COVID-19 Ha Bce
CUCTEMBI TOMEOCTa3a, B PE3ylIbTare 4Yero MHOTOKpATHbIE W3MEHEHMs 3HA4YCHUU
ATUX TOKa3aTeliel HHUBEIUPOBAIM 3HAYUMOCTH  PA3JIMUMid, CBSI3aHHBIX C
Hannauem/otcyrctBueM OKC.

N3ydyeHne OCHOBHBIX KIMHUYECKHX, JaOOPATOPHBIX M MHCTPYMEHTATbHBIX
ocobennocTteit y 6ompHBIX COVID-19 ¢ OKC u ymepmux mo3BOJWIO YCTAHOBUTH
IIOKa3aTelIu, KOTOpPbIE JOCTOBEPHO OTIMYAINCH B 3aBUCUMOCTH OT HCXOJa
3a0oneBanus. llomydeHHble JaHHbIE TO3BOJSIOT — BBIACIUTH  MPEAUKTOPHI
HEOIAronpusATHOTO MPOTHO3a Yy OOJBHBIX HOBOM KOPOHABHPYCHON HWH(QEKIUH,
BbI3BaHHOU BUpycoM SARS-Cov-2 ¢ pa3BUBIIMMCS y HUX OCTPBIM KOPOHApPHBIM

CHHJIPOMOM.
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IVTABA 4. KIMHUKO- JIABOPATOPHBIE U UHCTPYMEHTAJIBHBIE
OCOBEHHOCTHU TEYEHUS KOPOHABUPYCHOM MH®EKIIUU
COVID-19, OCJIO)KHEHHOHM OCTPBIM KOPOHAPHBLIM
CHUHAPOMOM IIPHU PA3JIMYHBIX BAPUAHTAX EI'O PA3BUTUA

B Hacrosmen 1aBe — IpOaHAJM3UPOBAHBI  PE3YAbTAaTbl  KIMHUKO-
a00paTOPHBIX W HHCTPYMEHTAIBHBIX HcciaeaoBanuii y O6ombHbix COVID-19 B
rpyIIax CpaBHEHUS B 3aBUCUMOCTH OT BapuaHTta pasButus OKC: moarpynma 1
(n=35) — mnanuentsl ¢ COVID-19 u wnecrabuibHoil creHokapauein (HC);
noarpynna 2 (n=34) — mnauuentsl ¢ COVID-19 u undapkrom muokapaa 0e3
nogbemMa ST (MM6nST); monrpynma 3 (n=35) — mnamuentsl ¢ COVID-19 u
uHpapkrom muokapaa ¢ nogbemoM ST (MMcnST). Mccnegyembie mOArpymIibl

NaIMEHTOB ObUIM COMOCTAaBUMBI MEXI1Yy COOOM MO YMCITy HaOMIOaeHU N

4.1. KNIMHUKO-UHCTPYMEHTAJIbHASI XapaKTePUCTUKA

Pacnpenenenue no nony (MyxxuuHnsl B 1 monrpymnmne coctasuiu 37,1%, Bo 2-
i — 50%, B 3-ii — 42,9%; p=0,558) u Bo3pacty (B 1 noarpynne — 63,00 (54,00—
65,00), Bo 2-it — 64,50 (55,75-76,25), B 3-i — 64,00 (53,00-78,00); p=0,300)
M0Ka3aJi0 COMOCTABUMOCTh CPOPMUPOBAHHBIX TPYIIN CPABHEHUSI.

C uenpio HMCKITIOYCHHUS BIUSHUS KOMOPOWIHOTO CTaTyca Ha H3ydaeMble
MOKa3aTeau ObLT MPOBEACH CPABHUTEIbHBIA aHAM3 YacTOThl BCTPEYAEMOCTH
OCHOBHBIX COIYTCTBYIOIINX 3a00J€BaHUI B TPEX MOArpyNnax manueHToB. [JanHbie
npeJicTaBieHbl B Tadnuiie 4.1.

[Ipu oueHke cepAeYHO-COCYAUCTON KOMOPOUIHOCTH YCTAaHOBJIEHO, YTO
HauOosiee pacHpOCTPAHEHHOW MATOJOTHUEH SBISJIACh TUIEPTOHUYECKass OOJIe3Hb
(I'b), wactora koropoit BapbupoBana ot 20,0% B rpynne HC no 28,6% B

noarpynne UMcnST, ogHako MEXTpynmnoBble pa3ianudusi HE ObUIA TOCTOBEPHBIMU
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(p>0,05). Yacrora umemudeckoi 6one3nu cepaua (MbC) B anamuese Takxke Obuia
COITOCTaBMMa BO BCEX MOATPYyIax u cocraBuia 14,7-22,9% (p>0,05).

Ananu3 MeTaboJIMYeCKUX HapyUIeHUH IMOKa3zal, 4TO 4YacToTa OKUPEHUS
Obl1a TPUMEPHO OJMHAKOBOM BO Bcex moarpymnmnax (17,6-22,9%, p>0,05). Yro
Kacaetcsi caxapHoro auadetra (CJ[) 2-ro tuma, HaOdr0gamach TEHACHIUS K Oojee
4acTOM BCTPEYAEMOCTH Y MAIMEHTOB CO BTOPHIM TUIOM uH(papkTa (MM6nST) —
17,6%, npotus 11,4% B nepsoit u §,6% B TpeTbell NMOArpyINIAxX, OJHAKO ITHU
paznuuMsl cTaTUCTUUYecku He 3Hauumbl (p=0,446 npu cpaBHeHuun 2-i u 3-i
HOJICPYIII).

[Ipu ananuze 3a0o0yeBaHUN JKETYIOYHO-KHUIIEYHOTO TpaKTa MW TOYEK
(XpOHHUYECKHI XONEIHUCTUT, MAHKPEaTUT, MUETOHEPPUT) UX AOJS B CTPYKTYpE
COMYTCTBYIOIIEH TaTOJIOTMK Oblma HU3koW (He mpeBbimana 11,8%) wu
pacnpenensiigack paBHOMEPHO MEX]y CpPaBHUBAaEMBIMHM MOATPYIIaMHu (BO BCeX

NonapHbIX cpaBHEHUsIX p>0,05).

Tabnuma 4.1 — ComyrcTByromye 3a0ojeBaHusi y OOJBHBIX B Tpymmax

cpaBHenus (Me (Q1; Q3), a6e. / %)

HC (1) NUMOnST (2) | UMcuST (3) p
ComyTcTs. n=35 n=34 n=35
3a007€BaHUSA | AGC P12 | P13 | P23
% Abc. % AGc. %
20,0
HNBC 7 o 5 14,7% 8 22,9% | 0,793 | 1,000 | 0,577
0
20,0
I'b 7 o 9 26,5% 10 | 28,6% | 0,725 {0,577 | 1,000
0
11,4%
CH 2-ro Tuma | 4 6 17,6% 3 8,6% |0,695 | 1,000 | 0,446
22.9
Oxupenue 8 o 6 17,6% 7 20,0% | 0,811 | 1,000 | 1,000
0
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XpoH.
2 5,7% 3 8,8% 3 8,6% | 0,973 | 1,000 | 1,000
XOJEUUCTUT

XpoH. 11,4%
4 3 8,8% 2 5,7% | 1,000 | 0,669 | 0,973
MMaHKpeaTUuT

XpOH.
11,4%
nuenoneppu 4 4 11,8% 2 5,7% | 1,000 | 0,669 | 0,642

T

Taxkum 06pazom, rpymnmbl (MOATPYIIBI) MAIUEHTOB OBLIUM COMOCTABUMBI 1O
CIIEKTPY M YacTOTE€ CONMYTCTBYIOIIMX 3a00JICBAHUM, YTO TMO3BOJISET KOPPEKTHO
UHTEPIPETUPOBATh NAJILHEUININE pa3uyus B KIMHUYECKOM TEUYCHUH U HMCXOJax
3a00sieBaHM.

B Tabnune 4.2 npencrasnensl ¢aktopsl pucka OKC B anamHe3e y OOJIbHBIX
B TpyMIax cpaBHeHUs. [pynmbl OBLIM COMOCTABUMBI MO YaCTOTE arepoCKIIepo3a,
¢ubpusiun - npeacepauit (PII) u ocTporo  HapymieHHsT  MO3TOBOTO
kpoBooOpanienus (OHMK) B anamuese. KpuTudyeckum oOTIUYHMEM SBUIIOCH
Hajau4yue ToBTOpHOTO HH(papkra wmuokapaa (MM): B rpymne HMMcnST on
BcTpeuancs B 22,9% cimywaeB, Torma kak B rpynmax HC u HUMOnST —
orcyrctBoBan (p<0,05), 4yro TpeOyeT ydeTa maHHOrO akTopa IPHU OICHKE

IPOrHO3a.

Tabnuma 4.2 — ®akropel pucka OKC B anamHe3e y OONBHBIX B Tpymmax

cpaBuenns (Me (Q1; Q3), a6e. / %)

HC NUMOnST UMcnST p
DaKTOphI pHUCKa (1) 2) 3)
P12 P 13 P 23
Aoc.| % |AGc.| % | Aoc. %
dIT 0 [10,0%| 0 [0,0%| 3 8,6% | 1,000 | 0,238 | 0,248
OHMK 0 [0,0%| 0 [0,0%| 1 2,9% | 1,000 | 1,000 | 1,000

ATtepockiepos 27 | T7% | 29 | 85% | 33 | 94% |0,574 0,087 | 0,402
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oM 0 [0,0%] 0 [0,0%| 8 |22,9% |1,000|0,009 0,010

B Ttabmuue 4.3 mpencraBieHbl pe3yiabTaThl aHald3a TEMIIEpaTypbl Tela,
YPOBHSI HACBIIICHUSI KPOBH KUCIOPOAOM, PE3YJBTaThl OLICHKH PEaHUMAIMOHHOTO
craryca mo mkaine SOFA u mkane Ttsxkectw coctostHus OonbHbIX SAPS I,

pesynbratel KT  jerkux. AHanmu3 MeIWaHHBIX 3HAUYEHUM  [OKa3aTeliew,

XapaKTEPU3YIOMUX OOMIECKIMHUYECKUE OCOOCHHOCTH U TsxkecTh TeueHuss COVID-

19, BbIsIBUIT psAZl 0COOEHHOCTEH.

Tabmuua 4.3 —  XapakTepuCTHKa  OCHOBHBIX  KIMHMYECKHX U

WHCTPYMEHTAJIbHBIX JaHHBIX oOcienoBanus y mnanueHtoB ¢ COVID-19 mpu

paznuuHbix Bapuantax pazsutua OKC (Me (Q1; Q3))

HC UM6nST | UMcnST p
Ilokazarenu
(1) (2) (3) Pxy | P12 | P13 P23
36,80 37,65 37,70
Temneparypa, <0,00 | <0,00
o (36,20; (37,08; (37,10; |<0,001 | | 0,895
37,40) 38,53) 38,50)
95,00 95,00 93,00
SpO2, % (92,00; (93,00; (90,00; 0,178 10,804 |0,145| 0,085
97,00) 96,00) 97,00)
16,00 15,00 18,00
[MIkana
(14,00; (14,00; (16,00; [<0,001 (0,072 0,003 | <0,001
SOFA, 6amn
17,00) 16,25) 19,00)
16,00 21,00 25,00
[ITkaia <0,00 | <0,00
(15,00; (20,00; (24,00; [<0,001 <0,001
SAPS II. 6ann 1 1
18,00) 24,00) 27,00)
40,00 47,50 45,00
KT nérxux % <0,00
(35,00; (40,00; (40,00; 0,001 0,007 | 0,721
MOPAKEHUS |
45,00) 60,00) 60,00)
[ITkana pucka 5,00 5,00 5,00 0,960 | 0,934 0,783 | 0,842
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TOJIA, 6amn | (4,00; |(4,00; 5,00)] (4,00; 5,00)
5,00)

[Ipumeuanue: p -y — CTaTUCTHYECKas 3HAUUMOCTh DA3IMYMl Tpex TIpynn B LEJIOM IO
qucnepcuoHHoMy aHanu3y Kpackena-Yosumuca; pi12 — CTaTMCTHYECKass 3HAYMMOCTD PA3ITUMYHNA
nokasaresied B rpynnax | u 2; pi-3 — CTaTUCTUYECKAs 3HAYUMOCTh Pa3jM4Mil MMOKa3aTesiel B
rpynnax 1 u 3; p 2.3 — crarucTuyeckas 3Ha4YMMOCTb pa3IMuuil IoKa3aresel B rpynmnax 2 u 3.

VY namuentoB nepBoit moarpynmnel ¢ HC Temmneparypa Tena Oblia 3HAYUMO
HWKe, 4eM cpeau juil, Bomeamux B rpynnsl ¢ UM (p<0,001). MunumanbHble
aOcomoTHble 3HaueHwss cocraBuian 35,7 °C, wmakcumanbHele — 40,3 °C.
MenuaHHble 3HaYeHUs TeMIieparypbl Tena 0onpHBIX ¢ UM 6e3 mogbema cermeHTa
ST He oTmyanuch OT Mokazarenei y nauueHtoB ¢ MM ¢ nmonbemom cermenta ST
npu 3HaueHnn p=0,895. Campiii Oonpmiod MOABEM TeMmIeparypa Teja
CTaTUCTUYECKU 3HAYMMO HaOmwomancs B Tpynmnax marueHToB ¢ M. VYpoBeHb
HACBIIIEHUsI KpoBU KuciopoaoM (SpO;) BO BCEX CpaBHUBAEMBIX MOATPYIIIAX
cTaTUcTUYecku He pasaudaics (p=0,178). MuHUMaIbHBIN  aOCONIOTHBIN
rokasarenb coctaBui 78,00, makcuMmanbHbIA — 99,00%.

[lo pe3ynpTaTaM OIIEHKM peaHMMAlUMOHHOrO craryca no mkaine SOFA
HauOoJiee TsoKeNble OONbHBIE ObUIM B TpeThed moarpynme ¢ MM c¢ mombemom
cermenta ST (MMcnST), rne mokazarenu ObUIM CaMble BBICOKHE W COCTABWIIH
18,00 (16,00; 19,00), ornuyasch CTAaTUCTUYECKU 3HAYMMO C rpynnamu 1 u 2 ¢
MeauaHHbIME 3HaYeHusIMH 16 u 15 6annos (p=0,003 u p <0,001, cOOTBETCTBEHHO).
IIpu sTom 1- m 2-9 moArpynmnbsl HE UMENHU CTAaTUCTUYECKH 3HAYUMBIX OTIWYUUN
(p=0,072). Munumanbable abOcomtoTHble 3HadeHus — 11,00, makcuManbHbBIE —
21,00. 3nadyenuss peaHuManUOHHOro craryca no wmkaire SOFA HanisiaHo
MpeAcTaBiIeHbl Ha pucyHKe 4.1 (@), r1e OYeHb YETKO BU3YyaJIU3UPYETCs, YTO camasi
TSKENask CUTyalusi HaOmroanach B TpeThel noarpynne y jaui ¢ MM ¢ nogsemom
cermenTta ST.

[To pe3ynpraTaMm OLIEHKM pEaHMMALMOHHOTO craryca mo mkaire SAPS II
HanbOojiee TsDKEIbIe MAIlMeHThl TaKXkKe ObUIM B TpeTber moarpymme ¢ MM c

noabemMoMm cerMeHTa ST. 3HaueHUs TSHKECTH PeaHMMAIMOHHOTO CTaTyca Mo IIKajIe
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SAPS Il umenu craructudecku 3Haunmbie paznuuus (p <0,001) Bo Bcex Tpex

noarpynnax. Jluama3zon abcomooTHbIX 3HayeHud Obul or 14,0 mo 29,00 (pucyHok
4.1 (6).

22,00 30,0
20,00
T — 250
< ,
= 18,00 )
O [a
A <C
= 16,00 D 50,0
© =
5 14,00 g
3 4501
12,00
10,00 10,0
T I ] [ T T
HC WM 6/ ST UM c/n ST HC WM 6/ ST WM c/n ST
[pynna [pynna
py a py 6

Pucynok 4.1 — Iloka3zarenu peannMalMOHHOIO craryca rno mkaitam SOFA

(a) u SAPS II (6) y 60nbaBIX COVID-19 ¢ OKC 1nipu mocTyIieHHuH.

bonee oO0mmpHOe mOpakeHUE JIETKUX, BBISBICHHOE 110 pe3ylbraTaM
KOMITBIOTEpHON TOMOTpaduu, CTAaTUCTUYECKHU 3HAUMMO Yallle HaOII0Ianoch y JIMII
¢ UM mno cpaBHEHHIO C TalMEHTaMH, MOCTynuUBIIMMHU B otaeiaeHue ¢ HC.
BoisiBnieHbl cratucTuuecku 3HauuMbie paziauuusa (p <0,001) mexnay 1-it u 2-i, a
Takxke Mexay 1-it u 3-it moagrpynnamu (p <0,007). Bropast u TpeTbs MOATPYIIIBI
nauueHToB ¢ UM He paznumyanuck Mexay coooit (p=0,721). MuHuManbHbIN
npoieHT nopaxkenus coctaui 20,00, MakcumanbHbIi — 95,00.

B uccnenyempix moArpymnmnax nanueHTOB ObUTA U3y4eHBI MOP(HOIOTHUECKUE
1 (pyHKIIMOHATBFHBIE U3MEHEHHSI CEpJilla M €ro KIAMaHHOTO ammapara 1mo JTaHHBIM
sxokapauorpaduu (tabmuma 4.4).

Cpennue 3HavueHHs] (GpakKMyd BBHIOpOCA JIEBOTO KEIYyJ0YKa BO BCEX TPEX
MOATPYIIAaX CTATUCTUYECKH He pasznuyanuch (p=0,953). AOCONIOTHBIE 3HAUYECHUS
BapbupoBanu oT 43,00 no 67,05. He umenu cTaTUCTUYECKUX OTIAWYUNA U CPEOHUE
3HAUEHUSI MHAEKCA HAPYIICHUS JIOKAJIbHON COKPaTMMOCTH JIEBOTO KEIYJI0uKa BO

Bcex Tpex nmoarpynmnax (p=0,126). AdcontoTHbie 3HaYeHus: BapbupoBaiu ot 1,00,
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1o 1,40.

PacxoxieHne JHMCTKOB MepUKapia y MalMeHTOB HaOMI0AAeMBbIX MOATPYIII
CTaTUCTUYECKU 3HauuMmo paziudanack (p <0,001) mexny 2-ii u 3-ii U 3HAUUMO
Oonple — y nmanueHToB 3-i noarpynnel. Y jauil ¢ UM ¢ nmomsemom cermenta ST
CTaTUCTUYECKU 3HAYUMO PACXOKJICHHE JINCTKOB IMEpUKapaa ObLIo Oonblle, YeM y
nanueHToB ¢ UM 6e3 moasema cermeHta ST. B To ke BpeMms pacxoxacHUe
JIMCTKOB NepuKapzaa y 0oapHbIX 1-if 1 2-i1 moarpymn, a Takxke 1-if u 3-if — He umeno
CTAaTUCTUYECKHU 3HAUUMBIX OTIMYMH. MUHHMaIbHbIE a0COMIOTHBIE 3HAYEHHS ObUIH

1,00, makcumansabie — 9,00 MM.

Tabnmuua 4.4 —Ilokazarenu OxoKI' y mnammentoB ¢ COVID-19 npu
paznuuHbix BapuanTax pazsutusg OKC (Me (Q1; Q3)).

p
HC UMO6nST | UMcnST
IToka3zarenu p
(1) (2) (3) Pi2|P13| P23
ANOVA
O®paxuus BeIOpoca
54,81+£6,33 | 54,97+5,68 | 55,23+£5,13 | 0,953 | — - -
JIK (%)
HNunexc
HapyLIeHUs
JIOKaJIbHOM 1,02+0,06 | 1,01+0,03 | 1,04+0,11 | 0,126 | — - -
COKpPAaTUMOCTH
JOK
Pacxoxnenue
0,06 0,10 |[<0,00
JINCTKOB 4,89+2,53 | 3,65+2,23 | 6,00+2,04 |<0,001 . . |
nepukapaa, MM
Cucronmyeckoe
47,81£12,1|45,89+10,1 | 56,65+10,8 0,75 10,00 | <0,00
naBieHue B JIA, <0,001
7 5 0 | 3 1
MM PT. CT.
Bpewms yckopenust | 66,63+26,3 | 57,09+23,4 1 47,46+17,9 0,1910,00
0,003 0,192
moroka Ha JIA, mMc 9 3 5 8 2
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bazanpHbIIT

muametp 11K, mm

41,23+7,09

43,68+4,98

44,54+6,63

0,080

Cpennuii guameTp

IDK, Mmm

36,63+4,19

38,00+4,05

36,43+5,72

0,328

Brinocsmuii
TpakT I 1K,
MPOKCHUMAaJIbHBIN

JUaMETP, MM

35,64+5,92

35,47+2,48

36,11+3,44

0,805

Brinocsmuii
tpakT [1K,

JIUCTAJILHBIN

32,03+10,0
7

31,41£2,15

32,43+3,10

0,010

0,05

0,00

0,166

auameTp, MM*

Cucroi.

OKCKYpPCHs KOJIbIIa

20,69+7,08 | 21,74+4,84 1 19,63+2,95| 0,253 | — — —

TPUKYCIH/I.

KJjiartaHa, MM

I/IHHGKCI/IpOBaHHBI

i1 00BeM ITpaBoOTo

36,06+4,96 | 34,29+5,05 | 34,54+4,27 | 0,254 | - — —

npeacepaus,

MIT/M?

[Ipumeuanue: * wucnosib30BaH ucnepcuoHHbI aHanu3 Kpackena —Yomnmmca (u3-3a
OOJNBIIUX pa3IMYUi AUCIIEPCHI B TPYIIax; B OCTAIBHBIX CIydasX MPUMEHSUIH (DUIIEPOBCKUIA
JMCTIEPCUOHHBIN aHaN3

Camble BBICOKME MOKa3aTeIM CHCTOIMYECKOTO JaBICHUS B JIETOYHOM
apTepuu OBUTH 3apETUCTPUPOBAHEI B TpeThell moarpymme y i ¢ UM ¢ mogpemom
cermenta ST: 56,65+10,80 MM pT. cT. TpeTbst moArpymnma CTaTUCTUYECKHA 3HAYUMO
ornyanack ot 1-i (47,81+12,17 mm pt. cr., p=0,003) u 2-i1 (45,89+10,15 mMm pr.
cT., p <0,001) B 60ab11yI0 cTOpOoHY. Mexay nauueatamu ¢ HC u IM 0e3 mogsema
cermenta ST paznuumst orcyrctBoBasiu (p=0,751). MunumanbHble aOCOIIOTHBIE

3HAYEHUs CUCTOJIMYecKoro namineHus Owimu 27,00, makcumanbHbie — 74,00 MM PT.
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CT.

Camble HU3KHE CPEHUE 3HAUCHUSI BPEMEHH YCKOPEHUS MOTOKA Ha JIETOYHYIO
apreputo O6putn y il ¢ UM ¢ monsemom cermenta ST: 47,46+17,95 mc. [lannbie
MOKa3aTeJIM CTAaTUCTUYECKU 3HAUUMO OTIMYAIUCh OT 3HAYEHUW y MaIMeHTOB 1-i
MOJTPYIIbI, KOTOphIe cocTaBuiu 66,63+26,39 mc (p=0,002). Cpeanue 3HauEHUS
ATOr0 ToKazarens s OonbHBIX 1-W W 2-M, 2-i1 u 3-i moarpynn He HMeNu
CTaTUCTUYECKU 3HauuMbIX oTauuui (p=0,198 u p=0,192 cooTBETCTBEHHO).
MunumansHble aOCONMIOTHBIE 3HAYeHUsi coctaBuian 22,0 Mc, MakCUMajbHblE —
141,0 mc.

Pasmep 06azanpHOro amamerpa MpaBoOro Kemynodyka (MM) BO BCEX Tpex
MOATrPYIax cTaTUCTUYecku He paznudancs (p=0,080). MuHumanbHbIe 3HAYCHUS
pasMmepa nuameTpa ObuTr 23 MM, MaKCUMaJIbHBIC — 58 MM.

Craructuuecku He paznuuainuch (p=0,328) U 3HAYEHHUS CPEIHETO JUaMeTpa
IpaBoOro >kemymaodyka (MM) BO BCEX HCCIENYyEeMbIX MOArpymnnax. MuHUMalbHbIE
3HAYEHHUs pazMepa Auamerpa — 23 MM, MakCUMaJIbHbIEe — 47 MM.

3HaueHHUs] TPOKCUMAJIBHOIO JUAMETPa BBIHOCSIIETO TpakTa MPaBoOro
JKETyAouKa BO BCEX TPEX MOATPYIIAaX HE UMW 3HaUYMMbIX paznuuuil (p=0,805).
MuHUMaJIbHBIA a0COIIOTHBIM ITOKa3zarenb — 29,0 MM, MakCUMaJbHBIH — 62,4 MM.
3HaueHUsI JUCTAIBHOTO JMAMETPAa BBIHOCSIIETO TpPAaKTa IIPABOTO JKEIYI0YKa
OKazanoch Oojee HU3kuM y nanrenToB ¢ HC, yem y manuenTo ¢ UM ¢ nmoaséMom
ST (p=0,004).

BennunHa CUCTONMYECKON AKCKYPCHUM KOJIbLA TPUKYCIHIAJIBHOTO KianaHa
(MUHUMAJIbHBIE 3HAYEHUSI CUCTONMYECKON sKkcKypcuu — 14,00, MakcUMalbHbIE —
47,00) ¥ WHICKCUPOBAHHOTO O00BEMa MPaBOro MpeAcepaus (MHUHUMAIbHBIN
aOcomoTHBIM ToKazarenb — 28,00, makcumanbHbId — 48,00 Mi1/M?), BO BCeX Tpex

rpynmax CTaTUCTUYECKU He paznuyanack (p=0,253 u p=0,228, cOOTBETCTBEHHO).

4.2. Oco0eHHOCTH U3MEHEHU B J1a0OPATOPHBIX MOKA3ATEJISAX

OI_IeHKa PE3YJIbTAaTOB HCCIACAOBAHUA 06HI€FO aHaJIn3a KpOBH IO OTACIbHBIM
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MOKa3aTessiM MPOBOAMIIACH JUISl U3YUYEHHUS MX KaK BO3MOXKHBIX MAapKEPOB TSHKECTH
TE€YEHHs] U MOMCKA MPOTHOCTUYECKOM 3HAYUMOCTH 3JIEMEHTOB KPOBU B Pa3BUTHU
OKC y nammuentoB ¢ COVID-19 (tabnuua 4.5).

KonnyecTBo JIEWKOMTOB, 3pUTPOLIUTOB, KOHLIEHTPALIMs FeMOIJIOOMHA, OIS
MOHOLIUTOB BO BCEX TpeX MOArpynmax He MMENo 3HauuMbIx paziauuuil (p=0,058,
p=0,440, p=0,914, p=0,130 cCOOTBETCTBEHHO).

ConepxaHue NajJouKOSAEPHBIX HEUTPO(DUIOB y MAMEHTOB 1-i MOArpyNIbl
coctaBmia 2,00 (1,00; 4,00) %, uyTo OBUIO CTATUCTHUYECKH 3HAYUMO HIKE, YEM Yy
nanuenToB 2-ii u 3-it moxarpynm [7,50 (6,00; 10,25) % u 8,00 (6,00; 9,00) %,
cootBeTcTBeHHO, (p<0,001)]. MwunumanbHble abCoMtOTHBIE 3Ha4YeHUs ObuUTH 0,
MakcuMalibuble — 17,9%. 3HaueHus s3toro mokazarenst y OonbHBIX 2-M U 3-i
HOATPYII HE UMENH CTAaTUCTHYECKU 3HAUUMBIX oTinduil (p=0,986). Ananoruunas
KapTUHa HaOmomanach JUisli CErMEHTOsIpHbIX HeWtpodwmioB. Mx gons y
HaueHToB 1-il moArpynmnsl Oblja CTATUCTUYECKH 3HAYMMO HUXKE, YEM Y MalUEHTOB

MOJICPYIII, Y KOTOPBIX B nociieacTsuu passuics UM (p<0,001).

Tabnuna 4.5 —Ilokazatenu OAK y nmammentoB ¢ COVID-19 npu paznuunbix
Bapuantax pa3zsutusa OKC (Me (Q1; Q3)).

HC NUMOnST | UMcnST p
ITokazarenu
(1) (2) 3) Py | P12 | P13 | P23
7,87
JIEHKOLIUTHI, 6,53 7,22
(5,88; 0,058 10,030 10,814 0,051
10%/n (5,42; 8,63) (4,10; 9,80)
11,83)
ODPUTPOLIUTHI, 4,37 4,27 4,09
0,440 | 0,824 | 0,222 | 0,343
10'%/n (3,88; 4,57) | (3,88; 4,77) | (3,67, 4,70)
126,00 131,00 124,00
I'emorno6uH,
) (115,0; (102,0; (113,0; 10,914{0,957|0,613 | 0,857
/11
138,0) 142,0) 141,0)
MomnonuTsl, % 8,00 7,00 8,00 0,130 10,053 10,132 | 0,744
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(6,00; (4,00; 9,00)|(4,00; 9,00)
10,00)
7,50
ITanouko- 2,00 8,00 <0,00 | <0,00 | <0,00
(6,00; 0,986
snepHbie, %o (1,00; 4,00) (6,00;9,00)| 1 1 1
10,25)
55,00 72,50 71,00
Cermenro- <0,00 | <0,00 | <0,00
(49,00; (66,20; (63,20; 0,976
saepHbie, %o 1 1 1
70,00) 79,08) 75,90)
30,00 11,65 11,40
<0,00 | <0,00 | <0,00
JInmdonutsl, % (19,00; (7,48; (8,00; | | | 0,848
36,00) 20,13) 20,00)
322,00 152,00 178,00
TpomMOOLHTHI, <0,00 | <0,00 | <0,00
(224,00; (121,25; (132,00; 0,597
10%/n 1 1 1
416,00) 240,25) 228,00)
33,00 38,50 48,00
COD, mm/yac (21,00; (29,25; (30,00; 10,105{0,175]0,035 0,517
49,00) 52,50) 55,00)

MenuaHHbBIE 3HAUYEHUS 3TOTO TOKa3aress Y OOJNbHBIX 2-U B 3-i W MOATPYIII
HE HWMEJIM CTaTUCTUYECKH 3HauuMbIX ominuuid (p=0,976). MuHHMabHbBIC
a0COJIIOTHBIC 3HaUYEeHUs cocTaBIIN 24%, MakcuMaIbHbBIE — 85%.

Honst mumdornutoB (%) crarucTruuecku 3HaduMo pasznudanach (p <0,001) y
001bpHBIX 1-11 1 2-11 u 1-i u 3-if moarpynn. MuHuMansHbie aOCOTIOTHBIC 3HAYCHUS
- 3%, MakcuMmanbHbie — 66%. DTOT MoKazarenb y OONBHBIX 2-U U 3-i moATrpymm
O monHrmkeH 10 11,65% u 11,40%, B To BpeMs Kak MeIHMaHHBIC 3HAUCHHSI STOTO
nokazatenst y OonpHbix ¢ HC Obumn B HOpMme (p<0,001 mo cpaBHeHMIO C
noarpymmamu 2 u 3). Cpenu nmunp ¢ UMOnST u UMcenST ypoBeHb THMGOITUTOB
CTaTUCTUYECKHU He paznuyalcs (p=0,848).

Conepxanue TPOMOOITUTOB ObLIIO CTATUCTHYECKU 3HAYMMO BBIIIE Y OOJIBHBIX

¢ HC no cpaBuenuto ¢ noarpynnamu 0onbHbix UMONST u UMcnST (p <0,001).
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3HaueHust AToro nokasaresns y 6oapHbIx UM 2-if u 3-it moarpynn Mexay coboi He
paznmuuanuck (p=0,597). Munumanbubie 3HaueHus Obutu 9,80, MakcUMaiabHBIE —
657,00x 10°/m.

Bemmunaa COD B cpaBHMBaeMbIX IMOATpyNNax HE HMeENa 3HAYUMBIX
paznmuuuii (p=0,105). 3nauenus CO 6wutn oT 5,00 10 78,00 MM/4ac.

Takum oOpa3zom, 1o pe3ynbTaraM oOOILIEro aHaiau3a KpoBH ObLIO
ycranosiieHo, yTo OonbHble ¢ OKC Ha ¢one HKU ¢ UM mroboii ¢popmbl umenu
0osiee BBICOKOE KOJIMYECTBO MAJIOYKOSAJIEPHBIX U CETMEHTOSIIEPHBIX HEUTPOPUIOB
U MEHbIIIee coiepKaHue TUMQPOIMTOB U TPOMOOLUTOB, yeM nanuentsl ¢ HC.

B maronoruu uenoBeka u3MeHEHUs] OMOXMMHUYECKOTO COCTaBa KPOBH, BOJTHO-
AIIEKTPOJINTHOTO OanaHca M CHUCTEMbl TE€MOCTa3a, OCOOCHHO Yy TMAalMEeHTOB C
TSDKEJIOM TEYeHHEeM HH(EeKUIMH, 3aHUMAalOT BaXHOE MECTO, TaK Kak SIBISIOTCS
OMHOM W3 4YacThiX (OpPM THUIMOBBIX HApyIIEHUNH (YHKIMOHAIBHBIX CHCTEM
OpraHh3Ma U XapaKTEepU3YIOTCS UYPE3BbIYAMHO BBICOKOW MOTEHUMAJIBbHOU
OMacCHOCTBIO.

bbun uccrnenoBaHbl OCHOBHBIE OMOXMMHUYECKHE IOKA3aTeIu ChIBOPOTKHU
BEHO3HOM KPOBHU MAIMEHTOB peaHuManuoHHoro npodwmis ¢ HKU B 3aBucumocTu

or Bapuanta pas3Butusi OKC. IlonyyeHHbIe 3HAYEHHS TMPEICTaBICHBI B TaOIHIIE

4.6.

Tabnuna 4.6 — OcHOBHBIE OMOXUMUYECKHUE TTOKA3ATENU CHIBOPOTKH KPOBHU Y

nauueHToB ¢ COVID-19 npu paznuunbix Bapuantax paszsutusi OKC (Me (QI;

Q3)).

HC UMOnST | UMcuST p
Iloka3arenn
(1) (2) (3) PKy | P12 | P13 | P23
OOmumii 6enoK, 63,80 53,55 57,20
/11 (59,40; (47,90; (51,00; |<0,001|<0,001| 0,003 0,021

69,90) 58,10) 66,00)

CPBb, mr/n 76,00 167,65 157,80 |<0,001{<0,001|<0,001] 0,820
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(35,20; (76,80; (124,20;
129,70) 295,75) 207,70)
K®K, En/n 1179,00 2016,00 2123,00
(765,00; | (1698,00; | (2047,00; |<0,001{<0,001{<0,001|0,235
1504,00) | 2456,00) 2324,00)
JIAL, En/n 825,00 1214,50 1157,00
(512,00; (701,00; (912,00; | 0,037 | 0,425 | 0,011 | 0,100
1442,00) | 1456,00) 1598,00)
I'mroxo3a, 6,00 7,25 7,20
0,052 | 0,037 | 0,034 {0,957
MMOJIB/ T (4,90; 8,10)| (5,68; 9,45) | (5,90; 8,50)
Tpononus, 81,00 84,50 81,00
HI/J (62,00— (63,25— (63,00—- | 0,622 | 0,820 | 0,315 {0,548
111,00) 103,00) 131,00)
DeppuTuH, 967,00 919,50 1020,00
HI/MIT (812,00— | (652,25— (815,00— | 0,154 | 0,098 | 0,589 {0,103
1395,00) | 1093,00) 1260,00)
JITTHII, 5,10 4,95 4,51
0,113 | 0,520 | 0,031 | 0,232
MMOJIb/J1 (4,20; 6,00)| (4,05; 6,00) | (3,80; 5,20)
JIITOHII, 2,90 2,90 3,10
0,523 | 0,966 | 0,306 |0,348
MMOJIb/J1 (2,10; 3,60)( (2,63; 3,65) | (2,60; 3,90)
JITBII, 1,80 2,20 2,00
0,075 | 0,029 | 0,667 0,093
MMOJIB/JT (1,60; 2,30)((1,78; 3,10) | (1,60; 2,30)
TT, 4,10 3,25 5,10
0,031 | 0,331 | 0,056 {0,016
MMOJIB/JT (2,60; 5,20)( (2,00; 5,40) | (3,60; 6,20)
XO0JIeCTEPUH, 6,60 5,85 6,60
0,203 | 0,135 | 0,962 (0,110
MMOJIB/JT (5,80; 7,20)| (4,20; 7,03) | (5,20; 7,40)

[Ipu cpaBHUTENBHOM aHaliM3€ OCHOBHBIX OMOXMMHMYECKHMX MOKaszarelieu y

narnueHToB COVID-19 ¢ OKC, 0511 BBISIBIEH sl 0COOCHHOCTEH.

VYV nanuentoB ¢ HC oTrMeuen Ooisiee BBICOKHMU ypOBEHb 00IIero Oeika Io
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cpaBHEHUIO ¢ OoapHBIMU 2 ioarpynnsl (p<0,001) u 3-it (p=0,003).

VYposenb CPb cpeny manveHTOB MCCIENYEMBIX MOATPYNI CTAaTUCTUYECKHU
3HAUYMMO paziauyaics Mexnay 1-ii u 2-i, 1-i1 u 3-i cpaBHUBaEMbIMU MOATPYNIIAMHA
(p <0,001). Ypoenb CPb ObLT cTaTUCTUUECKHU 3HAYUMO BBIIIE CPEIU MAIUEHTOB C
UM no cpasrenuto ¢ 6onbHbiMu ¢ HC (p<0,001). A cpeaun nuu ¢ UM 2-it u 3-it
NOATpYNN HE HaOMI0JanoCch CTAaTUCTHYECKH 3HauyuMbIX ominuuil (p=0,820).
MuHuMaIbHBIN a0COMOTHBINA ypoBeHb ObLI 3,70, MakcuManbHbIil — 542,00 mr/11.

bonee Bwicokue 3HaueHusi aktuBHoctTh KOK Oputn y aun ¢ MM: kak B
noArpynne ¢ nogbemoM cermeHta ST, Tak u 6e3 moabema cermeHta ST 1o
cpaBuenuto ¢ nmaruentamu ¢ HC (o6a p<0,001). Mexnay 6onsabiMu ¢ UM 2-# 1 3-
i moarpynm He HaOMIOAANIOCh CTAaTUCTUYECKH 3HAUYMMBbIX oTinuuit (p=0,235).
MuHuManbHbBIA ypoBeHb 3HaueHui coctaBui 115,00, makcumanbhubii — 3956,00
E/n.

Ypoeenb aktuBHOCTH JIAI' B wmcciemyemblx MOArpyIIax HMEIT MEHEe
BBIpOKECHHBIC pasziIuuus, 4deM Apyrue ¢epmeHtsl (pk-y=0,037). Cample HU3KHE
3HaueHust Obutn B moarpynme ¢ HC, a camblie Bbicokue — B noarpynmne MMcnST
(p=0,011). MuHumanbHas aKTUBHOCTH cocTaBuia 285,00, MakCUMaJIbHBIA —
2393,00 E/n.

BbIiBIEHBI  CTaTUCTUYECKW 3HAYUMBIE pPA3IU4Usl B  KOHLEHTPALIMHU
TPUDIMLIEPUIOB: B TMOATPYIIE 3 3Ha4eHHs ObLIM OoJiee BBICOKMMH, YE€M B
noarpymre 2 (p=0,016).

VYpoBHH TpOTOHWHA W (EPPUTHHA B HUCCIEAYEMBIX MOATPYNIAX HE HMENH
3HauYMMbIX paznuuuil  (p=0,622 u p=0,154 coorBercTBEeHHO). MuUHHUMaNbHAs
KOHIICHTpalus TporoHuHa coctaBmia 38,0 Hr/m, makcumanbHas — 154,0 HI/m;
dbepputrHa: MUHUMANBHBIN ypoBeHb — 320,00, makcumansHbiil — 1931,00 Hr/Mmi.

Takum oOpa3om, mpu aHajdnM3e OMOXMMHYECKUX IMOKa3aTeleil MalneHTOB
yctaHoBieHo Oozee Tspkenoe teueHne HKU y GonbHbix ¢ UM 1mo cpaBHEHUIO €

HC.
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Oco0eHHOCTH BOTHO-3JIEKTPOJIIUTHOTO OanaHca

Iloka3atenu KHUCIOTHO-OCHOBHOTO PaBHOBECHUA KW BOAHO-3JICKTPOJIUTHOI'O

OajlaHca KpOBHM OTHOCSTCS K BaXKHEMIIMM mapamerpaM romeocraza. OT wux

COOTHOILIEHUS 3aBUCAT aKTUBHOCTh ()EPMEHTOB, TOPMOHOB, MIPOLECCHl OOMEHa

O€IKOB,

VIJEBOJOB M JKHUPOB,

(GYyHKIUMU pa3iu4HbIX OPraHOB M CHCTEM,

MMOCTOAHCTBO BOJHOTO M 3JICKTPOJIHUTHOI'O O6M€Ha, pa60Ta OMOJIOTMYECKHUX

meMOpan. toru HaOI0ieHUI JaHHBIX MapaMeTpOB IpeicTaBIeHbI B Tabauue 4.7.

Tabmuma 4.7 — TlokazaTenu KHCJIOTHO-OCHOBHOTO PaBHOBECHUS M BOJHO-

ANEKTPOIUTHOrO OanaHca apTepuaibHOM KpoBu y mnanumeHtoB ¢ COVID-19 npu

paznuuHbix BapuanTax pazsutusd OKC (Me (Q1; Q3)).

HC NUMO6nST NUMcnST p
ITokazarenn
(1) (2) (3) pry | P12 | P13 | P23
pH 7,49 7,48 7.45
0,007 | 0,267 | 0,003 | 0,037
(7,46; 7,51) | (7,45;7,51) | (7,44; 7,49)
pCO2, % 33,00 32,00 34,00
(31,00; (29,00; (28,00; 0,240 {0,343 [ 0,276 | 0,132
35,00) 33,50) 39,00)
p02.% 66,00 59,50 65,00
(56,00; (53,00; (53,00; 0,105 (0,110 { 0,593 | 0,047
68,00) 69,00) 78,00)
Na, 133,00 135,00 134,00
MMOJIB/JT (131,00; (131,00; (130,00; 0,527 {0,463 | 0,827 | 0,246
137,00) 139,00) 137,00)
K, 3,60 3,10 3,30
0,179 | 0,115 {0,365 | 0,152
MMOJIB/JI (2,70; 4,30) | (2,68; 3,73) | (3,10; 3,60)
Ca, 0,91 0,67 0,76
0,019 0,010 | 0,060 | 0,169
MMOJIB/JI (0,54; 1,00) | (0,54; 0,79) | (0,57; 0,86)
Jlakrar, 1,20 0,90 1,03 0,021 10,006 | 0,147 | 0,153
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mvtons/1 | (0,90; 1,40) | (0,70; 1,13) | (0,80; 1,30)
HCO5, 24,30 24,10 25,10
MMOJIB/T (23,70; (21,90; (20,50; | 0,609 | 0,414 | 0,474 | 0,471
25,50) 25,65) 27,80)
BE ecf, 1,30 1,10 2,00
mmons/n | (1,10; 1,50) | (-1,50; (-3,20; | 0,721 0,407 | 0,613 | 0,610
2,30) 4,10)
A-aDO, 114,00 119,00 138,00
(58,00; (99,00; (98,00; | 0,379 | 0,457 | 0,144 | 0,648
157,00) 152,00) 278,00)
P/F 196,00 162,50 201,00
(169,00; | (137,75; | (128,00; |0,012[0,003 | 0,810 | 0,030
229,00) 191,75) 257,00)

Conepxanue uoHOB Bojopona (pH) y momaensromniero OOJBIIMHCTBA

IMannucCHTOB OBLIO CABHHYTO B IICJIOYHYIO CTOPOHY. MuHuManbHbIE 3HAYECHMUS pH

obun 7,40, makcumanbHbie — 7,60. CIBur B IIEIOYHYIO CTOPOHY B OOJbIICH

cTereHu Habmromancs B moarpynme 1 u B MeHbiie — B noArpynie 3 (p=0,003).

MMUPATOPHBIN aJIKall BLJI 0 TIAIIUCHTOB IIOJATPYMIIBI U TOJIb
Tak, peciupato ajkano3 0 77% maueHToB 110 HC u tonbko

37% noarpynmsl UMcnST (p=0,002) (pucyHok 4.2).

[NapuuanbHoe naenenue yrekucioro raza (pCO2) B apTepuaibHON KPOBU Y

OOJBHBIX B MCCIEAYEMBIX MOATPYIIAX HE UMENO 3HAUMMbIX paznuuuii (p=0,240).

Munumainbible adcomoTHbie 3HaueHus Owutn 21,00, makcumaibHbie — 55,00 MM

pT. cT. Jlonu ManyeHTOB C TMIOKAIHUEHW COCTaBWIM Mo moiarpynmnam 63%, 76%,

54%; ¢ runepkanauern — 0%, 6%, 9%, 4TO OTpakaeT UX COMOCTABUMOCTH IO

Kputepuio xu-kBaapart (p=0,138).
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77.1%

80%
70%
60% 51.4%
50% pH B Hopme
40% M PecnupaTopHbIit ankanos
30% B MeTtabonnyeckunii ankanos
20%

10%

0%
HC UM 6/n ST UM c¢/n ST
Pucynox 4.2 — Yactora pazButusa ankano3a y nanueHtoB ¢ COVID-19 npu

pa3nuuHbIX BapuanTtax passutus OKC (y°=12,8, df=4, p=0,012)

[MapumansHoe naenenue kuciopona (pO;) B apTepualbHOM KpPOBU Yy
NAlMEHTOB HCCIEAYEMbIX TOATPYIIl HE MMEJIO CTATUCTUYECKH 3HAUYUMbIX
pasmuuuii  (p=0,105). MwunumanbHble aOcCoONOTHBIE 3HadeHUs JaapieHus pO:
cocraunu 6,00, makcumanbHbie — 192,00 MM pr. cT. YV 1OAABISIOMIETO
OOJBITMHCTBA OOJBHBIX JaBICHHUE KHUCIOpOAa B apTepHaIbHOM KpPOBH OBLIO
CHIW)KCHHBIM. B HOpMe OoHO okazanock y 6% OonbHbIX 1-i1 U 2-i moarpymnm, u y
23% OoNbHBIX 3-i OATPYTIIHL.

VYpoBeHb HaTpusi B apTepUAIBHOM KPOBH B HMCCIEAYEMBIX MOATpyNNax He
MMell 3HauuMbIX paznuunil (p=0,527). MuHuManbHble 3HaYEHUsI YPOBHS HATpUs B
kpoBu Obumm 116,00, makcumanpHble — 144,00 Mmonb/I. YpoBeHb Kaius B
apTepualibHOM KPOBU B UCCIEAYEMbBIX MOATPYNNAX HE MMEJ 3HAYMMBIX Pa3IMYHid
(p=0,179). MuHuManbHblE 3HAYEHUSI YPOBHSI Kajusg B KpoBU cocTaBwiu 2,10,
MakcuMmanbHble — 4,80 MMOIB/J. YpOBEHb KalblUS B apTEPHAIBHONH KPOBHU
okazayicsi Ooyiee BBICOKMM B MOATrpynne 1 Mo CpaBHEHUIO € MOATpyHmnon 2.
MuHuManbHbIE 3Ha4CHUS YpOBHSA Kanblus B KpoBu — 0,40, makcumansHbie — 1,30

MMOJIB/JT.
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KoHueHTpauusa nakrara B apTepuaibHOW KpPOBH HMena 0ojiee BBICOKHE
3HayeHus: B mnoArpynne 1 mo cpaBHeHuto c¢ noarpynmoit 2 (p=0,006).
MuHuMalbHble 3HaU€HUS KOHIEHTpAIMK Jlaktara B KpoBH - 0,40, MakcUMaJlbHbIE —
5,30 mmonw/n. CremyeT OTMETUTh, YTO TOBBIIICHHBIX KOHIICHTpAIlUW JIaKTaTa,
MPEBBIIAIONIMX OTMETKY 2 MMOJIb/J BO BCEX MOATPYyIIax ObUIO HEMHOTro: y 2
yenoBek B noarpynme 1 (6%), y 3 yenosek B nmoarpymme 2 (9%) u y 5 denoBek B
noarpymnmne 3 (14%), 4To cTaTUCTUYECKU HE Pa3Iu4YMMO MO KPUTEPHUIO XU-KBaJpatT
(p=0,469).

Konnenrpauust runpokap6onar-uona HCO;~™ B aprepuanbHOM KpOBU B
UCCIIElyeMbIX TMOATPYINAaxXx HE HKMeNa CTaTUCTUYECKH 3HAUYMMBIX pa3iIuduii
(p=0,609). MunumanbHble 3HAa4YCHHsS] KOHIEHTpanuu Oukapoonar-uoHa HCO;~
osutn 17,20, MakcumaibHbIe — 35,60 MMOJIB/.

OpnHako cieayer OTMETHTh, YTO IPU TAaKOM IOJIXOE€ MBI aHAIU3UPYEM
LIEHTpaJbHbIE TEHJCHIIMN BBIOOPOK, HO HE YUYUTHIBAEM OTKJIOHEHHS B CTOPOHY
MOBBIIIECHUS WIN CHM)KEHUS YPOBHsI OukapOoHaroB. [103TOMY MBI TONOIHUTEIBHO
COIOCTaBWJIM JI0JIM HOPMAaJIbHBIX, CHUKEHHBIX M IOBBIIIEHHBIX T'HAPOKapOOHATOB
B wu3ydyaeMblXx mnoarpynnax (pucyHok 4.3). Kak BUAHO U3 pHUCYHKa, J0JIA
(u3noIOrNYecKoi KOHLEHTpAUU TUAPOKapOOHATOB MajaeT oT 1-il moarpynmsl K
3-it ¢ 89% mo 51% (p=0,002), a monsi MOBBIMIEHHBIX KOHIIEHTpAIMi HA00OpOT

yBenuuuBaercs ot 3% 10 23% (p=0,032).
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Pucynok 4.3 — VYpomenb ruumpokap6onatoB y mnaimueHtoB ¢ COVID-19 npu

pasnnunbIX BapuanTax pasputusi OKC (y°=12,4, df=4, p=0,015)

VYpoBenb paeduruTa OO0 M30BITKA OCHOBAHMM [JIi BCEW BHEKIJIETOUHOMN
xuakoctd — BE ecf — B umccrmenyemMbpix MOArpyImax HE MMENT CTaTUCTUUYECKU
3HaUYMMBIX paszmuunid (p=0,721). Munumanbasie 3HaueHus BE ecf cocraBumm —
8,40, makcumanbHbie +11,60 mMonp/n. KomuuecTBO marueHTOB ¢ AeOHUIIUTOM
ocHOBaHMi coctaBuio B 1-ii monrpynne: 4 (11%), Bo 2-it — 10 (29%), B 3-i1 — 11
(31%). N30bITOK OCHOBaHUM MpeodIiaan BO BCeX MOATPYIMIAax, YTO COTIACyeTCs ¢
oOmiei TeHaeHIMEeN K ankanosy. KomruecTBo manyueHToB ¢ M30BITKOM OCHOBAaHUM
coctapisieT B 1-ii moarpynme 27 (77%), Bo 2-it — 17 (50%), B 3-it — 20 (57%) (pi-2
=0,036).

[TokazaTenu anbBEOIPHO-aPTEPUATBHON pasHUllbl o kuciopoay (A-aDO,)
B HUCCIEAYEMbIX TMOATrPyNIax HE HMENu 3HauyuMbIX pasznuuuil  (p=0,379).
Munumansiblie 3HaueHuss A-aDO; — 20,00, makcumanbhbie — 1233,00 MM pT. CT.

3nayenust wHAekca okcureHammu (P/F) pasnmuuamuce mexny 1-i m 2-i
MOATPYIIIAMU U COCTaBUJIM cooTBeTcTBeHHO 196,00 (169,00; 229,00) u 162,50
(137,75; 191,75) (p=0,003). Munumanbasie 3Hauenuss P/F — 34, MmakcumaiabHbIE —
427.
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3areM MBI pacCMOTpENIU MHACKC OKCUTCHAIIMU KaK KauyeCTBEHHBIN MpPU3HAK
(pucyHnok 4.4), ucnonb3ys CIeAYIONIYI0 pa30UBKY Ha TpaJlallvu:

— Bbiie 300 MM PT. CT. — HOpMA;

—201-300 MM pt. ct. — nerkas crenenb OP/C;

— 101-200 MM prt. cT. — cpennsis crenenb OPIIC;

— 100 MM pT. cT. m HUKe — Tspkenaa crenenb OPZIC.

Oxkazanock, 4TO UHAEKC OKCUTEHAIIUU ObUT B HOPME Y €AMHUYHBIX OOJBHBIX
(1, 0 u 3 yenoBeka B moAarpymnmax 1-3), Takke penkod Obuta TsXKenas CTENEeHb
OPJIIC (1, 3, 5 genoBek B moarpymnmnax 1-3). bojsbHbIE TPEUMYIIECTBEHHO UMEIH
nerkyo unu cpenstoro crenedb OPIC. Ilpuuem nerkas crenenb OPC pexe
BcTpevanack B moarpynme 2 ¢ UMoOnST: y 15% OonbHBIX, B TO BpeMsi Kak B
noarpymnmax 1 u 3 ona Habmonanace B 43% ciydaeB (o6a p=0,021). 1 naobopoTt
cpennioro creneHb OPJIC yame Bcero Habmopanu B noarpymnmne MMonST: B 76%
ciayyaeB, a pexe Bcero — B noarpynne MMcnST: B 34% (p=0,001). Iloarpynna
NMcnST okazanachk caMOi reTepOreHHOM MO TaHHOMY MTOKa3aTesi0: MMEHHO B HEM

OBLTH MIUPOKO TIPEACTABICHBI BCE rpajanuy nHaekca okcurenamnuu P/F.

76%
80% .

70%
60% 54% O PD-C

50% 43% B Hopme

40% M nerkas cteneHb OPAC

30% B cpepHAa cteneHb OPAC

20% 15% B TAXenas ctenedb OPAC

9% 9%

10%
0%

0%
HC UM 6/n ST UM ¢c/n ST

Pucynok 4.4 — CreneHp TAKECTU OCTPOr0 PECHUPATOPHOTO JUCTPECC CUHAPOMA Y

nauuentos COVID-19 npu pasnuusbix Bapuantax passutus OKC (x?=19,1, df=6,

p=0,004)
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[lokazarenum KHCIOTHO-OCHOBHOTO DPABHOBECUS M BOJHO-3JIEKTPOIUTHOTO
OamaHca apTepua’JbHOM KpPOBU OTPAKAIU TSHKEIOE€ COCTOSHHUE OONBHBIX B
M3y4aeMbIX  TOATrpymnmax  namueHToB.  OpgHako WX COBUTH  ObLIM
Pa3HOHANPABICHHBIMU W HENPUTOJHBIMU JUIS JATBHEUIIET0 IUarHOCTUYECKOTO
roucka BapuanTa pazsutus OKC.

Oco0EeHHOCTH CUCTEMBI TEMOCTa3a

CBOEBpPEMEHHOE BBISIBJICHUE HAPYIICHHUH CBEPTHIBAIONICH CHCTEMBI KPOBHU
npu HKUW wundexuun BaxkHO HE TONBKO ISl MPOMUIAKTUKH TPOMOOTHUECKUX
OCJIO)KHEHHMH, HO M SBISETCS OJHOM W3 BaXXHBIX MNPOTHOCTHUYECKUX 3ajad.
PesynbTarhl MccnenoBaHMUS — TOKa3aTesie  CBEPTHIBAIOIIEH CHCTEMBI KpPOBHU
JTEMOHCTpUpYeT Tadnuia 4.8.

VYposenb D-gumepa B kpoBu cpenu nanueHToB 1-it moarpymnmsl ¢ HC Obun
CTaTUCTUYECKU 3HAYMMO BBIIIE, YEM Y MalueHToB 2-i u 3-i-noarpynn ¢ UM: 4,80
(4,50; 5,80) mxr/mn miporuB 2,65 (1,78; 3,70) mxr/ma u 1,62 (1,26; 3,00) Mkr/mi,
coorBeTcTBeHHO (p <0,001). MuHUMaJIbHBIC a0CONIOTHBIC 3HAYEHHUS COCTABUIU
0,30, makcumanpHbie — 13,90. Mexnay OGompHbiMu ¢ MM 2-ii u 3-i1 moarpynnm
CTaTUCTUYECKU 3HAUYMMBIX OTIMYMA He Habmomanochk (p=0,021, 4yro ¢ ydyeTom
nonpaBku boHGEppoHN U KOPPEKTUPOBKU KPUTHUYECKOTO 3HAYEHUS D SBIACTCS

HE3HAYUMBIM ).

Tabnuna 4.8 — Ilokazatenu CBepTHIBAIOMIEH CUCTEMBI KPOBH Yy TMAIUEHTOB C

COVID-19 nipu pasznuunbix Bapuantax passutisi OKC (Me (Q1; Q3))

HC NUMOnST UMcnST p
Iloka3arenn
(1) (2) (3) PKy | P12 | P13 | P23
D-nmumep, 4,80 2,65 1,62
<0,001{<0,001|<0,001|0,021
MKT/MJI (4,50; 5,80) (1,78; 3,70) | (1,26; 3,00)
OubpuUHOTEH, 4,90 5,50 4,61
0,015 | 0,371 | 0,040 | 0,006
r/n (4,40; 6,41)| (4,50; 6,83) | (2,98; 5,10)
MHO 1,06 1,19 1,12 0,251 | 0,482 | 0,264 {0,120
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(1,02; 2,40)] (1,05; 1,81) | (1,00; 1,36)
19,00 17,30 18,20
TB, ¢ (15,00; (16,20; (17,10; | 0,033 | 0,050 | 0,556 | 0,011
23,00) 18,50) 19,30)
15,00 13,75 13,20
IIB, c (12,00 (12,75; (12,20; | 0,047 | 0,072 | 0,029 | 0,239
18,00) 14,75) 14,60)
40,60 39,20 39,20
AUTB, ¢ (35,20; (34,00; (34,20; | 0,261 | 0,113 | 0,224 | 0,852
78,00) 46,70) 49,10)
94,00 86,00 87,00
TITH, % (79,00; (70,75; (63,00; | 0,582 | 0,277 | 0,541 |0,778
98,00) 97,25) 102,00)

Conepxanue (QuOpUHOTEHAa B KPOBU Yy MAIMEHTOB 2-W MOATPYMIBI OBLIO
0ojiee BBICOKHMM, YeM y TalueHToB 3-i moarpynmsl: 5,50 (4,50; 6,83) r/n mpotun
4,61 (2,98; 5,10) r/n (p=0,006). AGCoOIOTHBIC 3HAYCHUSI HAXOIWINCH B IHAITa30HE
ot 1,10 mo 11,10 r/m.

3nauenuss MHO B wuccienyeMblx MOATpynmnax HE HWMEIW 3HAYUMBIX
pasmuunii (p=0,251). MunuManpHbI MoKaszarens Obu1 — 0,80, MakCUMaJIbHBIA —
5,00.

TpomOuHOBOE BpeMs pazinuanoch B moarpymmax 2 u 3, cocrasmss 17,30
(16,20; 18,50) ¢ m 18,20 (17,10; 19,30) ¢ (p=0,011). MuanmanbHBIC aOCOTIOTHBIC
3HaueHus coctaBuiim 12,00 ¢, makcumanbabie — 51,40 c.

3HaueHUsI MPOTPOMOMHOBOTIO BPEMEHU B UCCIEYEMbIX MOArPYIIAaX UMENH
OTYETJIMBYIO TEHJICHIIMIO K CTaTUCTUYECKU 3HAUMMBIM PA3IUYUsAM (110 PAHTOBOMY
JUCIIEPCUOHHOMY aHanu3y B 1esnom: p=0,047) u TpeHAy B CTOPOHY €r0 CHHKEHUS
¢ HapactanueM TsokectH paspemieHus OKC. OpHako B MEXIPYIIOBBIX

CpPaBHEHHMSIX MPU UCIOIB30BAHUU NMONpPaBKU boH(eppoHU OTIMYUN HE HAIIOCH.
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MBI MOXEM TOBOPUTH JIMIb O TPEHAE K pazauuusM mexay noarpynmnamu HC:
15,00 (12,00; 18,00) c u UMcnST: 13,20 (12,20; 14,60) ¢ (p=0,029).

AKTHUBHPOBAHHOE YAaCTUYHOE TPOMOOIJIACTUHOBOE BpeMs (MUHUMAJIbHBIN
nokazarenb — 25,60, MmakcumanbHbli — 177,80) u 3HaueHHs] MPOTPOMOMHOBOIO
nHaekca (MuHHUMAaNbHBIE 3HaueHus — 28,00%, makcumanbHble — 139,00%) B
HCCIEyeMbIX TTOATPYIIaX 3HAUUMbBIX Pa3IUuUi HE UMEITH.

JIns  OLEHKM CTeneHW AakKTUBHOCTH (GuOpUHONM3A, TUIA3MEHHOW U
TPOMOOLIUTAPHOU COCTAaBJISAIOIIUX CHCTEMBI CBEpThIBAHUS ObLIH
IPOAHATM3UPOBAHBI PE3YABTaThl TpOMOO3IacTOrpaduu y NallMeHTOB UCCIIeTYEMbIX

rpynn (Tabnuua 4.9.)

Tabmuma 4.9 — [Nokazarenu TpoMmOoamactorpadun y nanuento ¢ COVID-19 npu

pasnuunbixX BapuanTtax pas3sutus OKC (Me (Q1; Q3)).

N HC NUMOnST NUMcnST p
(1) 2) 3) py | P12 | P13 | P23
INTEM, 257,00 226,00 309,00
CT,c (224,00, (203,75; (222,00; {0,001 | 0,016 | 0,142 {<0,001
319,00) 261,50) 399,00)
INTEM, 82,00 74,50 81,00
CFT, c (66,00; (60,75; (71,00; |0,707 | 0,732 | 0,769 | 0,352
107,00) 104,00) 99,00)
INTEM, 74,00 75,00 73,00
Anbda- (71,00;  {(69,00; 78,00)| (69,00; |0,514 | 0,876 | 0,355 | 0,292
yroi, rpaj 78,00) 76,00)
INTEM, 57,00 52,00 51,00
A5, Mmm (47,00;  {(43,00; 58,50)| (44,00; |0,113]0,307 (0,034 | 0,331
61,00) 54,00)
INTEM, 65,00 63,50 63,00
A10, mm (60,00;  |(56,00; 69,00)| (55,00; |0,199 0,330 0,070 | 0,449
71,00) 66,00)
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INTEM, 73,00 69,50 67,00
MCF, Mm (69,00;  [(65,50; 74,00)|  (64,00; |0,003 | 0,046 | 0,001 | 0,167

77,00) 71,00)

INTEM, 0,00 0,00 0,00
ML, % (0,00; 1,00) | (0,00; 0,00) | (0,00; 0,00) 04T 02011 0.77210,358

EXTEM, 103,00 82,00 100,00
CT, ¢ (71,00; (69,00; (77,00; | 0,065 | 0,048 | 0,231 | 0,077

140,00) 100,25) 118,00)

EXTEM, 98,00 73,00 86,00
CFT, ¢ (62,00; (60,75; (72,00; |0,217 0,189 | 0,738 | 0,098

109,00) 100,00) 149,00)

EXTEM, 73,00 76,00 71,00

Anba- (69,00; |(70,75; 78,00)|  (65,00;
0,169 | 0,196 | 0,448 | 0,078

yrod, 77,00) 77,00)

rpam.

EXTEM, 51,00 52,00 47,00
A5, MM (48,00; |(45,75;58,00)| (36,00; [0,214 0,962 |0,121 | 0,140

56,00) 54,00)

EXTEM, 64,00 64,00 61,00
A10, MM (61,00; [(57,75; 68,00)| (52,00; |0,389 | 0,876 | 0,158 | 0,364

67,00) 66,00)

EXTEM, 73,00 71,50 63,00
MCF, mm (69,00;  |(66,00; 74,00)| (64,00; | 0,005 | 0,087 | 0,001 | 0,101

76,00) 71,00)

EXTEM, 0,00 0,00 0,00
ML, % (0,00; 0,00) | (0,00; 0,00) | (0,00; 1,00) 0,008 1 0,843 10,561 1 0,378
[lapameTpbl, TMONy4YEeHHBIE C T[OMOLIBIO  TpomOo’nactorpagpuu B
CpaBHMBAaEMBbIX TMOATPYINAX, HWMEIW CIeayomue ocobeHHOCTH. BHauane

OXapaKTEepPU3yeM PE3YJIbTaThl OLICHKU BHYTpeHHero myTu cBepthiBanus (INTEM).
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[Tokazarens INTEM, CT, orpaxarommuii BpeMsi OT Hayaja U3MEPEHHUS N0
Hayaja 0Opa30BaHUsI CTYCTKa KPOBHU CPEAU MAIMEHTOB HCCIEAYEMBIX MOIATPYIII
uMmen 3HauuMmeble pasznuuus (p=0,001). Habmoganucs paznuuus mexay 2-i u 3-i
cpaBHuBaemMbiMu mnoarpynmnamu (p <0,001). 3nauenust noxazarenss INTEM, CT
OBLIM CTaTUCTUYECKU 3HAUUMO HIke cpenu qun ¢ UM 0e3 moabema cermenta ST:
226,00 (203,75; 261,50) ¢ nmo cpaBHeHuio ¢ OonpHbIMU ¢ VM ¢ mnogbemom
cermenta ST: 309,00 (222,00; 399,00) ¢ (p <0,001). Mexnay 6onbabiMu ¢ HC, tie
JaHHBIN ToKazarenb ObuT paBeH 257,00 (224,00; 319,00) ¢ u moarpynmoi 2 ¢ UM
6e3 nmogpema ST Takxke oKazaMCh CTATUCTUYECKH 3HauuMble oTiauuus (p=0,016).
To ects, B moarpymme 2 ObulM B cpeaHeM OoJjiee HU3KUE 3HAUCHMs, YEM B
noarpymnmnax 1 u 3. AGCONIOTHBIC 3HAaYEHUS HAXOAWIUCH B auamnazone ot 139,0 mo
867,0 ¢ nmpu Hopme ot 100 mo 240 c. Ha pucynke 4.5a BuAHBI BBIOPOCHI,
OTpaXKaroIIue OTJAEIbHBIX MAIUEHTOB.

3nauenust nokasarenss INTEM, CFT, orpaxkaromme BpeMs oOpa3oBaHHS
CT'YCTKa KPOBHM U XapaKTEPHU3YIOIIME MOJIUMEpU3auio GUOpHUHA, B UCCIETYEMbIX
MOATPYIIIaX HE UMENH 3HaUYMMBIX paznuuuid (p=0,707). AOCONIOTHBIC 3HAYCHUS
BapbupoBaiu oT 8 ¢ 10 292 ¢ nipu HopMme 30-110 c. 13 pucynka 4.5 6 BUAHO, YTO
BBIOpDOCBI — OOJIbHBIE C THUIOKOATYISMEH — TMPUCYTCTBOBAIM BO BCEX
NOArpYyIIax.

ITokazatenr INTEM, Anbda-yron, xapakTepu3ylOmUd CKOPOCTh pOCTa
(GuOpUHOBOTO CrycTKa U (POPMUPOBAHUE €TO MPOCTPAHCTBEHHON CTPYKTYpHI, HE
uMen 3HaYuMbIX paznuunii (p=0,514). MunumanbHble a0COMIOTHBIE 3HAYCHUS
cocraBunu 48,00, makcumanbHbie — 83,00. JIBa cieayromux MoOKa3aTess
TpOMOO3JaCTOrpaMMbl OTPAXKAIOT MAKCUMAJIbHYIO aMIUIUTyny 4epe3 5 u 10 mun
nociie Hayana cBepreiBaHusA. [lokazarens INTEM, A5 He umen 3HauMMBbIX
paznmuuuii (p=0,113). AOGcontoTHble 3HaUeHUs1 BapbupoBaiau oT 21 MM g0 70 Mm.
ITokazarenr INTEM, Al0 Ttaxke He wuMmen 3Ha4uMbIx paznuuuit (p=0,199).

AOCONIOTHBIE 3HAYEHNS HAXOIMINCH B JAANA30HE OT 38 MM 10 76 MM.
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Pucynok 4.5 — Bpemst no nHauana cBepteiBanusi (CT) (a) u BpeMsi oOpazoBaHus
cryctka (CFT) (0) mpu BHyTpeHHEM MYTHU aKTUBALIUU CBEPTHIBAHUS Y MAIIUEHTOB C

COVID-19 npu paznuunbix BapuanTax pazsutusi OKC

Jns nokazarens INTEM, MCEF, orpaxaroniero MakCUMajiabHYIO IUIOTHOCTh
CI'YCTKa, BBISIBJIEHA YeTKasl TEHJICHIIUS K CHIKEHHUIO ¢ yBennueHueM Tsxectu OKC
(p=0,003 1o nucTepcHOHHOMY aHaiau3y B 1enoM). Y maruenTtoB ¢ HC 3HadeHus
JAHHOTO TOKa3arelsi ObUIM BbIlIE, YeM y 0onbHBIX ¢ UM ¢ mogpemom cermenta ST
(pucyHok 4.7 a). MunumanbHble a0COTIOTHBIE 3HaUeHUsI — 48 MM, MakCUMaJIbHbIE
— 82 mm. HopmanbHbIMM BEIWYMHAMU CUYUTAIOT 3HadYeHuss oT 50 go 71 mm.
OTKJIOHEHHI B CTOPOHY YMEHBIIIEHUSI OT HUKHEH TPaHUIbI MPAKTHYECKU HE OBLIO,
a y 4eTBepTH nanueHToB nokazarenb MCF Obl1 yBenu4YeH OTHOCUTEIHHO HOPMBI.
dopma pacnpenencauss MCF OumonmanpHas ¢ mpeoOiajaHMeM 3HAYCHUN B
CTOPOHY YBEIWYEHUS W HE3HAYUTEIIbHOW YacThi0 B OOJACTH HIDKHEH TPaHUIIBI
HOPMBL.

3nauenusa mnokazarenas INTEM, ML, oTpaxarmero CKOpocTh JU3uca
CTYCTKa, HE MMeNH 3HaYuMbIX paznuduii (p=0,457). MuHuManbHbie aOCOTIOTHBIC
3HaueHust coctaBwin 0%, wMakcuManbHble — 8%, UYTO COOTBETCTBYET
dusnonornaeckorr Hopme — 10 15%. [Ipuyuem HeHyneBble 3HAYCHUS BCTPEUAIHCH
JIMIIb B HE3HAYUTEIBHOM KOJNM4YECTBE cirydaeB: y 10, 5 u 7 yenoBek B MOATpyIIax
1-3, coorBeTcTBeHHO. IMEHHO MO3TOMY U MEUaHbI, U 00a KBapTUiIsl paBHbI O 1Jis

rpymn ¢ M.
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3areM Mbl NpOAHAIM3UPOBAIM AHAJIOTMYHBIE MOKA3aTeNH OCOOEHHOCTEH
oOpa3zoBaHusi (UOPUHOBOTO CryCTKa, AaKTHUBAlUs KOTOPOIO OCYILECTBISLIACH
BHEILIHUM ITyTEM.

3unauenus nokazarenss EXTEM, CT u EXTEM, CFT He uMenu 3HaYMMBIX
paznuunii (pucynku 4.6 a u 6). Ha pucynke 4.6 O BuaHbl paznuuusi B Qopme
pacnpenenenuss CFT B moarpynmax c¢ BeiOpocamu B moarpymnmnax 1 u 2 u Gomnee
BBICOKMM MEXKBapTHIILHBIM pa3MaxoM B mojarpymnme 3.

3nauenust nokazareneii: EXTEM, Anwda-yron, EXTEM, A5 u EXTEM,

A10 — HE UMeNM 3HAUUMBIX PA3JTUYUN.

400 1

200 200

1507

EXTEM: CFT, ¢
Mo
=
=

EXTEM: CT, ¢
=]
[=]

100 7
50

He MM 6 ST WM on ST HC KIM Bin 5T WM cin 8T

a
Pucynox 4.6 — Bpems no navana cepteiBanusi (CT) (a) u Bpemsi oOpa3oBaHus
cryctka (CFT) (0) npu BHEmIHEM MyTH aKTUBAllMM CBEPTHIBAHUSA Yy MAIMEHTOB C

COVID-19 nipu paznmuunbix BapuanTax pazsutust OKC

ITokazatenr EXTEM, MCF O6bpur Oonee BBICOKUM Y TAIlMCHTOB 1-i
MOATPYNIBI MM, YeM y nanueHToB 3-i (p=0,001) (pucyHnox 4.7.6). MunnmanbpHbIE
mokasarenu coctaBmm 38 MM, MakcuManbHbie — 81 MM (ipu pedepeHTHBIX
BennuuHax 50-72 mm). Kak u B ciiydae akTUBalluu BHYTPEHHETO MyTH, B 1-i 1 2-ii
MOArpyMIax HAOMI0IaI0Ch OMMOIAJIBHOE paclipeieieHue ¢ BbIOpocaMu B 00JacTu
HU3KUX 3HAYEHUM, a mpeobaany 3Ha4YeHUs B 00JIaCTH BepXHEW IpaHUIbI HOPMBbI

HJIM HCMHOI'O €€ IIPCBBIIIAIOIIMC.
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Pucynok 4.7 MaxkcumanbHasi mioTHOCTh cryctka (MCF) mpu BHyTpeHHeM (a)
BHelIHeM (0) myTw akTuBaluu cBepTbiBaHud y mnauueHtoB ¢ COVID-19 npu

pa3nuuHbIX BapuaHTax pazsutus OKC

3nauenuss mnokazarenss EXTEM, ML He uMenu 3HauMMBIX pa3anduil
(p=0,668). AGcontoTHBIE 3HAYCHUS HAXOIUIIUCh B Auamnazone ot 0 1o 7% u y Bcex
NAIMEHTOB YKJIaJbIBAINCh B HOpMY. Kak W B cilydae OLIEHKM MaKCHUMaJIbHOTO
JU3Mca TPU aKTUBALlUM BHYTPEHHETO MyTH CBEPTHIBAHMS, HEHYJIEBbIE 3HAYCHUS
OBUTM Y HEMHOTOUMCIICHHBIX OOJIBHBIX: Yy 6, 5 u 9 dYenoBek B moxarpymmax 1-3,
COOTBETCTBEHHO.

Takum o6pa3zom, 1O pesyabraraM TpomoOod3jacTorpaduu y MaIrMeHTOB
MCCJIEIYyeMbIX MOATPYII CTATUCTUYECKU 3HAYUMBIE Pa3NUyusl ObUIH BBISBICHBI T10
nokazarensiMm INTEM: CT u MCF u EXTEM MCF. Ilpu stom, Oomnbiias
TUIIOKOATYJISALMS, TPOSIBUBIIAACS KaK YBEJIWYEHHBIM BpEMEHEM JIO0 Hayaja
ceepteiBanus (CT), Tak u menbmedl miotHocThio cryctka (MCF), ormeuena y
MaruMeHToB 3-i moArpymmbl. BeIsSBIEHHBIE OCOOCHHOCTH TE€MOCTa3a, Ha Halll
B3MJISII, OTpaxkatoT peaknuro opraam3ma Ha HKU BezBannyto SARS-CoV-2/

OneHka B3aMMOCBSI3€d, JIOCTOBEPHO  pa3jMYarOlIMXCA  MOKa3aTesen
reMoctaza u Tpombosnactorpadpum y mamuentoB COVID-19 ¢ OKC Obura
MPOBEJICHA C TIOMOIMIBIO KOPpEesIMOHHOTO aHanu3za CrnupMeHa W HamOomee

3HaYMMBbIE U3 HUX MpeCTaBIeHbI B Tabauie 4.10.
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Tabnuna 4.10 — Iokazatenu Tpomboanacrorpaduu y nanuentos ¢ COVID-

19 mpu paznuunbix BapuanTax pazsutus OKC (Me (Q1; Q3)).

[Toxazarenu D- ®ubpu- | MHO, | TB, I1B, | AUTB, | IITH,
JTUMep, | HOTEH, En C c c %
MKT/MJT r/n
INTEM, r| 0,018 -0,163 | -0,106 | 0,240* | -0,096 | -0,019 | -0,054
CT, c p| 0,858 0,098 | 0,285 | 0,014 | 0,334 | 0,849 | 0,590
INTEM, r| 0,027 -0,053 |-0,132| 0,072 | 0,069 | -0,010 | 0,127
CFT, c p| 0,785 0,594 | 0,183 | 0,465 | 0,488 | 0,920 | 0,198
INTEM, r | 0,001 0,070 | 0,124 | -0,054 | -0,041 | 0,018 | -0,127
Anbda- p| 0,993 0,479 | 0,209 | 0,585 | 0,680 | 0,859 | 0,200
yTOJ, TPaj

INTEM, r| 0,154 0,111 |-0,012 | 0,022 | 0,051 | -0,049 | -0,031
AS, Mm p| 0,118 0,261 0,907 | 0,825 | 0,605 | 0,622 | 0,758

INTEM, r| 0,143 0,123 0,043 | -0,007 | 0,085 | -0,001 | -0,064
Al10, MM p| 0,148 0,213 0,666 | 0,942 | 0,389 | 0,994 | 0,517

INTEM, r | 0,263**| 0,179 |-0,063| 0,090 | 0,129 | -0,054 | 0,035
MCEF, mm p| 0,007 0,069 | 0,527 | 0,364 | 0,193 | 0,584 | 0,726

INTEM, r| 0,085 0,175 0,030 | -0,027 |-0,014 | 0,073 | -0,066

ML, % p| 0,391 0,076 | 0,759 | 0,789 | 0,889 | 0,463 | 0,508
EXTEM, r| 0,106 -0,046 | -0,019 | 0,296** | 0,027 | -0,078 | 0,076
CT, c p| 0,286 0,640 | 0,848 | 0,002 | 0,785 | 0,432 | 0,442
EXTEM, r| 0,044 -0,114 | -0,059 | 0,238* | 0,067 | -0,071 | 0,104
CFT, c p| 0,658 0,247 | 0,549 | 0,015 | 0,502 | 0,471 | 0,293
EXTEM, r| 0,003 0,099 | 0,067 | -0,174 | -0,033 | 0,070 | -0,090
Anbda- p| 0,977 0,318 0,496 | 0,077 | 0,741 | 0,482 | 0,362
yToJ, rpaj

EXTEM, r| 0,062 0,111 0,014 | -0,158 |-0,004 | 0,020 | -0,036
AS, mm p| 0,532 0,263 0,884 | 0,109 | 0,964 | 0,841 | 0,714
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EXTEM, 0,072 0,128 0,030 | -0,093 | -0,020 | 0,044 | -0,068
A10, mm 0,467 0,197 | 0,760 | 0,347 | 0,841 | 0,659 | 0,491
EXTEM, 0,298**| 0,095 |-0,020 | 0,002 | 0,002 |-0,020 | 0,026
MCEF, mm 0,002 0,336 | 0,841 | 0,984 | 0,987 | 0,841 | 0,792
EXTEM, -0,030 0,091 |-0,024 | -0,009 |-0,011 | 0,080 |-0,122
ML, % 0,763 0,359 | 0,807 | 0,931 | 0,912 | 0,418 | 0,216

BonbmMHCTBO CBA3EH OKa3ajJuCh AOCTATOYHO CIAa0bIMU ¢ KO3 puimeHTaMu
KOppeJAlMU, HO TpPH 3TOM, HAOIIONANMCh M CTAaTUCTHUYECKM 3HAauuMble. Bbu1o
3aperucTpupoBaHoO, YTO BpeMs oOpazoBaHus cryctka (CT) u mo BHYTpEeHHEMY U
BHEITHEMY MYTH TMOJOXKUTEIBHO KOPPEIUPOBAHO C TPOMOWHOBBIM BpPEMEHEM U
BpeMeHneMm oOpazoBanus cryctka (CFT). ITokazatens ROTEM MCEF, otpaxkaromuii
IUIOTHOCTh ~ CT'YCTKa, TMOJOXHUTEIBHO KOPPETUPOBaH C

D-pumepom. Ilpu

IMPpOOAOJIZKCHHUN ATOM pa60TBI 10 IIOHUCKY BO3MOXKHOCTEH IMPOTrHO3UPOBAHUA
BapuaHTa pPa3BUTHUA OKC, MOI'yT OBITH IOJIE3HBIMH OOIHOBPEMCHHO CAWMHHUYHBLIC
IMOKa3aTCJIn U3 4YuCJia TCX, II0 KOTOPBIM BbLIABJIICHBI BBICOKO 3HAYMMBLIC PA3JIMUMNA

MEK1y ITOATPYIIIIAMU CPABHEHUS.

4.3. OueHka oTAeJbHBIX NOKa3aTe/ieil B cucTeMe HIUTOKMHOB

C yderoMm TOro, 4Tto HapylieHue OallaHca HIUTOKUHOB UTPAET 3HAYMMYIO
pons B (GOpPMUPOBAHUHM TATOTEHE3a CEPIACYHO-COCYIHMCTHIX 3a00NieBaHU, ObLIH
M3Y4YeHBl OCOOCHHOCTH ITUTOKHHOBOTO TPO(HIIA B MOATPYIIAX MPU Pa3IAYHBIX
Bapuantax pa3sutus OKC. [lomoOHble mccrienoBanuss HEOOXOMUMBI NSl TMOMCKA
JUAarHOCTUYECKUX W TMPOTHOCTHYECKUX OHOMAapKEPOB CEPIACYHO-COCYIUCTOU
MaTOJIOTUM C 1EJIbI0 JaJdbHEHIIEro HCIMONb30BaHUS B KIMHUYECKOW TPAKTHKE.
[Tomy4yennble JaHHBIC IPEACTaBICHEI B Tabmuie 4.11.

AHanu3 psga mokaszatrened IUTOKWHOBOTO MPOGUIS BBISIBUI HEKOTOPHIC
ocoOeHHOCTH. HarmsamHo pe3ynbrarbl UCCIENOoBaHUs MOoKa3zareiaeld ITUTOKUHOBOIO

poQuiIst IPOJEMOHCTPUPOBAHBI I'pauyecKu Ha pUCYHKE 4.8.
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Tabmuua 4.11 — IlokazaTenu IUTOKMHOBOTO MNPOQWIsS y NaIlMEHTOB C

COVID-19 npu paszmuunbix Bapuantax passutust OKC (Me (Q1; Q3), nr/mu).

HC Mo6nST | UMcuST p
Ilokazarenu
(1) (2) (3) Pxy | P12 | P13 | P23
8,51 8,92 9,48 <0,00 <0,00
IL-1b 0,011 0,013
(8,25; 8,92)((8,54; 9,40)|(9,03; 9,86) 1 1
0,05 0,08 0,08
IL-2 0,056 {0,032 0,055 0,532
(0,04; 0,08)((0,04; 0,12)|(0,05; 0,10)
10,91 10,54 10,01
<0,00 <0,00
1L-4 (10,63; (10,09; (9,55; | 0,009 | 0,002
11,23) 10,88) 10,50)
86,60 86,97 83,64
<0,00 <0,00
1L-10 (84,22; (83,12; (80,38; | 0,280 | 0,002
89,68) 88,46) 85,69)
9,75
9,11 8,67 <0,00 <0,00
IFN-y (9,36; 0,002 0,005
(8,64; 9,81)((7,95; 9,17) 1 1
11,41)
22,21 23,22 24,40
TNF-a (21,46; (21,34; (21,62; 0,020 10,2251 0,009 | 0,068
23,92) 24,83) 25,90)
14,90 15,09 16,31
<0,00 <0,00 | <0,00
IL-6 (13,90; (13,70; (15,50; | 0,334 . .
15,50) 15,95) 16,88)

Konnenrpamus IL-1b cpenm mamueHTOB HCCIEAyEeMBbIX TPYMNN OTIWYANIACH
Mexnay 1-it u 2-i, 1-id u 3-i nonrpynnamu (p <0,001), 2-i1 u 3-i1 moarpynnamu
namueaToB ¢ UM (p=0,013). Takum oOpa3om, Bce MOATPYIIIBI MEXAY COOOMH
pa3IUuMMbl CTAaTUCTUYECKH, CaMbleé HU3KHWE 3HAYeHUs Obu y Jul B 1-i
noarpynme ¢ HC, Heckonpko BbIIE BO 2-U MOATPYIINIE U CaMbl€ BBICOKHE B 3-i1

noarpynie. [lomydeHHble pe3yapTarbl HAISIAHO AEMOHCTPUPYET PUCYHOK 4.8 a.
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3naueHust ypoBHs IL-2 B cpaBHUBaeMbIX MOATPYMIMAX CTATUCTUYECKU HE
pazmuuanuch (p=0,056). Bo Bcex wu3ydaeMbIX MOArPYNIAX 3HAUYEHUS He
npesbimany 0,20 mr/mi.

Konnenrpauuss 1L-4 cpeam  NamuMeHTOB  HMCCIEAYEMbIX  HOATPYHI
cratuctuyecku pazmmuanach (p<0,001). Bce moarpymmsl Mexay coOoi
CTaTUCTUYECKU PpA3JIMUYMMBI, CaMble BBICOKHE 3HAYeHUs ObuM y nui B 1-i
NOATpYIIe, HECKOIBKO HUXKE BO 2-i M camble HU3KUE — B 3-ii (pucyHOK 4.8 B).

Konnenrpauus IL-10 B wucciaenyeMblX MOATpYINax CTaTUCTUYECKU
paznuyanach (p<0,001), umenu mecto paznuuus Mexay 1-il u 3-it moarpynnamu
(p<0,001), Torma, kak Mex1y OONbHBIMHU 1-i M 2-ii CpaBHUBAEMBIX MOATPYII HE
HAOJIIOIAJIOCh CTAaTUCTUYECKU 3HauuMbIX oriuuui (p=0,280). bonee Huzkue
3HayeHus: 1L-10 ObUIM BBISBIEHBI y MAalMEHTOB, Y KOTOPBIX B TMOCIEIYIOIIEM
pazBwics MM c¢ nombemom ST (Me=83,64) mo cpaBHEHHMIO Kak C TpYIIOW
o6oneHbIx ¢ HC (Me=86,60, p<0,001), Tak u c¢ rpynnoit UM6nST (Me=86,97,
p=0,002) (pucyHok 4.8 1).

3nauenust ypoBHs IFN-y cpeny manudeHTOB UCCIEAYEMBIX T'PYIIT 3HAYUMO
pa3nyaiuch MO BCEM TpeM cpaBHUBaeMbIM noarpynmnaM (pk-y<0,001). Camsie
BBICOKHE 3HAu€HHMs BbIsBIEHb y mnauueHToB ¢ HC, uto pasmuuanocs co 2-i
noarpynmnoi (p=0,002) u ¢ 3-it (p<0,001). IIpu >TOM MOATPYNIIBI C PA3IUYHBIMU
Bapuantamu MM (2 m 3) Takke CTaTHCTUYECKH Pa3IMuMMbl MEXAy COOOH C
p=0,005 (pucynoxk 4.8 n).

He cronb BbIpa)K€HHBIE pPa3IUYUsl B UCCIEAYEMbIX MOArPYIIAX HaWJEHbI
st ypoBHSI TNF-a (px-y=0,020). Camble HU3KME 3HaYeHus ObuH B 1-i1 moarpymre,
a camble Bbicokue — B 3-i (p=0,009) (pucyHok 4.8 e).

VYposensb [L-6 (ir/mMi) cpeu NareHTOB UCCASAYEMBIX TPYIIT HMEN B IIEJIOM
crtatuctuyecku 3Haunmeblie paznuuus (p <0,001) 3a cueT Oosiee BHICOKMX 3HAYEHUM
B 3-i1 moarpymnmne no cpaBHeHUIo ¢ 1-it u 2-it (06a p<0,001). Mexny 6onbHbIMU 1 -if
1 2-i MOArpyNN CTAaTUCTHYECKH 3HAYUMBIX OTIMYMi He HaOmomanoch (p=0,334)

(pucyHok 4.8 0).
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Pucynoxk 4.8 — Ilokazatenu nutokuHOBOTO npoduis y nanuentoB ¢ COVID-19

pU pa3In4HbIX Bapuantax pazButus OKC

Wtak, OBUIO yCTAaHOBIEHO, YTO C YXYAIICHUEM TSHDKECTH COCTOSHHH Y
MAIMEHTOB OBUIM 3apPETUCTPUPOBAHBI 00JIe€ BHICOKHE YPOBHH ITUTOKWHOB: IL-1b,
TNF-a, 1L-6 u 6onee nuskue 3HaueHus y IL-4, IL-10 u IFN-y. BreipaxeHHbie
ornnuund 1 noarpynnsl UMcnST ormeuenst o conepxannto TNF-a, [L-6 u IL-

10.
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Takum oOGpa3zoM, Mpu OIIEHKE OOIICKIMHUYECKUX OCOOCHHOCTEH U TSAKECTH
COCTOSIHHSI B 3aBUCUMOCTH OT BapuaHTa pa3BuTusd OKC BBISBICHBI OTIWYHS 110
TaKMM  TIOKa3arensaM, Kak  TeMmeparypa  Tena,  pe3ylbraTbl  OLEHKHU
peaHuMalmoHHoro craryca no mkaine SOFA u mKanbl TIKECTH COCTOSTHUS
o6oneHBIX SAPS II, KT. HanbOosee cuiabHO MO JAHHBIM MO3MIMSAM OTIAYAIACh 3-5
noarpynna naueHToB ¢ UMcnST, rae Obutd camble TsKelble OONbHBIE.

Craructuyueckass 3HAUMMOCTb PA3JUYUM  HUCCIENYEMBbIX MOATPYII IO
pe3ysibTataM OIleHKH MOPGOJIOTHYECKUX U (YHKIIMOHAIBHBIX U3MEHEHHUH cepjara
U €ro KJIaMaHHOTO anmapara Mo JaHHBIM dXOKapauorpaguu UuMesia MeCcTo 1o TaKuM
MOKa3aTelisiM KaK pacXOXKJICHHE JIMCTKOB Tiepukapaa (MM), CHCTOJIMYECKOE
JaBJieHWe B JIETOYHOM aprepuu (MM PT. CT.), BpeMs YCKOPEHMsI TOTOKa Ha
JIETOYHYIO apTepuio (Mc). Xyauiue roka3areiau Habmrofaauck B 3-Ml moarpymre,
cpeau nanuentoB ¢ UMcnST.

[Ipu ananuze mokasareneidl OOIIEro aHalM3a KPOBH 3HAYMMbIE Pa3IUYUs
BBISIBJIEHBI MO TaKUM TIOKa3aTelsiM, KAaK KOJMYECTBO NAJOYKOSAEPHBIX H
CEerMEHTOSICPHBIX HEUTPOPUIOB, TUMDOIIUTOB, YPOBEHb TPOMOOLUTOB. Xyamias
cuTyalus Habofanach Cpelu Jiuil ¢ MH(HAPKTOM MUOKap/Ia, Kak C MOIBEMOM, TaK
u 0e3 mogbema ST, re oTMedanoch MOBBIIIEHHOE KOJUYECTBO MAJOYKOSIEPHBIX U
CEerMEHTOSIZICPHBIX HEUTPODUIIOB, a TaKXKE CHIDKEHHUE YPOBHS JTUM(OIUTOB H
TPOMOOIIMTOB MO CPABHEHMIO C MAIMEHTAMH, MOCTYMUBIIMMU B PEaHUMAIIHIO C
HECTaOUJIBHOM CTEHOKapaAueH.

[Tpu aHanm3e OMOXMMHUYECKUX TTOKa3aTeJIeii BEHO3HOM KPOBH y TAIIUCHTOB C
UM ycranoBneHbl 0ojiee HU3KHE KOHIIGHTpaluu o0miero Oenka, 0oiee BHICOKHE
koHteHTpaniuu CPb u Bbicokue aktuBHOCTH K®K, wem y marmuentoB ¢ HC. ¥V
narueHToB ¢ MMcnST BeisiBieH Oonee BBICOKMN YpOBEHb TPHUIIIHIICPUIOB
(Me=5,1 mmomnb/m1), uem y narueHToB ¢ UMOnST (Me=3,25), 4To MOXKET OTpakaTh
UX JUCIUINHUAEMHUIO, HE CBA3aHHYIO C KOBHJIOM.

[Tokazarenn KUCIOTHO-OCHOBHOTO PABHOBECHS W BOIHO-3JIEKTPOIMTHOTO

OanaHca apTepUalbHOM KPOBU COOTBETCTBOBAIM TSXKECTH COCTOSIHUSI OOJIBHBIX. Y
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HUX MpeoOjafan  pecHUparopHbId  ankaio3 U M30BITOK  OCHOBaHUH,
MPUCYTCTBOBAJIA TUNIOKCEMUsI W Jierkas win cpeansas crenenb OPC. Xapakrtep
CABUTOB B M3y4aeMbIX MOATrpynmnax ObUl pa3HOHANPABICHHBIM: XyAIIME 3HAYCHUS
no paznuuHbiM nokazatensiM KI[C nabnrogaiuck B 3aBUCMMOCTH OT Pa3fIMYHBIX
BapuaHToB pa3Butus OKC.

IIpy aHamm3e IOKasareneld CBEPTHIBAIOLICH CUCTEMBbl KPOBH MAallEHTOB
CTaTUCTUYECKU 3HAYUMMble pa3iuuusg ObUIM BBISBICHBI B YypoBHE D-numepa,
KOTOpbIN 3HaunMMO Obul HIKe Y 001bHBIX ¢ IM. ¥V Gonbabix UMcnST BbisiBiieHa
Oonee HM3Kas KOHLEHTpauusi ¢GuOpuHOreHa u Oojee BBICOKOE 3HAYCHHE
TPOMOMHOBOTO BpeMeHH, yeM B noarpymnmne ¢ UMonST.

Camplil BBICOKMH TMOKa3aTrellb BPEMEHHM OT Hayaja MW3MEpPEHUul [0
oOpa3oBaHus crycTka npu aktuauuu BHyTpeHHero nytd — INTEM CT — 6wt y
6onpHbIX B 3-i1 moarpynne MMcnST. CaMblii HU3KHI TTOKa3aTellb MaKCUMaJIbHON
miotHocTH cryctka (MCF), BBISBIEHHBIM Kak HpH OLEHKE BHYTPEHHErO, TaK U
BHEIITHETO MyTeH CBEPTHIBAHUS TOXKe HaOmronaics y nmanueHToB ¢ UMcnST.

AHanmu3 ocobeHHOCTel 1uTOKHHOBoro mpoduias manueHtoB ¢ HKU B
3aBUCUMOCTH OT BapuaHTa pa3BuThs OKC BBISIBUI TOBBILICHHBIE YPOBHU B
noarpytmre 6oabHBIX ¢ UMcnST: IL-1b, IL-6 u TNF-o u cambie Huzkue mis 1L-4,
IL-10, IFN-y.



105

IJTABA 5. MOAEJIUPOBAHUE PA3JIMUHBIX BAPUAHTOB PA3BUTUA
OCTPOI'O KOPOHAPHOI'O CHHAPOMA
U PUCKA JIETAJIBHOI'O UCXOJIA ITIPU KOPOHABUPYCHOU
NH®EKIINHU COVID-19

[Iporuo3upoBanue BapuantoB OKC u pucka JeTampHOrO HCXoaa y
nanreHToB ¢ COVID-19 nmpoBoanian B HECKOJIBKO IMOCJIENOBATEIBHBIX JTAMOB C
UCIIOJIb30BaHUEM METO/I0B OMHAPHON U MHOXKECTBEHHOM KJIaCCU(PUKALIUU.

Ha nepBom srane pemanace 3aaaya kinaccupukauuu MM u HC. Ins storo
ObLT TpUMEHEH anmapar OWHapHOW Joructuyeckod perpeccun. CHauana
CTPOMJIUCh OJHOMEPHBIE MOJENU [JI OLUEHKM BKJIaJa KaKIOTO MOTEHUUAIBHOIO
npeaukropa (pakropa pucka WIM MPOTEKTUBHOTO (akTopa) B OTIEIBHOCTH, a
3aT€éM — HECKOJIbKO BapMaHTOB MHOIOMEPHBIX JIOTHCTHYECKHX PErPECCHOHHBIX
MOJIEJIEl C TOLIArOBBIM BKJIIOUYEHHEM MPEAUKTOPOB MO aiaroputmy Banpna. s
OLICHKM KadyecTBa MOJIEJIEH PACCUMTHIBAIM UYYBCTBUTEIBHOCTH, CHEHU(DUUHOCTD,
oOIIyI0 TOYHOCTH MpOrHo3a. [loporoBeie BEpOSITHOCTH OIIEHUBAIHU MO KPUTEPUIO
IOnena.

Ha BropoM »artame ™Mbl mepenum K Oonee CIOKHOM 3amade  —
IPOTHO3UPOBAHUIO OJHOTO M3 TPEX BO3MOXKHBIX KiaMHMYeckux ucxoaos: HC,
UM6nST u UMcnST. Jlns pemenuss 5Tod 3amauu Kiaccu(ukamuum ¢ Tpems
BapUaHTaMU JUarHo3a ObLI MCHOJIb30BAH METOJ JMHEWHOTO JAMCKPUMHUHAHTHOIO
ananmuza (LDA), xoTopblii MO3BOJISIET HE TOJBKO MOCTPOUTH IMPOTHOCTUYECKYIO
MOJZ€NIb, HO M BU3YyaJIU3UPOBATh PACIHPENCICHHUE IIALMEHTOB B IPOCTPAHCTBE
HOBBIX KAHOHUYECKUX NIEPEMEHHBIX.

Ha 3akmrounTeNIbHOM 3Tarie MCCIIe0BaHUs pa3padOTaHbl MPOTHOCTUYECKUE
MOJIEJIA Ul OLEHKH MHIMBHYAJbHOIO PUCKA JIETAJIBHOIO MCXOJA y MAlMEHTOB C
COVID-19 ¢ OKC. B paHHOM cliydyae BHOBb MCIOJIb30BajlaCh OWHapHas
JOTUCTHYECKAss perpeccuss. bpulM MOCTPOEHBI TPU MHOIOMEPHBIE MOJEINH,

OTJIIMYAKOIIHUCCA Ha60pOM HNCXOAHBIX IMOTCHIHAJIBHBIX IIPCAUKTOPOB (KJ'II/IHI/I‘-ICCKI/IC
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IIKaJIbl, JA0OpaTOpHbIE TMOKa3aTeld M UHCTPYMEHTAJIbHbIC JaHHBIE), YTO
MO3BOJIJIO OLIEHUTh UX MPOTHOCTHYECKYIO [IEHHOCTh KAaK MO OTJEJIbHOCTH, TaK U B

Pa3IMYHBIX KOM6I/IHaI_[I/I$IX.

5.1 Moaeau nporHo3upoBaHus Pa3ju4HbIX BapuaHToB pa3sutusa OKC

Ha mnepBom »stane pemanace 3amada IporHosuposaHus pucka MM 1o
cpaBHeHuto ¢ HC ¢ momoiipio OMHAPHOM JIOTUCTUYECKON PErpecCuu.

ANTOpUTM pacuera BEPOSITHOCTH ISl TAHHOTO THUIIA MOJEJEH CIIETYIOLINMN.
Ha nmepBomM »JTame BbIYHMCIAETCS CymMMa [POMU3BEIACHUN PErpecCUOHHBIX
K023 (HUITMEHTOB U 3HaYEHUN (PAKTOPOB pUCKA:

z=bo + b1 X; + b X5 + ... + b Xk, (1)

rine bo—bx — perpeccuonnsie koddduimenTsl, a X;—Xx — (aKTOpbl pUCKa,
BOILIEIINE B MOJIEb.

Henocpencteenno puck UM niid oTA€AbHOTO NAMEHTA PACCUUTHIBAETCS MO
dbopmye:

p=¢é*/ (1+e") =1/ (1+e?), (2)

I7Ie € — OCHOBaHUE HaTypaJIbHBIX Jorapudmos (<2,72).

Jlns moctpoenuss Moxaene pucka MM Oblium BbIOpaHBI TNMPU3HAKH, IO
KOTOPBbIM HAILJIUCh CTATUCTHYECKH 3HAYMMBIE OTJIMYMSA IMPU CPABHEHUSX TpPEX
rpyni. BHayane paccMOTpUM OMMCATENbHBIE CTATUCTHUKUA U CPABHEHUS KIMHHUKO-
onoxumudeckux mokasarenedt y manueHtoB ¢ HC u UM (Tabnuma 5.1). Yacte
MIPU3HAKOB, KOTOPHIE BBICOKO3HAYMMO OTJIMYAIUCh Y TpPEX IPyNN, B YaCTHOCTHU
O6amnel mo mkane SOFA, pacxoxaeHue JHCTKOB IEpUKapaa, CHCTOIMYECKOE
naenenue B JIA B mapubix cpaBHeHusix HC u oObeauHeHHON Tpynmnbl UH(papKTa
OKa3aJINCh CTATUCTUYECKU HE3HAUHMBIMHU.

CBs13aHO 3TO C TeM, YTO OTIAMYUs ObUIM TOJbKO B rpynne MMcnST, a npu

OOBETMHEHHUH TPYII 2 ¥ 3 B OJTHY 3TH PA3UYHs HUBEIHPOBAJIUCH.
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Tabmuma 5.1 — XapakrepucTHka NOTEHUUAIbHBIX OpeaukTopoB MM y

6ombpHBIX COVID-19 ¢ OKC (Me (Q1; Q3))

1504,00)

2394,50)

[Moarpynmna 1 [Moarpymmna 2+3
Iloxazatenu p
(HC n=35) (MM, n=69)

Bospacr, rogax 63,00 (54,00; 65,00) 64,00 (54,50; 76,50) 0,121
KT nérxux %

40,00 (35,00; 45,00) 45,00 (40,00; 60,00) <0,001
MOPAKEHUS
[IIxana SAPS 11, 6amn 16,00 (15,00; 18,00) 24,00 (21,00; 25,50) <0,001
[IIkana SOFA, 6amn 16,00 (14,00; 17,00) 16,00 (14,00; 18,00) 0,462
PacxokxneHue JUCTKOB

5,00 (2,00; 7,00) 5,00 (3,00; 7,00) 0,912

neprKapaa, MM
Cucroil. JaBjIeHUE B

49,90 (35,00; 54,60) 51,60 (46,00; 58,50) 0,118
JIA (MM pT. cT.)
Bpewms yckopenust

61,00 (45,00; 80,00) 47,00 (36,00; 69,00) 0,004
notoka Ha JIA, Mc
[Tanoukosinepusie, % 2,00 (1,00; 4,00) 8,00 (6,00; 10,00) <0,001
CermeHrosiiepubie, % 55,00 (49,00; 70,00) 72,00 (64,55; 78,50) <0,001
Jlumdorutel, % 30,00 (19,00; 36,00) 11,40 (7,80; 20,00) <0,001
Tpomoomwmtel, 1079/1 | 322,00 (224,00; 416,00) | 175,00 (126,00; 234,00) | <0,001
OOmmwmii 6e10K, I/1 63,80 (59,40; 69,90) 54,10 (48,95; 61,35) <0,001
CPB, mr/n 76,00 (35,20; 129,70) | 157,80 (110,95; 252,00) | <0,001

1179,00 (765,00; 2088,00 (1974,50;

K®K, Ex/n <0,001
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IL-1b, mr/mm 8,51 (8,25; 8,92) 9,17 (8,58; 9,74) <0,001
IL-2, /M 0,05 (0,04; 0,08) 0,08 (0,05; 0,11) 0,019
IL-4, Tr/mot 10,91 (10,63; 11,23) 10,31 (9,79; 10,77) | <0,001
IL-10, mr/mm 86,60 (84,22; 89,68) | 84,44 (81,72;87,16) | 0,003
IFN-y, rir/m 9,75 (9,36; 11,41) 8,88 (8,32; 9,56) <0,001
TNF-0, rr/m 22,21 (21,46; 23,92) | 23,69 (21,56; 25,53) | 0,026
IL-6, ir/mn 14,90 (13,90; 15,50) | 15,84 (15,05; 16,53) | <0,001

st mannentoB ¢ IM xapaktepHbl Oosiee Bbicokue Oasl mo mkaine SAPS
II, Gompmmii 0ObeM MoOpakeHUs JIETKUX, MEHbIIee BPEMsl YCKOPECHHS IMMOTOKa Ha
JIA, cnaBur gnedkoruTapHod GOpMyIBl B CTOPOHY TMAaJIOYKOSJCPHBIX U
CErMEHTOSIICPHBIX  HEHUTPOPHUIOB, TPOMOOIUTHI Yy JaHHBIX OOJBHBIX HE
MOBBIIIAIKCE. B OMOXMMHUYECKOM aHalin3e KpoBU Yy OOidbHBIX ¢ UM oTMmedeHbl
Oojee HUBKHME KOHIIGHTparuu ooOmiero Oenka, moBbilieHHBIEe ypoBHH CPB un
aktuBHOCTH KOK. B niutokuHoBOM npoduiie y HUX yCTaHOBJIEHBI 00JIee BBICOKHE
xonnenTparuu IL-1b, IL-2, IL-6 u TNF-o 1 Huszkue - 1L-4, IL-10 u IFN-y.

Ha cnenyromeM srtame OBIIM MOCTPOSHBI OMHOMEPHBIE MOJCIH OIICHKU
pucka UM mo cpaBaenuto ¢ HC y Gompabix COVID-19 ¢ OKC (Tabnuma 5.2).
Kaxnprii Qaktop pucka mpu 3TOM paccMmarpuBajcs caMm Mo cebe, 0e3 yuera
BIUSIHUSL OCTaJIbHBIX NPU3HAKOB. M3 TMOIy4YEeHHBIX MOZENEH CleayeT, 4YTo
ycyryomser puck UM 1o cpaBaenuto ¢ HC Gonbmnii 00beM MOpakeHHS JETKUX 10
nanaeiM KT, 6onee Beicokme Oamnel mo mkane SAPS II, cipur neiikodopmysisi
BJIeBO, BhICOKMM ypoBeHb CPB, aktuBHOCTH K®K, moBbIIIIEHHBIE KOHIIEHTPAIUU
utokuHOB: IL-1b, IL-2, TNF-a u IL-6. 1 Hao6opoT cHmkaror puck UM Oombiee
BpeMsi yCKOpeHus ToToka Ha JIA, Oojee BBHICOKME KOHIIEHTpAIUK OOIIero Oelnka,
IL-4, IL-10, IFN-y.

3areM  ObUIM  TOCTPOEHBI  HECKOJIBKO  BAPUAHTOB  MHOTOMEPHBIX
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JJOTUCTUYCCKHUX MOI[GJIGfI MCTOAOM IIOIIAroBOro BKIIOYCHHA HJIN HCKIIOYCHUA

INPEeIUKTOPOB MO aiaroputMy Banpaa. Paznuuanuce Moxmenu  HabopoMm
MOTEHI[UATBHBIX MTPETUKTOPOB Ha BXOJE.

Mogens - 1 paccmarpuBaia B KadeCTBE MOTEHIIMAIBHBIX MPOTHOCTHYECKHUX
(GbakTOpoB TOJIBKO IMTOKHMHOBBIA mpoduis (tabmuna 5.3). ComiacHo AaHHOMU
Monenu, nosbimatoT puck UM TNF-a ¢ OLL=1,38 [95% JIW: 1,01-1,89] (p=0,044)
u IL-6 ¢ OllI=1,58 [95% [U: 1,02-2,46] (p=0,041), a camwxkarot 1L-4 ¢ OIlI=0,43
[95% HU: 0,19-0,95] (p=0,037) u IFN-y ¢ OlI=0,36 [95% AU: 0,21-0,62]
(p<0,001). YyBCTBUTENHHOCTHh NpPH MOPOroBo BeposiTHocTH 0,6 cocTaBisIeT

81,2%, a cieuuduaHocTsb 74,3%.

Tabnuna 5.2 — Onenka pucka UM y 6ompabIx COVID-19 ¢ OKC Metonom

OZHOMEPHOM JIOTUCTUYECKON perpeccuu

[MpusHak OI1I [95% J1U] p
BospacT, rogax 1,02 [0,99-1,05] 0,260
KT nérxkux % nopaxkeHnus 1,07 [1,02-1,11] 0,002
[IIkana SAPS Il, 6amn 3,62 [2,01-6,49] <0,001
[Ixana SOFA. 6at 1,06 [0,88-1,28] 0,559
PacxoxieHre JTMCTKOB IEPUKapIa, MM 0,99 [0,84-1,17] 0,929
Cucrommueckoe napnenue B JIA, MM prt. CT. 1,03 [0,99-1,06] 0,155
Bpewms yckopenus notoka Ha JIA, mc 0,97 [0,96-0,99] 0,005
[Tanoukosaepusie, % 1,80 [1,45-2,24] <0,001
CermenTosiiepusie, % 1,11 [1,06-1,17] <0,001
JlmmdonuTel, % 0,88 [0,83-0,93] <0,001
TpomOorutel, 109/ 0,99 [0,98-0,99] <0,001
OOmuii Oenok, r/in 0,88 [0,82-0,93] <0,001
CPB, mr/n 1,02 [1,01-1,03] <0,001
K®K, En/n 1,00 [1,00-1,01] <0,001
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IL-1b, or/mn 3,71 [1,79-7,67] <0,001
IL-2, /Mo 5,31 [1,42-19,89] 0,013
IL-4, /Mo 0,33 [0,16-0,67] 0,002
IL-10, or/mi 0,83 [0,73-0,94] 0,002
IFN-y, rir/mu 0,36 [0,22-0,57] <0,001
TNF-0, nr/min 1,33 [1,06-1,68] 0,014
IL-6, /Mo 1,95 [1,33-2,85] 0,001

YpaBHeHus i pacuera pucka IM coriacHo mojenu 1.
z UM 1=497-0,85*(IL-4) - 1,01*(IFN-y) + 0,32*(TNF-a)) + 0,46*(IL-6)
p UM1=1/(1+eMN-z M 1)),

rne p_ UM 1 — BeposiTHOCTB pa3Butusa uHdapkra muokapaa (MM);

€ — OCHOBaHM€ HaTypajabHOTO Jorapudma (= 2,71828).

3HaueHUSs IMPCAUKTOPOB IMOACTABIIATOTCS B TIT/MJI.

Ecnu paccuurannas BepositHocTsh p UM 1 Gomnbie unu pasHa 0,6, To puck

UM noBeimien. HeoOxomumo akThBHOE HAONIOMEHUE 3a TAIMEHTOM U TpHU

HEOOXOIMMOCTH JOIOJIHUTEILHEIE UCCIIEIOBAHMS.

Tabmuma 5.3 — Onenka pucka UM y 6ompHBIX COVID-19 ¢ OKC meTomom

MHOTOMEPHOM JIOTUCTUYECKON PETPECCUU TIO ITUTOKHHOBOMY TTPO(HITIO.

[Ipenukroper | Koaddunuent Cratucrtuka
SEb OII [95% /U] p
B MOJIEJIN perpeccuu b Banpna
IL-4, nr/mi -0,85 0,41 4,34 0,43[0,19-0,95] | 0,037
IFN-y, rir/mm -1,01 0,27 13,56 0,36 [0,21-0,62] | <0,001
TNF-a.,, rr/mi 0,32 0,16 4,06 1,38 [1,01-1,89] | 0,044
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IL-6, nr/mn 0,46 0,22 4,16 1,58 [1,02-2,46] | 0,041

Koucranra 497 7,33 0,46 — 0,498

[Mpumeuanue: SE b — cranmaptHas omunboka Ko3(hPUIHEHTa perpeccuu

Mopnens - 2 BKJIIOYaaa HE TOJBKO LIMTOKKWHBI, HO Takxke U naHHbie KT nerkunx
(Tabnumna 5.4). @akTUYECKHU MPOIEHT MOPAXKEHUs JETKUX «3aHs Mecto» IL-6 B
perpeccuoHHoi Moaenu. OcTajdbHble MPEIUKTOPHI OCTATUCh TEMU K€ C OJU3KUMHU
3HaUYCHUSIMU KOA(D(PUITMEHTOB U OTHOUIEHUSIMU MIAHCOB. DTO JIOTUYHO, MOCKOIBKY
nannbie KT oTpaxaror CHCTEMHOE BOCIAJIEHUE U TSKECTh MOPAXKEHUS JIETKUX, YTO
YAaCTUYHO MEPEKPHIBAECT MPOTHOCTUUECKYIO PoJib IL-6. UyBCTBUTEIBLHOCTH MOJIEIIH

2 npu noporosoit BepositHocTu 0,6 coctasnsier 81,2%, a cnenupuynocts 77,1%

Tabmuma 5.4 — Ouenka pucka MM y 6ompabix COVID-19 ¢ OKC meTonom

MHOTOMEPHOU JIOTUCTUYECKON perpeccuu Mo HUTOKUHOBOMY mpoduino u KT

JIETKUX
[Ipeaukropel | Koadduruent CraTtucrtuka
SED OILI [95% U] p
B MOJIETU perpeccuu b Banpna
IL-4, nr/mn -0,85 0,40 4,39 0,43 [0,19-0,95] | 0,036
IFN-y, nr/mn -1,17 0,29 16,20 0,31 [0,18-0,55] | <0,001
TNF-0, nir/mn 0,35 0,16 4,44 1,41 [1,02-1,95] | 0,035
KT nérxux, % 0,06 0,02 7,95 1,06 [1,02-1,11] | 0,005
KoncranTa 10,15 6,24 2,65 - 0,104
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VYpaBHeHus s pacuera pucka IM cornmacHo moaenu 2:

z UM 2 =10,15 - 0,85*(IL-4) - 1,17*(IFN-y) + 0,35*(TNF-a) +
+ 0,06*(KT nérxux)
p IM2=1/(1+eN-z M2))

rae: p UM 2 — BeposiTHOCTB pa3BuTusa uHdapkra muokapaa (MM);

€ — OCHOBaHM€ HaTypajabHOTo jJorapudma (= 2,71828).

3HaueHus MPeIUKTOPOB mojcTaBstorcs B nr/mi s [L-4, IFN-y, TNF-a, a
KT nérkux — B nmpoueHTax nopaxenus. Eciu paccuntanHas BeposTHOCTb p_ UM 2
6onbie unu pasHa 0,6, To puck UM noBsiiieH.

Monens - 3 Brimtodana noMuMo IUTOkuHOB U KT emé u Oansl 1o mkanie
SAPS 1II (tabnuna 5.5). JlanHas mikajia okas3ajgach CaMbIM MOITHBIM TIPEIUKTOPOM
¢ OII=5,52 [95% MAW: 1,86-16,42] (p=0,002). BTopbiM 1o cujie BIUSHUS
NPEIUKTOPOM CTall 00beM mopaxkeHus Jerkux no pesyinsraram KT ¢ OIl=1,17
[95% OW: 1,00-1,36] (p=0,045), a npucyTcTBOBaBIINE B JBYX MEPBBIX MOAEIAX
TNF-o u IFN-y XoTa U coxpaHWIM CBOM poyik (DaKTOpa pUCKa W MPOTEKTUBHOTO
dakropa, okazanuchk craructTuuecku HesHaunMbiMu (p=0,083 u p=0,056). Tem He
MEHEee Takue YpOoBHHU 3Ha4MMOCTH, Oosbiue 0,05, Ho meHbimue 0,10 B TOMCKOBBIX
MaTMOJIENISAX, [0 MHEHHIO HEKOTOPBIX aBTOPOB, UMEIOT MPABO HA CYHIECTBOBAHUE.
OOBsICHSIETCS. CHUKEHHE WX MPOTHOCTUYECKUX BO3MOXKHOCTEW B3aUMOCBS3BIO C
IByMs OoJiee CHUJIBHBIMH TNPEIUKTOPAMU, KOTOPHIX OKA3bIBAETCS JOCTATOYHO IS
o0wscHenus nporaosupyeMoro Bapuanta OKC. Tak, Hackshaw u coaBT. Ha3bpIBatoT
p-3nadenus Mexay 0,05 u 0,10 "morpanmunsiMu” (borderline) u mokas3bpIBaroOT, YTO
TaKO€ 4acTO CIY4YaeTcs B UCCIEOBAHUAX M3-3a HEAOCTATOYHOTO pa3Mepa BHIOOPKH
WIM MEHBIIET0, YeM OXuaanoch, dddekra. KiroueBod BBIBOA: OTKa3 OT
MIEPEMEHHONW TOJNBKO NOTOMY, 4TOo €€ pP=0,06, MOXKET NpPUBECTH K YIIYLICHHUIO

KJIMHUYECKU BaYKHOTO OTKphITHS [111].
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. Tabmuma 5.5 — Ouenka pucka UM y 6omapuabix COVID-19 ¢ OKC
METOJIOM MHOTOMEPHOU JIOTUCTHYECKOW PErpPeCcCHH MO IMUTOKWHOBOMY TPOUIIIO,

KT nerxkux u mkane SAPS I

[Ipenuxtopel | Koadumment Crarucruka
SED OI1I [95% J1U] p
B MOJICIIH perpeccun b Banbna
HIxama SAPS |1 1,71 0,56 9,45 5,52 [1,86-16,42] | 0,002
KT nérxux, % 0,16 0,08 4,00 1,17 [1,00-1,36] | 0,045
IFN-y, nr/mn -1,10 0,58 3,66 0,33 [0,11-1,03] | 0,056
TNF-a, nr/mn 0,77 0,44 3,01 2,16 [0,91-5,14] | 0,083
Koncranra -45,99 19,12 5,79 — 0,016

VYpaBHenus s pacuera pucka UM cornmacHo monenu 3:

z M 3 =-45,99 + 1,71*(SAPS 1II) + 0,16*(KT nerkux) - 1,10*¥(IFN-y) +
+ 0,77*(TNF-a)
p UMM 3=1/(1+e -z M 3))

rne: p UM 3 — BeposTHOCTB pa3BuTusa nHpapkra muokapaa (MM);

€ — OCHOBaHME HaTypalbHOTO Jiorapudma (= 2,71828).

3HaueHUs MPEIUKTOPOB MOACTABISAIOTCS CIEAYIOMIMNX €AUHUIIAX U3MEPEHHUS:
mkana SAPS I — B 6amnax; KT nérkux — B mporenTax mopaxkenus; [FN-y u
TNF-o — B iir/mun.

[Ipn nmocTuxeHun pacCUMTaHHOM BepoATHOCTH 3HadeHus 0,6 puck MM
cleayeT cuMTaTh BBICOKMM. Momenb - 3 okazajach ¢ Haubojee BBICOKOU
TOYHOCTBIO MPOTrHO3a IO CPAaBHEHUIO C JIByMS paHee MOCTPOEHHBIMHU.
UyBCTBUTETBHOCTH cocTaBmia 98,6%, a cnenuduyanocts 85,7%.

3areM Uil OUEHKH JUArHOCTUYECKOM 3(P(EKTUBHOCTH U YCTONYMBOCTHU

pa3paboTaHHOM mporHocTuueckod moxaenu 3 Obui moctpoeHbl ROC-kpuBbie
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OTIEIBHO JJIs1 00y4Yaronied ¥ BaJIMIAIIMOHHON (TECTOBOM) KOTOPT MAIIMEHTOB (pHC.

5.1).

. Cbyvatowan eelbopka . Tectoean ewlbopka
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Pucynok 5.1 - I'paduueckoe oToOpaxkeHHUE NPOTHOCTHYECKON TOYHOCTHU
MHOTOMEPHBIX JIOTUCTUYECKUX PETPECCUOHHBIX MOJIEJIEN I OLIEHKU BEPOSITHOCTH
pasButusa uHbapkra Mmuokapaa y 6onpHeix COVID-19 ¢ OKC: (a) — pe3ynbraTsl

Ha oOyyaronieit BeIoopke; (0) — pe3yapTaTsl Ha HE3aBUCUMOM TECTOBOM BBIOOpPKE.

AHanu3 TI0Ka3ajl, 4YTo MOJEeIb O00JIaJacT BBICOKOW JUCKPUMHHATHBHOU
crocoOHOCTRIO: TuTomaab moa kpuBoil (AUC) mis TecToBOW BBIOOPKH JOCTHUIVIA
0,98+0,02, mpu stom uHuaekc FOmena cocrtaBun 0,79, 4TO CBUIAETEIBCTBYET O
xopoleM 0alaHce MEK/Ty YyBCTBUTEILHOCTBIO U CIICIIM(UIHOCTHIO MOJICIIH.

KonmuecTBeHHBIE TTOKA3aTEM KaueCcTBa KiIacCU(HUKAIIMK B 00yJaromie u

TECTOBOM BHIOOpKaX 0000IIeHBI B TA0IHIIE 5.6.

Tabnuma 5.6 — XapakTepuCTHKU TPOTHOCTHYECKON Mozenu prucka UM y

6o0mpHBIX COVID-19 ¢ OKC (1o nanapim ROC-ananmsa)

Tectupyemasi MOJEIb AUC SE AUC p 95% AN

Monens UM: oOy4yaromias 0,99 0,01 <0,001 0,98-1,00
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BBIOOpKA

ITposepka mogenu UM

0,98 0,02 |<0,001 0,95-1,00
Ha TECTOBOM BBHIOOPKE
[Ipumeuanue: AUC (area under curve) — miomans nox ROC-kpuBoii, oTpaxaroriast
obmyro Tounocts moaenu; SE AUC — crannmaptaas ommobka onenkun AUC; p — ypoBeHb

CTAaTHCTUYECKOW 3HAYMMOCTH, IOATBEPKIAIOIIMA TPEBOCXOJCTBO MOJCITH HAJ CIyYaiHBIM
yraneiBanueM; 95% JIW — rpanuiipl qoBepurenbHoro natepsaia st AUC.

[IporHocT4eckre BO3MOKHOCTH  BBISBICHHBIX (DAKTOpPOB puCKa MO
OTJICJIbHOCTH, A TAaKXK€ CO3/JaHHbIE HAa KX OCHOBE MHOTOMEpPHBIE MOJIEIH
JIOTUCTUYECKON perpeccuu oueHuBaIM ¢ nomoibio ROC-ananmu3a. ROC-kpuBbie
JUTSL K&KJIO0TO (DakTopa pucKa MpeCTaBICHBI HA pUCYHKE 5.2.

[Tnomanu mnon rpadpuxkamu ROC-kpuBBIX Wi KaXa0To (akropa puCKa
IpecTaBiIeHbl B Tabmuie 5.7.

Kaxnas wmopmenb TmpuMEHMMa B KIMHUYECKOM MPAKTUKE C Y4ETOM
BO3MOKHOCTEW ONpEACICHUs YKa3aHHBIX B HeW mokazarened. OnTtumaibHOU
BapMaHT C Hauboiee BBICOKOH UYBCTBUTEIBHOCTHIO M  CIEHU(UIHOCTHIO

obecrieunBaeTCs MOJIEIBIO 3, Ky/la B Ka4eCTBE NMPEAMKTOPOB BXOMAT IKajga SAPS

I1, KT nérkux, IFN-y u TNF-a.

KT, % nopameHms
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Pucynok 5.2 — IIporHoctuyeckue XapaKTEpPUCTHKU OTIEIbHBIX (DAKTOPOB pHUCKa
UM y 6ombubix COVID-19 ¢ OKC u MHOroMepHbIX Mojelied Ha OCHOBE

JIOTUCTUYECKOH perpeccum.

3areM MBI MEpPENUTH K CJCAYIOMIEMY 3Tally, KOrJa OIEHUBAJIUCh PUCKH HE
tosibko VIM 1o cpaBHenuto ¢ HC, Ho u ero Buma: 6e3 mogbema cermeHTa ST 6o
c mombemMoM cerMeHTa ST. Jlmsg 3TOoro OBUIO PEIIEHO BOCIOJIB30BATHCS
KJIACCUYECKUM CITOCOOOM pEIIeHHs 3ajadydl KIaCCU(PUKAIMH C YYUTEIEM —
METOJIOM JIMHEWHOTO JUCKPUMHUHAHTHOTO aHaimu3a. IIpoBeleHHBIC paHee
CpPaBHEHHS TPYII BBISBHIN BBICOKO3HAUMMBIE OTiImuus 1o mkajgam SOFA u SAPS
Il, pesynmpraram KT  gjerkux, mabopaTopHbIM  TOKazaTelxsiM  OOIIero,

OMOXMMHYECKOTO U HMMYHOJIOTHYICCKOI'O aHaJIN30B KPOBH.

MHorue wu3 N3Yy4YCHHBIX rokasartejei OTpaXaroT Pa3IMYHBIC ACIICKThI
HaTO(I)I/IBI/IOJ'IOFI/I‘-IeCKI/IX U TNAaTOOMOXMMHYCCKUX H3MEHCHHMH B OpraHnu3sMc W,

CJICI0BATCIbHO, OHU MOI'YT OBITH TECHO CBSI3aHHBIMH Apyr C APpyrom.

Tabmuma 5.7 — IIporHocTHyeckre BO3MOXKHOCTH OTICIBHBIX (aKTOPOB
pUCKa U MHOTOMEPHBIX JIOTUT-MoAenei onenku pucka MM: mnomanu nox ROC-

KPHUBBIMHU

Tectupyemblii MOKa3aTesb AUC | SE AUC p 95% AN

KT nérkux % nopaxenust 0,72 0,05 <0,001 0,62-0,82
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kana SAPS 11, 6ann 0,98 0,01 <0,001 | 0,96-1,00
Bpewms yckopenns noroka Ha JIA, mc | 0,67 0,05 0,004 0,57-0,78
[Tanoukosiaepusie, % 0,88 0,04 <0,001 | 0,80-0,96
CermeHnrosiiepusie, % 0,79 0,05 <0,001 | 0,69-0,89
Jlumdouutsl, % 0,82 0,05 <0,001 | 0,73-0,91
Tpom6onumTel, 10°/1 0,82 0,04 <0,001 | 0,74-0,91
OO0t 6eJIoK, I/ 0,80 0,04 <0,001 | 0,72-0,88
CPB, mr/n 0,81 0,04 <0,001 | 0,72-0,89
K®K, E/n 0,91 0,03 <0,001 | 0,85-0,97
IL-1b, nr/mn 0,75 0,05 <0,001 | 0,66-0,85
IL-2, nr/mn 0,64 0,05 0,019 0,53-0,75
IL-4, nr/mn 0,76 0,05 <0,001 | 0,66—-0,86
IL-10, nr/mn 0,68 0,05 0,003 0,57-0,78
[FN-y, nr/mn 0,79 0,05 <0,001 | 0,69-0,88
TNF-a, nr/mn 0,63 0,05 0,026 0,53-0,74
IL-6, nr/mn 0,74 0,05 <0,001 | 0,64-0,83
Monens UM 1 0,87 0,04 <0,001 | 0,80-0,94
Monens UM 2 0,87 0,04 <0,001 | 0,80-0,94
Monens M 3 0,99 0,01 <0,001 | 0,98-1,00
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[Mpumeuanue: [pumedanue: AUC — area under curve — miomaap noja ROC-kpuBoii,
SE AUC — standard error of AUC — crannaprthas ommbka AUC, p — cratucriuueckas
3HAYUMOCTh OTJIMYUS OT OECIIOJIE3HOTO KIIacCU(pUKaToOpa

JInd OLEHKM DSTUX CBA3€M Mbl IPUMEHWIA KOPPEISALMOHHBIM aHAIN3
Crnupmena (maHHple TnpeacTaBieHbl B Tabmumme 3.11, rmaBa 3). M3 12
MOTEHLMAJIBHBIX MPEIUKTOPOB BO3MOXKHBI 606 map mMapHbIX KOMOWHAUUH, U3
koTophiX 40 OKa3ajauch CTATUCTUYECKH 3HAYMMbIMU. M3 3TOrO Ciemyer, 4yTo HET
HEOOXOJMMOCTH  NPUMEHSATh  CIEUHUaJIbHble  Mepbl  JUJIi  YCTpaHEHUs
MYJbTUKOJUIMHEAPHOCTH MPU3HAKOB B JUCKPUMHMHAHTHOM aHanuze. llpum
MOCTPOCHUU JUCKPUMHUHAHTHOW MOJEIM MbI HUCIOJB30BAIM JBa mojaxona: 1)
aHaJIM3 MPU3HAKOB B MPOCTPAHCTBE HOBBIX MEPEMEHHBIX — KaHOHUYECKUX oceil 1
U 2, 2) JWMHEWHBIH JUCKPUMHHAHTHBIN aHanu3 Owumepa. IlepBbiii moaxos
MO3BOJISIET HATJSAHO YBUIETh PACIOJOKEHHE TOYEK-OOJbHBIX B CHH)KEHHOM
IPOCTPAHCTBE HOBBIX NEPEMEHHBIX U COAEPKATEIBHO OLICHUTH BKJIaJ Pa3IUYHBIX
IPEAUKTOPOB B IporHo3upoBaHue Bapuanta pas3Butus OKC. Bropoil moaxon
6omee y100€H B BRIYMCIUTEILHOM IIJIaHE JJI pacyeTa BEpOSTHOCTH MPOTrHO3a.

B nonydeHHyI0 momaroBeiM 0TOOPOM MOJIENb TUCKPUMHUHAIIMN BOILIO ST
npusHakoB: mkaiasl SOFA u SAPS II, aktuBHocTh KOK u konnentpanuu IL-1b u
IL-6. Monens 3HauMMa B IIEJIOM: CTaTUCTHKA JiiMOma Yuikca A=0,692, p<0,001.
CrpykrypHbIe KO3 DHUIMEHTHI, OTpaXKaIOIINE KOPPETSAIUU MEXKIY MpU3HAKAMU, 110
KOTOPBIM  BeAeTCS KiIacCU(pUKAIMs ¥ HOBBIMH KAHOHHMYECKUMHU  OCSIMHU,

MpeACcTaBiICHbI B Tabmwuie 5.8.
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Tabmuua 5.8 — CTpyKTypHbIE W CTaHJAPTU30BAaHHbIE KAaHOHUYECKHE

KOB(l)(l)I/IL[I/ICHTBI B MOACIM JUCKPUMHUHAHTHOI'O aHalIM3a IIPOrHO3UPOBAHUMA

passutust OKC y 6onsabix COVID-19

CrangapTU30BaHHbBIC
TMoKazaTeny B CTpyKTypHBIC KaHOHUYCCKHUE
JIHCKPUMUHAHTHOR K03 HUITMECHTHI JTUCKPUMHUHAITMOHHBIC
MO/JIEH KOO UITUCHTHI
Ocp 1 Ocs 2 Och 1 Ocs 2
[Ixama SAPS I, 6amn 0,813 0,008 0,836 0,028
IL-1b, /M 0,218 0,077 0,372 0,141
HIxana SOFA, 6amn 0,126 0,666 0,032 0,740
K®K, En/n 0,385 | -0,557 0,376 -0,616
IL-6, rr/mo 0,289 0,489 0,311 0,314
3nech xKe IPUBEICHbI CTaHJapTU30BaHHbBIC KaHOHHYECKHE
JTUCKPUMHUHAITMOHHBIE K023 QHUITUEHTHI, coZiepKaTesIbHO Onu3Kue K
CTaHAAPTU30BAHHBIM  PETPEeCCUOHHBIM  Koddduiumentam.  Pacnpenenenue

HaAOJIIOZICHUH B IPOCTPAHCTBE HOBBIX MPU3HAKOB (KAHOHMYECKUX OCEH) MPUBEACHO
Ha pucynke 5.3. IlepBas ocb oObscuser 91,5% nmucnepcuu, BrOopas — 8,5%
JIUCIIEPCUN.

N3 pucynka 5.3 w Tabmmmel 5.8 ciaemyeT, 4YTO OCHOBHOW BKJIajJ B
MPOTHO3UPOBAHUE W, B 4YAaCTHOCTU, B pazaeieHue OoiapHbix HC m MM BHecnu
mkana SAPS I1 u IL-1b, B mensieit creniean KOK u [L-6. B paznenenne 601bHBIX
WM nHa BapuaHTHI C TOAbEMOM 1 0e3 mogbema ST-cerMeHTa Chirpalii poiib IIKaia
SOFA u IL-6. Untepecna ponp KOK B auckpumuHanmy, KOTOPBIM OKa3ajicCsi C
OTpHUILIATENIbHBIM 3HAKOM U TaK)K€ YYaCTBYET B pa3/ielIeHUH OONbHBIX 110 BapUAHTaAM

M. Jleno B TOM, 4TO aKTUBHOCTH JAHHOTO (PEpMEHTA KOPPEIUPOBAHA CO IIKAJIOM
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SAPS 1II (r=0,58), IL-1b (r=0,24), Bxomsimux ¢ JaHHYIO MOJENb, U B HEKOTOPOil

CTCIICHHU HUBCIMPYCT UX BIIMAHHUC HAa IIPOTHO3.
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Pucynok 53 — CKaTTeporpaMMa HAOJIIOIEHU I IIpU pa3JInYHBIX BapHaHTax

pazButusa OKC y 6onpabix COVID-19 B mpocTpaHCTBE HOBBIX NMEPEMEHHBIX —

KaHOHMYECKHUX OCEH

bomee  ymoOHBI ~ JUIS  TPAKTUYECKOTO  TIPUMEHEHUS  JIMHCHHbBIC
TUcKpuMUHaHTHBIE GyHKIHK Puiepa. X ko3¢ uimenTsl npuBeieHsl B TaOJINIIE
5.9. C ux noMoIp0 y1o00HO paccuuTaTh NPUHAIIC)KHOCTh KaXKI0TO 1 HAOIIONCHUS
K Tomy wid uHoMy k-tomy kmaccy (HC, UMoOnST wiu MUMcnST). Oto aenaercs
CIIEIYIOIMHUM 00pa3oM:

-- BBIUMCIISCTCS 3HAUCHUE TUCKPUMUHAHTHON GyHKimu Dy s kaxmoro

KJIacca KaK JIMHEHHYI0 KOMOMHAIHIO KO3 (UIIMEHTOB U 3HAYCHHUI MMPU3HAKA!

D, - gbﬁ{){i | o

rae X; — 3HaYeHWE MpU3HaKa, 0 KOTOPOMY BENyT KIacCHU(UKAIHMIO, N —
YHCJIO IPU3HAKOB, TI0 KOTOPHIM BEYT KJIACCHU(PUKAIIMIO, C HAIIIEM CIy4ae S.

-- CPAaBHMBAIOTCSl TOJyYEHHBbIE 3HaueHusi Apyr ¢ apyrom. HaGmiogenue X
MPUIIMCHIBAIOT K TOMY KJaccy, JJjisi KoToporo Dy MakcuManbHO. YIOOHO Takxke

OLICHUTbH BEPOSITHOCTh MPUHAJICKHOCTH K Ki1accy 1o ¢hopmyie:
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3

D, D,

P =e "/Ze .
=1

4)

(BBEpXy CyMMBbI CTOUT YHCIIO 3, IOTOMY YTO MBI IPOTHO3UPYEM 3 BapuaHTa

pa3BUTHSI COOBITHIA).

Tabmuua 5.9 — KoapduumueHtsl THUHEHHBIX JUCKPUMHHAHTHBIX ()YHKLIMIMA

Qduirepa

JIMCKpUMUHUPYIOIINE TTPU3HAKU HC UM6nST | UMcnST
[Mkana SAPS Il, 6ann 4,70 5,91 6,83
Mkana SOFA, 6amn 4,31 3,85 4,45
IL-1b, mr/mn 25,22 26,70 28,31
IL-6, or/mi 12,67 13,18 14,31
K®K, Ex/n 0,0058 0,0096 0,0094
Koncranra -279,14 -321,71 -385,06

TouHOCTH TIpOTrHO3a B BUJE TAOJIUIIBI CONMPSKEHHOCTH MPOTHO3UPOBAHHBIX U

Ha0JII0IaeMBIX MCXO/I0B MpeacTaBieHa B Tadmuie 5.10.

Tabnuna 5.10 — KauecTBo mporHo3a AMCKPUMUHAHTHON MOJIETTH

Hcxonpr [Iporuo3upyemsie BapuanThl pa3sutus OKC
Hroro
Hab6mromaembie
HC NUMOnST NMcnST

BapuaHThl pa3putusi OKC

HC 34 1 0 35
NMOnST 2 29 3 34
NMcnST 0 3 32 35
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JIMCKpUMUHAHTHAs MOZAEJNb XOpoIo kiaccuduiuponana 6onpHbix ¢ HC oT
o6onpHbix ¢ WM ¢ uyBctBUTENnbHOCTBIO 97% (95% JU: 89,9-99,6%) wu
cnenuduynoctero 97% (95% AU: 85,1-99,9%).

He Obuto Hu ogHoro ciywas ommbounoi knaccupukauuu HC u MMcenST.
OpHako KayecTBO NPOTHO3UPOBAaHMS pa3HbIX BUAOB MM okazanoch Xyxe, rue
HaO0JII0aI0Ch MO 3 JIOKHOIOJIOKUTENBbHBIX U JIOKHOOTPUILIATEIBHBIX Pe3y/bTara.
Co0TBETCTBEHHO TOYHOCTH AU(epeHIIMpoBKU Oonee Tsxenoro Bapuanta UM c
nogseMoM cerMeHta ST or Bapuanta 6e3 mombema ST Oblia CIEAYIONICH:
qyBCTBUTENBHOCTE 91% (95% JAU: 76,9-98,26%) u cnenudpuunocts 85% (95%
JU: 68,9-95,0%).

5.2 Mojeau NporHo3MpoBaHusl PUCKA JIEeTAJBLHOI0 HCX0/1a

Jlns  BBIABICHHS TPEIUKTOPOB HEOJIArOMPHUSATHOTO HCXOJa IPOBEICH
CpPaBHUTEJIbHBIM aHANM3 MoKazaTesed y 89 BbDKUBIIMX MAlIMEHTOB (MoArpymma A)
uy 15 ymepmux or COVID-19 ¢ OKC (moarpynmna b). JlaHHbIe aeTaqbHOTO
CPaBHHUTENIBHOTO HCCJIEIOBAaHUSI MO OCHOBHBIM KIMHUYECKUM, JTAOOpPAaTOPHBIM M
MHCTPYMEHTAJIbHBIM [MOKa3aTeNsIM MPEACTABICHBI B IIaBe 3.

JIist  OLIGHKM pHUCKAa CMEPTH NPUMEHSUIM OWHAPHYIO JIOTUCTUYECKYIO
perpeccuto. CTpoUIuCh pa3IudyHble BAPUAHTHI MaTMOJIENIE HA OCHOBE Pa3JIMYHbBIX
HAaO0OPOB MOTEHIMAIBHBIX (DAKTOPOB PHCKA: C YYETOM IMUPOKO MPUMEHSEMBIX B
KJIIMHUYECKOW MPAKTUKE PYTUHHBIX UCCIECAOBAHUN U C JAHHBIMU JIOMOJIHUTEIbHBIX
uccnegoBanuit (OxoKI, KT, koHIeHTpanmusM LIHUTOKHMHOB CBIBOPOTKHA KpOBH,
MoKa3aTeyiIMU reMoCcTasa).

B nepBoMm BapuaHTe MOJEIM PHUCKA JIETAJIBHOTO HCXOAAa MPEIUKTOPHI Ha
BXOJI€ BKJIIOYANM OOMICKIMHUYECKAE TPHU3HAKH, HCCIENOBAaHUE ITMTOKHHOBOTO
npoduiisa, omneHky mopaxkenus n€rkux mo gaHHeIM KT wu pesymbrarer DxoKIT

(Tabmuua 5.11).
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Tabmuua 5.11 — Ilapamerpsl soructuuecko perpeccun 1 s

MIPOTHO3UPOBAHMS PHUCKA JIETalbHOTO ucxoa y 6onbHbIX COVID-19 ¢ OKC

[lepemennas B Mozenu b SE b Wald | OII [95% U] p

Bospacr, ronax 0,07 0,03 5,23 | 1,08 [1,01-1,15] | 0,022

O0beM MopakeHUs JETKUX
0,08 0,03 5,85 | 1,09 [1,02-1,16] | 0,016
o pja"HHeM KT, %

TNF-a, nr/mn 0,73 0,26 8,04 |2,08[1,25-3,45] | 0,005

Bpewms yckopeHuns notoka

-0,09 0,03 7,50 | 0,91 [0,85-0,97] | 0,006
Ha JIA, mc

Koncranra -24,17 7,81 9,58 - 0,002

[Mpumeuanue: 3mech u gamee b — xoadduiment perpeccun, SE b — crangapraas
omnbka koaddunuenta perpeccun, Wald — cratucruka Banbaa

Mozens craTHCTHYecKd 3HaumMma B 1enoM (x*>=43,3, p<0,001). R-xBampar
Harenbkepke paBen 0,61. [Toporosast BepossTHOCTb coctanisieT 0,22 mpu 3HAYECHUU
unjekca FOnena 0,81. B 3To#l TOuke MOAEIbr UMEET CICAYIONIUME aHAIUTUYECKUE
XapaKTePUCTUKHU:  4YyBCTBUTEIbHOCTH  93,3%,  cmemuduunocts  87,6%,
MPOTHOCTUYECKAs LEHHOCTh MTOJI0KUTEIILHOTO pe3yibrara 56,0%,
MPOTHOCTHYECKAs LIEHHOCTh OTPULIATEIBHOTO pe3yabrara 98,7%, obuias TOUHOCTh
nporuo3sa 88,5%.

CornacHo JaHHOM MOJIEIM OCHOBHBIMU (DaKTOpamMu pHCKa SBISIOTCS BO3PACT
o6ompHoOTO: OII=1,08 [95% JIW1: 1,01-1,15], 00BeM mopaxkeHus JETKUX MO JaHHBIM
KT: OllI=1,09 [95% AW: 1,02—-1,16], konuentpauus TNF-a: OII=2,08 [95% [AU:
1,25-3,45]. Cnegyer OTMETUTb, 4TO il Bo3pacta W aaHHbIX KT nérkux
YBEJIMYEHUE HA €IMHUILY, KOTOPOE OTPaKaeT OTHOILIECHHE IIAHCOB, OYEHb MAJIO,
MO3TOMY MbI AonojgHuTenbHO paccuntanu OLl npu yBenmuennn ux Ha 10. Tak, ¢

YBCIMYCHUCM BO3paCTa Ha Ka>XAbIC 10 netr mIaHchI HC6J'IaFOHpI/I$ITHOFO nucxoga
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Bo3pactaroT B 2,11 [95% JU: 1,11-4,01] paza. A ¢ yBenu4yeHHEM NOPaKEHUS
nerkux Ha kaxasie 10% pucku Bo3pactarot B 2,29 [95% [AU: 1,17-4,50] pa3a.

[IpoexTuBHBIM (HhaKTOPOM OKa3zaloch Bpems yckopenust noroka Ha JIA. Ero
perpeccuoHHbIN KOA(DPUIIUEHT OoTpUllaTeNbHbIN, U ciaeaoBaTtesbHo OILLl Menbie
eqununpl. g vero OIL pasno 0,91 [95% AU: 0,85-0,97]. To ecTh yeM BbIllIe
BpeMsl YCKOPEHHS, TEM PHUCK cCMepTu MeHble. M HaoOOpoT, ¢ yMEHbIICHUEM
BPEMEHHM YyCKOpeHHUsI MmoToka Ha JIA Ha KaXIyl MUJUTUCEKYHJy PUCK CMEpTHU
Bo3pacrtaet B 1,10 (95% JAU: 1,03—1,18) pa3a.

®dopmyna ajs pacuera BEpOSITHOCTH JIETAIbHOTO UCX0/1a 10 MOJEH 1:

z Cwmeptb 1 =-24,17 + 0,07*(Bo3zpact) + 0,08 *(KT nerkux) + 0,73*(TNF-a) —
— 0,09*(Bpems yckopenus Ha JIA)
p Cmepts 1 =1/ (1 +e”(-z Cmeprts 1))

re:

p_CwmepTb 1 — BEpOATHOCTH JIETAIBHOTO UCXO/A;

€ — OCHOBaHM€ HaTypajbHOTO jJorapudma (= 2,71828).

3HaueHUsI MPEAUKTOPOB  IMOJACTABISIOTCS B CICAYIOIIMX  €IMHUIAX
u3MepeHus: Bo3pact — B rogax; KT nérkux — B mpouenTax nopaxenus; TNF-o — B
IT/MJ1; BpeMsl YCKOpeHUs 1moToka Ha JIA — B MIJIITUCEKYH1aX (MC).

Ecmu paccumrtannas BeposTHOCTH Oyaer 0,22 W BBINIE, TO PUCK CMEPTH
BBICOK.

Btopas, mocTpoeHHass HaMu MOJENb PHUCKa JETAJbHOIO MCXOJa, BKIOYAJIA
HEMHOTO MHOM Ha0Op MCXOMHBIX MpenukTopoB (Tabmuna 5.12). lanasie OxoKI™ He
YUYUTHIBAIUCH, OAHAKO B YHUCJIO MOTEHIUAJBHBIX MPEAUKTOPOB ObUIM BKIIOYECHBI
peaHnManuoHHble mKaidbl. Kak W mnpeasiaymias MoOAENb, JaHHOE YpaBHEHHUE
cratucTUYecKu 3Ha4uMo (*=34,1, p<0,001). Kospduuuent nerepmunanum — R-
KBagpaT Harenpkepke — HEMHOTO HMKE, 4eM B IepBoil Moaenu u paseH 0,50.

OnTrManbHOE 3HAYEHUE MOPOroBOM BEpoOsSITHOCTU MO Kputeputo IOaena
cocrasnsier 0,22 npu 3HaueHun uHiaekca IOnena 0,64. XapakrepucTUKU MOJEIA B

3TOM TOukKe: uyBCcTBUTENBHOCTH 80,0%, cnenuduunocts 84,3%, nmporuocruueckas
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LEHHOCTh TOJOXKHUTENBHOIO pe3ynbrata 46,2%, NporHocTUYecKas UEHHOCTD

oTpHUIlIaTeNIbHOTO pe3ynbrara 96,2%, o01as TOUHOCTh TporHo3a 83,7%.

Tabmuua 5.12 — [lapameTpsl JIOTMCTHYECKOW perpeccun 2 s

MIPOTHO3UPOBAHMS PUCKA JIeTalbHOTO ucxoa y 6onbHbIX COVID-19 ¢ OKC

[Tepemennsbie B Monienu b SEb | Wald | OII [95% AU] p

Bo3spacr, romax 0,08 0,03 6,86 1,08 [1,02—-1,15] | 0,009

banner mo mxane SAPSII | 0,34 0,13 6,64 1,41 [1,09-1,83] | 0,010

O6bemM nopaxxkeHus

nérkux 1o gauHeiM KT, % | 0,05 0,02 4,90 1,06 [1,01-1,11] | 0,027

IL-1b, nr/mn 1,23 0,58 4,55 |3,43[1,11-10,65] | 0,033

Koncranra -29,13 8,24 12,50 - <0,001

ConeprkarenbHO 2-1 MOJIENIb OKa3zanach OJu3Kkon k 1-i. B Hee Takxke BoILIN
BO3pacT u 0obeM mopaxkeHnus jerkux mo KT ¢ O =1,08 [95% AU: 1,02-1,15],
(p=0,009) u 1,06 [95% AU: 1,01-1,11], (p=0,027), coorBeTcTBeHHO. 13 MapkepoB
BOCIIAJICHUs1 B ypaBHeHHE Bormien ypoeHb IL-1b ¢ OI=3,43 [95% JW: 1,11-
10,65] (p=0,033). CraTucTHUecKd 3HAYMMBIM HE3aBUCHUMBIM (HaKTOPOM pPHUCKa
JETaIbHOTO  MCXOJa TaKKe  OKa3ajlach  YIPOIIEHHAas  IIKalla  OCTPBIX
dbusuonornuecknx coctosauit SAPS II ¢ OIlll=1,41 [95% JM: 1,09-1,83]
(p=0,010).

®opMmyna 7151 pacyeTa BEpOSTHOCTH JIETAIbHOIO UCX0/a IO MOJEH 2:

z_Cwmeptb 2 =-29,13 + 0,08*(Bo3zpact) + 0,34*(SAPS II) + 0,05*(KT nerkux) +
+ 1,23*(IL-1b)
p_Cwmeptb 2 =1/(1 +e”(-z_Cmeprts 2))

riae: p_ CmepTh 2 — BEPOATHOCTH JETAIBHOTO UCXO/IA;
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€ — OCHOBaHM€ HaTypajabHOTro jJorapudma (= 2,71828).

3HaUeHHsI MPEAUKTOPOB IOACTABISIOTCS B CICAYOIIMX  E€IMHULAX
u3MepeHusi: Bo3pact — B roaax; mkana SAPS Il — B Oamnax; KT nérkux — B
npoueHnTax nopaxenus; IL-1b — B nr/mi.

Ecam paccunrtanHas BepoOATHOCTh OKaxercs 0,22 w BblIE, TO PHUCK
JIETAJIBHOTO MCXO/A MOBBIIIIEH.

Paccmotrpum emie oguH BapuaHT MOJENIM pUCKAa CMEPTH, TI€ Ha BXOJE
NOMHUMO O0OIIen3BeCTHRIX (akTopoB pucka: Bo3pacta M KT nerkux Obuin
pa3IuYHbIE MMOKa3aTeNM CBEPTHIBAIOLIEH CUCTEMBI (KaK PYTUHHOM KOaryiaorpammsl,
tak 1 POTEM) u 1UTOKMHBI CHIBOPOTKH KpoBH (Tabmuma 5.13). Mogens 3
cratucTuuecku 3Haunma (y*=34,1, p<0,001). Kooppuuuent nerepmunanuu — R-

KBaapar HareanepKe MCHBIIC, YCM B IIPCALIAYIINX MOICIIAX U paBCH 0,47

Tabmuma 5.13 — TIlapamerpsl JIOTUCTHYECKOM perpeccud 3 s

IIPOTHO3UPOBAHMS PUCKA JieTallbHOTO Mcxoa y 6ompHbpIX COVID-19 ¢ OKC

[IpenuxTopsl Cratuctuka
b SEb OII [95% JIN] p
B MOJEIHA Banpna
Bo3spacrt, romax 0,080 0,029 7,55 1,08 [1,02—1,15] 0,006
IITU, % -0,039 0,017 5,15 0,96 [0,93—-0,99] 0,023
KT nérxmx, % 0,059 0,023 6,50 1,06 [1,01-1,11] 0,011
IL-6, or/mn 0,902 0,400 5,07 2,46 [1,12-5,40] 0,024
Koncranra -21,205 7,008 9,16 — 0,002

OntrManbHOE 3HAYEHHE NOPOroBOM BeposSTHOCTH cocrtaBisieT 0,22 mnpu
3HaueHun uHaekca lOpena 0,61. XapakKTepuCTUKM MOJENIN: YYBCTBUTEIBHOCTH
73,3%, cneunduunocts 87,6%, IlporHocTuueckas IIEHHOCTb IMOJIOKHUTEIBHOTO

pesynprata 50,0%, mnporHocTuyeckass LEHHOCTb OTPULATEIIBHOTO pe3yibrara
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95,1%, obmiast To4HOCTH MPOTrHO3a 85,6%.

HesaBucumbie (pakTtopsl pHUCKa, COMIACHO MOJYYEHHOMY YPaBHEHHUIO 3TO
Bo3pact nanuenta ¢ Ol = 1,08 [95% AU: 1,02—1,15] (p=0,006), KT ¢ OIlI=1,06
[95% AU: 1,01-1,11] (p=0,011), xoruentpanus IL-6 ¢ OLI=2,46 [95% AU: 1,12—
5,40] (p=0,024). 13 mokaszateneil CBepTHIBAIOIIECH CHCTEMbI B MOJEIb BOIIET
NpOTPOMOMHOBBIM MHJEKc. Ero HopmaibHOE 3HAaYeHHE 10 CpPaBHEHHUIO CO
CHIDKEHHBIM OKa3aJuCh MPOTeKTUBHBIM (pakropom ¢ OII=0,96 [95% AU: 0,93—
0,99] (p=0,023).

dopmyna 7151 pacyeTa BEpOSTHOCTH JIETATLHOTO UCX0/a IO MOJeu 3:

z Cwmepts 3 =-21,205 + 0,080*(Bospacr) - 0,039*(ITTH) + 0,059*(KT nerkux) +
0,902*(IL-6)
p_Cwmepts 3=1/(1 +e”(-z_Cmepts 3))

rae: p. CMepTh 3 — BEPOSTHOCTH JIETAJTBLHOTO UCXO/1a;

€ — OCHOBaHM€ HaTypajabHOTO jJorapudma (= 2,71828).

3HaueHUsI MPEAUKTOPOB IMOJACTABISAIOTCS B CICAYIOIIMX  €IMHUIAX
u3Mepenus: Bo3pact — B romax; IITM — B mpouenrtax; KT nérkux — B
npolieHTax nopaxenus; IL-6 — B nr/mur.

Ecnu paccuntanHasi BeposTHOCTH OkaxkeTcsi 0,22 u Bblllle, TO PUCK CMEPTHU
MOBBIILIEH.

Jist  oneHKH  CTaOMIBHOCTH  MOCTPOEHHBIX  MOJETEH  BBIMOIHSUIIH
MHOTOKpaTHbIe CTparTu(UIIMPOBaHHBIE pa30MEHUsT HWCXOMHON BBIOOPKHM Ha
obyuarornyio (70%) u trectoByto (30%) moaBeiOopku. BeimonHneno mo 50 urepanuii
ClIy4ailHOro pa30ueHuss C COXPAaHCHHEM TMPOMOPIMU MCXOJOB B  KaXKJIOH
MOABBIOOPKE (CTpaTU(UKAIMSA TIO 3aBUCUMOW TEPEMEHHOMN) ISl KaXJOoro U3
BapUMAHTOB MOJEIUPOBaHUs. BbIsiBIEHHbIE HAa0OPbHl MPEAUKTOPOB OKa3aJUCh
YCTOWYUBBIMH, a Tiomaan moj rpadgukom ROC-KpuBBIX B TECTOBBIX BBIOOpKaX
BappupoBaiu ot 0,65 1o 0,97. B oOy4aroniux BeIOOpKax 3HAYEHUs IJIOMIA/IEH 1O

rpadukamu ROC-kpuBbIX ObLIH 0KHIaeMo Bblle U coctaBuiau ot 0,75 no 0,99.
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[IpakTuyeckas 3HAYMMOCTb pPa3pabOTAaHHOTO IMOAX0Aa HauboIee MOJIHO
pacKpbIBaeTCs MPU aHAIM3€E CICAYIONIET0 MpUMepa U3 KIMHUYECKON MPaKTUKU.

[Manment C., 66 netr, moctynui B HHPEKIUOHHOE oOTaeieHue KinHuK
CamI'MVY Munznpaa Poccun 12.11.2023 (Ha 8 aeHb 00Jie3HHU) C JUArHO30M:
HoBas xoponaBupycHas wuHpexkuus COVID-19 (Bupyc wuaeHTHPUUUPOBAH),
Tskenoe TedeHue. OCIOKHEHHE OCHOBHOro 3abosneBaHus: BHeOonbHUYHAs
JIBYCTOPOHHSI moJucerMeHrapHass nHeBmoHus. [IH 2 W3 anamHue3a: ocrtpoe
HayaJio, ¢ IEPBOTO JHA 3a00JIeBaHUs MOBBIIICHUE Temmeparypa 10 38,5° C, oOmas
c1abocTh, CyXOH Kallesb, MpUHUMAl YMHUGEHOBUpP IO CTaHJIApTHOM cXeMme,
naparneramon mo 500 mr 3 pasa B geHb. Ha 3-ii neHb 00yie3HM TOSBUIIACH OJIBITIIKA
B Mokoe, ctecHeHue 3a rpyauHoil. 08.11.2023 — mazok [P monoXuTeabHbIN.
Hocrasnen Opuramoit CMIL. OO0bexkTtuBHO: coctosiHue Tskénoe. SpO: — 82%
(macka 10 n/mun). YO — 32 B mun. Al — 110/70 mm pr. c. YCC — 118
yn/muH. [lpu ayckynapTanuu JErKMX — BIAXHBIE XPHUIIBI B HIDKHUX OTHAENAX C
o0eunx ctopoH. ToHBI cepala MpUNITyIIeHbI, pUTM TIpaBmIbHBIA. DKI': oTKIIOHEHHE
AIIEKTPUYECKOM OCH cepilla BIEBO, YacTH4YHAas OJoKaZa MpaBOM HOXKKH Iydyka
I'uca, ynmmaenue untepBana PQ. Tponmonun — 0,4 mr/mi. Pesynmerar KT nérkmx:
nopaxenue 65% (Bce monM, CyOIUIeBpalibHbIE YIUIOTHEHHUS MO THUITY «MaTOBOTO
CTEKJa», Y4YacTKW KoHcoiujamuu). bamisl no mkare SAPS I — 27.
JlaGopaTopHble TOKa3zaTelu: JEeHWKouuTel — 14,2x10°%n (manodkosaepHble —
12%), mumpoumter — 7,4%, Tpomborutel — 120%10°/1, CPb — 210 mr/n, KOK
— 2350 E/n. Hurokunsl: IFN-y — 8,2 nir/mn, TNF-a — 24,8 nr/mi, IL-6 — 17,5
nr/mn, [ITU — 58%. Bpems yckopenus moroka B JIA — 38 mc (o maHHBIM
OxoKT).

C momompo pa3paboTaHHBIX MPOTPAaMM TAIUEHTY OBLUT PAaCCUUTaH PHUCK
pa3zButua OKC u neTanbHOro ucxoja npu MoCTyIJICHUU.

B ¢dopmyny Obuiv BHECEHBI MOJMydYEHHBIE MPHU OOCIEAOBAHUH CIICTYIOIIHE
MOKa3aTeJHu:

Puck pa3zsutua UM = -45,99 + 1,71*(SAPS II) + 0,16*(KT, %) - 1,10*(IFN-
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)+ 0,77*(TNF-a). IlogctanoBka: UM = —45,99 + 1,71-27 + 0,16:65 — 1,10-8,2 +
0,77-24,8. =—45,99 + 46,17 + 10,4 — 9,02 + 19,096 = 20,656

UM =1/(1+¢e"—20,656)) e*(—20,656) = 1,07 x 10~° (mpakTUUECKH HOJIb)

p=1/(1+0)=1,0. BeposiTHOCTh pa3BUTHs UH(]APKTa MUOKApJa Y HALIETO
MalnKueHTa no JaHHOW moaenu coctasmia =~ 100%.

Jlanee ObLT paccUMTaH PUCK JIETAJIBHOTO MCXO/A MO cleayrouel gpomyne =
0,07-Bo3pact + 0,08-KT — 0,09-JIA + 0,73-TNFa — 24,17

IToacranoska: 0,07-71 = 4,970,08:65 = 5,2-0,09-38 = -3,420,73-24,8 =
18,104 Cymma: 4,97 + 5,2 —3,42 + 18,104 — 24,17 = 0,684

Jletaneubiit ucxon - €°0,684 = 198p =1/ (1 + 1,98) =1/ 2,98 =0,335
(33,5%). Puck cmeptu — Boicokuit (33,5%).

VY nanuenta uyepe3 12 wacoB or momeHTta noctymieHus: paspwicsi OKC ¢
nogbemoM cermenTa ST. Jlng ynoOGcTBa pacuera Obuia pa3paboTaHbl MPOrPaMMBbI
11t OBM U nonydeHsl CBUIETENBCTBA O TOCYIApCTBEHHOM peructpauuu PO.

Knuandeckuit mcxon: manweHT Obul mepeBenéH B OPUT, mpomomunach
Teparusi COrJIaCHO CTaHaaptam oka3zaHus nomoinu o UMcnST. Ha 2-e cytku —
oTEK NETKUX, CHIKeHUEe carypauuu 10 78% Ha (poHe HEeMHBA3MBHON BEHTUIISIIUU
nérkux. Ha 3-u cytkm — nepeBon Ha MBJI. Ha 5-e cyTku — ocTpasi modeuHas
HEAOCTATOYHOCTh (OJUTYpHsl, TOBBIIIEHUE YPOBHS a30TUCTHIX IIIAKOB (KpEaTUHUH
320 mxMonb/m)). Ha 7-e cyTkn — ocTaHOBKa KPOBOOOpAIICHHUS, peaHUMAIIMOHHBIC
Meponpusatus 0e3 addekra. JleTanbHBINA UCXOT.

3akao4eHue MO0 OpUMEpy: NPEACTaBICHHBIM KIMHUYECKUM clly4yai
JEMOHCTPUPYET BO3MOKHOCTH OIMCAHHBIX Moxaened. Mogens npornoza MM
MoKa3zajga MakCUMallbHO BbICOKMH puck (0mu3kuii k 100%), 94TO0 cOOTBETCTBOBAIO
dakTy pa3BUTHA KPYMHOOUAroBoro wuH@apkra. Momenab MporHo3a JIETaJbHOTO
ncxoja nana 33,5% —3HauuMBbIi PUCK.

Takum 00pa3oM B MOCTPOCHHBIX MOMENSAX MPOTHO3a PHUCKA Pa3BUTHUSA
pasnuuHbix BapuaHToB OKC paccMarpuBaroTcsi pa3HbI€ MOKA3aTeNId B KaueCTBE

MOTEHI[UAJIBHBIX MPOTHOCTUYECKUX (PAKTOPOB (LIUTOKUHBI, 00BEM MOpPAKEHUS
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nerkux no KT, a takxke pacuer 6amnoB nmo mkaine SAPS II). IlpennoxeHHsbie
MOJENIA TO3BOJSAIOT paccuuTarb puck paseutuss OKC B 3aBHCUMOCTH  OT
1a00paTOPHBIX M HHCTPYMEHTAIBHBIX BOBMOKHOCTEH JIEUEOHBIX YUPEKICHUH.

B Tpex Mopensx pucka cMepTH CTAOWJIBHO MOIIHBIMHU (pakTopaMu pucCKa
OKa3bIBAJIMCh BO3PACT U 00bEM MOPAXKEHUS JIETKUX. B 3aBUCMMOCTH OT MCXOIHOTO
Habopa MpeIUKTOPOB B HEE BOLUIM BPeMs YCKOpeHUs moToka Ha JIA nmubo mikana
SAPS Il mmubGo IITHU. W3 UMTOKMHOB CBHIBOPOTKM KPOBH HE3aBHCHUMBIMU

NPEIUKTOPaMH B 3aBUCUMOCTU OT ApYrux (hakTopoB pucka okazbiBajauch TNF-a,

IL-1b, IL-6.



132

3AKIFOYEHUE

AktyansHOCTh M3yueHus BiusiHus HKU Ha cepaedHo-coCynncTyo cucTeMy
oOycJioBiieHa psIoM (aKTOPOB, COXPAHSIONIUX BBICOKYIO 3HAUMMOCTh JlaXKe TOCIIe
o(pHUIIUAIBHOTO 3aBEpIICHUs MaHIeMHUHU. B 310Xy HUPKYISIIIMA HOBBIX BapUaHTOB
BHUpYyCa MpodiieMa CepACYHO-COCYAUCTHIX OCI0KHEHHUM HE TOIBKO COXPAHSET CBOIO
aKTyaJIbHOCTh, HO M 0OpeJia HOBbIE TpPaHH, CBSI3aHHBIE C OTCPOYCHHBIMU
MOCJIEICTBUAMH UH(PEKIUU.

HKMU, Be13BanHas BupycoM SARS-CoV-2, nepBoHayaibHO paccMaTpuBaliach
NPEUMYIIECTBEHHO KaK pecnuparopHoe 3a0oJieBaHUE, XapaKTepu3yrolleecs
pa3BUTHEM BUPYCHOW MHEBMOHUHU U OCTPOTO PECIIUPATOPHOTO JTUCTPECC-CUHIPOMA
[16, 124]. OgHako MO Mepe HAKOIJICHHUS KJIMHUYECKUX JaHHBIX CTaJI0 OYEBUJIHO,
910 UHGEKIUs 001alaeT CUCTEMHBIM JICUCTBUEM, MOpa)as pa3IM4yHbIe OpraHbl U
cucteMbl. Cpeqn BCeX BHEJIETOYHBIX MPOSIBICHUN HanOoliee 3HAUUMBIMH CTaJIH
CEpACUYHO-COCYNHUCThIE  OCIIO)KHEHHUS, BHOCSILIME CYIIECTBEHHBIM BKJIAd B
oKazarenu 3a00JIeBaeMOCTH U JIETaJIbHOCTH, 0COOEHHO cpenu
TOCIIUTAIM3UPOBaHHBIX manueHToB [49, 126]. Ha ceromnsiiauii nenr COVID-19
ClIelyeT paccMaTpuBaTh HE KaK TPAH3UTOPHBIN WH(GEKIIMOHHBINA IMpoIecC, a Kak
XPOHUYECKUNH MOAU(DUKATOP CEPACUYHO-COCYIUCTHIX 3a00JIeBaHUI, BIHMSHUE
KOTOPOTO BBIXOJIUT JAJIEKO 32 paMKH dJIMMUHALMKU Bupyca [15, 188, 189].

OcHoBy kapauoBackyasipHoro mnopaxenuss npu COVID-19 cocrasnser
KOMIUIEKC TPSAMBIX M HEMPSMBIX MaTOPU3MOIOTHYECKUX MEXaHU3MOB. Bupyc
MPOHUKAET B KIETKU-MHIIeHH depe3 AllD2, oO0unbHO 3KcHpeccHupyeMblidi B
KapAUOMHUOLIMTAX H JHIOTEIUU COCYJOB, UYTO MPUBOAUT K MPSIMOMY
[UTONIATUYECKOMY JICHCTBUIO W TMOCIEAYIOIIEMY 3alyCcKy KackaJa CHUCTEMHBIX
peakumit  [61, 88]. KiroueBbIMM 3BEHBSIMM MaTOreHe3a TaKXKe CIyXaT
SHAOTENHATbHAS AUCHYHKIUS, TUTIEPAKTUBAIIMS IMMYHHON CUCTEMBI C PA3BUTHEM
CIUTOKUHOBOTO IITOPMay», THUMEPKOAryasilUs ¢ MHUKPOTpoMOOOOpa3oBaHUE,

KOTOPBIC B COBOKYIIHOCTHM HHAYLHHUPYIOT IIOBPCKIACHHUC MHOKApAd, BbI3bIBAsd
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MUOKAPJUT, apUTMHUHU, UHPAPKT MHUOKapaa, TPoMOOAIMOOIUYECKHE COOBITUS U
OCTPYIO CEPACUHYIO HEOCTaTOYHOCTS [4, 15, 30, 111].

Takum  o0pa3zom, Oblla ompeAeneHa 1ejdb  paboOTH:  pa3paboTka
MaTeMaTuyecKoil MOJENU MPOTHO3UPOBAHUS BAPUAHTOB OCTPOrO KOPOHAPHOTO
CUHApPOMA M PUCKA JIETAJILHOTO McXoAa Nnpu KopoHaBupycHoll unpexkunun COVID-
19 Ha OCHOBE BBISIBICHUS €€ KIMHUKO-TAOOPAaTOPHBIX, MUMMYHOJIOTHYECKUX U
MHCTPYMEHTAJIBHBIX 0COOEHHOCTEH.

B pamMkax Hamero wucciaenoBaHUsi peHIaJuCh 3a/add 10 BBISABICHUIO
KJIMHUKO-TA00paTOPHBIX W MHCTPYMEHTAIbHBIX  OCOOEHHOCTEH  TEUEeHHS
kopoHaBupycHoil uHpexmuu COVID-19 ocnoxuennoit OKC, omnpenenenuto
OPENUKTOPOB, BIMAOIMX Ha JetanbHbli ucxonq COVID-19  ocnoxHeHHOU
pasButreM paznuuHbix BapuantoB OKC. Ynensnoch BHUMaHue OLEHKE U3MEHEHUN
OMOXUMUYECKHUX, HMMYHOJIOTHYECKUX ¢ HMHCTPYMEHTAIBHBIX TapaMeTpoOB Yy
o6onpHbIx COVID-19 mpu pasmuunbix Bapuantax pazButus OKC, a Taxxke
pa3paboTke MaTeMaTHYeCKUX MOJeNIeld MPOTHO3UPOBAHUS PA3IMYHBIX BAPUAHTOB
OKC u pucka neranpHoro ucxoga y 6onsabix COVID-19.

Jlns pemieHuss TIOCTaBJIGHHOW IenM W 3aaad Obuto oOciempoBadHo 200
NAIMEHTOB C BEPUPUIIMPOBAHHBIM JUATHO30M KOPOHABHpYCHasi HWHQEKIHs
COVID-19. Bce mnamueHTsl ObUTM paclpeielieHbl Ha JBE PENpe3eHTAaTHUBHBIC
rpynmbl HaOmoneHus: 1 rpynma (n=104) - mamueHTsl ¢ CO CpeaHe-TSHKEIIOW U
TshKeNo popmoit koporaBupycHoit uHdpekuun COVID-19 ocnoxuennoit OKC; 2
rpynna (n=96) - mamueHTsl Co cpeAaHe-Tsokenon u Tsbkenoit gopmoit COVID-19
6e3 ocnoxkHeHus. [lamuentsr 1 Tpynmel uisi yrIyOJEHHOTO aHaiu3a OBLIH
cTpatu(UIMpPOBaHBl HA TPU MOATPYNIHI B 3aBucuMocTH oT BapmanTa OKC: 1
noarpynna (n=35) — manuentel ¢ COVID-19 u HC; 2 noarpynna (n=34) —
narmeHTsl ¢ COVID-19 u (MM6nST); 3 noarpymnmna (n=35) mamuents: ¢ COVID-
19 u HWMcnST. [lnsg BbIABICHUS NPEIUKTOPOB HEOIAronpusTHOIO HUCXOAa Yy

6onpHbIx COVID-19 ¢ OKC mnpoBeneH CpaBHUTENBHBIM aHANM3 IOKa3aTesieil B
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AByX noxarpynmnax: B moarpynne A (y BbepkuBIIMX (n=89)) m B moarpymnmne b
(ymepuux (n=15)).

OlnieHKa TSKECTH COCTOSHUS BBISBIJIA CTAaTUCTUYECKU 3HAYUMBIE Pa3IUUMs
Mexy rpynnamMu. [TanuenTsl 1 rpynmnsl UMEN J0CTOBEPHO 0oJiee BHICOKUE Oaslibl
nmo mkanaM SOFA wu SAPS II, 4ro CBHIOETENBCTBOBAIO O BBIPAKEHHOU
MOJIMOPTAaHHON JUC(YHKIIMU U XYAIIEM MPOTHO3E y JaHHOW KaTreropuu OOJNbHBIX.
[To pganueiMm KT oOwvem mnopaxeHust jerounoid TkaHu y OonpHbIx COVID-19
coctaBis1 oT 20,0% 10 95,0% c Gonee OOMIMPHBIM MOpPaXEHUEM y MAIMeHTOB |
TPYIIIIBI.

[To manabiM Ox0KI' y OONBHBIX € COUYETAHHOW MATOJIOTHEH OTMEYAIUCH
MPU3HAKK BBIPAKECHHOW MEperpy3kH MPaBbIX OTACIOB CEp/lla, YTO YKa3bIBaeT Ha
pa3BUTHE OCTPOTO JierouHoro cepana Ha poue COVID-19.

[Ipy wu3ydyeHun moKazaTelneld OOIICKIMHUYECKOTO aHali3a  KPOBH
HEO0OXOMMO OTMETUTh 3HAUYUTENbHBIE Pa30pOCHl 3HAYEHUN y OOJIBHBIX B O0EUX
IpyIIax CpaBHEHUS: 1O COAEPkKaHUIO JeHKoruToB — ot 0,6x109/1 mo 23,2x109/1;
auMdorutoB — ot 3% 10 66%, HelTpoduIoB namoukosAepHbIX — oT 0% 1o 18%,
HEHUTpOoDUIOB cerMeHTosIepHbIX — OoT 24% 10 85%, TpomOoIMTOB — OT 9,8%109/N
10 657,0x109/n; COD — ot 5 no 78 MM/dac. CpaBHUTEIBHBIN aHATN3 MEIMAHHBIX
3HaYeHUI BBISIBUJI OoJiee BBIPAXCHHbIE W3MEHEHHMs B | Tpynme NaueHTOB:
JEWKOIMTO3 ¢  HeWTpoduie3oMm, HEOONBIIOE  CHIKCHHE  T'eMOINIOOWHA,
mumonenuto, TpomboruTonenuto, yckopeune COJ. Bce 310 oTpaxkaeT TSXKECTh
CUCTEMHOIO0 BOCHAJIMUTEIBHOTO TIPOLIECCa W Pa3BUBAIOLIYIOCS KOAryJoHaTHIO
notrpebnenus, uto ycyryomnset teuenne OKC.

AHanu3upys OMOXMMHUYECKHE TMapaMeTphl y TMAIMEHTOB B H3YYaeMBIX
rpynmnax, HeOOXOAMMO OTMETHTh, YTO, KaK M B Clly4ae C OOMICKIMHUYECCKUMH
nmoKasaressiMu, pa3opoc 3HadueHuii 0wt 3HaunTenbHBIM: CPB B 150 pa3 (ot 3,7 mo
542,0 mr/i), KOK B 30 pa3 — (ot 115,0 mo 3956 En/n), JIII' — B 8 pa3 (ot 285,0 mo
2393 en/n), npyrux nokazarenei — B 3 - 7 pa3. B 1 rpynne nanueHTOB OTMEUascs

0oJnee BBICOKMI YpPOBEHb MapKEpOB LUTOJIM3a U MOBpexaAeHUss muokapaa: KOK
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(1986,50 En/n) u JIAT (1117,50 En/n), Obu1 3HAUUTENHHO TMOBBINIEH ypoBeHb C-
peaktuBHOrO Oenka (129,60 mr/i), 4To CBUAETEILCTBOBANIO O O0Jee BHIPAXKEHHOM
BOCMAJIMTENILHOM TIpoliecce U Oosiee MTyOOKOM TKaHEBOW TUMOKCHH. JIumuaHbIN
npopuns y mamueHtoB ¢ COVID-19, HnezaBucumo ot Hamuuusa OKC,
XapaKTEPU30BAJICA 3HAUUTEIIBHOW JHUCIWNHUAEMUENH C BBICOKMM YpoBHeM OX,
JITIHIT u TT. Ilpu sTOM KOHUEHTpauus TPOMOHWHA U (eppUTHHA B TPYIIaX C
COVID-19 Obua comoctaBUMa M CYIIECTBEHHO TNpeBbIlIala pedepeHcHbIe
3HAUEHUsI, TOATBEPXkJasi HAJIMUYME KaK KapJAuaJbHOTO TMOBPEXKICHUSA, TaK U
ocTpo(ha3oBOro OTBETA.

Cucrema remocrtasa y namueHtoB ¢ COVID-19, He3zaBucuUMO OT Hanu4us
OKC, xapakrepuszoBaiach BBIPAKCHHOM TI'e€TEPOTEHHOCTHIO U JAHCOATIAaHCOM
napaMeTpoB, YacTh W3 KOTOPBIX CBHJICTEIILCTBOBAIM O THIEPKOATYIISAINN:
noBbllIeHHbIE 3HaYeHus: D-gumepa y 85% u gubpunorena y 95%, apyrue — o
runokoaryisanun  (ymmunenne AUYTB, TB, IIB, ysennuenune MHO). 310
MOATBEPKIAET YHUBEPCATILHOCTh HAPYIIEHUHN TeMocTas3a Mpyu JaHHOW UHPEKIUU U
ux ycyryosenne npu pazsutuu OKC.

AHanu3 mokazarejaedl  KHUCIOTHO-OCHOBHOIO  COCTOSSHMSI M BOJHO-
AIIEKTPOJIMTHOTO OajlaHCa KPOBH B TPYIIAX CPABHEHUS, CTATUCTUYECKUA 3HAYMMBIX
paznmuuuid He BbIABWI. Y Bcex mnamueHToB ¢ COVID-19 peructpuposasics
pecniuparopubsiii ankano3 (pH 7,48-7,49) na ¢one runokanauu (pCO2 33,0 MM pT.
cT.) U ymepeHHoi runokcemun (pO, 61,0-64,0 mm prt. ct.). Haubonee Tsmxenbie
HapylIeHus ra3000MEHa, COMIaCHO pacueTHBIM HWHJIEKcaM, HaOmogamuch B 1
rpylie NalnueHTOB: ajbBEeOJo-apTepualbHblii TpagueHT (A-aDO;) cocTtaBui
119,00 mm pt. ct., a maaekc okcureHamuu (P/F) — 183,00, uro cooTBeTCTBYET
TSDKEJION JbIXaTeIbHOM HETOCTATOYHOCTH.

VYpoBenb IL-1b moutu y Bcex 0OCIETOBAHHBIX YKJIQABIBAJICS B TPAHUIIBI
HOPMBI, TIPU 3TOM, B IeJIOM ypoBeHb IL-1b Obu1 BeImie B 1 Tpymnme mamueHToB.
3nauenust [L-2 ObUIM HHM3KMMHU y BCEX MAlMEHTOB M B H3Y4YaeMbIX Tpymnmax

cratuctuyecku He pasznuuanuch. Konnenrtpauuu IL-4, IL-10 u IFN-y Obuin
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NOCTOBEpHO HWke B | rpynne mnauueHtoB. Ilpum stom, 3Hauenus IL-4 vy
MOJABJSIONIET0 OONBIIMHCTBA MAllMEHTOB YKJIAABIBAJUCh B  pedepeHCHBIN
MHTEPBaJ HOPMBI, TOJBKO Y JBYX YEJOBEK U3 2 TPYMIbl OH MPEBBIIAT FPAHMILY.
Yro kacaercs IL-10, ero 3Ha4eHus NpeEBBIIATN BEPXHIOIO I'PAHUIY HOPMBI B 7-10
pa3 y MalMEHTOB HccienyeMbiX rpynm. YpoBeHb IFN-y, B ornuuume ot IL-10,
HAa00OPOT OKazaJicd PE3KO CHIKEHHBIM OTHOCHTENIbHO pe(EepPEeHCHBIX BEIUYHUH.
3nayenus 1L-6 u TNF-a npu cpaBHUTETHLHOM aHANIM3€ TaKKe OBLIM JIOCTOBEPHO
HUKEe y OOJBHBIX | TpyIbl, OJHAKO CTAaTUCTUYECKUE OTIMYUS ObUIM HE CTOJb
3HAYUTENbHBIMU. TakuM 00pa3oM, yCTAaHOBJIEHHBIM aucOallaHC B COAEpPXKAHUU
IIUTOKMHOB ObLT Oosiee BoipaskeHHBIM B 1 rpymme nanuentoB (COVID-19 ¢ OKC).

JUist  BBISIBIIGHHS TMPEIUKTOPOB HEONArompusTHOTO UCXOJa IPOBENEH
CpPaBHHUTENIbHBIA aHalIM3 Mokazarened y BbDKHBIIMX (n=89) u ymepmux (n=15)
nanueHToB ¢ COVID-19 ocnoxuennoi pazsutueM OKC.

VYMepire manueHTbl ObUTM JOCTOBEPHO CTapllie W UMeNu Oojiee BBICOKHE
6amnel o mkane SAPS 1I. Takue nmokaszarenu, Kak TeMIieparypa Tejla U carypaius
kuciopoaa (SpOz) mpu NOCTYIUICHUH, a Takke Oaimasl mo mkaie SOFA, 3HaunMo
HE pa3INyaluCh, YTO MOXET OBITh CBSI3aHO C JIMHAMHUYECKHUM HW3MEHEHHEM
COCTOSIHUS TALIUEHTOB B IIPOLIECCE JICYEHUS.

CpaBHeHue Toka3zatenell oOIero aHajin3a KpOBU BBISBHIO €IWHCTBEHHOE
JOCTOBEpHOE  pa3iuyue — Oonee BBICOKMH  ypOBEHb  MalIOYKOSAIEPHBIX
HEUTPOUIOB B IpyMIe yMEPIIMX MO CPaBHEHHUIO C BBDKUBIIMMU. OcCTajibHbIE
napaMeTpsl (ypoBeHb JIEHKOLIMTOB, ASPUTPOLIUTOB, TI'€MOINIOOMHA, MOHOIIMTOB,
CEerMEHTOSZICPHBIX ~ HEeUTpoduiaoB, JuMdonutroB, TpomoOomuToB u COD)
CTaTUCTHUYECKHU 3HAYMMO HE OTINYAJINCE.

CpaBHuTenbHbI aHanu3 naaHHbIX OXoKI' mokazan, 4yTo OONBIIMHCTBO
napamMeTpoB (YyHKUMH JIEBOTO M IPABOIO JKEIYIOYKOB HE HMMENIN 3HAYMMBbIX
paznuunii. OnHAako OBUIM BBISIBIEHBl CTAaTUCTUYECKH 3HAYMMbIE pA3IHUYUSA 10

BPEMEHHU YCKOPEHUSA IOTOKAa Ha JIETOYHOW apTepuy U JUCTAJIbHOMY JUAMETPY
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BBIHOCSIIIETO TPAKTa MPaBOro KEIYI0UKa, YTO MOXKET CBUAETEIbCTBOBATH O OoJjee
BBIPAKEHHOM JIETOUHOW TUNIEPTEH3UH U TUC(HYHKIIMHU TPABOTO KEITyI0UKA.

AHanu3 UMTOKMHOBOTO MPOdUIs MPOAEMOHCTPUPOBAT 3HAUUMbIE PA3IHUUS
o psAOy nokasareneud. Y yMeplIUX IMalUEeHTOB OTMEUYAIUCh CTAaTUCTUYECKHU
3HauuMO Oosee Bbicokue ypoBHH IL-1b u IL-6. B 10 xe Bpems, ypoBeHb IFN-y
OB JIOCTOBEpHO HIDKE B rpymme ymepmux. Ypouu IL-2, IL-4, IL-10 u TNF-a
3HAYMMO HE Pa3JINYaJInCh.

Cpenyn OMOXMMHYECKMX MAapKEPOB CTATUCTUYECKU 3HAUMMBbIC Pa3IMuUs
MEX1y TpYyNIaMH BhISIBICHBI 1 ypoBHA obuiero 6enka, KOK u TI. V ymepmux
NaIMEHTOB OTMeYajach OoJjiee BBIpAXKEHHAs THUIIONPOTEHMHEMUSs, 0ojiee BBICOKHIA
YPOBEHb U TUIEPTPUTTITULIEPUAEMUSIL.

B craHmapTHBIX KOAryjJoJdOTrMYeCKHMX TeCTaxX €AWHCTBEHHBIM 3HAUYUMBIM
npenukTopoM okazancs (IITU, xotopslii ObUT JOCTOBEPHO HHUXKE B TPYIIIE
ymepmux. [lapamerpsr TpomOoamactorpaduu (TII) cBuaeTenscTBOBaNIN O OOJIEe
BBIPA)KCHHBIX HAPYIICHUSAX B CUCTEME T€MOCTa3a y yMEPIINUX MallUEHTOB.

ITpu ananuze nokasareneit KI[C B Hayane rocnuTaln3aluyd CTaTUCTUYECKU
3HAQUMMBIX Pa3IMYMil MEXAYy TpyNIaMH BBDKMBIIMX M YMEPIIUX IAIIUEHTOB HE
BBISIBJICHO.

[Tpu ananuze KIMHUKO-TA00PATOPHBIX M UHCTPYMEHTATBHBIX OCOOEHHOCTSIX
teueHus COVID-19 y nanueHToB npu pa3anyuHbix BapuaHnTax pazsutus OKC.

Pacnpenenrenne 1nmo moily M BO3pacTy IIOKAa3ajlo  COIOCTaBUMOCTH
c(hOpPMHUPOBAHHBIX TOATPYII CPaBHEHHUA. Y TMAIMEHTOB MEPBOW MOATPYMIBI C
HECTAaOWJIBHOW CTEHOKapIUeH TeMIlepaTypa Tesa Obljia 3HAYMMO HUXKE, YeM Cpeau
JIUII, BOIIEAIINX B TPYMIBI ¢ MHPAPKTOM MHUOKapia. YPOBEHb HACHIINICHUS KPOBU
kuciaoposoM (SpO2) BO BCeX CpaBHHUBAEMbBIX MOATPYIINAX CTAaTUCTHYECKU HE
paznuuancs. [lo pe3ynbratam OlLIEHKH peaHUMallMOHHOTO cTaTyca 1o mkaie SOFA
HanboJee TsoKeNbie OONMbHBIE OBUTH B TPEThEl MOATPYIIE ¢ MH(PAPKTOM MUOKapaa

¢ nogbemoM cermenTa ST. 1o pe3ynprataM OLEHKH pEaHMMAIIMOHHOIO CTaTyca Io
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mkane SAPS Il nauGosee Tskenble NAlMEHThl TaKXKe ObUIM B TPEThEH MOATPYIIE
¢ uH(papkTOM MUOKap/ia ¢ nmoabreMoM cermenTa ST.

Bonee oOmmupHOE TOpakeHHE JIETKUX, BBIABICHHOE 110 pe3yjibTaTaM
KOMIIBIOTEPHOU TOMOTpaduu, CTATUCTUUECKU 3HAYMMO Yaille HaOII01aloCh y JIHIL
¢ wuHpapKTOM MHOKap/la IO CPaBHEHUIO C TNAalMeHTaMH, IOCTYIUBIIUMHU B
OTJIEJICHUE C HECTAOMJIBHON CTEHOKapAUEH.

Cpennue 3HaueHusi GpakiMy BHIOpOCAa M MHJECKCA HAPYIICHUS JIOKAJTbHOU
COKPAaTUMOCTH JIEBOT'O >KENyJ0uKa BO BCEX TPeX MOATPYIIAX CTATUCTUYECKU HE
pazIuyalIuCh.

KonmnuecTBo 1EHKOIUTOB, SPUTPOLIMTOB, T'EMOIIOOMHA WU MOHOIIMTOB BO
BCEX TpEeX MOATPYyMNIax HE MMEJIO 3HAYMMBIX pa3inuduil. Jloyis majsouKosiAepHBIX
HelTpoduaoB y nanueHToB 1-if moarpynmnsl ¢ HC Oblna cTaTUCTUYECKH 3HAYMMO
HUXKE, yeM y nauueHtoB ¢ UM u3 2-ii u 3-ii rpynn. AHaJOTMYHAas KapTHUHA
HaOJIo1aach JIsi CETMEHTOsAEpHbIX HelTpodunoB. Ux mons y mauueHtoB 1-i
noarpymnmnsl ¢ HC Obuta cTaTUCTUYECKH 3HAYMMO HUXKE, Ye€M VY MalHMeHTOB
HNOATPYNI, Y KOTOPBIX B IocieAcTBUM pa3Buwicss UM. MeauaHHble 3HAYEHUS 3TOTO
nokasarensi y 00JIbHBIX 2-U U 3-i ¥ MOATPYII HE UMENIU CTATUCTUYECKU 3HAUNMBIX
otnuyuil. Jlong muMQOIMTOB CTATUCTUYECKU 3HAYMMO Pa3indanach y OONbHBIX 1-
i u2-ti u 1-i 1 3-i moarpymm, a cpeau Juil ¢ UHPapKTOM MHOKapaa 0e3 moabema
u ¢ moabeMoM cerMenTa ST ypoBeHb TUMGPOIIMTOB CTATUCTHYECKH HE pa3IMyacs.
ConepxaHre TpOMOOITUTOB OBLIIO CTATUCTUYECKH 3HAYMMO BbIIIe y 60a6HBIX ¢ HC
M0 CPAaBHEHHIO C MoArpymnmnaMmu 0onbHbIX ¢ UM w3 2-it u 3-if rpynmn. 3HaueHus
ATOrO ToKa3arensi y O0IbHBIX MH(PAPKTOM MHOKapaa 2-i U 3-Ml OATpYII MEXITY
coboit He paznuuanuch. Bemmunna COD B cpaBHHBAaEMBIX MOJATPYINIAX HE UMeENa
3HAYUMBIX paznuuuii. Y manueHToB ¢ HC oTrmedeH Oosiee BBICOKMI YpOBEHB
o01ero 6eka 1Mo CpaBHEHHIO ¢ OOJBHBIMH KaK 2 TOATPYIIIHI, TaK U 3-i.

YpoBenb CPb ObII CTAaTUCTHYSCKH 3HAYMMO BBIIIC CPEAW IAIMEHTOB C
nHpapKTOM MHOKapaa MO CpaBHEHHUIO C OOJbHBIMH € HeCTaOWJIbHOU

cteHokapauei. bosiee BeicOkme 3HadeHus akTuBHOCTH K®K Opumm y nur ¢
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MH(}ApKTOM MHOKapJa: Kak B moArpymnmne ¢ noabemMom cermenra ST, Tak u 6e3
noabemMa cermMeHta ST 10 cpaBHEHHIO C TMAalMEHTaMH C HECTaOWJIbHOU
CTEHOKapauen. YpoBeHb akTuBHOCTH JIJII' B uccienyeMsbIX MOATpYyIIIaX HMEI
MEHEE BhIPAKCHHBIC pa3audus, 4eM Jpyrue GepMeHThl. BbIABICHBI CTATUCTUUYECKU
3HAYMMBIC Pa3Inyvs B KOHIEHTpAIMU TPUTIUIIEPUIIOB: B MOJArpyMnne 3 3HaAYCHUs
ObUTH OO0Jiee BHICOKMMHM, YeM B MoArpymnmne 2. YpoBHU TPOMOHUHA U (peppUTHHA B
UCCIIEyEMBIX MOATPYIINaX HE UMETH 3HAUUMBIX Pa3IUUUN.

Conepxanue wuoHOB Bojaopoaa (pH) y mnopamistomiero OOJIBIIMHCTBA
NalUEeHTOB ObUIO CIABMHYTO B WIENOYHYIO cTOpoHy. llapumanbHoe paBieHue
yrnekucinoro rasza (pCOy), maprumanbHoe AaBieHune  kuciopoaa  (POy),
KOHIICHTparus: ruapokapoonar-uona HCO3, ypoenb nedurura 1mbo u30bITKA
OCHOBaHMI JIJIs1 Bcel BHeKJIeTouHOM skxunkoct — BE ecf, ypoBenb Hatpus, kanus B
apTepUAIbHOM KpPOBU Yy OOJIBHBIX B MCCIEAYEMBIX MOATPYINaX HE HMEIU
3HAYMMBIX pa3nuuuil. KoHLeHTpauus nakrata B apTepUaIbHOM KPOBH HMeEIa
0oJee BHICOKME 3HAYEHUS B MOATPYMIE | 1O CpaBHEHUIO C MOATPYIIOHN 2.

VYposens D-npumepa B kpoBu cpeau mnanueHtoB 1 moxarpymnmel ¢ HC 6wt
CTaTUCTUYECKM 3HAYUMMO BbIIIE, YEM Yy ManueHToB mnoarpynm 2 u 3 ¢ WM.
Conepxanve ¢uOpUHOTEHA B KPOBH Y MAIIMEHTOB 2 MOATPYIIIBI OBLJIO JOCTOBEPHO
BbIlE, 4YeM Yy nauueHToB 3 mnoarpynnsl. 3HaueHus MHO, AYTB u IITU B
UCCIENYEMBbIX MOArpyNmax HE HWMEIH 3HAaYMMbIX Pa3iuyuid. 3Ha4YeHUs
MPOTPOMOMHOBOTO BPEMEHH B HCCIEAYEMBIX MOATPYNNaX HUMEIH OTYETIUBYIO
TEHJICHIIMI0 K CTAaTUCTUYECKU 3HAYMMBIM PA3JIUYUSIM U TPEHIY B CTOPOHY €ro
CHUKEHHUSI C HapacTaHueM TsikecTu paszpemenus OKC.

3nauenus nokasateias INTEM, CT ObulM CTaTHCTHYECKH 3HAYMMO HMXKE
cpenu aull ¢ uHGapKTOM MHUOKapaa 6e3 moabeMa cerMeHTa ST 1o CpaBHEHHIO C
oompHpIMH ¢ UM ¢ mogremoMm cermenta ST. 3mauenms moxasareneird INTEM,
CFT, Anbda-yron, AS, EXTEM, CT B ucciemyeMbIX MNOATpyNHax HE HUMEIH
3HauuMbIX pasznmuuuid. s mokazatens INTEM, MCF, BeisiBiIeHa 4eTkas

TEHJCHIMS K CHIDKEHHIO ¢ yBemueHueM Tsokectn OKC.
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Konnentpamust IL-1b cpenu mandeHTOB UCCIAEAYEMBIX TPYNN OTIMYANIACh
Mexnay 1-it u 2-it u 1-it u 3-i noarpynnamu, 2-il u 3-i noArpynnamMu nauueHToB ¢
uH(papkTroM Muokapaa. Takum oOpa3oM, Bce NOATPYIIBI MEXIy COo00il
pa3IMuMMbl CTATUCTHUYECKU, CaMble HU3KHE 3HA4YeHUs ObuM y Uil B 1-i
MOATPYIIE C HeCTAOMIBHON CTEHOKapuel, HECKOJIBKO BBIIIE BO 2-i MOATPYMIE U
camble BblcOKMEe B 3-ii moxarpymnme. 3HaueHus ypoBHs IL-2  (or/mm) B
CpPaBHUBAEMBbIX MOATPYMIAX CTATUCTHYECKU He paznuyanuch. Konuenrpanus |L-4
(nr/mi) cpeau TMALUMEHTOB MCCIENYEMBIX TPYII CTATUCTUYECKU pasiinyajach.
Konuenrpanus IL-10 (nr/mi) B wHcchnegyeMblx MOATPYINax CTATUCTUUYECKU
pasnuyaiiach, UMEJIM MECTO pa3iuuus Mexay l-it u 3-il moarpymnmnaMu, Toraa, Kak
Mexay OonbHbIMU 1-1 w 2- cpaBHUBaeMbIX TpyNn He HaOI0JaI0Ch
CTATUCTUYCCKH 3HAYUMBIX OTIHuuid. 3HadeHus ypoBHs |IFN-y cpenu mamueHTOB
UCCIIEIYEMBbIX TPYMNI 3HAYMMO PA3IMYaIUCh IO BCEM TPEM CpPaBHUBAEMBIM
noarpynna. CaMple BBICOKHE 3HAUEHHS JOCTOBEPHO BbIABIECHBI y nmanueHToB ¢ HC.
VYposenp IL-6 (mr/mi) cpeau ManMEHTOB MCCIEAYEMBIX TPYII UMENT B IIEJIOM
CTAaTUCTUYECKH 3HAYMMBIC pa3Muvs 3a cueT OoJiee BBICOKMX 3HAYCHHH B
noarpynme 3.

[IpoBenéHHOE MOAEIMPOBAHHME IMO3BOJMJIO PELIUTh JBE  KIIOUYEBbBIC
kuHu4eckue 3anayn: nuddepennuposars Bapuant OKC y manmentoB ¢ COVID-
19 wu oueHUTh UHAMBUAYAJIbHBIH  PHUCK  HEOJIArOMpUATHOTO  HUCXOJA.
Hcnonb30BaHHBIA  KOMIUIEKC CTaTUCTUYECKUX METOAOB (AMCKPUMWUHAHTHBIN
aHanu3, MHOTOMEpHas Jjoructuueckass perpeccus, ROC-ananu3) mnokazan
BBICOKYIO  3((PEKTUBHOCTH  CO3JAaHHBIX IPOrHOCTUYECKUX  HMHCTPYMEHTOB.
JIuHelHbI TUCKPUMUHAHTHBIM aHAIN3 C BKJIIOUYEHHEM MATH NPeauKkTopoB (SAPS
II, SOFA, KOK, WUJI-1B, NJI-6) no3Boaua JOCTOBEPHO pa3inyaTh HECTAOUIbHYIO
cTeHOKapauto, uHpapkT Muokapaa 6e3 mogbéma ST u ¢ momgsémom ST. Ilepmas
KaHoHH4Yeckast och (91,5% nucnepcun) B OCHOBHOM omnpezesiiachk mkanoil SAPS
II u WI-1B, Bropas (8,5%) — mkanor SOFA u WJI-6. Moaenp mnokaszana

4yBCTBUTENBHOCTh 97% u cnerupuunocts 97% npu knaccudukaunu HC vs UM,
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a npu nuddepenuuposke UMcnST or UMOnNST — wyBctBUTENBHOCTH 91% U
cnenupuyHocTh 85%. IlocTpoeHbl TpU MOJENU C BO3pacTarOUIed CI0XXHOCTHIO.
Haubonee mndopmMatuBHOI OKazanach MoOjeNb, BKItouaromias mkamy SAPS 11,
00béM nopaxenus n€rkux no KT Ha 1% u, ¢ norpaHM4HON 3HAYUMOCTBIO, YPOBHU
IFN-y u TNF-a. AUC nns stoit monmenu pocturia 0,99, 4yBCTBUTEIBLHOCTH —
98,6%, cneuuduyHocts — 85,7%. Pa3paboraHbl Tpu  albTEPHATUBHBIC
JOTUCTUYECKUE MOJIeNIM, B KOTOPBIX CTAOWUJIBbHO 3HAYMMBIMHU (haKTOpaMHU pUCKA
BhICTynasiu Bo3pacT (Ha 1 rom) u o0bEM mopaxkenuss né€rkux Ha 1%. B
3aBUCUMOCTH OT JOCTYIMHBIX AUATHOCTUYECKUX JAHHBIX B MOJICJIb MOTYT OBITh
BKJIFOUEHBI: BpeMsl YCKOpPEHHMsI TOTOKa Ha jérouHoit aprepuu u TNF-o ; mkana
SAPS 11 u IL-1B; TITU, u IL-6. Bce monmenu mpoaeMOHCTPUPOBAIN BBICOKYIO
IUCKpUMUHATUBHYIO  crmocobnocth (AUC or 0,87 mo 0,99) wu
YIOBJICTBOPUTENHHYIO KATMOPOBKY, UTO MOJATBEPKICHO HA TECTOBON BHIOOPKE.

Takum oOpazom, TedeHue kopoHaBupycHo wuHpeknuu COVID-19
ocioxHeHHoi paszputueM OKC xapakrepusyeTcss OoJblield KIMHHYECKON
TSOKECThIO 1O CpaBHEHHIO ¢ mamueHTamu 0e3 ocnoxHenuss OKC, wuto
MOATBEPXKIACTCS JOCTOBEpHO Oojiee BhIcCOKMMHU Oaitamu 1o mkamam SOFA u
SAPS II, 6onee oOmUPHBIM 00BEMOM MOPAKEHUS JIETOYHON TKaHU 10 JaHHBIM KT
U TIpU3HAKaMU TEpEerpy3Ku MpaBbIX OTAENOB cepiua. JlabopaTtopHas kapThHa y
ATOM KaTteropuu OOJBHBIX OTIMYAeTCs 0oJiee BBIPAXKEHHBIM CHUCTEMHBIM
BOCIAJICHHEM, IUTOJIM30M U MOBPEKJICHHEM MHOKap/Aa, a TaKkKe AucOaIaHCOM
IIMTOKWUHOBOTO TPOGUIST CO CHIKEHHEM YpPOBHEH MPOTUBOBOCTIIAIUTEIHHBIX
LUUTOKUHOB.

Pazmuunbie Bapuantet OKC nHa d¢one COVID-19 umenun KIMHUKO-
naboparopHbie ocooeHHocTH. Hanbomee TsokenbiM BapuanTtoM siBisiiics MMcnST.

[IpenukTopamu neranpHOTO Hcxoma y OombHbIX COVID-19 ¢ OKC
SABIISUTACH: 0O0JIee CTapIiuii BO3pacT, BbICOKas oreHka o mkaie SAPS II,
nabopaTopHble  MNPHU3HAKKW  BBIPAXKEHHOrO  BOCHAJICHUS  TUIONPOTEUHEMHUS,

rurepTpuraunepuaeMus, nopsimenue yposas KOK, a Takxe MHCTpyMEHTAIbHBIE
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MPU3HAKH JIETOYHOW TMIEPTEH3UU U TUCPYHKIIMK IPABOTO KEIyA0UYKA MO JaHHBIM
OxoKI'. B cucreme remocrtaza HeOJaronpusTHBIM MPOTHOCTUYECKUM (HAKTOPOM
ABJIIETCS] CHIDKEHHE MPOTPOMOMHOBOTO MHJIEKCA.

Ha ocHoBe koMIIIEKCa KIMHUYECKUX, TAOOPATOPHBIX U UHCTPYMEHTAIbHBIX
napamMeTpoB pa3paboTaHbl BBICOKOI(D(PEKTHBHBIE MaTEMAaTUUYECKUE MOJEIU
MPOrHO3UPOBaHUsA. Mojenb Ha  OCHOBE  JUCKPUMUHAHTHOTO  aHAJIM3a,
Brutrovaromast mkainsl SAPS 11, SOFA, yposenr KOK, IL-1B u IL-6, mo3BosseT ¢
BBICOKOW TOYHOCTHIO qu(pPepeHnpoBaTh HecTaOUIbHYIO cTeHOKapauto, MMOnST
u WUMnST. [Ins nporHo3upoBaHUsi pUCKa JIETATBHOIO HCXOJa HauOOJbIICH
NPOTrHOCTUYECKON ILIEHHOCTHIO 00JalaeT JOTUCTUYECKas MOJeib, BKIIOYAOIas
mkany SAPS II, o6bem mopaxenus nerkux no KT u ypoBuu IFN-y, TNF-a.
Pa3paboTanHble MPOTHOCTUYECKUE MOJIETH, OCHOBAaHHbIE Ha PYTUHHBIX U
JOCTYIIHBIX ~ JAOOpPAaTOPHO-UHCTPYMEHTAJIBHBIX  METOJaX,  MOTyT  OBITh
PEKOMEHIOBaHbl I HUCIIOJIb30BaHUS B KJIMHUYECKOM NpPaKTUKE HMH(EKIIMOHHBIX
CTallMOHAPOB M OTJEJICHUN pEeaHMMallMd W HWHTEHCHBHOW TEpalny, MPUEMHBIX
oraeneHuil. VMIX IpuUMEHEHHE NO3BOJSIET HAa PAaHHUX JTanax TIOCHHTAIU3aLNU
crpatudumupobats nanueHToB ¢ COVID-19 mo pucky pa3BUTHS KOHKPETHOTO
Bapuanta OKC u BeposiTHOCTM HEOJIarompuUsTHOTO MCXOAA JJIsi CBOEBPEMEHHOI

OIITUMH3alIWHU TAKTUKU BCACHHA U YIIYUIICHUA KINHUYCCKUX NCXOJ0B.
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BbIBO/1bI

1. Teuenne koponaBupycHo wuHpexuun COVID-19, conpoBoxaaromieiics
pa3BUTHEM  OCTPOrO  KOPOHAapHOIO  CHUHAPOMA,  XapaKTepU3YeTCs:
3HAUYMUTENILHOW IUIONIaAbI0 TOpakeHus Jjerkux mno gaHHeiM KT (>45%),
BeiIcOkUMH Oammamu mo mkajam SOFA (>16) u SAPS 11 (>45),
noBbiieHneM ypoBHsi CPb, KOK, JIIII' y 100% mnmanueHTOB, CHUXKEHUEM
MHJEKCAa OKCUI€HAallUM apTepuanbHOd KpoBU y — 94%, a Ttakke
NOBBIIEHHBIMU 3HaueHus MU D-gumepa y — 85%, AUTB u MHO y — 94%,
noBbilieHueM KoHueHtpanuu IL-10 u camxenuem ypoBHs IFN-y B 100%
ciydyaeB. ['ocnuranbHas JE€TaJbHOCTh y JAHHOW KOTOPTHI TMAIlMEHTOB
coctaBuna 14%.

2. 3HauuMbIM (PAKTOPOM, BIMSIOIIMM Ha PUCK JIETATHHOIO MCXOJA SIBISETCS
BO3pacT nauueHTa crapuie 65 jaet, 6amisl no mkaine SAPS Il (>24 Gamio),
BBICOKMH YpPOBEHb MAJIOUKOSACPHBIX HEeUTpodmioB (> 8%), yMmMeHbIIEHHE
BPEMEHU YCKOpPEHHUs MOTOKAa Ha JierouHou aprepuu (< 39 Mc), BBICOKHIA
ypoBeHsb IL-1B (> 9,36 nr/min) u IL-6 (> 16 nir/mn), Hu3kuii ypoBenb |FN-y
(< 8,7 ir/mim).

3. Y OonbHbix KopoHaBupycHoil wuHpekuueit COVID-19, ocnoxHeHHON
pa3BuTHEM HH(paApKTa MUOKap/aa ¢ mogbeMoM cermMenTta ST, 1Mo CpaBHEHHIO €
NalMeHTaMu TPyNn C HecTaOUIbHON CTeHOKapaued u ¢ UH(MaApKTOM
MHuoKapa 6e3 noaséma ST, ycTaHOBIIEHBI 0ojiee BbIpaXKCHHbIC W3MEHEHUS
OnoxuMudeckux (HU3KUH ypoBeHb oOmiero Oenka, (ubOpuHOoreHa u D-
nuMmepa, Boicokuil — CPb, KOK, Ttpurnuuepunos, TB), uMMyHOI0THUECKUX
(BeIicoKkOe coaepxanue IL-1b, IL-6 u TNF-a, auskoe — IL-4, IL-10, IFN-y) u
uHCTpyMeHTanbHBIX (HU3kue mokazarenu INTEM CT, INTEM u EXTEM
MCF, a Take CHM)KCHHE BPEMEHHM YCKOPEHHS MOTOKAa M CHUCTOIMYECKOrO
JIaBJICHUS B JICTOYHOW apTepyn) TapaMeTpOB.

4. PaspaboraHHas MaTeMaThueckas Mojeib, BKirodaromas 1L-1b, IL-6, KOK,

mkanel SAPS II m SOFA, mo3BosisieT NmpOrHO3MpOBaTh HECTAOMIIBLHYIO
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CTEHOKapJuI0 U HH(PAPKT MHOKapJa C YyBCTBUTEIBHOCTHIO 97% wu
cnenuduyHocThio 97%, a uHbapkT MuUoKapaa ¢ noabreMoM cermeHTta ST u
6e3 moaseMa ST ¢ uyBcTBUTENBHOCTHIO 91% 1 cnierupuaHOCThIO 85%.

[Iporao3upoBanue pucka JeTaIbHOTO UCX0Aa y OOJBHBIX KOPOHABUPYCHOM
unpexnueit COVID-19, ocClI0)KHEHHOW OCTPhIM KOPOHAPHBIM CHUHIPOMOM,
BO3MOXHO HAa OCHOBAaHMU CO3JaHHOM  MAaTeMaTUYECKOM  MOJEIIH,
BKJIFOYAIOIIEH: BO3pPACT MAIlMEHTa, 00BhEM IMOpaKeHUsl JIETKUX IO JaHHBIM
KT, Bpemst yckopeHUsi TTIOTOKA Ha JIETOYHOU apTEpHUH, COJIEPKAHUE B KPOBU
TNF-a, obnanatomieit 9yBcTBUTENBHOCTHIO 93,3%, cnenuduanoctbio 87,6%

1 00111e# IIEHHOCTHIO TTPOTHO3a 88,5%.
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NPAKTHYECKHUE PEKOMEHJIAIIUN

1. C uenbio BBIABICHHMS PHUCKA Pa3BUTHUS OCTPOrO KOPOHAPHOIO
cuapoma y mnamueHtoB ¢ COVID-19 nenecooOpa3HO  peKOMEHAOBAaTh
o0cnenpoBanre ¢ 5 mo 10 neHp Oosie3HH, BKIOHaroUiee B cels cleayrolue
nokazatenu: KOK Exn/n, [ITU %, 1L-4 nr/mna, IFN-y or/mun, TNF-o or/mi, IL-6
nr/mi, IL-1b nr/mn, npouent nopaxenust a€rkux no ganHeiM KT, onpenenenue
BpeMsi YCKOpeHUsl oToKa Ha jerouHoi aptepuu (JIA) B mc o ganueiM OxoKI™ u
noacyet OasuroB 1o mkainaM SAPS I u SOFA.

2. JlanHble ~ mokazaTtenu  1esiecooO0pa3HO  MCHONB30BAaTh  JUIS
IPOrHO3UPOBAHUS B CIICTYIOIINX MOJEISIX:

- pucka pa3sutus uHdpapkra muokapaa (UM):

z UM =-4599 + 1,71*(SAPS 1I) + 0,16*(KT nerkux) - 1,10*(IFN-y) +

+0,77*(TNF-a)

p IM=1/(1+e -z UM))
e (31ech M Janee) — OCHOBaHME HaTypaibHOro Jjorapudma (= 2,71828), eciam
paccunTanHas BepossTHOCTh p_ MM Gonbie uinn paBua 0,6, To puck MMM noBeIiieH;

- pucka JetaibHoro ucxona (JIN):

z JIN =-24,17 + 0,07*(Bo3pacr) + 0,08*(KT nerkux) + 0,73*(TNF-a) —

— 0,09*(Bpems yckopenust Ha JIA)

p JIM=1/(1+ e"-z JIN)), ecniu paccuntanHas BeposITHOCTb OyzaeT 0,22 u
BBIIIIE, TO PUCK CMEPTHU BBICOK.

JluckpuMmuHaHTHAsE QYyHKIMS 111 Kiacca HecTabmibHOM creHokapauu (HC):

D HC =-279,14 + 4,70*(SAPS II) + 4,31*(SOFA) + 25,22*(1JI-1b) +

+ 12,67*(IL-6) + 0,0058*(KDK);

JuckpumunanTHas GyHKIUS U1 Kiacca uHpapkTa Muokapaa 0e3 mogbéma

ST (MM6nST):
D_MMOnST =-321,71 + 5,91*(SAPS Il) + 3,85*(SOFA) +
+ 26,70*(1L-1b) + 13,18*(IL-6) + 0,0096*(K®DK)

JuckpuMmuHaHnTHast GyHKIUS JUIs Kiacca MH(apKTa MHOKapaa ¢ noabéma
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ST (MMcnST):
D_MMcnST = -385,06 + 6,83*(SAPS 1) + 4,45*%(SOFA) + 28,31*(1JI-1b)+
+ 14,31*(IL-6) + 0,0094*(K®K)

[locne Boruucnenust Tpéx AuckpuMuHaHTHbIX QyHkuui D HC, UM6nST u
NMcnST BeposiTHOCTh OTHECEHMsI MalMeHTa K KaXJAoMy Kiaccy (BapuaHTy
passutust OKC) paccuntsiBaetcs no Gopmysam:

Puck pazsutus HC:

p_HC =eND_HC)/ (eN(D_HC) + eND_HNM6nST) + eND_HNMcnST))

Bepostaocts UMONST:

p_UMonST = eND_M1M6nST) / (eN(D_HC) + eND_KNM6nST) +

+ eN(D_MMcnST))

Bepostaocts MMcnST:

p UMcnST = eND_HMcnST) / (eND _HC) + eND _HUM6nST) +
eN(D _HNMcnST))

rje: * cyMMa BeposiTHocTed Bcernga paBHa 1: p HC + p MUMonST +
p UMcnST = 1.

[TameHT OTHOCUTCS K TOMY KJaccy, Uil KOTOPOIO COOTBETCTBYIOILIAS
BEPOATHOCTh MAaKCHUMaJIbHA:

. ec p HC >p MUMO6nST u p HC > p MMcnST — HC;

. ec p UMOnST >p HC u p UMOnST > p UMcnST — UM6nST;

. ecm p MMcnST >p HC up UMcnST > p UMO6nST — UMcnST.

JIns onTUMHU3auMM W aBTOMATU3allMU INPOrHO3UPOBAHUS PUCKA Pa3BUTHSA
PaA3JIMYHBIX KIMHUYECKUX BApPUAHTOB OCTPOr0 KOPOHAPHOIO CUHAPOMA IpPH
kopoHaBupycHor — mHpexknun  COVID-19 B KIMHUYECKOW  NPaKTHKE
PEKOMEHAYETCsSl NPUMEHATh CO3/1aHHBIE HA OCHOBE MOJEIEH INPOrpaMMbl I
OBM.

Ilo pe3ynbTaram MNPOTHO3WPOBAHUS NPHUHATH PEIIEHHE O HEOOXOAMMOCTH
AKTUBHOI'O HAOJIOJEHUS 3a MAlUMEHTOM M JOMNOJHUTEIBHOM OOCIIEIOBAaHUU C

OCJIbIO KOPPCKIHUH MaTOr€HETHYECKOM TCpaIlnu.
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IMEPCHEKTUBBI JAJTBHENUIIEN PASPABOTKHA
TEMBI UCCJIEJOBAHUS

[IpoaoskuTh pazpaboTKy YHUBEPCAIbHBIX IUIAT(HOPM AJi MPOTHO3UPOBAHUS
OCJIO)KHEHMM U MCXOJO0B CO CTOPOHBI CEPACUYHO-COCYUCTON CUCTEMBI MPU IPYTUX
pECIUpPATOPHBIX BUPYCHBIX UHpekuusx (rpunm, PC-Bupyc u ap.), OCHOBaHHBIX Ha
U3yYeHHUH B TOM 4YHCIE TEeHETHYeCKUX (AaKTOPOB pHCKA, BIUSIOMUX Ha
JIOJTOCPOYHBIN IMPOTHO3.

[IpoBectn o1eHKY 3(G()EKTUBHOCTH MEPCOHAIMU3UPOBAHHBIX JIEUEOHBIX
MOJIXOJI0B, OCHOBAaHHBIX HA pPAaHHEM I[IPOTHO3€ pPHCKA Pa3BUTHUS PA3ITUUHBIX
BapuantoB OKC wu neransHoro ucxona y O6omsHbix COVID-19 u apyrumu

peCIIUPATOPHBIMHU I/IH(i)eKIII/ISIMI/I.
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CIIUCOK COKPAIIIEHUI
A (x) — ammmuTyaa yepes (X) MUHYT
A-aDO2 — anbBeoiipHO-apTepUATbHBIA IPATUECHT
AUC — momane nog ROC-kpuBoit
BE ecf — paccuntanubiii AeUIMT 100 H3OBITOK OCHOBAHUIA
Ca - kasnbiui
CAMK2A — ren, kogupytoiuii anbdpa-cyobeauuuiy gpepmenta-kunazsl CaMK2
CCL2 (MCP-1) — MOHOIIMTapHBINH XeMOTaKCHUYCCKUI OeoK-1
COVID-19 - COronaVlrus Disease 2019
CT — BpeMs KoaryJsiuu
CFT — Bpems oOpa3oBaHMs CTyCTKa
EXTEM — tpomOonsiacToMeTpHsi C akTUBALIMEH BHEIIHETO ITYTH
FIBTEM — uccnenoBanue GpudbpuHooOpa3zoBaHus
HCO3 — conepxanue OMkapOOHATOB TIJIA3MBI
ICAM — MexkieTouHass MOJIEKyJa aAre3un
1gG — uMmmyHorI00YIMH Kitacca G
IgM — ummyHoT100YIMH Ki1acca M
IL-1p — unaTepneiikun-13
IL-2 — unHTEepIICHKUH-2
IL-4 — unTepneiikuu-4
IL-6 — unTepreKuH-6
IL-7 — unTepneiikun-/
IL-10 — unTepneitkun-10
IL-12 — unTepneiikun-12
IL-13 — unTepneiikun-13
IL-17 — unrtepnelikun-17
IL-18 — unTepneiikun-18

IFN — vy — uatepdepon-ramma
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INTEM — tpombo3nacTomMeTpus ¢ akTUBalMEN BHYTPEHHETO MYTH

K - xanuii

Lac — nakrar

MCF — makcuMasnbHas TNIOTHOCTb CTYCTKa

ML — makcuMasnbHbIN JTU3UC CTYCTKA

Na - HaTpuii

NTproBNP — N-koHI1eBO# MponenTu 1 HaTpuilypeTuueckoro ropmona B-tuna
PAI-1 — unruburop akTuBaTopa rnjia3MuHoreHa-1

PAMP — Bupyc-accoliMipoBaHHbINA MOJIEKYJIIPHBIN MATTEPH

P/F — pecniupaTopHbIii HHICKC

PF4 — tpomOouTapHsiil pakrop-4

pCO,; — mapumanbHOE naBiieHue yriaekucyioro rasa (CO2) B kpoBu

PH — KUCITOTHOCTH KPOBH

pO, — mapuuansHOe naBneHue kuciopoaa (O2) B KpoBu

RBD-snuTon — penentop-cBI3bIBaIOMINN JOMEH

ROC-kpuBas — receiver operating characteristic

SARS-CoV-2- Severe acute respiratory syndrome-related coronavirus 2

SAPS Il — New Simplified Acute Physiology Score — HoBas ympoiéntas
IIKada OUEHKH (PU3NOJIOTHYECKUX PACCTPOUCTB

SDF1 — ctpomanbHBIN KIETOYHBIN (hakTop-1

SE-AUC — crangapTHas ommoOKa OIeHKH

SOFA — Sequential Organ Failure Assessment — mocieroBarenpHas OleHKa
MOJIMOPTaHHOM HEJIOCTaTOYHOCTH

STEMI — ST-elevation myocardial infarction (mHpapKT MUOKapaa ¢ MOABEMOM
cermenta ST)

S-0emoKk — CcIaiKoBBINA OEI0K

TLR7 — Tonn-nmomo0HbII perienTop-7

TNF-a - pakrop Hekpo3za onmyxomnein

VCL - 6enok vinculin
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AJl — aprepuanbpHOE JaBIEHUE

All®-2 — aHruoTeH3uHNpeBpaiatonuil GpepMeHT 2

AYTB — akTUBHPOBAHHOE YACTUYHOE TPOMOOILIACTUHOBOE BPEMSI
BUY — Bupyc uMMmyHoAeMpuIMTa YeT0BEKa

BO3 — BcemupHas opranuszanus 34paBOOXpPaHEHUS

I'b — runepronnyeckas 60J€3Hb

JABC-cuHapOM — CHHJIPOM JUCCEMHUHUPOBAHHOTO BHYTPUCOCYAUCTOrO
CBEpPTHIBAHUS

JIN — noBepuTeNbHBIN NHTEPBA

I'M-KC® (GM-CSF) — rpanysonuutapHo-MakpodaraibHbIi
KOJIOHUECTUMYJIHP YO (aKTOp

NBC — umemunueckas 60Jie3Hb cepla

NBJI — uckyccTBeHHass BEHTWIISILUAS JIETKUX

NUMOnST — undapkt Muokapaa 6e3 moabema cermenta ST
NMcnST — unHdapkT MHOKapaa ¢ IogbeMoM cermenTa ST
uAJl — MHBa3UBHOE apTEPUAIBHOE TABICHUE

K®K — xpeatundocdoknnasza

KT — xomMmmbrorepHast Tomorpadus

KIIC — KHCIOTHO-IIEIOUYHOE COCTOSIHUE

JIA — nerouHas aprepus

JIAA — nuHEeWHBIN TUCKPUMUHAHTHBIA aHATU3

JIAI' — makrataeruaporeHasa

JDK — neBbll XKemyao4ek

JIIIBII — numnonpoTenHbl BBICOKOW MIIOTHOCTH

JIITHII — nmunonpoTenHbl HU3KOM MIJIOTHOCTH

JITIOHIT — nunonpoTerHbl O4Y€Hb HU3KOW MIIOTHOCTH

MHO — mexayHapoJIHO€ HOPMATU30BAHHOE OTHOILICHHE
HUA/J] — HEMHBa3MBHOE APTEPUAITBHOE JJABJICHUE

HKW — HoBast kopoHaBUpyCHass UHPEKITUS



151

HJIN — neiTpoduiibHO-TUMPOLUTAPHBINA UHAECKC

HC — nectaOunpHas cTeHOKapAus

OAK — o06muii ananus KpoBu

OUM — ocTtpsiii nHGAPKT MUOKapAa

OKC — ocTpblii KOpOHAPHBIM CUHAPOM

OHMK — octpoe HapylieHre MO3TrOBOr0 KpOBOOOpAIICHHS
OPJIC — ocTpslil pecnupaTOpHBIi IUCTPECC-CUHAPOM
OPUT — otneneHne peaHnMalui U MHTEHCUBHOW TE€paIuu
OX — 00muuii XxonecTepuH

OIIl — oTHOLIEHHE IIAHCOB

[1B — npoTpoMOGuHOBOE BpeMs

IDK — mpaBbii xenygodex

[IIT — mpaBoe npexacepane

IITU — npoTpoMOHUHOBBIN UHJIEKC

PAAC — peHuH-aHTMOTEH3UH-AJIBIOCTEPOHOBAS CUCTEMA
POTOM — poranroHHast TpoMOOIaCTOMETPHS

PC-Bupyc — pecnupaTopHO-CUHIIMTHAIILHBIN BUPYC

CJ1 — caxapHbIii quadet

CMII — ckopast MeIMITMHCKas TTOMOIIb

COD — cKopoCTh OCENaHUS HIPUTPOLIUTOB

CPb — C-peaktuBHBIi 6€10K

CC3 — cepaeuHo-coCcyauCThIe 3a00JI€BaHUS

TB — TtpoMOuHOBOE Bpemsi

TI' - TpurnuuepuIbt

TK® — touHbIi KpuTepuii Puiepa

TJIT — TpoMOonmuTHUYECKAs Tepamus

TOJIA — TpomM60IMO0NHS JIETOUHOM apTepun

VYron-anbha — yroa Mexay cpelHei OCblo U KacaTeJbHOU K KPUBOM

CBCPTBIBAHUSA B TOYKC aMIININTYIbI 2 MM
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DI — PpubpuIsIIUs peacepauit

XOBJI — xpoHnueckasi 0OCTpYKTHUBHAsA 00JI€3Hb JIETKUX
XCH — xpoHunyeckas cepiedHasi HEJOCTaTOYHOCTh
YJIJI — yacToTa AbpIXaTEIbHBIX IBUKCHUN

UKB — upeckox’HOE KOPOHAPHOE BMEIIATEIbCTBO

YCC — yacroTa cepAeUYHbIX COKpALIEHUI

OBM — 371eKTpOHHO-BBIYUCIIUTENIbHAS] MAIlIMHA

OJATA — sTriieHAMaMUHYKCYCHAs KACIIOTa

OKI' — anexrpokapauorpadus

OxoKI" — sxokapaunorpadus
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	4. Разработать математическую модель прогнозирования вариантов острого коронарного синдрома и риска летального исхода при коронавирусной инфекции COVID-19.
	1. Коронавирусная инфекция COVID-19, осложненная ОКС, характеризуется выраженным поражением легких, высокими баллами по шкалам SOFA и SAPS, нейтрофильным лейкоцитозом, лимфопенией, тромбоцитопенией, изменением иммуновоспалительного и гемостазиологичес...
	2. При коронавирусной инфекции COVID-19, осложненной ОКС, предикторами развития летального исхода являются возраст, значение шкалы SAPS II, время ускорения потока на ЛА, уровень IFN-γ, IL-1b и IL-6, а также содержание КФК, триглицеридов, тропонина.
	3. Установленные лабораторные и инструментальные особенности при коронавирусной инфекции COVID-19, осложненной различными вариантами ОКС, дают возможность определить предикторы для прогнозирования этих вариантов.
	4. Использование разработанных математических моделей прогнозирования различных вариантов развития ОКС и летального исхода заболевания у пациентов с COVID-19 могут использоваться в системе поддержки принятия врачебных решений.
	Степень достоверности и апробация работы
	Достоверность результатов исследования основывается на достаточном количестве наблюдений, строгом соблюдении критериев включения и исключения, применении методов и принципов доказательной медицины, а также использовании информативных лабораторных, инс...
	В рамках диссертационного исследования опубликовано 4 научных статьи в журналах, рекомендованных ВАК при Министерстве науки и высшего образования РФ для публикации результатов диссертационных работ на соискание ученной степени кандидата медицинских на...
	Апробация работы проведена на межкафедральном заседании ФГБОУ ВО СамГМУ Минздрава России (протокол № 5 от 23.06.2026 г.)
	Разработанные модели по прогнозированию различных вариантов развития ОКС и летального исхода у больных COVID-19 внедрены в работу инфекционных отделений №1, №2, отделения реанимации и интенсивной терапии, приемного отделения Клиник СамГМУ Минздрава Р...
	Все этапы выполнения диссертационного исследования осуществлены лично автором. Самостоятельно проведен поиск литературных источников и выполнен обзор литературы. Совместно с научным руководителем сформулирована тема диссертационной работы, разработан ...
	Научные положения диссертации соответствуют шифру специальности 3.1.22. Инфекционные болезни (медицинские науки) п. 1 Изучение свойств возбудителей и их взаимодействие с организмом человека, иммунологические, патоморфологические, биохимические, патофи...
	Связь темы диссертации с планом основных научно-исследовательских работ университета
	Работа выполнена в рамках комплексной научной темы кафедры инфекционных болезней с эпидемиологией ФГБОУ ВО СамГМУ Минздрава России «Фундаментальные клинико-патогенетические и эпидемиологические аспекты COVID-19: междисциплинарный подход к профилактике...
	Диссертационная работа изложена на 179 страницах машинописного текста и состоит из введения, 5 глав (3 из которых посвящены собственным исследованиям), заключения, выводов, практических рекомендаций и списка литературы, содержащего 205 литературных ис...

	ГЛАВА 1. ПАТОГЕНЕТИЧЕСКИЕ ПРЕДПОСЫЛКИ
	И ТРИГГЕРНЫЕ МЕХАНИЗМЫ РАЗВИТИЯ ОСТРОГО КОРОНАРНОГО СИНДРОМА ПРИ ОСЛОЖНЕННОМ ТЕЧЕНИИ КОРОНАВИРУСНОЙ ИНФЕКЦИИ COVID-19 (ОБЗОР ЛИТЕРАТУРЫ)
	ГЛАВА 2. МАТЕРИАЛЫ И МЕТОДЫ ИССЛЕДОВАНИЯ
	2.1. Дизайн исследования
	Пациенты 1 группы для углубленного анализа были стратифицированы на три подгруппы в зависимости от варианта ОКС. Данная стратификация позволила провести детальное сравнение особенностей течения сочетанной патологии.
	1 Подгруппа (n=35) – пациенты с COVID-19 и нестабильной стенокардией (НС)
	2 Подгруппа (n=34) – пациенты с COVID-19 и инфарктом миокарда без подъема сегмента ST (ИМбпST).
	3 Подгруппа (n=35) пациенты с COVID-19 и инфарктом миокарда с подъемом сегмента ST (ИМспST).
	Таким образом, в исследуемой когорте была достигнута практически равномерная представленность всех основных клинических вариантов ОКС, что обеспечило репрезентативность проводимого сравнительного анализа.
	Основные направления сравнения между подгруппами, заложенные в дизайне исследования, включали:
	Сравнительный анализ клинико-анамнестических показателей: оценка возраста, пола, факторов риска, тяжести состояния при поступлении по шкалам SOFA и SAPS II, а также показателей, характеризующих тяжесть COVID-19 (объем поражения легких по КТ, уровень...
	Сравнительный анализ иммуновоспалительного статуса: детальное изучение цитокинового профиля (IL-1β, IL-2, IL -4, IL-6, IL-10, TNF-α, IFN-γ) в зависимости от варианта ОКС для выявления специфических иммунологических особенностей.
	Сравнительный анализ показателей гемостаза, биохимического состава крови и кислотно-щелочного состояния: определение особенностей коагулопатии, метаболических нарушений и повреждения миокарда (по уровню тропонина, КФК) у пациентов с ИМспST, ИМбпST и...
	Разработка прогностической модели развития ОКС: последующий интегральный анализ полученных данных был направлен на идентификацию ключевых предикторов, позволяющих прогнозировать риск и вариант развития ОКС, а также летальный исход у больных COVID-19.
	Проведенное сравнение подгрупп внутри первой группы является ключевым элементом данного диссертационного исследования, так как оно позволяет не просто констатировать факт более тяжелого течения коморбидной патологии, но и выявить специфические патофиз...
	2.2 Общая характеристика пациентов
	Таблица 2.1 – Распределение пациентов участвующих в исследовании по возрасту
	Анализ коморбидного фона (Таблица 2.3) выявил 100% наличие атеросклероза в анамнезе, что закономерно для данной возрастной группы и патологии, в то время как частота перенесенного ОИМ (4%) и ФП (2%) была относительно невысокой.
	Таблица 2.3 – Факторы риска ОКС в анамнезе у пациентов с COVID-19 участвующих в исследовании


	2.3 Методы исследования
	Оценка тяжести состояния больных
	Клиническое обследование проводили в соответствие с актуальными порядками, стандартами, рекомендациями. При выполнении осмотра оценивали: уровень сознания пациента, состояние кожных покров, видимых слизистых оболочек, наличие отеков, проводили пальпац...
	Особое внимание уделялось аускультации легких (определяли основные дыхательные шумы – везикулярное (альвеолярное) дыхание и бронхиальное (ларинготрахеальное) дыхание, а затем – побочные дыхательные шумы (хрипы, крепитация, шум трения плевры)) и сердца...
	Проводился круглосуточный мониторинг витальных функций с помощью прикроватного монитора Nihon Kohden PVM-2703 (производитель Nihon, страна – Япония) с соответствующими датчиками для измерения: ЭКГ, ЧСС, иАД (инвазивный метод измерения АД, путем катете...
	Для объективной оценки тяжести состояния пациента и прогнозирования исхода заболевания использовали две шкалы.
	Оценка органной недостаточности SOFA (Sepsis-related Organ Failure) является балльной шкалой для оценки полиорганной недостаточности у больных с септическим синдромом, находящихся на интенсивной терапии (разработана рабочей группой по проблемам сепсис...
	Интерпретация: Минимальное значение SOFA = 0. Максимальное значение SOFA = 24.
	Чем больше баллов у отдельного органа (системы), тем более выражена его дисфункция. Чем больше общее число баллов, тем выше степень полиорганной недостаточности.
	Шкала SAPS II – это изменённая упрощенная шкала острых физиологических состояний SAPS. Шкала использовалась для оценки состояния пациентов в ОРИТ. Балльная оценка рассчитывается на основе 12 обычных физиологических измерений в течение первых 24 часов....

	Рентгенологические методы исследования
	Компьютерная томография органов грудной клетки проводилась на компьютерном томографе GE Revolution EVO 128 срезов, производства РФ. Детектор Clarity, входящий в состав томографа, имеет разрешение 280 мкм. Сканирования проводились лёжа на спине, при за...
	Рентгенография органов грудной клетки выполнялась на аппарате Siemens Medical Luminos RF Classic. Некоторые технические характеристики:
	– Кассеты 35×43; Детектор с матрицей 1024×1024; Технологии Supervision для снижения лучевой нагрузки и Carematic для улучшения визуализации; Высоконтрастный монитор 19 дюймов; Повторная экспозиция не требуется благодаря фиксации крайнего изображения.
	Исследование проводилась 1 раз в 72 часа, в прямой и при необходимости боковых проекциях, при задержке дыхания.

	Функциональные методы исследования
	Электрокардиография (ЭКГ) выполнялась всем пациентам ежедневно аппаратом Аксион ЭК3ТЦ-3/6-04, производства РФ. Регистрация ЭКГ выполнялась в 12 отведениях: 6 отведений от конечностей, из них 3 стандартных и 3 усиленных отведения и 6 отведений с поверх...
	ЭКГ использовали для выявления: ОКС, нарушений ритма; острых и хронических повреждений миокарда; нарушений проведения нервных импульсов; нарушений интракардиальной проводимости (блокады); внесердечных заболеваний (ТЭЛА); электролитных нарушений (гипок...
	Трансторакальная ЭхоКГ проводилась всем больным на портативном УЗИ аппарате GE HealthCare LOGIQ E, производства General Electric (США). Данный аппарат оснащен датчиками со сверхвысокими частотами сканирования и обладает высоким качеством визуализации,...
	Трансторакальная ЭхоКГ выполнялась каждому пациенту минимум двукратно. Осмотр по FAST-протоколу выполнялся у пациентов в отделении реанимации и интенсивной терапии через день. Основные показатели трансторакальной ЭхоКГ, которым уделялось особое внимание:
	- ФВ ЛЖ по Симпсону – показатель, характеризующий систолическую функцию сердца.
	- Нарушение локальной сократимости — общее проявление различных ишемических состояний миокарда.
	- Индекс нарушения локальной сократимости – для оценки степени тяжести нарушений сегментарной сократимости.
	- Величина расхождения листков перикарда (висцерального и париетального) — для косвенной оценки объема перикардиального выпота. Измерение проводилось в диастолу ЛЖ из полипозиционного доступа в области передней и нижней стенок.
	- Качественное и количественное определение функций правых отделов сердца с целью выявления легочной гипертензии и повышения легочно-сосудистого сопротивления: систолическое давление в легочной артерии (ЛА), время ускорения потока на ЛА, базальный и с...


	Лабораторные методы исследования
	Общий анализ крови и биохимический анализ крови
	Общий (клинический) анализ крови (ОАК) с определением уровня эритроцитов, гемоглобина, гематокрита, лейкоцитов, тромбоцитов, скорости оседания эритроцитов, лейкоцитарной формулы пациентам проводился ежедневно.
	Для определения показателей ОАК использовалась венозная кровь. Кровь набирали в вакуумные пробирки, в состав реагента этого типа пробирок входит ЭДТА (этилендиаминуксусная кислота), которая нанесена на внутренние стенки изделия. Анализ выполнялся на г...
	Mindray BC-6800 позволяет не только оценить расширенный набор показателей эритроцитов, но и определить лейкоцитарную формулу. Для этого используется лазерное излучение, падающее на кровь под двумя углами. В дальнейшем составляется диаграмма в режиме 3...

	Биохимический анализ крови
	Всем пациентам ежедневно проводилось биохимическое исследование крови, особое внимание было уделено таким прогностическим лабораторным маркерам, как: общий белок, СРБ, КФК, ЛДГ, глюкоза, тропонин Т, ферритин, ЛПНП, ЛПВП, триглицериды, холестерин.
	Венозная кровь для определения биохимического состава крови забиралась в вакуумные пробирки, содержащие гепарин (литий гепарин, натрий гепарин, аммоний гепарин), который блокирует процесс свертывания крови для получения плазмы. Биохимические исследова...

	Исследование уровня цитокинов
	Исследования включали определение концентрации цитокинов в сыворотке крови: интерлейкина-1β (IL-1β), интерлейкина-2 (IL-2), интерлейкина-4 (IL-4), интерлейкина-6 (IL-6), интерлейкина-10 (IL-10), интерферона-γ (IFN-γ), фактора некроза опухолей-α (TNF-α...
	В нашей практике применялись готовые наборы реагентов для определения интерлейкинов способом твердофазного ИФА с методикой типа «сэндвич» (Quantkine ELISA). В состав набора входили разборный планшет с иммобилизованными антителами, калибровочные станда...
	Исследование системы гемостаза
	Всем пациентам 1 раз в 48 часов для выявления коагулопатии и контроля антикоагулянтной терапии выполнялись исследование коагулограммы.
	Исследование выполнялось на анализаторе свертывающей системы Sysmex CA-600. Для определения коагулограммы использовалась венозная кровь, которую набирали в вакуумные пробирки, содержащие раствор цитрата натрия в процентном соотношении 3,2%.
	Исследование включало D-димер, фибриноген, международное нормализованное отношение (МНО), тромбиновое время (ТВ), протромбиновое время (ПВ), активированное частичное протромбиновое время (АЧТВ), протромбиновый индекс (ПТИ). Методы измерения клоттингов...
	Для детальной оценки времени коагуляции и качества образовавшегося сгустка проводили тромбоэластометрию. Использован анализатор гемостаза тромбоэластометр четырехканальный ROTEM DELTA с принадлежностями TEM INNOVATIONS GMBH, производство: Werfen. Данн...
	Измеряемые параметры: CT (время коагуляции) – общая активность коагуляционной системы, CFT (время образования сгустка), Угол альфа (α) отражал начальную скорость образования сгустка определялся как угол между средней осью и касательной к кривой сверты...

	Анализ крови на газовый состав и кислотно-щелочное состояние
	Анализы крови на газовый состав и кислотно-щелочное состояние (КЩС) проводились на аппарате Gem Premier 3500. Это анализатор критических состояний картриджного типа, который определяет газы, электролиты, метаболиты и гемоглобин.
	Использовали из цельной артериальную кровь, которую забирали в гепаринизированные шприцы (обработка внутренней стенки шприцов следами гепарина натрия, разведенного в 5 раз физиологическим раствором).
	Исследования газового состава и КЩС выступают критериями метаболических нарушений, течения респираторного дистресс-синдрома и эффективности респираторной поддержки у обследованных больных. Объект исследования — артериальная кровь. Частота исследования...
	pH — кислотность крови;
	pCO2 — парциальное давление углекислого газа (CO2) в крови;
	pO2 - парциальное давление кислорода (O2) в крови;
	Na, K, Ca — электролиты крови;
	Lac — лактат (продукт клеточного метаболизма);
	HCO3 — содержание бикарбонатов плазмы;
	BE ecf - рассчитанный дефицит либо избыток оснований;
	A-aDO2 (альвеолярно-артериальный градиент);
	P/F - (респираторный индекс).


	Статистический анализ данных
	Статистический анализ данных выполняли в среде пакета SPSS 25.0 (IBM Corporation, Armonk, NewYork, USA, лицензия № 5725-А54). Проверку соответствия нормальному закону распределения выполняли по критерию Шапиро - Уилка. Описательные статистики представ...
	Сравнение частот номинальных признаков выполняли по критерию хи-квадрат Пирсона (χ2), в том числе с поправкой Йетса в случае размерности таблицы сопряженности два на два, а также используя точный критерий Фишера (ТКФ) в случаях, когда абсолютные часто...
	Для прогнозирования варианта развития ОКС и оценки риска летального исхода применяли дискриминантный анализ и логистическую регрессию. По результатам дискриминантного анализа приводили структурные коэффициенты и линейные классификационные коэффициенты...
	Для всех видом анализа результаты считали статистически значимыми при р<0,05.
	Таблица 3.1 – Демографические показатели и сроки госпитализации пациентов в группах сравнения (Me (Q1; Q3), абс. /%)
	Примечание: * по критерию Хи-квадрат
	Медиана возраста в группах колебалась от 61,0 года до 63,0 лет, при этом различия не достигли уровня статистической значимости (p=0,087). Госпитализация больных COVID-19, как при наличии, так и при отсутствии ОКС, производилась в среднем на 9-й день б...
	Таблица 3.2 – Сопутствующие заболевания у больных в группах сравнения (Me (Q1; Q3), абс. /%).
	Таблица 3.3 – Факторы риска ОКС в анамнезе у больных в группах сравнения (Me (Q1; Q3), абс. /%).
	Таблица 3.4 – Характеристика основных клинических и инструментальных данных обследования больных в группах сравнения (Me (Q1; Q3))
	Таблица 3.5 – Характеристика результатов ЭхоКГ обследования больных COVID-19 в группах сравнения (Me (Q1; Q3)).
	При изучении показателей общеклинического анализа крови необходимо отметить значительные разбросы значений у больных в обеих группах сравнения: по содержанию лейкоцитов – от 0,6×109/л до 23,2×109/л; лимфоцитов – от 3% до 66%, нейтрофилов палочкоядерны...
	Таблица 3.6 – Характеристика основных клинических показателей сыворотки крови у больных COVID-19 в группах сравнения (Me (Q1; Q3))
	Таблица 3.7 – Характеристика основных биохимических показателей сыворотки крови у больных COVID-19 в группах сравнения (Me (Q1; Q3))
	В 1 группе пациентов отмечался более высокий уровень маркеров цитолиза и повреждения миокарда: КФК (1986,50 Ед/л) и ЛДГ (1117,50 Ед/л), p<0,001, был значительно повышен уровень СРБ (129,60 мг/л), что свидетельствовало о более выраженном воспалительном...
	3.3. Изменения в системе гемостаза
	Таблица 3.9 – Характеристика основных показателей кислотно-основного равновесия и водно-элетролитного баланса артериальной крови у больных COVID-19 в группах сравнения (Me (Q1; Q3))
	Уровень электролитов (Na, K, Ca), также, как и концентрация гидрокарбоната-иона HCO3–, значимых межгрупповых различий не имели. Однако, при сопоставлении нормальных, сниженных и повышенных значений HCO3– в изучаемых группах, была выявлена тенденция к ...
	Таким образом, у всех пациентов с COVID-19 регистрировался респираторный алкалоз (pH 7,48-7,49) на фоне гипокапнии (pCO2 33,0 мм рт. ст.) и умеренной гипоксемии (pO2 61,0-64,0 мм рт. ст.). Наиболее тяжелые нарушения газообмена, согласно расчетным инде...
	3.5 Анализ отдельных показателей цитокинового профиля
	Данные результатов исследования уровня цитокинов у пациентов в группах сравнения представлены в таблице 3.10.
	Таблица 3.10 – Характеристика показателей цитокинового профиля сыворотки крови у больных COVID-19 в группах сравнения (Me (Q1; Q3), пг/мл)
	Уровень IL-1b почти у всех обследованных укладывался в границы нормы (0-11 пг/мл), лишь у 5 пациентов группы 1 отмечено небольшое превышение референсных границ. При этом, в целом уровень IL-1b был выше в 1 группе пациентов (p<0,001). Значения IL-2 был...
	Концентрации IL-4, IL-10 и IFN-γ были высокозначимо ниже в 1 группе пациентов (p<0,001). При этом, значения IL-4 у подавляющего большинства пациентов укладывались в референсный интервал нормы, только у двух человек из 2 группы он превышал границу в 25...
	Оценка взаимосвязей достоверно различающихся показателей у пациентов COVID-19 с ОКС была проведена с помощью корреляционного анализа Спирмена и наиболее значимые из них представлены в таблице 3.11.
	Таблица 3.11 – Матрица корреляций основных параметров тяжести COVID-19
	и потенциальных предикторов развития ОКС друг с другом
	Примечание: r – коэффициент корреляции Спирмена, р – достигнутый уровень значимости, р-значение
	Большинство связей оказались достаточно слабыми с коэффициентами корреляции от 0,2 до 0,4, и лишь несколько приближаются к 0,5-0,6. Из этого следует, что при продолжении этой работы по поиску возможностей прогнозирования ОКС, могут быть полезными одно...


	3.6 Клинико-лабораторные и инструментальные
	аспекты летального исхода
	Особенности цитокинового профиля
	Анализ цитокинового профиля продемонстрировал значимые различия по ряду показателей (Таблица 3.14). У умерших пациентов отмечались статистически значимо более высокие уровни IL-1b (9,36 [8,36; 9,66] пг/мл против 8,33 [8,08; 9,11] пг/мл; p=0,004) и IL-...
	Таблица 3.14 – Характеристика показателей цитокинового профиля сыворотки крови у больных COVID-19 в группах сравнения (Me (Q1; Q3), пг/мл)
	Выявленные изменения свидетельствуют о более выраженном дисбалансе в системе провоспалительных цитокинов у пациентов с летальным исходом.
	Особенности биохимических показателей
	Среди биохимических маркеров статистически значимые различия между группами выявлены для уровня общего белка, КФК и ТГ (Таблица 3.15). У умерших пациентов отмечалась более выраженная гипопротеинемия (53,00 [48,40; 60,00] г/л против 59,40 [54,00; 65,75...
	Уровень тропонина при поступлении значимо не различался, однако при оценке пикового значения тропонина на фоне развернутой картины ОКС его концентрация была достоверно выше у умерших (2347,00 [1023,00; 2589,00] нг/л против 968,00 [197,00; 1526,00] нг/...
	Особенности системы гемостаза
	В стандартных коагулологических тестах единственным значимым предиктором оказался протромбиновый индекс (ПТИ), который был достоверно ниже в группе умерших (67,00 [57,00; 95,00] % против 92,00 [77,50; 101,00] %; p=0,007) (Таблица 3.16).
	Параметры тромбоэластографии (ТЭГ) свидетельствовали о более выраженных нарушениях в системе гемостаза у умерших пациентов (Таблица 3.17). В этой группе регистрировались статистически значимо более длительное время свертывания по тесту INTEM (CT) (310...
	При анализе показателей КЩС в начале госпитализации статистически значимых различий между группами выживших и умерших пациентов выявлено не было.
	В настоящей главе проанализированы результаты клинико- лабораторных и инструментальных исследований у больных COVID-19 в группах сравнения в зависимости от варианта развития ОКС: подгруппа 1 (n=35) — пациенты с COVID-19 и нестабильной стенокардией (НС...
	4.1. Клинико-инструментальная характеристика
	Распределение по полу (мужчины в 1 подгруппе составили 37,1%, во 2-й — 50%, в 3-й — 42,9%; р=0,558) и возрасту (в 1 подгруппе — 63,00 (54,00–65,00), во 2-й — 64,50 (55,75–76,25), в 3-й — 64,00 (53,00–78,00); р=0,300) показало сопоставимость сформирова...
	Таблица 4.1 – Сопутствующие заболевания у больных в группах сравнения (Me (Q1; Q3), абс. / %)
	В таблице 4.2 представлены факторы риска ОКС в анамнезе у больных в группах сравнения. Группы были сопоставимы по частоте атеросклероза, фибрилляции предсердий (ФП) и острого нарушения мозгового кровообращения (ОНМК) в анамнезе. Критическим отличием я...
	Таблица 4.2 – Факторы риска ОКС в анамнезе у больных в группах сравнения (Me (Q1; Q3), абс. / %)
	В таблице 4.3 представлены результаты анализа температуры тела, уровня насыщения крови кислородом, результаты оценки реанимационного статуса по шкале SOFA и шкале тяжести состояния больных SAPS II, результаты КТ легких. Анализ медианных значений показ...
	По результатам оценки реанимационного статуса по шкале SOFA наиболее тяжелые больные были в третьей подгруппе с ИМ с подъемом сегмента ST (ИМспST), где показатели были самые высокие и составили 18,00 (16,00; 19,00), отличаясь статистически значимо с г...
	По результатам оценки реанимационного статуса по шкале SAPS II наиболее тяжелые пациенты также были в третьей подгруппе с ИМ с подъемом сегмента ST. Значения тяжести реанимационного статуса по шкале SAPS II имели статистически значимые различия (р <0,...
	Более обширное поражение легких, выявленное по результатам компьютерной томографии, статистически значимо чаще наблюдалось у лиц с ИМ по сравнению с пациентами, поступившими в отделение с НС. Выявлены статистически значимые различия (р <0,001) между 1...
	В исследуемых подгруппах пациентов были изучены морфологические и функциональные изменения сердца и его клапанного аппарата по данным эхокардиографии (таблица 4.4).
	Средние значения фракции выброса левого желудочка во всех трех подгруппах статистически не различались (р=0,953). Абсолютные значения варьировали от 43,00 до 67,05. Не имели статистических отличий и средние значения индекса нарушения локальной сократи...
	Расхождение листков перикарда у пациентов наблюдаемых подгрупп статистически значимо различалась (р <0,001) между 2-й и 3-й и значимо больше – у пациентов 3-й подгруппы. У лиц с ИМ с подъемом сегмента ST статистически значимо расхождение листков перик...
	Самые высокие показатели систолического давления в легочной артерии были зарегистрированы в третьей подгруппе у лиц с ИМ с подъемом сегмента ST: 56,65±10,80 мм рт. ст. Третья подгруппа статистически значимо отличалась от 1-й (47,81±12,17 мм рт. ст., р...
	Самые низкие средние значения времени ускорения потока на легочную артерию были у лиц с ИМ с подъемом сегмента ST: 47,46±17,95 мс. Данные показатели статистически значимо отличались от значений у пациентов 1-й подгруппы, которые составили 66,63±26,39 ...
	Размер базального диаметра правого желудочка (мм) во всех трех подгруппах статистически не различался (р=0,080). Минимальные значения размера диаметра были 23 мм, максимальные – 58 мм.
	Статистически не различались (р=0,328) и значения среднего диаметра правого желудочка (мм) во всех исследуемых подгруппах. Минимальные значения размера диаметра – 23 мм, максимальные – 47 мм.
	Значения проксимального диаметра выносящего тракта правого желудочка во всех трех подгруппах не имели значимых различий (р=0,805). Минимальный абсолютный показатель – 29,0 мм, максимальный – 62,4 мм. Значения дистального диаметра выносящего тракта пра...
	Величина систолической экскурсии кольца трикуспидального клапана (минимальные значения систолической экскурсии – 14,00, максимальные – 47,00) и индексированного объема правого предсердия (минимальный абсолютный показатель – 28,00, максимальный – 48,00...
	4.2. Особенности изменений в лабораторных показателях
	Оценка результатов исследования общего анализа крови по отдельным показателям проводилась для изучения их как возможных маркеров тяжести течения и поиска прогностической значимости элементов крови в развитии ОКС у пациентов с COVID-19 (таблица 4.5).
	Содержание тромбоцитов было статистически значимо выше у больных с НС по сравнению с подгруппами больных ИМбпST и ИМспST (р <0,001). Значения этого показателя у больных ИМ 2-й и 3-й подгрупп между собой не различались (р=0,597). Минимальные значения б...
	В патологии человека изменения биохимического состава крови, водно-электролитного баланса и системы гемостаза, особенно у пациентов с тяжелом течением инфекции, занимают важное место, так как являются одной из частых форм типовых нарушений функциональ...
	Были исследованы основные биохимические показатели сыворотки венозной крови пациентов реанимационного профиля с НКИ в зависимости от варианта развития ОКС. Полученные значения представлены в таблице 4.6.
	При сравнительном анализе основных биохимических показателей у пациентов COVID-19 с ОКС, был выявлен ряд особенностей.
	У пациентов с НС отмечен более высокий уровень общего белка по сравнению с больными 2 подгруппы (р<0,001) и 3-й (р=0,003).
	Уровень СРБ среди пациентов исследуемых подгрупп статистически значимо различался между 1-й и 2-й, 1-й и 3-й сравниваемыми подгруппами (р <0,001). Уровень СРБ был статистически значимо выше среди пациентов с ИМ по сравнению с больными с НС (р<0,001). ...
	Более высокие значения активности КФК были у лиц с ИМ: как в подгруппе с подъемом сегмента ST, так и без подъема сегмента ST по сравнению с пациентами с НС (оба р<0,001). Между больными с ИМ 2-й и 3-й подгрупп не наблюдалось статистически значимых отл...
	Уровень активности ЛДГ в исследуемых подгруппах имел менее выраженные различия, чем другие ферменты (рК-У=0,037). Самые низкие значения были в подгруппе с НС, а самые высокие – в подгруппе ИМспST (р=0,011). Минимальная активность составила 285,00, мак...
	Выявлены статистически значимые различия в концентрации триглицеридов: в подгруппе 3 значения были более высокими, чем в подгруппе 2 (р=0,016).
	Уровни тропонина и ферритина в исследуемых подгруппах не имели значимых различий (р=0,622 и р=0,154 соответственно). Минимальная концентрация тропонина составила 38,0 нг/л, максимальная – 154,0 нг/л; ферритина: минимальный уровень – 320,00, максимальн...
	Таким образом, при анализе биохимических показателей пациентов установлено более тяжелое течение НКИ у больных с ИМ по сравнению с НС.
	Особенности водно-электролитного баланса
	Показатели кислотно-основного равновесия и водно-электролитного баланса артериальной крови отражали тяжелое состояние больных в изучаемых подгруппах пациентов. Однако их сдвиги были разнонаправленными и непригодными для дальнейшего диагностического по...
	Особенности системы гемостаза (1)
	Своевременное выявление нарушений свёртывающей системы крови при НКИ инфекции важно не только для профилактики тромботических осложнений, но и является одной из важных прогностических задач. Результаты исследования показателей свертывающей системы кро...
	Параметры, полученные с помощью тромбоэластографии в сравниваемых подгруппах, имели следующие особенности. Вначале охарактеризуем результаты оценки внутреннего пути свертывания (INTEM).
	Показатель INTEM, CT, отражающий время от начала измерения до начала образования сгустка крови среди пациентов исследуемых подгрупп имел значимые различия (р=0,001). Наблюдались различия между 2-й и 3-й сравниваемыми подгруппами (р <0,001). Значения п...
	Значения показателя INTEM, CFT, отражающие время образования сгустка крови и характеризующие полимеризацию фибрина, в исследуемых подгруппах не имели значимых различий (р=0,707). Абсолютные значения варьировали от 8 с до 292 с при норме 30-110 с. Из р...
	Показатель INTEM, Альфа-угол, характеризующий скорость роста фибринового сгустка и формирование его пространственной структуры, не имел значимых различий (р=0,514). Минимальные абсолютные значения составили 48,00, максимальные – 83,00. Два следующих п...
	a б
	Затем мы проанализировали аналогичные показатели особенностей образования фибринового сгустка, активация которого осуществлялась внешним путем.
	а  б
	Оценка взаимосвязей, достоверно различающихся показателей гемостаза и тромбоэластографии у пациентов COVID-19 с ОКС была проведена с помощью корреляционного анализа Спирмена и наиболее значимые из них представлены в таблице 4.10.
	Большинство связей оказались достаточно слабыми с коэффициентами корреляции, но при этом, наблюдались и статистически значимые. Было зарегистрировано, что время образования сгустка (CT) и по внутреннему и внешнему пути положительно коррелировано с тро...
	С учетом того, что нарушение баланса цитокинов играет значимую роль в формировании патогенеза сердечно-сосудистых заболеваний, были изучены особенности цитокинового профиля в подгруппах при различных вариантах развития ОКС. Подобные исследования необх...
	Анализ ряда показателей цитокинового профиля выявил некоторые особенности. Наглядно результаты исследования показателей цитокинового профиля продемонстрированы графически на рисунке 4.8.
	Концентрация IL-1b среди пациентов исследуемых групп отличалась между 1-й и 2-й, 1-й и 3-й подгруппами (р <0,001), 2-й и 3-й подгруппами пациентов с ИМ (р=0,013). Таким образом, все подгруппы между собой различимы статистически, самые низкие значения ...
	Значения уровня IL-2 в сравниваемых подгруппах статистически не различались (р=0,056). Во всех изучаемых подгруппах значения не превышали 0,20 пг/мл.
	Концентрация IL-4 среди пациентов исследуемых подгрупп статистически различалась (р<0,001). Все подгруппы между собой статистически различимы, самые высокие значения были у лиц в 1-й подгруппе, несколько ниже во 2-й и самые низкие – в 3-й (рисунок 4.8...
	Концентрация IL-10 в исследуемых подгруппах статистически различалась (р<0,001), имели место различия между 1-й и 3-й подгруппами (р<0,001), тогда, как между больными 1-й и 2-й сравниваемых подгрупп не наблюдалось статистически значимых отличий (р=0,2...
	Значения уровня IFN-γ среди пациентов исследуемых групп значимо различались по всем трем сравниваемым подгруппам (рК-У<0,001). Самые высокие значения выявлены у пациентов с НС, что различалось со 2-й подгруппой (р=0,002) и с 3-й (р<0,001). При этом по...
	Не столь выраженные различия в исследуемых подгруппах найдены для уровня TNF-α (рК-У=0,020). Самые низкие значения были в 1-й подгруппе, а самые высокие – в 3-й (р=0,009) (рисунок 4.8 е).
	Уровень IL-6 (пг/мл) среди пациентов исследуемых групп имел в целом статистически значимые различия (р <0,001) за счет более высоких значений в 3-й подгруппе по сравнению с 1-й и 2-й (оба р<0,001). Между больными 1-й и 2-й подгрупп статистически значи...
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	Итак, было установлено, что с ухудшением тяжести состоянии у пациентов были зарегистрированы более высокие уровни цитокинов: IL-1b, TNF-α, IL-6 и более низкие значения у IL-4, IL-10 и IFN-γ. Выраженные отличия для подгруппы ИМспST отмечены по содержан...
	Таким образом, при оценке общеклинических особенностей и тяжести состояния в зависимости от варианта развития ОКС выявлены отличия по таким показателям, как температура тела, результаты оценки реанимационного статуса по шкале SOFA и шкалы тяжести сост...
	Статистическая значимость различий исследуемых подгрупп по результатам оценки морфологических и функциональных изменений сердца и его клапанного аппарата по данным эхокардиографии имела место по таким показателям как расхождение листков перикарда (мм)...
	При анализе показателей общего анализа крови значимые различия выявлены по таким показателям, как количество палочкоядерных и сегментоядерных нейтрофилов, лимфоцитов, уровень тромбоцитов. Худшая ситуация наблюдалась среди лиц с инфарктом миокарда, как...
	При анализе биохимических показателей венозной крови у пациентов с ИМ установлены более низкие концентрации общего белка, более высокие концентрации СРБ и высокие активности КФК, чем у пациентов с НС. У пациентов с ИМспST выявлен более высокий уровень...
	Показатели кислотно-основного равновесия и водно-электролитного баланса артериальной крови соответствовали тяжести состояния больных. У них преобладал респираторный алкалоз и избыток оснований, присутствовала гипоксемия и легкая или средняя степень ОР...
	При анализе показателей свертывающей системы крови пациентов статистически значимые различия были выявлены в уровне D-димера, который значимо был ниже у больных с ИМ. У больных ИМспST выявлена более низкая концентрация фибриногена и более высокое знач...
	Самый высокий показатель времени от начала измерений до образования сгустка при активации внутреннего пути – INTEM CT – был у больных в 3-й подгруппе ИМспST. Самый низкий показатель максимальной плотности сгустка (MCF), выявленный как при оценке внутр...
	Анализ особенностей цитокинового профиля пациентов с НКИ в зависимости от варианта развития ОКС выявил повышенные уровни в подгруппе больных с ИМспST: IL-1b, IL-6 и TNF-α и самые низкие для IL-4, IL-10, IFN-γ.
	Прогнозирование вариантов ОКС и риска летального исхода у пациентов с COVID-19 проводили в несколько последовательных этапов с использованием методов бинарной и множественной классификации.
	На первом этапе решалась задача классификации ИМ и НС. Для этого был применен аппарат бинарной логистической регрессии. Сначала строились одномерные модели для оценки вклада каждого потенциального предиктора (фактора риска или протективного фактора) в...
	На втором этапе мы перешли к более сложной задаче — прогнозированию одного из трех возможных клинических исходов: НС, ИМбпST и ИМспST. Для решения этой задачи классификации с тремя вариантами диагноза был использован метод линейного дискриминантного а...
	На заключительном этапе исследования разработаны прогностические модели для оценки индивидуального риска летального исхода у пациентов с COVID-19 с ОКС. В данном случае вновь использовалась бинарная логистическая регрессия. Были построены три многомер...
	5.1 Модели прогнозирования различных вариантов развития ОКС
	На первом этапе решалась задача прогнозирования риска ИМ по сравнению с НС с помощью бинарной логистической регрессии.
	Для построения моделей риска ИМ были выбраны признаки, по которым нашлись статистически значимые отличия при сравнениях трех групп. Вначале рассмотрим описательные статистики и сравнения клинико-биохимических показателей у пациентов с НС и ИМ (Таблица...
	Связано это с тем, что отличия были только в группе ИМспST, а при объединении групп 2 и 3 в одну эти различия нивелировались.
	Таблица 5.1 – Характеристика потенциальных предикторов ИМ у больных COVID-19 с ОКС (Me (Q1; Q3))
	Для пациентов с ИМ характерны более высокие баллы по шкале SAPS II, больший объем поражения лёгких, меньшее время ускорения потока на ЛА, сдвиг лейкоцитарной формулы в сторону палочкоядерных и сегментоядерных нейтрофилов, тромбоциты у данных больных н...
	На следующем этапе были построены одномерные модели оценки риска ИМ по сравнению с НС у больных COVID-19 с ОКС (Таблица 5.2). Каждый фактор риска при этом рассматривался сам по себе, без учета влияния остальных признаков. Из полученных моделей следует...
	Затем были построены несколько вариантов многомерных логистических моделей методом пошагового включения или исключения предикторов по алгоритму Вальда. Различались модели набором потенциальных предикторов на входе.
	Модель - 1 рассматривала в качестве потенциальных прогностических факторов только цитокиновый профиль (таблица 5.3). Согласно данной модели, повышают риск ИМ TNF-α с ОШ=1,38 [95% ДИ: 1,01–1,89] (р=0,044) и IL-6 с ОШ=1,58 [95% ДИ: 1,02–2,46] (р=0,041),...
	Таблица 5.2 – Оценка риска ИМ у больных COVID-19 с ОКС методом одномерной логистической регрессии
	где p_ИМ 1 — вероятность развития инфаркта миокарда (ИМ);
	e — основание натурального логарифма (≈ 2,71828).
	Значения предикторов подставляются в пг/мл.
	Если рассчитанная вероятность p_ИМ 1 больше или равна 0,6, то риск ИМ повышен. Необходимо активное наблюдение за пациентом и при необходимости дополнительные исследования.
	Модель - 2 включала не только цитокины, но также и данные КТ легких (таблица 5.4). Фактически процент поражения легких «занял место» IL-6 в регрессионной модели. Остальные предикторы остались теми же с близкими значениями коэффициентов и отношениями ш...
	Уравнения для расчета риска ИМ согласно модели 2:
	z_ИМ 2 = 10,15 - 0,85*(IL-4) - 1,17*(IFN-γ) + 0,35*(TNF-α) +  + 0,06*(КТ лёгких)
	p_ИМ 2 = 1 / (1 + e^(-z_ИМ2))
	где: p_ИМ 2 — вероятность развития инфаркта миокарда (ИМ);
	e — основание натурального логарифма (≈ 2,71828). (1)
	Значения предикторов подставляются в пг/мл для IL-4, IFN-γ, TNF-α, а КТ лёгких – в процентах поражения. Если рассчитанная вероятность p_ИМ 2 больше или равна 0,6, то риск ИМ повышен.
	Модель - 3 включала помимо цитокинов и КТ ещё и баллы по шкале SAPS II (таблица 5.5). Данная шкала оказалась самым мощным предиктором с ОШ=5,52 [95% ДИ: 1,86–16,42] (р=0,002). Вторым по силе влияния предиктором стал объем поражения легких по результат...
	Уравнения для расчета риска ИМ согласно модели 3:
	z_ИМ 3 = -45,99 + 1,71*(SAPS II) + 0,16*(КТ легких) - 1,10*(IFN-γ) + + 0,77*(TNF-α)
	p_ИМ 3 = 1 / (1 + e^(-z_ИМ 3))
	где: p_ИМ 3 — вероятность развития инфаркта миокарда (ИМ);
	e — основание натурального логарифма (≈ 2,71828). (2)
	Значения предикторов подставляются следующих единицах измерения: шкала SAPS II — в баллах; КТ лёгких — в процентах поражения; IFN-γ и TNF-α — в пг/мл.
	При достижении рассчитанной вероятности значения 0,6 риск ИМ следует считать высоким. Модель - 3 оказалась с наиболее высокой точностью прогноза по сравнению с двумя ранее построенными. Чувствительность составила 98,6%, а специфичность 85,7%.
	Затем для оценки диагностической эффективности и устойчивости разработанной прогностической модели 3 были построены ROC-кривые отдельно для обучающей и валидационной (тестовой) когорт пациентов (рис. 5.1).
	Анализ показал, что модель обладает высокой дискриминативной способностью: площадь под кривой (AUC) для тестовой выборки достигла 0,98±0,02, при этом индекс Юдена составил 0,79, что свидетельствует о хорошем балансе между чувствительностью и специфичн...

	Прогностические возможности выявленных факторов риска по отдельности, а также созданные на их основе многомерные модели логистической регрессии оценивали с помощью ROC-анализа. ROC-кривые для каждого фактора риска представлены на рисунке 5.2.
	Площади под графиками ROC-кривых для каждого фактора риска представлены в таблице 5.7.
	Каждая модель применима в клинической практике с учетом возможностей определения указанных в ней показателей. Оптимальной вариант с наиболее высокой чувствительностью и специфичностью обеспечивается моделью 3, куда в качестве предикторов входят шкала ...
	В полученную пошаговым отбором модель дискриминации вошло пять признаков: шкалы SOFA и SAPS II, активность КФК и концентрации IL-1b и IL-6. Модель значима в целом: статистика лямбда Уилкса λ=0,692, р<0,001. Структурные коэффициенты, отражающие корреля...
	Здесь же приведены стандартизованные канонические дискриминационные коэффициенты, содержательно близкие к стандартизованным регрессионным коэффициентам. Распределение наблюдений в пространстве новых признаков (канонических осей) приведено на рисунке 5...
	Из рисунка 5.3 и таблицы 5.8 следует, что основной вклад в прогнозирование и, в частности, в разделение больных НС и ИМ внесли шкала SAPS II и IL-1b, в меньшей степени КФК и IL-6. В разделение больных ИМ на варианты с подъемом и без подъема ST-сегмент...
	Более удобны для практического применения линейные дискриминантные функции Фишера. Их коэффициенты приведены в таблице 5.9. С их помощью удобно рассчитать принадлежность каждого i наблюдения к тому или иному k-тому классу (НС, ИМбпST или ИМспST). Это ...
	-- вычисляется значение дискриминантной функции Dk для каждого класса как линейную комбинацию коэффициентов и значений признака:
	где Xi — значение признака, по которому ведут классификацию, n — число признаков, по которым ведут классификацию, с нашем случае 5.
	-- сравниваются полученные значения друг с другом. Наблюдение Х приписывают к тому классу, для которого Dk максимально. Удобно также оценить вероятность принадлежности к классу по формуле:
	(вверху суммы стоит число 3, потому что мы прогнозируем 3 варианта развития событий).
	Точность прогноза в виде таблицы сопряженности прогнозированных и наблюдаемых исходов представлена в таблице 5.10.
	Дискриминантная модель хорошо классифицировала больных с НС от больных с ИМ с чувствительностью 97% (95% ДИ: 89,9–99,6%) и специфичностью 97% (95% ДИ: 85,1–99,9%).
	Не было ни одного случая ошибочной классификации НС и ИМспST. Однако качество прогнозирования разных видов ИМ оказалось хуже, где наблюдалось по 3 ложноположительных и ложноотрицательных результата. Соответственно точность дифференцировки более тяжело...


	5.2 Модели прогнозирования риска летального исхода
	В первом варианте модели риска летального исхода предикторы на входе включали общеклинические признаки, исследование цитокинового профиля, оценку поражения лёгких по данным КТ и результаты ЭхоКГ (таблица 5.11).
	Согласно данной модели основными факторами риска являются возраст больного: ОШ=1,08 [95% ДИ: 1,01–1,15], объем поражения лёгких по данным КТ: ОШ=1,09 [95% ДИ: 1,02–1,16], концентрация TNF-α: ОШ=2,08 [95% ДИ: 1,25–3,45]. Следует отметить, что для возра...
	Проективным фактором оказалось время ускорения потока на ЛА. Его регрессионный коэффициент отрицательный, и следовательно ОШ меньше единицы. Для него ОШ равно 0,91 [95% ДИ: 0,85–0,97]. То есть чем выше время ускорения, тем риск смерти меньше. И наобор...
	Формула для расчета вероятности летального исхода по модели 1:
	z_Смерть 1 = -24,17 + 0,07*(Возраст) + 0,08*(КТ легких) + 0,73*(TNF-α) –  – 0,09*(Время ускорения на ЛА)
	p_Смерть 1 = 1 / (1 + e^(-z_Смерть 1))
	где:
	p_Смерть 1 — вероятность летального исхода;
	e — основание натурального логарифма (≈ 2,71828).
	Значения предикторов подставляются в следующих единицах измерения: возраст – в годах; КТ лёгких – в процентах поражения; TNF-α – в пг/мл; время ускорения потока на ЛА – в миллисекундах (мс).
	Если рассчитанная вероятность будет 0,22 и выше, то риск смерти высок.
	Вторая, построенная нами модель риска летального исхода, включала немного иной набор исходных предикторов (таблица 5.12). Данные ЭхоКГ не учитывались, однако в число потенциальных предикторов были включены реанимационные шкалы. Как и предыдущая модель...
	Оптимальное значение пороговой вероятности по критерию Юдена составляет 0,22 при значении индекса Юдена 0,64. Характеристики модели в этой точке: чувствительность 80,0%, специфичность 84,3%, прогностическая ценность положительного результата 46,2%, пр...
	Содержательно 2-я модель оказалась близкой к 1-й. В нее также вошли возраст и объем поражения легких по КТ с ОШ =1,08 [95% ДИ: 1,02–1,15], (р=0,009) и 1,06 [95% ДИ: 1,01–1,11], (р=0,027), соответственно. Из маркеров воспаления в уравнение вошел уровен...
	Формула для расчета вероятности летального исхода по модели 2:
	z_Смерть 2 = -29,13 + 0,08*(Возраст) + 0,34*(SAPS II) + 0,05*(КТ легких) + + 1,23*(IL-1b)
	p_Смерть 2 = 1 / (1 + e^(-z_Смерть 2))
	где: p_Смерть 2 — вероятность летального исхода;
	e — основание натурального логарифма (≈ 2,71828). (1)
	Значения предикторов подставляются в следующих единицах измерения: возраст – в годах; шкала SAPS II – в баллах; КТ лёгких – в процентах поражения; IL-1b – в пг/мл.
	Если рассчитанная вероятность окажется 0,22 и выше, то риск летального исхода повышен.
	Рассмотрим еще один вариант модели риска смерти, где на входе помимо общеизвестных факторов риска: возраста и КТ легких были различные показатели свертывающей системы (как рутинной коагулограммы, так и РОТЕМ) и цитокины сыворотки крови (таблица 5.13)....
	Оптимальное значение пороговой вероятности составляет 0,22 при значении индекса Юдена 0,61. Характеристики модели: чувствительность 73,3%, специфичность 87,6%, Прогностическая ценность положительного результата 50,0%, прогностическая ценность отрицате...
	Независимые факторы риска, согласно полученному уравнению это возраст пациента с ОШ = 1,08 [95% ДИ: 1,02–1,15] (р=0,006), КТ с ОШ=1,06 [95% ДИ: 1,01–1,11] (р=0,011), концентрация IL-6 с ОШ=2,46 [95% ДИ: 1,12–5,40] (р=0,024). Из показателей свертывающе...
	Формула для расчета вероятности летального исхода по модели 3:
	z_Смерть 3 = -21,205 + 0,080*(Возраст) - 0,039*(ПТИ) + 0,059*(КТ легких) + 0,902*(IL-6)
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	Далее был рассчитан риск летального исхода по следующей фромуле = 0,07 возраст + 0,08 КТ – 0,09 ЛА + 0,73 TNFα – 24,17
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	Заключение по примеру: представленный клинический случай демонстрирует возможности описанных моделей. Модель прогноза ИМ показала максимально высокий риск (близкий к 100%), что соответствовало факту развития крупноочагового инфаркта. Модель прогноза л...
	Таким образом в построенных моделях прогноза риска развития различных вариантов ОКС рассматриваются разные показатели в качестве потенциальных прогностических факторов (цитокины, объем поражения легких по КТ, а также расчет баллов по шкале SAPS II). П...
	В трех моделях риска смерти стабильно мощными факторами риска оказывались возраст и объем поражения легких. В зависимости от исходного набора предикторов в нее вошли время ускорения потока на ЛА либо шкала SAPS II либо ПТИ. Из цитокинов сыворотки кров...
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