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Резюме
В обзоре рассмотрены некоторые физиологические особенности, отражающие гендерные различия в подвержен-

ности новой коронавирусной инфекции. Представлена актуальная информация о влиянии COVID-19 на течение 
беременности, перинатальные исходы. Освещены дискуссионные вопросы возможности вертикальной передачи 
вируса SARS-CoV-2 на основании анализа доступных литературных данных, рекомендаций международных про-
фессиональных сообществ.
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Summary
The review considers some physiological features that reflect gender differences in the susceptibility to a novel coronavirus 

infection. Up-to-date information on the impact of COVID-19 on the course of pregnancy and perinatal outcomes is presented. 
The debatable issues of the possibility of vertical transmission of the SARS-CoV-2 virus are highlighted based on the analysis 
of available literature data and recommendations of international professional communities.
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Введение
Глобальной проблемой здравоохранения остается 

объявленная 11 марта 2020 г. Всемирной организа-
цией здравоохранения пандемия новой коронавирус-
ной инфекции – COVID-19 (SARS-CoV-2). К августу 
2021 г. COVID-19 в мире заболели более 203,9 млн 
человек, у 4,8 млн из них наступил летальный исход. 
В России заболели 6,5 млн человек, у 167,2 тысячи 
заболевание привело к летальному исходу [1]. 

Во всем мире активно изучаются важнейшие 
аспекты патогенеза, диагностики, лечения и про-
филактики новой коронавирусной инфекции. Уста-
новлено, что вирус SARS-CoV-2 попадает в клетки 
организма человека путем связывания шиповидного 
гликопротеина S (от англ. «spike» – «шип») – ключе-
вого структурного белка коронавируса, расположен-
ного на поверхности вируса, с экстрацеллюлярным 
доменом мембранной формы ангиотензин-превра-
щающего фермента 2-го типа (angiotensin-converting 
enzyme 2 – ACE2), при этом его аффинность превы-
шает таковую вируса SARS-CoV [2]. Далее происхо-
дит интернализация, репликация вируса и высвобож-
дение новых вирионов из инфицированной клетки, 
которые поражают таргетные органы и индуцируют 
развитие местного и системного воспалительно-
го ответа [3, 4]. ACE2 является трансмембранным 
гликопротеином, ферментом ренин-ангиотензин-
альдостероновой системы и играет ключевую роль 
в регуляции артериального давления. Протеин ACE2 
катализирует расщепление ангиотензина II (Ang II) 
с образованием ангиотензина 1–7 (Ang 1–7). Вазоак-
тивный пептид Ang II ответственен за системную ва-
зоконстрикцию и высвобождение альдостерона, Ang 
1–7 – за вазодилатирующий, антипролиферативный 
и антифиброзный эффекты, стимулирует натрийурез 
и ингибирует активность воспалительного процес-
са [5, 6]. ACE2 преимущественно экспрессируется в 
альвеолоцитах (особенно в альвеолоцитах II типа – 
alveolar epithelial type II cells – AEC II), клетках эн-
дотелия, кардиомиоцитах, холангиоцитах печени, 
колоноцитах толстой кишки, кератиноцитах пище-
вода, эпителиальных клетках желудка, подвздошной 
и прямой кишки, проксимальных канальцев почек, 
мочевого пузыря, что обуславливает характер пора-
жения при инфекционном процессе [7]. 

Концепция COVID-19-эндотелиита
С начала 2020 г. появляются сообщения об особен-

ностях течения новой коронавирусной инфекции у 
пациентов с различными соматическими заболева-
ниями. В частности, о подверженности к COVID-19 
лиц с сердечно-сосудистыми заболеваниями, что со-
пряжено с повышенным риском неблагоприятного 
исхода [8–11]. По результатам крупного метаанализа, 
объединившего данные 21 работы (47 344 пациен-
тов), наиболее частым сопутствующим заболеванием 
стала артериальная гипертензия (АГ) (16 %), наряду 
с сахарным диабетом (СД) (8 %) [9]. 

У пациентов с тяжелыми формами течения 
COVID-19 была обнаружена статистически досто-
верная связь между выявлением микротромбов в 
легочных сосудах, нарушениями коагуляционного 

баланса и поражением эндотелия сосудов [12–17]. 
Оставалось неясным, вызваны ли сосудистые на-
рушения при новой коронавирусной инфекции во-
влечением эндотелиальных клеток в патологические 
процессы вследствие прямого воздействия вируса. 
При этом в исследованиях in vitro обнаружено, что 
SARS-CoV-2 может напрямую инфицировать эндо-
телиальные клетки и перициты, полученные из плю-
рипотентных стволовых клеток человека [18].

В апреле 2020 г. в журнале «Lancet» [19] опублико-
вано исследование швейцарских ученых, представив-
ших прямые доказательства того, что вирус SARS-
CoV-2 повреждает эндотелиальные клетки, вызывая 
своеобразный эндотелиит с последующим развитием 
полиорганной недостаточности. Были изучены кле-
точные структуры кровеносных сосудов трех погиб-
ших пациентов с COVID-19 при помощи электронной 
микроскопии. Посмертный гистологический анализ 
выявил следы вирусных включений в эндотелии с 
явлениями эндотелиита, скопление мононуклеарных 
клеток и апоптотических телец в эндотелиальных 
клетках капилляров почечных клубочков, миокар-
да, подслизистых сосудов тонкой кишки, легких, за-
стойные явления в системе микрососудов различных 
органов. Таким образом, доказано наличие прямой 
вирусной инфекции эндотелиальных клеток и диф-
фузного воспаления эндотелия. Вирус использует 
рецептор ACE2, экспрессируемый пневмоцитами 
в эпителиальной альвеолярной выстилке, тем са-
мым вызывая повреждение легких. Этот рецептор 
также широко экспрессируется на эндотелиальных 
клетках. Было высказано предположение о прямом 
инфицировании эндотелия и его иммуноопосредо-
ванном повреждении, что может привести к широко 
распространенной эндотелиальной дисфункции [19]. 
Одним из проявлений повреждения эндотелия явля-
ется индукция апоптоза и пироптоза (воспалительная 
форма запрограммированной некротической гибели 
клеток) у пациентов с COVID-19. Данная гипотеза 
подтверждена результатами последующих исследо-
ваний больных, умерших от дыхательной недостаточ-
ности, связанной с COVID-19 [20].

Одной из многочисленных особенностей COVID-19 
является выраженная неспецифичность наблюдае-
мых поражений во многих системах и органах. В то 
же время развитие эндотелиальной дисфункции 
можно рассматривать как универсальный механизм, 
объединяющий разнообразные нарушения при новой 
коронавирусной инфекции. Концепция COVID-19-
эндотелиита дает возможность объяснить системные 
изменения микроциркуляции в различных отделах 
сосудистой системы и их клинические последствия 
у больных COVID-19, обосновать патогенетическую 
терапию, направленную на стабилизацию эндотелия 
при одновременном подавлении репликации виру-
са. Особенно актуальной эта стратегия может быть 
для уязвимых групп пациентов с уже существующей 
 эндотелиальной дисфункцией, связанной с курени-
ем, диабетом, ожирением и сердечно-сосудисты-
ми  заболеваниями, гендерными особенностями, 
коррелирующими с неблагоприятными исходами 
COVID-19. 
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COVID-19 и гендерные различия
Среди факторов риска неблагоприятного исхода 

COVID-19, наряду с некоторыми сопутствующими 
заболеваниями, выделяются такие демографиче-
ские характеристики больных, как возраст и муж-
ской пол [21]. Пожилые люди предрасположены к 
неадекватной реакции на инфекцию, запускающей 
гипервоспалительный каскад, который, по-видимому, 
физиологически неполностью контролируется [22, 
23]. Необходимо учитывать, что у пожилых людей 
во многих случаях эндотелиальная функция может 
быть нарушена и без дополнительных влияний ин-
фекционного процесса.

Что касается гендерного фактора, несмотря на 
большую вариативность подтвержденных случаев 
в разных странах, эпидемиологические данные чет-
ко доказывают, что у мужчин инфекция протекает 
тяжелее, чем у женщин. Анализ данных за первое 
полугодие 2020 г. по COVID-19 в Италии, Испании, 
Германии, Швейцарии, Бельгии и Норвегии пока-
зал, что среди всех возрастных групп старше 20 лет 
показатель летальности среди мужчин выше, чем 
среди женщин [24]. В когорте из 1099 госпитализи-
рованных больных COVID-19 в Ухане 42 % пациен-
тов составляли женщины. Среди тяжелых случаев, 
потребовавших перевода в отделения интенсивной 
терапии, инвазивной вентиляции легких или закон-
чившихся летальным исходом, мужчины составляли 
68 % пациентов [25]. 

Международный консорциум по тяжелым острым 
респираторным инфекциям в проспективном обсер-
вационном когортном исследовании с участием более 
20 000 пациентов сообщил, что женщины составля-
ли 40 % среди госпитализированных пациентов, при 
этом летальность среди них была на 20 % ниже, чем 
среди мужчин [24, 26].

Причина таких гендерных различий при COVID-19 
остается не до конца ясной. Возможно, она связана 
с тем, что для лиц мужского пола характерен более 
высокий уровень экспрессии протеина ACE2 в аль-
веолоцитах II типа, чем у женщин [27]. В отноше-
нии эндотелиоцитов таких данных в литературе нет. 
Установлено, что в яичках и семенных пузырьках 
наблюдается высокая экспрессия ACE2, что может 
приводить к бóльшей восприимчивости мужчин к 
COVID-19 [28]. Хотя возрастных или расовых раз-
личий в концентрации ACE2 в тканях организма че-
ловека исследователями не выявлено, риск смерти у 
мужчин и пожилых людей повышен. Это объясняют 
возрастными и функциональными особенностями 
механизмов врожденного и адаптивного иммуните-
та, способностью SARS-CoV-2 вызывать «цитокино-
вый шторм», который приводит к иммунопатологи-
ческим нарушениям у пациентов с коронавирусной 
инфекцией. Установлено, что у женщин и у людей 
молодого возраста те клетки легочной ткани, кото-
рые экспрессировали ACE2 в бóльшем количестве, 
легче инфицировались вирусом SARS-CoV, при этом 
клеток иммунной системы обнаруживалось меньше, 
чем в аналогичных тканях со средней экспрессией 
ACE2. Для пожилых лиц и лиц мужского пола ха-
рактерна обратная зависимость – при высокой экс-

прессии ACE2 наблюдается рост числа иммунных 
клеток в легочной ткани. Это предполагает возмож-
ный чрезмерный иммунный ответ («цитокиновый 
шторм», или иммунопатологическое повреждение) 
у мужчин и пожилых людей с инфекцией, вызванной 
SARS-CoV или SARS-CoV-2 [28]. 

Тяжесть исходов COVID-19 может быть также 
обусловлена различиями гормонального статуса. 
В кавеолах мембраны эндотелиальных клеток при-
сутствуют эстрогеновые рецепторы, активирующие 
эндотелиальную NO-синтазу с помощью процессов 
фосфорилирования через протеинкиназные каскады. 
Различия в реактивности сосудов на эстрогены ча-
стично зависят от уровня эстрогеновых рецепторов в 
стенке сосудов. Установлено, что число и активность 
эстрогеновых рецепторов в поздней постменопаузе 
у женщин снижены, что ведет к редукции влияния 
эстрогенов на кровеносные сосуды [29]. Эстрогенные 
гормоны регулируют функциональную активность 
эндотелия путем увеличения продукции вазодиля-
таторов оксида азота (NO) и простациклина, умень-
шения образования вазоконстриктора эндотелина-1 
[30, 31], снижения экспрессии АПФ и рецептора 1 
ангиотензина II [32]. Эстрогены предотвращают 
ремоделирование сосудистой стенки, препятствуя 
фиброзированию за счет снижения синтеза колла-
гена и эластина в гладкомышечных клетках. Кроме 
этого, эстрогены уменьшают пролиферацию гладко-
мышечных клеток, снижают экспрессию адгезивных 
молекул, способствующих прикреплению моноцитов 
к клеткам эндотелия, и хемокинов, которые участвуют 
в миграции моноцитов в субэндотелиальный слой [31].

Бóльшая восприимчивость мужчин к SARS-CoV-2 
может быть объяснена недостаточным воздействием 
эстрогенов, которые обладают эндотелийпротектив-
ным действием посредством нескольких механизмов: 
снижением окислительного стресса, модуляцией ре-
нин-ангиотензин-альдостероновой системы, осла-
блением клеточной системы эндотелин-1 [33]. Счи-
тают, что дефицит именно эстрогенов ассоциируется 
с повышением кардиоваскулярных рисков у мужчин. 
Возможно, это связано с тем, что эндотелий сосудов 
не имеет рецепторов к андрогенам, а взаимодействие 
осуществляется через эстрогеновые рецепторы по-
сле ароматизации тестостерона [34]. Предполагает-
ся, что действие эстрогенов осуществляется через 
эндотелийзависимую активацию К+-каналов и (или) 
ингибирование Са2+-каналов [35].

В последнее время широко обсуждаются негеном-
ные эффекты эстрогенов, включающие в себя связы-
вание с мембранными рецепторами или рецептор-не-
зависимые механизмы. К числу последних относится 
антиоксидантное действие эстрогенов [36]. Известно, 
что активация эстрогеновых рецепторов эндотелия 
увеличивает синтез NO и снижает продукцию актив-
ных форм кислорода, тем самым уменьшая оксида-
тивный стресс [22, 23].

Половые стероиды являются мощными иммуно-
модуляторами, поэтому гендерные различия в уров-
нях эстрогенов, андрогенов и прогестерона могут 
влиять на характер иммуннологической реактивно-
сти при COVID-19. Известно, что более выраженный 
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иммунный ответ на вирусную инфекцию обычно на-
блюдается у женщин по сравнению с мужчинами за 
счет продукции более высокого уровня циркулиру-
ющих иммуноглобулинов IgM и IgG [37]. Так, было 
доказано, что после вакцинации против таких вирус-
ных инфекций, как грипп, корь, краснуха, эпидеми-
ческий паротит, гепатит, зафиксированный уровень 
защитных антител у женщин был вдвое выше, чем у 
мужчин. Кроме того, уровень CD4+ Т-хелперов у жен-
щин также выше по сравнению с мужчинами [38, 39].

Известно, что высокие физиологические кон-
центрации 17β-эстрадиола подавляют продукцию 
провоспалительных цитокинов и хемокинов ма-
крофагами, предотвращая миграцию нейтрофилов 
и моноцитов к зонам воспаления, реализуя таким 
образом противовоспалительное действие. Проге-
стерон также подавляет продукцию дендритными 
клетками и макрофагами провоспалительных цито-
кинов – интерлейкина-1β (ИЛ-1β) и ИЛ-12. Высокие 
концентрации 17β-эстрадиола и прогестерона сти-
мулируют продукцию CD4+ Т-хелперами противо-
воспалительных цитокинов – ИЛ-4 и ИЛ-10, усили-
вают рост регуляторных Т-лимфоцитов – Т-клеток 
 (Treg-клеток), способствуя противовоспалительным 
ответам Th2-типа и иммунной толерантности про-
тивовоспалительных цитокинов [38, 40, 41]. 

 Таким образом, можно в известной степени ус-
ловно говорить о «женском» – гормональноопосре-
дованном – фенотипе эндотелия. 

COVID-19 и перинатальные риски
С начала пандемии появлялись сообщения об осо-

бенностях течения новой коронавирусной инфекции 
в особой группе пациентов – беременных женщин. 
Данная категория пациентов была определена как 
уязвимая группа, которой рекомендовано примене-
ние дополнительных мер предосторожности по мере 
развития пандемии COVID-19 [42]. 

Уязвимость беременных к воздействию патоген-
ных микроорганизмов и риски развития тяжелой 
инфекции объясняют физиологическими изменени-
ями, свойственными периоду гестации, особенно в 
иммунной, сердечно-сосудистой и дыхательной си-
стемах организма [36, 41, 43–48].

Физиологические иммунологические изменения 
в организме беременной приводят к преобразованию 
врожденных и адаптивных иммунных реакций из 
воспалительного фенотипа в противовоспалитель-
ный, подавляя реакции иммунного отторжения плода 
и способствуя пассивной передаче материнских анти-
тел к плоду. Эти эффекты в значительной степени 
опосредуются эстрадиолом и прогестероном [36, 44]. 
Повышенный уровень эстрадиола во время беремен-
ности подавляет некоторые цитотоксические и про-
воспалительные реакции иммунной системы, но при 
этом стимулирует продукцию антител B-клетками 
[41, 45]. Для беременности характерно усиление 
В-клеточного иммунного ответа с повышенной про-
дукцией антител за счет стимуляции как эстрогенами, 
так и прогестероном [41, 45, 46]. 

Иммуномодулирующее действие прогестерона 
осуществляется посредством контроля продукции 

цитокинов [47]. Данный эффект связывают со спо-
собностью прогестерона индуцировать Th1→Th2- 
переключение: сдвиг иммунного ответа, опосредо-
ванного Т-хелперами 1-го типа (провоспалительные 
цитокины – фактор некроза опухоли-α, ИЛ-1β, ИЛ-6) 
на иммунный ответ, опосредованный Т-хелперами 
2-го типа (противовоспалительные цитокины –  ИЛ-4, 
ИЛ-10, трансформирующий фактор роста-β). След-
ствием вышеописанного является формирование 
физиологической цитокин-опосредованной геста-
ционной иммуносупрессии [36, 43].

При физиологически протекающей беременно-
сти в лимфоцитах периферической крови находят-
ся рецепторы прогестерона, причем доля клеток, 
содержащих такие рецепторы, возрастает по мере 
увеличения срока гестации [48]. В присутствии до-
статочного количества прогестерона стимулируется 
синтез лимфоцитами прогестероноиндуцированного 
блокирующего фактора (PIBF – progesterone-induced 
blocking factor), который способствует дифферен-
цировке CD4+ T-клеток в Th2-клетки и секреции 
противовоспалительных цитокинов, включая ИЛ-4, 
ИЛ-5 и ИЛ-10 [40, 45, 49]. Имеются данные, что ви-
тамин D, индуцируя прогестерон-индуцированный 
блокирующий фактор, может регулировать иммун-
ный ответ, а также продукцию цитокина ИЛ-6, кото-
рая, по-видимому, увеличивается при COVID-19 [50]. 
Таким образом, PIBF обеспечивает цитопротектив-
ный характер иммунного ответа, предотвращая вос-
палительные и вторичные тромботические реакции 
на трофобласт.

К настоящему времени имеется ограниченное ко-
личество данных противоречивого характера о влия-
нии новой коронавирусной инфекции на беременных 
и новорожденных детей [51–55]. Ряд публикаций сви-
детельствовали о равноценном течении COVID-19 
у беременных с общей популяцией взрослых людей 
[26, 52, 53, 55]. Согласно руководству Королевско-
го колледжа акушеров и гинекологов (версия 13 от 
19.02.2021 г.), проведенные в Великобритании ис-
следования показывают, что у беременных женщин 
вероятность заражения SARS-CoV-2 не выше, чем у 
других здоровых взрослых, но они имеют несколько 
повышенный риск тяжелого течения COVID-19, осо-
бенно в III триместре беременности [53, 54]. Центр 
по контролю и профилактике заболеваний США 
(CDC) также отмечает [55], что риск инфицирования 
беременных не отличается от такового для общей 
популяции взрослых людей. 

Вместе с тем, согласно данным Агентства обще-
ственного здравоохранения Швеции [56], риск госпи-
тализации в отделения интенсивной терапии у бере-
менных и родильниц с лабораторно подтвержденным 
COVID-19 выше по сравнению с небеременными 
женщинами аналогичного возраста. Частота случаев, 
требующих интенсивной терапии при лабораторно 
подтвержденном инфицировании SARS-CoV-2, сос-
тавила 14,4 на 100 000 (95 % ДИ 7,3–23,4) беремен-
ных/родильниц и 2,5 на 100 000 (95 % ДИ 1,8–3,5) 
небеременных женщин аналогичного возраста. 

В январе 2021 г. американские ученые [57] опу-
бликовали результаты крупного исследования, в 
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котором сравнивали исходы для беременных с под-
твержденным COVID-19 и без него. Ретроспективно 
проанализирована база данных, охватывающая око-
ло 20 % населения США. Из 406 466 беременных, 
госпитализированных с апреля по ноябрь 2020 г. 
в связи с родами, 6380 (1,6 %) были инфицирова-
ны  SARS-CoV-2. Материнская смертность оказа-
лась значительно выше у беременных с COVID-19 
(141 смерть на 100 000 женщин, 95 % ДИ 65–268), 
чем у неинфицированных беременных (5 смертей на 
100 000 женщин, 95 % ДИ 3,1–7,7).

Российскими учеными [58, 59] проведен анализ 
оперативной информации по COVID-19 у беремен-
ных, рожениц и родильниц Сибири и Дальнего Вос-
тока в период с 11 марта по 25 декабря 2020 г. Заре-
гистрировано 8485 случаев заболевания COVID-19. 
При этом показатель заболеваемости был в 3,0 раза 
выше, чем среди населения в целом: 5933,2 против 
1960,8 на 100 тысяч человек. У 27,4 % матерей SARS-
CoV-2-инфекция протекала бессимптомно; у 52,7 % – 
в легкой форме; у 16,6 % – в среднетяжелой, у 2,5 % – 
в тяжелой, у 0,5 % – в крайне тяжелой. Беременных 
чаще госпитализировали в отделения реанимации и 
интенсивной терапии, чем пациентов общей попу-
ляции (3,57 против 2,24 %; р<0,001), а инвазивную 
искусственную вентиляцию легких (ИВЛ) применяли 
реже (0,48 % против 1,05 %; р<0,001). Родоразрешены 
27,97 % (2373) пациенток. Преждевременных родов 
было 18,3 %, кесаревых сечений – 42,0 %, оператив-
ных влагалищных родов – 0,2 %. Умерли 12 (0,14 %) 
матерей с COVID-19 (в общей популяции 1,95 % за-
болевших; р<0,001). Показатель материнской смерт-
ности составил 505,69 на 100 тыс. живорожденных. 
Зарегистрировано 37 (1,54 %) случаев перинаталь-
ных потерь: мертворождений – 31 (1,29 %), ранней 
неонатальной смертности – 6 (0,25 %). Выявлено 148 
(6,2 %) SARS-CoV-2-положительных новорожден-
ных. Исследователи заключили, что заболеваемость 
COVID-19 у беременных Сибири и Дальнего Востока 
выше, чем в общей популяции, но заболевание ха-
рактеризуется меньшей потребностью в инвазивной 
ИВЛ и более низким показателем летальности. У па-
циенток с COVID-19 выше, чем в популяции, частота 
преждевременных родов и операций кесарева сече-
ния. Выявление РНК SARS-CoV-2 у новорожденных 
позволяет предполагать возможность вертикальной 
передачи инфекции [58, 59].

Имеющиеся на данное время сведения о возмож-
ной вертикальной передаче новой коронавирусной 
инфекции от матери к плоду также противоречивы.

Так, в феврале 2020 г. H. Chen et al. [60] опубликова-
ли в журнале «Lancet» ретроспективный анализ тече-
ния инфекции у 9 беременных женщин с лабораторно 
подтвержденной пневмонией COVID-19, госпитали-
зированных в больницу Уханьского университета с 20 
по 31 января 2020 г. Заболевание у беременных про-
текало без существенных особенностей. Чаще всего 
отмечались гипертермия (у 7 беременных), кашель 
(4), миалгия (3) и боль в горле (2) [54]. Все пациентки 
родоразрешены путем операции кесарева сечения в 
III триместре беременности. Неонатальной асфиксии 
не наблюдалось, оценка  новорожденных по шкале 

Апгар составила 8–9 баллов. Оценку вертикальной 
передачи вирусной инфекции от матери к плоду про-
водили путем тестирования на наличие SARS-CoV-2 
в амниотической жидкости, пуповинной крови, об-
разцах мазков из носоглотки новорожденных и груд-
ного молока матерей у 6 пациентов из 9. Все образцы 
были отрицательными. Результаты, полученные в 
этой небольшой группе случаев, свидетельствовали 
об отсутствии доказательств вертикальной передачи 
вируса при наличии COVID-19-пневмонии на позд-
них сроках беременности.

В то же время H. Zhu et al. (2020) [61] опубли-
ковали результаты ретроспективного анализа пери-
натальных исходов у 9 матерей с подтвержденной 
пневмонией COVID-19, родивших 10 новорожден-
ных. У всех детей получены отрицательные ПЦР-
тесты на SARS-CoV-2 в отделяемом из носоглотки, 
взятые с 1-го по 9-й день жизни. Один ребенок погиб 
вследствие полиорганной недостаточности. Иссле-
дователи заключили, что, несмотря на отсутствие 
подтверждений вертикальной передачи SARS-CoV-2, 
перинатальная инфекция COVID-19 может оказывать 
неблагоприятное воздействие на новорожденных, 
вызывая преждевременные роды, респираторный 
дистресс-синдром плода, тромбоцитопению, сопро-
вождающуюся нарушением функции печени, и даже 
смерть. 

Исследования L. Zhang et al. (2020) [62] также не 
доказали внутриутробное заражение коронавирус-
ной инфекцией 46 новорожденных, получив отри-
цательные результаты тестирования амниотической 
жидкости, пуповинной крови, грудного молока и 
отделяемого мочеполовых органов матери за весь 
период наблюдения в стационаре.

Данные систематического обзора публикаций 
F. Elshafeey et al. (2020) [63], включающего в себя 
33 исследования (385 беременных с COVID-19), 
свидетельствуют о более легком течении COVID-19 
у беременных (95,6 %), меньшей частоте развития 
критических форм болезни (0,8 %). Материнская ле-
тальность составила 0,26 %. У 4 (1,6 %) из 256 ново-
рожденных выявлены положительные ПЦР-тесты на 
SARS-CoV-2, диагностирована легкая форма заболе-
вания, все они впоследствии выздоровели. При этом 
пробы пуповинной крови и амниотической жидкости 
были отрицательными. Тяжелая форма заболевания, 
потребовавшая перевода ребенка в отделение интен-
сивной терапии, отмечена у 8 (3,1 %) новорожденных. 
Трое детей погибли – 2 из них антенатально, 1 ребе-
нок – в неонетальном периоде. 

Согласно результатам исследования, новая коро-
навирусная инфекция во время беременности имеет 
клиническую картину и тяжесть, сходную с таковой 
у небеременных взрослых, несмотря на физиологи-
ческие и иммунологические изменения, связанные 
с беременностью. Известно, что прогестерон и хо-
рионический гонадотропин человека ингибируют 
Th1-провоспалительный путь активации иммунной 
системы путем снижения уровня ФНО-α [64]. Уче-
ные предположили, что подобная модуляция функ-
ций иммунной системы может играть значительную 
протективную роль в отношении развития синдрома 
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«цитокинового шторма» и связанных с ним ослож-
нений [63].

K. Diriba et al. (2020) [65] представили система-
тический обзор, направленный на оценку влияния 
коронавирусной инфекции на беременность и воз-
можности вертикальной передачи. В анализ были 
включены только опубликованные статьи с полно-
стью доступными данными о беременных женщинах, 
инфицированных SARS-CoV, MERS-CoV и SARS-
CoV-2. Из 879 рассмотренных статей в обзор вклю-
чены 39 исследований с участием 1316 беременных 
женщин. Наиболее распространенными клинически-
ми признаками были лихорадка, кашель и миалгия 
(30–97 %), лабораторными данными – лимфоцито-
пения и нарастание С-реактивного белка (55–100 %). 
Частота преждевременных родов составила 14,3 %. 
В отделения интенсивной терапии госпитализирова-
ны 31,3 % беременных, 2,7 % из них погибли. Дис-
тресс-синдром наблюдался у 26,5 % плодов, неона-
тальная асфиксия – у 1,4 %. Уровень перинатальной 
смертности составил 2,2 %. Ни в одном из иссле-
дований данного обзора не сообщалось о случаях 
вертикальной передачи SARS-CoV-2.

Центр по контролю и профилактике заболева-
ний США (CDC, 2020 г.) [66] также отмечает, что 
передача SARS-CoV-2 от матери плоду во время 
беременности маловероятна, но после рождения 
ребенок может быть инфицирован вследствие кон-
такта с  SARS-CoV-2-положительным человеком [49]. 
Однако, по данным крупномасштабного исследова-
ния 2021 г., включившего в себя 10 000 беременных 
женщин (121 исследование) и 128 176 небеременных 
пациенток (228 исследований), частота вертикальной 
передачи составила 5,3 % (1,3–16). Выделение SARS‐
CoV‐2 из плаценты зарегистрировано в 12 % случаев, 
из пуповины – в 6 %, из амниотической жидкости – 
в 5,6 %, из грудного молока – в 5,0 %, из вагинального 
секрета – в 4,6 % наблюдений.

Клинические проявления COVID-19 были схожи-
ми в группах беременных и небеременных женщин. 
Наиболее распространенными симптомами были ли-
хорадка (беременные – 75,5 %; небеременные – 74 %) 
и кашель (48,5 и 53,5 % соответственно). Наиболее 
распространенной сопутствующей патологией у бере-
менных пациенток являлся сахарный диабет (18 %), а 
у небеременных – артериальная гипертензия (21 %). 
Частота преждевременных родов у беременных с 
COVID-19 составила 25 %. Наиболее частое после-
родовое осложнение – кровотечение (54,5 %). Срав-
нение исходов беременности показал, что у беремен-
ных с COVID-19 значительно выше частота кесарева 
сечения (ОШ=3; 95 % ДИ=2–5), рождения детей с 
низкой массой тела (ОШ=9; 95 % ДИ=2,4–30) и пре-
ждевременных родов (ОШ = 2,5; 95 %  ДИ=1,5–3,5), 
чем без COVID-19. Материнская летальность со-
ставила 0,14–2,7 %. Среди перинатальных исходов 
наиболее часто регистрировались дистресс-синдром 
плода (26,5–30,0 %), низкая масса тела при рождении 
(25,0 %), асфиксия новорожденных (1,4 %). Перина-
тальная летальность составила 0,35–2,2 % [66].

Роль плацентарного барьера в вероятном инфи-
цировании плода SARS-CoV-2 в настоящее время 

мало изучена. В возможную вертикальную передачу 
вирусов могут быть вовлечены ряд потенциальных 
механизмов [67], включая:

– прямое повреждение ворсинчатого дерева с во-
влечением защитного слоя синцитиотрофобласта;

– распространение от инфицированного вирусом 
материнского эндотелия к вневорсинчатому трофо-
бласту; 

– миграцию инфицированных материнских им-
мунных клеток через синцитиотрофобласт или па-
рацеллюлярный/трансклеточный транспорт в капил-
ляры плода; 

– восходящую инфекцию из влагалища. 
С целью изучения восприимчивости клеток пла-

центы к SARS-CoV-2 проведен ряд исследований. 
Так, H. Zeng et al. (2020) [64] сообщили о низкой 
экспрессии ACE2 практически во всех клетках пла-
центарного барьера, предположив, что плацента не 
имеет восприимчивых к вирусу клеток. Напротив, 
M. Li et al. (2020) [68] заявили о высокой экспрессии 
ACE2 в периваскулярных клетках децидуальной обо-
лочки, стромальных клетках, синцитио- и цитотро-
фобласте, а также в клетках сердца, легких и печени 
плода. Наиболее часто у беременных с COVID-19 
в плаценте выявлялись сосудистые нарушения: де-
цидуальная васкулопатия, ускоренное созревание и 
дистальная гипоплазия ворсин, а также отложения 
периворсинкового фибрина, межворсинковые тром-
бы и инфаркты ворсин. 

A. Lu-Culligan et al. (2021) [69] обнаружили ACE2 
методом иммуногистохимии в клетках синцитиотро-
фобласта на ранних сроках беременности и отметили 
его низкую экспрессию при доношенном сроке бере-
менности, что позволило ученым предположить, что 
низкая экспрессия ACE2 может защитить плаценту 
от вирусной инфекции. 

A. L. Hsu et al. (2021) [70] представили клини-
ческий случай COVID-19 у повторнородящей, у 
которой с использованием специфических моно-
клональных антител при иммуногистохимическом 
исследовании обнаружен антиген SARS-CoV-2 в 
эндотелиальных клетках ворсинок хориона, а также 
в клетках трофобласта. 

B. A. Weatherbee et al. (2020) [71] исследовали 
эмбрионы человека до стадии гаструляции, чтобы 
определить паттерны экспрессии генов ACE2, коди-
рующих рецептор SARS-CoV-2, и TMPRSS2, кодиру-
ющих трансмембранную протеазу серин 2, которая 
расщепляет как вирусный спайковый белок, так и 
рецептор ACE2. Обнаружено, что ACE2 экспрес-
сируется в децидуальных стромальных и перива-
скулярных клетках в I триместре беременности, а 
также в ворсинчатом цито- и синцитиотрофобластах 
на поздних сроках гестации. Был обнаружен низкий 
уровень экспрессии ACE2 в популяциях плацентар-
ных и децидуальных клеток, экспрессия ACE2 и 
коэкспрессия TMPRSS2 в трофобласте. Экспрессия 
ACE2 и TMPRSS2 в этих тканях указывает на воз-
можность вертикальной передачи вируса и диктует 
необходимость дальнейшего изучения вопроса для 
понимания потенциальных рисков для имплантации, 
плацентации и, в конечном итоге, здоровья плода.
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Одним из доказательств системного характера 
эндотелиита при новой коронавирусной инфекции 
является обнаружение изменений в эндотелии со-
судов плаценты. 

A. Flores-Pliego et al. (2021) [72] проанализирова-
ли влияние COVID-19 на эндотелий плаценты, изучая 
с помощью иммунофлуоресценции экспрессию фак-
тора фон Виллебранда (vWf), клаудина-5 и кадгерина 
эндотелия сосудов (VE) в децидуальной оболочке и 
ворсинках хориона плаценты у беременных женщин 
с легким и тяжелым течением COVID-19. Результа-
ты исследований показали, что экспрессия vWf уве-
личивается в эндотелии децидуальной оболочки и 
ворсин хориона плаценты, полученной от женщин 
с COVID-19, причем в тяжелых случаях экспрессия 
выше [72, 73]. Выявлено снижение экспрессии кла-
удина-5 и VE-кадгерина в децидуальной оболочке и 
ворсинках хориона плаценты у женщин с тяжелой 
формой COVID-19, в отличие от женщин с легкой 
формой заболевания. При гистологических исследо-
ваниях плацент обнаружены тромбоз, инфаркты и ре-
моделирование сосудистой стенки, что подтверждает 
пагубное влияние COVID-19 на сосуды плаценты. 
Результаты проведенных исследований дают возмож-
ность предполагать, что при новой коронавирусной 
инфекции наблюдается дисфункция эндотелия со-
судов плаценты с возможным развитием тромбоза, 
и при этом прослеживается зависимость изменений 
эндотелия от тяжести заболевания [72, 73]. 

Как известно, белок клеточной адгезии эндотелия 
сосудов VE-кадгерин играет важную роль в поддер-
жании целостности эндотелиального барьера [74]. 
В контексте инфекции SARS-CoV-2 стимуляция IL-1 
может снижать уровень VE-кадгерина и, таким обра-
зом, влиять на целостность эндотелия, что приводит 
к повышению его проницаемости [74]. Кроме того, 
поступление SARS-CoV-2 через ACE2 индуцирует 
пониженную регуляцию экспрессии мембраносвя-
занного ACE2, что, в свою очередь, может косвенно 
активировать калликреин-кининовую систему и, в 
конечном итоге, привести к увеличению проницае-
мости сосудов. Повышенная проницаемость сосудов 
может способствовать экстравазации и накоплению 
жидкостей, белков и различных воспалительных 
факторов в альвеолярном пространстве и влиять на 
функцию оксигенации [75]. Это открытие напрямую 
связывает повреждение эндотелия с повышением 
проницаемости капилляров и обострением острого 
респираторного дистресс-синдрома взрослых при 
COVID-19 [74, 75]. Однако данных по гендерным 
отличиям в экспрессии VE-кадгерина не обнаружено.

Новые данные, включающие в себя гистопатоло-
гические исследования, подчеркивают решающую 
роль эндотелиальных клеток в дисфункции микро-
циркуляции, иммунотромбозе и воспалении при 
тяжелом течении COVID-19 [17, 73]. Проведенные 
гистопатологические исследования свидетельству-
ют о прямом вирусном инфицировании эндотели-
альных клеток, развитии эндотелиита с диффузным 
эндотелиальным воспалением, а также микро- и 
макрососудистых тромбозов как в венозном, так и 
в артериальном кровотоке. Эндотелиит, вызванный 

SARS-CoV-2, может объяснить системные наруше-
ния микроциркуляции в различных органах и тканях 
пациентов с новой коронавирусной инфекцией. Ис-
следования, посвященные дисфункции эндотелия у 
пациентов с COVID-19, необходимы для расшифров-
ки вклада эндотелия в развитие тяжелой инфекции, 
вызванной SARS-CoV-2, и дисфункции органов, а 
также для определения возможных путей патогене-
тической терапии.

Таким образом, имеющиеся на сегодня научные 
и клинические данные относительно новой корона-
вирусной инфекции COVID-19 достаточно противо-
речивы для полноценной оценки перинатальных ри-
сков при инфицировании. Необходимы дальнейшие 
исследования для выяснения различных аспектов 
патогенеза заболевания, способных влиять на пери-
натальный исход.
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