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РЕЗЮМЕ. Цель. Оценить показатели функции сосудистого эндотелия у больных хронической обструктивной 
болезнью легких (ХОБЛ) в зависимости от наличия ковидного анамнеза. Материалы и методы. Обследовано 98 
пациентов с ХОБЛ стабильного течения, перенесших COVID-19, без учета степени тяжести инфекции через 4-8 
недель после выписки из стационара инфекционного госпиталя (группа 1). В группу сравнения включены 50 боль-
ных ХОБЛ стабильного течения, не имеющих в анамнезе COVID-19 (группа 2). Для оценки функции сосудистого 
эндотелия у всех пациентов определены: эндотелин-1 (ET-1, фмоль/л), общий гомоцистеин (Hcy, мкмоль/л), ан-
тиген к фактору Виллебранда (vWF, фмоль/л), С-реактивный белок (СРБ, мг/л). Методом сфигмоманометрии (при-
бор Vasera-1000, Япония) зарегистрированы параметры артериальной жесткости (АЖ): скорость распространения 
пульсовой волны (СРПВ, м/с), сердечно-лодыжечный сосудистый индекс справа/слева (R/L-CAVI, ед.), индекс ауг-
ментации на правом плече (R-AI, ед.) и на общей сонной артерии (C-AI, ед.). Результаты. Содержание биомарке-
ров Hcy, ET-1, vWF у пациентов в группе 1 было достоверно выше, чем в группе 2 (p<0,01, p<0,05 и p<0,05, 
соответственно). Изучаемые параметры АЖ у больных ХОБЛ были значимо выше референсных значений вне за-
висимости от наличия ковидного анамнеза. У пациентов группы 1 индексы R-AI и С-AI достоверно превышали 
значения у больных группы 2 (p<0,05). Корреляционный анализ показал наличие взаимосвязей между R-CAVI и 
СРБ (r=0,513, p<0,001), СРБ и ET-1 (r=0,485, p<0,01). Заключение. У перенесших COVID-19 больных ХОБЛ про-
исходят более значимые сдвиги функциональной активности сосудистого эндотелия, чем при изолированной ХОБЛ 
стабильного течения, что ассоциируется с активным системным воспалением. 

Ключевые слова: хроническая обструктивная болезнь легких, COVID-19, сосудистый эндотелий, дисфункция.  
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SUMMARY. Aim. To analyze indicators of the vascular endothelium function in patients with chronic obstructive 

pulmonary disease (COPD) depending on the COVID-19 history. Materials and methods. 98 patients with stable COPD 
who had COVID-19, regardless of the severity of the infection, were examined 4-8 weeks after discharge from the infec-
tious disease hospital (Group 1). The comparison group included 50 patients with stable COPD without a history of 
COVID-19 (Group 2). To assess the vascular endothelium function, in all patients the following were determined: endo-
thelin-1 (ET-1, fmol/L), total homocysteine (Hcy, µmol/L), antigen to von Willebrand factor (vWF, fmol/L), C-reactive 
protein (CRP, mg/L). The following parameters of arterial stiffness (AS) were recorded using sphygmomanometry (Vas-
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era-1000, Japan): pulse wave velocity (PWV, m/s), right/left cardio-ankle vascular index (R/L-CAVI, units), augmentation 
index on the right shoulder (R-AI, units), augmentation index on the common carotid artery (C-AI, units). Results. The 
concentration of biomarkers Hcy, ET-1, vWF in the 1st group was significantly higher than in the 2nd group (p<0.01, 
p<0.05 and p<0.05, respectively). The studied parameters of AS in patients with COPD were significantly higher than the 
reference values, regardless of the presence of a COVID-19 history. In patients of the 1st group, the indices R-AI and C-
AI (p<0.05) were significantly higher than in patients of the 2nd group. Correlation analysis showed relationships between 
R-CAVI and CRP (r=0.513, p<0.001) and CRP and ET-1 (r=0.485, p<0.01). Conclusion. In patients with COPD, the past 
COVID-19 leads to more significant shifts in the functional activity of the vascular endothelium than in isolated COPD 
of a stable course and is associated with active systemic inflammation.  

Key words: chronic obstructive pulmonary disease, COVID-19, vascular endothelium, dysfunction.

На сегодняшний день эпидемиологическая ситуа-
ция по COVID-19 (CоronaVirus Disease 2019) остается 
напряженной и по официальным данным Всемирной 
Организации Здравоохранения Российская Федерация 
занимает второе место по распространенности COVID-
19 среди стран мира [1]. Кроме того, по данным мета-
анализа американских ученых доля больных, имеющих 
после перенесенной инфекции постковидные симп-
томы, составляет у негоспитализированных пациентов 
около 34%, а у госпитализированных ‒ 54%. У 49% ре-
конвалесцентов после COVID-19 усталость, одышка, 
когнитивные нарушения встречаются даже через 4 ме-
сяца после выздоровления [2]. По данным отечествен-
ного исследования хотя бы один постковидный 
симптом встречается у 58% пациентов, перенесших за-
болевание в форме острой респираторной вирусной 
инфекции, и у 82% больных ‒ при среднем и тяжелом 
течении COVID-19 [3]. 

Пандемия новой коронавирусной инфекции обра-
тила пристальное внимание ученых на состояние эн-
дотелия сосудистой стенки. Для обозначения этого 
патологического состояния используются различные 
термины: микротромбоваскулит, эндотелиопатия, эн-
дотелиит, эндотелиальная дисфункция (ЭД) с микро-
тромбозом.  

Известно, что вирус SARS-CoV-2 с помощью ре-
цепторов к ангиотензинпревращающему ферменту-2 
экспрессируется в различных органах, в том числе в 
эндотелиальных клетках сосудов, клетках гладкой мус-
кулатуры артерий. Так, Z.Varga et al. методом электрон-
ной микроскопии выявили наличие вирусных 
включений в эндотелиальные клетки и развитие пери-
васкулярного воспаления в сердце, тонкой кишке и лег-
ких, что усугубляет нарушение функции эндотелия [4]. 
Развитие ЭД у пациентов с COVID-19 является не 
только следствием вирусной инфильтрации, но и 
может быть связано со стимуляцией системного вос-
паления [5]. Усиленный синтез воспалительных цито-
кинов (интерлейкин-1,6, фактор некроза 
опухоли-альфа) приводит к активации эндотелиальных 
клеток с выработкой биомедиаторов. Их воздействие 
на специфические рецепторы вызывает вазоконстрик-
цию, активацию свертывающей и фибринолитической 
систем крови. Также у ряда пациентов с COVID-19 в 
условиях цитокинового шторма регистрируется дефи-
цит оксида азота, что может объяснять повышенную 

артериальную жесткость, как показателя ЭД [6].  
Большой интерес представляет исследование ир-

ландских ученых [7], которое указывает на длительно 
существующую активацию сосудистого эндотелия (до 
10 недель) после перенесенной острой инфекции 
SARS-CoV-2. В проспективном когортном исследова-
нии [8] установлено, что у пациентов, перенесших 
COVID-19, через 6 месяцев наблюдения сохраняются 
признаки устойчивой ЭД, с учетом показателей эндо-
телий-зависимой дилатации плечевой артерии и скоро-
сти распространения пульсовой волны [8, 9]. 

В постгоспитальный период после COVID-19 ле-
тальный исход ассоциируется с наличием 2-3 сопут-
ствующих заболеваний, таких как артериальная 
гипертензия, сахарный диабет, ишемическая болезнь 
сердца [10]. Работы, изучающие влияние бронхо-
обструктивных заболеваний на течение постковидного 
периода, нам найти не удалось. Хроническая обструк-
тивная болезнь легких (ХОБЛ) относится к факторам 
риска тяжелого течения COVID-19 и отрицательной 
динамики степени насыщения кислородом крови [11]. 
Также известно, что ХОБЛ и СOVID-19 имеют общие 
патогенетические механизмы, такие как системное 
воспаление и развитие ЭД [12]. Однако влияние пере-
несенной инфекции на состояние сосудистого эндоте-
лия у больных ХОБЛ остается неизученным, что и 
определило цель нашего исследования.  

Материалы и методы исследования  
В исследование включено 98 больных ХОБЛ ста-

бильного течения, перенесших COVID-19, без учета 
степени тяжести инфекции, через 4-8 недель после вы-
писки из стационара инфекционного госпиталя (1 
группа). Средний возраст пациентов составил 67±1,26 
лет, преобладали мужчины (76,9%). Степень бронхи-
альной обструкции в 73,1% случаев соответствовала 
GOLD II. Индекс курящего человека в среднем был 
равен 28,0±1,9 пачка/лет. Длительность ХОБЛ соста-
вила 18,2±2,5 лет. В группу сравнения включены боль-
ные ХОБЛ стабильного течения, не имеющие в 
анамнезе COVID-19 (2 группа, n=50). Группы были со-
поставимы по длительности заболевания, степени 
бронхиальной обструкции, возрастному и половому 
составу, индексу курящего человека, наличию комор-
бидной патологии. Критерием невключения было на-
личие более двух сопутствующих заболеваний. Всем 
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пациентам 1 группы диагноз ХОБЛ был выставлен до 
начала вирусного заболевания, в соответствии с феде-
ральным регламентом по диагностике и лечению 
ХОБЛ [13]. Ежедневную терапию длительно действую-
щими бронходилататорами получали только 27% об-
следованных больных 1 группы, 73% предпочитали 
ситуационное применение короткодействующих пре-
паратов. 

У всех респондентов помимо общеклинических ру-
тинных методов обследования в крови был определены 
следующие показатели: эндотелин-1 (ET-1, фмоль/л), 
общий гомоцистеин (Hcy, мкмоль/л), антиген к фак-
тору Виллебранда (vWF, фмоль/л), С-реактивный 
белок (СРБ, мг/л). Методом сфигмоманометрии (Vasera 
VS-1000, Япония) плече-лодыжечным способом опре-
делены следующие параметры артериальной жестко-
сти: скорость распространения пульсовой волны 
(СРПВ, м/с), сердечно-лодыжечный сосудистый ин-
декс справа/слева (R/L-CAVI, ед.), индекс аугментации 

на правом плече (R-AI, ед.), индекс аугментации на 
общей сонной артерии (C-AI, ед.).  

Статистические расчеты проведены с помощью 
программного прикладного пакета Statistica 10.0. Опи-
сательные статистики приведены в виде медианы и 
межквартильного размаха (Ме [Q

1
; Q

3
]). Сравнение ко-

личественных данных произведено методом непара-
метрической статистики с учетом соблюдения закона 
о нормальности распределения признака. Корреля-
ционный анализ проведен методом Спирмена (R).  

Результаты исследования и их обсуждение  
Установлено, что уровень изучаемых биомаркеров 

ЭД в крови больных 1 группы был достоверно выше, 
чем во 2 группе (табл.1). Так, концентрация Hcy была 
выше на 21,7% (p<0,01), ET-1 на 14,0% (p<0,05). Плаз-
менное содержание vWF существенно превышало и 
референсные значения (p<0,001), и уровень биомар-
кера у больных во 2 группе на 12,9% (p<0,05).

Таблица 1 
Сравнительный анализ показателей эндотелиальной дисфункции у больных ХОБЛ в зависимости от на-

личия ковидного анамнеза, Ме (Q
1
; Q

3
) 

Показатели 1 группа (n=98) 2 группа (n=50) p

СРБ, мг/л 47,51 (29,88; 65,15) 10,62 (09,83; 12,78) <0,0001

ET-1, фмоль/л 0,57 (0,48; 0,62) 0,49 (0,37; 0,30) <0,05

Hcy, мкмоль/л 19,40 (17,14; 21,26) 15,19 (13,84; 17,71) <0,01

vWF, фмоль/л 1,62 (1,43; 1,70) 1,41 (1,36; 1,59) <0,05

Межгрупповой сравнительный анализ сфигмома-
нограмм у больных ХОБЛ показал, что параметры ар-
териальной жесткости были достоверно выше 

референсных значений вне зависимости от наличия ко-
видного анамнеза (табл. 2).

Таблица 2 
Параметры артериальной жесткости  у больных ХОБЛ, перенесших COVID-19, Ме (Q

1
; Q

3
) 

Параметры 1 группа (n=98) 2 группа (n=50) p

СРПВ, м/с 9,14 (8,46; 9,58) 9,09 (8,38; 9,71) p>0,05

R-CAVI. ед. 9,15 (8,13; 9,52) 9,05 (8,22; 9,60) p>0,05

L-CAVI, ед. 8,96 (8,11; 9,72) 8,88 (7,93; 9,90) p>0,05

R-AI, ед. 1,56 (1,40; 1,70) 1,34 (1,24; 1,39) p<0,05

C-AI, ед. 1,55 (1,48; 1,62) 1,36 (1,28; 1,41) p<0,05

Так, в сравнении со здоровыми лицами, у больных 
1 группы выявлено ускорение СРПВ на 65,7% 
(р<0,0001), увеличение R-CAVI на 29,1% (р<0,001), L-
CAVI на 29,8% (р<0,001). Во 2 группе СРПВ была 
выше на 35,1% (р<0,001), R-CAVI на 37,9% (р<0,001), 
L-CAVI на 42,4% (р<0,001). При этом межгрупповой 
анализ статистических различий по данным показате-
лям не выявил. Между тем, индекс R-AI в 1 группе до-
стоверно превышал значения параметра во 2 группе 
(p<0,05). Однонаправленные изменения выявлены и по 

уровню индекса C-AI (p<0,05). 
Для определения ассоциации выраженности си-

стемного воспаления показателей ЭД у пациентов 
определено сывороточное содержание СРБ. Обнару-
жено, что концентрация СРБ у пациентов 1 группы 
была выше в сравнении со 2 группой в 4,5 раза 
(р<0,0001). При этом количество лиц с уровнем СРБ 
>50 мг/л в 1 группе составило 26,3%. Проведен корре-
ляционный анализ между концентрацией СРБ и пока-
зателями ЭД, и оказалось, что имеется тесная 
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взаимосвязь R-CAVI и СРБ (r=0,513, p<0,001), и СРБ и 
ET-1 (r=0,485, p<0,01). Полученные результаты могут 
свидетельствовать об усугублении ЭД на фоне актив-
ного системного воспаления.  

Заключение  
Таким образом, у больных ХОБЛ перенесенный 

COVID-19 приводит к более значимым сдвигам функ-
циональной активности сосудистого эндотелия, чем 
изолированная ХОБЛ стабильного течения, что ассо-
циируется с усилением системного воспаления и, воз-
можно, повышает риск развития сердечно-сосудистых 
событий, что требует дальнейшего продолжения иссле-
дования.  
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