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Коронавирусная болезнь 2019 (COVID-19) Обзор

Резюме
Коронавирусная инфекция 2019 (COVID-19) – это острое инфекционное заболевание дыхательных
путей, возбудителем которого является новый коронавирус. 31 декабря 2019 года Всемирная
организация здравоохранения (ВОЗ) была проинформирована о случаях пневмонии неизвестной
микробной этиологии, возникшей в городе Ухань, провинция Хубэй, Китай. Позже ВОЗ объявила,
что в образцах, взятых у этих пациентов, был обнаружен новый тип коронавируса. С тех пор
вспышка эпидемии приобрела угрожающие черты и быстро распространилась по всему миру, и ВОЗ
сначала объявила чрезвычайную ситуацию в области общественного здравоохранения, имеющую
международное значение, 30 января 2020 года, а затем официально объявила о пандемии 11
марта 2020 года. Продолжаются клинические исследования, позволяющие узнать больше о вирусе,
его происхождении, о том, как он поражает человеческий организм, а также о его лечении. Эта
тема основана на лучших доступных на данный момент доказательствах, но поскольку ситуация
быстро развивается, в некоторых регионах доказательства ограничены, и некоторые рекомендации
могут основываться на обсервационных исследованиях и ретроспективных анализах, а также на
рандомизированных контролируемых исследованиях и на клинических руководствах.

Определение
Потенциально тяжелая острая респираторная инфекция, которую вызывает новый вирус SARS-
CoV-2.[1] Клиническая картина заболевания обычно представляет собой респираторную инфекцию,
тяжесть симптомов которой варьирует от легкого гриппоподобного заболевания до тяжелой
вирусной пневмонии, приводящей к острому респираторному дистресс-синдрому, который может
быть причиной летального исхода. Характерные симптомы охватывают лихорадку, кашель,
одышку и потерю вкуса/обоняния, при этом у некоторых пациентов симптомы могут отсутствовать.
Осложнения тяжелого заболевания охватывают, помимо прочих, полиорганную недостаточность,
септический шок и венозную тромбоэмболию. Симптомы могут быть устойчивыми и у некоторых
пациентов сохраняются в течение более 12 недель.

О
бзор
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Эпидемиология
Согласно данным, собранным Исследовательским центром системных наук и инженерии
Университета Джона Хопкинса, в мире зарегистрировано более 143,5 млн случаев COVID-19, при
этом более 82,4 млн пациентов вылечилось, а около 3 млн умерло.

В США отмечают наибольшее количество зарегистрированных случаев инфицирования и смертей в
мире. Индия занимает второе место по количеству сообщенных случаев, за ней следуют Бразилия,
Франция, Россия, Турция, Великобритания, Италия и Испания.

[Johns Hopkins University: coronavirus COVID-19 global cases]

Количество случаев COVID-19, еженедельно регистрируемых в регионе
ВОЗ, и количество смертей в мире по состоянию на 18 апреля 2021 года

Всемирная Организация Здравоохранения

Взрослые

• В Китае 87% подтвержденных случаев пациенты имели возраст 30−79 лет, а 3% были в
возрасте 80 лет и старше. Приблизительно 51% пациентов были мужчинами.[4]

• В Италии средний возраст и распространенность сопутствующих заболеваний была выше по
сравнению с Китаем.[5]

• В Великобритании в проспективном обсервационном когортном исследовании более 20 000
госпитализированных пациентов средний возраст пациентов составил 73 года и мужчины
составляли 60% от общего числа госпитализированных пациентов.[6]

• В США пожилые пациенты (в возрасте ≥65 лет) составляли 31% всех случаев, 45%
госпитализаций, 53% случаев госпитализации в отделениях интенсивной терапии и 80%
случаев смерти, причем самая высокая частота тяжелых исходов наблюдалась у пациентов в
возрасте ≥85 лет.[7]

Дети
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Коронавирусная болезнь 2019 (COVID-19) Теория

• Согласно имеющимся данным, у детей отмечают меньшую восприимчивость к инфекции,
по сравнению со взрослыми, при этом отношение шансов выступить инфицированным
контактом составляет 0,56 по сравнению со взрослыми. У подростков и у взрослых отмечают
аналогичную восприимчивость.[8]

• Средний возраст детей с инфекцией составляет 6,5 года.[9] Уровни инфицирования среди
детей и подростков варьируют в зависимости от географического положения.[4] [10] [11] [12]
[13] [14] [15]

• В Великобритании проспективное обсервационное когортное исследование показало, что
в настоящее время дети и молодые взрослые составляют 0,9% всех госпитализированных
пациентов. Средний возраст госпитализированных детей составил 4,6 года, 56% были
мужчинами, возраст 35% составлял менее 12 месяцев, у 42% отмечали по крайней мере одно
сопутствующее заболевание. В отношении этнической принадлежности, 57% были белыми,
12% – выходцами из Южной Азии, 10% – чернокожими. Возраст менее 1 года, возраст от 10
до 14 лет и принадлежность к негроидной расе были факторами риска госпитализации в
отделение интенсивной терапии.[16]

• В США ретроспективное когортное исследование более 135 000 детей выявило, что
средний возраст инфицированных детей составлял 8,8 года, и 53% имели мужской пол.
В отношении этнической принадлежности, 59% были белыми, 15% – афроамериканцами,
11% – латиноамериканцами и 3% – азиатами. Только 4% детей в этой популяции имели
положительный результат на SARS-CoV-2, а клинические проявления, как правило, были
легкими.[17] С октября по декабрь 2020 года количество случаев заболевания детей,
подростков и молодых людей увеличилось; однако частота госпитализаций, госпитализаций в
отделения интенсивной терапии и смертность для этих групп остаются низкими (2,5%, 0,8% и
<0,1% соответственно, согласно имеющимся данным).[18]

• Во всем мире уровень летальности среди детей выше, по-видимому, в странах с низким и
средним уровнем доходов, чем в странах с высоким уровнем доходов.[19]

• Большинство случаев заболевания у детей приходится на семейные группы или детей,
имевших в анамнезе тесные контакты с инфицированным пациентом. Дети редко выступают
индексным случаем в группах передачи в пределах домашних хозяйств.[20] В отличие
от взрослых, дети, похоже, не находятся под более высоким риском тяжелого течения
заболевания в зависимости от возраста или пола.[21]

• [American Academy of Pediatrics: children and COVID-19 – state-level data report]

Беременность

• Общая распространенность среди беременных женщин и женщин, которые недавно были
беременными, посещающих госпиталь или госпитализированных по какой-либо причине,
оценивается в 10%; однако этот показатель варьирует в зависимости от исследования
и страны. Большинство исследований с распространенностью выше 15% были из США,
за исключением двух исследований из Великобритании и по одному из Мексики, Турции,
Франции, а также Ирана.[22] [23]

• В метаанализе свыше 2500 беременных женщин с подтвержденным COVID-19 было
обнаружено, что 73,9% женщин были в третьем триместре; 50,8% были чернокожими,
выходцами из Азии либо принадлежали к этническим меньшинствам; 38,2% страдали
ожирением; 32,5% имели сопутствующие заболевания.[24]

• В Великобритании, согласно оценкам, частота госпитализаций с подтвержденной SARS-CoV-2
инфекцией у беременных составляет 4,9 на 1000 матерей. Большинство женщин были во
втором или третьем триместре. Среди этих пациенток 41% были в возрасте 35 лет и старше,

Теория
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56% были афроамериканками или представительницами других этнических меньшинств, 69%
имели избыточный вес или ожирение, а у 34% были сопутствующие заболевания.[25]

• В США было зарегистрировано 86 488 случаев заболевания у беременных женщин (по
состоянию на 19 апреля 2021 года), 14 652 случаев госпитализации и 97 смертей.[26] По
данным анализа около 400 000 женщин в возрасте 15–44 лет с симптомами заболевания,
у беременных латиноамериканок и чернокожих не латиноамериканок отмечают
непропорционально высокую частоту заболевания во время беременности.[27]

Работники сферы здравоохранения

• Частота инфицирования медицинских работников варьировала от 0 до 49,6% (по данным
полимеразной цепной реакции), а распространенность серопозитивности по SARS-CoV-2 –
от 1,6 до 31,6%. Широкий диапазон, вероятно, связан с различиями в условиях, воздействии,
в темпах передачи в сообществе, статусе симптомов, использовании мер инфекционного
контроля и других факторах. Устойчивой взаимосвязи между полом, возрастом или
должностью медицинского работника (то есть, медицинская сестра или врач) и риском
инфицирования либо серопозитивности не отмечали. Однако афроамериканское или же
латиноамериканское происхождение в значительной степени ассоциировалось с повышенным
риском заражения по сравнению с белыми людьми. Работа в больнице с пациентами
с COVID-19, оказание первичной медицинской помощи и непосредственный контакт с
пациентом также ассоциировались с повышенным риском заражения. Наличие антител класса
иммуноглобулинов G ассоциировалось со снижением риска повторного инфицирования.[28]
[29]

• В систематическом обзоре и метаанализе приблизительно 130 000 работников сферы
здравоохранения расчетная общая серопревалентность антител к SARS-CoV-2 составляла
8,7%, причем большую серопревалентность отмечали в Северной Америке (12,7%),
по сравнению с Европой (8,5%), Африкой (8,2%) и Азией (4%). Факторами риска
серопозитивности выступали мужской пол; принадлежность к чернокожим, азиатам или же
латиноамериканцам; работа в отделении COVID-19; работа с пациентами; а также работа на
этапе первичной медицинской помощи.[30]

• Приблизительно 14% случаев, зарегистрированных Всемирной организацией
здравоохранения, приходится на работников здравоохранения (2–35%).[31]

• Большинство медработников с COVID-19 сообщили о контакте в пределах учреждений
здравоохранения. В исследовании более 9000 случаев у медработников в США 55% имели
контакт только в пределах учреждений здравоохранения, 27% – только дома, 13% – только в
общественных местах, а 5% – более чем в одной из перечисленных сред.[32]

• Наиболее часто заражаемыми медицинскими работниками были медсестры. Лишь у 5%
работников здравоохранения развивалось тяжелое заболевание и 0,5% умерли.[33] Частота
тяжелого или критического заболевания и смертность среди медработников были ниже, чем
частота тяжелого или критического заболевания и смертность среди всех пациентов.[34]

• Анализ данных о госпитализации из 13 мест в США показал, что 6% госпитализированных
взрослых были медицинскими работниками, и 36% из этих людей выполняли обязанности
медсестер. Около 90% госпитализированных медработников имели по крайней мере
одно фоновое заболевание, наиболее распространенными из которых были ожирение,
гипертоническая болезнь и диабет.[35]

Источники
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• [WHO: coronavirus disease (COVID-19) dashboard]

• [CDC: COVID data tracker weekly review]

• [UK Office for National Statistics: coronavirus (COVID-19) infection survey, UK statistical bulletins]

Факторы риска
сильный
контакт с вероятным или подтвержденным случаем

Люди, которые контактировали с вероятным или подтвержденным случаем,
подвергаются повышенному риску заражения.

Всемирная организация здравоохранения определяет контактное лицо как человека,
который подвергся любому из следующих контактов в течение 2 дней до и 14 дней после
появления симптомов вероятного или подтвержденного случая: личный контакт с вероятным
или подтвержденным случаем на расстоянии менее 1 метра (3 футов) и в течение не
менее 15 минут; прямой физический контакт с вероятным или подтвержденным случаем;
непосредственный уход за пациентом с вероятным или подтвержденным COVID-19 без
использования рекомендованных средств индивидуальной защиты; или другие ситуации,
предусмотренные местной оценкой риска.[189]

Центры контроля и профилактики заболеваний США определяют человека, находившегося
в тесном контакте, как человека, который находился на расстоянии 2 метров (6 футов) от
инфицированного лица в течение минимум 15 минут за 24-часовой период, за 2 или менее
дней до появления симптомов (или за 2 и менее дней до проведения теста у бессимптомного
пациента).[190]

проживание/работа/путешествие в места с высоким риском передачи
У людей, в анамнезе которых проживание/работа/путешествие в регион с высоким
риском передачи, отмечают повышенный риск инфекции.

Люди, которые проживают или работают в регионе с высоким риском передачи (например,
в закрытых учреждениях, гуманитарных учреждениях), люди, проживающие или
путешествующие в регионы с контактным заражением, а также люди, которые работают
в сфере здравоохранения (в медицинских учреждениях и домохозяйствах) и находились
в указанных учреждениях или поездках в любое время в течение 14 дней до появления
симптомов, имеют более высокий риск инфекции.[189]

Люди, подвержены риску инфицирования вариантами SARS-CoV-2, которые вызывают
опасения, охватывают:[191]

• Тех, кто находился в любой стране или проезжал через нее транзитом, где
наблюдаются варианты, вызывающие обеспокоенность (обратитесь к местным
руководствам за списками пораженных стран), и у которых симптомы развиваются в
течение 10 дней после отъезда или транзита (или даты взятия пробы на положительный
результат теста на SARS-CoV-2, при бессимптомном течении)

Теория
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• Тех, о которых известно, что они инфицированы вызывающим обеспокоенность
вариантом на основании результатов секвенирования, независимо от анамнеза поездок

• Контактных людей физических лиц, описанных выше.

пожилой возраст
Пожилые люди имеют повышенный риск инфицирования и развития более тяжелой
формы заболевания. [192]

Данные кросс-секционного исследования в Великобритании показывают, что люди в возрасте
40−64 лет имеют высокий риск инфекции, за ними следуют пациенты в возрасте 75 лет и
старше, а дальше − люди в возрасте 65−74 года.[193] Наибольший показатель смертности
наблюдали у пациентов в возрасте 80 лет и старше.[194]

На начальном этапе пандемии в США пожилые пациенты в возрасте ≥65 лет составляли 31%
всех случаев, 45% госпитализаций, 53% случаев госпитализации в отделениях интенсивной
терапии и 80% случаев смерти, причем самая высокая частота тяжелых исходов наблюдалась
у пациентов в возрасте ≥85 лет.[7]

Хотя возраст и является независимым фактором риска, риск у пожилых людей также частично
связан с тем, что у людей старшего возраста вероятность иметь сопутствующую патологию
выше. Более высокая распространенность недоедания у пожилых пациентов также может
способствовать неблагоприятному исходу.[195]

мужской пол
Мужчины подвержены повышенному риску заражения и тяжелого заболевания. [192]

В Великобритании данные кросс-секционного исследования показали, что скорректированные
шансы на положительный результат теста среди мужчин были выше (18,4%) по сравнению с
женщинами (13,3%).[193]

Была выдвинута гипотеза о том, что это может быть обусловлено наличием андрогенов,
меньшим уровнем антител к SARS-CoV-2, по сравнению с женщинами, более выраженным
иммунным ответом у женщин, чем у мужчин, генетическими факторами или же более
высокой частотой употребления алкоголя и курением; впрочем, требуются дальнейшие
исследования.[196] [197]

этничность
Люди из числа темнокожих, азиатов и этнических меньшинств (BAME) подвергаются
повышенному риску заражения и тяжелого заболевания. [198] [199]

По данным кросс-секционного британского исследования, у пациентов из Южной Азии, а
также у чернокожих пациентов, вероятность подозрения на инфекцию составляла 1,93 и 1,47
соответственно.[200] Средний возраст пациентов из этнических меньшинств был значительно
ниже, чем среди светлокожих пациентов.[201] Госпитализированные представители
этнических меньшинств в Великобритании (включая южноазиатские, восточноазиатские,
чернокожие и другие этнические меньшинства) по сравнению с белокожими пациентами
имели большую вероятность быть госпитализированными в отделение интенсивной терапии и
нуждаться в искусственной вентиляции легких, несмотря на одинаковую тяжесть заболевания
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на момент госпитализации и младший возраст вместе с меньшим количеством сопутствующей
патологии.[202]

В США доля госпитализированных пациентов была наиболее высокой среди
латиноамериканцев, и эти расовые и этнические различия были наиболее выраженными
в период с мая по июль 2020 года и стали менее выраженными по мере распространения
пандемии по стране.[203] Совокупные данные Центров по контролю и профилактике
заболеваний США с поправкой на возраст (по состоянию на 10 апреля 2021 года) показывают,
что у латиноамериканцев, американских индейцев не латиноамериканского происхождения
или коренных жителей Аляски, а также у не латиноамериканских чернокожих показатель
госпитализаций примерно в 1,8; 2,7 и 2,1 раза выше по сравнению с белокожими людьми
не латиноамериканского происхождения соответственно.[204] Впрочем, в американских
когортных исследованиях не было обнаружено различий в исходах между чернокожими не
латиноамериканцами и латиноамериканцами, а также белыми пациентами после поправки на
социально-демографические факторы (например, возраст, пол, страховка) и сопутствующие
заболевания. У этих пациентов может быть повышенный риск смерти и заболеваемости в
связи с непропорциональной долей таких пациентов среди всех случаев госпитализации.[205]
[206] [207]

Расовые различия в результатах можно частично объяснить более высокими показателями
сопутствующих заболеваний в определенных этнических группах.[208]

проживание в учреждениях длительного ухода
Люди, находящиеся в учреждении длительного ухода, подвергаются повышенному
риску инфицирования и тяжелого заболевания. [122] [209]

Жители домов престарелых составили около трети общего количества смертей в Англии и
Уэльсе во время первой волны пандемии; другие страны также сообщили об аналогичной
ситуации. Вероятно, вследствие дефицита средств индивидуальной защиты, уязвимости
популяции и отсутствия тестирования.[210] Исследование четырех домов престарелых
показало, что 26% жителей умерли в течение 2-месячного периода, при этом смертность
от всех причин повысилась на 203% по сравнению с предыдущими годами. Примерно 40%
жителей имели положительные результаты анализов на SARS-CoV-2, из них 43% были
бессимптомными, а 18% имели атипичные симптомы.[211]

В США 30-дневный уровень смертности от всех причин составил 21% в когортном
исследовании с участием более 5000 жителей домов престарелых. Старший возраст,
мужской пол и нарушение когнитивных и физических функций были независимо связаны со
смертностью.[212]

Наличие сопутствующих заболеваний
Люди с сопутствующими заболеваниями подвергаются повышенному риску тяжелого
заболевания, и чем больше сопутствующих заболеваний, тем выше риск. [213] [214]

В Великобритании наиболее частыми сопутствующими заболеваниями, о которых сообщалось
в когортном исследовании с участием более 20 000 госпитализированных пациентов, были
сердечные заболевания (31%), неосложненный диабет (21%), неастматические хронические
заболевания легких (18%) и хронические заболевания почек (16%).[6]
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В США примерно 92% госпитализированных взрослых имели по крайней мере одно
зарегистрированное основное заболевание, наиболее распространенными из которых были
гипертония, ожирение, нарушение обмена веществ и сердечно-сосудистые заболевания.
Приблизительно 53% детей имели хотя бы одно сопутствующее заболевание, наиболее
распространенными из которых были ожирение, неврологические заболевания и астма.[204]
Было подсчитано, что примерно 56% взрослых и 32% молодых людей (в возрасте 18–25
лет) подвержены риску тяжелого заболевания из-за наличия хотя бы одной сопутствующей
патологии.[215] [216]

По всему миру наиболее распространенными сопутствующими заболеваниями выступают
артериальная гипертензия (21%), ожирение (18%) и сахарный диабет (18%). Рак, хроническое
заболевание почек, сахарный диабет и артериальная гипертензия были независимо связаны
со смертностью. Хроническое заболевание почек было статистически наиболее значимой
сопутствующей патологией, приводящей к смерти.[217]

ожирение
У людей с ожирением повышен риск инфицирования и тяжелого течения заболевания.
[218]

Из 2,5 миллиона случаев смерти, зарегистрированных по всему миру к концу февраля 2021
года, 2,2 миллиона произошло в странах, где более половины населения принадлежат к группе
с избыточным весом. В странах, где менее половины взрослого населения принадлежит к
группе с избыточным весом, вероятность смерти составляет примерно одну десятую от уровня,
наблюдаемого в странах, где более половины населения имеет избыточный вес.[219]

Пациенты с ожирением (≥30 кг/м²) или выраженным ожирением (≥40 кг/м²), а также
лица с избыточной массой тела (25–30 кг/м²) подвержены повышенному риску тяжелого
заболевания.[214] Данные метаанализа свидетельствуют о линейной зависимости доза-
реакция между индексом массы тела и тяжестью заболевания и смертностью.[220] Впрочем,
другой метаанализ продемонстрировал зависимость J-кривой между индексом массы
тела и смертностью, что свидетельствует о более высоком риске смерти у пациентов как
с недостаточной массой, так и с ожирением, по сравнению с пациентами с нормальной
массой.[221] Когортное исследование в США выявило нелинейную зависимость между
индексом массы тела и тяжестью заболевания, при этом самый низкий риск относительно
индексов массы тела находится близко к пороговому значению между здоровым весом и
избыточным весом, а затем увеличивается с повышением индекса массы тела.[222]

Ожирение связано с повышенным риском прогрессирования заболевания, госпитализацией,
переводом в отделение интенсивной терапии, необходимостью инвазивной искусственной
вентиляции легких, осложнениями (например, венозной тромбоэмболией и почечной
недостаточностью) и внутрибольничной смертностью, особенно среди молодых
пациентов.[218] [223] [224]

сердечно-сосудистые заболевания
Люди с сердечно-сосудистыми заболеваниями могут иметь повышенный риск тяжелого
течения болезни. [214]
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Аритмия, ишемическая болезнь сердца и сердечно-сосудистые заболевания в значительной
степени связаны с госпитализацией в отделение интенсивной терапии. Сердечная
недостаточность, аритмия, ишемическая болезнь сердца и сердечно-сосудистые заболевания
также в значительной степени связаны с повышенным риском смерти.[225] Ранее
диагностированная фибрилляция предсердий ассоциировалась с более высоким риском
смерти в краткосрочный период.[226]

Люди с факторами риска сердечно-сосудистых заболеваний (например, артериальная
гипертензия, диабет) также подвержены повышенному риску тяжелого заболевания и
смертности (смотрите ниже).[227] [228]

диабет
У людей с сахарным диабетом 1-го или 2-го типа повышен риск тяжелого течения
заболевания. [214]

Сахарный диабет ассоциируется с повышенным риском прогрессирования заболевания,
госпитализации в отделение интенсивной терапии, развития острого респираторного
дистресс-синдрома, необходимостью применения искусственной вентиляции легких и
смертностью.[229] [230]

В Великобритании треть всех случаев смерти госпитализированных пациентов приходится
на пациентов с диабетом.[231] Анализ более 19 000 пациентов, поступивших в отделения
интенсивной терапии в течение всей первой волны пандемии, показал, что диабет 2-го
типа связан с повышением уровня смертности пациентов с тяжелым заболеванием на 20%,
независимо от возраста, пола, этнической принадлежности, наличия ожирения или серьезных
сопутствующих заболеваний.[232]

К факторам риска неблагоприятного прогноза и более высокой смертности у пациентов с
сахарным диабетом 1-го или 2-го типов относят пожилой возраст, мужской пол, не белый
цвет кожи, социально-экономическую депривацию, нарушение функции почек/острое
повреждение почек, инсульт или сердечную недостаточность в анамнезе, повышенный
уровень гликозилированного гемоглобина (HbA1c), более высокий индекс массы тела,
повышенный уровень С-реактивного белка, диабетический кетоацидоз, гипергликемическое
гиперосмолярное состояние и применение инсулина.[233] [234] [235] [236] Однако уровни
HbA1c не были связаны со смертностью в большой когорте госпитализированных пациентов
в США.[237] Пациенты с только что установленным диагнозом сахарного диабета имеют
более высокий риск смертности по всем причинам по сравнению с пациентами с длительным
диабетом, гипергликемией или нормальным уровнем глюкозы.[238] Применение метформина
ассоциируется со снижением смертности.[239]

Неблагоприятный прогноз для таких пациентов, вероятно, вызван синдромным характером
сахарного диабета с такими факторами как гипергликемия, пожилой возраст и наличие
сопутствующих заболеваний (например, ожирения, артериальной гипертензии, сердечно-
сосудистых заболеваний), – все это способствует повышению риска.[240]

хронические респираторные заболевания
У людей с хроническим обструктивным заболеванием легких (ХОЗЛ), включая эмфизему
и хронический бронхит, повышен риск тяжелого заболевания. У людей с астмой

Теория
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средней и тяжелой степени или другими хроническими заболеваниями легких (например,
интерстициальной болезнью легких, кистозным фиброзом, идиопатическим фиброзом
легких, легочной гипертензией) может быть повышен риск тяжелого заболевания; однако
доказательства ограничены.[214] Четких доказательств того, что люди с астмой или ХОБЛ
имеют более высокий риск инфекции, нет.[241] [242]

ХОЗЛ ассоциируется с более высоким риском госпитализации, поступления в отделение
интенсивной терапии и смерти.[243] Национальное многоцентровое проспективное когортное
исследование в Великобритании (75 463 пациента из 258 медицинских учреждений) выявило,
что пациенты с ХОЗЛ имели меньшую вероятность получать интенсивную помощь, чем
пациенты без фонового респираторного заболевания.[244]

Увеличивает ли астма риск инфицирования или тяжелых исходов (например, госпитализации,
поступления в отделение интенсивной терапии, смерти), неизвестно. Систематические обзоры
не выявляют явного увеличения риска, а в высококачественных первичных исследованиях
сообщают о противоречивых результатах. У людей с астмой с сопутствующим ХОБЛ, а также
у людей с неаллергической астмой, отмечают менее благоприятные исходы.[245] Согласно
метаанализу, астма не ассоциируется с повышенным риском инфекции, тяжелым течением
заболевания, худшим прогнозом, смертностью или же более высоким риском интубации либо
искусственной вентиляции легких. Клинические результаты у пациентов с астмой и пациентов
без астмы были одинаковыми. У пациентов с астмой риск смерти может быть меньше по
сравнению с пациентами, не страдающими астмой.[246] [247] [248] [249] Однако национальное
многоцентровое проспективное когортное исследование в Великобритании (75 463 пациента
из 258 медицинских учреждений) выявило, что пациенты с астмой имели большую вероятность
получать интенсивную помощь, чем пациенты без фонового респираторного заболевания.
Среди пациентов в возрасте 16 лет и старше тяжелая астма была связана с повышенной
смертностью по сравнению с пациентами с нетяжелой астмой. Среди пациентов в возрасте
50 лет и старше использование ингаляционных кортикостероидов у пациентов с астмой
было ассоциировано с более низкой смертностью по сравнению с пациентами без фонового
респираторного заболевания.[244]

Люди с обструктивным апноэ во время сна могут иметь повышенный риск тяжелого
заболевания независимо от возраста, пола, индекса массы тела и сопутствующих заболеваний;
однако доказательства ограничены. Обструктивное апноэ во сне не ассоциировалось с
повышенным риском инфицирования.[250]

Нет данных о том, являются ли детские респираторные заболевания (включая астму у детей)
факторами риска инфекции либо тяжести ее течения.[251]

хроническое заболевание почек
Люди с хроническим заболеванием почек подвергаются повышенному риску тяжелого
заболевания и могут подвергаться более высокому риску заражения. [193] [214]

У пациентов с хроническим заболеванием почек отмечали значительно более высокий риск
госпитализации и смерти по любой из причин по сравнению с людьми без хронического
заболевания почек. У пациентов с хроническим заболеванием почек также отмечали более
высокий риск прогрессирования до критического заболевания в объединенном анализе
включенных исследований, а также в анализах подгрупп исследований с многофакторной
поправкой, впрочем, ни один из результатов не достиг статистической значимости.[252]
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Данные кросс-секционного исследования из Великобритании обнаружили, что
скорректированные шансы на положительный результат теста были выше среди пациентов с
хроническим заболеванием почек (32,9%) по сравнению с лицами без него (14,4%).[193]

Существовавшее ранее хроническое заболевание почек является независимым фактором
риска развития острого повреждения почек в качестве осложнения.[253]

беременность
У беременных женщин повышен риск тяжелого заболевания. [214]

Согласно анализу приблизительно 400 000 женщин в возрасте 15–44 лет с симптоматическим
заболеванием, у беременных женщин вероятность госпитализации, помещения в отделение
интенсивной терапии, проведения инвазивной искусственной вентиляции легких или
экстракорпоральной мембранной оксигенации и смерти была большей по сравнению с не
беременными женщинами.[27]

Для получения дополнительной информации об осложнениях, связанных с беременностью,
смотрите раздел Осложнения .

курение
У людей, которые курят в настоящее время или же курили ранее, повышен риск
тяжелого заболевания. [214]

Курение ассоциируется с тяжелыми или критическими исходами, а также с повышенным
риском госпитализации в отделение интенсивной терапии, а также смерти. Взаимосвязь
в большей степени выражена у бывших курильщиков по сравнению с теми, кто курит в
настоящее время. Курильщики подвергаются большему риску развития тяжелого заболевания,
чем некурящие.[254] У курильщиков риск смерти вдвое выше, чем у некурящих.[255] Это
может быть обусловлено повышенной экспрессией рецепторов ангиотензин-превращающего
фермента 2 в дыхательных путях курильщиков.[256]

Всемирная организация здравоохранения пересмотрела имеющиеся доказательства и
сделала вывод, что курение связано с повышенной тяжестью заболевания и смертью у
госпитализированных пациентов.[257]

злокачественное новообразование
У людей с онкологическим заболеванием также отмечают повышенный риск
инфицирования и тяжелого течения заболевания. [214] [258]

У пациентов с онкологическими заболеваниями повышен риск тяжелого заболевания,
повышены потребности в вентиляции легких и уровень смертности по сравнению с
населением в целом. Показатели госпитализации в отделение интенсивной терапии не имели
статистически значимых различий между двумя группами. Гематологические злокачественные
опухоли ассоциировались с наивысшим риском смерти (возможно, это объясняется большей
степенью иммуносупрессии, используемой при лечении этих пациентов); за ними следует рак
легких. Четкая связь между методом лечения и смертностью отсутствует. Более высокий
риск инфицирования, вероятно, возникает в связи с иммуносупрессивным лечением и/или
регулярными посещениями больницы.[259] Совокупный общий показатель внутрибольничной
смертности у пациентов с раком составляет 14,1%.[260]

Теория
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Дети с раком могут не быть более уязвимыми к инфекции по сравнению с детьми без рака.
Ограниченные данные свидетельствуют, что общая заболеваемость у пациентов детского
возраста с раком низкая, причем только 5% нуждаются в госпитализации вследствие
симптомов.[261] Общая выживаемость у детей с раком очень высока (99,4%), при этом не было
значительной разницы в риске госпитализации либо поступления в отделение интенсивной
терапии между злокачественными заболеваниями крови и солидными опухолями у детей.[262]

цереброваскулярное заболевание
У людей с сосудистыми заболеваниями головного мозга может быть повышен риск
тяжелого течения болезни. [214]

У пациентов с цереброваскулярными заболеваниями в анамнезе более высока вероятность
прогрессирования до неблагоприятных исходов, по сравнению с пациентами без
цереброваскулярных заболеваний в анамнезе.[263] У пациентов с существующим
цереброваскулярным расстройством отмечали в 2,67 раза более высокую вероятность
неблагоприятного исхода, в том числе госпитализации в отделение интенсивной терапии,
искусственной вентиляции легких и смерти.[264]

трансплантация паренхиматозных органов или стволовых клеток
периферической крови

У людей с иммуносупрессией после трансплантации паренхиматозного органа
или стволовых клеток может быть повышен риск тяжелого заболевания; впрочем,
доказательства ограничены. [214]

Реципиенты трансплантатов солидных органов подвержены более высокому риску
госпитализации, поступления в отделение интенсивной терапии и смертности. Однако
повышенная частота госпитализаций может отражать в большей мере предпочтительную
стратегию лечения, заключающуюся в более тщательном стационарном наблюдении за этими
пациентами, чем быть индикатором тяжести заболевания. Общая летальность у реципиентов
трансплантатов паренхиматозных органов составила 20%.[265]

Показатели госпитализации и смертности у реципиентов трансплантата печени
непропорционально высоки, по сравнению с пациентами, не перенесшими трансплантацию,
независимо от возраста или времени после трансплантации. Пожилой возраст и сахарный
диабет являются существенными факторами риска смерти у этих пациентов.[266]

Синдром Дауна
У людей с синдромом Дауна может быть повышен риск тяжелого заболевания; впрочем,
доказательства ограничены. [214]

В Великобритании когортное исследование показало, что у людей с синдромом Дауна риск
госпитализации в 4 раза, а риск смертности – в 10 раз выше.[267] Возможно, это связано с
наличием иммунной дисфункции, врожденных пороков сердца и легочной патологии.

дефекты гемоглобина
Люди с серповидноклеточной анемией или талассемией могут иметь повышенный риск
тяжелого заболевания; впрочем, доказательства ограничены. [214]
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В США среди 178 пациентов с серповидноклеточной анемией (средний возраст пациентов <40
лет) 69% были госпитализированы, 11% поступили в отделения интенсивной терапии и 7%
умерли.[268] У пациентов с серповидноклеточной анемией инфекция может вызвать острый
грудной синдром.[269] [270]

артериальная гипертензия
Люди с артериальной гипертензией могут иметь повышенный риск тяжелого
заболевания; однако доказательства ограничены. [214]

Гипертензия связана с ухудшением комбинированных последствий, в частности смертностью,
тяжелым течением заболевания, острым респираторным дистресс-синдромом, потребностью
в госпитализации в отделение интенсивной терапии и прогрессированием заболевания.[271]
У пациентов с артериальной гипертензией риск тяжелого заболевания выше в 2,98 раза, риск
критического заболевания – в 1,82 раза, а риск смерти – в 2,17–2,88 раза по сравнению с
пациентами без артериальной гипертензии.[272] [273]

Первоначально существовало опасение, что люди, принимающие ингибиторы АПФ
или антагонисты рецепторов ангиотензина-II, могут подвергаться повышенному риску
инфицирования или тяжелого заболевания из-за повышенной регуляции экспрессии
рецептора АПФ2.[274] Впрочем, доказательные данные высокой достоверности
свидетельствуют о том, что применение этих препаратов не ассоциируется с тяжелым
заболеванием, а взаимосвязь между применением этих препаратов и положительным
результатом теста на SARS-CoV-2 у пациентов с симптомами отсутствует.[275] [276]

деменция
Люди с деменцией могут подвергаться повышенному риску инфицирования и тяжелого
заболевания; однако доказательства ограничены. [214] [277]

У пожилых людей с деменцией повышен риск смерти в краткосрочной перспективе. Пациенты
с деменцией с большей вероятностью подвержены таким заболеваниям, как артериальная
гипертензия, сахарный диабет и пневмония, а также с большей вероятностью имеют
ослабленный иммунитет. Совокупный уровень смертности у пациентов с деменцией составил
39% по сравнению с 20% у пожилых людей без деменции.[278]

В Великобритании более четверти людей, которые умерли от COVID-19 с марта по
июнь 2020 года, страдали деменцией. Деменция и болезнь Альцгеймера были наиболее
распространенным фоновым ранее существовавшим заболеванием среди умерших от COVID-19
в период с марта по июнь 2020 года.[279]

Ретроспективное исследование «случай-контроль» электронных историй болезни пациентов
в США показало, что пациенты с деменцией имеют повышенный риск инфицирования по
сравнению с пациентами без деменции. У них также были значительно худшие последствия
(риск 6-месячной госпитализации и риск смертности) по сравнению с пациентами с деменцией,
но без COVID-19, и пациентами с COVID-19, но без деменции. Самый высокий риск наблюдают
у пациентов с сосудистой деменцией.[280]

Теория
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хроническое заболевание печени
Люди с хроническим заболеванием печени, в особенности с циррозом, имеют
повышенный риск тяжелого течения заболевания; однако данные ограничены. [214]

Хроническое заболевание печени связано с повышенным риском тяжелого заболевания и
смертности.[281] Уровень смертности в течение 30 дней выше среди пациентов с циррозом,
при этом основными причинами смерти являются респираторные осложнения и внезапное
ухудшение функции печени, что приводит к терминальной стадии заболевания печени.[282]

Люди со стеатозом печени, связанным с метаболической дисфункцией (неалкогольная
жировая болезнь печени), подвергаются повышенному риску тяжелого заболевания.[283] [284]
Тяжесть заболевания была связана с возрастом <60 лет и средним или высоким показателем
по шкале фиброза-4 (FIB-4).[285] [286]

иммуносупрессия
Люди с ослабленным иммунитетом могут подвергаться повышенному риску тяжелого
заболевания; однако доказательства ограничены. [214]

В эту группу входят люди с первичным иммунодефицитом или же длительным приемом
кортикостероидов либо других иммуносупрессоров в анамнезе.

Прием глюкокортикоидов в дозе ≥10 мг/сут (преднизолона) связан с более высокими
шансами госпитализации у пациентов с ревматологическим заболеваниям.[287] У пациентов,
получавших циклоспорин/такролимус, также был повышен риск госпитализации; однако было
неясно, связан ли повышенный риск с самим препаратом, основным заболеванием, от которого
лечится пациент, или другими факторами.[288]

Пациенты с иммуносупрессией не имеют значительно повышенного риска инфицирования по
сравнению с населением в целом.[289]

Также смотрите ниже информацию о ВИЧ-инфекции и аутоиммунных заболеваниях .

дети с определенными основными заболеваниями
Дети с определенными основными заболеваниями могут подвергаться повышенному
риску тяжелого заболевания; однако доказательства ограничены. [214]

Эти состояния включают ожирение, сахарный диабет, астму и хронические заболевания
легких, иммуносупрессию и серповидноклеточную анемию. Дети также могут подвергаться
риску, если они имеют сложное медицинское состояние, серьезные генетические,
неврологические или метаболические нарушения, а также врожденный порок сердца.[214]

слабый
дефицит витамина D

Люди с дефицитом витамина D могут подвергаться более высокому риску
инфицирования и тяжелого заболевания; однако доказательства ограничены. [290] [291]

Метаанализ продемонстрировал, что низкий уровень витамина D в сыворотке крови в
значительной мере ассоциируется с более высоким риском инфекции (у людей с дефицитом
витамина D вероятность инфекции была на 80% выше), а также более высоким риском
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тяжелого заболевания, госпитализации и смерти.[292] [293] [294] Впрочем, неизвестно,
являются ли эти взаимосвязи статистически значимыми, при этом достоверность
доказательных данных очень низка.[295]

применение ингибиторов протонной помпы
Люди, принимающие ингибиторы протонной помпы (ИПП), могут подвергаться
повышенному риску тяжелого заболевания; но доказательства ограничены. [296] [297]

Данные о том, увеличивает ли использование ИПП риск заражения, противоречивы.
Наиболее крупный на сегодняшний день метаанализ показал, что использование ИПП не
ассоциировалось с повышенным риском заражения.[297]

ИПП увеличивают риск инфекций в связи с гипохлоргидрией. Были получены данные о
независимой дозозависимой связи между применением антисекреторных препаратов и
положительным результатом теста на COVID-19. У людей, которые принимают ИПП, были
значительно повышены шансы получения положительного результата теста на COVID-19 по
сравнению с людьми, не принимающими ИПП. У людей, принимающих Н2-антагонисты, риск
повышен не был.[298]

У пациентов, принимающих ИПП, также может быть повышен риск вторичных инфекций,
тяжелых клинических исходов и смерти.[299] [300] У пациентов, принимающих ИПП на момент
обращения или в прошлом, вероятность тяжелого исхода была более высока, чем у тех,
кто не принимал ИПП. Кроме того, у лиц, принимающих ИПП на момент обращения, была
более высока вероятность более длительной госпитализации, по сравнению с лицами, не
принимающими ИПП, впрочем, это различие не было статистически значимым. Применение
ИПП в прошлом не ассоциируется с увеличением восприимчивости к инфекции или тяжелым
исходом.[301]

аутоиммунное заболевание
Люди с аутоиммунным заболеванием могут иметь повышенный риск инфицирования и
тяжелого заболевания; однако данные ограничены. [302]

Аутоиммунные заболевания ассоциируются с более высоким риском инфицирования. Впрочем,
клинический результат не был значительно хуже по сравнению с людьми без аутоиммунных
заболеваний. Применение кортикостероидов увеличивало риск инфицирования и тяжелых
исходов, а использование комбинированных болезньмодифицирующих антиревматических
препаратов (БМАРП) увеличивало риск тяжелых исходов. Монотерапия БМАРП, в особенности
ингибиторами фактора некроза опухоли, снижала риск тяжелого заболевания и смерти.
Среди других факторов, связанных с тяжелым заболеванием в этой популяции, отмечают
пожилой возраст и наличие сопутствующих заболеваний.[302]

У пациентов с воспалительными ревматическими заболеваниями и заболеваниями опорно-
двигательного аппарата применение ритуксимаба ассоциировалось с более тяжелым
заболеванием, однако не ассоциировалось с повышенным риском смерти.[303]

У пациентов с рассеянным склерозом, неврологической инвалидностью, в старшем возрасте,
чернокожего происхождения, с сопутствующими сердечно-сосудистыми заболеваниями
недавнее лечение кортикостероидами и ожирение были факторами риска тяжелого течения
заболевания и смертности.[304] [305]
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У пациентов с воспалительным заболеванием кишечника риск инфицирования был сопоставим
с таковым в общей популяции, а исход (госпитализация, госпитализация в отделение
интенсивной терапии и смерть) хуже при язвенном колите и у пациентов, принимающих
кортикостероиды, тиопурины, аминосалицилаты или комбинированную терапию. У пациентов,
получающих биологические препараты, исход был более благоприятным.[306] [307] [308]

ВИЧ-инфекция
У людей с ВИЧ может быть повышен риск тяжелого заболевания; впрочем, данные об
этом ограничены. [214]

Влияет ли ВИЧ-инфекция на заражение и течение заболевания, по-прежнему неизвестно.
Ретроспективное когортное исследование в Великобритании показало, что люди с ВИЧ
подвержены повышенному риску смерти.[309] Ретроспективное когортное исследование в
Нью-Йорке выявило, что, хотя люди с ВИЧ, по всей видимости, не подвергаются повышенному
риску заражения, они подвергаются повышенному риску неблагоприятных исходов
(в основном более высокие показатели тяжелого течения заболевания, требующего
госпитализации) по сравнению с людьми, живущими без диагностированной ВИЧ-инфекции.
Риск госпитализации увеличивается вместе с прогрессированием стадии ВИЧ-инфекции.[310]

Данные метаанализов противоречивы. Некоторые метаанализы показали, что ВИЧ-инфекция
не была связана с неблагоприятным общим исходом.[311] [312] Однако другие метаанализы
показали, что у людей, живущих с ВИЧ-инфекцией, повышен риск инфицирования и
смертности по сравнению с людьми без ВИЧ. Люди, получающие схемы на основе тенофовира
дизопроксила, могут иметь более низкий риск инфицирования и плохих последствий; однако
доказательства неубедительны.[313] [314]

Нарушения, связанные с употреблением запрещенных веществ
Люди с расстройствами, вызванными употреблением психоактивных веществ, могут
иметь повышенный риск тяжелого заболевания; впрочем, данные ограничены. [214] К
таким расстройствам относят расстройства, связанные с употреблением алкоголя, опиоидов
или кокаина.

Люди с расстройствами, связанными со злоупотреблением психоактивными веществами,
в особенности те, кто употребляет наркотики, влияющие на дыхательную и сердечно-
сосудистую системы, могут быть подвержены неблагоприятным респираторным эффектам
COVID-19. Когортные исследования показали, что расстройства, связанные с употреблением
психоактивных веществ, ассоциировались с увеличением количества госпитализаций,
госпитализаций в отделения интенсивной терапии, частоты искусственной вентиляции легких
и смерти.[315] [316]

отсутствие физической активности
Отсутствие физической активности может быть связано с повышенным риском тяжелого
заболевания; впрочем, доказательные данные ограничены.

В ретроспективном наблюдательном исследовании при участии почти 50 000 пациентов
было продемонстрировано, что у пациентов с COVID-19, у которых не было физической
активности в течение 2-х лет до пандемии, риск госпитализации, поступления в отделение
интенсивной терапии и смерти был более высоким по сравнению с пациентами, которые
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постоянно соблюдали рекомендации по физической активности или поддерживали тот или
иной уровень физической активности. В этом исследовании, помимо пожилого возраста и
трансплантации органов в анамнезе, отсутствие физической активности было наиболее
значимым фактором риска тяжелых исходов заболевания.[317]

дислипидемия
По данным одного метаанализа, дислипидемия связана с повышенным риском тяжелого
течения заболевания и смерти; впрочем, доказательные данные ограничены. [318] [319]
[320]

Связь была сильнее у мужчин, людей старшего возраста и пациентов с артериальной
гипертензией.[321]

Изначально была обеспокоенность, что у людей, которые принимают статины, может быть
повышен риск инфицирования или же более тяжелого течения заболевания, поскольку
статины повышают экспрессию АПФ2 у животных и могут способствовать активации
воспалительного механизма при остром респираторном дистресс-синдроме.[274] Впрочем,
к настоящему времени эта гипотеза не была подтверждена исследованиями, а в некоторых
исследованиях продемонстрирован защитный эффект.[322] [323] [324] [325]

хирургическое вмешательство
Хирургическая смертность и количество осложнений у пациентов с COVID-19 может быть
выше по сравнению с пациентами без COVID-19. [326]

Ретроспективное исследование 34 пациентов в Китае, перенесших плановые хирургические
вмешательства в течение инкубационного периода COVID-19 показало, что у всех пациентов
после операции развилась пневмония. Примерно 44% этих пациентов нуждались в
госпитализации в отделение интенсивной терапии, 20% умерли.[327]

Послеоперационные легочные осложнения возникают у половины пациентов с
периоперационной инфекцией SARS-CoV-2 и связаны с высокой смертностью, особенно у
мужчин и пациентов старше 70 лет.[328]

группы крови А (ІІ) и В (ІІІ)
У людей с группой крови А (ІІ) может быть повышен риск инфекции и смерти, при этом у
людей с группой крови В (ІІІ) может быть повышен риск инфекции; впрочем, данные об
этом ограничены. [329]

Данные о взаимосвязи между группой крови АВ и риском инфекции отсутствуют. Группа
крови О, по-видимому, имеет защитный эффект. Резус-положительные люди были более
восприимчивы к инфекции, по сравнению с резус-отрицательными.[329]

В исследовании, в котором изучалась связь с геномом, установлено, что пациенты с группой
крови А (ІI) имеют на 45% больший риск развития дыхательной недостаточности по сравнению
с другими группами крови. Оно также выявило защитный эффект О (I) группы крови. Два
хромосомных локуса были связаны с дыхательной недостаточностью и один из них совпал
с локусом групп крови по системе АВО.[188] Рецептор-связывающий домен SARS-CoV-2
напрямую связывает антиген группы крови A, экспрессируемый на клетках респираторного
эпителия, что обусловливает связь группы крови A и SARS-CoV-2.[330]
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дисбиоз кишечника
Существуют ограниченные доказательства того, что дисфункция кишечной микробиоты
может быть связана с патогенезом COVID-19.

Представляется, что у пациентов в течение госпитализации снижается количество полезных
комменсалов (например, Eubacterium ventriosum, Eubacterium rectale , Faecalibacterium
prausnitzii, Roseburia и Lachnospiraceae taxa) и усиленно растут оппортунистические патогены
(например, Clostridium hathewayi, Actinomyces viscosus, Bacteroides nordii).[331] [332] [333]
Взаимосвязь между составом микробиоты кишечника, уровнями цитокинов и маркеров
воспаления у пациентов с COVID-19 предполагает, что микрофлора кишечника влияет
на тяжесть заболевания, возможно, посредством модуляции иммунных реакций хозяина.
Дисбактериоз кишечника после разрешения заболевания может способствовать устойчивости
симптомов.[334]

факторы окружающей среды
Климат и широта : согласно ограниченным данным, холодные и сухие условия, а также
большая широта, могут усиливать передачу, а теплые и влажные условия – снижать частоту
инфекций; однако доказательные данные противоречивы и недостаточны для доказательства
причинно-следственной связи.[335] [336] [337] [338] [339] [340] [341]

Загрязнение воздуха : ограниченные доказательные данные указывают на взаимосвязь
между воздействием загрязнения окружающего воздуха и COVID-19; впрочем, этих данных
недостаточно для доказательства причинной связи.[342] [343] [344] [345]

Проживание в городской местности или неблагополучных районах : согласно
ограниченным данным, скорректированные шансы на положительный результат теста выше
у людей, проживающих в городской местности (26,2%), по сравнению с людьми, которые
проживают в сельской местности (5,6%), а у людей, проживающих в более бедных районах,
выше (29,5%) по сравнению с таковыми у людей, проживающих в менее бедных районах
(7,7%).[193]

Этиология
Вирусология

• Коронавирус-2, вызывающий тяжелый острый респираторный синдром (SARS-CoV-2)
– это ранее неизвестный бета-коронавирус, который был обнаружен в образцах
бронхоальвеолярного лаважа, забор которого был выполнен у групп пациентов с пневмонией
неизвестной этиологии в городе Ухань (провинция Хубэй, Китай) в декабре 2019 года.[36]

• Коронавирусы представляют собой большое семейство вирусов, некоторые из них вызывают
заболевания у людей (например, простуду, тяжелый острый респираторный синдром [SARS],
ближневосточный респираторный синдром [MERS]) и другие, которые циркулируют среди
млекопитающих и птиц. Редко коронавирусы животных могут заражать людей, а затем
распространяться между людьми, как это было в случае с MERS и SARS.

• SARS-CoV-2 относится к подроду Sarbecovirus семейства Coronaviridae и является седьмым
известным коронавирусом, которым может инфицироваться человек. Было обнаружено, что
вирус похож на SARS-подобные коронавирусы летучих мышей, однако он отличается от SARS-
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CoV и MERS-CoV.[37] [38] Полный геном вируса был установлен и опубликован в GenBank. 
[GenBank]

На иллюстрации изображена ультраструктурная морфология коронавируса 2, вызывающего тяжелый
острый респираторный синдром (SARS-CoV-2), установленная в ходе электронной микроскопии

Центры по контролю и предупреждению заболеваний

Новые варианты SARS-CoV-2

• Все вирусы, в том числе SARS-CoV-2, со временем меняются. По состоянию на 21 апреля
2021 года Британский консорциум геномики секвенировал свыше 440 000 вариантов вируса
COVID-19 (COG-UK).  [COG-UK: data]

• Ниже представлены наиболее значимые варианты (VOC) SARS-CoV-2, вызывающие
обеспокоенность.

• VOC-20DEC-01 (линия B.1.1.7) : впервые обнаружен в Кенте, Юго-Восточная
Англия, в сентябре 2020 года. Информация передана во Всемирную организацию
здравоохранения в декабре 2020 года. Происхождение неизвестно. В настоящее время
это доминирующий вариант в Великобритании. Этот вариант был зарегистрирован в не
менее 130 странах, и в 31 из этих стран сообщалось о контактной передаче инфекции
(по состоянию на 31 марта 2021 года). Согласно имеющимся данным, этот вариант
может обладать большей трансмиссивностью. Сообщают, что частота повторного
инфицирования будет выше, если у нулевого пациента обнаружен именно этот вариант.
Сообщаемый уровень повторного инфицирования составляет 10% у людей, не имеющих
варианта, и 11% у людей с вариантом (не совершавших поездки в другие регионы).
Однако известно, что частота повторного инфицирования для невариантных форм
колеблется в широких пределах (смотрите Частоту повторного инфицирования ниже).
Предполагают, что этот вариант не связан с более тяжелым заболеванием по сравнению
с вирусом дикого типа.[39] [40] Имеются убедительные доказательства перекрестной
нейтрализующей активности сывороток реконвалесцентов (то есть, сыворотка людей,
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инфицированных B.1.1.7, проявляет нейтрализующую активность против вирусов других
линий, и обратное также верно).[41] [42] [43] Этот вариант имеет мутации, которые
ассоциируются с ослаблением в других вариантах.[44]

• VOC-21FEB-02 (кластер B.1.1.7 с мутацией E484K) : в небольшом количестве
последовательностей B.1.1.7 произошла мутация спайкового белка E484K. Был
зарегистрирован небольшой кластер случаев, преимущественно в Юго-Западной
Англии. В Великобритании было сообщение только об одной смерти от этого варианта.
Международные случаи были зарегистрированы в трех странах (по состоянию на 31
марта 2021 года).[41]

• VOC-20DEC-02 (линия B.1.351) : впервые обнаружен в Бухте Нельсона Манделы,
Южная Африка, в октябре 2020 года. Этот вариант зафиксирован по крайней мере в
89 странах, в том числе в Великобритании (по состоянию на 31 марта 2021 года). Его
мутации спайкового белка аналогичны таковым линии B.1.1.7. Секвенирование показало,
что мутация N501Y, зафиксированная в Великобритании и Южной Африке, имеет
независимое происхождение. Эти мутации могут повлиять на его трансмиссивность и
антигенный профиль; впрочем, в настоящее время количество случаев заболеваний,
госпитализаций и смертей в Южной Африке снижается.[41]

• VOC-21JAN-02 (линия P.1) : потомок линии B.1.1.28, впервые обнаруженный в Японии
у путешественников из Бразилии. Этот вариант зафиксирован по крайней мере в
38 странах (по состоянию на 31 марта 2021 года), в том числе в Великобритании и в
США. В Великобритании все случаи связаны с международными поездками. Исходя
из данных моделирования и лабораторных данных, вполне вероятно, что у этого
варианта существует некоторая степень иммунного ускользания или повышенная
трансмиссивность, или и то, и другое. Однако масштабы и клиническое значение этих
эффектов еще необходимо определить.[41]

• Линии B.1.427 и B.1.429 : впервые выявленные в Калифорнии в США, эти варианты
были классифицированы Центрами по контролю и профилактике заболеваний США как
вызывающие обеспокоенность. Они имеют повышенный риск передачи и могут быть не
столь восприимчивы к определенной терапии.[45]

• Вариант кластера 5 : обнаружен у жителей Дании и ассоциируется с передачей
заболевания от выращиваемых норок. Клинические последствия, обусловленные
этим новым вариантом, в настоящее время не изучены; впрочем, отмечали мутации
спайкового белка. С 20 ноября 2020 года в Дании не было зарегистрировано новых
случаев заражения людей вариантом кластера 5, и этот вариант больше не циркулирует
среди людей. Все норки на норковых фермах, где было зафиксировано заражение,
и фермах в пределах обозначенной зоны, были забиты. Случаи SARS-CoV-2 среди
выращиваемых норок зафиксированы в семи других странах (Литва, Греция, Испания,
Италия, Нидерланды, Швеция и США).[46] [47]

• Для более полного понимания эффекта этих вариантов необходимы дальнейшие
исследования. Исследуют множество других вариантов.

• В глобальном исследовании свыше 12 000 мутаций вируса SARS-CoV-2 (в которое не вошли
указанные варианты) не были получены данные о том, что какой-либо из выявленных
вариантов SARS-CoV-2 ассоциируется с повышенной трансмиссивностью.[48]

Происхождение вируса

• Большинство пациентов, изначально пострадавших во время вспышки, сообщали о
связи с Южно-Китайским рынком морепродуктов Хуанань, что указывает на зоонозное
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происхождение вируса.[49] [50] [51] Первоначальная оценка динамики заражения первых 425
подтвержденных случаев показала, что 55% случаев до 1 января 2020 года были связаны с
рынком, тогда как после этого дня с рынком были связаны только 8,6% случаев. Это указывает
на то, что с середины декабря 2019 года произошло заражение тесно контактировавших с
больными.[51]

• В некоторых исследованиях было предположено, что SARS-CoV-2 может быть
рекомбинантным вирусом между коронавирусом летучей мыши и коронавирусом неизвестного
происхождения.[37] [38] [52] [53] Ящеровые и норки рассматривают как возможных
промежуточных хозяев.[54] [55] [56] [57] Впрочем, в настоящее время доказательные
данные, демонстрирующие возможный способ передачи от летучих мышей человеку через
один или несколько промежуточных видов животных, отсутствуют.[58] Для определения
происхождения SARS-CoV-2 необходимы дальнейшие исследования.

Динамика передачи инфекции

• Преобладающим способом передачи выступает воздушно-капельная передача , при
которой основными факторами риска являются близкое расстояние и вентиляция.[59]
Имеющиеся доказательства свидетельствуют, что передача от человека к человеку в
основном происходит из-за прямого, косвенного или тесного контакта с инфицированным
человеком через инфицированные секреты, в частности слюну и дыхательные выделения, или
же через респираторные капли, выделяемые инфицированным человеком с помощью кашля,
чихания, разговора или пения.[60]

• В больницах воздушно-капельная передача может возникать в ходе процедур, во время
которых генерируется аэрозоль. Также, согласно некоторым сообщениям о вспышках,
в определенных обстоятельствах аэрозольная передача возможна во внебольничных
условиях; однако в этих сообщениях речь идет о скоплении людей в закрытых помещениях
с плохой вентиляцией, где инфицированный человек может тяжело дышать (например,
рестораны, репетиции хора, залы для фитнеса). Подробные расследования этих кластеров
свидетельствуют о том, что в этих случаях также можно объяснить передачу воздушно-
капельным путем или через фомиты.[60] [61] Несмотря на то, что воздух вблизи и на
расстоянии от пациентов часто содержал РНК SARS-CoV-2, жизнеспособный вирус в этих
образцах выявляли редко.[62]

• Возможна передача через фомиты (вследствие непосредственного контакта с фомитами),
однако в настоящее время убедительных доказательств этого способа передачи получено
не было. В некоторых случаях предполагаемой передачи через фомиты нельзя было
полностью исключить воздушно-капельный путь передачи.[59] Было обнаружено, что в
экспериментальных условиях вирус более стабилен на пластике и нержавеющей стали (до 72
часов), по сравнению с медью (до 4 часов) и картоном (до 24 часов), однако это не отражает
реальных условий.[63] В учреждениях здравоохранения вирус широко распространяется
через воздух и поверхности объектов как в общих палатах, так и в отделениях интенсивной
терапии.[64] Впрочем, при вирусологическом исследовании культура вируса из этих образцов
не развивалась, что может указывать на нежизнеспособность РНК вируса.[65] [66] [67]

• Фекально-оральная передача (или воздушно-капельная передача через фекалии в форме
аэрозоля) возможна, однако данные в поддержку такого способа передачи ограничены.[59]
Совокупный уровень обнаружения РНК SARS-CoV-2 в фекалиях пациентов с COVID-19
составляет приблизительно 51%, при этом 64% образцов остаются положительными в течение
в среднем 12,5 дня (максимум до 33 дней) после того, как образцы из дыхательных путей стали
отрицательными.[68]
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• Передача через другие жидкости организма (включая передачу половым путем или
через кровь) зарегистрирована не была.[59] Вирус был обнаружен в крови, спинномозговой
жидкости, перикардиальной жидкости, плевральной жидкости, моче, сперме, слюне, ткани
глаза, в том числе роговице, слезах и конъюнктивальных выделениях, а также в среднем
ухе и сосцевидном отростке, однако наличие вируса или компонентов вируса не означает
инфицирующую способность.[69] [70] [71] [72] [73] [74] [75] [76] [77] [78] [79] [80] [81] SARS-CoV-2
не передается половым путем, но может влиять на мужскую фертильность, хотя это еще не
доказано.[82]

• Вертикальная передача происходит редко, также были получены данные о передаче через
плаценту. Данные о масштабах вертикальной передачи и ее сроках ограничены.[83] В целом
6,3% младенцев, рожденных от матерей с COVID-19, при рождении имели положительный
результат на SARS-CoV-2. О передаче сообщалось как у недоношенных, так и у доношенных
детей. Также существуют данные об антителах против SARS-CoV-2 среди младенцев,
рожденных от матерей с COVID-19, у которых тест на SARS-CoV-2 отрицательный.[84]
Уровень инфицирования не является более высоким среди детей, рожденных через
естественные родовые пути, находящихся на грудном вскармливании или которым разрешен
контакт с матерью.[85] Фрагменты вируса были обнаружены в грудном молоке; однако это
явление встречается редко и ассоциируется с легкими симптомами у младенцев. В грудном
молоке чаще содержатся антитела к SARS-CoV-2, чем фрагменты вируса.[86] Вертикальная
передача маловероятна при соблюдении надлежащих мер гигиены.[87]

• В одном систематическом обзоре нозокомиальную передачу отмечали у 44% пациентов;
впрочем, этот обзор был ограничен серией случаев на раннем этапе вспышки в Ухане до
принятия соответствующих мер профилактики и контроля инфекции.[88] Внутрибольничные
инфекции (которые определяют как выявленные более чем через 7 дней после
госпитализации пациента) составляли приблизительно 17% инфекций в учреждениях
Национальной службы здравоохранения Англии по состоянию на 26 октября 2020 года, а в
некоторых регионах этот показатель достигает 25%.[89] Исследования контактов медицинских
работников с индексными случаями (без проведения процедур, генерирующих аэрозоль)
показали, что нозокомиальная передача практически не происходит при условии применения
контактных и капельных мер безопасности.[60] [90]

Динамика передачи и ее связь с симптомами

• Симптомная передача

• Заболевание передается главным образом воздушно-капельным путем и при тесном
контакте с инфицированными пациентами с симптомами. Трансмиссивность зависит от
объема жизнеспособного вируса, выделяемого человеком (вирусная нагрузка наиболее
высока непосредственно перед появлением симптомов и затем в течение первых 5–7
дней болезни), от типа контакта, условий, а также предпринимаемых мер профилактики
и контроля.[60] [91]

• Досимптомная передача

• Передача возможна во время инкубационного периода, обычно в течение 1–3 дней до
возникновения симптомов.[91]

• В Китае досимптомная передача была зарегистрирована в 12,6% случаев, в Сингапуре –
в 6,4% случаев.[92] [93]
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• У людей без симптомов возможен досимптомный период или бессимптомное течение
заболевания.

• Бессимптомная передача инфекции

• Отмечали случаи передачи заболевания от пациентов без симптомов (лабораторно
подтвержденные случаи заболевания у пациентов, у которых симптомы полностью
отсутствовали); впрочем, большинство данных основаны на информации, которая
была получена из Китая на раннем этапе пандемии, имеющей ограничения (такие как
небольшое количество случаев, вероятность досимптоматических случаев).[94] [95] [96]
[97] [98] [99] [100] Согласно мнению ВОЗ, бессимптомные случаи не являются основной
движущей силой общей динамики эпидемии.[101] Во многочисленных исследованиях
не была подтверждена бессимптомная передача от носителей SARS-CoV-2.[102]
[103] [104] В ходе скринингового исследования почти 10 миллионов жителей Уханя,
проведенного после введения полной самоизоляции, не было выявлено положительных
тестов среди 1174 человек, находившихся в тесном контакте с бессимптомными
больными. Кроме того, культивирование вируса проводилось на образцах, полученных
у лиц с подтвержденной инфекцией без симптомов, при этом все культуры были
отрицательными. Это свидетельствует о том, что лица с подтвержденной инфекцией
без симптомов, которые принимали участие в исследовании, не были заразными.[105]

• Оценить распространенность бессимптомных случаев среди населения сложно.
В метаанализе свыше 50 000 человек было обнаружено, что у 15,6% лиц с
подтвержденным заболеванием отсутствовали симптомы на момент тестирования (2–
75%), и приблизительно у половины симптомы развились позже.[106] Общая доля людей,
которые заражаются и остаются без симптомов в течение всего периода заболевания,
согласно оценкам, составляет 17–33%.[107] [108] [109] [110]

• Медицинские работники могут служить источником инфицирования с бессимптомной
передачей. Приблизительно у 7,6% медицинских работников из стационарных
отделений с пациентами с COVID-19 результат теста на антитела к SARS-CoV-2 был
положительным; впрочем, только 58% этих работников сообщали о симптомах.[111] В
перекрестном исследовании около 2800 медработников было обнаружено, что у 5,4%
медработников без симптомов, которые сталкивались с COVID-19, результат теста
был положительным, по сравнению с 0,6% медработниками без симптомов, которые не
сталкивались с COVID-19.[112]

• Дети склонны переносить заболевание бессимптомно.[106] Совокупная доля
бессимптомных случаев у детей считается значительной (около 40%).[113] [114] Впрочем,
недавние исследования показали, что частота бессимптомной инфекции у детей была
очень низкой (1% по сравнению с 9% у взрослых в одном исследовании и 0,6% по
сравнению с 1,8% у взрослых в другом исследовании), что свидетельствует о том, что
дети, вероятно, не являются движущей силой пандемии.[115] [116]

Случаи суперраспространения

• Были получены сообщения о случаях очень быстрого распространения заболевания. Эти
случаи связаны с бурным ростом в начале вспышки и устойчивой передачей на более поздних
стадиях.[117]

• Среди зарегистрированных мероприятий – церковные/религиозные собрания, семейные
или социальный собрания, свадьбы, репетиции хоров, молодежные лагеря с ночевкой или
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выездные мероприятия в старшей школе, занятия фитнесом, развлекательные спортивные
занятия в помещении, бизнес-конференции, а также работа в колл-центрах.[59] [118]
[119] [120] [121] Также сообщалось о суперраспространении в учреждениях длительного
ухода, в приютах для бездомных, в тюрьмах, центрах временного размещения нелегальных
иммигрантов, на предприятиях по обработке мяса и птицы, а также на круизных
лайнерах.[122] [123] [124] [125] [126] [127] [128] [129] [130]

• Сообщалось об ограниченной передаче в детских учреждениях, школах и университетах,
также инфицированные люди могут передавать инфекцию членам их семьи.[131] [132] [133]
Имеются ограниченные высококачественные доказательства для количественного оценивания
степени передачи в школах или для ее сравнения с передачей в населенном пункте. Однако
появляющиеся данные свидетельствуют о более низком общем уровне заражения учащихся
(0,15%) по сравнению со школьным персоналом (0,7%).[134]

• У некоторых людей наблюдается супервыделение вируса, однако причины, лежащие
в основе событий суперраспространения, часто являются многофакторными, нежели
простое избыточное выделение вируса, и могут включать различные факторы, связанные с
поведением, хозяином и окружающей средой.[135]

Факторы передачи вируса

• Инкубационный период

• Инкубационный период, по оценкам, составляет 1–14 дней с медианой 5–7 дней.[2] [136]
Жизнеспособный вирус относительно недолговечен; контагиозность достигает пика
приблизительно за 1 день до появления симптомов и снижается в течение 7 дней.[59]

• Совокупный средний инкубационный период у детей составляет 9,6 дня.[9]

• Репродуктивное число (R#)

• Отчеты показали, что репродуктивное число, то есть количество людей, заражающихся
инфекцией от инфицированного человека, составляет 2,2–3,3. Впрочем, отмечается
значительное несоответствие данных отдельных исследований, кроме того, показатель
варьирует в различных странах.[51] [137] [138] [139] Согласно данным Центров по
контролю и профилактике заболеваний, лучшая оценка в настоящее время составляет
2,5 (по состоянию на 19 марта 2021 года).[140]

• R₀ снижается, когда принимают санитарные меры (например, социальное
дистанцирование).[141]

• Последовательный интервал

• Время от появления симптомов у первичного пациента до появления симптомов у
пациента, инфицированного в цепи передачи, оценивают примерно в 5,45 дня (от 4,2 до
6,7 дня).[142]

• Частота вторичного поражения

• Частота вторичного инфицирования – это доля людей, контактировавших с первичным
случаем, у которых в результате воздействия развивается болезнь.

• Совокупная частота вторичного инфицирования среди всех близких контактов
индексного случая составляет 7%.[143]
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• Частота вторичного инфицирования зависит от условий контакта. Более привычный
длительный контакт увеличивает вероятность передачи. Совокупные оценки вторичного
инфицирования варьируют от 1,2 до 5,9% в социальных условиях (в зависимости
от уровня контакта и от того, происходит ли контакт с незнакомыми людьми или с
семьей и друзьями), 1,9% на рабочих местах (согласно ограниченным данным), 3,6%
в учреждениях здравоохранения и 21,1% в домашних условиях (увеличивается при
воздействии длительностью свыше 5-ти дней).[144]

• Согласно оценкам другого систематического обзора и метаанализа случаев передачи
в домохозяйствах, общий уровень вторичного инфицирования в домохозяйствах
составляет несколько меньше – 16,6%. Этот показатель выше для случаев с
симптоматическим индексным случаем (18%) по сравнению с бессимптомными случаями
(0,7%), и взрослые имеют более высокую восприимчивость к инфекции по сравнению
с детьми. Супруг или супруга индексного случая в большей степени подвержены
заражению по сравнению с другими членами домохозяйства.[145]

• Частота вторичного поражения увеличивается вместе с тяжестью индексного случая (то
есть, от 0,3% для бессимптомных случаев до 6,2% для тяжелых/критических случаев), по
данным исследования 3410 тесных контактов с 391-м индексным случаем.[101]

• Частота вторичного поражения у лиц, находящихся в близком контакте с людьми до
появления у них симптомов, оценивается примерно в 7% по сравнению с 1% у людей без
симптомов и 6% у людей с симптомами.[146]

• У детей в возрасте <5 лет отмечали меньшую частоту вторичного поражения, по
сравнению с другими детьми, а риск инфицирования был более высоким, если
индексным случаем в семье выступала мать.[147] Показатель вторичного заболевания у
детей в дошкольном учреждении либо школе составил 1,2%.[148]

• Частота повторного инфицирования для вариантов SARS-CoV-2 может отличаться
(смотрите Новые варианты SARS-CoV-2 выше).

• Вирусная нагрузка

• Вирусная нагрузка наиболее высока в верхних дыхательных путях (носоглотке и
ротоглотке) на раннем этапе развития инфекции (обычно достигает пика на первой
неделе заболевания), и затем увеличивается в нижних дыхательных путях (мокрота).
После появления симптомов вирусная нагрузка снижается. У пациентов с тяжелым
заболеванием вирусная нагрузка выше, чем у пациентов с легким заболеванием.
Вирусная нагрузка в верхних дыхательных путях сопоставима у пациентов с симптомами
и без симптомов; впрочем, в большинстве исследований продемонстрировано
более быстрое выведение вируса у людей без симптомов, по сравнению с людьми с
симптомами.[149]

• Вирусная нагрузка, по-видимому, является ведущим фактором передачи вирусов.
В одном когортном исследовании частота вторичных инфицирований составляла
17% среди 753 лиц, контактировавших с индексными случаями, с вариациями от

12%, когда индексный случай имел вирусную нагрузку ниже 1×10 
6
 копий/мл, до 24%,

когда индексный случай имел вирусную нагрузку 1×10 
10

 копий/мл и выше (в мазках
из носоглотки). Более высокие вирусные нагрузки в мазках бессимптомных контактов
были связаны с более высоким риском развития симптоматического заболевания, и у
этих контактных лиц были более короткие инкубационные периоды, чем у лиц, которые
контактировали с более низкой вирусной нагрузкой.[150]
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• Вирусовыделение

• Средняя длительность выделения вируса составила 17 дней в образцах из верхних
дыхательных путей, 14,6 дня в образцах из нижних дыхательных путей, 17,2 дня
в образцах кала и 16,6 дня в образцах сыворотки. Максимальная длительность
выделения вируса составила 83 дня в образцах из верхних дыхательных путей, 59 дней в
образцах из нижних дыхательных путей, 126 дней в образцах кала и 60 дней в образцах
сыворотки. Впрочем, спустя 9 и более дней после появления симптомов живых вирусов
обнаружено не было, несмотря на постоянно высокую вирусную нагрузку. Длительность
вирусовыделения была выше у пациентов с симптомами, по сравнению с пациентами без
симптомов, а также у пациентов с тяжелым заболеванием, по сравнению с пациентами с
нетяжелым течением.[149]

• Период заразности значительно меньше, чем длительность определяемого
вирусовыделения. У пациентов с легким или умеренным течением заболевания
через 10 дней после появления симптомов, а также у пациентов с тяжелым или
критическим заболеванием через 20 дней после появления симптомов не был выделен
жизнеспособный вирус, несмотря на продолжение вирусовыделения. Данные
о динамике вирусовыделения у людей с устойчивой бессимптомной инфекцией
противоречивы.[59] Нет убедительных доказательств того, что длительность вирусного
распространения коррелирует с длительностью инфицирования.[151]

• Факторы, связанные с пролонгированным вирусным распространением, включают
мужской пол, старший возраст, сопутствующую артериальную гипертензию, запоздалую
по отношению к началу симптомов госпитализацию или тяжелую форму заболевания
при поступлении, а также использование инвазивной искусственной вентиляции
легких или кортикостероидов.[152] Пациенты с ослабленным иммунитетом могут быть
распространителями на протяжении как минимум 2-х месяцев.[153]

Патофизиология
Патофизиология еще полностью не изучена; впрочем, появляются новые подробные данные.[154]
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Цикл репликации вируса
BMJ. 2020; 371:m3862

Рецептор ангиотензинпревращающего фермента-2 (АПФ2)

• Коронавирус 2-го типа, вызывающий тяжелый острый респираторный синдром (SARS-CoV-2),
у людей связывается с рецепторами АПФ2, таким образом, патогенез заболевания схож с
таковым тяжелого острого респираторного синдрома.[38] [155]

• Уникальная структурная особенность рецептор-связывающего домена гликопротеина
шиповидных отростков SARS-CoV-2 (который отвечает за проникновение вируса в клетки
хозяина) обеспечивает потенциально более высокую аффинность связывания для АПФ2
на поверхности клеток-хозяев по сравнению с SARS-CoV-1.[156] У других SARS-подобных
коронавирусов нет места расщепления фуриноподобным веществом.[157] Энергия связывания
между спайковым белком и АПФ2 из всех изученных видов была наибольшей у людей, а это
указывает на то, что спайковый белок SARS-CoV-2 эволюционировал уникальным образом и
теперь способен связываться с клетками человека, экспрессирующими АПФ2, и инфицировать
их.[158]

• Данные о механизме действия других коронавирусов позволяют предположить, что
SARS-CoV-2 может снижать количество рецепторов ACE2, что приводит к токсическому
избыточному накоплению ангиотензина-II в плазме, что может вызывать острый
респираторный дистресс-синдром и фульминантный миокардит.[159] [160]

• Исходя из анализа наборов данных секвенирования РНК с одной клетки, полученных из
основных физиологических сред человека, более уязвимыми к инфекции SARS-CoV-2
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органами, из-за их уровней экспрессии АПФ2, считаются легкие, сердце, пищевод, почки,
мочевой пузырь и подвздошная кишка.[161] Это может объяснять внелегочные проявления,
связанные с инфекцией. Экспрессия ACE2 также была выявлена в диафрагме, что может
привести к фиброзу диафрагмы и миопатии.[162]

• Ниже экспрессия АПФ-2 в назальном эпителии детей возрастом <10 лет по сравнению
со взрослыми может объяснить, почему COVID-19 менее распространен у детей однако
необходимы дальнейшие исследования на эту тему.[163]

Трансмембранная сериновая протеаза 2 (TMPRSS2)

• SARS-CoV-2 использует TMPRSS2 хозяина для S-белкового праймера и слияния клеточных
мембран вируса и хозяина.[164]

• Более высокая экспрессия TMPRSS2 была отмечена в назальном эпителии чернокожих
людей, по сравнению с азиатами, латиноамериканцами, белыми и людьми смешанной расовой/
этнической принадлежности, что может быть фактором, способствующим более высокому
бремени инфекции у чернокожих людей.[165]

Патолого-анатомическое исследование

• Дыхательная система : по данным патолого-анатомических исследований, у пациентов,
которые умерли от дыхательной недостаточности, есть доказательства экссудативного
диффузного альвеолярного поражения с массивным капиллярным застоем, который часто
сопровождался микротромбами. Часто встречается формирование гиалиновых мембран и
атипичная гиперплазия пневмоцитов. Была выявлена обструкция легочной артерии тромбами
как на макроскопическом, так и на микроскопическом уровнях. Пациенты также имели
признаки генерализованной тромботической микроангиопатии. Тяжелое эндотелиальное
поражение связано с наличием внутриклеточного вируса, также было отмечено повреждение
клеточных мембран. Также выявляли бронхопневмонию, тромбоэмболию легочной артерии,
альвеолярные кровоизлияния и васкулит. Значительный рост новых кровеносных сосудов за
счет инвагинационного ангиогенеза отличает легочную патологию при COVID-19 от тяжелой
инфекции гриппа.[166] [167] [168] [169] [170] [171] У некоторых пациентов с тяжелым течением
заболевания может развиться фиброзное поражение легких, для которого единственным
вариантом лечения может быть трансплантация легких.[172]

• Неврологические особенности: патогистологическое исследование образцов головного
мозга показало гипоксические изменения, однако не выявило энцефалита или других
специфических изменений головного мозга, обусловленных вирусом. Вирус в тканях головного
мозга был обнаружен в малом количестве.[173] Другое исследование выявило легкие
нейропатологические изменения, среди которых наиболее частой находкой были выраженные
нейровоспалительные изменения в стволе головного мозга.[174]

• Сердце : при вскрытии SARS-CoV-2 часто обнаруживали в миокарде. Патологические
изменения в сердце распространены, однако острый миокардит отмечают редко. Наиболее
часто выявляют дилатацию сердца, ишемию миокарда и тромбоз.[175] Вирус, наряду с
воспалительными изменениями, присутствовали в тканях сердца ребенка с мультисистемным
воспалительным синдромом у детей.[176]

• Иммунология : механизмы, способствующие усилению тромбоза, включают обширные
перекрестные связи между иммунной системой и гемостазом.[177] Оценка иммунного
инфильтрата показала заметное наличие агрегированных нейтрофилов в легких и некоторых
других органах. Нейтрофильные пробки, состоящие из нейтрофилов с нейтрофильными
внеклеточными ловушками (НВЛ) или в виде скоплений НВЛ и тромбоцитов, наблюдали в

30 Этот PDF-файл темы BMJ Best Practice основан на онлайн-
версии, последнее обновление которой выполнено May 20, 2021.

Темы BMJ Best Practice регулярно обновляют, и последние версии тем можно найти по
адресу bestpractice.bmj.com . Использование этого контента подпадает под действие нашего

Заявление об отказе от ответственности. © BMJ Publishing Group Ltd 2021. Все права защищены.

https://bestpractice.bmj.com


Коронавирусная болезнь 2019 (COVID-19) Теория

сердце, почках, печени и головном мозге. Таким образом, НВЛ может играть роль в развитии
коагулопатии, ассоциированной с инфекцией SARS-CoV-2. Непропорциональное присутствие
агрегированных нейтрофилов и НВЛ, по сравнению со спорадическим присутствием вируса,
указывает на автономный дезадаптивный иммунный ответ.[178] Нейтрофильные внеклеточные
ловушки играют определенную роль в патогенезе инфаркта миокарда с подъемом сегмента
ST у пациентов с COVID-19, согласно данным о небольшой серии случаев COVID-19 у
пациентов с инфарктом миокарда.[179]

• Печеночные: была отмечена высокая распространенность стеатоза печени, застоя в синусах
печени, тромбоза сосудов и фиброза, а также портального и дольчатого воспаления и
гиперплазии либо пролиферации клеток Купфера.[180]

• Другое : согласно новейшим данным, во время вскрытия выявляют панкреатит, перикардит,
микроинфаркт надпочечников, вторичный диссеминированный мукормикоз и активацию
микроглий головного мозга.[181]

Эндотелиальная дисфункция

• Существует гипотеза, что COVID-19 − это заболевание эндотелия.[182] [183] [184] Похоже,
что эндотелиопатия и активация тромбоцитов являются важными признаками COVID-19 у
госпитализированных пациентов и вероятно она ассоциирована с коагулопатией, критическим
заболеванием и смертью.[185]

• У пациентов сообщалось о гипервязкости. Известно, что он повреждает эндотелий и является
известным фактором риска тромбоза. Потенциальная связь между гипервязкостью и
тромботическими осложнениями требует дальнейших исследований.[186]

Наследственные факторы

• Считается, что определенную роль играют генетические факторы. В исследовании серии
случаев, включающей четырех мужчин с тяжелым заболеванием, были обнаружены редкие
варианты Х-хромосомы TLR7, предположительно вызывающие потерю функции, и это было
связано с нарушением интерферонового ответа.[187]

• В кластере генов хромосомы 3p21.31 у пациентов с дыхательной недостаточностью был
обнаружен новый локус чувствительности, что может служить подтверждением участия
системы групп крови ABO.[188]

Классификация
Всемирная организация здравоохранения: тяжесть COVID-19[2]
Легкая степень заболевания

• Пациенты, имеющие симптомы, и соответствующие определению случая COVID-19 без
признаков гипоксии либо пневмонии.

• Симптомы охватывают лихорадку, кашель, усталость, потерю аппетита, одышку и миалгию.
Другие неспецифические симптомы: боль в горле, заложенность носа, головная боль, диарея,
тошнота/рвота и потеря обоняния/вкуса. Также сообщалось о следующих дополнительных
неврологических проявлениях: головокружение, возбуждение, слабость, судороги или
признаки инсульта. У детей лихорадка или кашель может наблюдаться не так часто, как у
взрослых.

Теория
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• У пожилых людей и лиц с иммуносупрессией могут наблюдаться атипичные симптомы
(например, усталость, снижение внимания, мобильности, диарея, потеря аппетита, делирий,
отсутствие лихорадки).

• Симптомы физиологических адаптационных изменений в течение беременности и побочных
последствий беременности (например, одышка, лихорадка, симптомы со стороны желудочно-
кишечного тракта) или других заболеваний (например, малярии) могут пересекаться с
симптомами COVID-19.

Заболевания средней тяжести

• Подростки или взрослые: клинические признаки пневмонии (лихорадка, кашель, одышка,
быстрое дыхание), но без признаков тяжелой пневмонии, включая сатурацию кислородом при
комнатном воздухе (SpO₂) ≥90%.

• Дети: клинические признаки легкой пневмонии (например, кашель или трудности дыхания
плюс быстрое дыхание и/или втягивание межреберных промежутков) и отсутствие признаков
тяжелой пневмонии. Быстрое дыхание определяется как:

• Возраст <2 месяцев: ≥ 60 вд/мин
• Возраст 2–11 месяцев: ≥ 50 вд/мин
• Возраст 1–5 лет: ≥ 40 вд/мин

• Диагноз можно установить на основании клинических данных, однако визуализация грудной
клетки может помочь диагностировать и идентифицировать либо исключить легочные
осложнения.

Тяжелое заболевание

• Подростки или взрослые: клинические признаки пневмонии (лихорадка, кашель, одышка,
быстрое дыхание) плюс одно из приведенного:

• Частота дыхательных движений > 30 движений/мин.
• Тяжелый респираторный дистресс
• SpO₂ ≤90% при дыхании комнатным воздухом.

• Дети: клинические признаки пневмонии (кашель или тяжелое дыхание) плюс не менее 1 из
приведенного ниже:

• Центральный цианоз или SpO₂ <90%
• Тяжелый респираторный дистресс (например, быстрое дыхание, храп, очень

выраженное втяжение межреберных промежутков)
• Общие угрожающие признаки: невозможность грудного вскармливания или питья,

апатичность или отсутствие сознания либо судороги
• Учащенное дыхание (<2 месяцев: ≥60 вдохов в минуту; 2–11 месяцев: ≥50 вдохов в

минуту; 1–5 лет: ≥40 вдохов в минуту).

• Диагноз можно установить на основании клинических данных, однако визуализация грудной
клетки может помочь диагностировать и идентифицировать либо исключить легочные
осложнения.

Критическое заболевание
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• Наличие острого респираторного дистресс-синдрома (ОРДС), сепсиса, септического шока,
острого тромбоза или же мультисистемного воспалительного синдрома у детей.

Национальный институт здравоохранения: клиническая
классификация COVID-19[3]
Бессимптомная и досимптомная инфекция

• Люди с положительным результатом вирусологического теста на SARS-CoV-2, у которых нет
симптомов, указывающих на COVID-19.

Легкая степень заболевания

• Люди, которые имеют какие-либо признаки и симптомы (например, лихорадку, кашель, боль в
горле, недомогание, головную боль, боль в мышцах, тошноту, рвоту, диарею, потерю вкуса и
обоняния) без одышки либо аномальных результатов визуализации органов грудной клетки.

Средняя степень тяжести заболевания

• Люди с признаками заболевания нижних дыхательных путей по данным клинического
обследования или визуализации и сатурацией кислородом (SpO₂) ≥94% при дыхании
комнатным воздухом на уровне моря.

Тяжелая форма заболевания

• Люди с частотой дыхания >30 вдохов в минуту, SpO₂ <94% в комнатном воздухе на уровне
моря, PaO₂/FiO₂ <300 мм рт. ст. или инфильтраты легких >50%.

Критическое заболевание

• Люди с дыхательной недостаточностью, септическим шоком и/или полиорганной
недостаточностью.

Устойчивые симптомы или дисфункция органов после острого COVID-19

• Люди, у которых после острого заболевания наблюдаются устойчивые симптомы и/или
дисфункция органов. Также называется постковидным синдромом или длительным COVID.
Для получения дополнительной информации смотрите раздел Осложнения .

Клинический случай
Клинический случай #1
У 61-летнего мужчины, поступившего в больницу, наблюдается лихорадка, сухой кашель и
затрудненное дыхание. Он также сообщил, что чувствует себя очень плохо. В его анамнезе
артериальная гипертензия, контролируемая эналаприлом. При осмотре пульс составляет 120
уд./мин, температура тела 38,7 °C (101,6 °F), а сатурация кислородом – 88%. Он выглядит
больным. Его госпитализировали в изолятор и начали оксигенотерапию, инфузионную терапию
и профилактику венозной тромбоэмболии. Назначено бактериологическое исследование крови
и мокроты. Рентгенограмма органов грудной клетки показала двусторонние инфильтраты в

Теория
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легких, а компьютерная томография грудной клетки обнаружила множественные двусторонние
долевые и субсегментарные участки матового затемнения. Назофарингеальный мазок отправлен
на полимеразную цепную реакцию в режиме реального времени для анализа, и его результат на
следующий день оказался положительным на SARS-CoV-2. Начата терапия дексаметазоном.

Клинический случай #2
26-летняя женщина обратилась в местную клинику тестирования на COVID-19 с симптомами
боли в горле и потерей вкуса. Она отрицает наличие лихорадки и не имела известного контакта
с подтвержденным случаем COVID-19. После тестирования ей рекомендовано пойти домой и
самоизолироваться, пока ей в текстовом сообщении не будут отправлены результаты теста, а
также позвонить врачу, если ее симптомы ухудшатся. Позже в этот день она получает текстовое
сообщение, подтверждающее, что ее тест на SARS-CoV-2 положительный, и что она должна
самоизолироваться в соответствии с местными рекомендациями системы общественного
здравоохранения.

Другие проявления
Смотреть  [Diagnosis]  раздел для получения дополнительной информации о других клинических
картинах.
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Рекомендации

Основные рекомендации
Немедленно изолируйте всех лиц с предполагаемым или подтвержденным диагнозом.
Сортируйте пациентов с помощью стандартизированного инструмента сортировки и оценивайте
тяжесть заболевания. Следуйте локальным рекомендациям по профилактике и инфекционному
контролю.[2]

Используйте высокий индекс клинического подозрения у всех пациентов с лихорадкой
и/или острыми респираторными заболеваниям. У людей, в анамнезе которых проживание/
работа/путешествие в регион с высоким риском передачи или контактного заражения и контакта
с вероятными и подтвержденными случаями, отмечают повышенный риск инфекции.[189]

Подозревайте этот диагноз у пациентов, у которых появился длительный кашель,
лихорадка и нарушение вкуса или обоняния. [482] У пациентов также могут отмечаться такие
симптомы как одышка, усталость, миалгия/артралгия, боль в горле, головная боль, заложенность
носа или ринорея, отделение мокроты, стеснение в груди или симптомы со стороны желудочно-
кишечного тракта (например, тошнота, рвота, диарея).[483]

Назначьте исследование методом полимеразной цепной реакции (ПЦР) с обратной
транскрипцией для подтверждения диагноза. Предпочтительными для анализа являются
образцы из верхних и нижних дыхательных путей. В некоторых условиях целесообразным может
быть серологическое исследование.[484] Интерпретируйте результаты в контексте вероятности
наличия заболевания до проведения теста.

Будьте бдительны при работе с детьми и подростками с острыми желудочно-кишечными
симптомами и признаками панкардита. Согласно имеющимся данным, у детей заболевание
характеризуется более легким и бессимптомным течением.[485] Впрочем, у детей и подростков
редкое мультисистемное воспалительное заболевание, признаки которого похожи на синдром
Кавасаки и синдром токсического шока, иногда может ассоциироваться с COVID-19.[486]

Госпитализированным пациентам следует назначить следующие лабораторные
исследования : общий анализ крови, полная метаболическая панель, анализ на газовый состав
артериальной крови, уровень глюкозы крови, коагулограмма, маркеры воспаления, сердечные
биомаркеры, уровень креатинкиназы сыворотки, бактериологическое исследование крови и
мокроты на предмет других возбудителей. Результаты пульсоксиметрии могут свидетельствовать
о низком насыщении кислородом.

Всем тяжелобольным пациентам с подозрением на пневмонию в первую очередь
назначайте рентгенографию органов грудной клетки. Если результат рентгенографии
органов грудной клетки сомнителен или соответствует норме, рассмотрите возможность
выполнения компьютерной томографии (КТ).[487] Изучите местные рекомендации.

Все рекомендации
Введение
COVID-19 подлежит регистрации. Обо всех предполагаемых и подтвержденных случаях следует
немедленно сообщать в местные органы здравоохранения.

Для предотвращения заражения и назначения поддерживающего лечения важна идентификация
вероятных больных на ранних этапах и быстрое установление диагноза. Имейте клиническую
настороженность относительно COVID-19 у всех пациентов, которые обращаются с лихорадкой
и/или острым респираторным заболеванием; однако помните, что некоторые пациенты могут не
иметь симптомов фебрильного респираторного заболевания.

Д
иагноз
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Следует разработать план лечения пациентов с предполагаемым или подтвержденным COVID-19
на локальном, региональном и национальном уровнях. Проводите наблюдение пациентов при
первом обращении за медицинской помощью на основе определения случая и оценивания
симптомов, а также проводите лечение пациента с предполагаемым или подтвержденным
заболеванием согласно разработанному плану. Предполагаемые случаи не следует исключать
из плана до тех пор, пока не будет подтверждено отсутствие заболевания. Немедленно
изолируйте всех пациентов с предполагаемым и подтвержденным заболеванием и выполните
необходимые действия для профилактики и контроля инфекции. Сортируйте пациентов с
помощью стандартизированного инструмента сортирования и обследуйте пациента на предмет
тяжести заболевания. Для принятия решений относительно лечения, в том числе госпитализации
в стационар и в отделение интенсивной терапии, используйте клиническое оценивание,
принимая во внимание, помимо прочего, ценности и предпочтения пациента, а также местные
и национальные принципы ведения пациентов, если таковые имеются, а не имеющиеся модели
прогнозирования.[2]

Анамнез
Соберите детальный анамнез с целью определения риска COVID-19 и оцените вероятность
других причин, включая анамнез путешествий и оценку факторов риска.

Нужно подозревать диагноз в следующих случаях :[189]

• Люди, которые проживают или работают в регионе с высоким риском передачи (например,
в закрытых учреждениях, гуманитарных учреждениях), люди, проживающие или
путешествующие в регионы с контактным заражением, а также люди, которые работают
в сфере здравоохранения (в медицинских учреждениях и домохозяйствах) и находились
в указанных учреждениях или поездках в любое время в течение 14 дней до появления
симптомов

• Люди, имевшие контакт с вероятным или подтвержденным случаем. Контактным называют
лицо, которое подверглось любому из следующих контактов в течение 2 дней до и 14 дней
после появления симптомов вероятного или подтвержденного случая:

• Личный контакт с вероятным или подтвержденным случаем в пределах 1 метра (3
футов) в течение не менее 15 минут

• Прямой физический контакт с вероятным или подтвержденным случаем
• Непосредственный уход за пациентом с вероятным или подтвержденным COVID-19

без использования рекомендованных средств индивидуальной защиты
• Другие ситуации согласно местным указаниям по оценке риска.

Центры контроля и профилактики заболеваний США определяют человека, находившегося
в тесном контакте, как человека, который находился на расстоянии 2 метров (6 футов) от
инфицированного лица в течение минимум 15 минут за 24-часовой период, за 2 или менее
дней до появления симптомов (или за 2 и менее дней до проведения теста у бессимптомного
пациента).[190]

Спрашивайте любого, кто обращается за плановой или неотложной помощью, независимо
от того, есть ли у него симптомы, о недавних поездках в страны, где наблюдается передача
вариантов SARS-CoV-2, вызывающих обеспокоенность (текущий список стран смотрите в местных
руководствах), а также о контактах с путешественниками, вернувшимися из этих стран.[191]

Клинические проявления у взрослых
Примерно 15% пациентов обращаются с триадой симптомов, в которую входят лихорадка, кашель
и одышка, 90% имеют более одного симптома.[50] Некоторые пациенты могут иметь минимальные
симптомы или быть бессимптомными, в то время как другие могут обращаться с тяжелой
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пневмонией или осложнениями, в частности острым респираторным синдромом, септическим
шоком, острым инфарктом миокарда, венозной тромбоэмболией или же полиорганной
недостаточностью. Согласно исследованию, проведенному в Великобритании, примерно у 25%
людей, имевших доказательства перенесенной инфекции, не было симптомов, а у 40% не было
одного из трех классических симптомов (то есть, лихорадки, стойкого сухого кашля, изменения
вкуса/запаха).[488]

Наиболее распространенные симптомы:

• Лихорадка
• Кашель
• Одышка
• Нарушение вкуса/обоняния.

Менее распространенные симптомы:

• Миалгия или артралгия
• Слабость
• Продукцию мокроты
• ощущение сжатия в груди
• Симптомы со стороны ЖКТ
• Боль в горле
• Головная боль
• Головокружение
• Неврологические симптомы
• Глазные симптомы
• Аудио-вестибулярные симптомы
• Кожные симптомы
• Ринорея/заложенность носа
• Боль в груди
• Кровохарканье.

Симптомы и признаки фебрильного респираторного заболевания могут не иметь необходимой
чувствительности для раннего диагностического подозрения.[489] Кокрановский обзор
выявил, что как минимум половина пациентов имела кашель, боль в горле, лихорадку, боль в
мышцах/артралгию, слабость или же головную боль. Также часто наблюдались аносмия и/или
агевзия. Наличие лихорадки, боли в мышцах/артралгии, слабости и головной боли значительно
повышало вероятность COVID-19. Кашель и боль в горле были распространены среди людей без
COVID-19, поэтому исключительно эти симптомы менее полезны для установления диагноза.
Ни один признак или симптом, которые были включены в обзор, не мог точно диагностировать
COVID-19, поэтому авторы сделали вывод, что отсутствие или наличие признаков или симптомов
не достаточно для того, чтобы подтвердить или исключить заболевание. Однако наличие
аносмии и/или агевзии может быть полезным сигналом для установления диагноза. Наличие
лихорадки либо кашля также может быть полезным для выявления людей и дальнейшего их
тестирования.[483] Не респираторные симптомы могут возникнуть до появления лихорадки
и симптомов со стороны нижних дыхательных путей.[490] Симптомы со стороны нижних
мочевыводящих путей также отмечали редко.

Предварительные данные Office for National Statistics Великобритании предполагают, что люди,
инфицированные вариантом VOC 202012/01 (B.1.1.7 lineage), по сравнению с зараженными
другими вариантами, с большей вероятностью будут иметь кашель, боль в горле, усталость и
миалгию, и с меньшей вероятностью будут иметь измененное чувство вкуса/запаха.[491] Однако
анализ данных о симптомах, проведенный исследователями Королевского колледжа Лондона,
не обнаружил существенных различий в симптомах, тяжести либо же продолжительности
заболевания, вызванного новым вариантом.[492]

Д
иагноз

Этот PDF-файл темы BMJ Best Practice основан на онлайн-
версии, последнее обновление которой выполнено May 20, 2021.

Темы BMJ Best Practice регулярно обновляют, и последние версии тем можно найти по
адресу bestpractice.bmj.com . Использование этого контента подпадает под действие нашего

Заявление об отказе от ответственности. © BMJ Publishing Group Ltd 2021. Все права защищены.

37

https://bestpractice.bmj.com


Коронавирусная болезнь 2019 (COVID-19) Диагноз
Д

иа
гн

оз

Клиническая картина существенно варьирует в зависимости от географического расположения.
В первоначальных наблюдениях в США отмечено, что клиническая картина может быть шире,
чем наблюдалось в Китае и Италии, так при первичном обращении наблюдались боль в грудной
клетке, головная боль, нарушение психического состояния и симптомы со стороны желудочно-
кишечного тракта. Также наблюдалась тяжелая печеночная и почечная недостаточность, что
оберегало легкие.[493] Данные о первых госпитализированных в Нью-Йорке пациентах показали,
что хотя самыми частыми симптомами при госпитализации и были лихорадка, кашель, одышка
и боль в мышцах, кроме этого чаще чем в Китае возникали симптомы со стороны желудочно-
кишечного тракта.[494]

Степень тяжести

• 80% взрослых обращаются с легкой или средней степенью тяжести заболевания
• 14% взрослых обращаются с тяжелым течением заболевания
• 5% взрослых обращаются с критическим заболеванием
• 1% взрослых обращаются с бессимптомным заболеванием.[4]

Наиболее распространенными симптомами среди пациентов с легкой или средней степенью
тяжести заболевания, согласно одному европейскому исследованию, являются головная боль,
потеря обоняния, заложенность носа, кашель, астения, боль в мышцах, расстройства вкуса и боль
в горле. Лихорадка отмечалась реже. Средняя продолжительность симптомов составила 11,5
дня. Клиническая картина варьировала в зависимости от возраста, при этом молодые пациенты,
как правило, имели осложнения со стороны ЛОР-органов, а старшие пациенты, как правило,
имели лихорадку, слабость и потерю аппетита.[495] К более распространенным симптомам у
пациентов с тяжелым заболеванием относят лихорадку, одышку и анорексию.[138]

Беременность

• Клинические характеристики у беременных женщин аналогичные другим взрослым.[496]
Наиболее распространенным симптомами у беременных женщин являются лихорадка
и кашель. Впрочем, у беременных женщин отмечают меньшую вероятность развития
лихорадки, одышки и миалгии, по сравнению с не беременными женщинами
репродуктивного возраста. У беременных женщин и женщин, которые недавно были
беременными, вероятность бессимптомного течения выше, чем у не беременных женщин
репродуктивного возраста.[22] [23]

• Важно заметить, что такие симптомы как лихорадка, одышка, симптомы со стороны
ЖКТ и усталость, могут совпадать с симптомами, обусловленными физиологическими
изменениями во время беременности, или быть следствием неблагоприятных событий
беременности.[2]

Атипичная клиническая картина

• Может наблюдаться атипичная клиническая картина, особенно у лиц пожилого возраста и
пациентов с ослабленным иммунитетом (например, падение, делирий/спутанность сознания,
функциональные расстройства, сниженная мобильность, обмороки, постоянная икота,
отсутствие лихорадки). Пожилые пациенты и пациенты с сопутствующими заболеваниями
могут обращаться с легкими симптомами, но имеют высокий риск ухудшения состояния.[2]

• У пациентов с COVID-19 были описаны клинические случаи паротита (возможно,
связанные с интрапаротитным лимфаденитом), оральных везикуло-булезных поражений,
повреждения сетчатки и андрогенетической алопеции; однако неизвестно, связаны ли эти
нарушения с инфекцией SARS-CoV-2.[497] [498] [499] [500]

Смешанная инфекция

• Совокупная распространенность коинфекции вирусами и атипичными бактериями
у пациентов с положительным результатом теста на SARS-CoV-2 составляла 11,6%
(16,8% в исследованиях, в которых провели тест на сопутствующие патогены у 100%
пациентов).[501]

• Бактериальные коинфекции наблюдались у 7% госпитализированных пациентов и у 14%
пациентов в отделении интенсивной терапии. Самыми распространенными бактериями
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были Mycoplasma pneumoniae, Pseudomonas aeruginosa, Haemophilus influenzae и Klebsiella
pneumoniae. Коинфекции грибковыми патогенами и вирусами (например, респираторно-
синцитиальный вирус, вирус гриппа А) регистрировались реже.[502]

• Грибковые инфекции были отмечены у 12% пациентов, госпитализированных в отделение
интенсивной терапии.[503]

• Коинфекцию чаще наблюдают у пациентов в критическом состоянии.[504]
• Коинфекции могут быть связаны с затяжными респираторными симптомами, длительным

пребыванием в отделении интенсивной терапии, морбидностью и смертностью в случае,
если не было обнаружено и начато лечение на раннем этапе.[505]

• Пациенты с коинфекцией гриппа показали сходные клинические характеристики с
пациентами только с COVID-19.[506] [507]

• Пациенты с туберкулезом или гриппом и коинфекцией SARS-CoV-2 имеют повышенный
риск смертности, в то время как клинические исходы у пациентов с ВИЧ или хроническим
гепатитом и коинфекцией SARS-CoV-2 сравнимы с пациентами без коинфекции.[508]

Клинические проявления у детей
Признаки и симптомы могут быть аналогичны другим распространенным вирусным
респираторным инфекциям и другим детским заболеваниям, поэтому для детей требуется
высокий индекс подозрения на COVID-19.

Доказательные данные свидетельствуют о более легком или бессимптомном течении
заболевания у большинства детей с низкими показателями тяжести заболевания и смертности.
У детей в возрасте до 1 года и подростков 10–14 лет повышен риск развития тяжелого
заболевания. Факторами риска тяжелого заболевания выступают наличие сопутствующих
патологий и более высокая вирусная нагрузка. Клиническая картина у детей разнообразна и
включает широкий спектр клинических признаков. Наиболее распространенным симптомами
у детей на момент обращения являются лихорадка и кашель. Также у детей часто наблюдают
симптомы со стороны желудочно-кишечного тракта (тошнота, рвота, диарея). Среди
других, менее распространенных симптомов – одышка, заложенность носа, ринорея, сыпь,
конъюнктивит, усталость, боль в животе и неврологические симптомы. Сообщалось о более
высокой распространенности симптомов со стороны желудочно-кишечного тракта у детей старше
5 лет по сравнению с детьми 5 лет и младше.[485] Лихорадка, кашель, потеря аппетита и одышка
у детей, по сравнению со взрослыми, встречаются реже.[509]

Среди наиболее частых симптомов у новорожденных – лихорадка, неспособность есть,
вялость, раздражительность, трудности с кормлением, одышка, бессимптомная гипоксия и
неврологические симптомы. Случаи позднего неонатального сепсиса и энцефалита отмечают
редко.[485] [510] [511] [512]

Необходимо наблюдение на предмет признаков и симптомов детского мультисистемного
воспалительного синдрома (ДМВС), также известного как мультисистемный воспалительный
синдром у детей (MIS-C). Рассмотрите возможность использования PIMS/MIS-C у детей
с лихорадкой и симптомами со стороны брюшной полости, особенно если у них возникает
конъюнктивит или сыпь. Для проведения оценивания направьте в педиатрическое отделение
неотложной помощи.[513] Для получения дополнительной информации смотрите раздел
Осложнения .

Ко-инфекция у детей может быть более распространенной.[514] Коинфекция была
зарегистрирована у 6% детей в исследованиях в США и Италии, причем чаще всего выявлялись
респираторно-синцитиальный вирус, риновирусы, вирус Эпштейна-Барр, энтеровирусы, вирус
гриппа А, не-SARS-коронавирусы и Streptococcus pneumoniae.[11] [515]

Физикальное обследование
Проведите физикальный осмотр. Учитывая риск вирусного заражения, по возможности
избегайте использования стетоскопа. Пациенты могут иметь лихорадку (с ознобом/дрожанием
или без), кашель и/или затрудненное дыхание. При аускультации легких могут отмечать
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инспираторные влажные хрипы, крепитация и/или бронхиальное дыхание у пациентов с
пневмонией либо дыхательной недостаточностью. У пациентов с респираторным дистрессом
может наблюдаться тахикардия, тахипноэ или цианоз, сопровождающий гипоксию. Брадикардия
отмечена у небольшой группы пациентов с легкой и средней тяжестью течения.[516]

Пульсоксиметрия
Результаты пульсоксиметрии могут свидетельствовать о низком насыщении кислородом
(SpO₂ <90%). Врачи должны знать, что у пациентов с COVID-19 может развиваться «тихая
гипоксия»: у этих пациентов сатурация кислородом может упасть до низких значений и повлечь
за собой развитие острой дыхательной недостаточности без наличия очевидных симптомов
респираторного дистресс-синдрома.[517]

Национальный институт здравоохранения и совершенствования медицинской помощи
Великобритании рекомендует использовать уровни сатурации кислородом ниже 94% для
взрослых (или ниже 88% для взрослых с известной дыхательной недостаточностью 2-го типа) и
ниже 91% для детей при комнатном воздухе в состоянии покоя для выявления людей, которые
имеют тяжелое течение заболевания.[518]

В некоторых группах населения пульсоксиметры могут обладать недостаточной точностью.
Согласно ограниченным данным исследований с небольшим количеством участников, на точность
пульсоксиметра может влиять пигментация кожи. В одном исследовании скрытая гипоксемия
(определяемая в этом исследовании как насыщение артериальной крови кислородом <88%
согласно анализу газового состава артериальной крови, несмотря на насыщение кислородом
92–96% по данным пульсоксиметрии) не выявляли пульсоксиметрией почти в три раза чаще у
чернокожих пациентов по сравнению с белыми пациентами.[519] Согласно предупреждению
Управления по санитарному надзору за качеством пищевых продуктов и медикаментов США
(FDA), на точность показаний пульсоксиметра может влиять множество факторов (например,
плохое кровообращение, пигментация кожи, толщина кожи, температура кожи, употребление
табака в настоящее время, использование лака для ногтей). FDA рекомендует учитывать
ограничения точности при использовании пульсоксиметра в диагностике и принятии решений о
лечении, а также по возможности использовать тенденции в показаниях с течением времени, а
не абсолютные пороговые значения.[520]

Лишь небольшое количество пациентов имеет нарушения функций других органов, а это
означает, что после начальной фазы острого ухудшения традиционные методы распознавания
дальнейшего ухудшения (например, шкала National Early Warning Score 2 [NEWS2]) могут не
помочь определить тех пациентов, у которых развивается дыхательная недостаточность.[517]

Несмотря на то, что пациентам с COVID-19 до сих пор рекомендовано использовать NEWS2,
Королевская коллегия врачей Великобритании сейчас рекомендует в случае любого повышения
потребности в кислороде у этих пациентов активно звонить компетентному лицу, которое
принимает клинические решения, а также инициировать начальное усиление наблюдения как
минимум ежечасно, пока не будет проведен клинический осмотр.[521]

Пульсоксиметры можно использовать в домашних условиях для выявления гипоксии. В случае
проведения пульсоксиметрии в домашних условиях требуется клиническая поддержка (например,
в виде регулярного телефонного контакта с медицинским работником в условиях виртуального
отделения).

[BMJ Practice Pointer: remote management of covid-19 using home pulse oximetry and virtual ward
support]

Первичные лабораторные исследования
Назначьте такие лабораторные исследования всем пациентам с тяжелой степенью
заболевания:

40 Этот PDF-файл темы BMJ Best Practice основан на онлайн-
версии, последнее обновление которой выполнено May 20, 2021.

Темы BMJ Best Practice регулярно обновляют, и последние версии тем можно найти по
адресу bestpractice.bmj.com . Использование этого контента подпадает под действие нашего

Заявление об отказе от ответственности. © BMJ Publishing Group Ltd 2021. Все права защищены.

https://www.bmj.com/content/372/bmj.n677
https://www.bmj.com/content/372/bmj.n677
https://bestpractice.bmj.com


Коронавирусная болезнь 2019 (COVID-19) Диагноз

• Определение газового состава артериальной крови
• развернутый анализ крови
• Комплексный биохимический анализ крови
• Уровень глюкозы в крови
• Коагулограмма
• Маркеры воспаления (например, сывороточный С-реактивный белок, скорость оседания

эритроцитов, интерлейкин-6, лактатдегидрогеназа, прокальцитонин, амилоид А и
ферритин)

• Сердечные биомаркеры
• Сывороточная креатинкиназа и миоглобин.

Самые распространенные лабораторные нарушения: лимфопения, лейкоцитоз, лейкопения,
тромбоцитопения, гипоальбуминемия, повышенный уровень сердечных биомаркеров, повышенный
уровень маркеров воспаления, D-димера, отклонения в печеночных и почечных функциях.[494]
[522] [523] [524] Лабораторные нарушения – в частности, лимфопения, аномалии лейкоцитов и
другие маркеры системного воспаления – менее распространены у детей.[525] [526] Большинство
пациентов (62%) с бессимптомным заболеванием обращаются с нормальными лабораторными
показателями. Среди лиц с лабораторными отклонениями частыми находками являются
лейкопения, лимфопения, повышенная лактатдегидрогеназа и повышенный С-реактивный
белок.[527]

Возьмите образцы крови и мокроты для бактериологического исследования у пациентов с
тяжелым или критическим заболеванием, чтобы исключить другие причины инфекции нижних
дыхательных путей и сепсиса, особенно у пациентов с нетипичным эпидемиологическим
анамнезом. Образцы следует собирать до начала эмпирической антибактериальной терапии,
если это возможно.[2]

Молекулярное тестирование
Стратегии тестирования сильно различаются между странами.[528]

Молекулярный тест необходим для подтверждения диагноза. Молекулярный тест
служит только как вспомогательный инструмент в диагностике. Всемирная организация
здравоохранения (ВОЗ) рекомендует медицинским работникам учитывать положительный или
отрицательный результат в сочетании с типом образца, клиническими наблюдениями, анамнезом
пациента и эпидемиологической информацией. Если результат теста не соответствует
клинической картине, следует взять новый образец и повторно протестировать его с
использованием того же или другого молекулярного теста (смотрите ниже « Ограничения
молекулярного тестирования» ).[529]

Пациентам с подозрением на инфекцию необходимо по возможности назначать тест на
амплификацию нуклеиновых кислот, такой как полимеразная цепная реакция (ПЦР) с обратной
транскрипцией, на предмет SARS-CoV-2 (смотрите раздел  [Criteria] раздел).[484] Тесты
необходимо выполнять в соответствии с рекомендациями местных органов здравоохранения, и их
должны проводить с применением надлежащим методов биологической безопасности. Ожидают,
что вызывающие обеспокоенность варианты SARS-CoV-2 можно обнаружить с помощью широко
используемых анализов.[191]

У кого следует проводить исследование

• Решения о том, у кого проводить исследование, должны основываться на клинических и
эпидемиологических факторах.[484]

• В Великобритании исследование рекомендовано следующим лицам:[530]

• Люди с такими симптомами, как появление длительного кашля, высокая температура
или нарушение обоняния/вкуса.
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• Люди с острой респираторной инфекцией, гриппоподобным заболеванием,
клиническими или рентгенологическими признаками пневмонии либо острым
ухудшением основного респираторного заболевания и лихорадкой без другой
причины (независимо от того, обращаются ли они за первичной или вторичной
помощью).

• В США тестирование рекомендовано таким людям:[531]

• Люди с признаками или симптомами, которые соответствуют COVID-19
• Люди без симптомов с недавним известным или предполагаемым контактом с SARS-

CoV-2, в том числе лица, находившиеся в тесном контакте (менее 2-х метров [6
футов] в течение в целом 15 минут и за более 24-часовой период) с человеком с
подтвержденной инфекцией

• Люди без симптомов и без недавнего известного или предполагаемого контакта с
SARS-CoV-2 – с целью раннего выявления, изоляции и профилактики заболевания
(при скрининговом обследовании, если таковое рекомендовано органами
общественного здравоохранения).

• Американская академия педиатрии рекомендует проверять детей с симптомами,
соответствующими COVID-19, детей, находящихся в тесном контакте с человеком с
вероятной или подтвержденной инфекцией, а также детей, которым необходим скрининг
на основании рекомендаций органов здравоохранения или в других ситуациях (например,
перед медицинскими процедурами, в частности, плановым оперативным вмешательством,
или по требованию школы/работодателя). Решение о выполнении анализа не зависит от
возраста ребенка. Тестирование не рекомендовано при других заболеваниях, с которыми
нет общих симптомов (например, инфекция мочевыводящих путей, целлюлит), или детям,
находящимся в тесном контакте с инфицированными людьми, за исключением случаев,
когда эти контакты сопровождаются симптомами или соблюдаются другие условия.[532]

• Проконсультируйтесь с местными органами здравоохранения, поскольку приоритеты
тестирования будут зависеть от местных рекомендаций и доступных ресурсов.

Образцы

• Выбор оптимального образца для испытаний зависит от клинической картины и времени с
момента появления симптомов. Ниже представлены рекомендации ВОЗ.[484]

• Образцы из верхних дыхательных путей: рекомендованы для ранних этапов
инфекции, в особенности когда симптомов нет или они минимальны. Мазки из
носоглотки дают более надежный результат, чем мазки из ротоглотки; сочетание
мазков из носоглотки и ротоглотки дополнительно повышают надежность.

• Образцы из нижних дыхательных путей: рекомендовано использовать на поздних
стадиях инфекции или у пациентов с высоким подозрением на инфекцию, у которых
анализ образцов из верхних дыхательных путей дал отрицательный результат.
Подходящими образцами являются мокрота и/или эндотрахеальный аспират
или бронхоальвеолярный лаваж у пациентов с более тяжелым респираторным
заболеванием. Впрочем, следует учитывать высокий риск аэрозольной передачи при
отборе образцов из нижних дыхательных путей – отбор образца индуцированной
мокроты не рекомендован, поскольку это может увеличить риск аэрозольной
передачи.

• Другие образцы из дыхательных путей: исследования мазков из ротоглотки и носа,
мазков из средней или нижней части носа либо мазков из носа или языка; впрочем,
требуется дополнительное оценивание или подтверждение. Сбор жидкости из
ротовой полости может быть приемлемым при некоторых обстоятельствах (например,

42 Этот PDF-файл темы BMJ Best Practice основан на онлайн-
версии, последнее обновление которой выполнено May 20, 2021.

Темы BMJ Best Practice регулярно обновляют, и последние версии тем можно найти по
адресу bestpractice.bmj.com . Использование этого контента подпадает под действие нашего

Заявление об отказе от ответственности. © BMJ Publishing Group Ltd 2021. Все права защищены.

https://bestpractice.bmj.com


Коронавирусная болезнь 2019 (COVID-19) Диагноз
для маленьких детей, пожилых пациентов с деменцией). В систематическом
обзоре и метаанализе было обнаружено, что объединенные мазки из носа и глотки
обеспечивают лучшую диагностическую эффективность альтернативных подходов
к отбору образцов, по сравнению с мазками из носоглотки, для диагностики в
амбулаторных условиях. Чувствительность составила 97%, специфичность – 99%,
прогностическая ценность положительного результата – 97%, прогностическая
ценность отрицательного результата – 99%. Мазки из глотки обладают значительно
меньшей чувствительностью и положительной прогностической ценностью.
Самостоятельный сбор данных не ассоциировался с ухудшением диагностической
точности.[533]

• Слюна: метаанализы парных образцов слюны и мазков из носоглотки не выявили
статистически значимых различий в чувствительности или специфичности
между этими образцами в контексте обнаружения SARS-CoV-2, особенно в
амбулаторных условиях. Чувствительность существенно не отличалась среди людей
без симптомов и амбулаторных пациентов. Способы сбора слюны могут влиять на
чувствительность.[534] [535] [536] [537] В настоящее время ВОЗ не рекомендует
использовать слюну в качестве единственного типа образцов для рутинной
клинической диагностики. Американское общество инфекционных заболеваний,
напротив, рекомендует использовать слюну в качестве подходящего варианта для
молекулярного исследования у людей с симптомами заболевания.[538]

• Образцы фекалий: следует рассмотреть возможность исследования, если анализ
образцов их верхних или нижних дыхательных путей дал отрицательный результат,
при этом осталось подозрение на инфекцию (можно применять, начиная со второй
недели после начала развития симптомов).

• Рекомендации относительно типов образцов в различных странах могут отличаться.
Например, в США Центры контроля и профилактики заболеваний (CDC) рекомендуют
отбирать следующие образцы из верхних дыхательных путей: мазок из носоглотки
или ротоглотки; мазок из средней части носовой раковины; мазок из передней части
ноздрей; или смыв/аспират из носоглотки/носа. Среди рекомендованных образцов из
нижних дыхательных путей: мокрота, бронхоальвеолярный лаваж, трахеальный аспират,
плевральная жидкость и биопсия легких.[539] Мазок из средней части носа – приемлемый
образец для самостоятельного забора на дому или на месте.[539]

• Отбор образцов следует осуществлять в рамках соответствующих мероприятий по
профилактике и инфекционному контролю.

Результаты исследований

• Положительный результат ПЦР с обратной транскрипцией подтверждает инфекцию
SARS-CoV-2 (в контексте ограничений, связанных с анализом ПЦР-ОТ). Если результат
отрицательный и по-прежнему отмечают подозрение на инфекцию (например,
эпидемиологическая связь, характерные результаты рентгенографии, отсутствие другой
этиологии), повторно возьмите образец и повторите исследование. Положительный
результат служит подтверждением инфекции. Если второй тест отрицателен, рассмотрите
возможность серологического исследования (смотрите ниже).[484]

• Геномное секвенирование обычно не рекомендовано, однако оно может быть полезно
для исследования динамики вспышки, включая изменения размера эпидемии с течением
времени, ее пространственно-временного распространения и проверки гипотез о путях
передачи.[484]

Осложнения тестирования путем забора мазка из носа

• Осложнения, связанные с анализом путем забора мазка из носа, недостаточно описаны.
Побочные последствия могут охватывать носовое кровотечение, дискомфорт в носу,
головную боль, дискомфорт в ушах и ринорею.[540]

• Сообщалось о ятрогенном случае ликвореи после назального тестирования на COVID-19 у
женщины с не диагностированным дефектом основания черепа в этмоидальной ямке.[541]

Исследование на предмет других инфекций

Д
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• Возьмите мазки из носоглотки для тестирования, чтобы исключить инфицирование
другими респираторными патогенами (например, гриппом, атипичными патогенами) в
случае показаний в соответствии с местными рекомендациями. В зависимости от местной
эпидемической ситуации, проведите анализы на другие потенциальные патогены,
включая малярию, лихорадку денге и брюшной тиф. Важно отметить, что могут возникать
сопутствующие инфекции, и положительный тест на патоген, не содержащий COVID-19, не
исключает наличие COVID-19.[2] [542]

• Когда вирусы SARS-CoV-2 и гриппа циркулируют одновременно, следует проводить
тесты на оба вируса у всех госпитализированных пациентов с острым респираторным
заболеванием; у амбулаторных пациентов с острым респираторным заболеванием тест на
вирус гриппа следует проводить только в случае, если результаты изменят клиническое
ведение пациента.[3]

Ограничения для молекулярных исследований
Молекулярный тест служит лишь как вспомогательный инструмент в диагностике.
ВОЗ рекомендует медицинским работникам учитывать положительный или отрицательный
результат в сочетании с типом образца, клиническими наблюдениями, анамнезом пациента
и эпидемиологической информацией. Всемирная организация здравоохранения также
рекомендует лабораториям следить за тем, чтобы образцам с высокими значениями порогового
цикла не присваивали ложно положительный результат из-за фонового шума, и чтобы
они предоставляли значение порогового цикла в отчете для лечебно-профилактического
учреждения. Распространенность заболевания влияет на прогностическую ценность результатов
тестов. По мере снижения распространенности заболевания увеличивается риск ложно
положительного результата. Это означает, что вероятность того, что человек с положительным
результатом действительно инфицирован, снижается по мере уменьшения распространенности,
независимо от заявленной специфичности теста. Интерпретировать слабо положительные
результаты следует с осторожностью.[529]

Осторожно интерпретируйте результаты теста ПЦР с обратной транскрипцией.

• Доказательства об использовании ПЦР-ОТ для диагностики COVID-19 все еще появляются,
но все же остается неясность относительно ее эффективности и точности. Оценивание
диагностической точности следует интерпретировать с осторожностью в связи с
отсутствием окончательного референтного стандарта для диагностирования либо
исключения COVID-19 Также необходимы дополнительные доказательства эффективности
тестирования за пределами больниц, у бессимптомных или же в легких случаях.[543]

• В нескольких исследованиях была предпринята попытка культивировать живой вирус
SARS-CoV-2 из образцов, полученных у людей. Это проблема, поскольку вирусная
культура считается золотым стандартом исследования в сравнении с которым следует
оценивать и калибровать любые диагностические индексные испытания на вирусы, чтобы
понять прогностические возможности исследования.[544] Проспективные стандартные
исследования референсных образцов и образцов вирусных культур необходимы для
определения пользы и надежности ПЦР с обратной транскрипцией с целью диагностики
COVID-19 и ее связи с такими факторами пациента как дата появления симптомов и порог
копирования, что поможет спрогнозировать развитие инфекционного процесса.[545]

• Поскольку нет четкого «золотого стандарта» для тестирования COVID-19, оценка
результатов тестирования может быть сложной задачей. Клиническая контрольная
оценка может быть лучшим доступным «золотым стандартом» на основе повторных мазков,
анамнеза, клинических проявлений и визуализационных исследований органов грудной
клетки.[546]

Неясно, всегда ли положительный результат свидетельствует о наличии способного к
инфицированию вируса.

• ПЦР с обратной транскрипцией определяет вирусную РНК, однако до конца не известно,
как это отражает инфекционный вирус. Для передачи заболевания необходимы полностью
живые вирусы, а не фрагменты, выявленные посредством ПЦР.[547] Это в конечном итоге
может привести к ограничениям для людей, не несущих риска заражения. Поскольку
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инактивированная РНК медленно разлагается с течением времени, ее все еще можно
обнаружить через много недель после того, как пациент перестанет быть способным к
инфицированию.[544]

• По данным одного исследования, лишь 28,9% положительных результатов ПЦР с обратной
транскрипцией на предмет SARS-CoV-2 показали рост вируса при инкубации на клетках
Веро. В исследовании ПЦР с обратной транскрипцией образцах с пороговым циклом >24
или со временем от начала симптомов до исследования >8 дней роста не наблюдали. Таким
образом, инфекционность пациентов с пороговым циклом >24 и длительностью симптомов
>8 дней может быть низкой.[548] В другом исследовании было обнаружено, что пациенты
с пороговым циклом 34 и выше не выделяют патогенный вирус.[549] Систематический
обзор показал, что значения порогового цикла были значительно ниже, а количество копий
журнала – выше в образцах, продуцирующих живую вирусную культуру. Образцы с высоким
порогом цикла вряд ли будут иметь инфекционный потенциал.[547]

• [Centre for Evidence-Based Medicine: are you infectious if you have a positive PCR test result for
COVID-19?]

Оценивание результатов теста зависит от точности самого теста, а также от вероятности
заболевания до и после тестирования. Точность результата зависит от различных факторов,
включая место и качество отбора проб, стадию заболевания, степень размножения или
выведения вируса и распространенность болезни.[546]

• Чувствительность и специфичность: общая чувствительность оценивается в 87,8%, а
специфичность – от 87,7 до 100%.[543]

• Вероятность наличия заболевания до проведения теста: оценку вероятности наличия
заболевания до проведения теста необходимо произвести с использованием информации
о местных темпах инфицирования на основании национальных и региональных данных, а
также симптомов пациента, потенциального контакта с больным, предыдущего анамнеза
COVID-19 или же наличия антител и вероятности альтернативного диагноза.[546] Когда
вероятность наличия заболевания до проведения теста низка, положительные результаты
следует интерпретировать с осторожностью, и в идеале для подтверждения следует
проверить второй образец.[550]

• Вероятность после тестирования: чем ниже распространенность болезни в данной
популяции, тем ниже вероятность после тестирования.[551] Например, если тест со
специфичностью 99% используют для исследования популяции пациентов с симптомами
и высоким риском, где вероятность инфекции составляет 50%, прогностическое значение
положительного результата составляет 99%. Это означает, что для каждых 100 людей с
положительным результатом теста у 99 людей есть инфекция SARS-CoV-2 и у 1 человека
без инфекции результат ложно положительный. И наоборот, в популяции пациентов
без симптомов с низким риском, где вероятность инфекции низка (например, 0,05%),
прогностическое значение положительного результата составляет около 4,3%. Это
означает, что для каждых 100 людей с положительным результатом теста у 4 из 5 людей
есть инфекция SARS-CoV-2, однако у 95–96 людей без инфекции результат ложно
положительный.[552]

• [BMJ Practice Pointer: interpreting a covid-19 test result]
Ложно положительные результаты

• Причиной ложноположительных результатов может быть ошибка лаборатории либо
перекрестная реакция с антителами, сформированными в результате текущего или
предшествующего контакта с сезонной коронавирусной инфекцией человека (например,
в виде простуды).[553] Ложно положительные результаты более вероятны тогда, когда
распространенность SARS-COV-2 умеренная или низкая.[554]

• Данные о частоте ложно положительных случаев нет. Однако предварительные оценки
в Великобритании варьируют от 0,8 до 4%.[555] Этот показатель может привести к
значительному количеству ежедневных ложно положительных результатов из-за поточной
низкой распространенности вируса среди населения Великобритании, что отрицательно
сказывается на прогностической ценности положительного результата теста.[550]

• Примеры потенциальных последствий ложно положительных результатов теста:[550]

• Необоснованное откладывание или отмена плановых процедур или же лечения
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• Потенциальное заражение инфекцией в результате неправильных путей
передвижения в условиях больницы в ходе неотложной госпитализации

• Финансовые потери вследствие самоизоляции, потери дохода и отмены путешествий
• Психологическая травма вследствие неправильного диагноза, включая страх

заражения других или стигматизации
• Усиление депрессии или домашнего насилия из-за локдауна и изоляции
• Переоценивание частоты и степени бессимптомной инфекции среди населения.

Ложно отрицательные результаты

• Было сообщено, что уровень ложноотрицательных результатов находится в
пределах 2−29%.[546] В систематическом обзоре было обнаружено, что частота
ложноотрицательных результатов варьировала в разных исследованиях от 1,8 до 58%
(медиана 11%); впрочем, между исследованиями отмечали существенную и во основном
необъяснимую гетерогенность.[556]

• Вероятность ложноотрицательного результата у инфицированного лица снижается со
100% в 1-й день инфекции до 67% в 4-й день. Средний уровень ложноотрицательных
результатов снижается до 38% в день начала симптомов, снижается до 28% на 8-й день, а
затем начинает расти снова с 9-го дня.[557]

• Примеры потенциальных последствий ложно отрицательных результатов теста:[546]

• Пациенты могут быть переведены в палаты без COVID-19, что приведет к
распространению внутрибольничной инфекции.

• Опекуны могут заражать инфекцией тех, за кем они присматривают и кто подвержен
повышенному риску

• Медицинские работники рискуют передавать инфекцию многим восприимчивым к
инфекции лицам.

Серологическое исследование
Серологическое исследование нельзя использовать как единственный диагностический
тест на острую инфекцию SARS-CoV-2. Впрочем, он может быть целесообразным в
определенных условиях (например, при отрицательном результате молекулярных исследований,
в диагностике пациентов с поздним обращением или же длительными симптомами, в
исследованиях эпиднадзора).[484] [558]

[BMJ practice pointer: testing for SARS-CoV-2 antibodies]

ВОЗ рекомендует отбирать парные образцы сыворотки, один образец в острую фазу и один –
на этапе выздоровления через 2–4 недели, у пациентов с сильным подозрением на инфекцию и
отрицательным результатом ПЦР с обратной транскрипцией.[484]

• Сероконверсия или повышение титров антител в парных образцах сыворотки помогают
подтвердить, развилась ли инфекция недавно и/или является ли она острой. Если
исследование первоначального образца дает положительный результат, это может быть
связано с перенесенной в прошлом инфекцией, не связанной с текущим заболеванием.

• Сероконверсия может протекать быстрее и быть более устойчивой у пациентов с
тяжелым заболеванием, по сравнению с пациентами с легкой формой заболевания или
бессимптомной инфекцией.

CDC рекомендует использовать серологическое исследование в качестве метода подтверждения
диагноза заболевания либо осложнений в следующих ситуациях:[559]
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• Положительный результат исследования на антитела, по крайней мере через 7 дней
после начала острого заболевания у людей с предыдущим отрицательным результатом
исследования на антитела (то есть, с сероконверсией), у которых не был получен
положительный результат теста на наличие вируса, может указывать на инфекцию SARS-
CoV-2 между датами отрицательного и положительного результата исследования на
антитела

• Положительный результат исследования на антитела может помочь в подтверждении
диагноза, когда пациенты обращаются с осложнениями заболевания COVID-19, такими как
мультисистемный воспалительный синдром и другие последствия COVID-19.

Рекомендованы тесты, разрешенные FDA для экстренного применения. Предпочтительны
серологические тесты с очень высокой чувствительностью и специфичностью, поскольку они с
большей вероятностью демонстрируют высокую ожидаемую прогностическую ценность в случае
проведения по крайней мере через 3 недели после начала заболевания.

Американское общество специалистов по инфекционным болезням рекомендует выполнять
серологические исследования в таких условиях:[560]

• Оценивание пациентов с высоким клиническим подозрением на инфекцию, когда результат
молекулярного диагностического исследования отрицателен и после появления симптомов
прошло не менее двух недель

• Обследование на предмет мультисистемного воспалительного синдрома у детей
• Исследования эпидемиологического надзора по данным серологического скрининга.

Выработка антител к SARS-CoV-2 обычно происходит в течение первых 1−3 недель заболевания,
при этом сероконверсия антител IgG часто наступает раньше, чем IgМ.[561] [562]

Кокрановский обзор показал, что тесты на антитела IgG/IgM выявляли только 30% людей с
COVID-19 в случае проведения теста через 1 неделю после возникновения симптомов, однако
точность теста увеличивалась на 2-ю неделю (70% выявленных) и 3-ю неделю (более 90%
выявленных). Данных после 3-й недели недостаточно. Тесты давали ложно положительные
результаты у 2% пациентов без COVID-19. Осмотр выявил, что чувствительность тестов на
антитела слишком низкая на первой неделе после возникновения симптомов, чтобы играть
главную роль в диагностике COVID-19, но эти тесты очевидно имеют полезную роль в выявлении
предыдущей инфекции в случае их проведения через 15 дней и более после возникновения
симптомов (хотя данных об эффективности тестов через 35 дней очень мало).[563]

Ограничения серологического исследования
Доказательства об использовании тестов на антитела для диагностики COVID-19 все еще
появляются, но все же остается неясность относительно их эффективности и точности.
Оценивание диагностической точности следует интерпретировать с осторожностью в связи с
отсутствием окончательного референтного стандарта для диагностирования либо исключения
COVID-19 Необходимы дополнительные доказательства эффективности тестирования за
пределами больниц, у бессимптомных и легких случаях. Оценочная чувствительность тестов на
антитела варьировала от 18,4 до 96,1% (самая низкая зарегистрированная чувствительность
была получена в случае проведения теста в месте оказания медицинской помощи, хотя для
одного лабораторного теста сообщалось о чувствительности <50%), а специфичность – от 88,9
до 100%.[543]

Понимание ответа антител на SARS-CoV-2 по-прежнему не сформулировано; таким образом,
тесты на выявление антител следует использовать с осторожностью и не использовать их для
выявления острой инфекции.[484]

• Результаты достоверно не демонстрируют наличие либо отсутствие инфекции в настоящее
время или в прошлом, поскольку на выработку антител IgM и IgG может потребоваться
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1–3 недели после заражения.[559] Надежный диагноз часто возможен только на этапе
выздоровления, когда возможности для лечения или прерывания передачи уже были
исчерпаны.[484]

• Длительность обнаружения антител, выработанных в ответ на SARS-CoV-2, по-прежнему
изучают. Наличие антител, связывающихся с SARS-CoV-2, не гарантирует, что они
нейтрализуют антитела или что они обеспечивают защитный иммунитет.[484]

• Несмотря на то, что в тесте на антитела может быть использован определенный
антиген (антигены), антитела, выработанные в ответ на различные белки, могут давать
перекрестную реакцию (то есть, антиген может обнаруживать антитела, для обнаружения
которых он не предназначен). Следовательно, он может не давать достаточной
информации о наличии антигенспецифических антител.[559]

• Вакцинация может привести к ложно положительным результатам тестов, в которых
используют S-антиген или такие субъединицы, как рецептор-связывающие домены,
в то время как при выполнении тестов, в которых используют N-антиген, этого не
происходит.[559]

Диагностический экспресс-тест
Обнаружение антител

• Несмотря на то, что наборы для быстрого выявления антител были утверждены в Европе и
в США для качественного определения антител IgG/IgM к SARS-CoV-2 в сыворотке, плазме
или в цельной крови, ВОЗ не рекомендует использование этих тестов, кроме как в рамках
исследований, поскольку они еще не прошли валидацию.[564]

• Доказательная база особенно слаба для серологических экспресс-тестов. Метаанализ
показал, что общая чувствительность хемилюминесцентного анализа (CLIA) на IgG или
IgM составляла около 98%, а чувствительность ELISA – 84%; однако экспресс-тесты имели
самую низкую чувствительность – 66%. Чувствительность анализа была самой высокой
через 3 и более недели после возникновения симптомов. Имеющиеся доказательства не
поддерживают применение известных серологических экспресс-тестов.[565]

Определение антигенов

• Исследование на антигены основано на прямом определении вирусных белков SARS-
CoV-2 в мазках из носовой полости и других образцах из дыхательных путей с помощью
иммунохроматографического анализа. Результаты, как правило, доступны в течение 30
минут. Исследования на антигены значительно менее чувствительны, чем ПЦР с обратной
транскрипцией, однако в соответствующих условиях они дают возможность быстро,
недорого и на раннем этапе определить большинство случаев инфицирования. При
использовании таких тестов их необходимо проводить в течение первых 5–7 дней после
появления симптомов.[566]

• Всемирная организация здравоохранения рекомендует проводить исследование на
антигены только при определенных сценариях, когда ПЦР с обратной транскрипцией
недоступна или когда длительное время обработки исключает клиническую применимость,
при условии, что исследование соответствует минимальным требованиям к эффективности:
чувствительность ≥80% и специфичность ≥97%, по сравнению с эталоном ПЦР с обратной
транскрипцией.[566]

• DA предупреждает о возможности получения ложно положительных результатов
тестов на антиген, включая ситуации, когда пользователи не следуют инструкциям по
использованию, а также об увеличении количества ложно положительных результатов со
снижением распространенности заболевания.[567]

• В Кокрановском обзоре было обнаружено, что экспресс-тесты для определения антигена
обладают различной чувствительностью. Чувствительность была выше в первую неделю
после появления симптомов у людей с симптомами (78,3%) по сравнению со второй неделей
после появления симптомов (51%). Чувствительность была выше у пациентов с пороговыми
значениями цикла ПЦР-ОТ ≤25 (94,5%), по сравнению с теми, у которых пороговые
значения цикла >25 (40,7%). Чувствительность была выше у людей с симптомами (72%) по
сравнению с людьми без симптомов (58,1%). Чувствительность тестов различных брендов
также различалась. Прогностичность положительного результата свидетельствует о том,
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что в условиях низкой распространенности можно рассматривать возможность проведения
подтверждающих тестов у лиц с положительными результатами. Доказательные данные
о тестировании групп пациентов без симптомов ограничены, и ни в одном исследовании не
оценивали точность повторного ИФА на тест-полосках или самотестирования.[568]

• Тестирование на антигены продемонстрировало более высокую прогностическую ценность
положительного результата (90%), чем ПЦР-ОТ (70%), по сравнению с результатами
вирусологических исследований. Положительный процент совпадений в обнаружении
инфекционного вируса для антигенного теста был аналогичен такому для ПЦР-ОТ при
сравнении с результатами вирусологического исследования.[569]

• В некоторых странах также доступны лабораторные (не экспресс) тесты на антигены.
Молекулярное тестирование

• Существуют молекулярные экспресс-тесты. Точность некоторых молекулярных экспресс-
тестов аналогична точности лабораторных тестов ПЦР-ОТ с высокой чувствительностью
и специфичностью. Впрочем, доказательные данные в поддержку их использования у
людей с симптомами ограничены, а доказательные данные об их использовании у групп
населения без симптомов отсутствуют. Их масштабное использование, вероятно, потребует
больших затрат ресурсов. Молекулярные экспресс-тесты могут быть целесообразными
для некоторых сценариев тестирования (например, когда получение результатов теста в
течение 2-х часов позволит принять соответствующее решение).[568]

Визуализационные методы обследования органов
грудной клетки
Все визуализационные методы следует проводить в соответствии с местными мероприятиями
по профилактике и контролю инфекции для предотвращения дальнейшей ее передачи.
Визуализация органов грудной клетки считается безопасной и у беременных женщин.[570]

Всем пациентам с подозрением на пневмонию назначьте рентгенографию грудной клетки.

• Односторонние инфильтраты в легких были обнаружены у 25% пациентов, а двусторонние
– у 75% пациентов.[49] [50] [571]

• Рентгенография органов грудной клетки имеет умеренную чувствительность и умеренную
специфичность в отношении диагностики COVID‐19. Совокупные результаты показали,
что на основании рентгенографии органов грудной клетки инфекция COVID-19 была
правильно диагностирована у 80,6% людей, у которых было это заболевание. Впрочем,
это исследование привело к ошибочному определению COVID‐19 у 28,5% людей, у которых
заболевания не было.[572]

• Хотя рентгенография органов грудной клетки имеет, вероятно, более низкую
чувствительность по сравнению с КТ, она имеет преимущества в виде меньшей
ресурсоемкости, меньших доз облучения, портативности, а также ее легче
последовательно повторять.[573]

Рассмотрите назначение компьютерной томографии органов грудной клетки.

• КТ органов грудной клетки может играть роль в диагностике у ограниченного количества
госпитализированных пациентов, особенно в случаях, когда первичное молекулярное
тестирование было неубедительным или когда рассматривают альтернативный
диагноз.[574] Однако она не является диагностической для COVID-19, и перед
выполнением КТ нужно обратиться к местным рекомендациям.

• British Society of Thoracic Imaging (BSTI) рекомендует КТ-визуализацию пациентам с
клиническим подозрением на COVID-19, которые тяжело больны, но рентгенография
органов грудной клетки которых неопределенная или нормальная. Без подозрения
на COVID-19 радиологическое исследование не является специфическим и может
отвечать многим другим патологическим процессам. BSTI в сотрудничестве с NHS
Великобритании выпустило инструмент поддержки принятия решений в области
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радиологии, чтобы помочь клиницистам решить, назначать или не назначать КТ-
визуализацию.[487]  [BSTI: radiology decision tool for suspected COVID-19]

• Некоторые институты в Великобритании рекомендуют более прагматичный подход
для пациентов с высоким клиническим подозрением на COVID-19, при котором
КТ органов грудной клетки рекомендована только после двух неоднозначных или
нормальных рентгенограмм ОГК в сочетании с отрицательным тестом ПЦР-ОТ.[575]

• Американский колледж радиологии рекомендует выполнять КТ госпитализированным
пациентам с симптомами со специфическими клиническими показаниями к КТ, а
также подчеркивает, что нормальная КТ органов грудной клетки не означает, что
у пациента нет COVID-19 и что аномальная картина КТ органов грудной клетки не
является специфической для диагностики COVID-19.[576]

• КТ органов грудной клетки характеризуется чувствительностью и умеренной
специфичностью в отношении диагностики COVID‐19. Совокупные результаты показали,
что на основании КТ органов грудной клетки инфекция COVID-19 была правильно
диагностирована у 87,9% людей, у которых было это заболевание. Впрочем, это
исследование привело к ошибочному определению COVID‐19 у 20% людей, у которых
заболевания не было. Таким образом, КТ органов грудной клетки может быть полезнее
для исключения инфекции COVID‐19, чем для ее дифференцирования от других причин
заболеваний дыхательных путей.[572] Среди детей точность ниже; однако данные об этой
группе населения ограничены[574]

• У некоторых пациентов доказательства пневмонии на КТ могут предшествовать
положительному результату ПЦР-ОТ на предмет SARS-CoV-2.[577] В отдельных больных
рентгенография ОГК может быть в норме, несмотря на положительную ПЦР-ОТ.[578]
Результаты анализа ПЦР-ОТ могут быть ложно отрицательными, поэтому пациентам с
типичными КТ-признаками для подтверждения диагноза нужно проводить повторную ПЦР-
ОТ.[579]

• У пациентов без симптомов результаты КТ могут демонстрировать наличие определенных
нарушений. Совокупная частота положительных результатов КТ органов грудной клетки в
бессимптомных случаях составила 47,6% (главным образом затемнение по типу матового
стекла).[580]

• Беременные женщины, по-видимому, чаще обращаются с более тяжелыми результатами КТ,
чем взрослое население в целом; однако исходы аналогичны результатам для взрослого
населения в целом.[581]

Характерные особенности КТ органов грудной клетки

• В одном метаанализе, включавшем 50466 госпитализированных пациентов, аномальные
результаты КТ органов грудной клетки были зарегистрированы у 97% пациентов с
COVID-19.[582]

• Самыми распространенными находками являются поражения по типу матового стекла – как
отдельно, так и в сочетании с другими находками, в частности уплотнением, утолщением
междолевой перегородки или картины «булыжной мостовой». Наиболее распространенной
картиной является двустороннее, периферическое/субплевральное затемнение и
затемнение задних участков с преобладанием поражения нижних долей. У пациентов
пожилого возраста и пациентов с тяжелым заболеванием чаще наблюдаются обширные/
мультилобарные поражения с уплотнениями.[583]

• Затемнение по типу матового стекла имеет наибольшую диагностическую ценность при
пневмонии, вызванной COVID-19, за ним следует затемнение по типу матового стекла плюс
уплотнение и уплотнение отдельно.[584] Одновременное выявление затемнений по типу
матового стекла и других признаков вирусной пневмонии эффективно использовали при
выявлении COVID-19 (чувствительность составляет 90%, специфичность – 89%).[585]

• КТ как правило показывает увеличение размера, количества и плотности затмений по типу
матового стекла на раннем этапе наблюдения, после чего наблюдается прогрессирование
к смешанным участкам затмений по типу матового стекла, уплотнений и картины
"булыжной мостовой" с пиком на 10-11 день, а затем поражения постепенно исчезают или
персистируют в виде пятнистого фиброза.[583]

• Небольшое сравнительное исследование показало, что у пациентов с COVID-19, более
вероятно по сравнению с другими типами пневмонии, будет двустороннее вовлечение с
множественными пятнами и затемнениями по типу матового стекла.[586]
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• У детей часто отмечают нормальные результаты КТ органов грудной клетки либо

незначительные патологические изменения. Наиболее частыми признаками у детей
являются затемнение по типу матового стекла и реже – неспецифические очаговые
затемнения, участки уплотнений и симптом нимба. Чаще патологические изменения
наблюдаются в нижних долях и в основном являются односторонними. Плевральный выпот
встречается редко. У детей могут отмечаться признаки пневмонии при рентгенографии
органов грудной клетки, несмотря на наличие минимальных симптомов или их
отсутствие.[587]

Нетипичные особенности КТ органов грудной клетки

• К атипичным проявлениям относят расширение легочных сосудов, утолщение междолевых
или внутридолевых перегородок, утолщение прилегающей плевры, воздушные
бронхограммы, субплевральные линии, картина по типу «булыжной мостовой», искривление
бронхов, бронхоэктазы, признак вакуумной ретракции и признак ореола. Также редко
наблюдались выпот в плевральной полости, перикардиальный выпот, кавитации,
пневмоторакс и медиастинальная лимфаденопатия.[583]

ВОЗ рекомендует визуализационные методы обследования органов грудной клетки в следующих
обстоятельствах:[573]

• Симптоматические пациенты с подозреваемым COVID-19, когда ПЦР-ОТ недоступна,
результаты анализов ПЦР-ОТ задерживаются или начальный анализ с помощью ПЦР-ОТ
отрицательный, но клиническое подозрение на COVID-19 высокое (для диагностики)

• Пациенты с подозреваемым или подтвержденным случаем COVID-19, которые на данный
момент не госпитализированы и имеют легкие симптомы (для принятия решения о
госпитализации либо прекращения пребывания дома)

• Пациенты с подозреваемым или подтвержденным COVID-19, которые на данный момент не
госпитализированы и имеют тяжелые симптомы или симптомы средней тяжести (с целью
помочь в принятии решения о госпитализации в обычную палату или госпитализации в
отделение интенсивной терапии)

• Пациенты с подозреваемым или подтвержденным COVID-19, которые на данный
момент госпитализированы и имеют симптомы средней тяжести или тяжелые (чтобы
проинформировать терапевтическое ведения).

Неотложные исследования
Петлевая изотермическая амплификация с обратной транскрипцией

• Петлевая изотермическая амплификация с обратной транскрипцией (RT-LAMP) является
новым тестом для определения вирусной РНК SARS-CoV-2. Хотя тесты просты и быстры,
есть мало доказательных данных для их использования. Тесты на SARS-CoV-2 разработаны
и проходят экспертизу.[588] [589] [590]

УЗИ легких

• В некоторых центрах в качестве альтернативы рентгенографии ОГК и КТ органов грудной
клетки используют УЗИ легких. Хотя доказательства его диагностической точности имеют
очень низкую достоверность, оно может быть полезным в качестве дополнительного либо
альтернативного метода визуализации.[573]

• Ультразвуковое исследование обладает чувствительностью и не обладает
специфичностью в отношении диагностики COVID‐19. Совокупные результаты показали,
что на основании ультразвукового исследования легких инфекция COVID-19 была
правильно диагностирована у 86,4% людей, у которых было это заболевание. Впрочем, это
исследование привело к ошибочному диагностированию COVID‐19 у 45% людей, у которых
заболевания не было. Таким образом, ультразвуковое исследование может быть полезнее
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для исключения инфекции COVID‐19, чем для ее дифференцирования от других причин
заболеваний дыхательных путей.[572]

• У пациентов с COVID-19 доминирующим паттерном являются В-линии, которые встречаются
с совокупной частотой 97%. Также часто наблюдаются нарушения плевральной линии с
совокупной частотой 70%. Хотя эти признаки не являются специфическими для COVID-19,
в контексте характерной клинической картины они повышают вероятность заболевания. К
другим признакам относятся уплотнения, утолщения плевры и плевральный выпот.[591]

• Оно имеет преимущества в плане портативности, возможности выполнения у постели
больного, снижении контакта с медицинскими работниками, простой процедуры
стерилизации, отсутствии радиации и возможности повторного исследования при
наблюдении. Также в случае ограниченных ресурсов метод может быть более доступным.
Однако оно также имеет и ограничения (например, невозможность различить хронические
поражения), поэтому могут потребоваться другие способы визуализации. У беременных
женщин и детей могут применять ультразвук.[592] [593]

• Возможная значимость ультразвука охватывает: снижение внутрибольничной передачи;
наблюдение за прогрессом пациентов; также его роль возможна в подгруппах, которые
уязвимы, но не подходят для КТ (например, беременные женщины).[594]

• [BSTI: lung ultrasound (LUS) for COVID-19 patients in critical care areas]
выделение вируса

• Изоляция вируса в качестве рутинной диагностической процедуры не рекомендована.
Для выполнения всех процедур, предполагающих выделение вируса в культуре клеток,
необходим подготовленный персонал и помещение с 3-м уровнем биологической
безопасности (BSL-3).[484]

Кальпротектин

• Кальпротектин – это новый биомаркер, который представляет интерес. Уровни
кальпротектина часто повышаются после инфекции либо травмы, а также при
воспалительном заболевании. Было продемонстрировано, что уровни кальпротектина в
сыворотке/фекалиях значительно повышены у пациентов с COVID-19 при тяжелом течении
заболевания, и это может иметь прогностическое значение.[595]

Лечение сопутствующих заболеваний
Best Practice опубликовала отдельную тему по лечению сопутствующей патологии в контексте
COVID-19.  [BMJ Best Practice: management of co-existing conditions in the context of COVID-19]

Анамнез и осмотр
Ключевые диагностические факторы
лихорадка (общие)

Отмечается примерно у 77% пациентов.[138] В одной серии случаев только у 44%
пациентов наблюдалась высокая температура при поступлении, а у 89% пациентов
температура появлялась после госпитализации.[596] Течение может быть длительным и
интермиттирующим, а у некоторых пациентов возможны озноб/дрожь. Распространенность
лихорадки выше у взрослых по сравнению с детьми; приблизительно у 54% детей лихорадка
не является первичным симптомом.[597] У детей лихорадки может не быть или она быстро
проходит.[598]

кашель (общие)
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Отмечается примерно у 68% пациентов.[138] Кашель обычно сухой; впрочем, у некоторых
пациентов наблюдают продуктивный кашель. Может сохраняться в течение нескольких
недель или месяцев после заражения.[599]

одышка (общие)
Отмечается примерно у 38% пациентов.[138] Средний период от появления симптомов до
развития одышки составляет 5–8 дней.[49] [50] [600] Может продолжаться в течение недель с
момента начала симптомов. Свистящее дыхание наблюдается у 17% пациентов.[601]

нарушение обоняния/вкуса (общие)
Наличие аносмии и/или агевзии может быть полезным сигналом для постановки диагноза.[483]
Нарушение обоняния (аносмия/гипосмия) наблюдается примерно у 41% пациентов, а
нарушение вкуса (агевзия/дисгевзия) – примерно у 35% пациентов.[138] Распространенность
более высока в европейских исследованиях.[602] Может быть ранним симптомом,
который появляется ранее других симптомов может быть единственным симптомом у
пациентов с легким и средним течением заболевания.[603] Распространенность аносмии/
агевзии до появления других симптомов составляла 13–73%, одновременно с другими
симптомами – 14–39%, а после других симптомов – 27–49%.[604] Полное исчезновение
или же облегчение симптомов регистрировалось у 89% пациентов через 4 недели
после возникновения.[605] Аносмия или гипосмия в значительной мере ассоциируются с
повышенным риском положительного результата теста на COVID-19 и являются хорошим
предиктором инфекции.[606] Многие препараты ассоциируются с изменениями вкуса и запаха
(например, антибиотики, ингибиторы АПФ), что следует учитывать при дифференциальной
диагностике.[607]

Другие диагностические факторы
утомляемость (общие)

Отмечается примерно у 30% пациентов.[138] Пациенты также могут жаловаться на слабость.
Даже у пациентов с легким заболеванием усталость и истощение могут быть сильно
выраженными и затяжными.

миалгия или артралгия (общие)
Наблюдались примерно у 17% (миалгия) и 11% (артралгия) пациентов.[601] Об артрите
сообщалось редко.[608]

выработка мокроты/отхаркивание (общие)
Отмечается примерно у 18% пациентов.[138]

ощущение сжатия в груди (общие)
Сообщалось примерно у 22,9% пациентов.[523]

симптомы поражения ЖКТ (общие)
Отмечается у 20% пациентов. Взвешенная объединенная распространенность специфических
симптомов такова: потеря аппетита – 22,3%; диарея – 2,4%; тошнота/рвота – 9%; боль в
животе – 6,2%. Симптомы со стороны желудочно-кишечного тракта в большей степени
распространены за пределами Китая, впрочем, это может быть вызвано увеличением
информированности и регистрации этих симптомов с развитием пандемии.[609] Симптомы
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со стороны желудочно-кишечного тракта не связаны с повышенной вероятностью
положительного результата анализа на COVID-19; однако в одном проспективном
исследовании случай-контроль отсутствие аппетита и диарея в сочетании с потерей обоняния/
вкуса и лихорадкой имели 99% специфичность для COVID-19.[610] Наличие симптомов
со стороны желудочно-кишечного тракта может служить прогностическим фактором
прогрессирования до тяжелого заболевания.[611] [612] Однако наличие этих симптомов не
влияет на смертность или уровень госпитализаций в отделение интенсивной терапии.[613]
Были сообщения о крови в кале.[614]

боль в горле (общие)
Описан примерно у 16% пациентов.[138] Обычно проявляется на раннем этапе заболевания.

головная боль (общие)
Описан примерно у 16% пациентов.[138]

головокружение (общие)
Описано примерно у 11% пациентов.[601]

неврологические симптомы (общие)
Спутанность сознания фиксировали примерно в 11% случаев.[601] Распространенность
спутанности сознания/делирия и возбуждения у пациентов отделения интенсивной терапии
высока (65 и 69% соответственно).[615] Делирий у госпитализированных пожилых пациентов
ассоциируется с повышенным риском смерти.[616] Было установлено, что применение
бензодиазепинов и отсутствие контакта с семьей (виртуального или личного) являются
факторами риска развития делирия.[617] Общая распространенность тревожности, депрессии
и бессонницы составляет 15,2; 16 и 23,9% соответственно.[618] В одном исследовании
изменение психического состояния было столь же частым явлением у более молодых
госпитализированных пациентов (<60 лет), как и у пожилых пациентов.[619] [620]

глазные симптомы (общие)
Описано у 11% пациентов. Наиболее частые симптомы со стороны глаз включают ощущение
сухости в глазах или инородного тела (16%), покраснение (13,3%), слезотечение (12,8%),
зуд (12,6%), боль в глазах (9,6%) и выделения (8,8%). У пациентов с глазными проявлениями
наиболее частым заболеванием глаз был конъюнктивит (88,8%).[621] Большая часть
симптомов характеризуются легкой степенью и длятся 4–14 дней без осложнений.
Продромальные симптомы отмечают у 12,5% пациентов.[622] В одном кросс-секционном
исследовании у 22,7% детей отмечали легкие симптомы со стороны глаз (например,
конъюнктивальное отделяемое, трение глаз, конъюктивальная гиперемия). У детей с
системными симптомами с большей вероятностью развиваются симптомы со стороны глаз.[623]

ринорея/заложенность носа (Редкие)
Ринорея наблюдается примерно у 8% пациентов, а заложенность носа – у 5% пациентов.[601]

аудио-вестибулярные симптомы (Редкие)
У 7,6, 14,8 и 7,2% пациентов соответственно были зарегистрированы внезапная
сенсоневральная тугоухость, шум в ушах и вращательное головокружение. Также сообщалось
о боли в ушах.[624]
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боль в груди (Редкие)
Описана примерно у 7% пациентов.[601] Может указывать на пневмонию.

кожные симптомы (Редкие)
Совокупная распространенность всех кожных изменений составляет 5,7%. Наиболее
распространенными симптомами выступают вирусные экзантемоподобные проявления
(4,2%), макулопапулезная сыпь (3,8%) и везикулобуллезные поражения (1,7%). Среди
других проявлений – крапивница, поражения с покраснением, сетчатое ливедо и гангрена
пальца руки/ноги.[625] [626] Согласно британскому исследованию симптомов COVID, 17%
респондентов отмечали сыпь в качестве первого симптома заболевания, а 21% респондентов
отмечали сыпь в качестве единственного клинического признака.[627] Непонятно, вызваны
поражения кожи вирусной инфекцией, системными последствиями инфекции либо же
лекарствами, которые может принимать пациент. Для лучшего понимания механизма
поражений кожи, а также наличия причинно-следственной связи, нужно больше данных.

[British Association of Dermatologists: Covid-19 skin patterns]

симптомы нижних мочевыводящих путей (Редкие)
Согласно новым данным, у пациентов редко могут наблюдать признаки, симптомы,
рентгенологические и лабораторные характеристики, указывающие на поражения нижних
мочевыводящих путей и мужской половой системы. К ним могут относить дискомфорт
в мошонке, отек и боль (острый орхит, эпидидимит или эпидидимоорхит), ишемический
приапизм, нарушение сперматогенеза, кровотечение из мочевого пузыря, острая задержка
мочи и ухудшение существующих симптомов со стороны нижних мочевыводящих путей.
Требуется проведение дальнейших исследований.[628]

кровохарканье (Редкие)
Описан примерно у 2% пациентов.[601] Может быть симптомом тромбоэмболии легочной
артерии.[629]

бронхиальное дыхание (Редкие)
Может указывать на пневмонию.

тахипноэ (Редкие)
Может наблюдаться у пациентов с острым респираторным дистрессом.

тахикардия (Редкие)
Может наблюдаться у пациентов с острым респираторным дистрессом.

цианоз (Редкие)
Может наблюдаться у пациентов с острым респираторным дистрессом.

влажные хрипы / хрипы при аускультации (Редкие)
Может наблюдаться у пациентов с острым респираторным дистрессом.
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Методы исследования
Исследование, которое показано в первую очередь

. Результат
полимеразная цепная реакция с обратной транскриптазой в
режиме реального времени (RT-PCR)

Важно : Управление по санитарному надзору за качеством
пищевых продуктов и медикаментов США предупредило,
что ложно отрицательные результаты могут быть получены
при любом молекулярном тесте на обнаружение SARS-
CoV-2, если в части генома вируса, оцениваемой этим тестом,
произошла мутация. При увеличении распространенности
генетических вариантов множественные генетические мишени
для определения окончательного результата будут затронуты с
меньшей вероятностью. Учитывайте отрицательные результаты
в сочетании с клиническими наблюдениями, историей болезни и
эпидемиологической информацией.[630]

Пациентам с подозрением на инфекцию необходимо по
возможности назначать ПЦР с обратной транскрипцией на
SARS-CoV-2 (смотрите  [Criteria] раздел).[484] Ожидают, что
вызывающие обеспокоенность варианты SARS-CoV-2 можно
обнаружить с помощью широко используемых анализов.[191]

Молекулярный тест служит лишь как вспомогательный
инструмент в диагностике. Всемирная организация
здравоохранения рекомендует медицинским работникам
учитывать положительный или отрицательный результат в
сочетании с типом образца, клиническими наблюдениями,
анамнезом пациента и эпидемиологической информацией.
Если результат теста не соответствует клинической картине,
следует взять новый образец и повторно протестировать его с
использованием того же или другого молекулярного теста.[529]

Решения о том, у кого проводить исследование, должны
основываться на клинических и эпидемиологических
факторах.[484] Проконсультируйтесь с местными органами
здравоохранения, поскольку приоритеты тестирования будут
зависеть от местных рекомендаций и доступных ресурсов.

В Великобритании тестирование рекомендовано: (1) людям
с симптомами нового продолжительного кашля, высокой
температуры или нарушениями обоняния/вкуса; (2) людям
с острой респираторной инфекцией, гриппоподобным
заболеванием, клиническими или рентгенологическими
признаками пневмонии либо острым ухудшением основного
респираторного заболевания или же лихорадкой без другой
причины (независимо от того, обращаются они за первичной или
вторичной помощью).[530]

В США тестирование рекомендовано следующим лицам: (1)
люди с признаками или симптомами, которые соответствуют
COVID-19; (2) люди без симптомов с недавним известным или
предполагаемым контактом с SARS-CoV-2, в том числе те,
кто находился в тесном контакте (менее 2 метров [6 футов]
в течение в целом 15 минут и более за 24-часовой период)

положительный на
наличие вирусной РНК
SARS-CoV-2; может быть
положительным на вирусы
гриппа A и B, а также
других респираторных
патогенов
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. Результат
с человеком с подтвержденной инфекцией; (3) люди без
симптомов без недавнего известного или предполагаемого
контакта с SARS-CoV-2 с целью раннего выявления,
изоляции либо профилактики заболевания (при скрининговом
обследовании, если таковое рекомендовано органами
общественного здравоохранения).[531]

Американская академия педиатрии рекомендует проверять
детей с симптомами, соответствующими COVID-19, детей,
находящихся в тесном контакте с человеком с вероятной
или подтвержденной инфекцией, а также детей, которым
необходим скрининг на основании рекомендаций органов
здравоохранения или в других ситуациях (например,
перед медицинскими процедурами, в частности, плановым
оперативным вмешательством, или по требованию школы/
работодателя). Решение о выполнении анализа не зависит от
возраста ребенка. Тестирование не рекомендовано при других
заболеваниях, с которыми нет общих симптомов (например,
инфекция мочевыводящих путей, целлюлит), или детям,
находящимся в тесном контакте с инфицированными людьми,
за исключением случаев, когда эти контакты сопровождаются
симптомами или соблюдаются другие условия.[532]

Выбор оптимального образца для испытаний зависит от
клинической картины и времени с момента появления
симптомов. Всемирная организация здравоохранения
рекомендует использовать образцы из верхних дыхательных
путей (мазки из носоглотки и/или ротоглотки) на ранней стадии
инфекции, в особенности если не наблюдается симптомов или
при легких симптомах, а также образцы из нижних дыхательных
путей (мокрота и/или эндотрахеальный аспират или же
бронхоальвеолярный лаваж у пациентов с более тяжелым
течением заболевания) на позднем этапе инфекции либо у
пациентов с высоким подозрением на инфекцию, у которых
исследование образца из верхних дыхательных путей дало
отрицательный результат. В некоторых случаях может быть
рекомендовано использование других образцов (например,
мазок из средней части носовой раковины, мазок из передней
части ноздри, носоглоточный/назальный смыв/аспират, слюна,
фекалии); обратитесь к местным руководствам.[484] [538]
[539] Метаанализы парных образцов слюны и мазков из
носоглотки не выявили статистически значимых различий в
чувствительности или специфичности между этими образцами в
контексте обнаружения SARS-CoV-2, особенно в амбулаторных
условиях. Чувствительность существенно не отличалась среди
людей без симптомов и амбулаторных пациентов. Способы
сбора слюны могут влиять на чувствительность.[534] [535] [536]
[537]

Положительный результат ПЦР с обратной транскрипцией
подтверждает инфекцию SARS-CoV-2 (в контексте
ограничений, связанных с анализом ПЦР-ОТ). Если результат
отрицательный и по-прежнему отмечают подозрение на
инфекцию (например, эпидемиологическая связь, характерные
результаты рентгенографии, отсутствие другой этиологии),
повторно возьмите образец и повторите исследование.
Положительный результат служит подтверждением инфекции.

Д
иагноз

Этот PDF-файл темы BMJ Best Practice основан на онлайн-
версии, последнее обновление которой выполнено May 20, 2021.

Темы BMJ Best Practice регулярно обновляют, и последние версии тем можно найти по
адресу bestpractice.bmj.com . Использование этого контента подпадает под действие нашего

Заявление об отказе от ответственности. © BMJ Publishing Group Ltd 2021. Все права защищены.

57

https://bestpractice.bmj.com


Коронавирусная болезнь 2019 (COVID-19) Диагноз
Д

иа
гн

оз

. Результат
Если второй тест отрицателен, рассмотрите возможность
серологического исследования (смотрите ниже).[484]

Общую чувствительность оценивают в 87,8%, а специфичность
– от 87,7 до 100%.[543]

Интерпретируйте результаты теста с осторожностью.
Доказательства об использовании ПЦР-ОТ для диагностики
COVID-19 все еще появляются, но все же остается неясность
относительно ее эффективности и точности.[543] Не совсем
понятно, всегда ли положительный результат свидетельствует
о наличии способного к инфицированию вируса, в особенности
при высоких значениях порогового цикла.[544] [547] [548]
[549] Оценка результата теста зависит от точности самого
теста, а также от вероятности заболевания до и после
тестирования.[546] Когда вероятность наличия заболевания
до проведения теста низка, положительные результаты
следует интерпретировать с осторожностью, и в идеале для
подтверждения следует проверить второй образец.[550] Чем
ниже распространенность болезни в данной популяции, тем
ниже вероятность после тестирования.[551] Причиной ложно
положительного результата может быть ошибка лаборатории
либо перекрестная реакция с антителами, сформированными в
результате текущего или предшествующего контакта с сезонной
коронавирусной инфекцией человека (например, в виде
простуды), и его вероятность выше при умеренной и низкой
распространенности заболевания.[553] [554] Предварительные
оценки уровня ложно положительных результатов в
Великобритании варьируют от 0,8 до 4%.[555] Было сообщено,
что уровень ложноотрицательных результатов находится
в пределах 2−29%.[546] В систематическом обзоре было
обнаружено, что частота ложноотрицательных результатов
варьировала в разных исследованиях от 1,8 до 58% (медиана
11%); впрочем, между исследованиями отмечали существенную
и во основном необъяснимую гетерогенность.[556]

Существуют молекулярные экспресс-тесты. Они могут быть
целесообразными для некоторых сценариев тестирования
(например, когда получение результатов теста в течение 2-х
часов позволит принять соответствующее решение); впрочем,
доказательные данные ограничены.[568]

Также соберите мазки из носоглотки, чтобы исключить
грипп и другие респираторные инфекции, в соответствии
с местными рекомендациями. Важно отметить, что могут
возникать сопутствующие инфекции, и положительный
тест на патоген, не содержащий COVID-19, не исключает
наличие COVID-19.[2] [542] Когда вирусы SARS-CoV-2 и
гриппа циркулируют одновременно, следует проводить
тесты на оба вируса у всех госпитализированных пациентов
с острым респираторным заболеванием; у амбулаторных
пациентов с острым респираторным заболеванием тест на вирус
гриппа следует проводить только в случае, если результаты
изменят клиническое ведение пациента.[3] В некоторых
странах используют единичный мультиплексный анализ для
диагностики инфекции, вызванной вирусом гриппа А, вирусом
гриппа В и SARS-CoV-2.
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пульсоксиметрия

Врачи должны знать, что у пациентов с COVID-19 может
развиваться «тихая гипоксия»: у этих пациентов сатурация
кислородом может упасть до низких значений и повлечь за
собой развитие острой дыхательной недостаточности без
наличия очевидных симптомов респираторного дистресс-
синдрома.[517]

Пульсоксиметрия во внебольничных условиях может быть
доступна как часть удаленного наблюдения. Имеющиеся
доказательства свидетельствуют о том, что наибольшую пользу
от наблюдения могут получить пациенты с симптоматическим
течением заболевания, возраст которых либо превышает
65, либо моложе 65 лет, и которые чрезвычайно клинически
уязвимы к COVID-19.  [NHS England: pulse oximetry to detect early
deterioration of patients with COVID-19 in primary and community
care settings]

Национальный институт здравоохранения и совершенствования
медицинской помощи Великобритании рекомендует
использовать уровни сатурации кислородом ниже 94% для
взрослых (или ниже 88% для взрослых с известной дыхательной
недостаточностью 2-го типа) и ниже 91% для детей при
комнатном воздухе в состоянии покоя для выявления людей,
которые имеют тяжелое течение заболевания.[518]

В некоторых группах населения пульсоксиметры могут обладать
недостаточной точностью. Согласно ограниченным данным
исследований с небольшим количеством участников, на
точность пульсоксиметра может влиять пигментация кожи. В
одном исследовании скрытая гипоксемия (определяемая в этом
исследовании как насыщение артериальной крови кислородом
<88% согласно анализу газового состава артериальной
крови, несмотря на насыщение кислородом 92–96% по данным
пульсоксиметрии) не выявляли пульсоксиметрией почти
в три раза чаще у чернокожих пациентов по сравнению
с белыми пациентами.[519] Согласно предупреждению
Управления по санитарному надзору за качеством пищевых
продуктов и медикаментов США (FDA), на точность показаний
пульсоксиметра может влиять множество факторов (например,
плохое кровообращение, пигментация кожи, толщина кожи,
температура кожи, употребление табака в настоящее время,
использование лака для ногтей). FDA рекомендует учитывать
ограничения точности при использовании пульсоксиметра
в диагностике и принятии решений о лечении, а также по
возможности использовать тенденции в показаниях с течением
времени, а не абсолютные пороговые значения.[520]

Лишь небольшое количество пациентов имеет нарушения
функций других органов, а это означает, что после начальной
фазы острого ухудшения традиционные методы распознавания
дальнейшего ухудшения (например, шкала National Early Warning
Score 2 [NEWS2]) могут не помочь определить тех пациентов, у
которых развивается дыхательная недостаточность.[517]

может показывать низкую
сатурацию кислородом
(пороговое значение
зависит от местных
руководств)
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Пульсоксиметры можно использовать в домашних условиях для
выявления гипоксии. В случае проведения пульсоксиметрии
в домашних условиях требуется клиническая поддержка
(например, в виде регулярного телефонного контакта с
медицинским работником в условиях виртуального отделения).

[BMJ Practice Pointer: remote management of covid-19 using home
pulse oximetry and virtual ward support]

Определение газового состава артериальной крови

Назначают пациентам с тяжелым течением заболевания, как в
случаях для выявления гиперкапнии либо ацидоза.

Рекомендовано пациентам с респираторным дистрессом и
цианозом, у которых отмечается низкий уровень насыщения
кислородом (SpO₂ < 90%).

может демонстрировать
низкое парциальное
давление кислорода

развернутый анализ крови

Назначается пациентам с тяжелым течением заболевания.

Лимфопения, лейкоцитоз, тромбоцитопения, снижение уровня
эозинофилов, снижение уровня гемоглобина и высокое
соотношение нейтрофилов и лимфоцитов в значительной
степени связаны с тяжелым заболеванием и могут быть полезны
для прогноза прогрессирования заболевания. В тяжелых
случаях чаще наблюдают лимфопению и тромбоцитопению, но
не лейкопению.[631]

Повышение показателя ширины распределения эритроцитов
(при поступлении, а также с увеличением во время
госпитализации) ассоциируется со значительно повышенным
риском смерти у госпитализированных пациентов.[632]

У пациентов с тяжелым заболеванием значительно
уменьшается абсолютное количество основных подгрупп
лимфоцитов, в частности количество CD4+ и CD8+ Т-
клеток.[633]

Сообщалось о тромбоцитопении поздней фазы (то есть,
возникает через 3 недели и более после появления симптомов),
но она встречается редко.[634]

лимфопения;
лейкоцитоз; лейкопения;
тромбоцитопения;
пониженное количество
эозинофилов; пониженный
гемоглобин

комплексный биохимический анализ крови

Назначается пациентам с тяжелым течением заболевания.

Повышенные уровни печеночных ферментов, общего
билирубина, креатинина и мочевины сыворотки, а также
гипоальбуминемия в значительной степени связаны с
тяжелым заболеванием и могут быть полезны для прогноза
прогрессирования заболевания.[631]

О гипокалиемии сообщалось у 54% пациентов.[635]
Гипокальциемию наблюдали у 63% пациентов, и она
ассоциируется с неблагоприятным исходом.[636] [637] Могут
наблюдаться другие электролитные нарушения.

повышенные уровни
печеночных ферментов;
повышенный общий
билирубин; нарушение
функции почек;
гипоальбуминемия;
дисбаланс электролитов
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уровень глюкозы в крови

Назначается пациентам с тяжелым течением заболевания.

Гипергликемия натощак является независимым
прогностическим фактором неблагоприятного прогноза и
ассоциируется с повышенным риском смерти, независимо от
того, страдает ли пациент сахарным диабетом.[638] [639]

В ретроспективном когортном исследования гипогликемия
также ассоциировалась с повышенной смертностью.[640]

вариабельный

коагулограмма

Назначается пациентам с тяжелым течением заболевания.

Повышенные уровни D-димера, фибриногена (и продуктов
деградации фибрина), а также увеличение протромбинового
времени в значительной степени связаны с тяжелым
заболеванием и могут быть полезны для прогнозирования
прогрессирования заболевания.[631] [641]

Риск тяжелого заболевания и смертности соответственно
в 2 и в 3 раза выше у пациентов с повышенным уровнем D-
димера.[642] Пациенты с очень высокими уровнями D-димера
имеют повышенный риск тромбоза.[643] [644]

повышенный уровень D-
димера; увеличенное
протромбиновое время;
повышенный уровень
фибриногена

сердечные биомаркеры

Назначается пациентам с тяжелым течением заболевания.

Повышенные миокардиальная фракция креатинкиназы (CK-
MB), натрийуретический пептид типа В (BNP), N-терминальный
proBNP (NT-proBNP) и тропонин ассоциируются с тяжелым
течением заболевания и смертью, а также могут быть полезны
для прогнозирования прогрессирования заболевания или
выживания.[645]

У детей при легком течении выявляли повышенный уровень CK-
MB. Значение этих данных неизвестно.[526]

может быть повышено

C-реактивный белок сыворотки

Назначается пациентам с тяжелым течением заболевания.

Повышенный уровень С-реактивного белка в значительной
степени связан с тяжелым заболеванием и может быть
полезным для прогноза прогрессирования заболевания.[631]

У пациентов с повышенным уровнем С-реактивного белка
на момент первичного обращения к врачу с большей
вероятностью выявляли острое повреждение почек, венозную
тромбоэмболию, критическое заболевание и смерть во время
пребывания в больнице по сравнению с пациентами с более
низким уровнем.[646]

может быть повышено

определение скорости оседания эритроцитов

Назначается пациентам с тяжелым течением заболевания.

Часто повышена у пациентов с COVID-19.[524]

может быть повышено

Д
иагноз

Этот PDF-файл темы BMJ Best Practice основан на онлайн-
версии, последнее обновление которой выполнено May 20, 2021.

Темы BMJ Best Practice регулярно обновляют, и последние версии тем можно найти по
адресу bestpractice.bmj.com . Использование этого контента подпадает под действие нашего

Заявление об отказе от ответственности. © BMJ Publishing Group Ltd 2021. Все права защищены.

61

https://bestpractice.bmj.com


Коронавирусная болезнь 2019 (COVID-19) Диагноз
Д

иа
гн

оз

. Результат
лактатдегидрогеназа сыворотки

Назначается пациентам с тяжелым течением заболевания.

Повышенный уровень лактатдегидрогеназы в значительной
степени связан с тяжелым заболеванием и может быть
полезным для прогноза прогрессирования заболевания.[631]

может быть повышено

уровень интерлейкина 6 сыворотки крови

Назначается пациентам с тяжелым течением заболевания.

Повышенный уровень интерлейкина-6 в значительной степени
связан с тяжелым заболеванием и может быть полезным для
прогноза прогрессирования заболевания.[631]

У детей он повышен реже.[647]

может быть повышено

сывороточный прокальцитонин

Назначается пациентам с тяжелым течением заболевания.

Повышенный уровень сывороточного прокальцитонина в
значительной степени связан с тяжелым заболеванием
и может быть полезным для прогноза прогрессирования
заболевания.[631]

Повышенный уровень сывороточного прокальцитонина чаще
наблюдают у детей.[514]

Может быть повышен у пациентов с вторичной бактериальной
инфекцией.[49] [50]

Нет достаточных доказательств, чтобы рекомендовать
рутинное тестирование на прокальцитонин для принятия
решений о применении антибиотиков. Тем не менее
оно может быть полезно для определения наличия
бактериальной инфекции, хотя достоверное пороговое
значение прокальцитонина неизвестно.[518]

может быть повышено

уровень ферритина в сыворотке крови

Назначается пациентам с тяжелым течением заболевания.

Повышенный уровень ферритина в значительной степени
связан с тяжелым заболеванием и может быть полезным для
прогнозирования прогрессирования заболевания.[648]

Может указывать на развитие синдрома высвобождения
цитокинов.[649]

может быть повышено

уровень амилоида А в сыворотке крови

Назначается пациентам с тяжелым течением заболевания.

Уровни повышены при тяжелом заболевании; поэтому они
могут быть полезными биомаркерами для прогнозирования
прогрессирования заболевания.[650]

может быть повышено

сывороточная креатинкиназа и миоглобин

Назначается пациентам с тяжелым течением заболевания.
может быть повышено
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Повышенный уровень сывороточной креатинкиназы и
миоглобина в значительной степени связан с тяжелым
заболеванием и может быть полезным для прогноза
прогрессирования заболевания.[631]

бактериологическое исследование крови и мокроты
Возьмите образцы крови и мокроты для бактериологического
исследования у пациентов с тяжелым или критическим
заболеванием, чтобы исключить другие причины инфекции
нижних дыхательных путей и сепсиса, особенно у пациентов с
нетипичным эпидемиологическим анамнезом.[2]

Образцы следует собирать до начала эмпирической
антибактериальной терапии, если это возможно.

результат отрицательный
на наличие бактериальной
инфекции

рентгенография органов грудной клетки

Назначают всем пациентам с подозрением на пневмонию.

Односторонние инфильтраты в легких были обнаружены у 25%
пациентов, а двусторонние – у 75% пациентов.[49] [50] [571]

Рентгенография органов грудной клетки имеет умеренную
чувствительность и умеренную специфичность в отношении
диагностики COVID‐19. Совокупные результаты показали,
что на основании рентгенографии органов грудной клетки
инфекция COVID-19 была правильно диагностирована у
80,6% людей, у которых было это заболевание. Впрочем, это
исследование привело к ошибочному определению COVID‐19 у
28,5% людей, у которых заболевания не было.[572]

Хотя рентгенография органов грудной клетки имеет, вероятно,
более низкую чувствительность по сравнению с КТ, она имеет
преимущества в виде меньшей ресурсоемкости, меньших доз
облучения, портативности, а также ее легче последовательно
повторять.[573]

одно- или двусторонние
инфильтраты в легких
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Другие возможные исследования

. Результат
компьютерная томография (КТ) органов грудной клетки

Рассмотрите возможность КТ органов грудной клетки.
Обратитесь к местным рекомендациям, чтобы определиться,
проводить ли КТ. British Society of Thoracic Imaging (BSTI)
рекомендует КТ-визуализацию пациентам с клиническим
подозрением на COVID-19, которые тяжело больны,
но рентгенография органов грудной клетки которых
неопределенная или нормальная.  [BSTI: radiology decision
tool for suspected COVID-19]  Некоторые институты в
Великобритании рекомендуют более прагматичный подход для
пациентов с высоким клиническим подозрением на COVID-19,
при котором КТ органов грудной клетки рекомендована только
после двух неоднозначных или нормальных рентгенограмм
ОГК в сочетании с отрицательным тестом ПЦР-ОТ.[575]
Американский колледж радиологии рекомендует выполнять
КТ госпитализированным пациентам с симптомами со
специфическими клиническими показаниями к КТ, а также
подчеркивает, что нормальная КТ органов грудной клетки
не означает, что у пациента нет COVID-19 и что аномальная
картина КТ органов грудной клетки не является специфической
для диагностики COVID-19.[576]

КТ органов грудной клетки характеризуется чувствительностью
и умеренной специфичностью в отношении диагностики
COVID‐19. Совокупные результаты показали, что на основании
КТ органов грудной клетки инфекция COVID-19 была
правильно диагностирована у 87,9% людей, у которых было это
заболевание. Впрочем, это исследование привело к ошибочному
определению COVID‐19 у 20% людей, у которых заболевания
не было. Таким образом, КТ органов грудной клетки может
быть полезнее для исключения инфекции COVID‐19, чем
для ее дифференцирования от других причин заболеваний
дыхательных путей.[572] Среди детей точность ниже; однако
данные об этой группе населения ограничены[574]

У некоторых пациентов доказательства пневмонии на КТ
могут предшествовать положительному результату ПЦР-
ОТ на предмет SARS-CoV-2.[577] В отдельных больных
рентгенография ОГК может быть в норме, несмотря на
положительную ПЦР-ОТ.[578] Результаты анализа ПЦР-
ОТ могут быть ложно отрицательными, поэтому пациентам
с типичными КТ-признаками для подтверждения диагноза
нужно проводить повторную ПЦР-ОТ.[579] У пациентов без
симптомов результаты КТ могут демонстрировать наличие
определенных нарушений. Совокупная частота положительных
результатов КТ органов грудной клетки в бессимптомных
случаях составила 47,6% (главным образом затемнение по типу
матового стекла).[580]

Аномальные результаты КТ органов грудной клетки были
зафиксированы у 97% госпитализированных пациентов.[582]
Самыми распространенными находками являются поражения
по типу матового стекла – как отдельно, так и в сочетании с
другими находками, в частности уплотнением, утолщением

поражения по типу
матового стекла – как
отдельно, так и в сочетании
с другими находками
(уплотнением, утолщением
междолевой перегородки
или картины «булыжной
мостовой») двустороннее,
периферическое/
субплевральное
затемнение и затемнение
задних участков с
преобладанием поражения
нижних долей
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междолевой перегородки или картины «булыжной мостовой».
Наиболее распространенной картиной является двустороннее,
периферическое/субплевральное затемнение и затемнение
задних участков с преобладанием поражения нижних долей.
У пациентов пожилого возраста и пациентов с тяжелым
заболеванием чаще наблюдаются обширные/мультилобарные
поражения с уплотнениями. К атипичным проявлениям относят
расширение легочных сосудов, утолщение междолевых
или внутридолевых перегородок, утолщение прилегающей
плевры, воздушные бронхограммы, субплевральные линии,
картина по типу «булыжной мостовой», искривление бронхов,
бронхоэктазы, признак вакуумной ретракции и признак
ореола. Также редко наблюдались выпот в плевральной
полости, перикардиальный выпот, кавитации, пневмоторакс
и медиастинальная лимфаденопатия.[583] Затемнение по
типу матового стекла имеет наибольшую диагностическую
ценность при пневмонии, вызванной COVID-19, за ним следует
затемнение по типу матового стекла плюс уплотнение и
уплотнение отдельно.[584]

У детей часто отмечают нормальные результаты КТ органов
грудной клетки либо незначительные патологические
изменения. Наиболее частыми признаками у детей являются
затемнение по типу матового стекла и реже – неспецифические
очаговые затемнения, участки уплотнений и симптом нимба.
Чаще патологические изменения наблюдаются в нижних долях
и в основном являются односторонними. Плевральный выпот
встречается редко.[587]

КТ как правило показывает увеличение размера, количества
и плотности затмений по типу матового стекла на раннем
этапе наблюдения, после чего наблюдается прогрессирование
к смешанным участкам затмений по типу матового стекла,
уплотнений и картины "булыжной мостовой" с пиком на
10-11 день, а затем поражения постепенно исчезают или
персистируют в виде пятнистого фиброза.[583]

В одном метаанализе положительное прогностическое
значение было низким (1,5–30,7%) в регионах с низкой
распространенностью, а отрицательное прогностическое
значение варьировало от 95,4 до 99,85%. Общая
чувствительность и специфичность была 94–96% и 37%
соответственно.[651] [652] Одновременное выявление
затемнений по типу матового стекла и других признаков
вирусной пневмонии эффективно использовали при выявлении
COVID-19 (чувствительность составляет 90%, специфичность –
89%).[585]

КТ более чувствительна, чем ПЦР с обратной транскрипцией,
при обнаружении COVID-19, но имеет очень низкую
специфичность.[653] В когорте из более 1000 пациентов в
гиперэндемичном регионе Китая КТ органов грудной клетки
имела более высокую чувствительность для диагностики
COVID-19 по сравнению с начальной ПЦР-ОТ образцов мазка
(88% в сравнении с 59%). Улучшение картины КТ также
предшествовало изменению позитивного результата ПЦР-ОТ на
негативный в этой когорте пациентов во время выздоровления.
Чувствительность КТ органов грудной клетки составила 97%
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. Результат
у пациентов, которые в конечном итоге имели положительные
результаты ПЦР-ОТ. Однако в этом случае у 75% пациентов
с отрицательными результатами ПЦР-ОТ также отмечались
положительные признаки на КТ органов грудной клетки. Из
этих пациентов 48% рассматривались как наиболее вероятные
случаи, в то время как 33% – как возможные случаи.[654]

Поперечная компьютерная томография 32-летнего
мужчины показывает затемнение по типу матового стекла и
уплотнение в нижней доле правого легкого возле плевры
в 1-й день после появления симптомов (верхний снимок), а
также двусторонние затемнения и консолидацию по типу
матового стекла на 7-й день после появления симптомов

серологическое исследование
Важно : положительный тест на спайковый белок IgM или
IgG может указывать либо на предшествующую инфекцию,
либо на предшествующую вакцинацию вакциной против
COVID-19. Чтобы выполнить оценивание на предмет
предшествующей инфекции у человека, получившего вакцину,
следует использовать тест, который определяет IgM или
IgG к нуклеокапсидному белку. Положительный результат
исследования на нуклеокапсидный белок указывает на
перенесенную инфекцию. Исследование на антитела для
оценивания иммунитета после вакцинации в настоящее время
не рекомендовано.[348] [349] [350] [351]

Нельзя использовать как единственное диагностическое
исследование на острую инфекцию; впрочем, он может быть
целесообразным в определенных условиях (например, при
отрицательном результате молекулярных исследований,
в диагностике пациентов с поздним обращением или же

результат положительный
с обнаружением антител
к вирусу SARS-CoV-2;
сероконверсия или
повышение титров антител
в парных образцах
сыворотки
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длительными симптомами, исследованиях эпиднадзора).[484]
[558]

[BMJ practice pointer: testing for SARS-CoV-2 antibodies]

Всемирная организация здравоохранения (ВОЗ) рекомендует
отбирать парные образцы сыворотки, один образец в
острую фазу и один – на этапе выздоровления через 2–4
недели, у пациентов с сильным подозрением на инфекцию и
отрицательным результатом ПЦР с обратной транскрипцией.
Сероконверсия или повышение титров антител в парных
образцах сыворотки помогают подтвердить, развилась
ли инфекция недавно и/или является ли она острой. Если
исследование первоначального образца дает положительный
результат, это может быть связано с перенесенной в
прошлом инфекцией, не связанной с текущим заболеванием.
Сероконверсия может протекать быстрее и быть более
устойчивой у пациентов с тяжелым заболеванием, по сравнению
с пациентами с легкой формой заболевания или бессимптомной
инфекцией.[484]

Центры контроля и профилактики заболеваний США
рекомендуют серологический анализ в качестве метода для
подтверждения диагноза заболевания либо осложнений
в следующих ситуациях: положительный результат
исследования на антитела по крайней мере через 7 дней
после начала острого заболевания у людей с предыдущим
отрицательным результатом исследования на антитела (то есть,
с сероконверсией), у которых не был получен положительный
результат теста на наличие вируса, может указывать на
инфекцию SARS-CoV-2 между датами отрицательного и
положительного результата исследования на антитела;
положительный результат исследования на антитела
может помочь в подтверждении диагноза, когда пациенты
обращаются с осложнениями заболевания COVID-19, такими
как мультисистемный воспалительный синдром и другие
последствия COVID-19.[559]

Американское общество специалистов по инфекционным
болезням рекомендует проводить серологические исследования
в таких условиях: обследование пациентов с высоким
клиническим подозрением на инфекцию при отрицательном
результате молекулярного диагностического исследования,
когда с момента появления симптомов прошло не менее
2-х недель; обследование на предмет мультисистемного
воспалительного синдрома у детей; исследования
эпидемиологического надзора по данным серологического
скрининга.[560]

Выработка антител к SARS-CoV-2 обычно происходит в течение
первых 1−3 недель заболевания, при этом сероконверсия
антител IgG часто наступает раньше, чем IgМ.[561] [562]

Оценочная чувствительность тестов на антитела варьировала
от 18,4 до 96,1% (самая низкая зарегистрированная
чувствительность была получена в случае проведения теста
в месте оказания медицинской помощи, хотя для одного
лабораторного теста сообщалось о чувствительности <50%), а
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. Результат
специфичность – от 88,9 до 100%. Оценивание диагностической
точности следует интерпретировать с осторожностью в связи
с отсутствием окончательного референтного стандарта для
диагностирования либо исключения COVID-19[543]

Ограничения исследования: серологические тесты не могут
использовать для определения острой инфекции; результаты
не указывают на наличие или отсутствие инфекции в настоящее
время или в прошлом; надежное установление диагноза
часто возможно только на этапе выздоровления, когда
возможности для лечения или предотвращения передачи
уже были исчерпаны; перекрестная реактивность с другими
коронавирусами, что может привести к ложно положительным
результатам.[484] [559]

Несмотря на то, что наборы для быстрого выявления антител
были утверждены в Европе и в США для качественного
определения антител IgG/IgM к SARS-CoV-2 в сыворотке,
плазме или в цельной крови, ВОЗ не рекомендует
использование этих тестов, кроме как в рамках исследований,
поскольку они еще не прошли валидацию.[564]

тест на антиген
Диагностический экспресс-тест. Основан на прямом
определении вирусных белков SARS-CoV-2 в мазках из носовой
полости и других образцах из дыхательных путей с помощью
иммунохроматографического анализа. Обычно результаты
готовы в течение 30 минут. Исследования на антигены
значительно менее чувствительны, чем ПЦР с обратной
транскрипцией, однако в соответствующих условиях они дают
возможность быстро и недорого определить большинство
случаев инфицирования на раннем этапе. При использовании
таких тестов их необходимо проводить в течение первых 5–
7 дней после появления симптомов. Всемирная организация
здравоохранения рекомендует проводить исследование на
антигены только при определенных сценариях, когда ПЦР с
обратной транскрипцией недоступна или когда длительное
время обработки исключает клиническую применимость,
при условии, что исследование соответствует минимальным
требованиям к эффективности: чувствительность ≥80% и
специфичность ≥97%, по сравнению с эталоном ПЦР с обратной
транскрипцией.[566]

Управление по санитарному надзору за качеством пищевых
продуктов и медикаментов США предупреждает о возможности
получения ложно положительных результатов тестов на
антиген, включая ситуации, когда пользователи не следуют
инструкциям по использованию, а также об увеличении
количества ложно положительных результатов со снижением
распространенности заболевания.[567]

В Кокрановском обзоре было обнаружено, что экспресс-
тесты для определения антигена обладают различной
чувствительностью. Чувствительность была выше в первую
неделю после появления симптомов у людей с симптомами
(78,3%) по сравнению со второй неделей после появления
симптомов (51%). Чувствительность была выше у пациентов
с пороговыми значениями цикла ПЦР-ОТ ≤25 (94,5%), по

положительный результат
на антиген вируса SARS-
CoV-2
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сравнению с теми, у которых пороговые значения цикла
>25 (40,7%). Чувствительность была выше у людей с
симптомами (72%) по сравнению с людьми без симптомов
(58,1%). Чувствительность тестов различных брендов
также различалась. Прогностичность положительного
результата свидетельствует о том, что в условиях низкой
распространенности можно рассматривать возможность
проведения подтверждающих тестов у лиц с положительными
результатами. Доказательные данные о тестировании
групп пациентов без симптомов ограничены, и ни в одном
исследовании не оценивали точность повторного ИФА на тест-
полосках или самотестирования.[568]

Экспресс-тесты на антиген методом ИХА для домашнего
использования в некоторых странах доступны без рецепта.[655]

В некоторых странах также доступны лабораторные (не
экспресс) тесты на антигены.
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Неотложные исследования

. Результат
петлевая изотермическая амплификация с обратной
транскрипцией (RT-LAMP)

Процесс похож на RT-PCR, но используются постоянные
температуры и выделяется больше вирусной ДНК по сравнению
с RT-PCR. Несмотря на простоту и быстроту, это более новая
технология, и доказательств ее использования меньше. Тесты
на SARS-CoV-2 разработаны и проходят экспертизу.[588] [589]
[590]

Тест-система для домашнего использования, которая позволяет
получить результаты всего в течение 30 минут, была одобрена
в США в рамках разрешения на экстренное применение для
самостоятельного тестирования дома с возможностью быстрого
получения результатов.[656]

положительная на ДНК
вируса SARS-CoV-2

УЗИ легких
В некоторых центрах в качестве альтернативы рентгенографии
ОГК и КТ органов грудной клетки используют УЗИ легких.
Хотя доказательства его диагностической точности имеют
очень низкую достоверность, оно может быть полезным в
качестве дополнительного либо альтернативного метода
визуализации.[573]

Ультразвуковое исследование обладает чувствительностью
и не обладает специфичностью в отношении диагностики
COVID‐19. Совокупные результаты показали, что на основании
ультразвукового исследования легких инфекция COVID-19
была правильно диагностирована у 86,4% людей, у которых
было это заболевание. Впрочем, это исследование привело
к ошибочному диагностированию COVID‐19 у 45% людей, у
которых заболевания не было. Таким образом, ультразвуковое
исследование может быть полезнее для исключения инфекции
COVID‐19, чем для ее дифференцирования от других причин
заболеваний дыхательных путей.[572]

У пациентов с COVID-19 доминирующим паттерном являются В-
линии, которые встречаются с совокупной частотой 97%. Также
часто наблюдаются нарушения плевральной линии с совокупной
частотой 70%. Хотя эти признаки не являются специфическими
для COVID-19, в контексте характерной клинической картины
они повышают вероятность заболевания. К другим признакам
относятся уплотнения, утолщения плевры и плевральный
выпот.[591]

Имеет преимущества в плане портативности, возможности
выполнения у постели больного, снижении контакта с
медицинскими работниками, простой процедуры стерилизации,
отсутствии радиации и возможности повторного исследования
при наблюдении. Также в случае ограниченных ресурсов метод
может быть более доступным. Однако оно также имеет и
ограничения (например, невозможность различить хронические
поражения), поэтому могут потребоваться другие способы
визуализации.[591]

Может применяться у беременных женщин и детей.[592] [593]

B-линии; аномалии
плевральной линии
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Возможная значимость охватывает: снижение
внутрибольничной передачи; наблюдение за прогрессом
пациентов; также его роль возможная в подгруппах, которые
уязвимы, но не подходят для КТ (например, беременные
женщины).[594]

[BSTI: lung ultrasound (LUS) for COVID-19 patients in critical care
areas]

кальпротектин
Кальпротектин – это новый биомаркер, который представляет
интерес. Уровни кальпротектина часто повышаются после
инфекции либо травмы, а также при воспалительном
заболевании. Было продемонстрировано, что уровни
кальпротектина в сыворотке/фекалиях значительно повышены у
пациентов с COVID-19 при тяжелом течении заболевания, и это
может иметь прогностическое значение.[595]

уровень повышен
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Отличия

Состояние Специфические
признаки/симптомы

Дифференциальная
диагностика

Внебольничная
пневмония

• Отсутствие постоянного
места жительства/
поездка в регион, в
котором продолжается
передача, или отсутствие
близкого контакта
с подозреваемым/
подтвержденным случаем
COVID-19 в течение 14
дней до начала симптомов.

• Отличить COVID-19
от внебольничной
бактериальной пневмонии
на основе симптоматики
обычно невозможно.
Однако пациенты
с бактериальной
пневмонией чаще
имеют резкое развитие
симптомов и гнойную
мокроту. У них реже
наблюдаются миалгии,
аносмия или же
плевральная боль.[657]

• Посев крови или
мокроты на культуры
или молекулярные
исследования:
положительные на
возбудителя заболевания.

• ПЦР-ОТ: отрицательная
на вирусную РНК
коронавирусного тяжелого
острого респираторного
дистресс-синдрома 2
(SARS-CoV-2) (возможна
коинфекция).

• КТ органов грудной
клетки: центролобулярные
узелки, мукоидные
поражения.[658]

Инфекция гриппа • Отсутствие постоянного
места жительства/
поездка в регион, в
котором продолжается
передача, или отсутствие
близкого контакта
с подозреваемым/
подтвержденным случаем
COVID-19 в течение 14
дней до начала симптомов.

• Невозможно
дифференцировать
по признакам и
симптомам COVID-19 от
внебольничных инфекций
дыхательных путей.

• Инкубационный период
может быть короче.[659]
Как правило, пик
симптомов приходится
на первые 3–7 дней
заболевания гриппом,
в отличие от 2–3-й
недели заболевания
COVID-19.[660]

• Чаще встречается у
детей.[660] Дети с

• Отличить инфекцию
гриппа от COVID-19 и
выявить коинфекцию
можно только с
помощью теста. Когда
вирусы SARS-CoV-2 и
гриппа циркулируют
одновременно, следует
проводить тесты на
оба вируса у всех
госпитализированных
пациентов с острым
респираторным
заболеванием; у
амбулаторных пациентов
с острым респираторным
заболеванием тест на
вирус гриппа следует
проводить только в
случае, если результаты
изменят клиническое
ведение пациента.[3]

• ПЦР-ОТ: положительная
на вирусную РНК гриппа А
или В; отрицательная на
вирусную РНК SARS-CoV-2
(возможна коинфекция).
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Состояние Специфические
признаки/симптомы

Дифференциальная
диагностика

COVID-19, как правило,
старше, они чаще
страдают сопутствующими
заболеваниями,
лихорадкой, симптомами
со стороны желудочно-
кишечного тракта,
головной болью и болью
в груди, чем дети с
гриппом.[661]

• Повышение температуры
тела встречается реже.
Чаще встречаются
ринорея, боль в горле,
головная боль и
одышка.[659] [662] В
исследовании случай-
контроль впервые
возникшие нарушения
обоняния и/или вкуса
встречались реже.[663]

• Рентген грудной клетки:
меньшая вероятность
наличия отклонений от
нормы.[659]

• КТ органов грудной
клетки: есть новые
доказательства, что КТ
можно использовать
для дифференциальной
диагностики между
гриппом и COVID-19.
Пациенты с COVID-19 с
большей вероятностью
могут иметь круглые
или линейные затмения,
признак «булыжной
мостовой», увеличение
сосудов и утолщение
междольковых
перегородок, но у них
реже наблюдаются
узелки, признак «дерева
в почках», бронхоэктазы и
плевральный выпот.[664]
[665]

• Маркеры воспаления
и коагулограмма: есть
новые данные, что уровни
маркеров воспаления
(лактатдегидрогеназа,
скорость оседания
эритроцитов, С-
реактивный белок) и
показателей свертывания
крови не такие высокие
у пациентов с гриппом
по сравнению с
COVID-19.[666]

Простуда • Отсутствие постоянного
места жительства/
поездка в регион, в
котором продолжается
передача, или отсутствие
близкого контакта
с подозреваемым/
подтвержденным случаем
COVID-19 в течение 14
дней до начала симптомов.

• Невозможно
дифференцировать
по признакам и
симптомам COVID-19 от
внебольничных инфекций
дыхательных путей. Тем
не менее лихорадка

• ПЦР-ОТ: положительная
на микроорганизм-
возбудитель;
отрицательная на
вирусную РНК SARS-CoV-2
(возможна коинфекция).
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Состояние Специфические
признаки/симптомы

Дифференциальная
диагностика

встречается реже, а
головная боль, ринорея,
миалгия и боль в горле
встречаются чаще.
Пациенты могут иметь
большее количество общих
симптомов.[662]

Другие вирусные
или бактериальные
респираторные инфекции

• Отсутствие постоянного
места жительства/
поездка в регион, в
котором продолжается
передача, или отсутствие
близкого контакта
с подозреваемым/
подтвержденным случаем
COVID-19 в течение 14
дней до начала симптомов.

• Невозможно
дифференцировать
по признакам и
симптомам COVID-19 от
внебольничных инфекций
дыхательных путей.

• У пациентов с пневмонией
также необходимо
учитывать возможность
наличия Adenovirus и
Mycoplasma, особенно у
больных, находящихся в
закрытых условиях, таких
как военные лагеря и
школы.

• Посев крови или
мокроты на культуры
либо молекулярные
исследования:
положительные на
возбудителя заболевания.

• ПЦР-ОТ: отрицательная
на вирусную РНК
SARS-CoV-2 (возможна
коинфекция).

Аспирационная
пневмония

• Отсутствие постоянного
места жительства/
поездка в регион, в
котором продолжается
передача, или отсутствие
близкого контакта
с подозреваемым/
подтвержденным случаем
COVID-19 в течение 14
дней до начала симптомов.

• Отличить COVID-19 от
аспирационной пневмонии
на основе симптоматики
обычно невозможно.

• ПЦР-ОТ: отрицательная
на вирусную РНК
SARS-CoV-2 (возможна
коинфекция).

• КТ грудной клетки: трудно
отличить на КТ; однако
поражения передних
отделов легкого может
в значительной степени
свидетельствовать о
COVID-19-пневмонии.[667]

Пневмоцистная
пневмония, вызванная
Pneumocystis jirovecii

• Отсутствие постоянного
места жительства/
поездка в регион, в
котором продолжается
передача, или отсутствие
близкого контакта
с подозреваемым/

• Микробиологическое
исследование мокроты:
положительное на
Pneumocystis.

• ПЦР-ОТ: отрицательная
на вирусную РНК
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Состояние Специфические
признаки/симптомы

Дифференциальная
диагностика

подтвержденным случаем
COVID-19 в течение 14
дней до начала симптомов.

• Отличить COVID-19 от
пневмоцистной пневмонии
на основе симптоматики
обычно невозможно.

• Пациенты обычно
имеют иммунодефицит
(например, ВИЧ-
положительные) и
продолжительность
симптомов может быть
дольше.

SARS-CoV-2 (возможна
коинфекция).

• КТ органов грудной
клетки: затмение в
виде «матового стекла»
обычно распространяется
более диффузно с
тенденцией к сохранению
субплевральных
участков.[658]

Ближневосточный
респираторный синдром
(БВРС или MERS-CoV)

• Анамнез путешествия
на Средний Восток
или контакта с
подтвержденным случаем
MERS.

• Дифференциальную
диагностику между
COVID-19 и MERS на
основе признаков и
симптомов провести
невозможно.

• Исходные данные
указывают на то, что
по сравнению с MERS
COVID-19 имеет менее
тяжелое клиническое
течение и более низкий
уровень смертности.

• Полимеразная цепная
реакция с обратной
транскрипцией (ПЦР-ОТ):
положительный результат
на РНК вируса MERS-
CoV свидетельствует
об инфицировании этим
вирусом.

Тяжелый острый
респираторный синдром
(SARS)

• С 2004 года не было
зарегистрировано ни
одного случая SARS.

• ПЦР-ОТ: положительная
на вирусную РНК
коронавируса тяжелого
острого респираторного
синдрома (SARS-CoV)

Инфекция, вызванная
вирусом птичьего гриппа
А (H7N9)

• Дифференциальная
диагностика на основании
эпидемиологического
анамнеза может быть
затруднительна,
поскольку птичий
грипп H7N9 является
эндемичным заболеванием
в Китае.

• Тесный контакт с
инфицированными
птицами (например,
фермера или же обычного
посетителя на скотном
рынке в эндемических
районах) или проживание

• ПЦР-ОТ: положительный
результат на Н7-
специфическую вирусную
РНК.

Д
иагноз
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Состояние Специфические
признаки/симптомы

Дифференциальная
диагностика

в регионе, эндемичном по
птичьему гриппу.

Инфекция, вызываемая
вирусом гриппа птиц А
(H5N1)

• Отсутствие постоянного
места жительства/
поездка в регион, в
котором продолжается
передача, или отсутствие
близкого контакта
с подозреваемым/
подтвержденным случаем
COVID-19 в течение 14
дней до начала симптомов.

• Тесный контакт с
инфицированными
птицами (например,
фермера или же обычного
посетителя на скотном
рынке в эндемических
районах) или проживание
в регионе, эндемичном по
птичьему гриппу.

• RT-PCR: положительный
результат на РНК вируса
H5N1.

Легочная форма
туберкулеза

• Рассмотреть возможность
постановки диагноза в
эндемичных районах,
особенно среди
лиц с ослабленным
иммунитетом.

• Последовательность
развития симптомов
обычно продолжительна.

• Наличие ночной
потливости и потери
веса может помочь в
диагностике.

• Рентгенография
органов грудной клетки:
фиброзно-очаговые
затемнения в верхних
долях легких с или
без образования
каверн; атипичная
рентгенологическая
картина включает
затемнения в средних
или нижних долях
легких, прикорневую
или паратрахеальную
лимфаденопатию и/или
плевральный выпот.

• Микроскопическое
исследование мазков
мокроты на наличие
кислотоустойчивых
бактерий и культуральный
посев мокроты:
положительно.

• Молекулярный анализ:
положительный на
туберкулез, вызываемый
микоплазменной
инфекцией.

Фебрильная нейтропения • Подозревайте
нейтропенический
сепсис у пациентов с
недавним системным
противораковым лечением

• ОАК: нейтропения.
• ПЦР-ОТ: отрицательная

на РНК вируса ТОРС-
КоВ-2 (SARS-CoV).
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признаки/симптомы

Дифференциальная
диагностика

в анамнезе, которые
имеют лихорадку (с
или без респираторных
симптомов), поскольку
он может быстро
прогрессировать и быть
опасным для жизни.[668]

• На начальном этапе
симптомы COVID-19
и нейтропенического
сепсиса могут быть трудно
различимы.

Критерии
Определение случая
Существует несколько определений случая:

• [WHO: public health surveillance for COVID-19 – interim guidance]
• [CDC: coronavirus disease 2019 (COVID-19) 2020 interim case definition]
• [PHE: COVID-19 – investigation and initial clinical management of possible cases]
• [ECDC: case definition for coronavirus disease 2019 (COVID-19)]

Скрининг
Управление контактами
Определение

• Всемирная организация здравоохранения определяет контактное лицо как лицо, которое
подверглось любому из следующих контактов в течение 2 дней до и 14 дней после появления
симптомов вероятного или подтвержденного случая:[669]

• Личный контакт с вероятным или подтвержденным случаем в пределах 1 метра и более
15 минут

• Прямой физический контакт с вероятным или подтвержденным случаем
• Непосредственный уход за пациентом с вероятным или подтвержденным COVID-19 без

использования рекомендованных средств индивидуальной защиты
• Другие ситуации согласно местным указаниям по оценке риска.

• Центры контроля и профилактики заболеваний (CDC) США определяют человека,
находившегося в тесном контакте, как человека, который находился на расстоянии 2-х метров
(6 футов) от инфицированного лица в течение минимум 15 минут за 24-часовой период,
за 2 и менее дней до появления симптомов (или за 2 и менее дней до проведения теста у
бессимптомного пациента).[190]

• Проконсультируйтесь с местными руководствами, поскольку определения контакта могут
варьировать в зависимости от рекомендаций местного общественного здравоохранения.

Д
иагноз
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Карантинные периоды

• Контактные лица должны оставаться на карантине дома и контролировать свое состояние до
14 дней с последнего дня возможного контакта с инфицированным человеком.

• В Великобритании Общественное здравоохранение Англии после потенциального контакта
рекомендует 10-дневный период карантина (или самоизоляции) (этот срок был уменьшен с 14
до 10 дней 14 декабря 2020 года).[670]

• CDC сократил минимальное время карантина после потенциального контакта с 14 до
7–10 дней. Карантин может закончиться на 7-й день, если у пациента отрицательный
результат теста и в течение периода карантина не было никаких симптомов. Карантин
может закончиться через 10 дней без тестирования, при условии, что в течение периода
карантина не было зарегистрировано никаких симптомов. Дополнительные критерии
(например, наблюдение симптомов, ношение маски) должны продолжаться до 14 дня в обоих
случаях.[671]

• Проконсультируйтесь с местными руководствами относительно рекомендованных мест и
сроков карантина, поскольку рекомендации отличаются в зависимости от рекомендаций
местного общественного здравоохранения.

Скрининг путешественников
Нужно рекомендовать проводить скрининг при въезде или выезде в страны, границы которых все
еще открыты, особенно во время репатриации граждан из очагов заражения. Путешественники,
которые вернулись из районов инфицирования, должны самостоятельно наблюдать симптомы
в течение 14 дней и следовать местным протоколам принимающей страны. Некоторые страны
могут требовать от путешественников, попадающих в страну, соблюдать обязательный карантин в
определенных местах (например, в гостинице). Путешественникам, у которых возникли симптомы,
рекомендуют связаться с местным поставщиком медицинских услуг, желательно по телефону.[672]
Одно исследование 566 репатриированных из города Уханя японцев показало, что при скрининге,
основанном на симптомах, пропускаются досимптомные и бессимптомные случаи. Это подчеркивает
необходимость тестирования и наблюдения.[673]

Мобильные скрининговые центры
В некоторых странах были созданы центры мобильного скрининга для более безопасного и
эффективного скрининга. Человек, у которого берут образец, не покидает свой автомобиль на
протяжении всего процесса, который включает в себя регистрацию и анкетирование, осмотр,
забор образцов и инструкции о том, что делать после. Преимущество этого метода заключается в
расширении возможностей тестирования и предотвращении перекрестного заражения людей в зале
ожидания.[674]

Температурный скрининг
Сейчас мало научных доказательств в поддержку температурного скрининга термальными камерами
или средствами для температурного скрининга как надежного метода выявления COVID-19 либо
других фебрильных заболеваний, особенно в случае применения в качестве основного метода
тестирования.[675]

Бесконтактные инфракрасные термометры обычно обладают целесообразной чувствительностью
и специфичностью в отношении обнаружения лихорадки; однако их функциональность варьирует
в зависимости от настроек. Факторы окружающей среды (например, абсолютная температура,
изменение температуры, относительная влажность) играют важную роль в точности результата.
Ложно отрицательные результаты могут наблюдаться у людей, наносящих макияж на целевую
область либо сильно потеющих. Ложно положительные результаты могут наблюдаться у
беременных женщин, у женщин во время менструации или получающих заместительную
гормональную терапию, а также у тех, кто недавно употреблял алкоголь или горячие напитки, или
у тех, кто выполнял тяжелую физическую работу. Кроме того, лихорадки нет у бессимптомных
или пока досимптомных людей, и, в то же время, ее может не быть у людей с симптомами, а это
означает, что инфицированные люди могут быть не идентифицированы.[676]
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Хотя лоб является наиболее подходящим местом для сканирования, считается, что он более
подвержен физиологическим изменениям и изменениям ввиду факторов окружающей среды,
поэтому запястье может быть лучшим вариантом, поскольку оно может давать более стабильные
измерения при различных обстоятельствах.[677]

Бесконтактные инфракрасные термометры демонстрировали различные уровни точности для
разных популяций и имели низкую чувствительность для температур >37,5 #. (>99,5 #) у взрослых по
сравнению с термометрами для височных артерий. Следовательно, они могут быть не самым точным
прибором для массового выявления лихорадки во время пандемии.[678]

Д
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Рекомендации
Основные рекомендации
Лечение в основном зависит от тяжести заболевания и фокусируется на следующих
принципах: изоляция в соответствующем месте; мероприятия инфекционного контроля; лечение
симптомов; оптимальная поддерживающая терапия и поддержка органов в случае тяжелого и
критического заболеваний.

Рассмотрите возможность лечения пациента на дому. В целом лечение пациентов
без симптомов или с легким заболеванием можно проводить дома или в коммунальном
учреждении.[2]

Пациентов с умеренным или тяжелым заболеванием госпитализируйте в соответствующее
медицинское учреждение. При госпитализации взрослых необходимо обследовать на
предмет слабости. Пациентам в критическом состоянии требуется интенсивная терапия; при
необходимости вопрос госпитализации в отделение интенсивной терапии решайте совместно
с реанимационной бригадой. Тщательно контролируйте пациентов на предмет признаков
прогрессирования заболевания.[2] [518]

При необходимости назначьте симптоматическую терапию. Она может включать
лекарственные средства от лихорадки, кашля, одышки, беспокойства, делирия либо
возбуждения.[2] [518]

Начните проводить поддерживающую терапию, исходя из клинической картины. Такая
терапия может включать кислородную терапию, внутривенную инфузионную терапию,
профилактику венозной тромбоэмболии, высокопоточную оксигенотерапию, неинвазивную
или инвазивную искусственную вентиляцию легких или экстракорпоральную мембранную
оксигенацию. Лечение сепсиса и септического шока следует осуществлять согласно локальным
протоколам.[2]

Если есть клиническое подозрение на вторичную бактериальную инфекцию, рассмотрите
эмпирическую антибиотикотерапию. Антибиотики могут потребоваться пациентам с
умеренным, тяжелым или критическим заболеванием. Назначайте антибиотики в течение
1 часа после начального оценивания пациента с подозрением на сепсис или когда пациент
соответствует критериям высокого риска. Курс должен основываться на клиническом диагнозе,
локальной эпидемиологии и данных об антибиотикочувствительности, а также на локальных
руководствах по лечению.[2] [518]

У взрослых с тяжелым или критическим заболеванием следует рассмотреть возможность
системной терапии кортикостероидами в течение 7–10 дней. Данные умеренного качества
указывают на то, что системные кортикостероиды, вероятно, снижают 28-дневную смертность
у пациентов с тяжелым и критическим заболеванием и, возможно, уменьшают потребность в
инвазивной искусственной вентиляции.[3] [679]

Необходимо оценить, требуется ли пациенту реабилитация или наблюдение после выписки.
Отмените меры по предупреждению передачи (включая изоляцию) и освободите пациента от
лечения через 10 дней после возникновения симптомов плюс не менее 3-х дней без лихорадки и
респираторных симптомов.[2]
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Все рекомендации
Расположение медицинской помощи
Решение о месте оказания помощи зависит от многих различных факторов, включая клиническую
картину, тяжесть заболевания, потребности в поддерживающей терапии, наличие факторов
риска тяжелого заболевания и условий дома (в частности, учитывая наличие уязвимых людей
дома). Принимайте решения на индивидуальной основе, пользуясь следующими общими
принципами.[2]

• Легкое заболевание: лечите в больнице, амбулаторно или дома. Изоляция дома может
подходить большинству пациентов, включая пациентов без симптомов.

• Заболевание средней тяжести: лечите в больнице, амбулаторно или дома. Изоляция дома
может подойти пациентам низкого риска (пациентам, которые не имеют высокого риска
ухудшения состояния).

• Тяжелое заболевание: лечите в надлежащем учреждении здравоохранения.
• Критическое заболевание: лечите в отделении интенсивной терапии.

Место оказания помощи также будет зависеть от локальных указаний властей и доступных
ресурсов. В некоторых странах используют принудительный карантин.

Ведите людей, которым требуется госпитализация и которые подвержены риску заражения
опасным вариантом SARS-CoV-2, в одной комнате с отдельной ванной и соответствующими
процедурами инфекционного контроля на время их изоляции. Если результат теста
положительный, обсудите дальнейшее оценивание риска и соответствующее ведение случая с
местным/региональным специализированным центром инфекционных заболеваний.[191]

Сильнейшими факторами риска госпитализации является старший возраст (соотношение
шансов >2 для всех возрастных групп старше 44 лет, а для людей старше 75 лет и более − 37,9),
сердечная недостаточность, мужской пол, хроническое заболевание почек и повышенный индекс
массы тела (ИМТ).[680] Среднее время от появления симптомов до госпитализации составляет
примерно 7 дней.[49] [600]

Дети реже нуждаются в госпитализации, и даже тем, которых госпитализировали, обычно
требуется только поддерживающая терапия.[21] [681] У детей факторы риска перевода в
отделение интенсивной терапии включают возраст <1 месяца, мужской пол, сопутствующую
патологию и наличие симптомов поражения нижнего отдела дыхательной системы при
поступлении.[682] У большинства детей, которым требуется искусственная вентиляция, отмечают
фоновые заболевания, чаще всего – заболевания сердца.[683] Сообщается, что у детей с
COVID-19 частота лечения в стационаре, госпитализаций в отделение интенсивной терапии
и использования аппарата искусственной вентиляции легких аналогична таковым у детей с
сезонным гриппом.[661]

В общем 19% госпитализированных пациентов нуждаются в неинвазивной вентиляции, 17%
нуждаются в интенсивной терапии, 9% – инвазивной вентиляции и 2% – экстракорпоральной
мембранной оксигенации.[601] Частота переводов в отделение интенсивной терапии варьирует
между исследованиями; однако в метаанализе около 25 000 пациентов приводится частота
госпитализации в ОИТ в 32%, а суммарная смертность у пациентов в ОИТ составляет 39%.[684]
Другой более новый метаанализ выявил, что уровень смертности пациентов в отделении
интенсивной терапии составляет 35,5%.[685] Наиболее частой причиной приема в отделение
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интенсивной терапии является гипоксическая дыхательная недостаточность, что приводит к
искусственной вентиляции легких и гипотензии.[686] Пациенты, переведенные в отделение
интенсивной терапии, были старшего возраста, в основном мужского пола и имели среднее
время пребывания в отделении 23 дня (от 12 до 32 дней).[687] Сильнейшими факторами риска
критического заболевания является сатурация кислородом <88%; повышенный тропонин
сыворотки, С-реактивный белок, D-димер; и, в меньшей степени, пожилой возраст, ИМТ >40,
сердечная недостаточность и мужской пол.[680] Наиболее распространенными факторами риска
смерти в отделении интенсивной терапии были инвазивная искусственная вентиляция легких,
острое поражение почек и острый респираторный дистресс-синдром.[688]

Лечение COVID-19 легкой степени выраженности
Пациентов с подозреваемым или подтвержденным легким заболеванием (то есть пациенты
с симптомами, которые отвечают определению случая COVID-19 без признаков гипоксии или
пневмонии) и бессимптомных пациентов следует изолировать для предотвращения передачи
вируса.[2]

Расположение медицинской помощи

• Лечите пациентов в медицинских учреждениях, общественных заведениях или дома.
Изоляция дома с использованием телемедицины и дистанционных посещений может
подходить большинству пациентов.[2] [3] Это решение требует тщательной клинической
оценки и должно быть принято с учетом оценивания домашних условий пациентов
для выполнения следующих условий: должны быть выполнены меры профилактики и
контроля инфекций, а также другие требования (например, базовые меры гигиены,
достаточная вентиляция); ухаживающее лицо может осуществлять уход и отслеживать
возможное ухудшение состояния пациента; ухаживающее лицо имеет достаточную
поддержку (например, пищу, необходимые средства, психологическую поддержку);
вне лечебного учреждения имеется доступ к помощи квалифицированного работника
здравоохранения.[669]

Период изоляции

• Отмените меры по предупреждению передачи (включая изоляцию) и освободите пациента
от лечения: через 10 дней после положительного теста (бессимптомные пациенты); через
10 дней после возникновения симптомов плюс по крайней мере 3 дня без лихорадки и
респираторных симптомов (пациент с симптомами).[2]

• Центры контроля и профилактики заболеваний США (CDC) рекомендуют прекращать
изоляцию дома не ранее, чем через 10 дней (или 20 дней у лиц со значительно
ослабленным иммунитетом) после появления первых симптомов и не ранее, чем через
24 часа после того, как в последний раз наблюдалась лихорадка без применения
жаропонижающих средств и исчезли симптомы, если применяют стратегию, основанную на
симптомах. У лиц без симптомов CDC рекомендуют прекращать изоляцию дома не ранее,
чем через 10 дней после даты теста, показавшего положительный результат. Пациентам
со значительно ослабленным иммунитетом, у которых нет симптомов, изоляцию можно
прекращать по прошествии 10–20 дней от момента проведения теста с положительным
результатом; необходимо рассмотреть возможность консультации с инфекционистами
и специалистами по инфекционному контролю. В противном случае, если применяют
стратегию, основанную на тестах, CDC рекомендуют не прекращать изоляцию ранее,
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чем будут получены два отрицательных результата теста методом полимеразной цепной
реакции (ПЦР) с обратной транскрипцией на образцах из дыхательных путей, полученных
с интервалом в 24 часа. Предпочтительна стратегия, основанная на симптомах; тем не
менее, у пациентов со значительно ослабленным иммунитетом может быть рассмотрена
стратегия, основанная на тестах.[689] Если пациент госпитализирован, рекомендации CDC
о прекращении изоляции такие же, как и в случае заболевания средней степени тяжести
(смотрите ниже).

• Рекомендации относительно того, когда прекращать изоляцию, зависят от местных
руководств и могут отличаться в разных странах. Например, в Великобритании период
самоизоляции составляет 10 дней у пациентов с легким заболеванием, которые получают
лечение вне больницы.[690]

Профилактика инфекции и контроль

• Рекомендуйте пациентам, находящимся на изоляции дома и членам их семей соблюдать
надлежащие меры инфекционного контроля:

• [WHO: home care for patients with suspected or confirmed COVID-19 and management of
their contacts]

• [CDC: interim guidance for implementing home care of people not requiring hospitalization
for coronavirus disease 2019 (COVID-19)]

Симптоматическая терапия

• Лихорадка и боль: рекомендован парацетамол или ибупрофен.[2] [518] Нет доказательств
наличия побочных действий НПВП у пациентов с COVID-19, принимающих препараты,
такие как ибупрофен, или эффектов вследствие употребления НПВП при неотложной
медицинской помощи, влияния на долговременную выживаемость или качество жизни у
пациентов с COVID-19.[691] [692] [693] [694] [695] [696] [697] Ибупрофен следует применять
только в самой низкой эффективной дозе в течение максимально короткого периода
времени, который необходим для контроля симптомов.

• Кашель: рекомендуйте пациентам избегать положения на спине, поскольку это делает
кашель неэффективным. Чтобы помочь при кашле, прежде всего применяйте простые меры
(например, чайную ложку меда для пациентов в возрасте от 1 года).[518] В метаанализе
было обнаружено, что мед превосходит обычное лечение (например, противокашлевые
средства) в уменьшении симптомов инфекции верхних дыхательных путей, в частности
частоты и тяжести кашля.[698]

• Дисфункция обоняния: назначьте лечение (например, тренировки обоняния) в случае, если
дисфункция продолжается более 2 недель. Пациентам часто становится лучше спонтанно и
расстройство не требует специфического лечения. Доказательств в поддержку лечения у
пациентов с COVID-19 нет.[699]

Симптоматическая терапия

• Дайте рекомендации пациентам относительно адекватного питания и надлежащего
питья. Рекомендуйте пациентам с целью предупреждения обезвоживания регулярно пить
жидкость. Из-за лихорадки потребность в жидкости может быть выше, чем обычно. Тем не
менее, избыток жидкости может ухудшить оксигенацию.[2] [518]

Лечение
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• Чтобы улучшить циркуляцию воздуха, посоветуйте пациентам проветривать
помещения.[518]

• Обеспечьте базовую психо-социальную поддержку и поддержку психического здоровья,
должным образом лечите любые симптомы бессонницы, депрессии или тревоги.[2]

Мониторинг

• Тщательно наблюдайте пациентов с факторами риска тяжелого заболевания и
консультируйте их относительно признаков и симптомов ухудшения либо осложнений,
которые требуют неотложной медицинской помощи (например, затруднение дыхания, боль
в грудной клетке).[2] [3]

• Наблюдение пульсоксиметрии в домашних условиях рекомендовано не
госпитализированным пациентам с симптомами и факторами риска прогрессирования до
тяжелого заболевания. Требуется обучение пациентов и соответствующее последующее
наблюдение.[2]

Кортикостероиды

• ВОЗ не рекомендует применять системные кортикостероиды у пациентов с нетяжелым
заболеванием, поскольку у таких пациентов они могут увеличивать риск смерти.[679] В
Великобритании Национальный институт здоровья и совершенствования медицинской
помощи не рекомендует использование в рутинной практике системных кортикостероидов у
лиц, не нуждающихся в дополнительном кислороде, если для этого нет других медицинских
показаний.[518] В США группа экспертов по разработке рекомендаций Национальных
институтов здравоохранения не рекомендует применять системные кортикостероиды у не
госпитализированных пациентов с легким или умеренным заболеванием.[3]

• Ингаляционный будесонид проходит клинические испытания и представляется
перспективным средством.[700] В исследовании PRINCIPLE отмечали 3-дневное среднее
улучшение выздоровления, согласно самостоятельно предоставленным данных, у
пациентов во внебольничных условиях, которые получали ингаляционный будесонид.[701]
Влияние на частоту госпитализации либо смертность не установлено. В настоящее время
ингаляционный будесонид не рекомендован для использования в рутинной практике,
однако его применение может рассматриваться в индивидуальном порядке у пациентов,
которые соответствуют всем следующим критериям (и которые не соответствуют заданным
критериям исключения):[702]

• Пациенты, у которых симптомы появились в течение последних 14 дней и
продолжаются в настоящее время

• Подтверждение диагноза посредством молекулярного тестирования в течение
последних 14 дней

• Возраст 65 лет и старше или возраст от 50 до 64 лет с сопутствующей патологией,
которая соответствует признакам длительного заболевания.

• Результаты исследования PRINCIPLE еще не опубликованы. Такое использование не
соответствует зарегистрированным показаниям.
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Лечение COVID-19 средней тяжести
Пациентов с подозреваемым или подтвержденным заболеванием средней тяжести (клинические
признаки пневмонии, но без признаков тяжелой пневмонии) следует изолировать для
ограничения передачи вируса.[2]

Расположение медицинской помощи

• Лечите пациентов в медицинских учреждениях, общественных заведениях или дома.
У пациентов низкого риска можно рассмотреть изоляцию дома с телемедициной или
удаленными визитами, если они необходимы. Пациентов с высоким риском ухудшения
состояния следует лечить в больнице.[2] [3]

Период изоляции

• Отмените меры по предупреждению передачи (включая изоляцию) и освободите пациента
от лечения через 10 дней после возникновения симптомов плюс не менее 3 дней без
лихорадки и респираторных симптомов.[2]

• CDC рекомендует прекращать изоляцию не ранее, чем по прошествии 10 дней (у лиц без
выраженного ослабления иммунитета) или до 20 дней (у лиц со значительно ослабленным
иммунитетом) после появления первых симптомов и не ранее, чем через 24 часа после того,
как в последний раз наблюдалась лихорадка без применения жаропонижающих средств
и прекратились симптомы, если применяют стратегию, основанную на симптомах. У лиц
без симптомов CDC рекомендует прекращать изоляцию не ранее, чем по прошествии 10
дней (у лиц без выраженного ослабления иммунитета) или до 20 дней (у лиц со значительно
ослабленным иммунитетом) после даты теста, показавшего положительный результат.
Пациенты со значительно ослабленным иммунитетом могут продуцировать репликационно-
компетентный вирус по истечении 20 дней, и им требуются дополнительные тесты и
консультации со специалистами по инфекционным заболеваниям и специалистами по
инфекционному контролю, прежде чем прекращать изоляцию. В противном случае,
если применяют стратегию, основанную на тестах, CDC рекомендует не прекращать
изоляцию ранее, чем будет получено два отрицательных результата теста ПЦР с обратной
транскрипцией на образцах из дыхательных путей, полученных с интервалом 24 часа.
Предпочтительна стратегия, основанная на симптомах; тем не менее, у пациентов со
значительно ослабленным иммунитетом может быть рассмотрена стратегия, основанная на
тестах.[703] В случае изоляции пациента дома рекомендации CDC о прекращении изоляции
такие же, как и в случае заболевания легкой степени тяжести (смотрите выше).

• Рекомендации относительно того, когда прекращать изоляцию, зависят от местных
руководств и могут отличаться в разных странах. Например, в Великобритании период
самоизоляции составляет 14 дней с момента проведения теста с положительным
результатом у госпитализированных пациентов и 10 дней у пациентов с более легким
заболеванием, которые получают лечение вне больницы. Иммунокомпетентные пациенты,
для которых получен положительный результат на ПЦР с обратной транскрипцией и
которые завершили 14-дневный период изоляции, освобождаются от тестирования до
выписки из больницы, если не прошел срок 90 дней с момента начала заболевания или
теста, если у них не появятся новые симптомы.[690]

Профилактика инфекции и контроль

Лечение
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• При лечении пациентов с COVID-19 применяйте местные меры профилактики инфекции
и инфекционного контроля. Рекомендуйте пациентам, находящимся на изоляции дома и
членам их семей соблюдать надлежащие меры инфекционного контроля (смотрите выше).

Симптоматическое лечение и поддерживающая терапия

• Должным образом лечите симптомы и предоставляйте поддерживающую терапию
(смотрите выше).

Антибиотики

• Не предлагайте антибиотики для профилактики вторичной бактериальной пневмонии
людям с COVID-19.[518]

• Рассмотрите эмпирическую антибиотикотерапию только если есть клиническое подозрение
на вторичную бактериальную инфекцию. Начните лечение как можно скорее, для выбора
схемы обратитесь к местным руководствам.[2] [3] [518]

• С целью эмпирической антибиотикотерапии по поводу возможной пневмонии пожилым
людям (особенно тем, которые находятся в учреждениях длительного ухода) и детям <5 лет
можно назначать антибиотики.[2]

• Порекомендуйте пациентам немедленно обратиться за медицинской помощью, если
симптомы не уменьшаются или быстро либо значительно ухудшаются. Согласно повторному
оцениванию еще раз рассмотрите, есть ли у человека признаки и симптомы более тяжелого
заболевания, и следует ли направить его в больницу, другие службы поддержки по месту
жительства или службы паллиативной помощи.[518]

Мониторинг

• Тщательно наблюдайте пациентов на предмет выявления признаков и симптомов
прогрессирования заболевания.

• Если пациента ведут дома, то консультируйте его относительно признаков и симптомов
ухудшения либо осложнений, которые требуют неотложной медицинской помощи
(например, затруднение дыхания, боль в грудной клетке). Наблюдение пульсоксиметрии
в домашних условиях рекомендовано не госпитализированным пациентам с симптомами
и факторами риска прогрессирования до тяжелого заболевания. Требуется обучение
пациентов и соответствующее последующее наблюдение.[2]

• Если пациент лечится в условиях стационара, тщательно наблюдайте за пациентом на
предмет признаков клинического ухудшения с помощью медицинской шкалы раннего
предупреждения (например, National Early Warning Score 2 [NEWS2]) и немедленно
реагируйте соответствующими мерами поддерживающей помощи.[2]

Кортикостероиды

• ВОЗ не рекомендует применять системные кортикостероиды у пациентов с нетяжелым
заболеванием, поскольку у таких пациентов они могут увеличивать риск смерти.[679] В
Великобритании Национальный институт здоровья и совершенствования медицинской
помощи не рекомендует использование в рутинной практике системных кортикостероидов у
лиц, не нуждающихся в дополнительном кислороде, если для этого нет других медицинских
показаний.[518] В США группа экспертов по разработке рекомендаций Национальных
институтов здравоохранения не рекомендует применять системные кортикостероиды у не
госпитализированных пациентов с легким или умеренным заболеванием.[3]
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• Ингаляционный будесонид проходит клинические испытания и представляется
перспективным средством.[700] В исследовании PRINCIPLE отмечали 3-дневное среднее
улучшение выздоровления, согласно самостоятельно предоставленным данных, у
пациентов во внебольничных условиях, которые получали ингаляционный будесонид.[701]
Влияние на частоту госпитализации либо смертность не установлено. В настоящее время
ингаляционный будесонид не рекомендован для использования в рутинной практике,
однако его применение может рассматриваться в индивидуальном порядке у пациентов,
которые соответствуют всем следующим критериям (и которые не соответствуют заданным
критериям исключения):[702]

• Пациенты, у которых симптомы появились в течение последних 14 дней и
продолжаются в настоящее время

• Подтверждение диагноза посредством молекулярного тестирования в течение
последних 14 дней

• Возраст 65 лет и старше или возраст от 50 до 64 лет с сопутствующей патологией,
которая соответствует признакам длительного заболевания.

• Результаты исследования PRINCIPLE еще не опубликованы. Такое использование не
соответствует зарегистрированным показаниям.

Лечение тяжелого случая COVID-19
Пациенты с подозреваемым или подтвержденным тяжелым течением заболевания имеют риск
быстрого клинического ухудшения.[2]

• Тяжелое заболевание у взрослых определяется как наличие клинических признаков
пневмонии плюс по меньшей мере одного из следующих признаков:

• Частота дыхательных движений > 30 движений/мин.
• Тяжелый респираторный дистресс
• SpO₂ ≤90% при дыхании комнатным воздухом

• Тяжелое заболевание у детей определяется как наличие клинических признаков
пневмонии плюс по меньшей мере одного из следующих признаков:

• Центральный цианоз или SpO₂ <90%
• Тяжелый респираторный дистресс
• Общие угрожающие признаки: невозможность грудного вскармливания или питья,

апатичность или отсутствие сознания либо судороги
• Учащенное дыхание (<2 месяцев: ≥60 вдохов в минуту; 2–11 месяцев: ≥50 вдохов в

минуту; 1–5 лет: ≥40 вдохов в минуту).

Расположение медицинской помощи

• Ведите пациентов в соответствующих медицинских учреждениях под руководством
команды специалистов.[2]

• Используйте Шкалу клинической слабости (CFS) для оценивания исходного состояния
здоровья и информирования об ожидаемых результатах лечения, когда это необходимо,
и в рамках индивидуального оценивания слабости.  [Clinical Frailty Scale]  Не используйте
CFS для молодых людей или для людей со стабильной длительной инвалидностью

Лечение
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(например, церебральный паралич), а также с нарушениями обучаемости или аутизмом.
Индивидуальное оценивание слабости у этих людей проведите, используя клиническое
оценивание и альтернативные оценочные шкалы.[518]

• Метаанализ показал, что увеличение балла по шкале астенического состояния
(ШАС) было связано с увеличением смертности (каждое увеличение ШАС на 1 балл
было связано с увеличением смертности на 12%).[704] Тем не менее, некоторые
исследования показывают, что необходимо более тонкое понимание ослабленности
и возможных исходов. Следует проявлять осторожность и принимать во внимание не
только слабость при обсуждении прогноза у пожилых людей.[705]

Период изоляции

• Отмените меры по предупреждению передачи (включая изоляцию) и освободите пациента
от лечения через 10 дней после возникновения симптомов плюс не менее 3 дней без
лихорадки и респираторных симптомов.[2]

• CDC рекомендует прекращать изоляцию не ранее, чем по прошествии 10 дней или до 20
дней после появления первых симптомов, и не ранее, чем через 24 часа после того, как
в последний раз наблюдалась лихорадка без применения жаропонижающих средств и
прекратились симптомы, если применяют стратегию, основанную на симптомах. Перед
прекращением изоляции рассмотрите возможность консультации со специалистами по
инфекционному контролю. Пациенты со значительно ослабленным иммунитетом могут
продуцировать репликационно-компетентный вирус по истечении 20 дней, и им требуются
дополнительные тесты и консультации со специалистами по инфекционным заболеваниям
и специалистами по инфекционному контролю, прежде чем прекращать изоляцию. В
противном случае, если применяют стратегию, основанную на тестах, CDC рекомендует не
прекращать изоляцию ранее, чем будет получено два отрицательных результата теста ПЦР
с обратной транскрипцией на образцах из дыхательных путей, полученных с интервалом 24
часа. Предпочтительна стратегия, основанная на симптомах; тем не менее, у пациентов со
значительно ослабленным иммунитетом может быть рассмотрена стратегия, основанная на
тестах.[703]

• Рекомендации относительно того, когда прекращать изоляцию, зависят от местных
руководств и могут отличаться в разных странах. Например, в Великобритании период
самоизоляции составляет 14 дней с момента проведения теста с положительным
результатом у госпитализированных пациентов. Иммунокомпетентные пациенты, для
которых получен положительный результат на ПЦР с обратной транскрипцией и которые
завершили 14-дневный период изоляции, освобождаются от тестирования до выписки из
больницы, если не прошел срок 90 дней с момента начала заболевания или теста, если у
них не появятся новые симптомы.[690]

Профилактика инфекции и контроль

• При лечении пациентов с COVID-19 применяйте местные меры профилактики инфекции и
инфекционного контроля.

Кислород

• Начинайте оксигенотерапию всем пациентам немедленно при наличии тревожных
признаков (то есть в случае затрудненного или отсутствующего дыхания, тяжелого
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респираторного дистресса, центрального цианоза, шока, комы и/или судорог) либо при
отсутствии тревожных признаков но с SpO₂ <90%.[2] [3] Нет данных о пользе кислородной
терапии у пациентов с COVID-19 при отсутствии гипоксемии.[706]

• Целевая SpO₂ составляет ≥94% при интенсивной терапии у взрослых и детей с тревожными
признаками, которые требуют неотложного обеспечения проходимости дыхательных
путей и оксигенотерапии. Если пациент стабилен, целевым показателем является SpO₂
% > 90 у детей и не беременных и ≥92–95% у беременных женщин. Носовые канюли
более предпочтительны у маленьких детей.[2] Некоторые рекомендации рекомендуют
поддерживать SpO₂ не выше 96%.[707]

• В некоторых центрах могут рекомендовать другие целевые показатели SpO₂ с целью
поддержания приоритетности потока кислорода для наиболее тяжело больных
пациентов в больнице. Например, Национальная служба здравоохранения Англии
рекомендует целевой показатель в диапазоне от 92 до 96% (или от 90 до 94% при наличии
соответствующей клинической картины).[708]

• Рассмотрите техники позиционирования (например, положение сидя с поддержкой)
и контроль клиренса дыхательных путей с целью оптимизации оксигенации, а также
улучшения клиренса секрета у взрослых. Рассмотрите возможность укладывания
пациента в положение лежа на животе (в течение 8–12 часов в день с разбивкой на более
короткие периоды в течение дня), если пациент находится в тяжелом состоянии и ему
требуется дополнительный кислород.[2] [3] Раннее самостоятельное перевертывание
не интубированных пациентов в сознании в положение на живот показало улучшение
сатурации кислородом и может отсрочить или снизить потребность в интенсивной
терапии.[709] [710] [711] [712] [713]

• Тщательно наблюдайте пациентов на предмет признаков прогрессирующей острой
гипоксической дыхательной недостаточности. Пациенты, состояние которых продолжает
ухудшаться несмотря на стандартную оксигенотерапию, требуют кислородной терапии/
вентиляционной поддержки.[2] [3]

Симптоматическое лечение и поддерживающая терапия

• Жидкости и электролиты: у взрослых и детей без тканевой гипоперфузии и реакции
ответа на жидкость применяйте инфузионную терапию с осторожностью, поскольку
агрессивная инфузионная терапия может ухудшить оксигенацию.[2] Корректируйте
любые электролитные или метаболические отклонения, в частности гипергликемию либо
метаболический ацидоз, согласно локальным протоколам.[714]

• Лихорадка и боль: рекомендован парацетамол или ибупрофен.[2] [518] Нет доказательств
наличия побочных действий НПВП у пациентов с COVID-19, принимающих препараты,
такие как ибупрофен, или эффектов вследствие употребления НПВП при неотложной
медицинской помощи, влияния на долговременную выживаемость или качество жизни у
пациентов с COVID-19.[691] [692] [693] [694] [695] [696] [697] Ибупрофен следует применять
только в самой низкой эффективной дозе в течение максимально короткого периода
времени, который необходим для контроля симптомов.

• Кашель: рекомендуйте пациентам избегать положения на спине, поскольку это делает
кашель неэффективным. Чтобы помочь при кашле, прежде всего применяйте простые
меры (например, чайную ложку меда для пациентов в возрасте от 1 года). У некоторых
пациентов, при отсутствии противопоказаний, можно рассмотреть кратковременное
использование супрессантов кашля (например, если кашель сильно беспокоит
пациента).[518] В метаанализе было обнаружено, что мед превосходит обычное лечение
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(например, противокашлевые средства) в уменьшении симптомов инфекции верхних
дыхательных путей, в частности частоты и тяжести кашля.[698]

• Одышка: поддерживайте прохладную температуру в комнате, поощряйте пациента к
расслаблению, выполнению дыхательных упражнений и изменений положения тела.
Идентифицируйте и лечите любые обратимые причины одышки (например, отек легких,
тромбоэмболию легочной артерии, ХОЗЛ, астму).[518]

• Тревожность, делирий и возбуждение: определите и лечите любую фоновую или
обратимую причины (например, предложите успокоение, лечите гипоксию, корректируйте
метаболические и эндокринные нарушения, возьмитесь за коинфекции, старайтесь
минимизировать использование лекарственных средств, которые могут вызвать ухудшение
делирия, лечите абстинентный синдром, поддерживайте нормальные циклы сна, лечите
боль или одышку).[2] [518] Низкие дозы галоперидола (или другого антипсихотика) можно
назначать по поводу возбуждения.[2] Нефармакологические методы лечения, где это
возможно, остаются основой лечения делирия, однако ключевым является предотвращение
этого состояния.[715]

• Уход за полостью рта: важная часть общего ухода за госпитализированными пациентами,
находящимися на ИВЛ или без ИВЛ, а также с теми, кто получает лечение с уменьшением
доз или пожизненный уход.[716]

• Обеспечьте базовую психосоциальную поддержку и поддержку психического здоровья,
должным образом лечите любые симптомы бессонницы или депрессии.[2]

Профилактика венозной тромбоэмболии

• Оцените риск кровотечения как можно скорее после госпитализации либо к моменту
первого осмотра консультанта, используя подходящий инструмент оценивания риска.[518]

• Госпитализированным остро больным взрослым и подросткам с COVID-19 при отсутствии
противопоказаний назначайте профилактику венозной тромбоэмболии (ВТЭ).[2] [3] [717]
[718]

• Национальный институт здравоохранения и совершенствования медицинской помощи
Великобритании рекомендует начинать лечение как можно скорее, в течение 14
часов после госпитализации и продолжать как минимум 14 дней или до выписки.[518]

• У госпитализированных детей показания к профилактике ВТЭ должны быть такими
же, как и у детей без COVID-19.[3]

• Низкомолекулярный гепарин, нефракционированный гепарин или фондопаринукс являются
рекомендованными методами стандартной профилактики тромбообразования.[2]

• Национальный институт здоровья и совершенствования медицинской помощи
Великобритании рекомендует применять в качестве препарата первой линии
низкомолекулярный гепарин, а фондапаринукс или нефракционированный гепарин
использовать у тех пациентов, которым нельзя принимать низкомолекулярный
гепарин.[518]

• Ретроспективное обсервационное исследование выявило, что эноксапарин связан с
более низкой 28-дневной смертностью, более низкой частотой кровотечений, более
низкой частотой госпитализаций и более коротким пребыванием в больнице по
сравнению с нефракционированным гепарином; однако у этого исследования были
важные ограничения, поэтому требуются дальнейшие испытания.[719]
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• Нефракционированный гепарин противопоказан пациентам с тяжелой
тромбоцитопенией. Пациентам с анамнезом гепарин-индуцированной
тромбоцитопении рекомендован фондапаринукс. Механическая тромбопрофилактика
(например, устройства для интермиттирующей пневматической компрессии)
рекомендована в случае, если антикоагулянты противопоказаны или недоступны.[718]
[720]

• Оптимальная доза еще не определена. У пациентов без показаний к антикоагуляции в
более высоких дозах, как правило, рекомендованы стандартные профилактические дозы
в режимах промежуточных и полных терапевтических доз. Тем не менее эта рекомендация
варьирует, и Вам следует ознакомиться с местными руководствами.

• Всемирная организация здравоохранения пациентам без установленных показаний
для более высоких доз антикоагулянтной терапии рекомендует стандартные
тромбопрофилактические дозы антикоагулянтов, а не терапевтические или
промежуточные дозы.[2]

• Национальный институт здравоохранения и совершенствования медицинской
помощи Великобритании рекомендует клиницистам рассмотреть, при отсутствии
противопоказаний, возможность введения лечебной дозы низкомолекулярного
гепарина молодым людям и взрослым, которые, вероятно, будут находиться в
больнице не менее 3-х дней и нуждаются в кислородотерапии (которые еще не
получают высокопоточную кислородотерапию, постоянное положительное давление
в дыхательных путях, неинвазивную вентиляцию либо инвазивную искусственную
вентиляцию легких). Это обусловлено тем, что такая доза связана с меньшим
количеством смертей и меньшей вероятностью необходимости в интенсивной терапии
по сравнению со стандартной профилактической дозой без заметного увеличения
частоты обильного кровотечения, хотя доказательства этой рекомендации слабы.
Лечение должно продолжаться не менее 14 дней или до выписки, и, возможно,
если клинические обстоятельства изменятся (например, будет необходимость в
расширенной респираторной поддержке), потребуется уменьшить дозу. Для тех, кому
не нужна кислородотерапия, следуйте стандартным руководствам по профилактике
ВТЭ.[518]

• Группа руководств Национального института здравоохранения рекомендует
применять антикоагулянты в профилактических дозах и заявляет, что данных
недостаточно, чтобы вне рамок клинических испытаний рекомендовать повышенные
дозы антикоагулянтов для профилактики ВТЭ у пациентов с COVID-19.[3]

• Корректирование дозы может потребоваться пациентам с крайне малой или крайне
большой массой тела или нарушением функции почек.[518]

• Пациентам, которые уже принимают антикоагулянты в связи с другим заболеванием,
следует продолжать принимать текущую терапевтическую дозу, если это не
противопоказано в связи с изменениями клинических обстоятельств. Следует рассмотреть
возможность перехода на низкомолекулярный гепарин, если клиническое состояние
пациента ухудшается и пациент в настоящее время не принимает низкомолекулярный
гепарин.[518]

• Наблюдайте пациента на предмет признаков и симптомов, которые указывают на
тромбоэмболию, и при клиническом подозрении продолжайте диагностические и лечебные
мероприятия.[2] Если клиническое состояние пациента изменится, оцените риск ВТЭ,
повторно оцените риск кровотечения и пересмотрите меры профилактики ВТЭ.[518]
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• Продолжайте до выписки из больницы.[2] Рутинная профилактика ВТЭ после выписки, как
правило, не рекомендована, за исключением конкретных пациентов с высоким риском.[3]
[717] [718] Убедитесь в том, что пациенты, которым требуется профилактика ВТЭ после
выписки, могут правильно ее использовать, или позаботьтесь о том, чтобы им кто-нибудь
помог.[518]

• В настоящее время данных для определения рисков и преимуществ профилактической
антикоагуляции у госпитализированных пациентов с COVID-19 недостаточно.[721]

• Систематический обзор и метаанализ показали, что совокупные шансы смертельного
исхода у госпитализированных пациентов, получающих и не получающих
антикоагулянты, были одинаковыми, однако они были ниже в группе применения
стандартной профилактической дозы. Антикоагулянтная терапия с применением
профилактических доз значительно снизила вероятность смерти в стационаре
на 17% по сравнению с отсутствием антикоагуляции. Смертность увеличивалась
в группе, пациенты которой получали средние и терапевтические дозы, при этом
увеличивался риск значимого кровотечения.[722]

• Врачи должны опираться на доказательные принципы антикоагулянтной терапии
при COVID-19 в сочетании с рациональными подходами к решению клинических
проблем.[717]

Антимикробные препараты

• Не предлагайте антибиотики для профилактики либо же лечения пневмонии, если
вероятно, что причиной является SARS-CoV-2, другой вирус или грибковая инфекция.[518]
Нет достаточных доказательств для того, чтобы рекомендовать эмпирические
антибактериальные препараты широкого спектра действия в отсутствии других показаний.

• Если есть клиническое подозрение на вторичную бактериальную инфекцию, рассмотрите
эмпирическую антибиотикотерапию. Назначайте антибиотики в течение 1 часа после
начального оценивания пациента с подозреваемым сепсисом или же если пациент
отвечает критериям высокого риска (либо в течение 4-х часов после установления диагноза
вторичная бактериальная пневмония); не ждите результатов микробиологического
исследования. Опирайтесь в выборе схемы на клинический диагноз (например,
внебольничная пневмония, больничная пневмония, сепсис), локальную эпидемиологию и
данные чувствительности, а также на местные рекомендации по лечению.[2] [3] [518]

• Рассмотрите возможность обращения за консультацией к специалисту следующих людей:
с ослабленным иммунитетом; которые имеют в анамнезе инфекцию резистентными
микроорганизмами; которые имеют в анамнезе неоднократные инфекционные обострения
заболеваний легких; беременные; которые получают расширенную дыхательную или
органную поддержку. Обратитесь за консультацией к специалисту, если есть подозрение,
что инфекция вызвана мультирезистентными бактериями, и ему может потребоваться
другой антибиотик, или есть клинические либо микробиологические доказательства
инфекции, и состояние человека не улучшается, как ожидалось, через 48–72 часа после
начала антибиотикотерапии.[518]

• Пересмотрите ежедневное применение антибиотиков. Постепенно уменьшайте
эмпирическую терапию на основе результатов микробиологического исследования
и клинического оценивания. Регулярно пересматривайте возможность перехода от
внутривенной к пероральной терапии. Продолжительность лечения должна быть
настолько короткой, насколько это возможно (например, 5–7 дней). По антибиотикам
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нужно разработать программы ведения.[2] Метаанализ показал, что распространенность
назначения антибиотиков пациентам с COVID-19 составила 75%, что значительно
превышает предполагаемую распространенность сочетанной бактериальной
инфекции. Таким образом, у таких пациентов высока частота ненужного применения
антибиотиков.[723]

• Лечите лабораторно подтвержденные коинфекции (например, малярию, туберкулез, грипп)
в соответствии с местными протоколами.[2] Лечение гриппа одинаково для всех пациентов,
независимо от коинфекции SARS-CoV-2. У госпитализированных пациентов с подозрением
на наличие одной или обеих инфекций как можно скорее начните эмпирическое лечение
озельтамивиром, не дожидаясь результатов анализов на грипп. После исключения гриппа
противовирусную терапию можно прекратить.[3]

Кортикостероиды

• ВОЗ настоятельно рекомендует системную терапию кортикостероидами (низкие дозы
внутривенного или перорального дексаметазона либо гидрокортизона) в течение 7–10
дней у взрослых с тяжелым или критическим заболеванием. Эта рекомендация основана
на двух метаанализах, объединивших данные восьми рандомизированных исследований
(свыше 7000 пациентов), в том числе британского исследования RECOVERY. Данные
умеренного качества указывают на то, что системные кортикостероиды, вероятно,
снижают 28-дневную смертность у пациентов с тяжелым и критическим заболеванием.
Они также, вероятно, снижают потребность в инвазивной вентиляции легких. Данных,
непосредственно сравнивающих дексаметазон и гидрокортизон, получено не было.
Вредное воздействие лечения в этом контексте считается незначительным. Можно
ли применять эти рекомендации у детей или же у людей с ослабленным иммунитетом,
неясно. ВОЗ не рекомендует применять кортикостероиды у пациентов с нетяжелым
заболеванием, поскольку у таких пациентов они могут увеличивать риск смерти.[679] [724]
[725] [726] [727] Также есть данные о том, что кортикостероиды, вероятно, увеличивают
количество дней без искусственной вентиляции легких (доказательства средней степени
достоверности).[728] [729]

• В Великобритании, согласно рекомендациям Национального института здоровья и
совершенствования медицинской помощи, следует назначать дексаметазон (или же
альтернативное средство, например, гидрокортизон или преднизолон, когда дексаметазон
нельзя использовать или он недоступен) лицам, которым требуется дополнительный
кислород для достижения определенного уровня насыщения кислородом, или же лицам с
гипоксией, уровень которой требует дополнительного кислорода, однако его получение
невозможно или непереносимо. Длительность лечения составляет до 10 дней при
отсутствии показаний для более раннего его прекращения.[518]

• Европейское агентство по лекарственным средствам одобрило использование в
Европе дексаметазона у пациентов с тяжелыми заболеваниями, которым требуется
оксигенотерапия или искусственная вентиляция легких.[730]

• В США эксперты Национальных институтов здравоохранения рекомендуют назначать
дексаметазон в качестве монотерапии или в сочетании с ремдесивиром (смотрите 
[Emerging] раздел с информацией о ремдесивире) у госпитализированных пациентов,
которым требуется кислородотерапия. Не рекомендовано применять дексаметазон
пациентам, которые не нуждаются в оксигенотерапии. В ситуациях, когда дексаметазон
недоступен, можно применять альтернативные кортикостероиды.[3] Американское

Лечение
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общество специалистов по инфекционным заболеваниям поддерживает применение
дексаметазона у госпитализированных пациентов с тяжелым заболеванием.[731]

• Следует проводить наблюдение пациентов на предмет нежелательных явлений (таких как
гипергликемия, вторичные инфекции, психиатрические эффекты, реактивация латентных
инфекций) и оценивание на предмет взаимодействия лекарственных средств.[3]
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• Тщательно наблюдайте пациента на предмет клинического ухудшения и немедленно
реагируйте соответствующими мерами поддерживающей терапии.[2]

Выписка и реабилитация

• Рутинно оценивайте старших пациентов на мобильность, функциональные нарушения,
когнитивные нарушения, обеспокоенность относительно психического здоровья, и, исходя
из этой оценки, определяйте, готов ли пациент к выписке и имеет ли пациент какие-либо
потребности в реабилитации и наблюдении.[2]

Паллиативная помощь

• В каждом учреждении, которое лечит пациентов с COVID-19, должны быть доступны
паллиативные интервенции. Идентифицируйте желание пациента продолжать лечение
и уважайте его приоритеты и пожелания при формировании плана его лечения.[2]
Придерживайтесь местных руководств по паллиативной помощи.

Ведение критического случая COVID-19
Пациентов с критическим заболеванием (то есть, с острым респираторным дистресс-синдромом,
сепсисом либо септическим шоком) нужно госпитализировать или перевести в отделение
интенсивной терапии. Используйте оптимальный комплекс лечебных мероприятий (то есть,
три и более меры, основанные на доказательных данных, которые предпринимаются вместе и
последовательно для улучшения оказания помощи), выбранных на местном уровне больницей
или отделением интенсивной терапии, и адаптированных по мере необходимости к местным
условиям.[2]

Расположение медицинской помощи

• Ведите пациентов в отделении интенсивной терапии под руководством команды
специалистов.[2]

• Обсудите риски, преимущества и потенциальные последствия вариантов лечения с
пациентами и с их семьями, а также предоставьте им возможность высказать свои
пожелания по лечению. Учитывайте их пожелания и ожидания при рассмотрении
предельных возможностей лечения. Используйте инструменты для поддержки решений,
если они доступны. Составьте план усиления лечения и обсудите существующие планы
развития помощи или последующих решений об отказе от лечения у пациентов с ранее
существующими сопутствующими патологиями.[518]

Период изоляции

• Отмените меры по предупреждению передачи (включая изоляцию) и освободите пациента
от лечения через 10 дней после возникновения симптомов плюс не менее 3 дней без
лихорадки и респираторных симптомов.[2]

• CDC рекомендует прекращать изоляцию не ранее, чем по прошествии 10 дней или до 20
дней после появления первых симптомов, и не ранее, чем через 24 часа после того, как
в последний раз наблюдалась лихорадка без применения жаропонижающих средств и
прекратились симптомы, если применяют стратегию, основанную на симптомах. Перед
прекращением изоляции рассмотрите возможность консультации со специалистами по
инфекционному контролю. Пациенты со значительно ослабленным иммунитетом могут
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продуцировать репликационно-компетентный вирус по истечении 20 дней, и им требуются
дополнительные тесты и консультации со специалистами по инфекционным заболеваниям
и специалистами по инфекционному контролю, прежде чем прекращать изоляцию. В
противном случае, если применяют стратегию, основанную на тестах, CDC рекомендует не
прекращать изоляцию ранее, чем будет получено два отрицательных результата теста ПЦР
с обратной транскрипцией на образцах из дыхательных путей, полученных с интервалом 24
часа. Предпочтительна стратегия, основанная на симптомах; тем не менее, у пациентов со
значительно ослабленным иммунитетом может быть рассмотрена стратегия, основанная на
тестах.[703]

• Рекомендации относительно того, когда прекращать изоляцию, зависят от местных
руководств и могут отличаться в разных странах. Например, в Великобритании период
самоизоляции составляет 14 дней с момента проведения теста с положительным
результатом у госпитализированных пациентов. Иммунокомпетентные пациенты, для
которых получен положительный результат на ПЦР с обратной транскрипцией и которые
завершили 14-дневный период изоляции, освобождаются от тестирования до выписки из
больницы, если не прошел срок 90 дней с момента начала заболевания или теста, если у
них не появятся новые симптомы.[690]

Профилактика инфекции и контроль

• При лечении пациентов с COVID-19 применяйте местные меры профилактики инфекции и
инфекционного контроля.

Высокопоточная кислородная терапия через назальные канюли или неинвазивная
вентиляция

• Рассмотрите пробное использование высокопоточного назального кислорода (HFNO) или
неинвазивной вентиляции (например, постоянный положительное давление в дыхательных
путях [CPAP] или двухуровневое положительное давление в дыхательных путях [BiPAP])
у отдельных пациентов с легким острым респираторным дистресс-синдромом (ОРДС).
Рассмотрите возможность укладывания пациента в положение лежа на животе (в течение
8–12 часов в день с разбивкой на более короткие периоды в течение дня), если пациент
находится в тяжелом состоянии и ему требуется HFNO или неинвазивная вентиляция.[2]

• Для этих вмешательств (включая CPAP по типу пузырьков) рекомендуются меры
предосторожности в воздухе, учитывая потенциальную возможность аэрозолизации.[2]
Предложены новые методы защиты врачей без доступа к стандартным средствам
индивидуальной защиты во время процедур, при которых генерируется аэрозоль.[732] [733]
[734] [735]

• Пациенты с гиперкапнией, гемодинамической нестабильностью, полиорганной
недостаточностью или нарушением психического состояния, как правило, не должны
получать HFNO, хотя новые данные указывают, что это может быть безопасно для
пациентов с легкой или средней гиперкапнией без признаков ухудшения. Пациенты с
гипоксической дыхательной недостаточностью, полиорганной недостаточностью или с
нарушенным психическим состоянием не должны получать это лечение вместо других
вариантов, таких как искусственная вентиляция легких.[2]

• Продолжаются дискуссии относительно оптимального режима респираторной поддержки
перед искусственной вентиляцией легких.[736] Национальная служба здравоохранения
Англии рекомендует CPAP как желательную форму неинвазивной вентиляции у пациентов
с гипоксемической (типа 1) дыхательной недостаточностью. Эта организация также
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не рекомендует применять HFNO из-за отсутствия эффективности, потребления
кислорода (HFNO может вызвать нагрузку на систему подачи кислорода с риском
недостатка кислорода в больнице) и распространения инфекции.[737] Другие руководства
рекомендуют отдавать предпочтение HFNO по сравнению с методами неинвазивной
вентиляции за исключением недоступности HFNO.[3] [707] Несмотря на тенденцию к
избеганию HFNO, было показано, что она имеет такой же риск образования аэрозоля, как и
стандартная кислородная маска.[738]

• Ранний CPAP может служить переходным этапом к искусственной вентиляции легких.
Использование BiPAP зарезервируйте для пациентов с гиперкапнической острой или
хронической дыхательной недостаточностью (дыхательная недостаточность 2-го
типа).[737]

• Косвенные слабые доказательства свидетельствуют, что неинвазивная вентиляция
вероятно снижает смертность у пациентов с COVID-19, аналогично ИВЛ, но может
увеличивать риск передачи вируса.[739] [740]

• Тщательно наблюдайте пациентов на предмет острого ухудшения состояния. Если
состояние пациентов не улучшается после короткого испытания этих вмешательств, то они
нуждаются в ургентной интубации.[2] [707]

• Более подробные рекомендации по ведению ОРДС при COVID-19 выходят за пределы этой
темы; для более детальных данных проконсультируйтесь со специалистом.

Искусственная вентиляция лёгких

• Рассмотрите интубацию и инвазивную искусственную вентиляцию легких у пациентов,
состояние которых остро ухудшается несмотря на усиленную оксигенотерапию/
мероприятия неинвазивной вентиляционной поддержки.[2] [3]

• Двум третьим пациентов, которым требовалась интенсивная терапия в Великобритании,
проводили искусственную вентиляцию легких в течение 24 часов после
госпитализации.[741] В Нью-Йорке у 33% госпитализированных пациентов развилась
дыхательная недостаточность, которая привела к искусственной вентиляции легких. Эти
пациенты чаще были мужчинами, имели ожирение и повышенные маркеры воспаления и
функциональные печеночные пробы.[494] Пациенты в среднем находились на вентиляции
18 дней (9–28 дней).[742] У пациентов, которые нуждались в искусственной вентиляции
легких, уровень смертности составлял 36–88%.[743] [744] [745]

• Эндотрахеальную интубацию должен проводить квалифицированный специалист с
соблюдением всех правил защиты от воздушно-капельных инфекций.[2] При наличии
возможности рекомендована интубация с помощью видеоларингоскопии.[3] У маленьких
детей и взрослых, страдающих ожирением или беременных, десатурация может быстро
нарастать во время интубации, поэтому они требуют предварительной оксигенации 100%
FiO₂ в течение 5 минут.[2]

• Пациентам на ИВЛ с ОРДС следует проводить протективную вентиляцию с низким
дыхательным объемом/низким давлением на вдохе (у детей рекомендованы более
низкие целевые значения). При средней или тяжелой степени ОРДС предпочтительнее
использовать стратегию более высокого положительного давления в конце выдоха (ПДКВ),
чем стратегию более низкого ПДКВ. Однако рекомендован индивидуальный подход к
ПДКВ, когда пациент находится под наблюдением на предмет полезного или вредного
воздействия и изменения давления при титровании с учетом рисков и преимуществ
титрования ПДКВ.[2] [3] [707] Национальная служба здравоохранения Великобритании
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пациентам с нормальной комплаентностью рекомендует стратегию низкого ПДКВ, если нет
необходимости в усилении.[746]

• Хотя некоторые пациенты с пневмонией, вызванной COVID-19, могут соответствовать
критериям ОРДС, есть определенные новые доказательства того, что пневмония,
вызванная COVID-19 может быть отдельным специфическим заболеванием с атипичными
фенотипами. Сомнительные доказательства свидетельствуют о том, что главной
характеристикой атипичной клинической картины является диссоциация между хорошо
сохранившейся легочной механикой и тяжестью гипоксии.[747] [748] [749] [750] [751]
[752] Однако такой подход критикуют.[753] [754] Речь идет о том, что доказательный
подход, который экстраполирует данные ОРДС, не связанного с COVID-19, является
наиболее обоснованным подходом к интенсивной терапии пациентов с COVID-19.[755] Как
следствие этого, некоторые врачи предупреждают, что использование искусственной
вентиляции легких согласно протоколам может привести к повреждению легких у
некоторых пациентов, и параметры вентиляции должны основываться на физиологических
показателях, а не на стандартных протоколах. Высокий ПДКВ может пагубно влиять
на пациентов с нормальной комплаентностью.[747] ПДКВ всегда следует тщательно
титровать.[756]

• У пациентов с тяжелым ОРДС рассмотрите вентиляцию в положении на животе в
течение 12–16 часов в день. Беременные женщины в третьем триместре могут получить
облегчение от положения на боку. С детьми нужна осторожность.[2] [3] [707] Некоторым
пациентам может потребоваться большая продолжительность.[757] Небольшое
когортное исследование 12 пациентов из города Ухань, Китай, с ОРДС вследствие
COVID-19 показало, что пребывание пациентов в положении на животе может улучшить
рекрутабельность легких.[758] Две малые серии клинических случаев обнаружили, что
многие люди переносят положение на животе, когда они не спят и спонтанно дышат или
находятся на неинвазивной вентиляции легких. У пациентов, которые его переносят,
наблюдалось улучшение оксигенации и снижение частоты дыхания.[759] [760]

• Рекомендованы маневры по раскрытию объема легких, но ступенчатый маневр не
рекомендован.[3] [707]

• Более подробные рекомендации по ведению ОРДС при COVID-19, включая седацию и
использование миорелаксантов в течение вентиляции, выходят за пределы этой темы; для
более детальных данных проконсультируйтесь со специалистом.

Ингаляционный легочной вазодилататор

• У взрослых с тяжелым ОРДС и гипоксемией, несмотря на оптимальную вентиляцию,
рассмотрите применение ингаляционных легочных вазодилататоров. Если нет быстрого
улучшения оксигенации, ограничьте их использование.[3] [707]

экстракорпоральная мембранная оксигенация

• Если приведенные выше методы неэффективны, то рассмотрите экстракорпоральную
мембранную оксигенацию (ЭКМО) в соответствии с возможностью ее проведения и
квалификацией специалистов.[2] [707] [761] [762] ЭКМО не подходит всем пациентам, ее
можно рассматривать только у тех, кто отвечает определенным критериям включения.[763]

• Нет достаточных доказательств того, чтобы рекомендовать или не рекомендовать
рутинное использование ЭКМО.[3]
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• В одном исследовании расчетный показатель 60-дневной выживаемости пациентов
с COVID-19, спасенных благодаря ЭКМО (31%), был аналогичен таковому в
предыдущих исследованиях ЭКМО при тяжелом ОРДС.[764]

• В международном когортном исследовании 1035 пациентов было обнаружено,
что расчетная смертность через 90 дней после начала ЭКМО и смертность у
лиц, достигших конечной точки в виде смерти или выписки, составляла <40%,
что соответствует ранее выявленным показателям выживаемости при острой
гипоксемической дыхательной недостаточности.[765]

• Многоцентровое когортное исследование, проведенное во Франции, показало, что
90-дневная выживаемость составила 46%. Факторами, связанными с улучшением
90-дневной выживаемости, были раннее начало ЭКМО, более молодой возраст,
отсутствие почечной дисфункции до ЭКМО и лечение в центрах, где ежегодно
проводят не менее 30 случаев вено-венозной ЭКМО.[766]

• Двухэтапная ЭКМО с единичным доступом с ранней экстубацией является безопасным
и эффективным методом для пациентов с дыхательной недостаточностью, вызванной
COVID-19.[767]

Ведение септического шока/сепсиса

• Ведение сепсиса и септического шока у пациентов с COVID-19 выходит за рамки данной
темы. Смотреть  [Complications] раздел.

Симптоматическое лечение и поддерживающая терапия

• Рассмотрите инфузионную терапию и корректирование электролитов, антибактериальную
терапию, профилактику ВТЭ и симптоматическую терапию (смотрите выше).

• У пациентов в критическом состоянии с целью профилактики ВТЭ нефракционированный
гепарин предпочтительнее фондапаринукса, если применение низкомолекулярного
гепарина невозможно.[718]

• Национальный институт здравоохранения и совершенствования медицинской
помощи Великобритании (NICE) не рекомендует применять низкомолекулярный
гепарин в терапевтических дозах для профилактики ВТЭ у пациентов, получающих
расширенную респираторную поддержку, за исключением случаев, когда пациент
участвует в клинических испытаниях, одобренных на национальном уровне, поскольку
в данной группе это может причинить вред здоровью. NICE рекомендует снизить
дозу до согласованной на местном уровне промежуточной или стандартной дозы
и ежедневно переоценивать риски ВТЭ и кровотечений у пациентов, у которых
прогрессирует потребность в высокопоточной кислородотерапии, постоянном
положительном давлении в дыхательных путях, неинвазивной или инвазивной
искусственной вентиляции либо паллиативной помощи.[518]

• Национальная служба здравоохранения Великобритании рекомендует не предлагать
терапевтические дозы, если нет стандартных показаний для терапевтической
антикоагуляции, поскольку испытания показывают, что терапевтические дозы
не улучшают клинический исход тяжелого заболевания в условиях интенсивной
терапии.[768]

• В некоторых руководствах предусмотрена возможность увеличивать дозировку у
пациентов в критическом состоянии.[717] [769]
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• Многоцентровое рандомизированное контролируемое исследование выявило,
что профилактическая антикоагуляция в промежуточных дозах не привела к
значительной разнице в первичных результатах сочетания выявленного венозного
или же артериального тромбоза, лечения экстракорпоральной мембранной
оксигенацией либо 30-дневной смертности по сравнению со стандартными
дозами профилактической антикоагулянтной терапии среди пациентов,
поступивших в отделение интенсивной терапии. Эти результаты не поддерживают
рутинное эмпирическое использование промежуточных доз профилактических
антикоагулянтов у неотобранных пациентов, поступивших в отделение интенсивной
терапии.[770]

Кортикостероиды

• Рассмотрите возможность применения системных кортикостероидов для лечения
критически больных пациентов (смотрите выше). В США эксперты Национальных
институтов здравоохранения рекомендуют назначать дексаметазон в качестве
монотерапии или в сочетании с ремдесивиром (смотрите  [Emerging] раздел для
информации о ремдесивире), у госпитализированных пациентов, которым требуется
высокопотоковая оксигенация либо неинвазивная искусственная вентиляция легких.
Эксперты рекомендуют дексаметазон (в сочетании с тоцилизумабом – смотрите  [Emerging]
раздел с информацией о тоцилизумабе) у пациентов на ИВЛ или ЭКМО.[3]

• В метаанализе был выявлен повышенный риск ВТЭ в случае применения кортикостероидов
у пациентов с критическим заболеванием. Но каких-либо определенных результатов
получено не было в связи с различиями в схемах приема кортикостероидов и
гетерогенностью исследований.[771]

Выписка и реабилитация

• Регулярно оценивайте пациентов в отделении интенсивной терапии на подвижность,
функциональные нарушения, когнитивные нарушения, обеспокоенность относительно
психического здоровья, и исходя из этой оценки определяйте, готов ли пациент к выписке и
имеет ли пациент какую-либо потребность в реабилитации и наблюдении.[2]

Паллиативная помощь

• В каждом учреждении, которое лечит пациентов с COVID-19, должны быть доступны
паллиативные интервенции. Идентифицируйте желание пациента продолжать лечение
и уважайте его приоритеты и пожелания при формировании плана его лечения.[2]
Придерживайтесь местных руководств по паллиативной помощи.

Ведение беременных женщин
Беременных женщин должна вести мультидисциплинарная команда в составе акушеров,
специалистов по перинатальной, неонатальной, интенсивной терапии, а также по необходимой
психологической и акушерской поддержке и поддержке психического здоровья. Рекомендован
ориентированный на женщину, уважительный и квалифицированный подход к уходу.[2] У
женщин с тяжелым или критическим заболеванием при возникновении гипоксии нужно как
можно быстрее организовать мультидисциплинарную команду для оценки зрелости плода,
прогрессирования заболевания и лучших вариантов родоразрешения.[772]

Лечение
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Доступные данные по ведению беременных женщин с COVID-19 ограничены; однако беременных
можно лечить с помощью аналогичной симптоматической терапии, что отражено выше, учитывая
физиологические изменения, происходящие во время беременности.[2]

Распространенность бессимптомной инфекции SARS-CoV-2 у беременных женщин, поступивших
на роды, кажется низкой (<3% в когорте в Коннектикуте и 0,43% в когорте в Калифорнии).[773]
[774] Полезным может быть скрининг женщин и их партнеров перед родами. В одном небольшом
наблюдательном исследовании в Нью-Йорке более 15% бессимптомных пациенток родильного
дома имели положительный результат анализа на инфекцию SARS-CoV-2 несмотря на
отрицательные результаты телефонного скрининга. Кроме того, 58% сопровождающих лиц
имели положительный результат, несмотря на отрицательные результаты скрининга.[775]
Другое исследование акушерской популяции в Нью-Йорке показало, что 88% женщин, у которых
при поступлении анализ на SARS-CoV-2 был положительным, на момент обращения были
бессимптомными.[776]

Расположение медицинской помощи

• Лечите беременных женщин в медицинских учреждениях, общественных заведениях или
дома. Женщины с подозреваемым или подтвержденным легким заболеванием могут не
нуждаться в неотложной помощи в госпитале кроме случаев, когда есть настороженность
относительно быстрого ухудшения состояния или невозможности быстро вернуться в
больницу.[2] Придерживайтесь локальных мероприятий по инфекционному контролю
также, как и для не беременных женщин.

• Рассмотрите лечение женщин с бессимптомной или с легкой формой заболевания в
домашних условиях, при условии, что у пациентки нет признаков потенциально тяжелого
заболевания (например, одышки, кровохарканья, новой боли/давления в грудной клетке,
отсутствия аппетита, обезвоживания и спутанности сознания), отсутствуют сопутствующие
заболевания и акушерские проблемы; пациентка способна ухаживать за собой; при
возможности контроля и наблюдения. В других случаях, когда это возможно, ведите
беременных женщин в условиях стационара с соответствующим контролем матери и
плода.[570] [777] [778]

• Отложите рутинные антенатальные или постнатальные визиты женщин, находящихся на
домашней изоляции, и перенесите их визиты на время, когда период изоляции закончится.
Когда это возможно, предоставление консультаций и помощи должны осуществляться
посредством телемедицины. Консультируйте женщин относительно здоровой диеты,
подвижности и упражнений, употребления микронутриентов, табакокурения, а также
употребления алкоголя и наркотиков. Советуйте женщинам срочно обращаться за
медицинской помощью, если у них развивается ухудшение заболевания или опасные
признаки, или же угрожающие признаки со стороны беременности.[2]

• Американский колледж акушеров и гинекологов опубликовал алгоритм определения
потребности в госпитализации либо же лечения дома.  [ACOG: outpatient assessment and
management for pregnant women with suspected or confirmed novel coronavirus (COVID-19)]

Антенатальные кортикостероиды

• Назначьте антенатальные кортикостероиды с целью созревания легких плода женщинам
с риском преждевременных родов (24–37 недели гестации). Рекомендован взвешенный
подход, поскольку терапия потенциально может ухудшить клиническое состояние матери,
поэтому решение следует принимать совместно с мультидисциплинарной командой.[570]
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[778] [779] ВОЗ рекомендует назначать антенатальные кортикостероиды только при
отсутствии инфекции у матери и доступности адекватной акушерской и неонатальной
помощи, а также женщинам с легким течением COVID-19 после оценивания рисков и
пользы.[2]

• Доказательств того, что кортикостероиды в дозах, назначаемых для ускоренного
созревания легких плода, причиняют какой-либо вред в контексте COVID-19, получено не
было, однако доказательств их безопасности также нет. Неизвестное влияние на исход у
матери следует сопоставить с пользой для новорожденного, особенно при более поздних
преждевременных родах.[780]

Лечение

• В большинстве клинических исследований на сегодняшний день беременных женщин
исключали. Впрочем, не следует отказываться от потенциально эффективных методов
лечения беременных женщин в связи с теоретическими опасениями относительно
безопасности применения таких препаратов при беременности. Решения необходимо
принимать совместно, при участии пациента и врачебной бригады.[3]

Профилактика ВТЭ

• Согласно рекомендациям Национальных институтов здравоохранения, у беременных
женщин, госпитализированных с тяжелым заболеванием, следует применять
профилактическую дозу антикоагулянта при условии отсутствия противопоказаний к его
применению. Антикоагулянтная терапия во время схваток и родоразрешения требует
специального ухода и планирования, и ее следует проводить так же, как и у беременных
женщин с другими заболеваниями, требующими антикоагуляции. Профилактика ВТЭ после
выписки не рекомендована.[3]

• Королевская коллегия акушеров и гинекологов Великобритании (RCOG) также
опубликовала руководство по профилактике ВТЭ у беременных.[780]

Роды

• В течение родов применяйте местные мероприятия профилактики и инфекционного
контроля. Проводите партнеру по родам скрининг на инфекцию COVID-19, используя
стандартное определение случая.[2]

• Метод родов выбирайте на основе акушерских показаний и пожеланий женщины. У женщин
с подтвержденной инфекцией отдается предпочтение вагинальным родам во избежание
ненужных хирургических осложнений. Индукция родов, усиление родовой деятельности
и родов и кесарево сечение в целом показаны только в случае медицинского обоснования
на основе состояния матери и плода. COVID-19-положительный статус сам по себе не
является показанием к кесареву сечению.[2] [570] [778]

• С целью улучшения здоровья матери и младенца, а также результатов питания,
рекомендуется отсроченное пережатие пуповины (не ранее, чем через 1 минуту после
рождения). Риск передачи через кровь считается минимальным, и доказательств того, что
отсроченное пережатие пуповины повышает риск вирусной передачи от матери к ребенку,
нет.[2]

• Новорожденных от матерей с подозреваемой или подтвержденной инфекцией следует
считать условно инфицированными и изолировать их от здоровых новорожденных.

Лечение
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Проведите им тестирование на инфекцию через 24 часа после рождения и повторите тест
через 48 часов после рождения.[781]

Уход за новорожденными

• В вопросе разделения матери и новорожденного мнения экспертов разделились;
принимайте решение на индивидуальной основе вместе с матерью.

• Ретроспективный когортный анализ (самая большая серия на сегодняшний день) не
обнаружил клинических доказательств вертикальной передачи у 101 новорожденного
от матерей с подозреваемой или подтвержденной инфекцией SARS-CoV-2, несмотря
на то, что большинство матерей проживали с новорожденными и практиковали грудное
вскармливание. Указанное свидетельствует о том, что отдельное проживание может быть
необоснованным, а кормление грудью, вероятно, является безопасным.[782] Передача от
матери ребенку в послеродовой период при совместном пребывании происходит редко при
условии принятия надлежащих мер профилактики воздушно-капельной или контактной
передачи.[783]

• ВОЗ рекомендует, чтобы матери и новорожденные оставались вместе, кроме случаев,
когда мать слишком больна, чтобы ухаживать за своим ребенком. Грудное вскармливание
нужно поощрять с соблюдением соответствующих мер профилактики и инфекционного
контроля (например, гигиена рук до и после контакта с ребенком, применение маски во
время грудного вскармливания).[2] ВОЗ подчеркивает, что польза грудного вскармливания
превышает потенциальный риск передачи.[784]

• Согласно рекомендациям Центров по контролю и профилактике заболеваний,
можно рассмотреть возможность временного разделения новорожденного и матери
с подтвержденным или предполагаемым COVID-19 после оценивания рисков и
преимуществ, поскольку современные данные указывают на низкий риск инфицирования
новорожденного от матери; медицинские работники должны уважительно относиться
к автономии матери в процессе принятия медицинских решений. Если разделение не
применяют, необходимо принять меры по минимизации риска передачи.[785] Матерей с
подтвержденной инфекцией следует консультировать с целью принятия всех возможных
мер по предотвращению передачи к новорожденному во время грудного вскармливания
(например, гигиена рук, ношение лицевой маски). Новорожденных сцеженным молоком
должен кормить здоровый человек.[786]

• Согласно рекомендациям RCOG, матери с подтвержденной инфекцией и здоровые дети
должны находиться вместе в послеродовой период. Рекомендовано обсуждать риски и
пользу с неонатологами и семьями для индивидуализации ухода за младенцами, которые
могут быть более восприимчивыми к инфекции. RCOG утверждает, что польза от грудного
вскармливания превосходит любые потенциальные риски передачи вируса через грудное
молоко и рекомендует применять меры предосторожности с целью предупреждения
передачи инфекции новорожденному.[780]

• Американская академия педиатрии (AAP) рекомендует, чтобы матери и новорожденные
находились в палате с соответствующими мерами профилактики и контроля инфекций
в соответствии с обычной практикой центров. Тем не менее, если мать тяжело больна
COVID-19 и не может заботиться о ребенке безопасным образом, целесообразным может
быть временно разделить мать и новорожденного (или поручить уход за новорожденным
не инфицированным лицам, осуществляющим уход в палате матери). AAP активно
поддерживает грудное вскармливание как лучший выбор для кормления. Грудное молоко
можно сцедить после соответствующих мер гигиены, а кормление может производить
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неинфицированное лицо, осуществляющее уход. Если мать решает кормить ребенка
грудью самостоятельно, рекомендованы соответствующие профилактические меры.
Матерям с COVID-19 для ухода за младенцем рекомендуйте применять превентивные меры
(например, гигиену рук, дыхательную гигиену/ношение маски) до тех пор, пока: у них не
будет повышаться температура тела без применения антипиретиков в течение 24-х часов,
пройдет не менее 10 дней с момента появления первых симптомов (или 10 дней после
положительного результата теста у бессимптомных женщин); и симптомы улучшаться.
Новорожденный с подтвержденной инфекцией, но без симптомов, после выписки требует
тщательного амбулаторного наблюдения в течение 14 дней после рождения.[781]

Ведение пациентов с ВИЧ
Рекомендации по сортировке, ведению и лечению COVID-19 у пациентов с ВИЧ аналогичны
таковым в общей популяции. По возможности продолжайте антиретровирусную терапию
и профилактику оппортунистических инфекций, включая пациентов, которым требуется
госпитализация. Проконсультируйтесь с инфекционистом, который специализируется на ВИЧ,
прежде чем корректировать или менять антиретровирусные препараты, и обратите внимание на
потенциальные межлекарственные взаимодействия и перекрывающиеся профили токсичности
препаратов для лечения COVID-19.[3]

Лечение сопутствующих заболеваний
Best Practice опубликовала отдельную тему по лечению сопутствующей патологии в контексте
COVID-19.  [BMJ Best Practice: management of co-existing conditions in the context of COVID-19]

Обзор алгоритма лечения
Пожалуйста, обратите внимание на то, что состав/способ введения и дозировка могут отличаться,
в зависимости от названий и торговых марок препаратов, форм выпуска или мест изготовления.
Рекомендации относительно лечения представлены для определенных групп пациентов: смотрите
заявление об отказе от ответственности

Лечение
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Острый ( Резюме )
легкое течение COVID-19

1-я рассмотрите изоляцию дома

плюс мониторинг

плюс симптоматическое лечение и
поддерживающая терапия

Рассмотреть антипиретики/анальгетики

Рассмотреть экспериментальные методы лечения

COVID-19 средней степени тяжести

1-я рассмотрите изоляцию дома или
госпитализацию

плюс мониторинг

плюс симптоматическое лечение и
поддерживающая терапия

Рассмотреть антибиотики

Рассмотреть антипиретики/анальгетики

Рассмотреть экспериментальные методы лечения

тяжелое течение COVID-19

1-я госпитализация

плюс рассмотрите оксигенотерапию

плюс симптоматическое лечение и
поддерживающая терапия

плюс профилактика венозной тромбоэмболии

плюс мониторинг

Рассмотреть антибиотики

Рассмотреть кортикостероиды

Рассмотреть лечение коинфекций

Рассмотреть антипиретики/анальгетики

Рассмотреть экспериментальные методы лечения

Рассмотреть планирование выписки и реабилитации

Рассмотреть паллиативная помощь

критический случай COVID-19

1-я госпитализация в отделение интенсивной
терапии
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Острый ( Резюме )
плюс симптоматическое лечение и

поддерживающая терапия

плюс профилактика венозной тромбоэмболии

плюс рассмотрите высокопоточную
кислородную терапию через назальные
канюли либо неинвазивную вентиляцию

плюс рассмотрите инвазивную искусственную
вентиляцию легких

Рассмотреть ингаляционный легочной вазодилататор

Рассмотреть экстракорпоральная мембранная
оксигенация

Рассмотреть ведение сепсиса/септического шока

Рассмотреть кортикостероиды

Рассмотреть лечение коинфекций

Рассмотреть экспериментальные методы лечения

Рассмотреть планирование выписки и реабилитации

Рассмотреть паллиативная помощь

Лечение
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Алгоритм лечения
Пожалуйста, обратите внимание на то, что состав/способ введения и дозировка могут отличаться,
в зависимости от названий и торговых марок препаратов, форм выпуска или мест изготовления.
Рекомендации относительно лечения представлены для определенных групп пациентов: смотрите
заявление об отказе от ответственности
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Острый
легкое течение COVID-19

1-я рассмотрите изоляцию дома

» Пациентов с подозреваемым или
подтвержденным легким заболеванием
(то есть пациенты с симптомами, которые
отвечают определению случая COVID-19
без признаков гипоксии или пневмонии)
и бессимптомных пациентов следует
изолировать для предотвращения передачи
вируса.[2]

» Лечите пациентов в медицинских
учреждениях, общественных заведениях
или дома. Изоляция дома с использованием
телемедицины и дистанционных посещений
может подходить большинству пациентов.[2]
[3] Это решение требует тщательной
клинической оценки и должно быть принято
с учетом оценивания домашних условий
пациентов для выполнения следующих
условий: должны быть выполнены меры
профилактики и контроля инфекций,
а также другие требования (например,
базовые меры гигиены, достаточная
вентиляция); ухаживающее лицо может
осуществлять уход и отслеживать
возможное ухудшение состояния пациента;
ухаживающее лицо имеет достаточную
поддержку (например, пищу, необходимые
средства, психологическую поддержку);
вне лечебного учреждения имеется доступ
к помощи квалифицированного работника
здравоохранения.[669] Место оказания
помощи будет зависеть от локальных
властей и доступных ресурсов.

» Беременные женщины с подозреваемым
или подтвержденным легким заболеванием
могут не нуждаться в неотложной помощи
в госпитале кроме случаев, когда есть
настороженность относительно быстрого
ухудшения состояния или невозможности
быстро вернуться в больницу.[2]

» Советуйте пациентам и тем, кто с ними
проживает, соблюдать соответствующие
меры профилактики распространения
инфекции и инфекционного контроля:

»   [WHO: home care for patients with suspected
or confirmed COVID-19 and management of
their contacts]

Лечение
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Острый
»   [CDC: interim guidance for implementing
home care of people not requiring hospitalization
for coronavirus disease 2019 (COVID-19)]

» Отмените меры по предупреждению
передачи (включая изоляцию) и
освободите пациента от лечения: через
10 дней после положительного теста
(бессимптомные пациенты); через 10 дней
после возникновения симптомов плюс
по крайней мере 3 дня без лихорадки
и респираторных симптомов (пациент
с симптомами).[2] Центры контроля и
профилактики заболеваний США (CDC)
рекомендуют прекращать изоляцию дома не
ранее, чем через 10 дней (или 20 дней у лиц
со значительно ослабленным иммунитетом)
после появления первых симптомов и не
ранее, чем через 24 часа после того, как
в последний раз наблюдалась лихорадка
без применения жаропонижающих средств
и исчезли симптомы, если применяют
стратегию, основанную на симптомах.
У лиц без симптомов CDC рекомендуют
прекращать изоляцию дома не ранее,
чем через 10 дней после даты теста,
показавшего положительный результат.
Пациентам со значительно ослабленным
иммунитетом, у которых нет симптомов,
изоляцию можно прекращать по прошествии
10–20 дней от момента проведения теста с
положительным результатом; необходимо
рассмотреть возможность консультации
с инфекционистами и специалистами по
инфекционному контролю. В противном
случае, если применяют стратегию,
основанную на тестах, CDC рекомендуют
не прекращать изоляцию ранее, чем будут
получены два отрицательных результата
теста методом полимеразной цепной
реакции (ПЦР) с обратной транскрипцией на
образцах из дыхательных путей, полученных
с интервалом в 24 часа. Предпочтительна
стратегия, основанная на симптомах; тем
не менее, у пациентов со значительно
ослабленным иммунитетом может быть
рассмотрена стратегия, основанная на
тестах.[689] Если пациент госпитализирован,
рекомендации CDC о прекращении изоляции
такие же, как и в случае заболевания
средней степени тяжести (смотрите ниже).
Рекомендации относительно того, когда
прекращать изоляцию, зависят от местных
руководств и могут отличаться в разных
странах. Например, в Великобритании
период изоляции составляет 10 дней у

110 Этот PDF-файл темы BMJ Best Practice основан на онлайн-
версии, последнее обновление которой выполнено May 20, 2021.

Темы BMJ Best Practice регулярно обновляют, и последние версии тем можно найти по
адресу bestpractice.bmj.com . Использование этого контента подпадает под действие нашего

Заявление об отказе от ответственности. © BMJ Publishing Group Ltd 2021. Все права защищены.

https://www.cdc.gov/coronavirus/2019-ncov/hcp/guidance-home-care.html
https://www.cdc.gov/coronavirus/2019-ncov/hcp/guidance-home-care.html
https://www.cdc.gov/coronavirus/2019-ncov/hcp/guidance-home-care.html
https://bestpractice.bmj.com


Коронавирусная болезнь 2019 (COVID-19) Лечение

Острый
пациентов с легким заболеванием, которые
получают лечение вне больницы.[690]

плюс мониторинг

Лечение рекомендовано ВСЕМ пациентам
выбранной группы

» Тщательно наблюдайте пациентов с
факторами риска тяжелого заболевания и
консультируйте их относительно признаков
и симптомов ухудшения либо осложнений,
которые требуют неотложной медицинской
помощи (например, затруднение дыхания,
боль в грудной клетке).[2] [3]

» Наблюдение пульсоксиметрии в
домашних условиях рекомендовано
не госпитализированным пациентам
с симптомами и факторами риска
прогрессирования до тяжелого
заболевания. Требуется обучение
пациентов и соответствующее последующее
наблюдение.[2]

плюс симптоматическое лечение и
поддерживающая терапия

Лечение рекомендовано ВСЕМ пациентам
выбранной группы

» Рекомендуйте пациентам избегать
положения на спине, поскольку это делает
кашель неэффективным. Чтобы помочь при
кашле, прежде всего применяйте простые
меры (например, чайную ложку меда для
пациентов в возрасте от 1 года).[518] В
метаанализе было обнаружено, что мед
превосходит обычное лечение (например,
противокашлевые средства) в уменьшении
симптомов инфекции верхних дыхательных
путей, в частности частоты и тяжести
кашля.[698]

» Дайте рекомендации пациентам
относительно адекватного питания
и надлежащего питья. Рекомендуйте
пациентам с целью предупреждения
обезвоживания регулярно пить жидкость.
Из-за лихорадки потребность в жидкости
может быть выше, чем обычно. Тем не
менее, избыток жидкости может ухудшить
оксигенацию.[2] [518]

» Чтобы улучшить циркуляцию воздуха,
посоветуйте пациентам проветривать
помещения.[518]

» Обеспечьте базовую психо-социальную
поддержку и поддержку психического

Лечение
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здоровья, должным образом лечите любые
симптомы бессонницы, депрессии или
тревоги.[2]

» Назначайте лечение расстройства
обоняния (например, тренировка обоняния)
в случае, если симптомы сохраняются более
2-х недель. Доказательств в поддержку
использования такого лечения у пациентов с
COVID-19 нет.[699]

Рассмотреть антипиретики/анальгетики

Лечение рекомендовано НЕКОТОРЫМ
пациентам выбранной группы

Первая линия терапии

» парацетамол: дети: смотрите местную
инструкцию к лекарственному средству
для получения рекомендаций по дозе;
взрослые: 500–1000 мг перорально
каждые 4–6 часов при необходимости,
максимум 4000 мг/сут

ИЛИ

» ибупрофен: дети: смотрите местную
инструкцию к лекарственному средству
для получения рекомендаций по дозе;
взрослые: 300–600 мг перорально
(быстрого действия) каждые 4–6 часов
при необходимости, максимум 4000 мг/сут

» Рекомендован парацетамол и
ибупрофен.[2] [518] Нет доказательств
наличия побочных действий НПВП у
пациентов с COVID-19, принимающих
препараты, такие как ибупрофен, или
эффектов вследствие употребления
НПВП при неотложной медицинской
помощи, влияния на долговременную
выживаемость или качество жизни у
пациентов с COVID-19.[691] [692] [693] [694]
[695] [696] [697]

» Ибупрофен следует применять только в
самой низкой эффективной дозе в течение
максимально короткого периода времени,
который необходим для контроля симптомов.
Он не рекомендован беременным женщинам
(особенно в третьем триместре) или
детям в возрасте <6 месяцев (возрастные
ограничения зависят от страны).

Рассмотреть экспериментальные методы лечения

Лечение рекомендовано НЕКОТОРЫМ
пациентам выбранной группы
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» Рассмотрите соответствующие
экспериментальные либо инновационные
методы лечения.

» Противовирусная терапия будет иметь
больший эффект на ранней стадии
заболевания, тогда как иммуносупрессивные/
противовоспалительные методы лечения,
вероятно, будут иметь больший эффект на
более позднем этапе заболевания.[3]

» Смотреть  [Emerging] раздел для получения
более детальной информации.

COVID-19 средней степени тяжести

1-я рассмотрите изоляцию дома или
госпитализацию

» Пациентов с подозреваемым или
подтвержденным заболеванием средней
тяжести (клинические признаки пневмонии,
но без признаков тяжелой пневмонии)
следует изолировать для ограничения
передачи вируса.[2]

» Лечите пациентов в медицинских
учреждениях, общественных заведениях
или дома. У пациентов низкого риска
можно рассмотреть изоляцию дома с
телемедициной или удаленными визитами,
если они необходимы. Пациентов с высоким
риском ухудшения и беременных женщин
лечите в медицинских учреждениях.[2] [3]

» При лечении пациентов с COVID-19
применяйте местные меры профилактики
инфекции и инфекционного контроля.
Рекомендуйте пациентам на изоляции дома
и членам их семей соблюдать надлежащие
меры инфекционного контроля:

»   [WHO: home care for patients with suspected
or confirmed COVID-19 and management of
their contacts]

»   [CDC: interim guidance for implementing
home care of people not requiring hospitalization
for coronavirus disease 2019 (COVID-19)]

» Отмените меры по предупреждению
передачи (включая изоляцию) и освободите
пациента от лечения через 10 дней после
возникновения симптомов плюс не менее
3 дней без лихорадки и респираторных
симптомов.[2] [703] Центр контроля и
профилактики заболеваний США (CDC)
рекомендует прекращать изоляцию
не ранее, чем по прошествии 10 дней

Лечение
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(у лиц без выраженного ослабления
иммунитета) или до 20 дней (у лиц со
значительно ослабленным иммунитетом)
после появления первых симптомов и не
ранее, чем через 24 часа после того, как в
последний раз наблюдалась лихорадка без
применения жаропонижающих средств и
прекратились симптомы, если применяют
стратегию, основанную на симптомах.
У лиц без симптомов CDC рекомендует
прекращать изоляцию не ранее, чем по
прошествии 10 дней (у лиц без выраженного
ослабления иммунитета) или до 20 дней
(у лиц со значительно ослабленным
иммунитетом) после даты теста, показавшего
положительный результат. Пациенты со
значительно ослабленным иммунитетом
могут продуцировать репликационно-
компетентный вирус по истечении 20
дней, и им требуются дополнительные
тесты и консультации со специалистами
по инфекционным заболеваниям и
специалистами по инфекционному
контролю, прежде чем прекращать
изоляцию. В противном случае, если
применяют стратегию, основанную на
тестах, CDC рекомендует не прекращать
изоляцию ранее, чем будут получены два
отрицательных результата теста методом
полимеразной цепной реакции (ПЦР) с
обратной транскрипцией на образцах
из дыхательных путей, полученных с
интервалом 24 часа. Предпочтительна
стратегия, основанная на симптомах; тем
не менее, у пациентов со значительно
ослабленным иммунитетом может быть
рассмотрена стратегия, основанная на
тестах.[703] В случае изоляции пациента
дома рекомендации CDC о прекращении
изоляции такие же, как и в случае
заболевания легкой степени (смотрите
выше). Рекомендации относительно
того, когда прекращать изоляцию,
зависят от местных руководств и могут
отличаться в разных странах. Например,
в Великобритании период самоизоляции
составляет 14 дней с момента проведения
теста с положительным результатом у
госпитализированных пациентов и 10 дней
у пациентов с более легким заболеванием,
которые получают лечение вне больницы.
Иммунокомпетентные пациенты, для которых
получен положительный результат на
ПЦР с обратной транскрипцией и которые
завершили 14-дневный период изоляции,
освобождаются от тестирования до выписки
из больницы, если не прошел срок 90 дней с
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момента начала заболевания или теста, если
у них не появятся новые симптомы.[690]

плюс мониторинг

Лечение рекомендовано ВСЕМ пациентам
выбранной группы

» Тщательно наблюдайте пациентов
на предмет признаков и симптомов
прогрессирования заболевания. Если
пациента ведут дома, то консультируйте
его относительно признаков и симптомов
ухудшения либо осложнений, которые
требуют неотложной медицинской
помощи (например, затруднение дыхания,
боль в грудной клетке). Наблюдение
пульсоксиметрии в домашних условиях
рекомендовано не госпитализированным
пациентам с симптомами и факторами
риска прогрессирования до тяжелого
заболевания. Требуется обучение
пациентов и соответствующее последующее
наблюдение. Если пациент лечится
в условиях стационара, тщательно
наблюдайте пациента на предмет
признаков клинического ухудшения с
помощью медицинской шкалы раннего
предупреждения (например, National Early
Warning Score 2 [NEWS2]) и немедленно
реагируйте соответствующими мерами
поддерживающей помощи.[2]

плюс симптоматическое лечение и
поддерживающая терапия

Лечение рекомендовано ВСЕМ пациентам
выбранной группы

» Рекомендуйте пациентам избегать
положения на спине, поскольку это делает
кашель неэффективным. Чтобы помочь при
кашле, прежде всего применяйте простые
меры (например, чайную ложку меда для
пациентов в возрасте от 1 года).[518] В
метаанализе было обнаружено, что мед
превосходит обычное лечение (например,
противокашлевые средства) в уменьшении
симптомов инфекции верхних дыхательных
путей, в частности частоты и тяжести
кашля.[698]

» Дайте рекомендации пациентам
относительно адекватного питания
и надлежащего питья. Рекомендуйте
пациентам с целью предупреждения
обезвоживания регулярно пить жидкость.
Из-за лихорадки потребность в жидкости
может быть выше, чем обычно. Тем не

Лечение
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менее, избыток жидкости может ухудшить
оксигенацию.[2] [518]

» Чтобы улучшить циркуляцию воздуха,
посоветуйте пациентам проветривать
помещения.[518]

» Обеспечьте базовую психо-социальную
поддержку и поддержку психического
здоровья, должным образом лечите любые
симптомы бессонницы, депрессии или
тревоги.[2]

» Назначайте лечение расстройства
обоняния (например, тренировка обоняния)
в случае, если симптомы сохраняются более
2-х недель. Доказательств в поддержку
использования такого лечения у пациентов с
COVID-19 нет.[699]

Рассмотреть антибиотики

Лечение рекомендовано НЕКОТОРЫМ
пациентам выбранной группы

» Рассмотрите эмпирическую
антибиотикотерапию только если
есть клиническое подозрение на
вторичную бактериальную инфекцию.
Начните лечение как можно скорее, для
выбора схемы обратитесь к местным
руководствам.[2] [3] [518] Курс должен
основываться на клиническом диагнозе,
локальной эпидемиологии и данных
антибиотикочувствительности, а также –
локальных руководствах по лечению.

» С целью эмпирической
антибиотикотерапии по поводу возможной
пневмонии пожилым людям (особенно
тем, которые находятся в учреждениях
длительного ухода) и детям <5 лет можно
назначать антибиотики.[2]

» Не предлагайте антибиотики для
профилактики вторичной бактериальной
пневмонии людям с COVID-19.[518]

» Порекомендуйте пациентам немедленно
обратиться за медицинской помощью,
если симптомы не уменьшаются или
быстро либо значительно ухудшаются.
Согласно повторному оцениванию еще раз
рассмотрите, есть ли у человека признаки
и симптомы более тяжелого заболевания, и
следует ли направить его в больницу, другие
службы поддержки по месту жительства или
службы паллиативной помощи.[518]

Рассмотреть антипиретики/анальгетики
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Лечение рекомендовано НЕКОТОРЫМ
пациентам выбранной группы

Первая линия терапии

» парацетамол: дети: смотрите местную
инструкцию к лекарственному средству
для получения рекомендаций по дозе;
взрослые: 500–1000 мг перорально
каждые 4–6 часов при необходимости,
максимум 4000 мг/сут

ИЛИ

» ибупрофен: дети: смотрите местную
инструкцию к лекарственному средству
для получения рекомендаций по дозе;
взрослые: 300–600 мг перорально
(быстрого действия) каждые 4–6 часов
при необходимости, максимум 4000 мг/сут

» Рекомендован парацетамол и
ибупрофен.[2] [518] Нет доказательств
наличия побочных действий НПВП у
пациентов с COVID-19, принимающих
препараты, такие как ибупрофен, или
эффектов вследствие употребления
НПВП при неотложной медицинской
помощи, влияния на долговременную
выживаемость или качество жизни у
пациентов с COVID-19.[691] [692] [693] [694]
[695] [696] [697]

» Ибупрофен следует применять только в
самой низкой эффективной дозе в течение
максимально короткого периода времени,
который необходим для контроля симптомов.
Он не рекомендован беременным женщинам
(особенно в третьем триместре) или
детям в возрасте <6 месяцев (возрастные
ограничения зависят от страны).

Рассмотреть экспериментальные методы лечения

Лечение рекомендовано НЕКОТОРЫМ
пациентам выбранной группы

» Рассмотрите соответствующие
экспериментальные либо инновационные
методы лечения.

» Противовирусная терапия будет иметь
больший эффект на ранней стадии
заболевания, тогда как иммуносупрессивные/
противовоспалительные методы лечения,
вероятно, будут иметь больший эффект на
более позднем этапе заболевания.[3]

Лечение
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» Смотреть  [Emerging] раздел для получения
более детальной информации.

тяжелое течение COVID-19

1-я госпитализация

» Пациенты с подозреваемым или
подтвержденным тяжелым заболеванием с
риском быстрого клинического ухудшения
должны быть госпитализированы в
надлежащее заведение под наблюдением
команды специалистов. Тяжелое
заболевание у взрослых определяется
как наличие клинических признаков
пневмонии плюс не менее 1 из следующего:
частота дыхания >30 вдохов в минуту,
тяжелая респираторная недостаточность
или SpO₂ <90% при дыхании комнатным
воздухом. Тяжелое заболевание у детей
определяют как наличие клинических
признаков пневмонии плюс по крайней мере
одно из следующего: центральный цианоз
или SpO₂ <90%, тяжелая респираторная
недостаточность, общие тревожные
признаки (невозможность грудного
вскармливания или питья, апатичность или
отсутствие сознания либо судороги), или
учащенное дыхание (<2 месяцев: ≥60 вдохов
в минуту; 2–11 месяцев: ≥50 вдохов в минуту;
1–5 лет: ≥40 вдохов в минуту).[2]

» Используйте Шкалу клинической
слабости (CFS) для оценивания исходного
состояния здоровья и информирования об
ожидаемых результатах лечения, когда это
необходимо, и в рамках индивидуального
оценивания слабости.  [Clinical Frailty
Scale]  Не используйте CFS для молодых
людей или для людей со стабильной
длительной инвалидностью (например,
церебральный паралич), а также с
нарушениями обучаемости или аутизмом.
Индивидуальное оценивание слабости
у этих людей проведите, используя
клиническое оценивание и альтернативные
оценочные шкалы.[518] Метаанализ
показал, что увеличение балла по шкале
астенического состояния (ШАС) было
связано с увеличением смертности (каждое
увеличение ШАС на 1 балл было связано
с увеличением смертности на 12%).[704]
Тем не менее, некоторые исследования
показывают, что необходимо более тонкое
понимание ослабленности и возможных
исходов. Следует проявлять осторожность и
принимать во внимание не только слабость
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при обсуждении прогноза у пожилых
людей.[705]

» При лечении пациентов с COVID-19
применяйте местные меры профилактики
инфекции и инфекционного контроля.

» Беременных женщин должна вести
мультидисциплинарная команда в составе
акушеров, специалистов по перинатальной,
неонатальной, интенсивной терапии, а
также по необходимой психологической
и акушерской поддержке и поддержке
психического здоровья. Рекомендован
ориентированный на женщину,
уважительный и квалифицированный
подход к уходу.[2] При возникновении
гипоксии у матери, для оценки зрелости
плода, прогрессирования заболевания
и лучших вариантов родоразрешения,
нужно как можно быстрее организовать
мультидисциплинарную команду.[772]

» Отмените меры по предупреждению
передачи (включая изоляцию) и освободите
пациента от лечения через 10 дней
после возникновения симптомов плюс
не менее 3 дней без лихорадки и
респираторных симптомов.[2] Центр
контроля и профилактики заболеваний США
(CDC) рекомендует прекращать изоляцию
не ранее, чем по прошествии 10 дней или до
20 дней после появления первых симптомов,
и не ранее, чем через 24 часа после того,
как в последний раз наблюдалась лихорадка
без применения жаропонижающих
средств и прекратились симптомы, если
применяют стратегию, основанную на
симптомах. Перед прекращением изоляции
рассмотрите возможность консультации со
специалистами по инфекционному контролю.
Пациенты со значительно ослабленным
иммунитетом могут продуцировать
репликационно-компетентный вирус
по истечении 20 дней, и им требуются
дополнительные тесты и консультации
со специалистами по инфекционным
заболеваниям и специалистами по
инфекционному контролю, прежде чем
прекращать изоляцию. В противном случае,
если применяют стратегию, основанную на
тестах, CDC рекомендует не прекращать
изоляцию ранее, чем будут получены два
отрицательных результата теста методом
полимеразной цепной реакции (ПЦР) с
обратной транскрипцией на образцах
из дыхательных путей, полученных с

Лечение
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интервалом 24 часа. Предпочтительна
стратегия, основанная на симптомах; тем
не менее, у пациентов со значительно
ослабленным иммунитетом может быть
рассмотрена стратегия, основанная на
тестах.[703] Рекомендации относительно
того, когда прекращать изоляцию,
зависят от местных руководств и могут
отличаться в разных странах. Например,
в Великобритании период самоизоляции
составляет 14 дней с момента проведения
теста с положительным результатом
у госпитализированных пациентов.
Иммунокомпетентные пациенты, для которых
получен положительный результат на
ПЦР с обратной транскрипцией и которые
завершили 14-дневный период изоляции,
освобождаются от тестирования до выписки
из больницы, если не прошел срок 90 дней с
момента начала заболевания или теста, если
у них не появятся новые симптомы.[690]

плюс рассмотрите оксигенотерапию

Лечение рекомендовано ВСЕМ пациентам
выбранной группы

» Начинайте оксигенотерапию всем
пациентам немедленно при наличии
тревожных признаков (то есть в случае
затрудненного или отсутствующего дыхания,
тяжелого респираторного дистресса,
центрального цианоза, шока, комы и/или
судорог) либо при отсутствии тревожных
признаков но с SpO₂ <90%.[2] [3]

» Целевая SpO₂ составляет ≥94% при
интенсивной терапии у взрослых и детей
с тревожными признаками, которые
требуют неотложного обеспечения
проходимости дыхательных путей и
оксигенотерапии. Если пациент стабилен,
целевым показателем является SpO₂% >
90 у детей и не беременных и ≥92–95% у
беременных женщин. Носовые канюли более
предпочтительны у маленьких детей.[2]
Некоторые рекомендации рекомендуют
поддерживать SpO₂ не выше 96%.[707]

» В некоторых центрах могут рекомендовать
другие целевые показатели SpO₂ с
целью поддержания приоритетности
потока кислорода для наиболее тяжело
больных пациентов в больнице. Например,
Национальная служба здравоохранения
Англии рекомендует целевой показатель в
диапазоне от 92 до 96% (или от 90 до 94%
при наличии соответствующей клинической
картины).[708]
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» Рассмотрите техники позиционирования
(например, положение сидя с поддержкой)
и контроль клиренса дыхательных путей
с целью оптимизации оксигенации и
улучшения клиренса секрета у взрослых.
Рассмотрите возможность укладывания
пациента в положение лежа на животе
(в течение 8–12 часов в день с разбивкой
на более короткие периоды в течение
дня), если пациент находится в тяжелом
состоянии и ему требуется дополнительный
кислород.[2] [3] Раннее самостоятельное
перевертывание не интубированных
пациентов в сознании в положение на живот
показало улучшение сатурации кислородом
и может отсрочить или снизить потребность
в интенсивной терапии.[709] [710] [711] [712]
[713]

» Тщательно наблюдайте пациентов на
предмет признаков прогрессирующей
острой гипоксической дыхательной
недостаточности.[2] [3]

плюс симптоматическое лечение и
поддерживающая терапия

Лечение рекомендовано ВСЕМ пациентам
выбранной группы

»  Жидкости и электролиты: у взрослых
и детей без тканевой гипоперфузии и
реакции ответа на жидкость применяйте
инфузионную терапию с осторожностью,
поскольку агрессивная инфузионная
терапия может ухудшить оксигенацию.[2]
Корректируйте любые электролитные или
метаболические отклонения, в частности
гипергликемию либо метаболический ацидоз,
согласно локальным протоколам.[714]

»  Кашель: рекомендуйте пациентам
избегать положения на спине, поскольку
это делает кашель неэффективным. Чтобы
помочь при кашле, прежде всего применяйте
простые меры (например, чайную ложку
меда для пациентов в возрасте от 1 года).
У некоторых пациентов, при отсутствии
противопоказаний, можно рассмотреть
кратковременное использование
супрессантов кашля (например, если
кашель сильно беспокоит пациента).[518]
В метаанализе было обнаружено, что мед
превосходит обычное лечение (например,
противокашлевые средства) в уменьшении
симптомов инфекции верхних дыхательных
путей, в частности частоты и тяжести
кашля.[698]

Лечение
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»  Одышка: поддерживайте прохладный
воздух в комнате, поощряйте пациента к
расслаблению, выполнению дыхательных
упражнений и изменений положения
тела. Идентифицируйте и лечите любые
обратимые причины одышки (например, отек
легких, тромбоэмболия легочной артерии,
ХОЗЛ, астма). Если возможно, назначьте
пробную кислородную терапию.[518]

»  Тревожность, делирий и возбуждение:
определите и лечите любую фоновую или
обратимую причины (например, предложите
успокоение, лечите гипоксию, корректируйте
метаболические и эндокринные нарушения,
возьмитесь за коинфекции, старайтесь
минимизировать использование
лекарственных средств, которые могут
вызвать ухудшение делирия, лечите
абстинентный синдром, поддерживайте
нормальные циклы сна, лечите боль или
одышку).[2] [518] Низкие дозы галоперидола
(или другого антипсихотика) можно
рассмотреть относительно возбуждения.[2]
Нефармакологические методы лечения,
где это возможно, остаются основой
лечения делирия, однако ключевым является
предотвращение этого состояния.[715]

»  Уход за полостью рта: важная часть
общего ухода за госпитализированными
пациентами, находящимися на ИВЛ или без
ИВЛ, а также с теми, кто получает лечение
с уменьшением доз или пожизненный
уход.[716]

»  Симптомы со стороны психического
здоровья: всем пациентам обеспечьте
базовое психическое здоровье и
психологическую поддержку, должным
образом лечите любые симптомы бессонницы
или депрессии.[2]

плюс профилактика венозной тромбоэмболии

Лечение рекомендовано ВСЕМ пациентам
выбранной группы

Первая линия терапии

» эноксапарин: необходимо
проконсультироваться со специалистом
по поводу дозировки

ИЛИ

» дальтепарин: необходимо
проконсультироваться со специалистом
по поводу дозировки
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Вторая линия терапии

» фондапаринукс: необходимо
проконсультироваться со специалистом
по поводу дозировки

ИЛИ

» гепарин: необходимо
проконсультироваться со специалистом
по поводу дозировки

» Оцените риск кровотечения как можно
скорее после госпитализации либо к моменту
первого осмотра консультанта, используя
подходящий инструмент оценивания
риска.[518]

» Госпитализированным остро больным
взрослым и подросткам с COVID-19
при отсутствии противопоказаний
назначайте профилактику венозной
тромбоэмболии (ВТЭ).[2] [3] [717] [718]
Национальный институт здравоохранения
и совершенствования медицинской помощи
(NICE) Великобритании рекомендует
начинать лечение как можно скорее, в
течение 14 часов после госпитализации,
после чего продолжать как минимум 14 дней
или до выписки.[518] У госпитализированных
детей показания к профилактике ВТЭ
должны быть такими же, как и у детей без
COVID-19.[3]

» Низкомолекулярный гепарин,
нефракционированный гепарин или
фондопаринукс являются рекомендованными
методами стандартной профилактики
тромбообразования.[2] NICE рекомендует
применять в качестве препарата
первой линии низкомолекулярный
гепарин, а фондапаринукс или
нефракционированный гепарин
использовать у тех пациентов, которым
нельзя принимать низкомолекулярный
гепарин.[518] Нефракционированный
гепарин противопоказан пациентам с
тяжелой тромбоцитопенией. Пациентам
с анамнезом гепарин-индуцированной
тромбоцитопении рекомендован
фондапаринукс. Механическая
тромбопрофилактика (например, устройства
для интермиттирующей пневматической
компрессии) рекомендована в случае, если
антикоагулянты противопоказаны или
недоступны.[718] [720]

Лечение
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» Оптимальная доза еще не определена. У
пациентов без показаний к антикоагуляции в
более высоких дозах обычно рекомендованы
стандартные профилактические дозы
в режимах промежуточных и полных
терапевтических доз. Тем не менее
эта рекомендация варьируется, и Вам
следует ознакомиться с местными
руководствами. Всемирная организация
здравоохранения пациентам без
установленных показаний для более высоких
доз антикоагулянтной терапии рекомендует
стандартные тромбопрофилактические
дозы антикоагулянтов, а не терапевтические
или промежуточные дозы.[2] NICE
рекомендует клиницистам рассмотреть,
при отсутствии противопоказаний,
возможность введения лечебной дозы
низкомолекулярного гепарина молодым
людям и взрослым, которые, вероятно,
будут находиться в больнице не менее 3-х
дней и нуждаются в кислородотерапии (но
которые еще не получают высокопоточную
кислородотерапию, постоянное
положительное давление в дыхательных
путях, неинвазивную вентиляцию или
инвазивную искусственную вентиляцию
легких). Это обусловлено тем, что такая доза
связана с меньшим количеством смертей
и меньшей вероятностью необходимости
в интенсивной терапии по сравнению со
стандартной профилактической дозой без
заметного увеличения частоты обильного
кровотечения, хотя доказательства этой
рекомендации слабы. Лечение должно
продолжаться не менее 14 дней или до
выписки, и, возможно, если клинические
обстоятельства изменятся (например,
будет необходимость в расширенной
респираторной поддержке), потребуется
уменьшить дозу. У тех, кому не нужна
кислородотерапия, следуйте стандартным
руководствам по профилактике ВТЭ.[518]
Группа руководств Национального института
здравоохранения рекомендует применять
антикоагулянты в профилактических дозах
и заявляет, что данных недостаточно,
чтобы вне рамок клинических испытаний
рекомендовать повышенные дозы
антикоагулянтов для профилактики ВТЭ у
пациентов с COVID-19.[3]

» Корректирование дозы может
потребоваться пациентам с крайне малой
или крайне большой массой тела или
нарушением функции почек.[518]
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» Пациентам, которые уже принимают
антикоагулянты в связи с другим
заболеванием, следует продолжать
принимать текущую терапевтическую дозу,
если это не противопоказано в связи с
изменениями клинических обстоятельств.
Следует рассмотреть возможность
перехода на низкомолекулярный гепарин
как предпочтительную терапию для
профилактики венозной тромбоэмболии,
если клиническое состояние пациента
ухудшается и пациент в настоящее время не
принимает низкомолекулярный гепарин.[518]

» Наблюдайте пациента на предмет
признаков и симптомов, которые указывают
на тромбоэмболию, и при клиническом
подозрении продолжайте диагностические и
лечебные мероприятия.[2] Если клиническое
состояние пациента изменится, оцените риск
ВТЭ, повторно оцените риск кровотечения и
пересмотрите меры профилактики ВТЭ.[518]

» Продолжайте до выписки из больницы.[2]
Рутинная профилактика ВТЭ после
выписки, как правило, не рекомендована,
за исключением конкретных пациентов с
высоким риском.[3] [717] [718] Убедитесь
в том, что пациенты, которым требуется
профилактика ВТЭ после выписки,
могут правильно ее использовать, или
позаботьтесь о том, чтобы им кто-нибудь
помог.[518]

» В настоящее время данных для
определения рисков и преимуществ
профилактической антикоагуляции у
госпитализированных пациентов с COVID-19
недостаточно.[721] Систематический обзор и
метаанализ показали, что совокупные шансы
смертельного исхода у госпитализированных
пациентов, получающих и не получающих
антикоагулянты, были одинаковыми,
однако они были ниже в группе применения
стандартной профилактической дозы.
Антикоагулянтная терапия с применением
профилактических доз значительно
снизила вероятность смерти в стационаре
на 17% по сравнению с отсутствием
антикоагуляции. Смертность увеличивалась
в группе, пациенты которой получали
средние и терапевтические дозы, при
этом увеличивался риск значимого
кровотечения.[722] Врачи должны
опираться на доказательные принципы
антикоагулянтной терапии при COVID-19 в
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сочетании с рациональными подходами к
решению клинических проблем.[717]

плюс мониторинг

Лечение рекомендовано ВСЕМ пациентам
выбранной группы

» Тщательно наблюдайте пациента на
предмет клинического ухудшения и
немедленно реагируйте соответствующими
мерами поддерживающей терапии.[2]

Рассмотреть антибиотики

Лечение рекомендовано НЕКОТОРЫМ
пациентам выбранной группы

» Если есть клиническое подозрение
на вторичную бактериальную
инфекцию, рассмотрите эмпирическую
антибиотикотерапию. Назначайте
антибиотики в течение 1 часа после
начального оценивания пациента с
подозреваемым сепсисом или же если
пациент отвечает критериям высокого
риска (либо в течение 4-х часов после
установления диагноза вторичная
бактериальная пневмония); не ждите
результатов микробиологического
исследования. Опирайтесь в выборе
схемы на клинический диагноз (например,
внебольничная пневмония, больничная
пневмония, сепсис), локальную
эпидемиологию и данные чувствительности,
а также на местные рекомендации по
лечению.[2] [3] [518]

» Не предлагайте антибиотики для
профилактики либо же лечения
пневмонии, если вероятно, что причиной
является SARS-CoV-2, другой вирус
или грибковая инфекция.[518] Нет
достаточных доказательств для того,
чтобы рекомендовать эмпирические
антибактериальные препараты широкого
спектра действия в отсутствии других
показаний.[3]

» Рассмотрите возможность обращения за
консультацией к специалисту следующих
людей: с ослабленным иммунитетом;
которые имеют в анамнезе инфекцию
резистентными микроорганизмами;
которые имеют в анамнезе неоднократные
инфекционные обострения заболеваний
легких; беременные; которые получают
расширенную дыхательную или органную
поддержку. Обратитесь за консультацией
к специалисту, если есть подозрение, что
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инфекция вызвана мультирезистентными
бактериями, и ему может потребоваться
другой антибиотик, или есть клинические
либо микробиологические доказательства
инфекции, и состояние человека не
улучшается, как ожидалось, через 48–72
часа после начала антибиотикотерапии.[518]

» Пересмотрите ежедневное применение
антибиотиков. Постепенно уменьшайте
эмпирическую терапию на основе
результатов микробиологического
исследования и клинического оценивания.
Регулярно пересматривайте возможность
перехода от внутривенной к пероральной
терапии. Продолжительность лечения
должна быть настолько короткой, насколько
это возможно (например, 5–7 дней). По
антибиотикам нужно разработать программы
ведения.[2]

Рассмотреть кортикостероиды

Лечение рекомендовано НЕКОТОРЫМ
пациентам выбранной группы

Первая линия терапии

» дексаметазон: взрослые: 6 мг
перорально/внутривенно один раз в сутки
в течение 7–10 дней

ИЛИ

» гидрокортизон (кортизол): взрослые:
50 мг перорально/внутривенно каждые 8
часов в течение 7–10 дней

Вторая линия терапии

» преднизолон: взрослые: 40 мг/сут
перорально, распределив на 1–2 дозы, в
течение 7–10 дней

ИЛИ

» метилпреднизолон: взрослые: 32 мг/сут
перорально/внутривенно, распределив на
1–2 дозы, в течение 7–10 дней

»
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Рекомендации и доказательные данные
о применении кортикостероидов у

госпитализированных пациентов с COVID-19
BMJ. 2020;370:m3379

» Всемирная организация здравоохранения
(ВОЗ) настоятельно рекомендует системную
терапию кортикостероидами (низкие
дозы внутривенного или перорального
дексаметазона или гидрокортизона)
в течение 7–10 дней у взрослых с
тяжелым или критическим COVID-19.
Эта рекомендация основана на двух
метаанализах, объединивших данные
восьми рандомизированных исследований
(свыше 7000 пациентов), в том числе
британского исследования RECOVERY.
Данные умеренного качества указывают
на то, что системные кортикостероиды,
вероятно, снижают 28-дневную смертность
у пациентов с тяжелым и критическим
COVID-19. Они также, вероятно, снижают
потребность в инвазивной вентиляции
легких. Данных, непосредственно
сравнивающих дексаметазон и
гидрокортизон, получено не было. Вредное
воздействие лечения в этом контексте
считается незначительным. Можно ли
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применять эти рекомендации у детей или
же у людей с ослабленным иммунитетом,
неясно.[679] [724] [725] [726] [727] Также
есть данные о том, что кортикостероиды,
вероятно, увеличивают количество
дней без искусственной вентиляции
легких (доказательства средней степени
достоверности).[728] [729]

»   [BMJ rapid recommendations: a living WHO
guideline on drugs for COVID-19]

» В Великобритании, согласно
рекомендациям Национального института
здоровья и совершенствования медицинской
помощи, следует назначать дексаметазон
(или же альтернативное средство, например,
гидрокортизон или преднизолон, когда
дексаметазон нельзя использовать
или он недоступен) лицам, которым
требуется дополнительный кислород
для достижения определенного уровня
насыщения кислородом, или же лицам
с гипоксией, уровень которой требует
дополнительного кислорода, однако его
получение невозможно или непереносимо.
Длительность лечения составляет до 10
дней при отсутствии показаний для более
раннего его прекращения.[518]

» Европейское агентство по лекарственным
средствам одобрило использование в Европе
дексаметазона у пациентов с тяжелыми
заболеваниями, которым требуется
оксигенотерапия или искусственная
вентиляция легких.[730]

» В США эксперты Национальных институтов
здравоохранения рекомендуют назначать
дексаметазон в качестве монотерапии или
в сочетании с ремдесивиром (смотрите 
[Emerging] раздел с информацией о
ремдесивире) у госпитализированных
пациентов, которым требуется
кислородотерапия. Не рекомендовано
применять дексаметазон пациентам,
которые не нуждаются в оксигенотерапии. В
ситуациях, когда дексаметазон недоступен,
можно применять альтернативные
кортикостероиды.[3] Американское
общество специалистов по инфекционным
заболеваниям поддерживает применение
дексаметазона у госпитализированных
пациентов с тяжелым заболеванием.[731]

» Следует проводить наблюдение пациентов
на предмет нежелательных явлений (таких
как гипергликемия, вторичные инфекции,
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психиатрические эффекты, реактивация
латентных инфекций) и оценивание на
предмет взаимодействия лекарственных
средств.[3]

Рассмотреть лечение коинфекций

Лечение рекомендовано НЕКОТОРЫМ
пациентам выбранной группы

» Лечите лабораторно подтвержденные
коинфекции (например, малярию,
туберкулез, грипп) в соответствии с
местными протоколами.[2] Лечение
гриппа одинаково для всех пациентов,
независимо от коинфекции SARS-CoV-2.
У госпитализированных пациентов с
подозрением на наличие одной или обеих
инфекций как можно скорее начните
эмпирическое лечение озельтамивиром, не
дожидаясь результатов анализов на грипп.
После исключения гриппа противовирусную
терапию можно прекратить.[3]

Рассмотреть антипиретики/анальгетики

Лечение рекомендовано НЕКОТОРЫМ
пациентам выбранной группы

Первая линия терапии

» парацетамол: дети: смотрите местную
инструкцию к лекарственному средству
для получения рекомендаций по дозе;
взрослые: 500–1000 мг перорально
каждые 4–6 часов при необходимости,
максимум 4000 мг/сут

ИЛИ

» ибупрофен: дети: смотрите местную
инструкцию к лекарственному средству
для получения рекомендаций по дозе;
взрослые: 300–600 мг перорально
(быстрого действия) каждые 4–6 часов
при необходимости, максимум 4000 мг/сут

» Рекомендован парацетамол и
ибупрофен.[2] [518] Нет доказательств
наличия побочных действий НПВП у
пациентов с COVID-19, принимающих
препараты, такие как ибупрофен, или
эффектов вследствие употребления
НПВП при неотложной медицинской
помощи, влияния на долговременную
выживаемость или качество жизни у
пациентов с COVID-19.[691] [692] [693] [694]
[695] [696] [697]
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» Ибупрофен следует применять только в
самой низкой эффективной дозе в течение
максимально короткого периода времени,
который необходим для контроля симптомов.
Он не рекомендован беременным женщинам
(особенно в третьем триместре) или
детям в возрасте <6 месяцев (возрастные
ограничения зависят от страны).

Рассмотреть экспериментальные методы лечения

Лечение рекомендовано НЕКОТОРЫМ
пациентам выбранной группы

» Рассмотрите соответствующие
экспериментальные либо инновационные
методы лечения.

» Противовирусная терапия будет иметь
больший эффект на ранней стадии
заболевания, тогда как иммуносупрессивные/
противовоспалительные методы лечения,
вероятно, будут иметь больший эффект на
более позднем этапе заболевания.[3]

» Смотреть  [Emerging] раздел для получения
более детальной информации.

Рассмотреть планирование выписки и реабилитации

Лечение рекомендовано НЕКОТОРЫМ
пациентам выбранной группы

» Рутинно оценивайте старших пациентов на
мобильность, функциональные нарушения,
когнитивные нарушения, обеспокоенность
относительно психического здоровья, и,
исходя из этой оценки, определяйте, готов
ли пациент к выписке и имеет ли пациент
какие-либо потребности в реабилитации и
наблюдении.[2]

Рассмотреть паллиативная помощь

Лечение рекомендовано НЕКОТОРЫМ
пациентам выбранной группы

» В каждом учреждении, которое лечит
пациентов с COVID-19, должны быть
доступны паллиативные интервенции.
Идентифицируйте желание пациента
продолжать лечение и уважайте его
приоритеты и пожелания при формировании
плана его лечения.[2] Придерживайтесь
местных руководств по паллиативной
помощи.

критический случай COVID-19

1-я госпитализация в отделение интенсивной
терапии
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» Пациентов с критическим заболеванием (с
наличием острого респираторного дистресс-
синдрома, сепсиса или септического шока)
нужно госпитализировать или перевести
в отделение интенсивной терапии под
руководством команды специалистов.[2]

» Обсудите риски, преимущества и
потенциальные последствия вариантов
лечения с пациентами и с их семьями,
а также предоставьте им возможность
высказать свои пожелания по лечению.
Учитывайте их пожелания и ожидания при
рассмотрении предельных возможностей
лечения. Используйте инструменты для
поддержки решений, если они доступны.
Составьте план усиления лечения и обсудите
существующие планы развития помощи
или последующих решений об отказе от
лечения у пациентов с ранее существующими
сопутствующими патологиями.[518]

» При лечении пациентов с COVID-19
применяйте местные меры профилактики
инфекции и инфекционного контроля.

» Беременных женщин должна вести
мультидисциплинарная команда в составе
акушеров, специалистов по перинатальной,
неонатальной, интенсивной терапии, а
также по необходимой психологической
и акушерской поддержке и поддержке
психического здоровья. Рекомендован
ориентированный на женщину,
уважительный и квалифицированный
подход к уходу.[2] При возникновении
гипоксии у матери, для оценки зрелости
плода, прогрессирования заболевания
и лучших вариантов родоразрешения,
нужно как можно быстрее организовать
мультидисциплинарную команду.[772]

» Отмените меры по предупреждению
передачи (включая изоляцию) и освободите
пациента от лечения через 10 дней
после возникновения симптомов плюс
не менее 3 дней без лихорадки и
респираторных симптомов.[2] Центр
контроля и профилактики заболеваний США
(CDC) рекомендует прекращать изоляцию
не ранее, чем по прошествии 10 дней или до
20 дней после появления первых симптомов,
и не ранее, чем через 24 часа после того,
как в последний раз наблюдалась лихорадка
без применения жаропонижающих
средств и прекратились симптомы, если
применяют стратегию, основанную на
симптомах. Перед прекращением изоляции
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рассмотрите возможность консультации со
специалистами по инфекционному контролю.
Пациенты со значительно ослабленным
иммунитетом могут продуцировать
репликационно-компетентный вирус
по истечении 20 дней, и им требуются
дополнительные тесты и консультации
со специалистами по инфекционным
заболеваниям и специалистами по
инфекционному контролю, прежде чем
прекращать изоляцию. В противном случае,
если применяют стратегию, основанную на
тестах, CDC рекомендует не прекращать
изоляцию ранее, чем будут получены два
отрицательных результата теста методом
полимеразной цепной реакции (ПЦР) с
обратной транскрипцией на образцах
из дыхательных путей, полученных с
интервалом 24 часа. Предпочтительна
стратегия, основанная на симптомах; тем
не менее, у пациентов со значительно
ослабленным иммунитетом может быть
рассмотрена стратегия, основанная на
тестах.[703] Рекомендации относительно
того, когда прекращать изоляцию,
зависят от местных руководств и могут
отличаться в разных странах. Например,
в Великобритании период самоизоляции
составляет 14 дней с момента проведения
теста с положительным результатом
у госпитализированных пациентов.
Иммунокомпетентные пациенты, для которых
получен положительный результат на
ПЦР с обратной транскрипцией и которые
завершили 14-дневный период изоляции,
освобождаются от тестирования до выписки
из больницы, если не прошел срок 90 дней с
момента начала заболевания или теста, если
у них не появятся новые симптомы.[690]

плюс симптоматическое лечение и
поддерживающая терапия

Лечение рекомендовано ВСЕМ пациентам
выбранной группы

» Рассмотрите инфузионную
терапию и коррекцию электролитов,
антибактериальную терапию и
симптоматическую терапию. Для получения
более подробной информации смотрите
выше раздел «Тяжелое течение COVID-19» .

» Следуйте местным рекомендациям
по обезболиванию, седации и ведению
делирия.[3]

Лечение
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» Предпринимайте стандартные действия
для предотвращения осложнений, связанных
с критическим заболеванием.[2]

плюс профилактика венозной тромбоэмболии

Лечение рекомендовано ВСЕМ пациентам
выбранной группы

Первая линия терапии

» эноксапарин: необходимо
проконсультироваться со специалистом
по поводу дозировки

ИЛИ

» дальтепарин: необходимо
проконсультироваться со специалистом
по поводу дозировки

Вторая линия терапии

» гепарин: необходимо
проконсультироваться со специалистом
по поводу дозировки

ИЛИ

» фондапаринукс: необходимо
проконсультироваться со специалистом
по поводу дозировки

» Нефракционированный гепарин
предпочтительнее фондапаринукса у
пациентов в критическом состоянии, если
применение низкомолекулярного гепарина
в качестве предпочтительного средства
профилактики венозной тромбоэмболии
невозможно.[718]

» Национальный институт здравоохранения
и совершенствования медицинской помощи
Великобритании (NICE) не рекомендует
применять низкомолекулярный гепарин в
терапевтических дозах для профилактики
ВТЭ у пациентов, получающих расширенную
респираторную поддержку, за исключением
случаев, когда пациент участвует в
клинических испытаниях, одобренных
на национальном уровне, поскольку в
данной группе это может причинить вред
здоровью. NICE рекомендует снизить
дозу до согласованной на местном уровне
промежуточной или стандартной дозы
и ежедневно переоценивать риски
ВТЭ и кровотечений у пациентов, у
которых прогрессирует потребность
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в высокопоточной кислородотерапии,
постоянном положительном давлении в
дыхательных путях, неинвазивной или
инвазивной искусственной вентиляции либо
паллиативной помощи.[518]

» Национальная служба здравоохранения
Великобритании рекомендует не
предлагать терапевтические дозы, если нет
стандартных показаний для терапевтической
антикоагуляции, поскольку испытания
показывают, что терапевтические дозы
не улучшают клинический исход тяжелого
заболевания в условиях интенсивной
терапии.[768]

» В некоторых руководствах предусмотрена
возможность увеличивать дозировку у
пациентов в критическом состоянии.[717]
[769]

» Многоцентровое рандомизированное
контролируемое исследование выявило,
что профилактическая антикоагуляция
в промежуточных дозах не привела
к значительной разнице в первичных
результатах сочетания выявленного
венозного или же артериального тромбоза,
лечения экстракорпоральной мембранной
оксигенацией либо 30-дневной смертности
по сравнению со стандартными дозами
профилактической антикоагулянтной
терапии среди пациентов, поступивших
в отделение интенсивной терапии.
Эти результаты не поддерживают
рутинное эмпирическое использование
промежуточных доз профилактических
антикоагулянтов у неотобранных пациентов,
поступивших в отделение интенсивной
терапии.[770]

» Корректирование дозы может
потребоваться пациентам с крайне малой
или крайне большой массой тела или
нарушением функции почек.[518]

» Для получения более подробной
информации о профилактике ВТЭ смотрите
выше раздел «Тяжелое течение COVID-19» .

плюс рассмотрите высокопоточную
кислородную терапию через назальные
канюли либо неинвазивную вентиляцию

Лечение рекомендовано ВСЕМ пациентам
выбранной группы

» Рассмотрите пробное использование
высокопоточного назального кислорода

Лечение
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(HFNO) или неинвазивной вентиляции
(например, постоянный положительное
давление в дыхательных путях [CPAP]
или двухуровневое положительное
давление в дыхательных путях [BiPAP])
у отдельных пациентов с легким острым
респираторным дистресс-синдромом.
Рассмотрите возможность укладывания
пациента в положение лежа на животе
(в течение 8–12 часов в день с разбивкой
на более короткие периоды в течение
дня), если пациент находится в тяжелом
состоянии и ему требуется HFNO или
неинвазивная вентиляция.[2]

» Для этих вмешательств (включая CPAP
по типу пузырьков) рекомендуются
меры предосторожности в воздухе,
учитывая потенциальную возможность
аэрозолизации.[2]

» Пациенты с гиперкапнией,
гемодинамической нестабильностью,
полиорганной недостаточностью или
нарушением психического состояния, как
правило, не должны получать HFNO, хотя
новые данные указывают, что это может
быть безопасным для пациентов с легкой
или средней гиперкапнией без признаков
ухудшения. Пациенты с гипоксической
дыхательной недостаточностью,
полиорганной недостаточностью или с
нарушенным психическим состоянием не
должны получать это лечение вместо
других вариантов, таких как искусственная
вентиляция легких.[2]

» Продолжаются дискуссии относительно
оптимального режима респираторной
поддержки перед искусственной
вентиляцией легких.[736] Национальная
служба здравоохранения Англии
рекомендует CPAP как желательную форму
неинвазивной вентиляции у пациентов с
гипоксемической (типа 1) дыхательной
недостаточностью. Эта организация также
не рекомендует применять HFNO из-за
отсутствия эффективности, потребления
кислорода (HFNO может вызвать нагрузку
на систему подачи кислорода с риском
недостатка кислорода в больнице) и
распространения инфекции.[737] Другие
руководства рекомендуют отдавать
предпочтение HFNO по сравнению с
методами неинвазивной вентиляции за
исключением недоступности HFNO.[3] [707]
Несмотря на тенденцию к избеганию HFNO,
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было показано, что она имеет такой же риск
образования аэрозоля, как и стандартная
кислородная маска.[738]

» Ранний CPAP может служить переходным
этапом к искусственной вентиляции легких.
Использование BiPAP зарезервируйте для
пациентов с гиперкапнической острой или
хронической дыхательной недостаточностью
(дыхательная недостаточность 2-го
типа).[737]

» Тщательно наблюдайте пациентов на
предмет острого ухудшения состояния. Если
состояние пациентов не улучшается после
короткого испытания этих вмешательств, то
они нуждаются в ургентной интубации.[2]
[707]

плюс рассмотрите инвазивную искусственную
вентиляцию легких

Лечение рекомендовано ВСЕМ пациентам
выбранной группы

» Рассмотрите интубацию и искусственную
вентиляцию легких у пациентов, состояние
которых остро ухудшается несмотря на
усиленную оксигенотерапию/мероприятия
неинвазивной вентиляционной поддержки.[2]
[3]

» Эндотрахеальную интубацию должен
проводить квалифицированный
специалист с соблюдением всех
правил защиты от воздушно-капельных
инфекций.[2] При наличии возможности
рекомендована интубация с помощью
видеоларингоскопии.[3] У маленьких детей
или взрослых, страдающих ожирением или
беременных, десатурация может быстро
нарастать во время интубации, поэтому они
требуют предварительной оксигенации 100-
процентным кислородом (FiO₂) в течение 5
мин.[2]

» Пациентам на ИВЛ с острым
респираторным дистресс-синдромом
(ОРДС) следует проводить протективную
вентиляцию с низким дыхательным
объемом/низким давлением на вдохе
(у детей рекомендованы более низкие
целевые значения). При средней или
тяжелой степени ОРДС предпочтительнее
использовать стратегию более высокого
положительного давления в конце выдоха
(ПДКВ), чем стратегию более низкого ПДКВ.
Однако рекомендован индивидуальный
подход к ПДКВ, когда пациент находится

Лечение
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под наблюдением на предмет полезного
или вредного воздействия и изменения
давления при титровании с учетом рисков и
преимуществ титрования ПДКВ.[2] [3] [707]
Национальная служба здравоохранения
Великобритании пациентам с нормальной
комплаентностью рекомендует стратегию
низкого ПДКВ, если нет необходимости в
усилении.[746]

» Хотя некоторые пациенты с пневмонией,
вызванной COVID-19, могут соответствовать
критериям ОРДС, есть определенные
новые доказательства того, что пневмония,
вызванная COVID-19 может быть отдельным
специфическим заболеванием с атипичными
фенотипами. Сомнительные доказательства
свидетельствуют о том, что главной
характеристикой атипичной клинической
картины является диссоциация между
хорошо сохранившейся легочной механикой
и тяжестью гипоксии.[747] [748] [749]
[750] [751] [752] Однако такой подход
критикуют.[753] [754] Речь идет о том,
что доказательный подход, который
экстраполирует данные ОРДС, не
связанного с COVID-19, является наиболее
обоснованным подходом к интенсивной
терапии пациентов с COVID-19.[755]
Как следствие этого, некоторые врачи
предупреждают, что использование
искусственной вентиляции легких согласно
протоколам может привести к повреждению
легких у некоторых пациентов, и параметры
вентиляции должны основываться на
физиологических показателях, а не на
стандартных протоколах. Высокий ПДКВ
может пагубно влиять на пациентов с
нормальной комплаентностью.[747] ПДКВ
всегда следует тщательно титровать.[756]

» У пациентов с тяжелым ОРДС рассмотрите
вентиляцию в положении на животе в
течение 12–16 часов в день. Беременные
женщины в третьем триместре могут
получить облегчение от положения на боку.
С детьми нужна осторожность.[2] [3] [707]
Некоторым пациентам может потребоваться
большая продолжительность.[757]

» Рекомендованы маневры по раскрытию
объема легких, но ступенчатый маневр не
рекомендован.[3] [707]

Рассмотреть ингаляционный легочной вазодилататор

Лечение рекомендовано НЕКОТОРЫМ
пациентам выбранной группы
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» У взрослых с тяжелым острым
респираторным дистресс-синдромом и
гипоксемией несмотря на оптимизированную
вентиляцию рассмотрите пробное
использование легочных вазодилататоров.
Если нет быстрого улучшения оксигенации,
ограничьте их использование.[3] [707]

Рассмотреть экстракорпоральная мембранная
оксигенация

Лечение рекомендовано НЕКОТОРЫМ
пациентам выбранной группы

» Если приведенные выше методы
неэффективны, то рассмотрите
экстракорпоральную мембранную
оксигенацию (ЭКМО) в соответствии
с возможностью ее проведения и
квалификацией специалистов.[2] [707] [761]
[762] ЭКМО не подходит всем пациентам,
ее можно рассматривать только у тех,
кто отвечает определенным критериям
включения.[763]

» Нет достаточных доказательств того,
чтобы рекомендовать или не рекомендовать
рутинное использование ЭКМО.[3]

» В одном исследовании расчетный
показатель 60-дневной выживаемости
пациентов с COVID-19, спасенных благодаря
ЭКМО (31%), был аналогичен таковому
в предыдущих исследованиях ЭКМО при
тяжелом ОРДС.[764]

» В международном когортном исследовании
1035 пациентов было обнаружено, что
расчетная смертность через 90 дней после
начала ЭКМО и смертность у лиц, достигших
конечной точки в виде смерти или выписки,
составляла <40%, что соответствует ранее
выявленным показателям выживаемости
при острой гипоксемической дыхательной
недостаточности.[765]

» Многоцентровое когортное исследование,
проведенное во Франции, показало, что
90-дневная выживаемость составила 46%.
Факторами, связанными с улучшением 90-
дневной выживаемости, были раннее начало
ЭКМО, более молодой возраст, отсутствие
почечной дисфункции до ЭКМО и лечение в
центрах, где ежегодно проводят не менее 30
случаев вено-венозной ЭКМО.[766]

» Двухэтапная ЭКМО с единичным доступом
с ранней экстубацией является безопасным
и эффективным методом для пациентов с
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дыхательной недостаточностью, вызванной
COVID-19.[767]

Рассмотреть ведение сепсиса/септического шока

Лечение рекомендовано НЕКОТОРЫМ
пациентам выбранной группы

» Ведение сепсиса и септического шока у
пациентов с COVID-19 выходит за рамки
данной темы. Смотреть  [Complications]
раздел.

Рассмотреть кортикостероиды

Лечение рекомендовано НЕКОТОРЫМ
пациентам выбранной группы

Первая линия терапии

» дексаметазон: взрослые: 6 мг
перорально/внутривенно один раз в сутки
в течение 7–10 дней

ИЛИ

» гидрокортизон (кортизол): взрослые:
50 мг перорально/внутривенно каждые 8
часов в течение 7–10 дней

Вторая линия терапии

» преднизолон: взрослые: 40 мг/сут
перорально, распределив на 1–2 дозы, в
течение 7–10 дней

ИЛИ

» метилпреднизолон: взрослые: 32 мг/сут
перорально/внутривенно, распределив на
1–2 дозы, в течение 7–10 дней

»
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Рекомендации и доказательные данные
о применении кортикостероидов у

госпитализированных пациентов с COVID-19
BMJ. 2020;370:m3379

» Всемирная организация здравоохранения
(ВОЗ) настоятельно рекомендует системную
терапию кортикостероидами (низкие
дозы внутривенного или перорального
дексаметазона или гидрокортизона) в
течение 7–10 дней у взрослых с критическим
COVID-19. Эта рекомендация основана
на двух метаанализах, объединивших
данные восьми рандомизированных
исследований (свыше 7000 пациентов),
в том числе британского исследования
RECOVERY. Данные умеренного
качества указывают на то, что системные
кортикостероиды, вероятно, снижают
28-дневную смертность у пациентов с
тяжелым и критическим COVID-19. Они
также, вероятно, снижают потребность
в инвазивной вентиляции легких.
Данных, непосредственно сравнивающих
дексаметазон и гидрокортизон, получено
не было. Вредное воздействие лечения в
этом контексте считается незначительным.
Можно ли применять эти рекомендации
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у детей или же у людей с ослабленным
иммунитетом, неясно.[679] [724] [725]
[726] [727] Также есть данные о том, что
кортикостероиды, вероятно, увеличивают
количество дней без искусственной
вентиляции легких (доказательства средней
степени достоверности).[728] [729]

»   [BMJ rapid recommendations: a living WHO
guideline on drugs for COVID-19]

» В Великобритании, согласно
рекомендациям Национального института
здоровья и совершенствования медицинской
помощи, следует назначать дексаметазон
(или же альтернативное средство, например,
гидрокортизон или преднизолон, когда
дексаметазон нельзя использовать
или он недоступен) лицам, которым
требуется дополнительный кислород
для достижения определенного уровня
насыщения кислородом, или же лицам
с гипоксией, уровень которой требует
дополнительного кислорода, однако его
получение невозможно или непереносимо.
Длительность лечения составляет до 10
дней при отсутствии показаний для более
раннего его прекращения.[518]

» Европейское агентство по лекарственным
средствам одобрило использование в Европе
дексаметазона у пациентов с тяжелыми
заболеваниями, которым требуется
оксигенотерапия или искусственная
вентиляция легких.[730]

» В США эксперты Национальных
институтов здравоохранения рекомендуют
использовать дексаметазон в качестве
монотерапии или в сочетании с
ремдесивиром (смотрите  [Emerging]
раздел для информации о ремдесивире),
у госпитализированных пациентов,
которым требуется высокопотоковая
оксигенация либо неинвазивная
искусственная вентиляция легких.
Эксперты рекомендуют дексаметазон (в
сочетании с тоцилизумабом – смотрите 
[Emerging] раздел с информацией о
тоцилизумабе) у пациентов на искусственной
вентиляции легких или экстракорпоральной
мембранной оксигенации. В ситуациях, когда
дексаметазон недоступен, можно применять
альтернативные кортикостероиды.[3]
Американское общество специалистов
по инфекционным заболеваниям
поддерживает применение дексаметазона у
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госпитализированных пациентов с тяжелым
заболеванием.[731]

» Следует проводить наблюдение пациентов
на предмет нежелательных явлений (таких
как гипергликемия, вторичные инфекции,
психиатрические эффекты, реактивация
латентных инфекций) и оценивание на
предмет взаимодействия лекарственных
средств.[3]

» В метаанализе был выявлен повышенный
риск венозной тромбоэмболии в случае
применения кортикостероидов у пациентов
с критическим заболеванием. Но каких-
либо определенных результатов получено
не было в связи с различиями в схемах
приема кортикостероидов и гетерогенностью
исследований.[771]

Рассмотреть лечение коинфекций

Лечение рекомендовано НЕКОТОРЫМ
пациентам выбранной группы

» Лечите лабораторно подтвержденные
коинфекции (например, малярию,
туберкулез, грипп) в соответствии с
местными протоколами.[2] Лечение
гриппа одинаково для всех пациентов,
независимо от коинфекции SARS-CoV-2.
У госпитализированных пациентов с
подозрением на наличие одной или обеих
инфекций как можно скорее начните
эмпирическое лечение озельтамивиром, не
дожидаясь результатов анализов на грипп.
После исключения гриппа противовирусную
терапию можно прекратить.[3]

Рассмотреть экспериментальные методы лечения

Лечение рекомендовано НЕКОТОРЫМ
пациентам выбранной группы

» Рассмотрите соответствующие
экспериментальные либо инновационные
методы лечения.

» Противовирусная терапия будет иметь
больший эффект на ранней стадии
заболевания, тогда как иммуносупрессивные/
противовоспалительные методы лечения,
вероятно, будут иметь больший эффект на
более позднем этапе заболевания.[3]

» Смотреть  [Emerging] раздел для получения
более детальной информации.

Рассмотреть планирование выписки и реабилитации
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Лечение рекомендовано НЕКОТОРЫМ
пациентам выбранной группы

» Регулярно оценивайте пациентов в
отделении интенсивной терапии на
подвижность, функциональные нарушения,
когнитивные нарушения, обеспокоенность
относительно психического здоровья, и
исходя из этой оценки определяйте, готов
ли пациент к выписке и имеет ли пациент
какую-либо потребность в реабилитации и
наблюдении.[2]

Рассмотреть паллиативная помощь

Лечение рекомендовано НЕКОТОРЫМ
пациентам выбранной группы

» В каждом учреждении, которое лечит
пациентов с COVID-19, должны быть
доступны паллиативные интервенции.
Идентифицируйте желание пациента
продолжать лечение и уважайте его
приоритеты и пожелания при формировании
плана его лечения.[2] Придерживайтесь
местных руководств по паллиативной
помощи.
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Новые методы лечения
Ингибиторы интерлейкина-6 (ИЛ-6)
Ингибиторы ИЛ-6 путем конкурентного связывания с рецепторами ИЛ-6 подавляют передачу
сигналов, опосредованную ИЛ-6. ИЛ-6 является провоспалительным цитокином. Эти препараты
(например, тоцилизумаб, сарилумаб, силтуксимаб) проходят испытания у пациентов с целью
лечения синдрома высвобождения цитокинов вследствие тяжелого острого респираторного
синдрома, вызванного коронавирусом 2 (SARS-CoV-2). Они уже одобрены в некоторых странах для
определенных состояний, однако это показание не зарегистрировано.

Национальный институт здоровья и совершенствования медицинской помощи
Великобритании рекомендует однократное введение тоцилизумаба госпитализированным
взрослым при выполнении всех следующих условий: [518]

• Они получают или же получили курс кортикостероидов, таких как дексаметазон (кроме
случаев, когда применение кортикостероидов невозможно)

• Они не принимали другой ингибитор ИЛ-6 во время этой госпитализации
• Отсутствуют данные о бактериальной или вирусной инфекции (помимо SARS-CoV-2), которая

может усугубиться под действием тоцилизумаба.

Также выполняется одно из следующих условий:

• Требуется дополнительный кислород, уровень С-реактивного белка составляет ≥75 мг/л ИЛИ
• Пациенты в течение 48 часов начали получать высокопоточную назальную оксигенотерапию,

вентиляцию с непрерывным положительным давлением в дыхательных путях, неинвазивную
вентиляцию или инвазивную искусственную вентиляцию.

Применение тоцилизумаба у детей и молодых людей с тяжелым заболеванием или мультисистемным
воспалительным синдромом у детей можно рассматривать только если возраст таких пациентов
составляет 1 год и более и только в контексте клинических испытаний. Сарилумаб можно
рассматривать как альтернативный вариант для взрослых только если применение тоцилизумаба
невозможно или он недоступен (следует использовать те же критерии отбора, что и для
тоцилизумаба). Эти рекомендации основаны на данных британских исследований RECOVERY и
REMAP-CAP (смотрите ниже).

Группа руководств Национального института здравоохранения США рекомендует
однократную дозу тоцилизумаба в сочетании с дексаметазоном (или подходящим
альтернативным кортикостероидом) некоторым госпитализированным пациентам, у которых
наблюдается быстрая дыхательная декомпенсация из-за прогрессирующего COVID-19. [3]

• К таким относятся:

• Недавно госпитализированные пациенты (например, в течение 3-х дней), которые были
госпитализированы в отделение интенсивной терапии в течение предшествующих 24-х
часов и которым требуется инвазивная искусственная вентиляция легких, неинвазивная
искусственная вентиляция легких или же назальный кислород с высокой скоростью
потока; ИЛИ

• Недавно госпитализированные пациенты, не находящиеся в отделении интенсивной
терапии, с быстро растущими потребностями в кислороде, которым требуется
неинвазивная искусственная вентиляция легких или же высокопоточный назальный
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кислород, и у которых значительно повышены маркеры воспаления (например, уровень
С-реактивного белка составляет ≥75 мг/л).

• Некоторые члены группы также рекомендуют тоцилизумаб пациентам, у которых наблюдается
быстро возрастающая потребность в кислороде в случае приема кортикостероидов и у
которых уровень С-реактивного белка ≥75 мг/л, но которым еще не требуется неинвазивная
искусственная вентиляция легких или высокопоточная назальная кислородотерапия.
Однако доказательств недостаточно, чтобы указать, кому из этих пациентов будет полезно
добавление тоцилизумаба.

• Тоцилизумаб стоит назначать только в сочетании с кортикостероидами.
• Данных, позволяющих экспертам рекомендовать или не рекомендовать применение

сарилумаба у госпитализированных пациентов, которые поступили в отделение интенсивной
терапии не более 24-х часов назад и которым требуется инвазивная или неинвазивная
искусственная вентиляция легких или высокопоточная кислородотерапия, недостаточно.

• Эксперты также не рекомендуют применять силтуксимаб, за исключением использования в
рамках клинических исследований.

Согласно рекомендациям Американского общества инфекционистов, тоцилизумаб следует
применять у госпитализированных пациентов с прогрессирующим тяжелым или критическим
заболеванием, у которых повышены маркеры системного воспаления, в дополнение к стандартному
лечению (например, кортикостероидам), вместо стандартного лечения в отдельности.[731]

• Эта рекомендация основана на доказательных данных низкого качества. Пациентам,
в частности тем, у кого отмечают ответ только на кортикостероиды, для которых
важное значение имеет предотвращение возможных нежелательных явлений в случае
приеме тоцилизумаба и меньшее значение имеет недостоверное снижение смертности,
целесообразно отказаться от приема тоцилизумаба.

Доказательства новые.

• Кокрановский систематический обновляющийся обзор продемонстрировал, что
тоцилизумаб снижает смертность по любой из причин к 28-му дню и, вероятно, приводит
к несколько меньшему количеству серьезных нежелательных явлений по сравнению со
стандартным лечением отдельно или с плацебо. Доказательные данные свидетельствуют
о неопределенности в отношении влияния на смертность после 60-го дня. Однако, по всей
вероятности, тоцилизумаб практически не вызывает большего клинического улучшения к 28-му
дню (то есть, выписки из больницы либо же улучшения состояния, измеряемого по выбранным
исследователем шкалам). Влияние тоцилизумаба на другие исходы сомнительно. Чтобы
определить, у каких пациентов это лечение с большей вероятностью будет эффективным,
необходимо больше данных. Доказательства эффекта сарилумаба сомнительны.[895]

• Метаанализ (по состоянию на 22 февраля 2021 года) показал, что применение ингибиторов
ИЛ-6 ассоциируется с клинически значимым уменьшением 28-дневной смертности среди
пациентов с тяжелым заболеванием. Существенное влияние не результаты оказало
исследование RECOVERY, на которое пришлось более чем три четверти всего объема
данных анализа. Преимущества ингибиторов ИЛ-6 в средней и долгосрочной перспективе по-
прежнему не определены.[896] Впрочем, в другом метаанализе, в который были включены
исследования RECOVERY и REMAP-CAP, было продемонстрировано, что тоцилизумаб не
способствует увеличению выживаемости, однако снижает риск искусственной вентиляции
легких и госпитализации в отделение интенсивной терапии.[897]

• Продолжающийся систематический обзор и сетевой метаанализ показали, что ингибиторы
ИЛ-6 могут снизить потребность в искусственной вентиляции легких (доказательства средней
степени достоверности) и могут уменьшить длительность госпитализации (доказательства
низкой степени достоверности) по сравнению со стандартным лечением.[728] [729]

• Согласно предварительным данным (еще не прошедшим экспертное оценивание) исследования
UK RECOVERY, тоцилизумаб снижает 28-дневную смертность по сравнению с обычным
лечением у пациентов, которым требуется кислород и у которых наблюдают признаки
воспаления. Результаты показали, что 29% пациентов в группе тоцилизумаба умерло в
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течение 28 дней по сравнению с 33% в группе обычного лечения, что свидетельствует о
снижении относительной смертности на 14%. Тоцилизумаб также увеличивал вероятность
выписки в течение 28 дней с 47 до 54%. Эти преимущества наблюдались независимо от уровня
респираторной поддержки и дополняли преимущества кортикостероидов.[898]

• Данные исследования REMAP-CAP показали больше дней без замещения функции тех
или иных органов и снижение смертности в случае применения ингибиторов ИЛ-6 у
тяжелобольных пациентов, у которых проводили замещение функций органов в отделении
интенсивной терапии в течение 24-х часов после госпитализации, по сравнению со
стандартным лечением (включавшем кортикостероиды у большинства пациентов).[899]

• В рандомизированном контролированном исследовании 3-й фазы EMPACTA было
обнаружено, что тоцилизумаб снижает потребность в искусственной вентиляции легких
у госпитализированных пациентов по сравнению с плацебо, при этом статистической
разницы в отношении смертности между двумя группами не наблюдали.[900] Впрочем, в
рандомизированном контролированном исследовании 3-й фазы COVACTA не была достигнута
первичная конечная точка клинического статуса и было обнаружено, что тоцилизумаб
не снижает смертность.[901] Другие рандомизированные исследования также дают
противоречивые результаты.[902] [903] [904] [905] [906] [907]

• Рандомизированное контролируемое исследование фазы 3 показало, что у пациентов
с тяжелым или критическим заболеванием, которые получали дополнительную
кислородотерапию и локальные стандарты лечения, не было обнаружено преимуществ
сарилумаба по сравнению с плацебо.[908]

• Доказательные данные противоречивы. Было высказано предположение о том, что
эффективность лечения ингибитором ИЛ-6 может зависеть от времени лечения и
сопутствующего приема кортикостероидов.[909]

• В настоящее время продолжается разработка шкалы, которая помогала бы врачам выявлять
пациентов с вероятностью прогрессирования заболевания и появления необходимости в
искусственной вентиляции легких или смерти вскоре после введения тоцилизумаба, чтобы
выбирать таких пациентов для применения резервной терапии.[910]

Пациентам с ослабленным иммунитетом следует избегать назначения тоцилизумаба.[3] Перед
назначением этих лекарственных средств проконсультируйтесь с местным лекарственным
формуляром, чтобы получить информацию о противопоказаниях, предостережениях, побочных
эффектах и взаимодействии с другими лекарственными средствами.

Ремдесивир
Ремдесивир — исследуемый противовирусный лекарственный препарат широкого спектра действия,
который ингибирует РНК-зависимую РНК-полимеразу. Он одобрен во многих странах для лечения
COVID-19.

• В Великобритании и Европе ремдесивир условно одобрен для применения у подростков
(12 лет и старше, массой не менее 40 кг) и взрослых с пневмонией, которым требуется
оксигенотерапия (низко- или высокопоточная оксигенотерапия или другие виды неинвазивной
вентиляции в начале лечения).[911]

• В США ремдесивир был одобрен для лечения подростков (12 лет и старше, массой не менее
40 кг) и взрослых, которым требуется госпитализация, а также одобрен для экстренного
применения у детей.[912]

Всемирная организация здравоохранения  не  рекомендует не применять ремдесивир у
госпитализированных пациентов в дополнение к стандартной терапии, независимо от тяжести
заболевания. [679] [725] [726]

• Эта слабая или условная рекомендация основана на систематическом обзоре и сетевом
метаанализе четырех рандомизированных исследований, в которых приняли участие 7333
госпитализированных пациента, включая исследование NIAID-ACTT-1 (на котором было
основано первоначальную регистрацию ремдесивира в США) и исследование ВОЗ Solidarity.
В настоящее время нет доказательств того, что ремдесивир улучшает исход заболевания
у пациентов, в том числе время до клинического улучшения, снижает необходимость
искусственной вентиляции легких или смертность. Впрочем, метаанализ не показал, что

Лечение
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ремдесивир не имеет преимуществ.[725] [726] Исследование ВОЗ Solidarity показало, что
ремдесивир практически не влияет на госпитализированных пациентов, о чем свидетельствует
общая смертность, начало искусственной вентиляции, а также продолжительность
пребывания в стационаре.[913]

• Другой продолжающийся систематический обзор и сетевой метаанализ показали, что
ремдесивир может снизить потребность в искусственной вентиляции легких (доказательства
низкой степени достоверности) по сравнению со стандартным лечением.[728] [729]
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Рекомендации и доказательные данные о применении
ремдесивира у госпитализированных пациентов с COVID-19

BMJ. 2020;370:m3379

Национальный институт здоровья и совершенствования медицинской помощи
Великобритании рекомендует применять ремдесивир у взрослых и детей в возрасте ≥12 лет и
массой ≥40 кг, которые находятся в больнице и получают дополнительный кислород , однако
не находятся на инвазивной механической вентиляции легких.[518]
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• Следует завершить 5-дневный курс лечения, если был начат прием ремдесивира и затем
наступило прогрессирование заболевания с переходом к инвазивной искусственной
вентиляции легких.

Эксперты Национальных институтов здравоохранения США рекомендуют назначать
ремдесивир госпитализированным пациентам, которым требуется оксигенотерапия. [3]

• Его можно назначать отдельно (например, пациентам, которым требуется минимальная
оксигенация) либо в сочетании с дексаметазоном (например, пациентам, которым требуется
большее количество дополнительного кислорода).

• Эксперты также рекомендуют назначать ремдесивир в сочетании с дексаметазоном
госпитализированным пациентам, которым требуется высокопоточная оксигенотерапия либо
неинвазивная искусственная вентиляция легких. Ремдесивир не рекомендован пациентам,
которым требуется инвазивная вентиляция легких или экстракорпоральная мембранная
оксигенация (ЭКМО).

• Эксперты признают, что ремдесивир могут также применять у госпитализированных
пациентов, которым не требуется кислород, но которые имеют высокий риск
прогрессирования заболевания.

• Рекомендованный курс лечения – 5 дней или до выписки из больницы, в зависимости от того,
что произойдет раньше. Некоторые специалисты рекомендуют 10-дневный курс пациентам, у
которых не наблюдается существенное клиническое улучшение к 5-му дню.

Американское общество специалистов по инфекционным заболеваниям рекомендует
применение ремдесивира у госпитализированных пациентов с тяжелым заболеванием вместо
противовирусного лечения на основании доказательных данных средней достоверности. [731]

• Рекомендованный курс лечения составляет 5 дней для пациентов на кислороде и 10 дней для
пациентов на искусственной вентиляции легких или ЭКМО.

• Эксперты не рекомендуют применение ремдесивира в повседневной практике у
госпитализированных пациентов, которые не нуждаются в оксигенотерапии и у которых
сатурация кислорода составляет >94% при вдыхании комнатного воздуха, на основании
доказательных данных очень низкой достоверности.

Международные руководства содержат противоречивые рекомендации по применению
ремдесивира, поэтому важно ознакомиться с местными руководствами и протоколами.

Перед назначением этого лекарственного средства проконсультируйтесь с местным лекарственным
формуляром, чтобы получить информацию о противопоказаниях, предостережениях, побочных
эффектах и взаимодействии с другими лекарственными средствами.

Казиривимаб/имдевимаб
Казиривимаб и имдевимаб – экспериментальные внутривенные нейтрализующие моноклональные
антитела человеческого иммуноглобулина G-1 с активностью против SARS-CoV-2. Два антитела
связываются с не перекрывающимися эпитопами рецептор-связывающего домена спайкового
белка и блокируют проникновение вируса в клетки организма. В США было выдано разрешение на
экстренное применение казиривимаба/имдевимаба (ранее известного как REGN-COV2) для лечения
заболевания легкой и умеренной степени у детей и взрослых.[914]

• Разрешение на экстренное применение в США распространяется на пациентов с
положительными результатами прямого тестирования на вирус в возрасте 12 лет и старше,
с массой тела не менее 40 кг и высоким риском развития тяжелого заболевания и/или
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госпитализации. К ним относятся и пациенты в возрасте 65 лет и старше либо пациенты с
некоторыми хроническими заболеваниями.

• Европейское агентство по лекарственным средствам выпустило рекомендацию о том, что
казиривимаб/имдевимаб можно использовать у пациентов в возрасте от 12 лет и старше,
которым не требуется кислородотерапия и которые имеют высокий риск прогрессирования до
тяжелого заболевания; однако агентство еще не выдало разрешения на продажу.[915]

Группа экспертов, разрабатывающих руководство Национальных институтов
здравоохранения США, рекомендует применять казиривимаб/имдевимаб для лечения
амбулаторных пациентов с заболеванием легкой или умеренной степени с высоким риском
клинического прогрессирования, согласно критериям разрешения на экстренное применение.[3]

• Лечение следует начинать в кратчайшие сроки после получения пациентом положительного
результата теста и в течение 10 дней с момента появления симптомов.

• Эксперты не рекомендуют применять моноклональные антитела у госпитализированных
пациентов, за исключением применения в рамках клинических исследований. Впрочем,
их применение можно рассматривать у пациентов с заболеванием легкой или умеренной
степени, госпитализированным по причинам, отличным от COVID-19, которые в остальном
соответствуют критериям разрешения на экстренное применение.

Американское общество инфекционистов предусматривает применение касиривимаба/
имдевимаба у амбулаторных пациентов с заболеванием легкой и средней степени тяжести, у
которых высок риск прогрессирования до тяжелого заболевания, а не отсутствуют нейтрализующие
антитела, опираясь на доказательства низкой степени достоверности.[731]

• Касиривимаб/имдевимаб могут также получать пациенты с заболеванием легкой и средней
степени тяжести, которые имеют высокий риск прогрессирования до тяжелого течения
заболевания, госпитализированные по причинам, отличным от COVID-19.

• Данные об эффективности у пациентов из группы высокого риска в возрасте от 12 до 18 лет
ограничены.

Доказательства новые.

• Разрешение на применение в экстренных случаях было основано на рандомизированном
двойном слепом плацебоконтролируемом исследовании с участием взрослых с легкими
и умеренными симптомами на амбулаторном лечении, в ходе которого было обнаружено,
что казиривимаб/имдевимаб сокращает количество госпитализаций, или же количество
обращений в отделения неотложной помощи у пациентов с высоким риском прогрессирования
заболевания в течение 28 дней после лечения по сравнению с плацебо. Результаты этого
исследования еще не опубликованы.[914]

• Промежуточный анализ продолжающегося рандомизированного двойного слепого
исследования фазы 1-3 с участием не госпитализированных пациентов показал, что
казиривимаб/имдевимаб снижал вирусную нагрузку от исходного уровня к 7-му дню, с большим
эффектом у пациентов, чей иммунный ответ еще не был запущен или которые имели высокую
вирусную нагрузку на исходном уровне.[916]

• Казиривимаб/имдевимаб не разрешен для применения у госпитализированных пациентов
или тех, которым требуется кислородотерапия, поскольку он не показал эффективности
у этих пациентов. Дальнейшее включение пациентов, которым требуется высокопоточная
оксигенотерапия или механическая вентиляция легких, было приостановлено в связи с
потенциальным сигналом о безопасности и неблагоприятным профилем риска/пользы в
настоящее время. Впрочем, продолжается включение госпитализированных пациентов,
которым не требуется оксигенотерапия или требуется слабопоточная оксигенотерапия.[917]

Перед назначением этого лекарственного средства проконсультируйтесь с местным лекарственным
формуляром, чтобы получить информацию о противопоказаниях, предостережениях, побочных
эффектах и взаимодействии с другими лекарственными средствами.

Лечение
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Циркулирующие варианты SARS-CoV-2 могут ассоциироваться с устойчивостью к моноклональным
антителам. Для получения подробной информации о конкретных вариантах и резистентности
ознакомьтесь с местными рекомендациями.

Бамланивимаб/этесевимаб
Бамланивимаб (ранее известный как LY-CoV555) и этесевимаб (ранее называвшийся LY-CoV016)
– экспериментальные внутривенные нейтрализующие моноклональные антитела человеческого
иммуноглобулина G-1 с активностью против SARS-CoV-2. Два антитела связываются с различными,
однако перекрывающимися эпитопами рецептор-связывающего домена спайкового белка
и блокируют проникновение вируса в клетки организма. В США было выдано разрешение
на экстренное применение бамланивимаба/этесевимаба для лечения заболевания легкой и
умеренной тяжести у детей и взрослых.[914] Разрешение на экстренное применение монотерапии
бамланивимабом в США было отменено.[918]

• Разрешение на экстренное применение в США распространяется на пациентов с
положительными результатами прямого тестирования на вирус в возрасте 12 лет и старше,
с массой тела не менее 40 кг и высоким риском развития тяжелого заболевания и/или
госпитализации. К ним относятся и пациенты в возрасте 65 лет и старше либо пациенты с
некоторыми хроническими заболеваниями.

• Европейское агентство по лекарственным средствам выпустило рекомендацию о том, что
бамланивимаб/этесевимаб можно применять у пациентов в возрасте от 12 лет и старше,
которым не требуется кислородотерапия и которые имеют высокий риск прогрессирования
до тяжелого заболевания. Агентство еще не выдало разрешения на продажу, однако
начало постепенную экспертизу данных. Агентство также пришло к выводу, что, несмотря
на неопределенность в отношении преимуществ монотерапии бамланивиамабом, по этому
показанию ее можно рассматривать как вариант лечения.[919]

Группа экспертов, разрабатывающих руководство Национальных институтов
здравоохранения США, рекомендует применять бамланивимаб/этесевимаб для лечения
амбулаторных пациентов с заболеванием легкой или умеренной степени с высоким риском
клинического прогрессирования, согласно критериям разрешения на экстренное применение.[3]

• Лечение следует начинать в кратчайшие сроки после получения пациентом положительного
результата теста и в течение 10 дней с момента появления симптомов.

• Эксперты не рекомендуют применять моноклональные антитела у госпитализированных
пациентов, за исключением применения в рамках клинических исследований. Впрочем,
их применение можно рассматривать у пациентов с заболеванием легкой или умеренной
степени, госпитализированным по причинам, отличным от COVID-19, которые в остальном
соответствуют критериям разрешения на экстренное применение.

• Группа экспертов не рекомендует использовать монотерапию бамланивимабом, поскольку
данные о клинических результатах ограничены, и есть опасения относительно снижения
чувствительности вариантов.

Американское общество инфекционистов предусматривает применение бамланивимаба/
этесевимаба у амбулаторных пациентов с заболеванием легкой и средней степени тяжести, у
которых высок риск прогрессирования до тяжелого заболевания, а не отсутствуют нейтрализующие
антитела, опираясь на доказательства низкой степени достоверности.[731]

• Бамланивимаб/этесевимаб могут также получать пациенты с заболеванием легкой и средней
степени тяжести, которые имеют высокий риск прогрессирования до тяжелого течения
заболевания, госпитализированные по причинам, отличным от COVID-19.

• Данные об эффективности у пациентов из группы высокого риска в возрасте от 12 до 18 лет
ограничены.
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• Панель не рекомендует применение монотерапии бамланивимабом у госпитализированных

пациентов с тяжелым течением заболевания, на основании данных умеренной степени
достоверности.

Доказательства новые.

• Среди пациентов с заболеванием легкой и средней тяжести лечение бамланивимабом/
этесевимабом ассоциировалось со значительным снижением вирусной нагрузки на 11-й день
по сравнению с плацебо; хотя при монотерапии бамланивимабом значительных различий в
снижении вирусной нагрузки не наблюдалось.[920]

Перед назначением этого лекарственного средства проконсультируйтесь с местным лекарственным
формуляром, чтобы получить информацию о противопоказаниях, предостережениях, побочных
эффектах и взаимодействии с другими лекарственными средствами.

Циркулирующие варианты SARS-CoV-2 могут ассоциироваться с устойчивостью к моноклональным
антителам. Для получения подробной информации о конкретных вариантах и резистентности
ознакомьтесь с местными рекомендациями.

Реконвалесцентная сыворотка
Плазма выздоровевших – это продукт крови, содержащий антитела к SARS-CoV-2 от пациентов,
которые выздоровели. Плазма выздоровевших с высокими титрами (то есть, плазма с высокими
титрами антител против SARS-CoV-2) получила разрешение на экстренное применение в
США для лечения госпитализированных пациентов на ранних стадиях заболевания, а также
госпитализированных пациентов с нарушениями гуморального иммунитета, которые не могут дать
адекватный антительный ответ. Плазма выздоровевших с низкими титрами уже не разрешена.[921] В
Великобритании, а также в Европе, по этому показанию он не разрешен.

Согласно британским рекомендациям,  не  следует использовать реконвалесцентную плазму в
лечении госпитализированных пациентов с предполагаемой или подтвержденной инфекцией.
[922] Эта рекомендация основана на данных британских исследований RECOVERY и REMAP-CAP.

• Согласно предварительным данным (не прошедших экспертное оценивание) британского
исследования RECOVERY, реконвалесцентная плазма с высоким титром антител не
улучшает выживаемость или другие предварительно заданные клинические исходы у
госпитализированных пациентов.[923]

Согласно мнению экспертов по разработке рекомендаций Национальных институтов
здравоохранения США, применять реконвалесцентную плазму с низкими титрами  не 
рекомендовано. [3]

• Данных для того, чтобы эксперты могли рекомендовать или не рекомендовать использование
реконвалесцентной плазмы с высокими титрами у госпитализированных пациентов со
сниженным иммунитетом, недостаточно.

• Группа экспертов не рекомендует применять реконвалесцентную плазму с высокими титрами
у госпитализированных пациентов с не ослабленным иммунитетом, которым не требуется
искусственная вентиляция, за исключением применения в рамках клинических исследований.

• Группа экспертов не рекомендует применять реконвалесцентную плазму у
госпитализированных пациентов с не ослабленным иммунитетом, которым требуется
искусственная вентиляция.

• Данных для того, чтобы группа экспертов могла рекомендовать или не рекомендовать
применение реконвалесцентной плазмы с высокими титрами у не госпитализированных
пациентов, за исключением применения в рамках клинических исследований, недостаточно.

Американское общество инфекционистов  не  рекомендует применять реконвалесцентную
плазму у госпитализированных пациентов на основании данных низкой достоверности.[731]

Лечение
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• Группа экспертов, разрабатывающих рекомендации, рекомендует применять
реконвалесцентную плазму у амбулаторных пациентов с заболеванием легкой и средней
степени только в контексте клинических исследований.

Доказательства новые.

• Разрешение экстренного использования основывалось на предварительной (не прошедшей
экспертное оценивание) публикации с результатами открытого многоцентрового исследования
программы расширенного доступа, в которое вошли 35 000 пациентов, согласно которой
конвалесцентная плазма снижала смертность госпитализированных пациентов в течение 7
дней на 9% в случае применения в течение 3-х дней после установления диагноза и на 12% в
случае применения через 4 дня и более.[924]

• Метаанализ и систематический обзор четырех рецензированных рандомизированных
контролируемых исследований (1060 пациентов) и шести неопубликованных
рандомизированных контролируемых исследований (10722 пациента) показали на основании
доказательств с низкой или средней степенью достоверности, что лечение плазмой
выздоровевших не имело значительной связи со снижением смертности ото всех причин (или с
любой пользой для других исходов) по сравнению с плацебо или стандартным лечением.[925]

• Рандомизированное двойное слепое плацебо контролируемое исследование с участием
пожилых пациентов с легкой формой заболевания, получавших плазму выздоравливающих
пациентов в течение 72 часов после появления симптомов, показало, что раннее введение
снижает прогрессирование заболевания в тяжелую форму.[926]

• Кокрановский обзор выявил, что имеющиеся в настоящее время доказательства безопасности
и эффективности конвалесцентной плазмы для лечения госпитализированных пациентов
характеризуются низкой или очень низкой достоверностью.[927]

• Клиническое исследование Национального института здравоохранения по оцениванию
безопасности и эффективности плазмы выздоровевших при лечении пациентов отделения
неотложной помощи, у которых развились легкие либо умеренные симптомы, было
остановлено. Промежуточный анализ данных исследования показал, что, хотя плазма
выздоровевших не вызвала никакого вреда, вряд ли она принесет пользу этой группе
пациентов.[928]

Барицитиниб
Барицитиниб представляет собой пероральный ингибитор Янус-киназы. Считается, что у
пациентов с тяжелым или критическим заболеванием он предотвращает нарушение регуляции
продуцирования провоспалительных цитокинов. Барицитиниб в некоторых странах уже утвержден
для использования при определенных обстоятельствах. В США его одобрили для экстренного
использования в сочетании с ремдесивиром для лечения предполагаемого или подтвержденного
заболевания у госпитализированных детей 2-х лет и старше, а также у взрослых, которым
требуется дополнительный кислород, инвазивная искусственная вентиляция легких или же
экстракорпоральная мембранная оксигенация.[929] В Великобритании, а также в Европе, по этому
показанию он не разрешен.

По мнению экспертной группы, составившей рекомендации Национальных институтов
здравоохранения США, данных, которые позволили бы  рекомендовать или не рекомендовать 
применение барицитиниба в сочетании с ремдесивиром для лечения госпитализированных
пациентов в случаях, когда вместо них можно применять кортикостероиды, недостаточно.[3]

• В редких случаях, когда применение кортикостероидов невозможно, экспертная
группа рекомендует применять барицитиниб в сочетании с ремдесивиром для лечения
госпитализированных неинтубированных пациентов, которым требуется дополнительный
кислород.

• Эксперты также не рекомендуют применять монотерапию барицитинибом, за исключением
использования в рамках клинических исследований. Данных для того, чтобы рекомендовать
или не рекомендовать применение барицитиниба в сочетании с кортикостероидами,
недостаточно.
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Американское общество инфекционных заболеваний рекомендует барицитиниб и ремдесивир
госпитализированным пациентам с тяжелым заболеванием, которые не могут получать
кортикостероиды из-за противопоказаний, отдавая этому сочетанию предпочтение над одним
только ремдесивиром.[731]

• Сочетание следует назначать только с кортикостероидами и в контексте клинических
испытаний.

Доказательства новые.

• Разрешение экстренного использования основывалось на данных рандомизированного
двойного слепого плацебо контролируемого исследования, в котором было установлено,
что барикитиниб в сочетании с ремдесивиром уменьшает время до выздоровления (которое
определяли как выписку из больницы либо продолжение госпитализации без потребности в
дополнительном кислороде и непрерывном лечении) в течение 29 дней после начала лечения,
по сравнению с пациентами, получавшими плацебо плюс ремдесивир. Медиана времени до
выздоровления составляла 7 дней для барикитиниба плюс ремдесивир и 8 дней для плацебо
плюс ремдесивира.[930]

• Продолжающийся систематический обзор и сетевой метаанализ показали, что ингибиторы
Янус-киназы могут снизить потребность в искусственной вентиляции (доказательства низкой
достоверности) и, вероятно, уменьшить длительность ИВЛ (доказательства средней степени
достоверности) по сравнению со стандартным лечением.[728] [729]

Перед назначением этого лекарственного средства проконсультируйтесь с местным лекарственным
формуляром, чтобы получить информацию о противопоказаниях, предостережениях, побочных
эффектах и взаимодействии с другими лекарственными средствами.

ивермектин
Ивермектин – противопаразитарный препарат широкого спектра действия. Он показал себя
эффективным против SARS-CoV-2 in vitro.[931] Ивермектин уже одобрен в некоторых странах
для лечения паразитарных инфекций, однако это показание не зарегистрировано. Европейское
агентство по лекарственным средствам не рекомендует применять ивермектин для лечения или
профилактики COVID-19 вне клинических исследований.[932]

Всемирная организация здравоохранения  не  рекомендует ивермектин, кроме как в контексте
клинических исследований. [679]

• Эта рекомендация применима к пациентам с заболеванием любой степени тяжести и любой
длительностью симптомов.

• Доказательных данных, позволяющих понять, в какой степени ивермектин полезен или
вреден при лечении COVID-19, недостаточно.[725] [726] Для большинства основных исходов,
включая смертность, искусственную вентиляцию легких, госпитализацию, длительность
госпитализации и клиренс вируса, доказательные данные имеют очень низкую степень
достоверности.

Руководства Национального института здравоохранения США утверджают, что данных  в
пользу или против  применения ивермектина в настоящее время недостаточно. [3]

• Американское общество инфекционных заболеваний рекомендует не использовать
ивермектин у амбулаторных и госпитализированных пациентов вне контекста клинических
испытаний, добавляя, что необходимы дополнительные испытания с компетентным
дизайном.[731]

Доказательства ограничены.

• Результаты нескольких рандомизированных исследований и ретроспективных когортных
исследований были опубликованы либо представлены в виде предварительных отчетов
(еще не прошедших экспертное оценивание). Некоторые исследования показали отсутствие
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положительных эффектов или ухудшение течения заболевания после приема ивермектина;
другие сообщили о меньшем времени до прекращения симптомов, меньшем времени до
выведения вируса, более значительном снижении маркеров воспаления и более низких
уровнях смертности у пациентов, получавших ивермектин, по сравнению с пациентами,
получавшими препарат сравнения или плацебо. Необходимы результаты достаточно мощных, с
хорошим дизайном, и хорошо проведенных клинических испытаний.[3]

• Систематический обзор и метаанализ продемонстрировали, что добавление ивермектина к
обычному лечению приводило к значительному клиническому улучшению и значительному
снижению смертности по любой причине, по сравнению с обычным лечением; впрочем,
качество доказательств было очень низким.[933]

• Метаанализ шести рандомизированных контролируемых исследований показал
предварительный положительный эффект в отношении смертности, связанной с применением
у госпитализированных пациентов. Авторы пришли к выводу, что этот эффект требует
дальнейшего проведения крупномасштабных рандомизированных контролируемых
исследований с надлежащим дизайном. Этот метаанализ был ограничен небольшим
количеством пациентов, включенных со значительным риском систематических ошибок в
большинстве включенных исследований.[934]

• Небольшое рандомизированное контролируемое исследование выявило, что среди взрослых
с легкой формой заболевания 5-дневный курс ивермектина по сравнению с плацебо
значительно не улучшил время до прекращения симптомов; однако это исследование имело
важные ограничения, поэтому, чтобы понять влияние ивермектина на другие клинически
значимые результаты, могут потребоваться более крупные исследования.[935]

Перед назначением этого лекарственного средства проконсультируйтесь с местным лекарственным
формуляром, чтобы получить информацию о противопоказаниях, предостережениях, побочных
эффектах и взаимодействии с другими лекарственными средствами.

Анакинра
Анакинра – это внутривенный/подкожный ингибитор интерлейкина-1. Ее назначают пациентам в
качестве пробной терапии с целью лечения индуцированного SARS-CoV-2 синдрома высвобождения
цитокинов. Анакинра уже одобрена в некоторых странах для определенных состояний, но является
off-label для этого показания.

Руководства Национального института здравоохранения США утверждают, что данных  в
пользу или против  применения анакинры в настоящее время недостаточно. [3]

В Великобритании NICE утверждает, что не существует доступных доказательств ,
позволяющих утверждать, что анакинра является эффективной, безопасной и экономически
целесообразной для лечения взрослых и детей с вторичным гемофагоцитарным
лимфогистиоцитозом, вызванным SARS-CoV-2 или аналогичным коронавирусом.[936]

Доказательства ограничены.

• Небольшое ретроспективное исследование показало, что добавление анакинры в высоких
дозах к неинвазивной вентиляции и стандартной терапии (включающей гидроксихлорохин
и лопинавир/ритонавир) у пациентов с острым респираторным дистресс-синдромом средней
и тяжелой степени и тяжелым воспалением было связано с более высоким уровнем
выживаемости на 21-й день.[937]

• Большое ретроспективное исследование показало, что анакинра была ассоциирована со
значительным снижением смертности у госпитализированных пациентов по сравнению с
пациентами, которые не получали ингибиторы интерлейкина.[938]

• Малое проспективное когортное исследование показало, что анакинра значительно снизила
потребность в инвазивной искусственной вентиляции легких и смертность у пациентов с
тяжелым заболеванием.[939]

• Малая ретроспективная серия клинических случаев обнаружила, что анакинра может быть
полезной у пациентов с синдромом высвобождения цитокинов, если ее введение начать
быстро после начала острой гипоксической дыхательной недостаточности.[940]
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• Исследование 3-й фазы, в котором сравнивали анакинру с оптимизированным стандартом

лечения госпитализированных пациентов, было приостановлено из-за повышенной смертности
в группе вмешательства.[941]

• Открытое рандомизированное контролируемое исследование выявило, что анакинра не
улучшает исходы у пациентов с легкой или средней тяжестью течения заболевания.[942]

Перед назначением этого лекарственного средства проконсультируйтесь с местным лекарственным
формуляром, чтобы получить информацию о противопоказаниях, предостережениях, побочных
эффектах и взаимодействии с другими лекарственными средствами.

Регданвимаб
Регданивимаб (ранее известный как CT-P59) – исследуемое нейтрализующее моноклональное
антитело с активностью против SARS-CoV-2. Регданвимаб получил условное регистрационное
удостоверение в Южной Корее для лечения взрослых с легкими симптомами в возрасте ≥60 лет или
по крайней мере одним фоновым заболеванием, а также всех взрослых с умеренными симптомами.
Европейское агентство по лекарственным средствам рекомендует применять регданвимаб в
лечении взрослых пациентов с подтвержденной инфекцией COVID-19, которым не требуется
кислородотерапия и которые имеют высокий риск прогрессирования до тяжелого заболевания.[943]

Доказательства ограничены.

• Согласно пресс-релизу производителя, регданивимаб уменьшает частоту прогрессирования
заболевания от легкой–средней до тяжелой степени на 50%, а от умеренной до тяжелой – на
68%. Впрочем, результаты исследований 2/3 фазы еще не опубликованы.[944] Регданивимаб
также продемонстрировал нейтрализующую способность в отношении основных новых
мутаций, включая вариант B.1.1.7.[945]

Внутривенное введение иммуноглобулина
Внутривенный иммуноглобулин (ВВИГ) – это продукт крови, приготовленный из сыворотки
крови здоровых доноров. Он обладает иммуномодулирующим действием, которое подавляет
гиперактивный иммунный ответ. Внутривенный иммуноглобулин уже одобрен в некоторых странах
для определенных состояний, но является off-label для этого показания.

Руководства Национального института здравоохранения США рекомендуют  не  применять не-
SARS-CoV-2-специфичный ВВИГ , кроме как в контексте клинических испытаний.[3]

Доказательства ограничены.

• Ретроспективное исследование 58 пациентов с тяжелым заболеванием показало, что
внутривенный иммуноглобулин (ВВИГ) при использовании в качестве вспомогательного
лечения в течение 48 часов после госпитализации может снизить потребность в
использовании искусственной вентиляции легких, уменьшить длительность пребывания в
стационаре/отделении интенсивной терапии, однако это исследование имеет несколько
ограничений.[946]

• Сегодня нет достаточной доказательной базы, чтобы рекомендовать ВВИГ.[947]
Перед назначением этого лекарственного средства проконсультируйтесь с местным лекарственным
формуляром, чтобы получить информацию о противопоказаниях, предостережениях, побочных
эффектах и взаимодействии с другими лекарственными средствами.

Лечение стволовыми клетками
Мезенхимальные стволовые клетки являются исследуемым продуктом и были изучены на предмет
их иммуномодулирующих свойств. Считается, что они могут уменьшать объем патологических
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изменений в легких, а также ингибировать развитие клеточно опосредованной иммунной
воспалительной реакции.[948] Мезенхимальные стволовые клетки не утверждены для этого
показания.

Руководства Национального института здравоохранения США рекомендуют  не  применять
мезенхимальные стволовые клетки , кроме как в контексте клинических испытаний.[3]

Доказательства ограничены.

• В настоящее время продолжаются исследования 3-й фазы реместемцела-L (культивируемых
ex vivo мезенхимальных стволовых клеток взрослого человека из костного мозга здоровых
взрослых доноров) лечения умеренного и тяжелого острого респираторного дистресс-
синдрома у зависимых от ИВЛ пациентов. Промежуточный анализ данных показал, что
испытание вряд ли достигнет 30-дневной конечной точки снижения смертности, и набор
пациентов был остановлен, хотя испытание будет завершено с пациентами, уже включенными
на данный момент, с последующим наблюдением, как планировалось.[949]

Интерфероны
Интерфероны являются семейством цитокинов с противовирусными свойствами. Интерфероны
уже одобрены в некоторых странах для определенных состояний, но являются off-label для этого
показания.

Руководства Национального института здравоохранения США рекомендуют  не  применять
интерфероны для лечения пациентов в тяжелом и критическом состоянии, кроме как в контексте
клинических испытаний.[3]

Доказательства ограничены.

• Исследование ВОЗ Solidarity показало, что интерферон бета-1а практически не влияет
на госпитализированных пациентов, о чем свидетельствует общая смертность, начало
искусственной вентиляции и продолжительность пребывания в стационаре.[913]

• В рандомизированном плацебо контролируемом исследовании 2-й фазы было обнаружено,
что ингаляционный интерферон бета-1а ассоциировался с более высокими шансами на
клиническое улучшение и более стремительным выздоровлением.[950]

• Исследование 2-й фазы показало, что пегинтерферон лямбда, по сравнению с плацебо,
снижает вирусную нагрузку и увеличивает количество участников с отрицательным мазком
из носоглотки на 7-й день у амбулаторных пациентов с легкой или средней тяжестью течения
заболевания.[951] [952]

Перед назначением этих лекарственных средств проконсультируйтесь с местным лекарственным
формуляром, чтобы получить информацию о противопоказаниях, предостережениях, побочных
эффектах и взаимодействии с другими лекарственными средствами.

Витамин D
В некоторых исследованиях применение добавок с витамином D было связано со снижением риска
острых респираторных инфекций, таких как грипп.[953] [954] [955] [956]

По данным руководств Национального института здравоохранения США, данных  в пользу или
против  применения витамина D в лечении и профилактике COVID-19 недостаточно. [3]

Национальный институт здоровья и совершенствования медицинской помощи
Великобритании рекомендует принимать добавки с витамином D взрослым (включая беременных
и кормящих женщин), молодым людям и детям старше 4-х лет в период с октября по начало марта
(и в другое время года, если есть риск дефицита витамина D) для поддержания здоровья костей и
мышц. Впрочем, прием таких добавок не рекомендован только с целью профилактики либо лечения
COVID-19, за исключением приема в рамках клинических испытаний.[957]

158 Этот PDF-файл темы BMJ Best Practice основан на онлайн-
версии, последнее обновление которой выполнено May 20, 2021.

Темы BMJ Best Practice регулярно обновляют, и последние версии тем можно найти по
адресу bestpractice.bmj.com . Использование этого контента подпадает под действие нашего

Заявление об отказе от ответственности. © BMJ Publishing Group Ltd 2021. Все права защищены.

https://bestpractice.bmj.com


Коронавирусная болезнь 2019 (COVID-19) Лечение
Доказательства ограничены.

• На сегодня нет достаточных доказательств для того, чтобы давать рекомендации за или
против использования витамина D с целью профилактики или же лечения COVID-19.[958]

• Метаанализ выявил, что добавки витамина D могут сыграть потенциальную роль в снижении
тяжести заболевания, но отметил, что необходимы дополнительные доказательства.[959]

• В экспериментальном рандомизированном контролированном исследовании было обнаружено,
что высокие дозы кальциферола значительно уменьшали потребность в лечении в отделении
интенсивной терапии у госпитализированных пациентов и могли улучшать клинический
исход.[960]

Витамин С
Добавки витамина С показали перспективность в лечении вирусных инфекций.[961] Высокие
дозы внутривенного витамина С испытывают для лечения тяжелого заболевания в некоторых
центрах.[962]

По данным руководства Национального института здравоохранения США, данных  в пользу
или против  применения витамина С для лечения у пациентов в некритическом или критическом
состоянии недостаточно.[3]

Доказательства ограничены.

• Данных в поддержку или против применения витамина С в лечении пациентов с COVID-19
получено не было; впрочем, несколько исследований еще продолжаются.[963]

• Пилотное рандомизированное контролируемое исследование выявило, что внутривенное
введение высоких доз витамина С может показать потенциальную пользу в улучшении
оксигенации и снижении смертности у критически больных пациентов; однако исследование
было недостаточно качественным.[964]

Колхицин
Колхицин – это противовоспалительное средство, которое подавляет несколько провоспалительных
путей. Считается, что его ингибирующее действие на активность нейтрофилов, производство
цитокинов и взаимодействие воспаления/тромбоза, наряду с общим отсутствием доказательств
системной иммуносупрессии, делают его полезной терапией.[965] Колхицин уже одобрен в
некоторых странах при таких показаниях, как подагра и семейная средиземноморская лихорадка, но
является препаратом off-label при этом показании.

Руководства Национального института здравоохранения США утверждают, что данных  в
пользу или против  применения колхицина у не госпитализированных пациентов в настоящее
время недостаточно. [3]

• Эксперты также не рекомендуют применять его у госпитализированных пациентов, за
исключением применения в рамках клинических исследований.

Управление по контролю за лекарственными средствами и изделиями медицинского
назначения Великобритании заявляет, что колхицин  не следует  использовать, за исключением
приема в рамках клинических исследований либо при наличии дополнительных утвержденных
показаний для его применения.[966]

Доказательства ограничены.

• Исследования у пациентов с легкой и средней тяжестью заболевания неоднозначны, при
этом побочные эффекты значительные.[967] Необходимо больше рандомизированных
контролируемых исследований.

• Колхицин изучают в испытании RECOVERY; тем не менее, рекрутмент в настоящее время
закрыт, поскольку промежуточный анализ данных исследований не обнаружил убедительных
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доказательств того, что дальнейший набор предоставит убедительные доказательства
снижения смертности.[968]

• В систематическом обзоре и метаанализе было обнаружено, что колхицин ассоциировался
со снижением тяжести заболевания и смертности, особенно в случае применения на раннем
этапе заболевания (в течение 3–6 дней после появления симптомов или госпитализации).
Впрочем, анализ основывался главным образом на обсервационных исследованиях и включал
только три рандомизированных клинических исследования.[969]

• Продолжающийся систематический обзор и сетевой метаанализ показали, что колхицин
может снизить смертность (доказательства низкой достоверности) и, вероятно, сократить
длительность госпитализации (доказательства низкой достоверности) по сравнению со
стандартным лечением.[728] [729]

Перед назначением этих лекарственных средств проконсультируйтесь с местным лекарственным
формуляром, чтобы получить информацию о противопоказаниях, предостережениях, побочных
эффектах и взаимодействии с другими лекарственными средствами.

Антибиотики
Азитромицин – это антибиотик группы макролидов, а доксициклин – из группы тетрациклинов. Оба
разрешены к применению при различных бактериальных инфекциях.

Управление по контролю за лекарственными средствами и изделиями медицинского
назначения Великобритании рекомендует  не  применять азитромицин и доксициклин на
первичном звене медицинской помощи (или азитромицин у госпитализированных пациентов), если
нет дополнительных показаний, при которых его применение остается целесообразным.[970]

Доказательства не поддерживают использование этих лекарственных препаратов.

• В британском исследовании RECOVERY было обнаружено, что азитромицин не обладает
значительным клиническим преимуществом (например, в отношении длительности пребывания
в больнице, необходимости инвазивной искусственной вентиляции легких, 28-дневной
смертности) у госпитализированных пациентов по сравнению со стандартным лечением
отдельно.[971]

• В британском исследовании PRINCIPLE в настоящее время оценивают три стратегии
лечения пожилых людей (людей в возрасте старше 65 лет или людей старше 50 лет с
сопутствующим заболеванием): только обычное лечение; обычное лечение плюс азитромицин;
и обычное лечение плюс доксициклин.[972] Промежуточный анализ испытания показал, что
азитромицин и доксициклин не оказали значимого положительного эффекта с точки зрения
времени до выздоровления, госпитализации либо смерти по сравнению со стандартным
лечением у пациентов в возрасте 50 лет и старше, которые лечились дома на ранних стадиях
инфекции.[970] [973]

Перед назначением этих лекарственных средств проконсультируйтесь с местным лекарственным
формуляром, чтобы получить информацию о противопоказаниях, предостережениях, побочных
эффектах и взаимодействии с другими лекарственными средствами.

Лопинавир / ритонавир
Лопинавир/ритонавир – это пероральный ингибитор протеазы. Он уже одобрен для лечения ВИЛ-
инфекции, но является off-label для этого показания.

Всемирная организация здравоохранения настоятельно рекомендует  не  применять
лопинавир/ритонавир , независимо от тяжести заболевания. Эта рекомендация основана на
доказательствах низкого и среднего качества.[679] [725] [726]

Руководства Национального института здравоохранения США рекомендуют  не  применять
лопинавир/ритонавир , кроме как в контексте клинических испытаний.[3]
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• Американское общество специалистов по инфекционным болезням также не рекомендует
применять лопинавир/ритонавир, опираясь на данные средней достоверности.[731]

Доказательства не поддерживают использование этого лекарственного препарата.

• Исследование ВОЗ Solidarity показало, что лопинавир/ритонавир практически не влияет
на госпитализированных пациентов, о чем свидетельствует общая смертность, начало
искусственной вентиляции и продолжительность пребывания в стационаре.[913]

• Исследования RECOVERY в Великобритании не выявило положительных эффектов
лопинавира/ритонавира у госпитализированных пациентов, отсутствовали значительные
различия в 28-дневной смертности, риске прогрессирования к необходимости искусственной
вентиляции легких, смерти или продолжительности госпитализации между двумя группами
лечения (лопинавир/ритонавир по сравнению с обычным лечением).[974]

• В систематическом обзоре и метаанализе было обнаружено, что лопинавир/ритонавир
не имеет значительного преимущества в отношении эффективности, по сравнению со
стандартным лечением, отсутствием противовирусных препаратов или применением других
противовирусных препаратов.[975]

Перед назначением этого лекарственного средства проконсультируйтесь с местным лекарственным
формуляром, чтобы получить информацию о противопоказаниях, предостережениях, побочных
эффектах и взаимодействии с другими лекарственными средствами.

Гидроксихлорохин/хлорохин
Гидроксихлорохин и хлорохин представляют собой пероральные болезнь-модифицирующие
противоревматические препараты, с противовоспалительным и иммуномодулирующим
действием. Эти препараты показали себя эффективным против SARS-CoV-2 in vitro.[976] [977]
Гидроксихлорохин и хлорохин уже одобрены в некоторых странах для применения при некоторых
заболеваниях, однако это показание к ним не относится.

Всемирная организация здравоохранения (ВООЗ) настоятельно рекомендует  не  применять
гидроксихлорохин или хлорохин , независимо от тяжести заболевания, на основании данных с
низкой или средней степенью достоверности.[679] [725] [726]

• ВОЗ также настоятельно рекомендует не использовать гидроксихлорохин для профилактики
COVID-19. Систематический обзор и многополюсный метаанализ показали, что
гидроксихлорохин незначительно влияет или не влияет на смертность и госпитализацию. На
лабораторно подтвержденную инфекцию влияние было незначительным или отсутствовало,
но, вероятно, увеличилось количество побочных явлений, что приводило к прекращению
приема.[978] [979]

Согласно рекомендациям руководств Национальных институтов здравоохранения США,
применять гидроксихлорохин либо хлорохин  не  следует у госпитализированных пациентов.[3]

• Эксперты не рекомендуют применять оба препарата у амбулаторных пациентов, за
исключением применения в рамках клинических исследований.

• Согласно мнению экспертов, применять гидроксихлорохин с целью постконтактной
профилактики не рекомендовано.

Американское общество специалистов по инфекционным болезням также  не  рекомендует
применять гидроксихлорохин либо хлорохин у госпитализированных пациентов, опираясь на
данные средней достоверности.[731]

Доказательства не поддерживают использование этих лекарственных препаратов с целью
лечения.

• Кокрановский обзор с помощью доказательств от умеренной до высокой степени
достоверности из нескольких рандомизированных исследований показал, что
гидроксихлорохин не имеет клинической пользы у госпитализированных пациентов, и,
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вероятно, увеличивает количество побочных эффектов, связанных с его использованием.
Доказательства относительно предотвращения госпитализации в амбулаторных
условиях очень неточны. Доказательства в пользу до- или постконтактной профилактики
ограничены.[980]

• Согласно заключению современного систематического обзора, существуют данные
низкой доказательности, полученные в испытаниях и когортных исследованиях, о том, что
гидроксихлорохин не оказывает положительного действия на смертность по любой причине
или же наличие необходимости в искусственной вентиляции. Испытания демонстрируют
низкую доказательную силу данных об отсутствии положительного эффекта на интубацию
или смертность и выписку из больницы, при этом данных когортных исследований об этих
результатах по-прежнему недостаточно. Данные не обладают достаточной силой для
подтверждения положительного воздействия терапии гидроксихлорохином на другие
результаты (например, госпитализацию в отделение интенсивной терапии, облегчение
симптомов). В исследованиях, в которых гидроксихлорохин начинали принимать в
амбулаторных условиях, доказательства того, что он снижает количество госпитализаций,
неубедительны; впрочем, данных когортных исследований недостаточно.[981] [982]

• Исследование ВОЗ Solidarity показало, что гидроксихлорохин практически не влияет
на госпитализированных пациентов, о чем свидетельствует общая смертность, начало
искусственной вентиляции и продолжительность пребывания в стационаре.[913]

• Британское исследование RECOVERY показало, что гидроксихлорохин не снижает риск
смерти через 28 дней по сравнению с обычным лечением.[983]

Перед назначением этих лекарственных средств проконсультируйтесь с местным лекарственным
формуляром, чтобы получить информацию о противопоказаниях, предостережениях, побочных
эффектах и взаимодействии с другими лекарственными средствами.

Клинические исследования
По всему миру в клинических исследованиях изучают различные другие методы лечения.

• [Global coronavirus COVID-19 clinical trial tracker]
В настоящее время продолжаются международные исследования для определения эффективных
методов лечения, например, исследование Solidarity Всемирной организации здравоохранения и
британское рандомизированное исследование терапии COVID-19 (RECOVERY). В настоящее время
в рамках исследования RECOVERY тестируют следующие виды лечения: аспирин; барицитиниб;
диметилфумарат; и касиривимаб/имдевимаб.

• [RECOVERY trial]
• [WHO: “Solidarity” clinical trial for COVID-19 treatments]

Первичная профилактика
Вакцины

• Во множестве стран разработаны вакцины для временного применения в экстренных
ситуациях или согласно условным регистрационным удостоверениям. Это не является
полным разрешением на продажу или утверждением.

• В ходе программ иммунизации обычно отдают предпочтение людям, подвергающимся
наибольшему риску серьезных заболеваний или смерти (например, проживающим в
домах престарелых и персоналу таких учреждений, пожилым людям, медицинским
работникам и лицам с сопутствующими заболеваниями). Впрочем, рекомендации по
приоритетности различаются в разных странах, поэтому следует придерживаться
локальных рекомендаций.
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• Неизвестно, способны ли вакцины предотвращать бессимптомную инфекцию или

передачу от инфицированных людей, несмотря на вакцинацию. Вакцинированным
людям следует продолжать выполнять все рекомендации органов общественного
здравоохранения. Безопасность и эффективность, в том числе длительность
иммунитета, дольше 2-х месяцев неизвестны. Рекомендации будут обновляться по мере
оценки информации о влиянии вакцинации на передачу вируса и косвенную защиту во
внебольничных условиях.[346] [347] [348] [349] [350] [351]

• Защита начинает действовать примерно через 14 дней после вакцинации, и вакцинация
может защитить не всех реципиентов вакцины.

• Новые доказательства свидетельствуют о реальной эффективности в снижении
скорости инфицирования, тяжести заболевания, количества госпитализаций и
бессимптомных инфекций Однако требуются дальнейшие исследования.[352] [353] [354] [355]
[356]

• Согласно анализу кампании массовой вакцинации в Израиле, эффективность вакцины
Pfizer/BioNTech в реальных условиях превышает 90%. Прогнозируемая эффективность
по крайней мере через 7 дней после введения второй дозы составила 92% для
зарегистрированной инфекции, 94% для симптоматического заболевания, 87% для
госпитализации и 92% для тяжелого заболевания.[357] Также было выявлено, что с
октября-декабря 2020 года по февраль 2021 года количество пациентов в возрасте ≥70
лет, которым требуется ИВЛ, сократилось благодаря вакцине на 67%.[358]

• Когортное исследование при участии 4000 медицинских работников в США показало, что
у тех, кто был полностью вакцинирован (через 2 недели после получения второй дозы),
вероятность заразиться была на 90% ниже.[359]

• Сообщалось о случаях вакциноассоциированных инфекций у полностью
вакцинированных людей (более чем через 2 недели после приема второй дозы).[360]
[361]

• Наблюдение за нежелательными явлениями чрезвычайно важно и может выявить
дополнительные, менее частые серьезные нежелательные явления, не обнаруженные в
клинических испытаниях.

• Например, вакцина Pandemrix®, использовавшаяся во время пандемии свиного гриппа
2009–2010 годов, была снята с рынка из-за связи с нарколепсией.[362]

• Новые зарегистрированные иРНК-вакцины ранее не были одобрены для применения
у людей, поэтому для таких типов вакцин нет долгосрочных данных о безопасности и
эффективности.

• Европейское агентство лекарственных средств в настоящее время анализирует
сигнал безопасности для оценивания отчетов о синдроме повышенной проницаемости
капилляров у лиц, получивших вакцину AstraZeneca.[363] См. ниже обсуждение других
сигналов безопасности (например, тромбоз с тромбоцитопенией).

• Зарегистрированы лабораторно подтвержденные случаи COVID-19 после вакцинации.
Симптомы в первые дни после вакцинации могут быть ошибочно приняты за побочные
эффекты, связанные с вакцинацией. Имейте высокий уровень настороженности в
отношении зарегистрированных симптомов и избегайте отклонения жалоб, связанных
с вакциной, пока реципиенты вакцины не будут протестированы и не будет исключена
истинная инфекция.[364]

• Регистрируйте все предполагаемые побочные реакции через вашу местную систему
сообщений.

• Великобритания:  [Yellow Card: coronavirus (COVID-19)]
• США:  [Vaccine Adverse Event Reporting System (VAERS)]
• Международные:  [WHO: Adverse Event Following Immunization (AEFI) form]

• График введения доз вакцины в различных странах может отличаться.

• Были предложения относительно продления промежутка времени между введением
доз, уменьшения количества доз, изменения дозы (введении половинной дозы) или
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смешивания и подбора различных вакцин против COVID-19 с целью вакцинации
большего количества людей. Впрочем, доказательные данные в поддержку этих
стратегий получены не были.[365]

• Согласно рекомендациям Всемирной организации здравоохранения (ВОЗ), в странах,
находящихся в исключительных эпидемиологических обстоятельствах, можно
рассматривать возможность применения прагматического подхода в виде отсрочки
введения второй дозы иРНК-вакцины на некоторое время (до 42 дней на основании
данных клинических исследований), чтобы максимально увеличить количество
людей, имеющих возможность получить первую дозу вакцины, когда ее поставки
увеличиваются. Впрочем, доказательства этого продления неубедительны. При
этом необходимы гарантии того, что любые такие корректировки интервалов между
введением доз не повлияют на вероятность получения второй дозы. Всемирная
организация здравоохранения не поддерживает изменение доз.[348] [349]

• В Великобритании, согласно рекомендациям Объединенного комитета по вакцинации
и иммунизации, введение первой дозы любой вакцины как можно большему количеству
лиц, соответствующих критериям вакцинации, должно быть приоритетным по отношению
к введению второй дозы.[366] [367] Впрочем, доказательства в поддержку увеличения
интервала между первой и второй дозами отсутствуют, кроме того, это выходит за
рамки рекомендаций производителя относительно дозировки.[368]

• В США Центры контроля и профилактики заболеваний рекомендуют назначать вторую
дозу иРНК-вакцины на срок до 6 недель после первой дозы, если рекомендованный
интервал дозирования не может быть соблюден. Агентство продолжает акцентировать
внимание на том, что вторую дозу следует вводить как можно ближе к сроку,
установленному с учетом рекомендованного интервала, и заявляет, что две иРНК-
вакцины, доступные в США, могут считаться взаимозаменяемыми в исключительных
обстоятельствах.[369]

• В Великобритании начались клинические исследования, имеющие цель определить,
можно ли использовать разные вакцины для схемы с двумя дозами.[370]

• Прежде чем применять вакцины, ознакомьтесь с локальными рекомендациями. Перед
вакцинацией пациенты должны дать добровольное информированное согласие.[371]

• В таблице ниже сравнивают вакцины, рекомендованные Всемирной организацией
здравоохранения. Эти вакцины могли также быть одобрены для использования и в
других странах, кроме тех, которые перечислены тут.

• В дополнение к этому CoronaVac® и Sinopharm® (инактивированная версия
коронавируса 2, вызывающего тяжелый острый респираторный синдром [SARS-
CoV-2]) были разрешены в Китае, Covaxin® (инактивированная версия SARS-CoV-2)
была разрешена в Индии, а Sputnik V® (вакцина на основе аденовирусного вектора)
разрешена в России и имеет эффективность 91,6%.[372] [373]

• Некоторые другие вакцины-кандидаты все еще находятся в разработке, в том числе
вакцины на основе иРНК, ДНК, вирусного вектора, белковых субъединиц, а также
живые ослабленные вакцины, вакцины на основе инактивированных вирусов, системы
интраназальной доставки.[374]

• [WHO: draft landscape and tracker of COVID-19 candidate vaccines]
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Вакцина Pfizer/
BioNTech против
COVID-19

Вакцина Moderna
против COVID-19

Вакцина
AstraZeneca
против COVID-19

Вакцина Janssen
против COVID-19

Синонимы COVID-19 mRNA
vaccine BNT162b2;
Comirnaty®

Вакцина против
COVID-19
иРНК-1273

Вакцина против
COVID-19
ChAdOx1 S
рекомбинантная;
Vaxzevria 

®

Ad26.COV2.S;
JNJ-78436725

Тип вакцины Вакцина с липидными наночастицами,
иРНК-вакцина, кодирующая спайковый
белок SARS-CoV-2

Векторная не
способная к
репликации
аденовирусная
(шимпанзе)
вакцина,
которая несет
генетический код
спайкового белка
SARS-CoV-2

Векторная не
способная к
репликации
аденовирусная
типа 26
(человеческая)
вакцина,
которая несет
генетический код
спайкового белка
SARS-CoV-2

Общая
эффективность*

95% 94% 55–80% (в
зависимости от
интервала между
приемом доз)

66%

Применение
разрешено

Великобритания,
США, Канада,
Австралия

Великобритания,
США, Европа

Великобритания,
Европа, Австралия

ИСПОЛЬЗОВАНИЕ
В НЕКОТОРЫХ
СТРАНАХ
ПРИОСТАНОВЛЕНО

Европа, США

ИСПОЛЬЗОВАНИЕ
В НЕКОТОРЫХ
СТРАНАХ
ПРИОСТАНОВЛЕНО

Показание Активная
иммунизация лиц
16 лет и старше

Активная иммунизация лиц 18 лет и старше

Утвержденная
доза**

ДВУХДОЗОВАЯ
СХЕМА

0,3 мл (30 мкг) в/
м; вторая доза не
менее, чем через
21 день после
первой дозы

ДВУХДОЗОВАЯ
СХЕМА

0,5 мл (100 мкг) в/
м; вторая доза не
менее, чем через
28 дней после
первой дозы

ДВУХДОЗОВАЯ
СХЕМА

0,5 мл в/м (5 ×
10 

10
 вирусных

частиц); вторая
доза через 4–
12 недель после
первой дозы

ОДНОДОЗОВЫЙ
РЕЖИМ

0,5 мл в/м (5 × 10 
10

вирусных частиц)

Противопоказания Гиперчувствительность к
действующему веществу или же
любому из вспомогательных веществ;
аллергическая реакция немедленного

Гиперчувствительность
к действующему
веществу или
же любому из

Гиперчувствительность
к действующему
веществу или
к любому из
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Вакцина Pfizer/
BioNTech против
COVID-19

Вакцина Moderna
против COVID-19

Вакцина
AstraZeneca
против COVID-19

Вакцина Janssen
против COVID-19

типа на первую дозу при двухдозовой
схеме (не следует вводить вторую
дозу)

вспомогательных
веществ;
немедленная
аллергическая
реакция на первую
дозу (не следует
вводить вторую
дозу)

Гепарин-
индуцированная
тромбоцитопения
и тромбоз (ГИТТ
или ГИТ 2-го типа)
в анамнезе

Обширный
венозный и/или
артериальный
тромбоз с
тромбоцитопенией
после вакцинации
какой-либо
вакциной против
COVID-19 (не
следует вводить
вторую дозу)

вспомогательных
веществ

Предостережения Анафилактический шок/аллергические
реакции в анамнезе

Острое тяжелое заболевание с
лихорадкой

Нарушения свертываемости крови или
угнетение свертывания

Люди с ослабленным иммунитетом

Беременность или кормление грудью

Лечение моноклональными антителами
COVID-19 или плазмой в анамнезе

Анафилактический
шок/
аллергические
реакции в
анамнезе

Острое тяжелое
заболевание с
лихорадкой

Нарушения
свертываемости
крови или
угнетение
свертывания

Анафилактический
шок/
аллергические
реакции в
анамнезе

Острое тяжелое
заболевание с
лихорадкой

Нарушения
свертываемости
крови или
угнетение
свертывания
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Вакцина Pfizer/
BioNTech против
COVID-19

Вакцина Moderna
против COVID-19

Вакцина
AstraZeneca
против COVID-19

Вакцина Janssen
против COVID-19

Люди с
ослабленным
иммунитетом

Беременность или
кормление грудью

Тромбоз синусов
твердой мозговой
оболочки или
антифосфолипидный
синдром в
анамнезе

Люди с
ослабленным
иммунитетом

Беременность или
кормление грудью

Побочный эффект Частые : головная
боль; артралгия;
миалгия; реакции
в месте инъекции;
усталость;
лихорадка; озноб;
тошнота

Нечастые :
лимфаденопатия;
недомогание;
анафилактический
шок;
гиперчувствительность;
острый
периферический
паралич лицевого
нерва

Часто : головная
боль; артралгия;
миалгия; реакции
в месте инъекции;
усталость;
лихорадка; озноб;
тошнота; рвота;
диарея; сыпь;
подмышечная
лимфаденопатия
(со стороны места
инъекции)

Нечастые :
недомогание;
острый
периферический
паралич
лицевого нерва;
анафилактический
шок;
гиперчувствительность;
отек лица
(при наличии
дерматологических
филлеров)

Частые : головная
боль; артралгия;
миалгия; реакции
в месте инъекции;
усталость;
недомогание;
лихорадка;
озноб; тошнота;
рвота; диарея;
гриппоподобное
заболевание

Нечасто :
лимфаденопатия;
головокружение;
снижение
аппетита;
боль в животе;
гипергидроз;
зуд; сыпь;
нейровоспалительные
заболевания;
анафилаксия;
гиперчувствительность;
нейровоспалительные
расстройства;
обширный
венозный и
артериальный
тромбоз с
сопутствующей
тромбоцитопенией
(иногда
сопровождающейся
кровотечением)

Часто : реакции в
месте инъекции;
головная боль;
кашель; усталость;
миалгия; боль в
суставах; тошнота;
лихорадка; озноб

Нечастые :
анафилаксия;
крапивница;
гиперчувствительность;
тремор;
гипергидроз;
сыпь; чихание;
боль в
ротоглотке; боль в
конечностях; боль
в спине; мышечная
слабость; астения;
слабость; тромбоз
с сопутствующей
тромбоцитопенией
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Вакцина Pfizer/
BioNTech против
COVID-19

Вакцина Moderna
против COVID-19

Вакцина
AstraZeneca
против COVID-19

Вакцина Janssen
против COVID-19

Взаимодействия Взаимодействия с другими вакцинами/препаратами не изучали (ВОЗ
рекомендует выдерживать интервал минимум 14 дней между введением
вакцин против COVID-19 и других вакцин)

Информация
для медицинских
работников

[Pfizer/BioNTech
COVID-19 vaccine]

[Moderna
COVID-19 vaccine]

[AstraZeneca
COVID-19 vaccine]

[Janssen COVID-19
vaccine]

Сравнение отдельных одобренных вакцин против COVID-19. Данные не являются окончательными;
подробную информацию для своего региона смотрите в локальном фармацевтическом справочнике
или руководствах. *Данные основываются на 3-й фазе клинических испытаний – более подробную
информацию смотрите ниже в разделах с данными клинических исследований об эффективности
и о безопасности. **График введения доз может отличаться в зависимости от региона. Дата
последнего пересмотра/обновления: 21 апреля 2021 года .

Тромбоз с тромбоцитопенией

• После введения вакцин против COVID-19 в пострегистрационный период у небольшого
количества людей сообщалось о тромбоэмболических событиях с тромбоцитопенией или
без нее.

• В марте 2021 года в нескольких странах было временно приостановлено
использование вакцины AstraZeneca в связи с сигналом о безопасности относительно
тромбоэмболических событий после вакцинации.

• После предварительных обзоров регулирующие органы заключили, что вакцина
AstraZeneca не была связана с повышенным общим риском тромбоэмболических событий,
однако признали, что она может ассоциироваться с очень редкими случаями тромбоза,
связанного с тромбоцитопенией.[375] [376] [377]

• После дальнейшего анализа регулирующие органы подтвердили, что причинная связь
между вакциной AstraZeneca и развитием тромбоза с сопутствующей тромбоцитопенией
считается вероятной на основании имеющейся информации. Впрочем, это еще следует
подтвердить, поэтому необходимы дальнейшие исследования. На сегодняшний день
доказательные данные не свидетельствуют о том, что вакцина AstraZeneca вызывает
венозную тромбоэмболию без тромбоцитопении.[378] [379] [380] [381]

• В настоящее время использование вакцины AstraZeneca возобновлено в большинстве
стран, однако в некоторых странах (например, Норвегии) использование вакцины
полностью остановлено.[382]

• Вакцина Janssen также ассоциировалась с тромботическими событиями и
тромбоцитопенией.[383] В США использование вакцины в настоящее время
приостановлено.[384] [385] Специалисты Европейского агентства по лекарственным
средствам обнаружили возможную связь между вакциной и тромбозом,
сопровождающимся тромбоцитопенией, однако общее отношение пользы и
риска остается положительным. Впрочем, агентство рекомендовало добавить
предупреждение к информации о вакцине.[386] Использование вакцины в других
странах также может быть приостановлено.

• Сигналов о безопасности касательно тромбоза с тромбоцитопенией после получения
других вакцин против COVID-19 не поступало, впрочем, было зарегистрировано
небольшое количество таких случаев.

• Тромбы образуются в нетипичных местах.
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• К очень редким типам тромбозов относятся тромбоз синусов твердой мозговой оболочки,
тромбоз висцеральных вен и артериальный тромбоз, которые сопровождаются
тромбоцитопенией и иногда кровотечением. В серьезных случаях также отмечали
многоочаговый венозный и артериальный тромбоз. Несмотря на то, что эти явления
редки, они могут быстро прогрессировать и быть опасными для жизни либо приводить к
смертельному исходу.[379] [380] [386]

• В большинстве случаев возникают у молодых людей после введения первой дозы.

• Данные свидетельствуют о несколько большей заболеваемости в возрастных группах
более молодых взрослых.[380]

• Большинство зарегистрированных случаев происходило у женщин в возрасте до
60 лет в течение 2–3 недель после получения первой дозы.[379] [386] Также были
зафиксированы случаи по прошествии этого срока.[387]

• Факторы риска не определены, кроме того, опыт применения второй дозы ограничен.
• Эти явления отмечают очень редко.

• Наблюдение системы отчетности с желтыми карточками в Великобритании выявило 100
сообщений о тромбозах с тромбоцитопенией, главным образом, после введения первой
дозы вакцины AstraZeneca, в том числе 50 случаев тромбоза синусов твердой мозговой
оболочки и 50 случаев тромбоза других магистральных вен, при этом 22 случая были
смертельными (по состоянию на 5 апреля 2021 года). Общий риск в Великобритании
оценивают на уровне 4,9 человека на миллион получивших вакцину.[380]

• Сообщалось о восьми случаях тромбоза с тромбоцитопенией в случае применения
вакцины Janssen в США до того, как ее применение было приостановлено.[386]

• Считается, что триггером выступает иммунный ответ.

• Вакцина может вызывать развитие иммунной тромботической тромбоцитопении,
опосредованной активирующими тромбоциты антителами против PF4, которые
клинически имитируют аутоиммунную тромбоцитопению, индуцированную гепарином.
Исследователи предложили назвать этот синдром вакцино-индуцированной
протромботической иммунной тромбоцитопенией (VIPIT).[388] [389] [390]

• В некоторых странах в настоящее время действуют возрастные ограничения для
назначения вакцины AstraZeneca.

• Великобритания : Управление по контролю лекарственных средств и изделий
медицинского назначения не рекомендует применять возрастные ограничения при
назначении вакцины AstraZeneca, в то же время Объединенный комитет по вакцинации
и серопрофилактике (JCVI) рекомендует предлагать другую вакцину (при ее наличии)
взрослым младше 30 лет без фоновых заболеваний, увеличивающих риск тяжелого
болезни. JCVI также рекомендует полностью информировать всех реципиентов о
преимуществах и рисках вакцинации.[391]

• Германия : Институт Роберта Коха не рекомендует использовать вакцину AstraZeneca у
взрослых в возрасте до 60 лет.[392]

• Канада : Канадский национальный консультативный комитет по иммунизации не
рекомендует использовать вакцину AstraZeneca у взрослых в возрасте до 55 лет.[393]
Впрочем, в некоторых регионах эти ограничения были расширены с включением
взрослых в возрасте 40 лет и старше.[394]

• Австралия : Австралийская техническая консультативная группа по иммунизации
рекомендует не использовать вакцину AstraZeneca в качестве предпочтительной
у взрослых до 50 лет; впрочем, ее можно использовать у взрослых до 50 лет, если
преимущества очевидно преобладают над рисками для этого человека и человек принял
информированное решение, основанное на понимании рисков и преимуществ.[395]

• Для получения более подробной информации об ограничениях при назначении вакцины
в вашей стране ознакомьтесь с локальными руководствами.

Лечение
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• В некоторых странах в настоящее время действуют противопоказания и дополнительные
меры предосторожности при использовании вакцины AstraZeneca.

• Вакцина противопоказана пациентам с гепарин-индуцированной тромбоцитопенией и
тромбозом (ГИТТ или ГИТ 2-го типа) в анамнезе.[387]

• Применение вакцины AstraZeneca у пациентов с тромбозом синусов твердой
мозговой оболочки в анамнезе или антифосфолипидным синдромом следует
рассматривать только в случаях, когда предполагаемые преимущества преобладают над
потенциальными рисками.[387]

• Пациентам, у которых после вакцинации какой-либо вакциной против COVID-19 развился
обширный венозный и артериальный тромбоз с тромбоцитопенией, не следует вводить
вторую дозу вакцины AstraZeneca.[387]

• Беременность предрасполагает к тромбозам; таким образом, женщинам следует
обсудить со своим лечащим врачом, преобладают ли преимущества вакцины над рисками
для них.[380]

• Следует проявлять настороженность в отношении признаков и симптомов
тромбоэмболии, а также тромбоцитопении.

• Пациентам, у которых развились какие-либо серьезные симптомы (например, одышка,
боль в груди, отек ног, устойчивая боль в животе, неврологические симптомы, такие как
сильная и устойчивая головная боль или размытость зрения, крошечные пятна крови под
кожей за пределами области введения) в течение 4–20 дней после вакцинации, следует
рекомендовать обратиться за неотложной медицинской помощью.[378]

• Пациентам, у которых развился этот синдром, требуется немедленное лечение в
соответствии с локальными руководствами.

• Британским обществом гематологов были опубликованы рекомендации по диагностике и
лечению этого синдрома.[396]

• Следует назначать общий анализ крови, исследование коагуляции и мазок крови всем
пациентам с острым тромбозом или впервые возникшей тромбоцитопенией в течение
28 дней после вакцинации от COVID-19. К характерным лабораторным показателям
относят количество тромбоцитов <150×10 

9
 /л, повышенные уровни D-димера выше

уровня, ожидаемого при венозной тромбоэмболии, и значительно пониженный уровень
фибриногена. Также определяются антитела к тромбоцитарному фактору 4.

• Терапия первой линии – внутривенные инъекции иммуноглобулинов. Следует избегать
переливания тромбоцитарной массы и введения всех форм гепарина, в том числе
промывания на основе гепарина. При необходимости следует скорректировать
уровень фибриногена, а затем провести антикоагулянтную терапию антикоагулянтом,
не содержащим гепарина. Может потребоваться применение кортикостероидов и
плазмаферез.

• Этот подход к лечению поддержали другие исследователи.[390]
• Для получения рекомендаций по диагностике и лечению этого состояния следует

проконсультироваться с гематологом.
• Преимущества вакцин по-прежнему преобладают над рисками.

• По данным Всемирной организации здравоохранения, Европейского агентства по
лекарственным средствам и Управления по контролю лекарственных средств и изделий
медицинского назначения Великобритании, преимущества вакцины AstraZeneca по-
прежнему преобладают над рисками.[378] [379] [380]

• Позиция Европейского агентства по лекарственным средствам заключается в том, что
преимущества вакцины Janssen по-прежнему преобладают над рисками.[386]

Вакцины и аллергия или вазовагальные реакции
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• После вакцинации в общей популяции вне клинических исследований сообщалось о
серьезных аллергических реакциях, включая анафилактический шок.

• В США в рамках мониторинга VAERS выявлены 4,7 случая анафилактического шока на
миллион доз вакцины Pfizer/BioNTech и 2,5 случая на миллион доз вакцины Moderna по
состоянию на 18 января 2021 года.[397]

• В Великобритании по состоянию на 5 апреля 2021 года мониторинг системы отчетности по
Желтой карте выявил 266 случаев анафилаксии при использовании вакцины Pfizer/BioNTech и
494 случая анафилаксии при использовании вакцины AstraZeneca.[398]

• Предполагают, что реакции после введения вакцин могут быть связаны с наличием липид-
пегилированного этиленгликоля (ПЭГ) или производных ПЭГ, таких как полисорбаты.[399]

• Согласно рекомендациям ВОЗ, анафилактический шок как реакция на любой компонент
вакцины в анамнезе является противопоказанием к вакцинации любой вакциной. Лицам
с немедленной анафилактической аллергической реакцией на первую дозу двухдозовой
схемы не следует вводить дополнительные дозы. Следует вводить вакцины только
в условиях, позволяющих купировать анафилактический шок, а также наблюдать
пациентов в течение минимум 15 минут после вакцинации.[348] [349] [350] [351]

• ВОЗ рекомендует людям с немедленной не анафилактической аллергической реакцией
на первую дозу иРНК-вакцины (то есть, крапивницей, ангионевротическим отеком или
респираторными симптомами, такими как кашель, стридор или свистящее дыхание
без каких-либо других симптомов в течение 4-х часов после введения) не следует
вводить дополнительные дозы, если это не рекомендовано после осмотра медицинским
работником с соответствующим опытом. Аллергическая реакция немедленного
типа на любую другую вакцину или инъекционную терапию в анамнезе является
предостережением, но не противопоказанием к вакцинации. Необходимо провести
оценивание риска для определения типа и степени тяжести реакции, а также
надежности информации. У таких людей все же можно проводить вакцинацию, однако
риски следует сопоставить с преимуществами вакцинации, кроме того, реципиенту
требуется наблюдение в течение 30 минут после вакцинации в условиях медицинского
учреждения с возможностью немедленного купирования анафилактического шока.
Анафилактические реакции также наблюдали у людей без тяжелых аллергических
реакций в анамнезе. Пищевая аллергия, аллергия на яд насекомых, контактная
или сезонная аллергия, а также аллергический ринит, экзема и астма не являются
предостережением. Аллергия на латекс, яйца или желатин также не является
предостережением или противопоказанием к вакцинации.[348] [349]

• Управление по контролю лекарственных средств и изделий медицинского назначения
Великобритании рекомендует не вводить вакцину лицам, у которых в анамнезе были
аллергические реакции на компоненты вакцины, однако вакцину можно вводить тем, у
кого есть другие аллергии, например, пищевая.[400]

• В США Центры по контролю и профилактике заболеваний рекомендуют людям с
противопоказанием к одному типу разрешенных в настоящее время вакцин (например,
мРНК-вакцины) соблюдать меры предосторожности по отношению к другим типам
(например, вирусная векторная вакцина). Кроме того из-за потенциальной перекрестной
гиперчувствительности между ингредиентами мРНК и вирусных векторных вакцин
следует проконсультироваться с аллергологом/иммунологом, чтобы определить, может
ли пациент безопасно получить вакцинацию.[369]

• Рекомендации по вакцинации лиц с аллергией или анафилактическим шоком в
анамнезе могут различаться в разных странах; необходимо ознакомиться с местными
рекомендациями.

• У людей, которым ранее вводили кожные филлеры, может развиться отек в месте или вблизи
места инъекции филлера (например, на губах, лице) после введения иРНК-вакцины. Это
временное явление, которое можно устранить с помощью кортикостероидов. Европейское
агентство лекарственных средств начало обзор сигнала безопасности для оценивания отчетов
о локализованных отеках, связанных с кожными филлерами.[401]

• Сообщалось о местных реакциях с отсроченным началом в области инъекции (в среднем через
8 дней после вакцинации), которые иногда бывают довольно сильными (по крайней мере 10 см
в диаметре).[369] [402]
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• Возможно появление реакций, связанных с тревогой, в том числе вазовагальные реакции и
гипервентиляция. Следует принять меры для избежания травм в результате обморока.

Вакцины и особые группы пациентов

• Данные клинических исследований о применении вакцин у пациентов отдельных групп
ограничены или отсутствуют. Несмотря на это, ВОЗ рекомендует вакцинировать следующие
группы населения, в зависимости от используемой вакцины:[348] [349] [350] [351]

• Пожилые люди (верхнее возрастное ограничение отсутствует)
• Люди с сопутствующими заболеваниями, которые могут повышать риск тяжелого

заболевания
• Люди с иммунодефицитами, входящие в группу лиц, которым рекомендована вакцинация
• Люди с ВИЧ, входящие в группу лиц, которым рекомендована вакцинация
• Люди с аутоиммунными заболеваниями, у которых нет противопоказаний к вакцинации и

которые относятся к группе лиц, которым рекомендована вакцинация
• Людям с параличом Белла в анамнезе, у которых нет противопоказаний к вакцинации
• Люди с симптоматической или бессимптомной инфекцией SARS-CoV-2 в анамнезе.

• Отсроченная вакцинация рекомендована лицам с острым фебрильным заболеванием или
текущим острым COVID-19 (до исчезновения лихорадки и выздоровления после острого
заболевания), а также людям, которые ранее получали пассивную терапию антителами против
COVID-19 (в течение как минимум 90 дней).

• Отсроченную вакцинацию можно рассматривать у людей, у которых была подтвержденная
инфекция SARS-CoV-2 в предшествующие 6 месяцев (до конца этого периода).

• Было обнаружено, что разовая доза мРНК-вакцины вызывает быстрый иммунный ответ
у серопозитивных участников с титрами антител после вакцинации, которые были
подобны (или выше) титрам, обнаруженным у серонегативных участников, получивших
две дозы вакцины.[403]

• Люди с предыдущей инфекцией продемонстрировали, что генерируют сильные
гуморальные и клеточные реакции на одну дозу вакцины Pfizer/BioNTech от COVID-19 с
доказательствами высоких титров нейтрализации живых вирусов in vitro.[404] [405]

• Предварительно опубликованное исследование показало, что одной дозы вакцины
может быть достаточно для людей, которые уже были инфицированы SARS-CoV-2;
впрочем, необходимы дальнейшие исследования.[406]

• Всемирная организация здравоохранения рекомендует проводить индивидуальное
оценивание соотношения рисков и преимуществ у очень ослабленных пациентов старшего
возраста, ожидаемая продолжительность жизни которых составляет менее 3-х месяцев.[349]
Норвежское агентство по лекарственным средствам рекомендует проводить более
тщательное обследование очень ослабленных пожилых пациентов перед вакцинацией
после того, как 23 пациента умерло вскоре после введения вакцины Pfizer/BioNTech.
Впрочем, в настоящее время неизвестно, существует ли связь между этими смертями и
вакциной. К настоящему времени агентство исследовало 13 смертей и пришло к выводу, что
частые побочные реакции на иРНК-вакцины, такие как лихорадка, тошнота и диарея, могли
способствовать летальному исходу у некоторых ослабленных пациентов.[407] [408]

• Новые данные предполагают, что у онкологических больных и реципиентов трансплантатов
паренхиматозных органов эффективность вакцины может быть ниже; однако необходимы
дальнейшие исследования.[409] [410] [411] [412] [413]

Введение вакцин у беременных/кормящих женщин

• Следует соблюдать осторожность в случае применения у беременных и кормящих
женщин, поскольку данные о безопасности и эффективности отсутствуют.
Небольшое проспективное исследование показало устойчивое выделение специфического
иммуноглобулина А (IgA) и антител IgG в грудное молоко в течение 6 недель после
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вакцинации.[414] Начались клинические испытания применения некоторых вакцин у
беременных женщинах.

• ВОЗ рекомендует не применять вакцины у беременных женщин, за исключением
случаев, когда преимущества преобладают над потенциальными рисками (например,
медицинские работники с высоким риском заражения, женщины с сопутствующими
заболеваниями, которые обусловливают высокий риск тяжелого заболевания). Согласно
этим рекомендациям, кормящим женщинам, которые входят в группу лиц, которым
рекомендована вакцинация, следует предлагать вакцинацию на аналогичной основе.
Откладывать беременности или прекращать грудное вскармливание после вакцинации
не рекомендовано.[348] [349] [350] [351]

• Согласно рекомендациям Службы общественного здравоохранения Англии,
вакцинировать беременных женщин в плановом порядке не требуется; впрочем, вопрос
вакцинации можно рассматривать, если потенциальные преимущества преобладают
над потенциальными рисками для матери и плода.[415] Согласно этим рекомендациям,
женщины, кормящие грудью, могут получать вакцину.[416]

• Объединенный комитет по вакцинации и иммунизации (JCVI) рекомендует беременным
женщинам в Великобритании предлагать вакцину против COVID-19, предпочтительно
иРНК-вакцину, одновременно с остальным населением, исходя из их возраста и группы
клинического риска. Тем не менее, JCVI признает необходимость в дополнительных
исследованиях и советует беременным женщинам обсудить риски и преимущества
со своим врачом.[417] Эта рекомендация основана на предварительных данных из
Реестра беременных v-safe и Системы регистрации поствакцинальных побочных
проявлений (VAERS) в США, которые не показали очевидных сигналов в отношении
безопасности среди беременных женщин, получивших иРНК-вакцины. Эти данные имеют
множество ограничений, и для дальнейшего оценивания риска необходимо постоянное
наблюдение. Среди 221 нежелательного явления, связанного с беременностью,
о котором сообщалось в VAERS, наиболее частым был самопроизвольный аборт
(46 случаев), за которым следовали мертворождение, преждевременный разрыв
плодных оболочек и вагинальное кровотечение (по 3 сообщения для каждого явления).
Врожденных аномалий в VAERS не зарегистрировано.[418]

• Согласно рекомендациям Американской коллегии акушеров и гинекологов, не следует
отказывать в вакцинации от COVID-19 беременным или кормящим женщинам, которые
соответствуют критериям вакцинации на основании рекомендованных приоритетных
групп. Перед вакцинацией следует обсудить с пациентом соответствующие риски и
преимущества. Решение беременных и кормящих женщин об отказе от вакцинации
следует поддержать.[419]

Данные об эффективности вакцин из клинических исследований

• Вакцина Pfizer/BioNTech против COVID-19

• Эффективность основана на промежуточном анализе результатов исследования
3-й фазы, в котором приняли участие 43 448 человек (с рандомизацией в группы
получения вакцины и плацебо в соотношении 1:1). Вакцина на 95% эффективна в
профилактике симптоматического COVID-19 после введения 2-х доз, по сравнению с
плацебо (раствор натрия хлорида), у людей в возрасте 16 лет и старше. Эти данные
основаны на анализе 170 подтвержденных случаев COVID-19, которые развились
по крайней мере через 7 дней после введения второй дозы у реципиентов без
подтвержденной перенесенной инфекции SARS-CoV-2 (8 случаев в группе вакцины
против 162 случаев в группе плацебо). Эффективность после введения первой дозы
составляла 52%. Среди 10 случаев тяжелого заболевания, которое развилось после
введения первой дозы, 9 случаев развились в группе плацебо, 1 случай – в группе
вакцины. Это лишь предварительные данные о вакцинопосредованной защите от
тяжелого заболевания.[346]

• Производитель сообщает об эффективности 91,3% против симптоматического
заболевания, диагностированного в период от 1 недели до 6 месяцев после получения
второй дозы.[420]

Лечение
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• Производитель выпустил пресс-релиз, в котором говорится, что исследование 3-й
фазы у подростков в возрасте от 12 до 15 лет продемонстрировало 100-процентную
эффективность среди 2200 участников.[421] Компания направила запрос относительно
поправок к разрешению на использование в чрезвычайных ситуациях в США, чтобы
расширить использование вакцины среди подростков в возрасте от 12 до 15 лет.[422]

• По данным предварительных исследований, вакцина может быть эффективной против
новых вариантов SARS-CoV-2 с мутациями спайкового белка (то есть, линий B.1.1.7
и B.1.351 и мутаций N501Y); впрочем, нейтрализация варианта B.1.351 может быть
слабее.[423] [424] [425] [426] [427] Требуется проведение дальнейших исследований.

• Производитель начал исследование безопасности и эффективности третьей дозы
(бустерной) против циркулирующих в настоящее время и новых вариантов SARS-
CoV-2.[428]

• Вакцина Moderna против COVID-19

• Эффективность основана на промежуточном анализе результатов исследования 3-й
фазы, в котором приняли участие 30 420 человек (с рандомизацией в группы получения
вакцины и плацебо в соотношении 1:1). Вакцина на 94,1% эффективна в профилактике
симптоматического COVID-19 после введения 2-х доз, по сравнению с плацебо (раствор
натрия хлорида), у людей в возрасте 18 лет и старше. Эти данные основаны на анализе
196 подтвержденных случаев COVID-19, которые развились по крайней мере через 14
дней после введения второй дозы у реципиентов без подтвержденной перенесенной
инфекции SARS-CoV-2 (11 случаев в группе вакцины против 185 случаев в группе
плацебо). Среди 30 случаев тяжелого заболевания (включая один летальный), которое
развилось после введения первой дозы, все случаи развились в группе плацебо и ни
одного в группе вакцины.[347]

• В продолжающемся испытании 1-й фазы уровни антител оставались высокими у 33
взрослых приблизительно через 200 дней после получения второй дозы вакцины.[429]

• По данным предварительных исследований, вакцина может быть эффективной против
новых вариантов SARS-CoV-2 с мутациями спайкового белка (то есть, линий B.1.351 и
B.1.1.7). Несмотря на то, что титры нейтрализующих антител были ниже для варианта
B.1.351 по сравнению с более ранними вариантами SARS-CoV-2, ожидалось, что уровни
будут защитными, впрочем, это еще предстоит подтвердить.[426] [430] [431] Требуется
проведение дальнейших исследований. Производитель проверит дополнительную
бустерную дозу, чтобы изучить возможность дальнейшего увеличения нейтрализующих
титров против появляющихся штаммов вне существующих серий первичной вакцинации.
Он также начал клинические исследования кандидатов бустерного средства против
варианта линейки B.1.351 (известный как иРНК-1273.351).[432]

• Вакцина AstraZeneca против COVID-19

• Эффективность основана на промежуточном анализе объединенных данных четырех
текущих рандомизированных контролируемых клинических испытаний с участием 11
636 пациентов, проводимых в Великобритании, Бразилии и Южной Африке. Вакцина
эффективна на 70,4% для профилактики симптоматического COVID-19 после введения
2-х доз, по сравнению с контрольной группой (менингококковая вакцина или раствор
натрия хлорида), у людей в возрасте 18 лет и старше. Эти данные основаны на анализе
131 подтвержденного случая COVID-19, которые развились по крайней мере через 15
дней после введения второй дозы у реципиентов без подтвержденной текущей или
перенесенной ранее инфекции SARS-CoV-2 (30 случаев в группе вакцины против 101
случая в группе плацебо). Данные исследования еще не опубликованы. Из 2-х случаев
тяжелого течения заболевания все случаи произошли в контрольной группе и ни одного
– в вакцинированной. Данные об эффективности и безопасности для людей старше 65
лет в настоящее время ограничены.[387]

• Чем больше интервал между дозами, тем выше эффективность вакцины. Данные
первичного анализа клинических исследований соответствуют данным промежуточного
анализа и включают результаты сбора данных в течение месяца, когда было
зарегистрировано 332 случая симптоматического заболевания. Исследование выявило,
что однократная стандартная доза обеспечивает защиту 76% от симптоматического
заболевания в течение первых 90 дней после вакцинации. У пациентов с интервалом
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между введениями в 12 недель и более эффективность после второй дозы достигала
80%. Однако если две дозы вводили с интервалом менее 6 недель, эффективность
составляла лишь 55,1%.[433] ВОЗ рекомендует соблюдать интервал между дозами от 8
до 12 недель.[350]

• Производитель передал данные исследования фазы 3 в США. На основании
промежуточного анализа 32 449 участников и 141 симптоматического случая
эффективность вакцины в предотвращении симптоматического течения заболевания
составила 79%.[434] Однако Национальный институт здравоохранения США поставил
точность данных под сомнение.[435] Производитель представил дополнительные
обновленные данные, согласно которым общая эффективность составляет 76%.[436]

• Исследование предполагает, что вакцина может быть эффективной против
симптоматической инфекции, вызванной B.1.1.7 вариантом SARS-CoV-2.[437] Тем не
менее рандомизированное контролируемое исследование выявило, что схема с двумя
дозами не показала защиты от легкой и средней степени тяжести заболевания из-за
варианта B.1.351, сообщается об эффективности 21,9%.[438]

• Вакцина Janssen против COVID-19

• Эффективность основана на промежуточном анализе объединенных данных
текущих рандомизированных контролируемых клинических испытаний с участием
43783 пациентов, проводимых в Южной Африке, Южной Америке, Мексике и США.
Сообщается, что у людей в возрасте 18 лет и старше вакцина на 66,9% и 66,1%
эффективна в предотвращении умеренного и тяжелого/критического течения
заболевания, по крайней мере через 14 и 28 дней после вакцинации, соответственно,
по сравнению с плацебо (физиологический раствор). Эффективность профилактики
тяжелого/критического течения заболевания составила 76,7% и 85,4% по крайней мере
через 14 и 28 дней после вакцинации соответственно. Эти цифры основаны на анализе
464 подтвержденных случаев COVID-19 с началом не менее чем за 14 дней после
вакцинации среди реципиентов без доказательств существующей или предшествующей
инфекции SARS-CoV-2 (116 случаев в вакцинированной группе против 348 случаев в
группа плацебо) и 259 подтвержденных случаев COVID-19 с началом по крайней мере
через 28 дней после вакцинации (66 случаев в группе вакцины против 193 случаев в
группе плацебо). Эффективность вакцины в США (74%) была выше по сравнению с
Южной Африкой (52%). Данные исследования еще не опубликованы.[439]

Данные клинических исследований о безопасности вакцины

• Вакцина Pfizer/BioNTech против COVID-19

• Безопасность основана на промежуточном анализе результатов исследований 3-й фазы,
в котором участвовали 43 448 субъектов. В подгруппу оценивания реактогенности вошли
8183 участника.[346]

• Местные нежелательные реакции чаще встречались в группе вакцинированных, по
сравнению с плацебо, при этом наиболее частой реакцией была боль в месте инъекции
в течение 7 дней после введения (83% после первой дозы и 78% после второй дозы у
более молодых участников; 71% после первой дозы и 66% после второй дозы у пожилых
участников). Менее 1% участников сообщали о сильной боли. Местные нежелательные
реакции после введения первой и второй доз были аналогичными.

• Системные нежелательные реакции отмечали чаще в группе введения вакцины, по
сравнению с группой плацебо, и чаще у молодых пациентов, главным образом после
введения второй дозы. Наиболее частыми системными нежелательными явлениями
после введения второй дозы были усталость (59% молодых участников; 51% участников
старшего возраста), головная боль (52% молодых участников; 39% участников старшего
возраста) и лихорадка (16% молодых участников; 11% участников старшего возраста).
Тяжелые системные явления отмечали у <2% реципиентов после получения любой из
доз, за исключением усталости и головной боли после введения второй дозы.

Лечение
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• Другими редкими нежелательными явлениями были лимфаденопатия, травма плеча
(в связи с введением вакцины), пароксизмальная желудочковая аритмия и парестезия
правой ноги.

• Вакцина Moderna против COVID-19

• Безопасность основана на промежуточном анализе результатов исследований 3-й фазы,
в котором участвовали 30 420 субъектов.[347]

• Полученные по запросу местные и системные побочные реакции были зарегистрированы
у 87,8% участников в течение 7 дней после первой дозы в группе вакцины по сравнению
с 48% в группе плацебо и у 92,2% участников в течение 7 дней после второй дозы
в группе вакцины по сравнению с 42,8% в группе плацебо. Самые частые побочные
реакции охватывали реакцию в месте инъекции, утомляемость, головную боль, а
также боль в мышцах и суставах. Об этих реакциях сообщалось чаще, и они были
более серьезными после второй дозы. Полученные по запросу побочные реакции чаще
встречались среди участников в возрасте от 18 до 64 лет по сравнению со взрослыми
≥65 лет.

• Незапрашиваемые нежелательные явления, связанные с вакцинацией (до 28 дней после
любой инъекции), были зарегистрированы у 8,2% участников в группе вакцинации по
сравнению с 4,5% в группе плацебо. Частота тяжелых нежелательных явлений была
выше в группе введения вакцины по сравнению с группой плацебо (0,5% против 0,2%).
Наиболее частыми незапрашиваемыми нежелательными явлениями (которые отмечали
по крайней мере у 1% участников) были усталость и головная боль. Относительная
частота этих явлений не зависела от возраста.

• Паралич Белла чаще встречался в группе вакцинированных (три случая) по сравнению
с группой плацебо (один случай), это позволяет предположить, что это может быть
больше, чем случайность. Это потребует тщательного наблюдения, поскольку большие
группы населения вакцинируются вне клинических испытаний.

• Вакцина AstraZeneca против COVID-19

• Безопасность основана на промежуточном анализе объединенных данных четырех
текущих рандомизированных контролируемых клинических исследований, в которых
принимают участие 23 745 человек и которые проводят в Великобритании, Бразилии и
Южной Африке (результаты испытаний еще не опубликованы).[387]

• Наиболее частыми побочными реакциями были: реакции в месте инъекции (>60%);
головная боль, утомляемость (>50%); миалгия, недомогание (>40%); лихорадка, озноб
(>30%); артралгия, тошнота (>20%). Побочные реакции были более легкими и реже
регистрировались после приема второй дозы и у взрослых ≥65 лет.

• Вакцина Janssen против COVID-19

• Безопасность основана на промежуточном анализе объединенных данных текущих
рандомизированных контролируемых клинических исследований, в которых принимают
участие 43783 человек и которые проводят в Южной Африке, Южной Америке,
Мексике и США (результаты испытаний еще не опубликованы). В подгруппу оценивания
реактогенности вошли 6736 участников.[439]

• Наиболее частыми побочными реакциями были: реакции в месте инъекции (48,6%);
головная боль (38,9%); усталость (38,2%); и миалгия (33,2%). Приблизительно 0,7 и
1,8% местных и системных запрошенных побочных реакций, соответственно, были
зарегистрированы как реакции 3 степени. Среди участников в возрасте ≥60 лет
сообщения о запрошенных реакциях регистрировались реже. Другие побочные
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реакции, возможно, связанные с вакциной, включали крапивницу, тромбоэмболические
события и шум в ушах. Вероятно, с вакциной была связана одна серьезная реакции
гиперчувствительности (не классифицируемая как анафилаксия) и один случай тяжелой
системной реактогенности.

Ограничения испытаний вакцин

• Ключевым ограничением данных является короткая продолжительность наблюдения за
безопасностью и эффективностью. Исследования не обладали достаточной мощностью
для надежного выявления менее распространенных нежелательных явлений, а медиана
длительности наблюдения составляла лишь 2 месяца после введения второй дозы.
Исследования не проводили с целью выявить, предотвращает ли вакцина передачу инфекции
либо же влияет на контагиозность, а длительность защиты еще предстоит определить.
Данные о применении у детей, подростков, беременных и кормящих женщин и людей с
ослабленным иммунитетом отсутствуют. Нет данных для оценки эффективности в популяциях
с высоким риском тяжелого заболевания, у людей, ранее инфицированных SARS-CoV-2, по
сравнению с долгосрочными эффектами заболевания либо по сравнению со смертностью.[346]
[347]

• Есть опасения, что испытания не были предназначены для выявления снижения частоты
серьезных исходов, таких как госпитализация, интенсивная терапия, летальный исход, или
способности вакцин прерывать передачу вируса – две основные первичные конечные точки
в исследованиях эффективности вакцин.[440] Кроме того, после публикации испытаний
возникли важные вопросы об исключении окончательных данных об эффективности, а также
озабоченность относительно использования обезболивающих и жаропонижающих препаратов,
демаскирования и работы комитетов по экспертному оцениванию первичных событий.[441]

• Запланированное длительное наблюдение участников в контексте исследований
маловероятно в связи с этическими вопросами, возникшими в отношении наблюдения
реципиентов плацебо в длительной перспективе без введения вакцины. Это может
непреднамеренно поставить под угрозу текущие исследования вакцины, которые еще
не позволили определить иммунологическую корреляцию защиты от COVID-19, которая
может варьировать в зависимости от подложки вакцины, индивидуальных характеристик,
возрастных групп и подгруппы населения.[442] [443] [444]

• Предыдущие исследования коронавирусных вакцин определили клеточную иммунопатологию
и антителозависимое усиление (АЗУ) как потенциальные проблемы безопасности. Существует
беспокойство по поводу АЗУ SARS-CoV-2 в результате последующего контакта с SARS-CoV-2
дикого типа после вакцинации и предыдущего контакта с другими коронавирусами (например
с теми, которые вызывают обычную простуду).[445] [446] Имеющиеся данные не указывают
на риск заболевания, вызванного вакцинацией с помощью вакцин на основе мРНК; однако
данные ограничены, а риск по прошествии времени, потенциально связанный с ослаблением
иммунитета, остается неизвестным и требует дальнейшего оценивания.[346] [347]

Профилактика и инфекционный контроль для медработников

• Всегда обращайтесь к местным протоколам инфекционной профилактики и контроля; здесь
описаны лишь основные принципы.

• Немедленно изолируйте всех лиц с вероятным или подтвержденным диагнозом в зоне,
отделенной от других пациентов. При возможности расположите пациентов в отдельные
комнаты, которые адекватно вентилируются. Если отдельные комнаты недоступны,
разместите все случаи в одной комнате и убедитесь, что расстояние между пациентами не
менее 1 метра (3 шага).[447]

• Всегда соблюдать стандартные меры предосторожности:[447]

• Неукоснительно придерживаться правил респираторной гигиены и гигиены рук
• Обеспечьте пациентов медицинскими масками для ношения
• Носите соответствующие средства индивидуальной защиты
• Практикуйте безопасное обращение с отходами и уборку окружающей среды.

Лечение
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• Перед входом в палату, куда госпитализированы случаи, придерживайтесь дополнительных
предупредительных мер, направленных на недопущение контакта с каплями слюны:[447]

• Носить медицинскую маску, перчатки, соответствующую форму и средства для защиты
глаз/лица (например, защитные очки или щиток для лица)

• Используйте одноразовые инструменты.
• Применяйте предупредительные меры для защиты от воздушно-капельных инфекций во время

выполнения процедур, предусматривающих образование аэрозолей, включая размещение
пациентов с отрицательным давлением.[447]

• Некоторые страны и организации рекомендуют меры по защите от передачи по воздуху
для любой ситуации, связанной с уходом за пациентом с COVID-19.

• Все образцы, собранные для лабораторных исследований, следует рассматривать как
потенциально инфицированные.[447]

• Соответствующие средства индивидуальной защиты предоставляют медицинским работникам
высокий уровень защиты от COVID-19. Кросс-секционное исследование 420 медицинских
работников, которых дислоцировали в Ухань с соответствующими средствами индивидуальной
защиты, показало, что после их возвращения домой молекулярные и серологические тесты
на SARS-CoV-2 у них были отрицательными, несмотря на то, что все участники имели
прямой контакт с пациентами с COVID-19 и выполняли хотя бы одну процедуру, при которой
образуется аэрозоль.[448] При вспышках вирусных респираторных заболеваний, таких
как грипп, стандартные хирургические маски являются такими же эффективными для
предупреждения инфицирования медработников, как и респираторы, но касается ли это и
COVID-19 – не понятно.[449]

• Доступное подробное руководство по профилактике и инфекционному контролю:

• [WHO: infection prevention and control during health care when coronavirus disease
(COVID-19) is suspected or confirmed]

• [CDC: interim infection prevention and control recommendations for healthcare personnel during
the coronavirus disease 2019 (COVID-19) pandemic]

• [BMJ: covid-19 – PPE guidance]

Телемедицина для врачей первичного звена медицинской помощи

• Важно, чтобы врачи первичного звена медицинской помощи избегали личной оценки
пациентов с подозрением на COVID-19.[450] Большинство пациентов можно лечить
дистанционно с помощью телефонных консультаций или видеоконсультаций. Доступны
алгоритмы для работы с этими пациентами:

• [BMJ: covid-19 in primary care (UK)]
• [BMJ: covid-19 – a remote assessment in primary care]

Общие профилактические мероприятия для широкой общественности

• Людям нужно давать такие советы:[451] [452]

• Мыть руки часто с мылом и водой не менее 20 секунд или же дезинфектантом для рук
на основе алкоголя (содержащим не менее 60% алкоголя), особенно после пребывания в
общественных местах, сморкания носа или же кашля/чихания. Избегать прикосновений
немытыми руками к глазам, носу и рту

• Избегайте близкого контакта с людьми (то есть, поддерживайте дистанцию не менее 1
метра), включая рукопожатия, особенно с теми, у кого имеются лихорадка, кашель или
чихание. Избегайте мест скоплений людей и плохо вентилируемых помещений. Важно
отметить, что рекомендации по расстоянию в разных странах отличаются (например,
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в США и Великобритании рекомендуют 2 м), поэтому вам следует соблюдать местные
руководства. Однако доказательств в поддержку дистанцирования на 2 метра нет.[453]

• Принимать меры респираторной гигиены (а именно закрывать рот и нос при кашле
и чихании, немедленно после этого выбрасывать ветошь или салфетку в закрытый
контейнер и помыть руки)

• Обращаться за медицинской помощью немедленно, если у вас имеются лихорадка,
кашель, затрудненное дыхание, а также сообщать о предыдущих путешествия и
контактный анамнез (путешественники или подозреваемые/подтвержденные случаи)
своим медицинским работникам

• Оставайтесь дома и самоизолируйтесь, если вы больны, даже с легкими симптомами, до
полного выздоровления (кроме получения медицинской помощи)

• Мыть и дезинфицировать поверхности, к которым часто прикасаются каждый день
(например, выключатели света, дверные ручки, столешницы, ручки, телефоны).

• [BMJ Learning: Covid-19 – handwashing technique and PPE videos]
• [WHO: coronavirus disease (COVID-19) advice for the public]
• [Centre for Evidence-Based Medicine: what is the evidence to support the 2-metre social distancing

rule to reduce COVID-19 transmission?]
Маски для лица в общественных местах

• Рекомендации по использованию масок для лица в общественных местах различаются в
разных странах.[454] В некоторых странах требуется ношение масок в общественных местах
или в определенных ситуациях, а в некоторых странах маски могут носить в соответствии
с местными культурными традициями. Для получения дополнительной информации
ознакомьтесь с локальными руководствами общественного здравоохранения.

• Доказательств высокого качества или прямых научных доказательств в поддержку
распространенного использования масок здоровыми людьми в общественных местах нет,
существуют и риски, и преимущества, на которые нужно обращать внимание. Данные
об эффективности основаны на ограниченных и противоречивых наблюдательных и
эпидемиологических исследованиях.[91] В первом рандомизированном контролируемом
исследовании, в котором изучали эффективность масок во внебольничных условиях (помимо
других мер общественного здравоохранения, таких как соблюдение социальной дистанции),
было обнаружено, что рекомендации о ношении хирургических масок вне дома в дополнение
к другим мерам не снижали частоту случайного заражения SARS-CoV-2, по сравнению с
отсутствием таких рекомендаций. Впрочем, в исследовании не оценивали способность масок
снижать передачу заболевания от людей, которые носят маски, остальным людям.[455] В
Кокрановском обзоре было обнаружено, что ношение маски может практически не влиять на
то, сколько людей заражаются гриппоподобными заболеваниями; впрочем, это заключение
основано на доказательствах низкой степени достоверности и не учитывает результатов
исследований текущей пандемии COVID-19.[456] Доказательная база эффективности масок
для профилактики инфекций дыхательных путей более обширная для больничных условий по
сравнению с внебольничными; прямой доказательной базы по сравнительной эффективности
при инфекции SARS-CoV-2 нет. Сила доказательств относительно использования любых
масок в общественных местах по сравнению с отсутствием их использования, низкая.[457] [458]
В рандомизированных испытаниях вопрос контроля источников не рассматривался.

• Несмотря на отсутствие доказательств высокого качества, в регионах известной или
предполагаемой передачи в обществе или местах скопления людей ВОЗ рекомендует
носить немедицинские маски в следующих обстоятельствах: в помещении либо на улице, где
невозможно придерживаться физического дистанцирования; в помещениях с недостаточной
вентиляцией, независимо от того, можно ли поддерживать физическое дистанцирование;
и в ситуациях, когда невозможно придерживаться физического дистанцирования, а также
если у человека повышен риск серьезных осложнений (например, пожилой возраст, фоновое
заболевание). Лица, осуществляющие уход, и лица, живущие вместе с предполагаемыми или
подтвержденными случаями заболевания, должны носить медицинскую маску, находясь в
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одной комнате, независимо от того, есть ли у пациента симптомы. Детям в возрасте до 5
лет для контроля распространения маски носить не следует. Для детей в возрасте от 6 до
11 лет рекомендован подход, основанный на оценивании риска. Для детей с ослабленным
иммунитетом или детей с определенными заболеваниями, нарушениями развития или
ограниченными возможностями необходимы особые меры. Во время физических нагрузок
высокой интенсивности ВОЗ советует не носить маски. Одного использования маски
недостаточно для обеспечения адекватной защиты, и ее следует использовать в сочетании
с другими мерами профилактики и контроля инфекций, такими как частое мытье рук и
социальное дистанцирование.[91]

• К потенциальным вредным последствиям и недостаткам ношения масок относят следующие:
потенциальное повышение риска самоинфицирования вследствие манипуляций с маской,
прикосновений к лицу/глазам, или когда медицинские маски не меняют, когда они влажные
или загрязнены; головная боль и/или затрудненное дыхание; поражения на коже лица;
дерматит, вызванный раздражением, или обострение акне; дискомфорт; коммуникационные
трудности; социальное и психологическое признание; обманчивое ощущение безопасности;
плохой комплаенс; вопросы обращения с мусором; трудности для пациентов с хроническими
респираторными заболеваниями или же проблемами с дыханием.[91] Маски также создают
влажную среду, где вирус может оставаться активным, и это может увеличивать вирусную
нагрузку в респираторном тракте; более глубокое дыхание вследствие ношения маски может
заносить вирус глубже в легкие.[459] Данных для количественной оценки всех нежелательных
явлений, которые могут снизить приемлемость, приверженность и эффективность масок для
лица, недостаточно.[460]

• Маски из ткани имеют ограниченную эффективность в предотвращении передачи
вируса по сравнению с медицинскими масками.[461] Эффективность зависит от типа
используемого материала, количества слоев маски, степени ее влажности и прилегания к
лицу. В исследовании, которое сравнивало применение тканевых масок с хирургическими
у медицинских работников, уровни всех инфекционных последствий были выше в группе
тканевых масок, причем частота гриппоподобных заболеваний в этой группе была
статистически выше. Задержка влаги, повторное применение тканевой маски и плохая
фильтрация могут привести к повышенному риску инфицирования.[462]

• [BMJ: facemasks for the prevention of infection in healthcare and community settings]
Дезинфицирующие средства на основе алкоголя

• CDC опубликовало предостережение относительно дезинфицирующих средств на основе
алкоголя, содержащих метанол (который может быть обозначен как этанол-содержащий).
Следует рассматривать диагноз отравления метанолом у пациентов, обращающихся с
соответствующими симптомами (например, головная боль, нарушение зрения, тошнота/рвота,
боль в животе, потеря координации, снижение уровня сознания) и в случае употребления
дезинфектанта внутрь или частым повторным топическим его применением. Сообщалось о
случаях постоянной слепоты и смерти.[463]

• Частое применение дезинфицирующих средств может привести к антибактериальной
резистентности. Также сообщалось о случайном приеме внутрь и попадании в глаза, особенно
у детей.[464] [465]

Контрольные меры, связанные с поездками

• Во многих странах внедрены меры контроля, связанные с поездками, включая полное
закрытие границ, частичные ограничения на поездки, проверки при въезде или выезде и/
или карантин путешественников. В целом доказательные данные низкого и очень низкого
уровня свидетельствуют о том, что контрольные меры, связанные с поездками, могут помочь
ограничить распространение инфекции через национальные границы. Ограничения на
поездки за границу, вероятно, более эффективны, чем проверки при въезде и выезде, и
проверка, вероятно, будет более эффективной в сочетании с другими мерами (например,
карантин, наблюдение).[466]

• Скрининг при въезде или выезде: люди, выезжающие из регионов с высоким риском
заражения, могут быть обследованы с помощью специальных анкет, которые содержат
вопросы о поездках, наличии контактов с больными людьми, симптомах инфекции, и/или путем
измерения температуры тела. Согласно доказательствам с низким уровнем достоверности,
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скрининг в пересадочных узлах может немного замедлить заезд инфицированных
людей; однако доказательная база основана на двух исследованиях математических
моделей и ограничена их предположениями. Имеющиеся данные свидетельствуют о том,
что одноразовый скрининг практически здоровых людей может не выявить 40–100%
инфицированных людей, хотя вероятность этого колеблется от очень низкой до умеренной. В
условиях очень низкой распространенности проверка на предмет симптомов или температуры
может дать несколько ложно отрицательных и много истинно отрицательных результатов,
несмотря на низкую общую точность. Повторные проверки могут в конечном итоге привести
к выявлению большего количества случаев и снижению вреда от ложно положительных
результатов.[467] Скрининг прилетающих пассажиров в трех основных аэропортах США
показал низкую частоту лабораторно подтвержденных случаев (1 случай на 85 000 человек) в
период между январем и сентябрем 2020 года.[468]

• Карантин: принудительный карантин используют для изоляции легко идентифицируемых
групп людей с возможным риском недавнего заражения. Несмотря на ограниченные
доказательства, Кокрановский обзор показал, что карантин важен для снижения
количества инфицированных людей и смертей, особенно в случае, если он начат раньше
и использован в сочетании с другими мерами профилактики и контроля. Впрочем, в
настоящее время данные ограничены, поскольку большинство исследований основаны на
исследованиях математического моделирования, в которых делают предположения о важных
параметрах модели.[469] Следует отметить, что социально-психологическое влияние такого
принудительного карантина может иметь долгосрочные последствия.[470] [471]

• Путешественникам, которые прибыли в Великобританию, необходима самоизоляция в течение
10 дней, если они не приехали из страны, составляющей исключение. Путешественники,
которые посетили страну с запретом на поездки за 10 дней до прибытия, должны вместе со
своей семьей самоизолироваться на период 10 дней со дня отъезда из этих стран.  [Public
Health England: how to quarantine when you arrive in England]

Социальное дистанцирование

• Во многих странах приняты обязательные меры социального дистанцирования с целью
снизить и отложить передачу (например, закрытие городов, приказы, обязывающие
находиться дома, комендантский час, закрытие бизнеса, не имеющего первостепенной
важности, запрет на сборы людей, закрытие школ и университетов, ограничения и запреты на
передвижение, удаленная работа, карантин контактных людей).

• Хотя данные о социальном дистанцировании для COVID-19 ограничены, они появляются,
и наилучшие доступные данные, по-видимому, подтверждают меры социального
дистанцирования, направленные на уменьшение передачи и задержку распространения.
Похоже, что решающее значение имеют сроки и продолжительность этих мер.[472] [473]
При сравнении стран с более ограничивающими немедикаментозными вмешательствами
(например, обязательным пребыванием дома и закрытием предприятий) и стран с
менее ограничивающими немедикаментозными вмешательствами, внедрение любых
немедикаментозных вмешательств ассоциировалось со значительным сокращением роста
количества случаев. Впрочем, явного, существенного положительного эффекта более
ограничивающих немедикаментозных вмешательств по сравнению с менее ограничивающими
немедикаментозными вмешательствами в любой из исследованных стран обнаружено не было.
Следует отметить, что исследование имеет важные ограничения.[474]

• Исследователи из Сингапура обнаружили, что меры социального дистанцирования (изоляция
инфицированных лиц и карантин семьи, закрытие школ и соблюдения дистанции на рабочих
местах) значительно снижают количество инфекций в имитационных моделях.[475]

• Также следует учитывать неблагоприятные последствия. Политика общественного
здравоохранения в основном опирается на модели, и эти модели часто игнорируют
потенциальные неблагоприятные последствия, включая чрезмерную смертность и
неравенство, возникающие в результате экономического ущерба, негативного воздействия
на здоровье и воздействия на уязвимые группы населения.[476] Негативными последствиями
массового карантина по месту жительства выступают психологический стресс,
продовольственная нестабильность, экономические проблемы, ограниченный доступ к
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медицинским услугам, усиление коммуникативного неравенства, альтернативное получение
образования и гендерное насилие.[477]

Защита людей, наиболее подверженных повышенной опасности

• Ограждение – это мера, используемая для защиты уязвимых людей (включая детей), которые
подвергаются очень высокому риску тяжелой формы COVID-19, потому что они имеют
сопутствующие заболевания. Ограждение включает в себя минимизацию всех взаимодействий
между теми, кто чрезвычайно уязвим, и другими людьми, чтобы защитить их от контакта с
вирусом.

• К наиболее уязвимым группам относятся:[478]

• реципиенты трансплантатов паренхиматозных органов
• Люди с определенными видами онкологических заболеваний
• Люди с тяжелыми респираторными заболеваниями (например, муковисцидоз, тяжелая

астма или тяжелая ХОБЛ).
• Люди с редкими заболеваниями, которые значительно повышают риск инфекций

(например, гомозиготная серповидноклеточная анемия, тяжелый комбинированный
иммунодефицит)

• Люди, получающие иммуносупрессивную терапию, в достаточной степени, чтобы
значительно увеличить риск инфицирования.

• Люди с проблемами со стороны селезенки (например, ранее перенесшие спленэктомию)
• Взрослые с синдромом Дауна
• Взрослые на диализе либо с хроническим заболеванием почек
• Беременные женщины со значимым заболеванием сердца (врожденным или

приобретенным)
• Другие люди, которые также были классифицированы как клинически чрезвычайно

уязвимые на основе клинических суждений и оценки их потребностей.
• Правительство Великобритании настоятельно рекомендует клинически крайне уязвимым

людям соблюдать ограничения для всего населения, установленные на национальном уровне:

• [Public Health England: guidance on shielding and protecting people who are clinically
extremely vulnerable from COVID-19]

• Обратитесь к местным руководствам за специфическими рекомендациями (они могут
отличаться в разных странах).

• Существуют рекомендации по защитным ограничениям для детей и молодых взрослых.
Обратитесь к местным руководствам за специфическими рекомендациями (они могут
отличаться в разных странах).

• [Royal College of Paediatrics and Child Health: COVID-19 – guidance on clinically extremely
vulnerable children and young people]

Изменение образа жизни

• Модификация образа жизни (например, отказ от курения, снижение массы тела) могут помочь
снизить риск COVID-19 и послужить полезным дополнением к другим вмешательствам.[479]

• Учитывая хорошо доказанный вред, связанный с активным и пассивным курением, ВОЗ
рекомендует потребителям табака прекратить его употребление.[257] Служба общественного
здравоохранения Англии также рекомендует бросить курить.  [Public Health England: COVID-19
– advice for smokers and vapers]

Доконтактная или постконтактная профилактика
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• Не существует препаратов, рекомендованных для доконтактной или постконтактной
профилактики, за исключением препаратов, принимаемых в рамках клинических
исследований.[3] Смотреть  [Emerging] раздел для получения более детальной информации.

Иммунные паспорта

• Некоторые правительства обсуждают или внедряют сертификацию для людей, которые
заболели и выздоровели от COVID-19 на основании тестов на антитела (иногда их называют
«паспортами иммунитета»). Обладание паспортом позволило бы людям иметь более широкий
спектр привилегий (например, для работы, образования, путешествий). Однако ВОЗ не
предусматривает сертификацию, поскольку пока нет доказательств того, что люди, которые
вылечились от инфекции и имеют антитела, защищены от повторной инфекции.[480]
Другие потенциальные проблемы включают недостаточную публичную поддержку этих
мероприятий, потенциальную дискриминацию групп людей, ошибки при тестировании
(включая перекрестную реакцию на другие коронавирусы человека), доступ к тестированию,
мошенничество, юридические и этические возражения и люди, намеренно заразившиеся,
чтобы получить сертификат или паспорт.[481]

Обсуждение с пациентом
Общие обсуждения

• Необходимо общаться с пациентами, их семьями и ухаживающими лицами, поддерживать
их психологическое состояние, чтобы помочь уменьшить беспокойство и страх, которые
они могут испытывать. Предоставьте информацию о благотворительных организациях и
группах поддержки.[518]

• Объясните, что симптомами могут быть кашель, лихорадка и потеря обоняния либо вкуса.
У пациентов также может отмечаться одышка (которая может вызывать беспокойство),
делирий (который может вызывать возбуждение), слабость, головная боль, миалгия,
боль в горле, сонливость (особенно у пожилых людей), плохой аппетит и дискомфорт/
боль в груди. У детей могут отмечать такие дополнительные симптомы как кряхтение,
раздувание крыльев носа, заложенность носа, плохой аппетит, симптомы со стороны
желудочно-кишечного тракта, кожную сыпь и конъюнктивит. Наличие лихорадки,
сыпи, боли в животе, диареи либо же рвоты у детей может указывать на детский
мультисистемный воспалительный синдром (ДМВС). Объясните пациенту, что состояние,
вероятно, значительно улучшится через неделю, если симптомы характеризуются легкой
степенью.[518]

• Следует обсудить, к кому обратиться в случае ухудшения симптомов или подозрения на
ДМВС. В соответствующих случаях предложите консультации с помощью телефонной или
видеосвязи.[518]

• Обсудите преимущества и риски госпитализации либо оказания других услуг неотложной
помощи. Объясните, что состояние может быстро ухудшиться, и во время первого
оценивания обсудите предпочтения относительно дальнейшего лечения, чтобы люди, у
которых нет распоряжений по дальнейшему лечению, могли озвучить свои пожелания.[518]

Общие профилактические меры

• Мыть руки часто с мылом и водой не менее 20 секунд или же дезинфектантом для рук
на основе алкоголя (содержащим не менее 60% алкоголя), особенно после пребывания
в общественных местах, сморкания носом или кашля/чихания. Избегать прикосновений
немытыми руками к глазам, носу и рту.
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• Избегайте близкого контакта с людьми (то есть, поддерживайте дистанцию не менее 1
метра), включая рукопожатия, особенно с теми, у кого имеются лихорадка, кашель или
чихание. Избегайте мест скоплений людей и плохо вентилируемых помещений. Важно
отметить, что рекомендации по расстоянию в разных странах разные (например, в США
и Великобритании рекомендуют 2 метра), поэтому следует придерживаться локальных
руководств.

• Необходимо принимать меры респираторной гигиены (а именно – закрывать рот и нос при
кашле или чихании, немедленно после этого выбрасывать салфетку в закрытый контейнер
и мыть руки)

• Оставаться дома, если вы больны, даже с легкими симптомами, до полного выздоровления
(кроме получения медицинской помощи)

• Мыть и дезинфицировать поверхности, к которым часто прикасаются каждый день
(например, выключатели света, дверные ручки, столешницы, ручки, телефоны).[451] [452]

• [BMJ Learning: Covid-19 – handwashing technique and PPE videos]

• [WHO: coronavirus disease (COVID-19) advice for the public]

Маски для лица

• Несмотря на отсутствие доказательств высокого качества, Всемирная организация
здравоохранения (ВОЗ) рекомендует, чтобы в районах известной или предполагаемой
передачи в обществе или кластере люди носили немедицинские маски в следующих
обстоятельствах: в помещении либо на улице, где невозможно придерживаться
физического дистанцирования; в помещениях с недостаточной вентиляцией, независимо
от того, можно ли поддерживать физическое дистанцирование; и в ситуациях,
когда невозможно придерживаться физического дистанцирования, а также если у
человека повышен риск серьезных осложнений (например, пожилой возраст, фоновое
заболевание). Лица, осуществляющие уход, и лица, живущие вместе с подозреваемыми или
подтвержденными случаями заболевания, должны носить медицинскую маску, находясь в
одной комнате, независимо от того, есть ли у пациента симптомы. Детям в возрасте до 5
лет для контроля распространения маски носить не следует . Для детей в возрасте от 6 до
11 лет рекомендован подход, основанный на оценивании риска. Для детей с ослабленным
иммунитетом или детей с определенными заболеваниями, нарушениями развития или
ограниченными возможностями необходимы особые меры. Во время физических нагрузок
высокой интенсивности ВОЗ советует не носить маски. Одного использования маски
недостаточно для обеспечения адекватной защиты, и ее следует использовать в сочетании
с другими мерами профилактики и контроля инфекций, такими как частая гигиена рук и
социальное дистанцирование.[91]

• [WHO: coronavirus disease (COVID-19) advice for the public – when and how to use masks]
• [Public Health England: how to make a cloth face covering]
• [CDC: use masks to slow the spread of COVID-19]

Пульсоксиметрия

• Пациентам в домашних условиях может потребоваться использование пульсоксиметра.
Требуется обучение пациентов и соответствующее последующее наблюдение.
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• [Health Education England: adult pulse oximetry monitoring video]

Советы путешественникам

• Многие страны ввели международные запреты на поездки/закрыли свои границы,
выпустили рекомендации для поездок внутри страны. Некоторые страны временно
ограничивают въезд иностранным гражданам, которые были в пострадавших районах
в течение предыдущих 14 дней, или вводят карантинные периоды (например, дома или
в специально отведенном учреждении, таком как медицинский отель), на протяжении
которых состояние здоровья и результаты тестирования таких людей тщательное
отслеживаются. В некоторых странах требуют отрицательный результат теста перед
отъездом и после прибытия и принимают меры для защиты от новых международных
вариантов вируса. Маски могут быть обязательными на рейсах.

• Обратитесь к местным контролирующим органам вашей страны для получения конкретных
рекомендаций по ограничению поездок:

• [WHO: coronavirus disease (COVID-19) travel advice]
• [CDC: COVID-19 – travel]
• [NaTHNac: travel health pro]
• [Public Health England: travel advice – coronavirus (COVID-19)]
• [UK Department for Transport]
• [Smartraveller Australia: COVID-19]
• [Government of Canada: coronavirus disease (COVID-19) – travel, testing, quarantine and

borders]
• [Ministry of Manpower Singapore: advisories on COVID-19]

Домашние и дикие животные

• В это же время нет никаких доказательств, что животные-компаньоны (включая домашних
и других животных) играют важную роль в распространении COVID-19 и распространения
COVID-19 от животных к людям считается очень малым. Нет доказательств того, что вирус
может распространяться через кожу или мех животных-компаньонов.[1210]

• Инфицирование было подтверждено у очень небольшого количества домашних животных
после близкого контакта с человеком с подтвержденным COVID-19; однако тысячи
домашних животных в США были протестированы, и положительных результатов тестов
получено не было. Существуют данные о том, что кошки и хорьки очень восприимчивы к
коронавирусу 2-го типа, вызывающему тяжелый острый респираторный синдром (SARS-
CoV-2), в то время как собаки и другие домашние животные не имеют восприимчивости
или имеют низкую восприимчивость. Крупные представители кошачьих в неволе (львы,
тигры и пума) и домашние кошки продемонстрировали положительный результат теста
после контакта с людьми с симптомами заболевания. Также сообщалось о передаче между
котами. Вирус был зафиксирован у норок на фермах, и как только вирус попадает на
ферму, он может распространяться между норками, а также между норками и другими
животными на ферме. Также существует вероятность того, что норка может передать
инфекцию человеку в этой среде.[1211] [1212] [1213] [1214] [1215] У горилл в зоопарке США
был получен положительный результат теста. Предполагают, что заражение произошло от
членов персонала с бессимптомным течением заболевания.[1216]

Лечение
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• Рекомендуйте пациентам ограничить контакты с домашними любимцами и другими
животными, особенно пока у них сохраняются симптомы. Также советуйте не позволять
домашним животным контактировать с людьми или животными вне домашнего хозяйства,
а также, если член домашнего хозяйства заболел – изолировать его от всех других, в том
числе от животных.[1217]

• [CDC: coronavirus disease 2019 (COVID-19) – pets and other animals]

Возобновление физической активности

• Рекомендуйте поэтапное возобновление физических нагрузок только в том случае, если
у пациента не было симптомов в течение как минимум 7 дней. Рекомендуйте пациентам
начать как минимум с 2-х недель минимальных нагрузок и производить ежедневный
самоконтроль для отслеживания изменений и принятия решения о переходе на следующий
или предыдущий этап. Пациентам, в анамнезе которых отмечают тяжелое заболевание,
поражение сердца, устойчивые симптомы или неблагоприятные психологические симптомы,
перед возобновлением физической активности требуется дополнительное клиническое
обследование.[1218]

• Американская академия педиатрии разработала рекомендации по возвращению детей в
спорт после COVID-19:

• [AAP: COVID-19 interim guidance – return to sports and physical activity]
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Предлагаемое возвращение к физической активности после COVID-19: стратификация риска
для исключения признаков, указывающих на миокардит или период после острого COVID-19, и
поэтапное возобновление физической активности через 7 дней после прекращения симптомов

BMJ. 2021;372:m4721

Источники

• [WHO: coronavirus disease (COVID-19) pandemic]

• [CDC: COVID-19]
• [NHS England: coronavirus (COVID-19)]
• [NHS England: COVID-19 patient rehabilitation booklet]
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• [NHS England: your COVID recovery]
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Мониторинг
С целью облегчить раннее распознавание ухудшения и следить за осложнениями, у
госпитализированных пациентов регулярно контролируйте :[2] [769]

• Витальные признаки (температуру, частоту дыхания, частоту сердечных сокращений,
артериальное давление, сатурацию кислородом)

• Гематологические и биохимические параметры
• Коагуляционные параметры (D-димер, фибриноген, количество тромбоцитов,

протромбиновое время)
• ЭКГ
• Визуализационные методы обследования органов грудной клетки
• Признаки и симптомы венозной и артериальной тромбоэмболии.

Медицинские шкалы ранних опасных признаков

• Используйте, если это возможно, медицинские шкалы ранних опасных признаков,
облегчающих раннее выявление и интенсивное лечение пациентов, у которых ухудшается
состояние (например, шкала NEWS2 [National Early Warning Score 2], PEWS [Paediatric Early
Warning Signs]).[2]

• Данных по оценке использования этих шкал у пациентов с COVID-19 в первичном звене
здравоохранения нет.[1192]

• Шкала динамического оценивания органной недостаточности (SOFA) не обладает
достаточной дискриминантной точностью для прогнозирования смертности у пациентов до
интубации в связи с коронавирусной пневмонией.[1193]

Беременность

• Необходимо обеспечить мониторинг показателей жизнедеятельности три–четыре раза
в день и частоты сердечных сокращений плода у беременных женщин с подтвержденной
инфекцией, у которых отмечаются симптомы заболевания и которые были предварительно
госпитализированы. Необходимо обеспечить УЗ-исследование роста плода и
допплеровское исследование для наблюдения возможных ограничений внутриутробного
развития плода у беременных женщин с подтвержденной инфекцией, у которых симптомы
заболевания отсутствуют.[778] Выполните УЗИ роста плода через 14 дней после
разрешения симптомов.[780]

Наблюдение после выписки

• Пациентов с подозреваемым или подтверждением COVID-19 (любой степени тяжести), у
которых имеются стойкие, новые или изменяющиеся симптомы, следует наблюдать.[2]

• Были опубликованы рекомендации по последующему наблюдению пациентов с пневмонией,
вызванной COVID-19. Алгоритмы последующего наблюдения зависят от тяжести пневмонии
и могут включать клиническую консультацию и осмотр (лично или по телефону) врачом
или медсестрой, визуализацию органов грудной клетки, тесты легочной функции,
эхокардиографию, отбор образцов мокроты, тест с ходьбой и оценивание насыщения
кислородом.[1194]

• Более чем у половины пациентов, выписанных из больницы, наблюдали нарушения функции
легких и показателей по данным визуализации грудной клетки через 12 недель после
появления симптомов.[1195] Исследования функции легких могут выявить измененную
диффузионную способность, ограничительный или обструктивный характер.[1196]

Прогностические шкалы, находящиеся в разработке

• В настоящее время различные прогностические и клинические шкалы риска COVID-19
находятся на этапе исследования или разработки; впрочем, прежде чем их использование
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можно было бы рекомендовать, необходима их дальнейшая внешняя валидация для
различных популяций. Для принятия решений относительно лечения, в том числе
госпитализации в стационар и в отделение интенсивной терапии, Всемирная организация
здравоохранения рекомендует использовать клиническую оценку, принимая во
внимание, помимо прочего, ценности и предпочтения пациента, а также местные и
национальные принципы ведения пациентов, при наличии таковых, а не имеющиеся модели
прогнозирования.[2]

• A-DROP : модифицированная версия шкалы CURB-65, которая во время
госпитализации позволяла более точно прогнозировать внутрибольничную
смертность у пациентов с пневмонией, вызванной COVID-19, по сравнению с другими
распространенными шкалами оценивания внебольничной пневмонии.[1197]

• APACHE II : эффективный клинический инструмент для предсказания
внутрибольничной смертности, который оказался лучше, чем SOFA и CURB-65, у
пациентов с COVID-19. Оценивание в 17 и более баллов была ранним индикатором
смерти и могла помочь дать рекомендации для принятия дальнейших клинических
решений.[1198]

• CALL : система оценивания факторов риска, которая позволяет оценить
пациентов на основании четырех факторов: сопутствующие заболевания, возраст,
количество лимфоцитов и уровень лактатдегидрогеназы. В одном исследовании
было обнаружено, что у 96% пациентов с низкими показателями CALL не было
прогрессирования до тяжелого заболевания.[1199]

• COVID-GRAM : онлайн-калькулятор, который оценивает вероятность того, что
у пациента разовьется критическое заболевание, и основан на следующих 10
переменных при госпитализации: рентгенографические изменения органов грудной
клетки, возраст, кровохарканье, одышка, обмороки, количество сопутствующих
заболеваний, рак в анамнезе, соотношение нейтрофилов к лимфоцитам, уровни
лактатдегидрогеназы и прямого билирубина. Необходимы дополнительные
исследования для оценивания эффективности, особенно за пределами
Китая.[1200] Ретроспективное когортное исследование не смогло полностью
подтвердить инструмент для прогнозирования критического заболевания среди
госпитализированных пациентов в Европе, поскольку он переоценивал степень риска
у пациентов с наиболее высоким риском.[1201]

• COVID-19MRS : быстрый, независимый от оператора клинический инструмент,
который объективно прогнозирует смертность, по данным одного ретроспективного
когортного исследования.[1202]

• COVID-19 SEIMC : шкала прогнозирования смертности для прогнозирования
30-дневной смертности пациентов, поступающих в отделения неотложной
помощи, которая основана на возрасте, низкой скорректированного по возрасту
SaO₂, отношении нейтрофилов к лимфоцитам, расчетной скорости клубочковой
фильтрации, одышке и поле. Она прошла внешнюю валидацию с использованием
двух больших наборов данных пациентов, госпитализированных с лабораторно
подтвержденным заболеванием, и показывает высокую степень точности.[1203]

• QCOVID: новый алгоритм прогнозирования клинических рисков для оценки
риска госпитализации и смертности, который основан на возрасте, этнической
принадлежности, депривации, индексе массы тела и ряде сопутствующих
заболеваний. Популяционное когортное исследование выявило, что алгоритм
работает хорошо, показывая очень высокий уровень способности распознавания
в отношении смертей и госпитализаций.[1204] Модель риска используют в
Великобритании с целью помочь клиницистам в выявлении взрослых с множеством
факторов риска, которые делают их более уязвимыми к COVID-19, и принятии
решений о группах пациентов, подлежащих вакцинации и защите.[1205]

• SCARP : новый калькулятор риска, который на основе легко доступных переменных
(например, пульсоксиметрии, кислородотерапии, частоты дыхания, пульса)
предоставляет клинически значимые прогнозы того, будут ли госпитализированные
пациенты прогрессировать до тяжелого течения заболевания либо смерти.
Калькулятор прошел внутреннюю и временную валидацию, но необходимы
дальнейшие исследования.[1206]
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• SOARS : шкала прогнозирования риска с оцениванием пяти прогностических

факторов, основанная на демографических и клинических характеристиках (SpO 2 ,
ожирение, возраст, частота дыхательных движений, инсульт в анамнезе). Эта шкала
может быть полезна для выявления пациентов с низкой вероятностью смерти для
амбулаторного контроля и лечения, и в дальнейшем может быть использована при
клинической сортировке в условиях предварительной госпитализации. Требуется
дальнейшая валидация.[1207]

• 3F : модель прогнозирования смертности на основании трех клинических признаков:
возраст, минимальная сатурация кислородом и тип обращения пациента (например,
стационарное против амбулаторного и обращение с использованием телемедицины).
В одном исследовании было обнаружено, что эта модель обладает высокой
точностью при использовании ретроспективных и проспективных наборов данных
пациентов с COVID-19.[1208]

• 4C : шкала, разработанная и утвержденная в британском проспективном когортном
исследовании взрослых, госпитализированных с COVID-19. Шкала использует
демографические данные пациентов, клинические наблюдения, параметры крови,
доступные на момент госпитализации, которые могут точно охарактеризовать
пациентов как лиц с низким, средним, высоким или очень высоким риском смерти. Эта
шкала превзошла другие инструменты стратификации риска, продемонстрировала
пользу в принятии клинических решений и эффективность, аналогичную таковой для
более сложных моделей.[1209]

• [The BMJ 10-minute consultation: what is my covid risk?]
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синдром «после интенсивной терапии вариабельный высокий

Ранние отчеты предполагают, что пациенты с COVID-19, которым проводят лечение в
отделении интенсивной терапии, могут иметь синдром «после интенсивной терапии», спектр
психических, когнитивных и/или физических нарушений (например, мышечную слабость,
когнитивную дисфункцию, бессонницу, депрессию, беспокойство, посттравматическое стрессовое
расстройство, делирий, энцефалопатию), которые поражают выживших после тяжелого
заболевания и сохраняются после выписки пациента из отделения интенсивной терапии.
Слабость регистрируют у 33% пациентов, которым проводят искусственную вентиляцию легких,
у 50% пациентов с сепсисом и у <50% пациентов, которые остаются в отделении интенсивной
терапии более 1-й недели. Когнитивная дисфункция вовлекает 30–80% пациентов. Риск можно
минимизировать с помощью медикаментозного лечения, физической реабилитации, поддержки
семьи и наблюдения в клинике.[3]

Венозная тромбоэмболия вариабельный высокий

Совокупная распространенность венозной тромбоэмболии, тромбоза глубоких вен и
тромбоэмболии легочной артерии среди госпитализированных пациентов составляла 14,7;
11,2 и 7,8% соответственно. Распространенность этих состояний была значительно выше у
пациентов, госпитализированных в отделение интенсивной терапии, несмотря на профилактику
тромбоза.[1056] У пациентов с COVID-19 с тромбоэмболическими событиями вероятность смерти в
1,93 раза выше, чем у пациентов без венозной тромбоэмболии.[1057]

Коагулопатия при COVID-19 имеет протромботический характер, что может объяснить
тромбоэмболические осложнения.[1058] Пациенты могут быть склонны к венозной тромбоэмболии
в результате прямых эффектов COVID-19 или косвенных последствий инфекции (например,
сильный воспалительный ответ, критическое заболевание, традиционные факторы риска).[1059]
Тромботические события могут быть следствием цитокинового шторма, гипоксического
поражения, дисфункции эндотелия, гиперкоагуляции и/или повышения активности
тромбоцитов.[1060]

Факторами риска с наибольшим предиктивным значением для венозного тромбоэмболизма
является старший возраст и повышенные уровни D-димера.[1061] Пациенты с очень высокими
уровнями D-димера имеют высокий риск тромбоза, поэтому они могут получить больше пользы от
активного мониторинга.[643] [644]

В случае подозрения на тромбоэмболию проведите КТ-ангиографию или УЗИ венозной системы
нижних конечностей.[1062]

Пациентам с тромбоэмболическим эпизодом (или в случае выраженного подозрения на
тромбоэмболию в случае невозможности применения визуализации) следует назначить
терапевтические дозы антикоагулянтной терапии в соответствии со стандартами помощи
пациентам без COVID-19. На сегодняшний день нет достаточных данных, чтобы рекомендовать
или нет применение терапевтических доз антитромботических или тромболитических средств
при COVID-19. Пациентов, нуждающихся экстракорпоральной мембранной оксигенации
или постоянной заместительной почечной терапии либо имеющих тромбоз катетеров или
экстракорпоральных фильтров, следует лечить антитромботической терапией в соответствии с
локальными протоколами для пациентов без COVID-19.[3]

Госпитализированным пациентам с острым заболеванием в роли начальной парентеральной
антикоагулянтной терапии назначают преимущество низкомолекулярный гепарин или
нефракционированный гепарин; однако можно применять пероральные антикоагулянты прямого
действия в случае отсутствия потенциальных взаимодействий с другими препаратами (для
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дабигатрана и эдоксабана необходима вводная терапия парентеральным антикоагулянтом).
Варфарин можно применять после прекращения начальной парентеральной антикоагулянтной
терапии. Парентеральная антикоагулянтная терапия низкомолекулярным гепарином или
фондапаринуксом предпочтительнее нефракционированного гепарина у тяжелобольных
пациентов. Прямые пероральные антикоагулянты являются предпочтительным вариантом
у амбулаторных пациентов при условии отсутствия потенциала для лекарственного
взаимодействия, а варфарин считается подходящей альтернативой. Антикоагулянтную терапию
рекомендовано продолжать в течение как минимум 3 месяцев. Некоторым пациентам с ТЭЛА
рекомендована тромболитическая терапия.[718]

Американское общество гематологов опубликовало проект рекомендаций по использованию
антикоагулянтов у пациентов с COVID-19.[1063]

В когорте пациентов с пневмонией COVID-19 наблюдалась высокая частота (14,7%)
бессимптомного тромбоза глубоких вен.[1064] Аутопсия 12 пациентов обнаружила тромбоз
глубоких вен у 58% пациентов, у которых венозная тромбоэмболия не подозревалась перед
смертью.[1065] Эти исследования подчеркивают важность настороженности по венозной
тромбоэмболии у пациентов, имеющих признаки коагулопатии, включая повышенный уровень D-
димера.

В то время, как у этих пациентов имеется высокий риск тромботических событий, они также
могут иметь повышенный риск кровотечений. В малом ретроспективном исследовании 11%
пациентов с высоким риском развития венозной тромбоэмболии одновременно имели высокий
риск кровотечения.[1066]

Антифосфолипидные антитела и волчаночный антикоагулянт обнаружены у небольшого
количества критически больных пациентов. У некоторых пациентов (особенно у тех, кто
имеет генетическую предрасположенность) наличие этих антител редко может привести к
тромботическим осложнениям, которые трудно отличить от других причин мультифокального
тромбоза. У других пациентов антифосфолипидные антитела могут быть преходящими и исчезать
через несколько недель. Значение этих данных неизвестно, хотя считается, что эти антитела
могут принимать участие в патогенезе венозной тромбоэмболии у пациентов с тяжелым COVID-19.
У таких пациентов следует рассмотреть возможность антикоагуляции.[1067] [1068] [1069] [1070]
[1071]

Предложено использовать новый термин (COVID-19-ассоциированный легочный тромбоз или
микроваскулярный легочный обструктивный тромбо-воспалительный синдром при COVID-19
[MicroCLOTS]), а не термин ТЭЛА, поскольку есть гипотеза, что патофизиология этих состояний
другая; локальные тромбы образуются в легочных сосудах путем местного воспалительного
процесса, а не как классические эмболы, происходящие из других участков тела.[1072] [1073]
[1074] Впрочем, оно не получило широкого применения в клинической практике.

Регистрировались случаи артериального тромбоза, церебрального венозного тромбоза,
острой ишемии конечностей вторичной к тромбозу.[1075] [1076] [1077] [1078] [1079]
Распространенность артериальной тромбоэмболии составляет 3,9%; впрочем, доказательные
данные ограничены.[1056]

сердечно-сосудистые осложнения вариабельный высокий

COVID-19 связан с высокой воспалительной нагрузкой, которая может привести к сердечно-
сосудистым осложнениям с различными клиническими проявлениями. Воспаление миокарда
может привести к миокардиту, сердечной недостаточности, аритмии, острому коронарному
синдрому, быстрому ухудшению и внезапной смерти.[1080] [1081] Эти осложнения могут
наблюдаться при обращении или развиться по мере ухудшения заболевания.[1082] Неизвестно,
в какой мере острая систолическая сердечная недостаточность вызвана эндокардитом,
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цитокиновым штормом, тромботическими осложнениями со стороны малых сосудов, нарушением
функции малых сосудов или вариантом стресс-индуцированной кардиомиопатии.[1083]

Сердечно-сосудистые осложнения отмечали и 14,1% пациентов во время госпитализации, при
этом общий показатель летальности составил 9,6%. У пациентов с предшествующими сердечно-
сосудистыми сопутствующими заболеваниями или факторами риска отмечают повышенный риск
сердечно-сосудистых осложнений и смертности. Среди возможных осложнений – аритмия или
сильное сердцебиение (18,4%), повреждение миокарда (10,3%), стенокардия (10,2%), острый
инфаркт миокарда (3,5%) и острая сердечная недостаточность (2%).[1084] Также отмечали
случаи фульминантного миокардита, тампонады сердца, легочного сердца, синдрома такоцубо
и перикардита.[1085] [1086] [1087] [1088] [1089] Кокрановский обзор продемонстрировал, что
наиболее частыми сердечно-сосудистыми осложнениями были сердечная аритмия, сердечная
недостаточность, а также артериальные и венозные окклюзионные события.[228]

Лабораторные биомаркеры могут помочь выявить людей с повышенным риском сердечно-
сосудистых осложнений и смерти.[228] Повышенные уровни сердечных биомаркеров и
возникновение аритмии ассоциируются с развитием тяжелого заболевания и необходимостью
госпитализации в отделение интенсивной терапии.[1090]

Распространенность кардиальной патологии высока среди пациентов в тяжелом или критическом
состоянии, такие пациенты обычно нуждаются в интенсивной терапии и имеют худший прогноз
и высокий уровень внутрибольничной летальности. Эти пациенты с большей вероятностью
будут нуждаться в неинвазивной или инвазивной вентиляции легких и иметь высокий риск
тромбоэмболических осложнений и септического шока по сравнению с пациентами без
кардиальной патологии в анамнезе.[1082] [1091] [1092] [1093] [1094]

С целью установления диагноза пациентам с симптомами или признаками, которые
указывают на острое поражение миокарда, выполните ЭКГ и назначьте определение
уровней высокочувствительного тропонина I (hs-cTnI) или T (hs-cTnT) и N-терминального
мозгового натрийуретического пептида (NT-proBNP). В постановке диагноза могут помочь
результаты таких исследований: развивающиеся изменения ЭКГ, свидетельствующие об
ишемии миокарда; уровень NT-proBNP >400 нг/л; высокие уровни hs-cTnI или hs-cTnT, особенно
уровни, увеличивающиеся с течением времени. Повышенные уровни тропонина могут отражать
воспалительную реакцию сердца на тяжелое заболевание, а не на острый коронарный синдром.
За консультацией относительно дальнейших анализов и исследований с визуализацией
обратитесь к кардиологу.[518]

У всех пациентов с предполагаемым или подтвержденным острым повреждением миокарда
наблюдайте за артериальным давлением, частотой сердечных сокращений и жидкостным
балансом, а также проводите ЭКГ-наблюдение. Выполняйте наблюдение в условиях, когда можно
быстро определить ухудшение сердечной или дыхательной функции.[518]

Обратитесь к кардиологу за консультацией относительно лечения и следуйте локальным
протоколам. Данные, на основании которых этим пациентам можно рекомендовать любую
специфическую терапию, ограничены. Для лечения следует привлечь мультидисциплинарную
команду, включая специалистов по интенсивной терапии, кардиологов и инфекционистов.[1083]
Важно учитывать, что некоторые препараты могут увеличивать интервал QT и приводить к
аритмии. На сегодня доступны клинические руководства по лечению COVID-19-ассоциированного
миокардита.[1095]

Инфекция может иметь долгосрочные последствия для общего сердечно-сосудистого здоровья;
тем не менее, необходимы дальнейшие исследования.[1096] В исследовании 100 пациентов,
которые недавно выздоровели после COVID-19, с помощью магнитно-резонансной томографии
сердечно-сосудистой системы было обнаружено воспаление миокарда у 60% пациентов,
независимо от фоновых заболеваний, степени тяжести и общего течения острого заболевания, а
также времени с момента первоначальной диагностики.[1097]
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острое почечное повреждение вариабельный высокий

Совокупная частота острого повреждения почек составляет 10,6%, что превышает частоту у
госпитализированных пациентов без COVID-19. У пациентов с острым повреждением почек
отмечают значительно повышенный риск внутрибольничной смертности (отношение шансов 11,05).
Смертность и заболеваемость у пациентов в Китае были значительно ниже, чем у пациентов
за пределами Китая. Факторами риска являются возраст ≥60 лет, мужской пол и тяжелая
инфекция.[1098]

В малой когорте в Великобритании 29% госпитализированных детей отвечали диагностическим
критериям острой почечной недостаточности, большинство случаев произошло у детей,
госпитализированных в отделение интенсивной терапии и у лиц с детским мультисистемным
воспалительным синдромом.[1099]

Может развиться в любое время до, во время или же после госпитализации. Среди причин
выделяют гемодинамические нарушения, гиповолемию, вирусную инфекцию, ведущую к
непосредственному повреждению почечных канальцев, тромботические процессы в сосудах,
гломерулярную патологию либо рабдомиолиз. Может ассоциироваться с гематурией,
протеинурией и отклонением от нормы уровней электролитов в сыворотке крови (например, калия,
натрия).[518] Прямая инфекция почек была подтверждена при аутопсии одного пациента.[1100]

Следуйте местным рекомендациям по оцениванию и лечению острого повреждения почек.
Длительная почечная заместительная терапия (ДПЗТ) рекомендована критически больным
пациентам с острым повреждением почек, у которых развиваются показания к заместительной
почечной терапии; если ДПЗТ недоступна или невозможна, следует отдавать предпочтение
пролонгированной интермиттирующей заместительной почечной терапии над гемодиализом.[3]

Наблюдайте пациентов с хронической болезнью почек в течение не менее 2-х лет после острого
повреждения почек.[518]

Сообщалось о случаях нефрита и разрушающей гломерулопатии.[1101] [1102]

острое поражение печени вариабельный среднее

Повреждение печени может быть связано с ранее существовавшим заболеванием печени,
вирусной инфекцией, токсичностью лекарств, системным воспалением, гипоксией или
проблемами гемодинамики; однако фоновый механизм неясен. Общая распространенность
находится на уровне 25%, хотя нет единого определения повреждения печени у этих
пациентов, и распространенность зависит от определения, используемого в исследованиях.
При использовании строгих критериев диагностики общая распространенность может
составлять всего 9%. Распространенность повышенных уровней аланинаминотрансферазы
и аспартатаминотрансферазы составляет, соответственно, 19 и 22%. Распространенность
гипертрансаминаземии выше у пациентов с тяжелым заболеванием, чем у пациентов с нетяжелым
заболеванием.[1103]

Факторы риска, связанные с тяжелым поражением печени, включают старший возраст,
заболевания печени, которые существовали до того, и тяжелый COVID-19.[1104]

Медикаменты, которые используют для лечения COVID-19 (например, лопинавир/ритонавир) могут
негативно влиять на поражение печени.[1104]

Было опубликовано руководство по ведению нарушений печени у пациентов с COVID-19.[1105]

неврологические осложнения вариабельный среднее
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Пациенты, как правило, имеют центральные или периферические неврологические осложнения,
возможно, из-за вирусной инвазии в центральную нервную систему, воспалительной реакции либо
иммунной дисрегуляции.[1106]

В больших ретроспективных обсервационных исследованиях неврологические проявления были
зарегистрированы у 4–57% пациентов. Проявления со стороны центральной нервной системы
были более распространенными, чем со стороны периферической нервной системы.[1106]
Впрочем, в большинстве исследований изучали минимальные симптомы, такие как головная
боль и головокружение, которые в этой теме рассматривают как симптомы COVID-19, а не как
осложнения. Неврологические осложнения у детей отмечают редко.[1107] Ретроспективное
исследование электронных медицинских карт около 240 000 пациентов показало, что
приблизительно у трети пациентов был установлен неврологический или психиатрический
диагноз в течение 6 месяцев после подтверждения заболевания, а 13% получили такой диагноз
впервые. Тяжелое заболевание ассоциируется с более высоким риском.[1108]

Неврологические осложнения охватывают острое цереброваскулярное заболевание,
нарушение сознания, атаксию, судороги, симптомы со стороны кортикоспинального тракта,
менингоэнцефалит, энцефалопатию, энцефаломиелит, периферические очаги демиелинизации,
периферическую нейропатию, внутримозговое кровоизлияние, тромбоз венозных синусов
головного мозга, миопатию, миастению, синдром Гийена–Барре и другие нейропатии,
эпилептическое состояние, деменцию, синдромы паркинсонизма, расстройства настроения/
тревожное состояние/психотические расстройства/расстройства, вызванные употреблением
психоактивных веществ, а также отклонения от нормы при магнитно-резонансной томографии
головного мозга.[1106] [1108] [1109] [1110]

Пациенты могут обращаться с этими проявлениями либо же они могут развиваться с течением
заболевания. Неврологические осложнения имеют тенденцию развиваться через 1–2 недели
после начала респираторной болезни.[1111]

Об острых цереброваскулярных заболеваниях (включая ишемический инсульт, геморрагический
инсульт, тромбоз вен головного мозга и транзиторную ишемическую атаку) было сообщено у 0,5–
5,9% пациентов. Наиболее часто встречаемым типом был ишемический инсульт (0,4–4,9%).[1106]
Инсульт относительно часто встречается у госпитализированных пациентов с COVID-19 по
сравнению с другими вирусными респираторными инфекциями, и характеризуется высоким
риском внутрибольничной смертности. Факторы риска охватывают пожилой возраст и мужской
пол. Средний период от появления симптомов COVID-19 до развития инсульта составляет 8
дней.[1112] [1113] Инсульт проявляется позже при тяжелом течении болезни и раньше при легкой
или средней степени тяжести.[1114] Ишемический инсульт характеризуется большей тяжестью
и приводит к худшим последствиям (тяжелой инвалидности) у пациентов с COVID-19, при этом
показатель по шкале оценивания инсульта NIH выше среди лиц с COVID-19 по сравнению с лицами
без него.[1115] Были опубликованы руководства по лечению острого ишемического инсульта у
пациентов с COVID-19.[1116]

Было сообщено о синдроме Гийена-Барре. Сообщалось как о постинфекционных, так и о
прединфекционных паттернах.[1106] Общая распространенность среди госпитализированных
и не госпитализированных пациентов составила 0,15%.[1117] Средний возраст пациентов
составлял 55 лет, большая часть пациентов были мужчинами. У большинства пациентов отмечали
респираторные и/или тяжелые симптомы COVID-19, впрочем, заболевание также наблюдали
у пациентов без симптомов. Отмечали более высокую распространенность классической
сенсомоторной формы и острой воспалительной демиелинизирующей полинейропатии, впрочем,
также наблюдали необычные варианты.[1118] У пациентов отмечали повышенную вероятность
демиелинизирующих подтипов. Клинические результаты были сопоставимы с таковыми для
контрольной группы пациентов, не инфицированных коронавирусом 2-го типа, вызывающим
тяжелый острый респираторный синдром (SARS-CoV-2), в этом исследовании и предыдущих
исследованиях.[1117]
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У пациентов с ранее диагностированными неврологическими расстройствами может развиться
обострение неврологических симптомов и тяжелая форма COVID-19.[1119]

У пациентов могут наблюдать церебральные изменения на МРТ через несколько месяцев после
выздоровления, что указывает на возможные долгосрочные последствия.[1120]

У детей и подростков часто встречаются неврологические нарушения. В серии случаев из
1695 пациентов в возрасте <21 года у 22% пациентов было документально подтверждено
неврологическое поражение. Лица с неврологическими нарушениями, по сравнению с теми, у
кого не было неврологических нарушений, с большей вероятностью имели предшествующее
неврологическое заболевание, но такое же количество людей с неврологическими нарушениями
было ранее здоровыми. В большинстве случаев симптомы были транзиторными. Тем не менее
примерно у 12% были опасные для жизни состояния, включая тяжелую энцефалопатию,
инфекцию центральной нервной системы/демиелинизацию, синдром/варианты Гийена-Барре и
острый фульминантный отек мозга.[1121]

постковидный синдром (длительный COVID) вариабельный среднее

Также известен как постострый COVID-19, постострый синдром COVID-19, хронический COVID,
долгосрочный COVID, постострые последствия инфекции SARS-CoV-2 (PASC) и постковидное
состояние.

Определение : признаки и симптомы, которые развиваются во время или после инфекции,
соответствуют COVID-19, длятся более 12 недель и не обусловлены альтернативным диагнозом.
Продолжающийся симптоматический COVID-19 определяют как наличие признаков и симптомов в
период с 4-й до 12-й недели. Считается, что этот синдром не связан с серьезностью заболевания
или конкретными признаками и симптомами в острой фазе заболевания.[1122] Стандартного
определения подтвержденного случая нет, и определения случая варьируют. Например, Центры
по контролю и профилактике заболеваний США определяют постковидные состояния как общий
термин для широкого круга последствий для здоровья, которые сохраняются более чем через
4 недели после заражения SARS-CoV-2.[1123] Затяжные симптомы характерны для многих
вирусных и бактериальных инфекций. Неврологические симптомы аналогичны симптомам других
неврологических состояний, таких как синдром хронической усталости и функциональное
неврологическое расстройство.[1124]

Эпидемиология : стойкость остаточных явлений варьировала от 14 дней до 3 месяцев с
момента инфицирования у ранее здоровых взрослых людей в возрасте от 18 до 50 лет и
включала постоянную усталость (от 39 до 73%), одышку (от 39 до 74%), снижение качества
жизни (от 44 до 69%), нарушение функции легких (от 39 до 83%), миокардит (от 3 до 26%),
стойкие неврологические симптомы (55%), психиатрические диагнозы (5,5%) и стойкое
измененное чувство вкуса/запаха (от 33 до 36%).[1125] В итальянском исследовании около 90%
госпитализированных пациентов, которые выздоровели от COVID-19, сообщили о сохранении
по меньшей мере одного симптома через 2 месяца после выписки. Лишь 12,6% пациентов не
отмечали соответствующих симптомов, 32% отмечали один или два симптома, а 55% отмечали
три и более симптомов.[1126] В другом исследовании, проведенном в Великобритании,
было продемонстрировано, что почти у 75% пациентов, выписанных из больницы, симптомы
сохранялись через 3 месяца.[1127] Сообщалось об устойчивых симптомах в течение 9 месяцев
после болезни, в том числе у многих амбулаторных пациентов с легкой формой заболевания.[1128]
В одном исследовании приблизительно у 15% пациентов, у которых были легкие симптомы,
симптомы все еще сохранялись через 8 месяцев.[1129] Длительное заболевание может
развиваться у молодых взрослых без фоновых патологий. В исследовании взрослых с симптомами
35% пациентов не вернулись к своему обычному состоянию здоровья через 2–3 недели после
анализа. Среди пациентов в возрасте 18–34 года без фоновых хронических заболеваний 20% не
вернулись к своему обычному состоянию здоровья.[1130] Количество симптомов при последующем
наблюдении было связано с выраженностью симптомов в острой фазе инфекции, а также
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количеством сопутствующих заболеваний у не госпитализированных пациентов.[1131] Сообщалось
об устойчивых симптомах у беременных женщин и детей, однако у детей они встречаются реже,
чем у взрослых.[3] [1132]

Диагностика : используйте комплексный, ориентированный на человека подход, который
предусматривает тщательный сбор клинического анамнеза (включая анамнез предполагаемого
или подтвержденного острого COVID-19, характер и тяжесть предыдущих и текущих симптомов,
время и длительность симптомов с момента начала острого заболевания и другие заболевания
в анамнезе) и соответствующее обследование, которое включает оценивание физических,
когнитивных, психологических и психиатрических симптомов, а также функциональных
способностей. Пациентов с признаками или симптомами, которые могут быть вызваны
острым или опасным для жизни осложнением (например, тяжелой гипоксемией, признаками
тяжелого заболевания легких, болью в груди кардиального происхождения, мультисистемным
воспалительным синдромом у детей), следует немедленно направлять в соответствующие службы
неотложной помощи.[1122]

Признаки и симптомы : симптомы значительно варьируют, может наблюдаться их рецидив или
ремиссия, а также симптомы могут непредсказуемо меняться либо развиваться у пациентов
только с легкой формой заболевания. Среди распространенных долгосрочных симптомов –
устойчивый кашель, субфебрильная температура, одышка, слабость, боль/скованность в груди,
сильное сердцебиение, миалгия, артралгия, головная боль, изменения зрения, потеря слуха,
боль в ушах, шум в ушах, боль в горле, потеря вкуса/обоняния, нарушение подвижности, онемение
конечностей, головокружение, тремор, потеря памяти, изменения настроения, кожная сыпь,
желудочно-кишечные симптомы, нейрокогнитивные трудности, нарушения сна, делирий (пожилые
люди) и состояния психического здоровья (например, тревога, депрессия).[3] [891] [1122] Через 3
месяца после выписки у пациентов часто наблюдают желудочно-кишечные осложнения, включая
потерю аппетита, тошноту, кислотный рефлюкс и диарею.[1133] Некоторые симптомы могут
перекрываться с синдромом «после интенсивной терапии» (смотрите выше). Неспособность
вернуться к нормальной деятельности, влияние на эмоциональное и психическое здоровье, а
также финансовые потери являются распространенным явлением.[1134]

Исследования : Адаптируйте исследования к клинической картине и исключите любые
острые или опасные для жизни осложнения и альтернативные диагнозы. Исследования
могут включать анализы крови (например, общий анализ крови, функциональные почечные
и печеночные пробы, С-реактивный белок, ферритин, исследование функции щитовидной
железы), оценивание сатурации кислородом, артериального давления и частоты сердечных
сокращений, тест на переносимость физической нагрузки, визуализацию органов грудной клетки,
электрокардиограмму, а также психиатрическое обследование.[3] [891] [1122] Приблизительно у
50% пациентов наблюдали остаточные аномалии при КТ грудной клетки и исследовании функции
легких через 3 месяца.[1135] Приблизительно у 9% пациентов отмечали ухудшение по данным
рентгенограммы органов грудной клетки при последующем наблюдении, которое может указывать
на фиброз легких. Также сообщалось о постоянно повышенном уровне D-димера и С-реактивного
белка.[1136]

Лечение : предоставьте рекомендации и информацию по самоконтролю, включая способы
самоконтроля симптомов (например, ставить реалистичные цели, применять жаропонижающие
средства от лихорадки, дыхательные техники при хроническом кашле, домашняя пульсоксиметрия
для контроля одышки, легочная реабилитация, поэтапное возвращение к упражнениям);
специалиста, к которому можно обратиться, если есть опасения относительно симптомов или
необходимость в поддержке; источники поддержки (например, группы поддержки, онлайн-
форумы); и как получить поддержку от других служб (например, социальную помощь, жилье,
финансовую поддержку). Персонализированный, мультидисциплинарный план реабилитации,
который охватывает физические, психологические и психиатрические аспекты реабилитации,
является важной частью лечения. Многие пациенты выздоравливают самопроизвольно при
комплексной поддержке, отдыхе, симптоматическом лечении и постепенном увеличении
активности. Пациентам может потребоваться направление к специалисту при наличии
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клинических опасений наряду с дыхательными, кардиальными или неврологическими симптомами,
которые появились впервые, характеризуются устойчивостью или прогрессируют.[891] [1122]

Наблюдение : решите с пациентом вопрос о том, как часто необходимо наблюдение и мониторинг
(лично или дистанционно), а также какие медицинские работники должны быть задействованы.
Необходимо принять во внимание уровень потребностей пациента и задействованные услуги.
Откорректируйте мониторинг в соответствии с симптомами пациента и рассмотрите возможность
поддерживаемого самоконтроля в домашних условиях (например, частоты сердечных сокращений,
артериального давления, пульсоксиметрии). Будьте внимательны к симптомам, которые могут
потребовать направления к специалистам или обследования.[1122]

[NICE COVID-19 rapid guideline: managing the long-term effects of COVID-19]

[BMJ webinar: long COVID – how to define it and how to manage it]
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Длительный covid» на этапе первичной медицинской помощи
BMJ. 2020;370:m3026

остановка сердца вариабельный среднее
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Остановка сердца в стационаре часто встречается у тяжелобольных пациентов с COVID-19
и ассоциируется с низкой выживаемостью, особенно среди пожилых пациентов. Среди 5019
тяжелобольных пациентов с COVID-19 у 14% регистрировали остановку сердца в стационаре.
Факторы риска включали пожилой возраст, мужской пол, наличие сопутствующих заболеваний
и госпитализацию в стационар с меньшим количеством коек в отделениях интенсивной
терапии. Примерно 57% пациентов пережили сердечно-легочную реанимацию. Наиболее
распространенными ритмами на момент реанимации были электрическая активность без пульса
(49,8%) и асистолия (23,8%). Среди пациентов, переживших реанимацию, 12% дожили до выписки
из больницы, при этом большинство из этих пациентов были моложе 45 лет.[1137]

Остановка сердца при COVID-19
BMJ. 2020;371:m3513

септический шок вариабельный низкий уровень
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Наблюдается у 4–8% пациентов в серии случаев.[49] [50] [600] [1138]

Рекомендации по лечению шока у критически больных пациентов с COVID-19 рекомендуют
консервативную стратегию введения жидкости (кристаллоиды предпочтительнее коллоидов) и
вазоактивный агент. Норадреналин (норэпинефрин) является предпочтительным лекарственным
средством для лечения первой лини, а вазопрессин или адреналин (эпинефрин) считаются
подходящими альтернативами. Вазопрессин можно добавлять к норадреналину, если целевое
среднее артериальное давление не может быть достигнуто с помощью одного норадреналина.[3]
[707] При рефрактерном шоке рекомендованы низкие дозы ГКС.[3]

генерализованное внутрисосудистое свертывание
крови

вариабельный низкий уровень

Диссеминированное внутрисосудистое свертывание (ДВС) считается проявлением
недостаточности коагуляции и промежуточным звеном в развитии полиорганной недостаточности.
У пациентов может быть высокий риск развития кровотечения/кровоизлияния или венозной
тромбоэмболии.[1139] Общая частота ДВС-синдрома составляет 3%, и он ассоциируется с плохим
прогнозом. Заболеваемость была выше у пациентов с тяжелым течением заболевания, а также
у тех, кто был госпитализирован в отделение интенсивной терапии, а также у не выживших по
сравнению с выжившими.[1140]

Коагулопатия проявляется повышенным уровнем фибриногена, повышенным уровнем D-димера
и минимальными изменениями протромбинового времени, частичного тромбопластинового
времени, а также количества тромбоцитов на ранних стадиях инфекции. Повышенные уровни
интерлейкина-6 коррелируют с повышенными уровнями фибриногена. Коагулопатия, по-видимому,
связана с тяжестью заболевания и возникающим в результате тромбообразованием. Тщательно
контролируйте уровень D-димера.[1141]

Антикоагулянтная терапия низкомолекулярным или нефракционированным гепарином
ассоциировалась с лучшим прогнозом у пациентов с тяжелой формой COVID-19, у которых
показатель сепсис-индуцированной коагулопатии составляет (SIC) ≥4 или заметно повышен
уровень D-димера.[1142] Пациентам с гепарин-индуцированной тромбоцитопенией (или ее
анамнезом) рекомендованы аргатробан или бивалирудин.[1139]

При возникновении кровотечения следует соблюдать стандартные рекомендации по ведению
кровотечений, связанных с ДВС-синдромом, или с септической коагулопатией; однако проявления
кровотечений без других сопутствующих факторов встречаются редко.[1141] [769]

острая дыхательная недостаточность вариабельный низкий уровень

Наблюдается у 8% пациентов в серии случаев.[50]

Главная причина смертности у пациентов с COVID-19.[984]

Дети могут быстро прогрессировать до дыхательной недостаточности.[10]

синдром выброса цитокинов вариабельный низкий уровень

Синдром высвобождения цитокинов может вызвать ОРДС или полиорганную недостаточность,
которые могут привести к смерти.[1143] Повышенные уровни провоспалительных цитокинов
сыворотки (например, фактор некроза опухоли альфа, интерлейкин-2, интерлейкин-6,
интерлейкин-8, интерлейкин-10, гранулоцитарный колониестимулирующий фактор, моноцитарный
хемоаттрактантный белок 1) и маркеры воспаления (например, С-реактивный белок,
сывороточный ферритин) обычно отмечаются у пациентов с тяжелой формой COVID-19. Это,
вероятно, представляет собой тип вирус-индуцированного вторичного гемофагоцитарного
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синдрома, который может быть смертельным.[49] [649] [1144] [1145] Интерлейкин-6, в частности,
связан с тяжелым COVID-19 и повышенной смертностью.[1146]

Одно исследование показало, что пациенты, которым требуется госпитализация в
отделение интенсивной терапии, имеют значительно более высокие уровни интерлейкина-6,
интерлейкина-10 и фактора некроза опухоли альфа, и меньшее количество CD4 + и CD8 + Т-
клеток.[1147]

Однако объединенный средний уровень интерлейкина-6 в сыворотке крови был заметно ниже
у пациентов с тяжелым или критическим COVID-19 по сравнению с пациентами с другими
нарушениями, связанными с повышенными цитокинами, такими как синдром высвобождения
цитокинов, сепсис и ОРДС, не связанный с COVID-19. Эти результаты ставят под сомнение роль
цитокинового шторма в нарушении функции органов, вызванном COVID-19, поэтому необходимы
дальнейшие исследования.[1148]

Синдром высвобождения цитокинов регистрировался у детей, однако такие случаи встречаются
редко.[1149] Смотрите ниже раздел о полисистемном воспалительном синдроме у детей.

детский мультисистемный воспалительный синдром вариабельный низкий уровень

Редкое, однако тяжелое заболевание, которое наблюдают у детей и подростков приблизительно
через 2–4 недели после начала развития COVID-19 и которое, вероятно, вызвано
постинфекционным воспалительным процессом. Этот синдром характеризуется сильной
временной связью с инфекцией SARS-CoV-2.[1150] [1151] [1152] Синдром, по-видимому, является
результатом замедленного иммунного ответа на инфекцию SARS-CoV-2 с пиками заболевания
через 2–5 недель после пиков пандемии.[1153] Также известен как PIMS, мультисистемный
воспалительный синдром у детей (MIS-C), детский воспалительный мультисистемный синдром
временно ассоциируется с SARS-CoV-2 (PIMS-TS), также как и другие вариации.

Синдром имеет общие признаки с болезнью Кавасаки и синдромом токсического шока, однако
определения случая разнятся.[486] [1152] [1154] [1155] У большинства пациентов отмечают
лихорадку, а также признаки шока, поражения сердца (например, повышенные уровни сердечных
маркеров, застойная сердечная недостаточность, дисфункция сердца, миокардит, дилатация
или аневризма коронарной артерии, артериальная гипотензия, перикардиальный выпот,
митральная регургитация), симптомы со стороны ЖКТ (например, боль в животе, рвота, диарея) и
значительно повышенные уровни маркеров воспаления.[1150] [1151] Для уточнения определения
случая использовали дополнительные клинические и лабораторные характеристики, включая
тромбоцитопению, слабость, головную боль, миалгию, боль в горле и лимфаденопатию.[16] Могут
отмечаться кожно-слизистые изменения, многие из которых частично совпадают с болезнью
Кавасаки.[1156]

Различают три типа клинических проявлений: устойчивая лихорадка и симптомы со стороны
желудочно-кишечного тракта (наиболее частый тип); шок при дисфункции сердца; и симптомы,
которые совпадают с диагностическими критериями болезни Кавасаки.[1157]

В систематическом обзоре 27 исследований (913 случаев) со всего мира было обнаружено,
что средний возраст пациентов составлял 9,3 года, и 57% пациентов были мужчинами. Не
менее одной сопутствующей патологии отмечали в 31% случаев, чаще всего ожирение, астму
и хроническое заболевание легких. Наиболее частыми проявлениями были лихорадка (99%),
симптомы со стороны желудочно-кишечного тракта (87%) и сердечно-сосудистой системы,
такие как дисфункция миокарда (55%), аневризма коронарной артерии (22%) и шок (66%).
Совокупная распространенность респираторных симптомов составила 41%, неврологических
симптомов – 36%. Среди других симптомов отмечали конъюнктивит (57%), сыпь (59%) и
изменения в полости рта (42%). Уровни маркеров воспаления и кардиомаркеров были повышены
у большинства пациентов, а у 38% наблюдали нарушения на рентгенограмме органов грудной
клетки. Приблизительно 79% пациентов требовалась госпитализация в отделение интенсивной
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терапии, 63% – инотропная поддержка, 57% – антикоагуляция и 33% – искусственная вентиляция.
Смертность составляла 1,9%.[1158]

В многоцентровом обсервационном исследовании 21 педиатрического отделения интенсивной
терапии Великобритании было сообщено о 78 случаях. Средний возраст составил 11 лет,
67% были мужчинами. Дети из национальных меньшинств составляли 78% случаев. Частыми
признаками в случае обращения были лихорадка, шок, боль в животе, рвота и диарея.
Приблизительно у 36% имелись подтверждения нарушений со стороны коронарных артерий.
Что касается лечения, то 46% нуждались в искусственной вентиляции легких, а 83% – в
вазопрессорной поддержке.[1159]

В США зарегистрировано 3185 случаев заболевания и 36 смертей (по состоянию на 29 марта 2021
года).[1160] В серии случаев в США из 1116 пациентов с диагнозом MIS-C пациенты с MIS-C с
большей вероятностью имели следующие характеристики по сравнению с пациентами с тяжелой
формой COVID-19: возраст от 6 до 12 лет; чернокожие не латиноамериканского происхождения;
кардиореспираторное поражение; поражение сердечно-сосудистой системы без поражения
дыхательных системы; поражения на коже и слизистых оболочках без кардиореспираторного
поражения; более высокое соотношение нейтрофилов к лимфоцитам; более высокий уровень
С-реактивного белка; и более низкое количество тромбоцитов. Эти паттерны могут помочь
отличить MIS-C от COVID-19.[1161] Факторы, связанные с более тяжелыми исходами (такими
как госпитализация в отделение интенсивной терапии, снижение сердечной функции, шок,
миокардит): возраст >5 лет; принадлежность к чернокожим нелатиноамериканцам; симптомы
одышки и боли в животе; повышенный уровень С-реактивного белка, тропонина, ферритина,
D-димера, мозгового натрийуретического пептида или интерлейкина-6; снижение количества
лимфоцитов или тромбоцитов.[1162]

Среди наиболее частых сердечно-сосудистых осложнений – шок, сердечная аритмия,
перикардиальный выпот и расширение коронарных артерий.[1163] Общая распространенность
нарушений сердечной деятельности, вызванных MIS-C, такова: значительная дисфункция левого
желудочка – 38%; коронарная аневризма или же дилатация – 20%; нарушения показателей ЭКГ
или сердечная аритмия – 28%; повышенный уровень тропонина в сыворотке – 33%; повышенный
уровень proBNP/BNP – 44%.[1164]

Лечение является прежде всего поддерживающим с привлечением мультидисциплинарной
команды (детских инфекционистов, кардиологов, ревматологов, реаниматологов). Лечение
пациентов обычно проводят с применением внутривенных иммуноглобулинов, вазопрессорной
поддержки, кортикостероидов, иммуномодуляторов, антикоагулянтных препаратов,
антитромбоцитарных средств и дыхательной поддержки.[1150] [1151] В Великобритании был
разработан национальный консенсусный подход к лечению.[1165] Американская коллегия
ревматологов опубликовала рекомендации по диагностике и лечению MIS-C.[1166]

Хотя связь между этим синдромом и COVID-19 на основе имеющихся данных выглядит
правдоподобной, связь не является окончательной и требует дальнейших исследований. На
сегодняшний день неясно, является ли этот синдром болезнью Кавасаки, для которой SARS-
CoV-2 стал триггерным фактором, или это отдельный синдром. Впрочем, все больше данных
указывает на то, что это два разных синдрома. Синдром, по видимому, возникает у детей, у
которых не было проявлений ранних стадий COVID-19, но он выглядит похожим на более позднюю
стадию COVID-19 у взрослых.[1167] Иммунологически мультисистемный воспалительный синдром
у детей выступает четкой нозологической формой, отличной от синдрома Кавасаки, поскольку
нейтрофилию и повышенное количество моноцитов, которые являются признаками синдрома
Кавасаки, не отмечали ни в одной из когорт.[1168]

Случаи MIS-C регистрировали у новорожденных и связывали с антенатальным
воздействием.[1169] [1170]
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О случаях COVID-19, связанным с Кавасаки-подобным мультисистемным воспалительным
заболеванием сообщалось у взрослых.[1171]

осложнения, связанные с беременностью вариабельный низкий уровень

Исход беременности, как правило, благоприятный, впрочем, данные о контакте на ранних срока
беременности ограничены.[24]

Вероятность госпитализации в отделение интенсивной терапии, инвазивной вентиляции и
необходимости в экстракорпоральной мембранной оксигенации была выше у беременных
и женщин, которые недавно были беременны, по сравнению с не беременными женщинами
репродуктивного возраста. У беременных женщин также может быть повышен риск материнской
смерти. Факторами риска серьезных осложнений выступают фоновые сопутствующие
заболевания (например, хроническая артериальная гипертензия, сахарный диабет), старший
возраст матери, не белая кожа, наличие специфических для беременности состояний (например,
гестационный диабет, преэклампсия) и высокий индекс массы тела.[22] [23]

Преждевременные роды были более распространены у беременных женщин с COVID-19 по
сравнению с беременными женщинами без этого заболевания. Впрочем, общие показатели
самопроизвольных преждевременных родов у беременных с COVID-19 были в целом аналогичны
тем, которые наблюдали до пандемии, поэтому такие преждевременные роды могли быть связаны
с медицинскими показаниями.[22] [23]

Общие показатели мертворождения и смертности новорожденных не кажутся выше фоновых
показателей.[22] [23] [1172] В Англии не были получены доказательства увеличения количества
мертворожденных в том же регионе либо среди представителей тех же национальностей во
время пандемии, по сравнению с теми же месяцами предыдущего года, несмотря на различные
уровни инфицирования в разных регионах.[1173]

Ограниченные доказательства низкого качества указывают на то, что риск заражения
новорожденных чрезвычайно низок. В большинстве случаев заражение происходит в
послеродовой период, впрочем, также были описаны случаи врожденной инфекции. В отличие
от детей, у которых обычно наблюдают бессимптомную инфекцию, в двух третях случаев у
новорожденных наблюдают симптомы, и значительной доле требуется интенсивная терапия,
впрочем, общий прогноз превосходный.[22] [23] [1174]

аспергиллез вариабельный низкий уровень

Об инвазивном легочном аспергиллезе было сообщено у критически больных пациентов с
ОРДС средней и тяжелой степени.[1175] [1176] [1177] Аспергиллез отмечали у 6% пациентов,
госпитализированных в отделение интенсивной терапии.[503] Проспективное обсервационное
исследование показало, что треть пациентов на ИВЛ с COVID-19 имели вероятный инвазивный
легочный аспергиллез.[1178]

Интубация в течение срока, превышающего 7 дней, может быть фактором риска. Другие
потенциальные факторы риска включают старший возраст, хроническое обструктивное
заболевание легких, иммуносупрессию, критическое заболевание или использования высоких
доз кортикостероидов. Рассмотрите аспергиллез у пациентов, состояние которых ухудшается
несмотря на оптимальную поддерживающую терапию или у тех, кто имеет другие подозрительные
радиологические или же клинические признаки.[746] [1179]

Назначьте соответствующую противогрибковую терапию согласно локальных рекомендаций.[1180]
Опубликованы рекомендации по диагностике и лечению легочного аспергиллеза,
ассоциированного с COVID-19.[1181]

П
оследую

щ
ее наблю

дение

Этот PDF-файл темы BMJ Best Practice основан на онлайн-
версии, последнее обновление которой выполнено May 20, 2021.

Темы BMJ Best Practice регулярно обновляют, и последние версии тем можно найти по
адресу bestpractice.bmj.com . Использование этого контента подпадает под действие нашего

Заявление об отказе от ответственности. © BMJ Publishing Group Ltd 2021. Все права защищены.

205

https://bestpractice.bmj.com


Коронавирусная болезнь 2019 (COVID-19)
Последующее

наблюдение
П

ос
ле

ду
ю

щ
ее

 н
аб

лю
де

ни
е

Осложнения Временные
рамки

Вероятность

повреждения поджелудочной железы вариабельный низкий уровень

Легкое панкреатическое поражение (определено как повышенные уровни амилазы или же
липазы в сыворотке) в одной серии случаев определялось в 17% пациентов.[1182] Непонятно, это
следствие прямого действия вируса, или же чрезмерного иммунного ответа, который возникает у
некоторых пациентов. О клинически выраженном остром панкреатите сообщений не было.[1183]
[1184] Наличие в анамнезе панкреатита не являлось фактором риска воспаления поджелудочной
у пациентов с COVID-19.[1185]

Аутоиммунная гемолитическая анемия вариабельный низкий уровень

Сообщалось о теплой или холодной аутоиммунной гемолитической анемии (первый эпизод)
у 7 пациентов после появления симптомов COVID-19 и в течение времени, необходимого для
развития синдрома высвобождения цитокинов (цитокинового шторма). Четверо пациентов имели
вялотекущую В-клеточную лимфому. Неизвестно, связана ли гемолитическая анемия с инфекцией
COVID-19.[1186]

Иммунная идиопатическая тромбоцитопеническая
пурпура (ИТП)

вариабельный низкий уровень

Иммунную тромбоцитопению отмечают редко. Большинство случаев наблюдали у пациентов в
возрасте >50 лет, при этом лишь 7% случаев отмечали у детей. Большинство случаев отмечали
у пациентов с умеренным или тяжелым COVID-19; впрочем, 7% случаев отмечали у пациентов
с COVID-19 без симптомов. В 20% случаев начало приходилось на 3 недели после появления
симптомов COVID-19, при этом большинство случаев было зарегистрировано после клинического
выздоровления. Тяжелые угрожающие жизни кровотечения отмечают редко. Лечение включает
применение кортикостероидов, внутривенного иммуноглобулина и агонистов рецепторов
тромбопоэтина.[1187]

подострый тиреоидит вариабельный низкий уровень

У пациентов с COVID-19, которым необходимо интенсивное лечение, отмечали случаи подострого
тиреоидита.[1188] Первый известный случай подострого тиреоидита был зарегистрирован у 18-
летней девушки. Подострый тиреоидит – это заболевание щитовидной железы вирусного или
поствирусного происхождения.[1189]

осложнения со стороны желудочно-кишечного тракта вариабельный низкий уровень

У пациентов в критическом состоянии могут развиваться осложнения со стороны желудочно-
кишечного тракта; впрочем, неясно, являются ли они проявлением критического заболевания
в целом или же специфичны для COVID-19. В одном исследовании было обнаружено, что
у пациентов с COVID-19 с большей вероятностью развивались осложнения со стороны
желудочно-кишечного тракта, по сравнению с людьми без COVID-19, в частности трансаминит,
тяжелая кишечная непроходимость и мезентериальная ишемия.[1190] Макрососудистый
артериальный/венозный тромбоз выявляется почти у 50% пациентов с ишемией кишечника.
Общая смертность пациентов при COVID-19 с ишемией желудочно-кишечного тракта и
рентгенологически подтвержденной тромботической окклюзией брыжейки составила 38,7% и
40% соответственно.[1191]
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Смертность
Основной причиной смерти выступает дыхательная недостаточность вследствие острого
респираторного дистресс-синдрома (ОРДС).[984] Общий совокупный показатель смертности от
ОРДС у пациентов с COVID-19 составляет 39%; впрочем, этот показатель значительно варьирует
в разных странах (например, в Китае он составляет 69%, в Иране – 28%, во Франции – 19%,
в Германии – 13%).[985] Факторы риска дыхательной недостаточности включают пожилой
возраст, мужской пол, сердечно-сосудистые заболевания, лабораторные маркеры (такие как
лактатдегидрогеназа, количество лимфоцитов и С-реактивный белок), а также высокую вирусную
нагрузку при поступлении.[986]

У людей в возрасте менее 65 лет риск смерти очень низкий, даже в эпицентрах пандемии. Среди
людей младше 65 лет без фоновых заболеваний смерть отмечают редко.[987] Данные из США
показывают, что лишь в 5,5% свидетельств о смерти в 2020 году была указана инфекция COVID-19
без каких-либо других заболеваний.[988]

Показатели смертности со временем снизились, несмотря на стабильные характеристики
пациентов. Уровень смертности в США резко снизился за первые 6 месяцев пандемии.[989] [990]
В одном когортном исследовании в США, в котором приняли участие более 500 тыс. пациентов
в 209 больницах неотложной помощи, внутрибольничная смертность снизилась с 10,6 до 9,3%
в период с марта по ноябрь 2020 года.[991] Среди пациентов с критическим заболеванием,
поступивших в отделение интенсивной терапии академической системы здравоохранения США,
уровень смертности в ходе исследования снизился с 43,5 до 19,2%.[992] В Великобритании
скорректированная внутрибольничная смертность снизилась с 52,2% в первую неделю марта 2020
года до 16,8% в последнюю неделю мая 2020 года.[993] Это может отражать влияние изменений
в больничной стратегии и клинических процессах, а также более строгое соблюдение научно
обоснованных стандартов лечения критических заболеваний с течением времени, таких как
высокопоточная назальная оксигенотерапия для предотвращения интубации, положение на животе
и меньшее использование искусственной вентиляции. Для подтверждения этих результатов и
изучения причинных механизмов необходимы дальнейшие исследования.

Коэффициент летальности от инфекции (IFR)

• Определяют как доля смертей среди всех инфицированных, включая подтвержденные случаи,
не диагностированные случаи (например, случаи с легкими симптомами или без симптомов) и
незарегистрированные случаи. IFR дает более точную картину смертности от заболевания, по
сравнению с общим показателем летальности.

• Согласно оценкам, по состоянию на февраль 2021 года во всем мире произошло от 1,5 до
2 миллиардов случаев инфицирования, при этом общий расчетный IFR составил 0,15%
. Значения IFR и распространенность инфекции на различных континентах, в странах и
регионах существенно разнятся.[994]

• По данным Центров по контролю и профилактике заболеваний США, лучшая оценка IFR для
различных возрастных групп составляет (по состоянию на 19 марта 2021 года):[140]

• от 0 до 17 лет – 0,002%
• от 18 до 49 лет – 0,05%
• от 50 до 64 лет – 0,6%
• ≥65 лет – 9%.

• На основании этих цифр общий IFR у людей в возрасте <65 лет составляет приблизительно
0,2%.

• Значения IFR могут отличаться в зависимости от местоположения. Метаанализ
демонстрирует, что точечная оценка IFR составляет 0,68% для разных популяций с высокой
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неоднородностью (по состоянию на июль 2020 года). Коэффициент варьировал в зависимости
от местоположения от 0,17 до 1,7%.[995]

• Среди людей на борту круизного лайнера Diamond Princess, в уникальной ситуации, где можно
было осуществить точную оценку коэффициента летальности от инфекции среди людей,
находящихся на карантине, коэффициент летальности от инфекции составлял 0,85%. Однако
все смерти зафиксированы у пациентов в возрасте >70 лет, поэтому уровень летальности
среди молодых, здоровых людей может быть значительно ниже.[996]

• Эти оценки имеют ограничения и с большой вероятностью меняются с появлением новых
данных в ходе пандемии.

Исследования серопревалентности

• Оценивание IFR можно выполнять на основании исследований серопревалентности.

• Оценки серопревалентности во всем мире варьируют. Серопревалентность среди
населения в целом, согласно оценкам, составляет приблизительно 8%, причем более
высокие показатели зарегистрированы у лиц, находящихся в тесном контакте (18%),
и у медицинских работников из группы высокого риска (17,1%). Совокупные оценки
серопревалентности среди населения в целом были наиболее высокими в Юго-
Восточной Азии (19,6%), Африканском (16,3%) и Восточно-Средиземноморском
(13,4%) регионах. Меньшими были показатели в Северной и Южной Америке (6,8%),
Европейском (4,7%) и Западно-Тихоокеанском (1,7%) регионах.[997]

• Представлены результаты оценки серопревалентности в 10 центрах в США.  [CDC:
commercial laboratory seroprevalence survey data]

• Согласно этим исследованиям, распространенность инфекций намного выше, чем
предполагают официальные данные, поэтому вирус гораздо менее смертоносен, чем
предполагалось изначально.

Общий показатель летальности (ОПЛ)

• Определяют как общее количество зарегистрированных смертей, разделенное на общее
количество зарегистрированных случаев. ОПЛ подвержен систематической ошибке отбора,
поскольку с большей вероятностью проверяют более тяжелые/госпитализированные случаи.

• Согласно текущей оценке Всемирной организации здравоохранения, коэффициент
летальности по всему миру составляет 2,1% (по состоянию на 18 апреля 2021 года).[998] Это
значительно меньше зарегистрированного ОПЛ для коронавируса 2-го типа, вызывающего
тяжелый острый респираторный синдром (SARS), который составлял 10%, и ближневосточный
респираторный синдром (MERS), который составлял 37%.[49]

• Значения ОПЛ в разных странах существенно отличаются.

• В Китае общий ОПЛ составляет 1,4–2,3% (0,9% у пациентов без сопутствующих
заболеваний).[4] [999]

• ОПЛ увеличивается с возрастом.

• В США большинство смертей приходилось на пациентов в возрасте ≥65 лет. ОПЛ был
наибольшим среди пациентов в возрасте ≥85 лет (10–27%), затем следовали пациенты
в возрасте 65–84 лет (3–11%), затем пациенты в возрасте 55–64 лет (1–3%) и наконец, в
возрасте 20–54 лет (<1%).[7]

• В Китае большинство смертей приходилось на пациентов в возрасте ≥60 лет.[4] ОПЛ был
наиболее высоким среди пациентов в возрасте ≥80 лет (13,4%), затем следовали люди в
возрасте 60–79 лет (6,4%) и лица в возрасте <60 лет (0,32%).[999]

• В Италии ОПЛ был наиболее высоким среди пациентов в возрасте ≥80 лет (52,5%), затем
следовали люди в возрасте 60–79 лет (35,5%) и лица в возрасте 60–69 лет (8,5%).[1000]

• У детей смерть наступает редко.[7] [21] Согласно одному исследованию, 70% смертей
произошли в возрасте 10 –20 лет, 20% – в возрасте 1–9 лет и 10% – среди детей в
возрасте до 1 года.[1001]

208 Этот PDF-файл темы BMJ Best Practice основан на онлайн-
версии, последнее обновление которой выполнено May 20, 2021.

Темы BMJ Best Practice регулярно обновляют, и последние версии тем можно найти по
адресу bestpractice.bmj.com . Использование этого контента подпадает под действие нашего

Заявление об отказе от ответственности. © BMJ Publishing Group Ltd 2021. Все права защищены.

https://covid.cdc.gov/covid-data-tracker/#serology-surveillance
https://covid.cdc.gov/covid-data-tracker/#serology-surveillance
https://bestpractice.bmj.com


Коронавирусная болезнь 2019 (COVID-19)
Последующее

наблюдение
• ОПЛ увеличивается при наличии сопутствующих заболеваний.

• В Китае большинство случаев смерти отмечали у пациентов с ранее
диагностированными фоновыми заболеваниями (10,5% с сердечно-сосудистыми
заболеваниями; 7,3% с сахарным диабетом; 6,3% с хроническим заболеванием органов
дыхания; 6% с артериальной гипертензией и 5,6% с раком).[4]

• ОПЛ увеличивается с тяжестью заболевания.

• Наибольший ОПЛ отмечают у пациентов с критическим заболеванием. В исследованиях
этот показатель составляет 26–67%.[4] [1002] [1003]

Ограничения IFR/ОПЛ

• Оценка IFR и ОПЛ на ранних этапах пандемии связана со значительной неопределенностью.
Вероятно, оценка изменится с появлением новых данных. В начале пандемии показатели ОПЛ,
как правило, высоки, затем они снижаются по мере поступления данных.[1004]

• В настоящее время определения подтвержденного случая нет, а определения случая
варьируют. Иногда единственным критерием фиксирования случая является положительный
результат исследования методом полимеразной цепной реакции (ПЦР); впрочем,
положительный результат ПЦР-исследования нельзя приравнивать к COVID-19, то есть
человек не обязательно инфицирован или заразен.[1005] [1006]

• Количество смертей, о которых сообщают в определенный день, может не точно отражать
количество смертей в течение предыдущего дня в результате опозданий, связанных
с регистрацией смертей. Это усложняет краткосрочную оценку того, снижается ли
смертность.[1007]

• В некоторых странах количество умерших включает умирающих «с» COVID-19, и пациентов,
умирающих «от» COVID-19. Например, в Италии лишь 12% свидетельств о смерти показывают,
что непосредственной причиной был COVID-19, в то время как 88% пациентов, которые
умерли, имели не менее одного сопутствующего заболевания.[1004] [1008]

Уровни смертности по странам

• Число смертей (на 100 000 населения) для разных стран различается:[1009]

• Южная Корея – 0,7
• Япония – 1,2
• Австралия – 3,3
• Германия – 11,3
• Канада – 24,6
• Франция – 46,6
• Швеция – 57,4
• Италия – 59,1
• США – 60,3
• Великобритания – 62,6
• Испания – 65,0
• Бельгия – 86,8.

Прогностические факторы
Прогностические факторы, связанные с повышенным риском тяжелого заболевания и смерти:[704]
[1010] [1011] [1012]

• Факторы со стороны пациента
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• Увеличение возраста
• Мужской пол
• Ожирение
• Курения в анамнезе
• Группа крови А
• Старческую астению

• Наличие сопутствующих заболеваний

• Артериальная гипертензия
• Сердечно-сосудистые заболевания
• Сердечная недостаточность
• Цереброваскулярное заболевание
• Деменция
• Сахарный диабет
• Хроническое заболевание легких
• ХОБЛ
• Развивающимся злокачественным новообразованием
• Иммуносупрессии
• Хроническое заболевание почек
• Бактериальная или грибковая коинфекция

• Симптомы/признаки

• Миалгия
• Продукцию мокроты
• Озноб
• тошнота
• Одышка
• Кровохарканье
• Тахипноэ
• Гипоксемия
• Дыхательная недостаточность
• Гипотензия
• Тахикардия

• Методы исследования

• Лимфопения
• Лейкоцитоз
• Нейтрофилез
• Тромбоцитопения
• Гипоальбуминемия
• Нарушение функции печени, почек, поражение сердца
• Повышенные маркеры воспаления (C-реактивный белок, прокальцитонин, скорость

оседания эритроцитов)
• Повышенная лактатдегидрогеназа
• Повышенный уровень креатинкиназы
• Повышенные сердечные маркеры
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• Повышенный уровень D-димера
• Повышенный интерлейкин-6
• Двусторонняя пневмония по данным исследований с визуализацией органов грудной

клетки
• Плотный инфильтрат или плевральный выпот на снимках органов грудной клетки
• Шкала SOFA для динамической оценки органной недостаточности.

Наиболее частыми фоновыми заболеваниями у умерших пациентов были гипертоническая болезнь,
диабет и сердечно-сосудистые заболевания.[1013]

Отношение парциального давления кислорода в артериальной крови к фракции вдыхаемого
кислорода (PaO₂/FiO₂) ≤200 мм рт. ст. и дыхательная недостаточность при поступлении также
независимо ассоциируются с повышенным риском внутрибольничной смертности.[1014] Почти
половина пациентов, получавших инвазивную ИВЛ, умерла. Смертность была выше среди пациентов
старше 80 лет (84%), по сравнению с пациентами младше 40 лет (48%).[1015]

Повторная госпитализация
У людей, выписанных из больницы после острой инфекции, повышен риск повторной
госпитализации, полиорганной дисфункции и смерти по сравнению с населением в целом.
Относительное увеличение риска не ограничивалось пожилыми людьми и не было одинаковым
для разных этнических групп. Исследователи сопоставили приблизительно 50 000 пациентов в
Англии, которые были госпитализированы с COVID-19 и затем выписаны, и население в целом;
29% пациентов с COVID-19 были повторно госпитализированы в течение в среднем 140 дней
наблюдения, а 12% умерло после выписки. У пациентов с COVID-19 чаще диагностировали сердечно-
сосудистые заболевания, хронические заболевания почек или печени и сахарный диабет, чем у лиц
контрольной группы.[1016]

Приблизительно 9% из более чем 106 000 пациентов были повторно госпитализированы в ту
же больницу в течение 2-х месяцев после выписки в рамках первой госпитализации. Несколько
повторных госпитализаций отмечали у 1,6% пациентов. Среднее время от выписки до первой
повторной госпитализации составляло 8 дней. При повторной госпитализации умерло менее 0,1%
пациентов. Факторы риска повторной госпитализации включают:[1017]

• Возраст ≥65 лет
• Наличие хронических состояний (ХОБЛ, сердечная недостаточность, сахарный диабет,

хроническая болезнь почек, ожирение)
• Госпитализация в течение 3-х месяцев до первой госпитализации в связи с COVID-19
• Выписка в учреждение квалифицированного сестринского ухода или для лечения на дому.

Повторная инфекция
Повторное инфицирование – это новая инфекция, которая появилась после ранее подтвержденной
инфекции (то есть, положительный результат исследования методом полимеразной цепной реакции
с обратной транскрипцией (ПЦР-ОТ) в режиме реального времени на коронавирус 2, вызывающий
тяжелый острый респираторный синдром (SARS-CoV-2) и не является персистирующей инфекцией
и рецидивом. В настоящее время нет стандартного определения случая повторного инфицирования
SARS-CoV-2.[1018]

Информация о повторном заражении ограничена.

• Частота повторного положительного результата ПЦР с обратной транскрипцией у пациентов
через 1–60 дней после выздоровления составляет 7–23% в исследованиях с расчетной
совокупной частотой 12%.[1019] Пациенты с более длительным начальным заболеванием и
более молодым возрастом были более склонны к повторному положительному результату
ПЦР-ОТ, тогда как пациенты с тяжелым заболеванием, диабетом и низким числом лимфоцитов
имели более низкую такую вероятность.[1020] В настоящее время неясно, связано ли это с
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повторным заражением; связано ли это с такими факторами, как тип отбираемых образцов
и технические ошибки, связанные с тестированием мазков, инфицированием мутированным
SARS-CoV-2 или постоянным выделением вируса либо ложно отрицательным результатом
теста во время выписки.[1021]

• В исследованиях неоднократно наблюдали положительные результаты ПЦР с обратной
транскрипцией в течение 90 дней после первоначального заражения; следовательно,
наиболее вероятно, что эти случаи на самом деле являются затяжными начальными
инфекциями. Важно отметить, что несмотря на выявление стойкого вирусовыделения в
течение 90 дней после начала развития инфекции репликационно-компетентный вирус не
был идентифицирован через 10–20 дней после появления симптомов (в зависимости от
серьезности заболевания).[1022] Когортное исследование 200 пациентов с перенесенной
инфекцией показало, что, несмотря на стойкий положительный результат ПЦР-ОТ из глотки
в течение 90 дней после выздоровления, передачи тесным контактам не наблюдалось,
что указывает на то, что эти пациенты не заразны на постсимптоматической стадии
инфекции.[1023]

Случаи повторного заражения происходят редко.

• Случаи возможного повторного заражения были зарегистрированы во многих странах,
включая Гонконг, Индию, Эквадор, США и Бельгию.[1024] [1025] [1026] [1027] [1028] [1029]

• Случаи повторного заражения вариантами SARS-CoV-2 зарегистрированы в Бразилии,
Великобритании и Южной Африке.[1030] [1031] [1032] [1033]

Следует рассматривать возможность повторного инфицирования в следующих
обстоятельствах: [1018]

• Повторный положительный результат ПЦР-ОТ через 90 дней и более после предыдущего
положительного результата ПЦР-ОТ

• Появление новых симптомов у пациента с предыдущей инфекцией с положительным
результатом ПЦР-ОТ после очевидного полного выздоровления (то есть, исчезновения
предыдущих симптомов) и повторным положительным результатом ПЦР-ОТ (в том числе в
течение 90 дней после предыдущего положительного результата ПЦР-ОТ).

Диагноз

• Сопоставимой клинической картины вместе с диагностическими данными (такими как низкое
пороговое значение цикла ПЦР-ОТ) может быть достаточно для диагностирования повторной
инфекции. Впрочем, диагноз следует устанавливать совместно с инфекционистом после
оценивания риска, которое включает анализ имеющейся клинической, диагностической и
эпидемиологической информации, чтобы определить вероятность повторного заражения.
Подтверждение повторного заражения должно быть получено путем полногеномного
секвенирования парных образцов, если таковые имеются.[1018]

Лечение

• Лечение пациентов с подозрением на повторное заражение должно быть таким, как если
бы они были заразными, как при следующей или первой инфекции. Следует рекомендовать
пациенту самоизоляцию в ожидании дальнейшего обследования и оценивания клинического
риска. Важно отметить, что заболевание, вызванное повторным инфицированием, не
обязательно может иметь такое же клиническое течение, как предыдущий эпизод.[1018]

Иммунитет
Иммунный ответ на SARS-CoV-2 до конца не изучен, однако включает как клеточный иммунитет, так
и иммунитет, обусловленный антителами. Это область характеризуется быстрым появлением новых
данных.

Считается, что адаптивный иммунитет возникает в течение первых 7–10 дней после заражения.
Устойчивый ответ B-клеток памяти и плазмобластов отмечается на ранней стадии инфекции,
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при этом происходит выработка антител иммуноглобулина A (IgA) и IgM к 5–7 дню от появления
симптомов. Т-клетки одновременно активируются в первую неделю инфекции. Т-клетки памяти
CD4+ и CD8+, специфичные для SARS-CoV-2, достигают пика через 2 недели. Ответ со стороны
антител и Т-клеток у каждого пациента происходит по-разному и зависит от возраста и степени
тяжести заболевания.[1034]

Иммунитет, обусловленный антителами

• Имеющиеся данные не позволяют точно спрогнозировать наличие, уровень или устойчивость
естественного иммунитета, обеспечиваемого антителами SARS-CoV-2 против повторного
заражения.[1035]

• Доказательства умеренной силы указывают на то, что у большинства взрослых после
заражения вырабатываются определяемые уровни антител IgM и IgG. Уровни IgM достигают
пика в начале течения болезни приблизительно через 20 дней, а затем снижаются. Уровни IgG
достигают пика приблизительно через 25 дней после появления симптомов и могут оставаться
определяемым в течение как минимум 120 дней. У большинства взрослых вырабатываются
нейтрализующие антитела, которые могут сохраняться в течение нескольких месяцев. У
некоторых взрослых после заражения не вырабатываются антитела; причины этого не
установлены.[1036]

• Было обнаружено, что материнские антитела IgG к SARS-CoV-2 после инфекции во время
беременности передаются через плаценту.[1037]

• Согласно данным ранее проведенных исследований, у людей без симптомов может быть более
слабый гуморальный иммунный ответ на инфекцию, однако это пока не подтверждено.[1038]

• Антитела обнаруживают в течение 8 месяцев после инфекции.[1039]
Клеточно-опосредованный иммунитет

• У большинства людей развивается сильный и объемный Т-клеточный ответ как с CD4+, так и с
CD8+ Т-клетками, а у некоторых есть фенотип памяти.[1040]

• Уровни Т-клеток CD4+ и CD8+ снижается, при этом период полувыведения у выздоровевших
взрослых составляет 3–5 месяцев. Эти клетки с большой вероятностью выявляются у
большинства взрослых по крайней мере на протяжении 6–8 месяцев после первичной
инфекции.[1041] [1042]

• Новые данные свидетельствуют о том, что варианты SARS-CoV-2 не влияют в значительной
степени на Т-клеточный ответ.[1043] [1044]

Полученные данные указывают на то, что инфицирование SARS-CoV-2, вероятно, создает
определенный тип защитного иммунитета от повторного заражения. [1045] [1046] [1047] [1048]

• Исследование Службы общественного здравоохранения Англии показало, что иммунитет,
приобретенный естественным путем в результате перенесенной инфекции, обеспечивает
84-процентную защиту от повторного заражения по сравнению с людьми, которые ранее
не болели этим заболеванием, и длительность такой защиты составляет не менее 7
месяцев.[1049]

• Аналогичным образом, популяционное обсервационное исследование 4 миллионов человек,
прошедших ПЦР-тестирование в Дании, показало, что защита от повторного инфицирования
среди населения составляет 80% или выше у лиц моложе 65 лет и 47% у лиц старше 65 лет.
Данных об ослаблении защиты с течением времени получено не было.[1050]

• По данным проспективного исследования при участии 3000 морских пехотинцев-
новобранцев, главным образом молодых мужчин, около 10% серопозитивных участников
продемонстрировали положительный результат теста на вирус по крайней мере один
раз за 6-недельный период наблюдения по сравнению с 48% серонегативных участников;
заболеваемость снизилась на 82%.[1051]

• Согласно большому ретроспективному исследованию, у лиц, серопозитивных по SARS-
CoV-2, отмечают меньший риск заражения в будущем, по крайней мере в течение нескольких
месяцев.[1052]

• В исследовании с участием более 12 000 медицинских работников было обнаружено, что
предшествующая инфекция SARS-CoV-2, которая вызвала иммунный ответ, обеспечивала
защиту от повторного заражения у большинства людей в течение 6 месяцев после
заражения.[1053]
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Ранее полученный иммунитет к SARS-CoV-2

• Исследование образцов крови, отобранных до пандемии COVID-19, продемонстрировало, что
у некоторых людей уже есть иммунные клетки, распознающие SARS-CoV-2. В исследованиях
отмечали реактивность Т-клеток в отношении SARS-CoV-2 у 20–50% людей с известным
контактом с вирусом.[1054] В одном исследовании приблизительно у 5% неинфицированных
взрослых и 62% неинфицированных детей в возрасте 6–16 лет выявляли антитела,
распознающие SARS-CoV-2.[1055]

• Это может быть следствием истинной иммунной памяти, частично вызванной предшествующим
инфицированием коронавирусом, вызывающим простуду, или другими неизвестными
коронавирусами животных. Впрочем, необходимы дальнейшие исследования потребности в
существующем иммунитете против SARS-CoV-2 в человеческой популяции.
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Изображения

Рисунок 1: Количество случаев COVID-19, еженедельно регистрируемых в регионе ВОЗ, и количество
смертей в мире по состоянию на 18 апреля 2021 года
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Рисунок 2: На иллюстрации изображена ультраструктурная морфология коронавируса 2,
вызывающего тяжелый острый респираторный синдром (SARS-CoV-2), установленная в ходе
электронной микроскопии
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Рисунок 3: Цикл репликации вируса
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Рисунок 4: Поперечная компьютерная томография 32-летнего мужчины показывает затемнение по
типу матового стекла и уплотнение в нижней доле правого легкого возле плевры в 1-й день после
появления симптомов (верхний снимок), а также двусторонние затемнения и консолидацию по типу
матового стекла на 7-й день после появления симптомов
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Рисунок 5: Рекомендации и доказательные данные о применении кортикостероидов у
госпитализированных пациентов с COVID-19
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Рисунок 6: Рекомендации и доказательные данные о применении ремдесивира у
госпитализированных пациентов с COVID-19

BMJ. 2020;370:m3379
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Рисунок 7: Длительный covid» на этапе первичной медицинской помощи
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Рисунок 8: Остановка сердца при COVID-19

BMJ. 2020;371:m3513
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Рисунок 9: Предлагаемое возвращение к физической активности после COVID-19: стратификация
риска для исключения признаков, указывающих на миокардит или период после острого COVID-19, и
поэтапное возобновление физической активности через 7 дней после прекращения симптомов
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Заявление об отказе от ответственности
BMJ Best Practice предназначен для лицензированных медицинских работников. BMJ Publishing
Group Ltd (BMJ) не пропагандирует и не одобряет использования каких-либо лекарственных средств
или методов лечения, содержащихся в данной публикации, а также не ставит пациентам тот или
иной диагноз. Вы как медицинский работник несете полную ответственность за лечение своих
пациентов и при использовании этого продукта должны выполнять собственное клиническое
оценивание, а также использовать свои знания и опыт.

Эта информация не является исчерпывающим описанием всех возможных методов диагностики,
лечения, наблюдения, лекарственных препаратов, а также противопоказаний либо побочных
эффектов. Кроме того, поскольку такие стандарты и практики в медицине меняются по мере
появления новых данных, вам следует использовать различные источники. Мы настойчиво
вам рекомендуем самостоятельно проверять конкретный диагноз, способ лечения и тактику
наблюдения, убедившись в том, что выбранные меры подходят для вашего пациента в вашем
регионе. Кроме того, что касается рецептурных препаратов, рекомендуем проверять информацию,
изложенную в листке-вкладыше, прилагаемом к каждому препарату, чтобы проверить условия
применения и определить возможные изменения в схеме приема или противопоказаниях, особенно
если применяемый препарат является новым, редко используемым или имеет узкий терапевтический
диапазон. Всегда проверяйте регистрацию конкретных препаратов для применения при
определенных показаниях в определенных дозах в вашем регионе.

Информация, представленная в BMJ Best Practice, изложена по принципу «как есть», без каких-либо
заявлений, условий или гарантий ее точности и актуальности. BMJ и его лицензиары и лицензиаты
не несут ответственности за какие-либо аспекты лечения пациентов с использованием этой
информации. В максимальной степени, разрешенной законом, BMJ и его лицензиары и лицензиаты
не несут какой-либо ответственности, в том числе, помимо прочего, ответственности за ущерб,
возникший в связи с этой информацией. Все условия и гарантии, которые в противном случае могли
бы подразумеваться законом, включая, помимо прочего, гарантии удовлетворительного качества,
пригодности для определенной цели, использования достаточных мер предосторожности и навыков,
а также отсутствия нарушения прав собственности, исключаются.

Рис. 1. Способ представления чисел в BMJ Best Practice

5-значные: 10,000

4-значные: 1000

числа менее 1: 0.25

В случаях перевода BMJ Best Practice на язык, отличный от английского, BMJ не гарантирует
точности и надежности перевода или информации, предоставленной третьими сторонами (включая,
помимо прочего, местные нормы, клинические руководства, терминологию, названия и дозировки
лекарственных средств). BMJ не несет ответственности за любые ошибки и упущения, возникшие
в результате перевода, адаптации либо по иным причинам. Приведенные BMJ Best Practice
перечни названий лекарственных средств соответствуют рекомендованным международным
непатентованным наименованиям (МНН). В некоторых фармацевтических справочниках одни и те
же лекарственные средства могут упоминаться под различными названиями.

Такой подход соответствует рекомендациям Международного бюро мер и весов.

Связаться с нами

+44 (0) 207 111 1105
support@bmj.com

BMJ
BMA House
Tavistock Square
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