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Патофизиологические и клинические аспекты ишемического инсульта при
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COVID-19 оорусунун фонунда  ишемиялык инсульттун патофизиологиялык
жана клиникалык аспектилери (адабий сереп)

Корутунду. COVID-19 инфекциясы менен жабыркаган бейтаптарда инсульттун пайда болушу салыштырмалуу
сейрек кездешет, бирок маанилүү прогностикалык  маркер жана абалдын оордугунун  көрсөткүчү. Бул кыскача
карап чыгууда, КОВИД 19  оорусунда чоң тамырлардын бүтөлүп калуусун пайда болуп,  тамырлардын нейрови-
зуализациялык тромбосезгенишин  көрсөтүп, ишемиялык инсульт оорунун башталышында жана ошондой эле
кошумча оорулары жок жаш курактагы пациенттерде пайда болушу мүмкүн экени аныкталып  турат.  COVID-19
менен ооруган бейтаптарда инсульттун өнүгүшүнүн негизин түзгөн механизмдер COVID-19 жок пациенттерде
адаттагыдай эле инсультту пайда кылчу кооптуу факторлору менен да, бул системалуу оорунун фонунда инфек-
циядан келип чыккан коагулопатиянын өнүгүшү жана коронавирустук инфекцияга мүнөздүү сезгенүү реакциясы
менен да байланыштуу болушу мүмкүн. 

Негизги сөздөр: COVID-19, ишемиялык инсульт, патофизиологиялык, клиникалык аспектилер.

Э.M. Мамытова, Убарик к. Ж.

Резюме. Возникновение инсульта у пациентов с инфекцией COVID-19 встречается относительно редко, но яв-
ляется важным прогностическим маркером и показателем тяжести. Этот краткий обзор предполагает, что ише-
мический инсульт может возникнуть на ранней стадии заболевания, а также может поражать пациентов в более
молодых возрастных группах без сопутствующих заболеваний, вызывая окклюзию крупных сосудов и проявляя
тромбовоспалительную нейровизуализационную картину сосудов. Механизмы, лежащие в основе развития ин-
сульта у пациентов с COVID-19, могут быть связаны как с обычными факторами повышенного риска инсульта,
традиционно имеющими место у пациентов без COVID-19, так  и с развитием коагулопатии, индуцированной
инфекцией на фоне системной воспалительной реакции, характерной для короновирусной инфекции. 

Ключевые слова: COVID-19, ишемический инсульт, патофизиологические,  клинические аспекты.
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Abstract. The occurrence of stroke in patients with COVID-19 infection is relatively rare, but COVID-19 is an important
prognostic marker and indicator of severity. This brief review suggests that ischemic stroke may occur early in the disease
and may also affects patients in younger age groups without comorbidities, causing large vessel occlusion and exhibiting
thrombo-inflammatory neuroimaging. The mechanisms underlying the development of stroke in patients with COVID-
19 may be associated both with the usual factors of increased risk of stroke, traditionally found in patients without COVID-
19, and with the development of coagulopathy induced by infection against the background of a systemic inflammatory
reaction characteristic for coronavirus infection.

Key words: COVID-19, ischemic stroke, pathophysiological, clinical aspects.

Коронавирусная болезнь (COVID-19) вызы-
вается новым вирусом – коронавирусом 2 типа тя-
желого острого респираторного синдрома (SARS-
CoV-2). С момента своего недавнего открытия в
Ухане (Китай), коронавирусная болезнь распростра-
нилась по всему миру, и к настоящему времени на 2
октября 2021 года зарегистрировано свыше 234 млн
случаев заболевания по всему миру; более 4 млн че-
ловек скончалось от осложнений и тяжелого тече-
ния; в Кыргызстане зафиксировано 178608 подтверж
денных случаев COVID-19, из них – 2607 умерших
[1,2]. В связи с чем, коронавируская болезнь по
праву была названа «пандемией». COVID-19 уника-
лен по своей природе, поскольку это - полиорганное
заболевание, которое протекает в том числе и с по-
ражением центральной и периферической нервных
систем. Патогенез болезни до настоящего времени
остается не до конца изученным, так как вирус му-
тирует и открываются новые его свойства. Так как
вирус первыми «встречают» органы дыхания, то
первые клинические проявления (наряду с обще-
инфекционными) наблюдаются именно в них и
представлены от легких катаральных явлений до тя-
желой двухсторонней пневмонии и острого респи-
раторного дисстресс-синдрома. Наряду с поражени
ем НС можно выделить гематологические, кардио-
васкулярные, урологические, гастроинтестиналь-
ные, гепатобилиарные, эндокринные, офтальмоло
гические, дерматологические проявления. Действие
вируса на эти системы имеет как прямое воздей-
ствие, так и иммуноопосредованное.

В исследовании, проведенном в мае 2020
года, Ghannam et al. сообщили, что 48,8% невроло-
гических поражений у пациентов с COVID-19 были
цереброваскулярными инцидентами, которые вклю
чали 87,5% случаев - ишемический инсульт, в 5% -
тромбоз церебральных вен, а 5% случаев – внутри-
паренхиматозные кровоизлияния и 2,5% случаев –
субарахноидальные кровоизлияния. В большинстве
случаев подтипом ишемического инсульта была ок-

клюзия крупных сосудов, которая составила 77% в
общей совокупной выборке из 35 случаев ишемиче-
ского инсульта. Однако в ретроспективном когорт-
ном исследовании COVID-19 и инсульта в системе
здравоохранения Нью-Йорка, проведенном в июле
2020 года, Yaghi et al. сообщили, что заболевание
крупных сосудов составляло только 6,2% из 32 слу-
чаев ишемического инсульта, и большинство подти-
пов инсульта были криптогенными [3]. 

Патофизиологические аспекты развития
ишемического инсульта при COVID-19

Ишемический инсульт может возникать вто-
рично вследствие синдрома “цитокинового шторма”
[4], на фоне повреждения эндотелия, диссеминиро-
ванного внутрисосудистого свертывание и наруше-
ния церебральной ауторегуляции. Через рецептор
ангиотензин-превращающего ферманта 2 типа
(AПФ2) эндотелия сосудов обширная инвазия ви-
руса в эндотелий сосудов, очевидно, способствует
развитию обширного эндотелиита, который в свою
очередь, увеличивает риск развития тромбоза, веду-
щего к ишемическому инсульту. У тяжелобольных
пациентов с тяжелой инфекцией SARS-CoV-2 часто
наблюдается повышенный уровень D-димера, про-
дукта разложения фибрина, последний, как из-
вестно, служит маркером дисфункциональной акти
вации системы свертывания крови, например, при
остром ишемическом инсульте.  В целом у пациен-
тов с COVID-19 наряду с повышенным уровнем D-
димера также наблюдаются  повышение интерлейки
на-6 (ИЛ-6), С-реактивного белка (CРБ), фибрино-
гена и тромбоцитов. Это может быть связано с ги-
перкоагуляционным состоянием, которое предраспо
лагает пациентов с COVID-19 к тромбоэмболическ
им эпизодам.

Коагулопатия связана с тромботическими
событиями и широко наблюдается у пациентов с
COVID-19 независимо от степени тяжести.  Однако,
классические маркеры свертывания крови, протром
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биновое время (ПВ) и активированное частичное
тромбопластиновое время (АЧТВ) нормальны или
немного увеличены и не отражают прокоагулянтное
состояние, которое отличается от диссеминирован-
ного внутрисосудистого свертывания (ДВС) [5].
Фактически, пациенты с тяжелой формой COVID-
19 редко прогрессируют до явного ДВС-синдрома.
Кроме того, антифосфолипидные антитела были об-
наружены в некоторых тяжелых случаях, что связано
с тромбозом [6,7]. 

Эта коагулопатия, связанная с индуцирован-
ной инфекцией системной воспалительной реак-
цией, может способствовать риску как инсульта, так
и артериального тромбоза, а также венозного тром-
боза с парадоксальной эмболией. Это может объ-
яснить, почему окклюзия крупных сосудов
наблюдается у некоторых молодых людей, у которых
отсутствуют факторы риска сосудистых заболева-
ний. Сообщалось также об антикардиолипиновых
антителах у некоторых пациентов с COVID-19, и они
могут быть связаны с повышенным риском тром-
боза, хотя требуются дополнительные исследования
[8].  

Характерной чертой тяжелой инфекции
COVID-19 является «цитокиновый шторм». Его опи-
сывают как неконтролируемую активацию иммун-
ной системы, вызванную вирусной инфекцией, с
последующим чрезмерным высвобождением цито-
кинов, что само по себе может привести к тромбозу,
а также к разрыву бляшек и повреждению эндоте-
лия. Также описано прямое повреждение миокарда,
включая дисфункцию миокарда, связанную с цито-
киновым штормом, и вирусный миокардит, которые
могут приводить к сердечным аритмиям и образова-
нию внутрисердечных тромбов.  Все это усугубляе
тся гиперкоагуляцией, и, следовательно, способству
ет развитию  кардиоэмболического инсульта [9].  

Прямая вирусная инвазия также была пред-
ложена как один из возможных механизмов заболе-
вания. При COVID-19 вирус использует рецептор
ангиотензинпревращающего фермента 2 для про-
никновения в клетки. Этот рецептор экспрессиру-
ется в эндотелии сосудов, а также в сердце, легких
и почках, и прямая инвазия эндотелиальных клеток,
вызывающая «эндотелиит», была предложена как
один из механизмов, способствующих тромботиче-
ским осложнениям COVID-19 [10].  

Повышенная вязкость - еще один фактор
риска тромбоза. Это было продемонстрировано на
серии случаев у тяжелобольных пациентов с CO
VID-19.У пятнадцати пациентов вязкость плаз мы
была оценена с помощью традиционной капилляр-
ной вискозиметрии, которая находилась в диапазоне
от 1,9 до 4,2 сантипуаз (нормальный диапазон 1,4–
1,8 сантипуаз) [11].  Хотя, такое явление, обычно, на-
блюдается при моноклональных гаммопатиях, повы

шенная вязкость может быть вызвана значительным
повышением фибриногена, что согласуется с наблю-
дениями у пациентов с COVID-19.  В свою очередь,
гипервязкость ухудшает эндотелий и способствует
гиперкоагуляции [12].  

На поражение эндотелия также указывает
повышенный фактор Виллебранда (фВ) и раствори-
мый P-селектин у пациентов с COVID-19. В частно-
сти, повышение фВ напрямую связано с тяжестью
заболевания [13].  Повышенная экспрессия АПФ2 в
нейрональных клетках и эндотелии предотвращает
развитие ишемического инсульта; этой защитной
функции противодействует уменьшение количества
АПФ2, поскольку он служит мишенью для белка-
шипа SARS-CoV-2 [14, 15,16].  Вскрытие пациентов
с SARS-CoV-1 показало развитие васкулита венул в
ткани мозга [17].  

Таким образом, вследствие прямой вирус-
ной инвазии и последующих воспалительных реак-
ций SARS-CoV-2 способствует развитию эндоте
лиита, приводит к дисфункции микрососудов и про-
коагулянтному состоянию, а также дополнительно
увеличивает риск тромботических событий.  

Клинические аспекты развития ишеми-
ческого инсульта при COVID-19

При анализе литературы касательно клини-
ческих аспектов было  обнаружено, что [18] пациент
с инсультом и COVID-19, как правило,  был моло-
дого  возраста и имел более высокий балл по шкале
оценки инсульта Национального института здраво-
охранения (NIHSS), чем его сверстники без COVID-
19 [19]. Тем не менее, наблюдается сходство
распространенности инсульта у пациентов с COVID-
19 и пациентов без COVID-19.  

Авторы из Малайзии [20] представили ре-
зультаты нейровизуализационного исследования па-
циентов с COVID-19. Они обнаружили, что большин
ство инсультов среди пациентов с COVID-19были из
артериальных бассейнов (98,5%), тогда как веноз-
ный инсульт наблюдался довольно редко (1,5%). 

Преобладающим инсультом был ишемиче-
ский инсульт, который наблюдался в 90,3% случаев
инсульта по сравнению с 9,7% пациентов с геморра-
гическим инсультом. Более половины инсультов
произошло в бассейне передней и средней мозговой
артерии (60,0%), за ним следовал инсульт в 2 и более
артериальном бассейнах (28,0%) и, затем, в – бас-
сейне задней мозговой артерии (12,0%). 

Согласно классификации инсульта, осно-
ванной на критериях TOAST, авторы обнаружили,
что инсульт с поражением крупных сосудов и крип-
тогенный инсульт были наиболее распространенным
типом инсульта (28,9%), за ними следовали кар-
диоэмболический инсульт (15,7%), инсульт с пора-
жением мелких сосудов (14,0%) и другие типы (12,
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4%). В большинстве исследований тип инсульта не
классифицировался согласно классификации TOA
ST.

Из сопутствующих заболеваний среди
участников, включенных в данное исследований, ав-
торы указывают гипертонию (50,9%) диабет (40,0%),
фибрилляцию предсердий (23,9%), гиперлипидемию
(17,0%), ишемическую болезнь сердца в анамнезе
(14,8%), курение ( 10,5%), перенесенный инсульт
(6,7%), злокачественные новообразования (4,5%),
хроническое заболевание почек или терминальное
заболевание почек (2,9%) и, наконец, сердечную не-
достаточность (0,4%).

Другие авторы отмечают, что инсульт воз-
никает на ранней стадии заболевания, в среднем
через 6,9 дня, причем в их отчетах представлено, что
пациенты могут иметь инсульт и в то же время бес-
симптомную инфекцию COVID-19 [21,22]. Паци-
енты с COVID-19 и инсультом имели более тяжелую
форму инфекции COVID-19 и худший прогноз с вы-
соким уровнем смертности. Среднее значение смерт
ности среди пациентов, перенесших инсульт с ин-
фекцией COVID-19, составила 46,7% по сравнению
с 8,7% среди пациентов без инфекции COVID-19, и
это может быть связано с тяжестью инфекции  [23
,24,25,26].

Однозначно следует отметить,что  в боль-
шинстве исследований по инсульту на фоне COVID-
19 было больше мужчин молодого возраста. Смерт
ность напрямую была связана с тяжестью инфек-
цией КОВИД-19. Учитывая высокий уровень смерт-
ности, связанной с инсультом у пациентов с инфек
цией COVID-19, необходимы дальнейшие исследо-
вания для изучения особенностей протекания ин-
сульта у пациентов с COVID-19.

Недавний систематический обзор и мета-
анализ 108 571 пациента с COVID-19 показал, что у
1106 больных произошел ишемический или гемор-
рагический инсульт, что указывает на общую обь-
единенную частоту острого инсульта у пациентов с
COVID-19 равную 1,4% (95% ДИ 1,0–1,9) [27,28].

Какая доля этих инсультов причинно свя-
зана с инфекцией COVID-19, а какая часть случайно
связана, все еще не ясно. Однако растущие данные
показывают, что, по крайней мере, в определенной
пропорции, эти два понятия причинно связаны. До-
казательства, подтверждающие причинно-следствен
ную связь, получены из эпидемиологического иссле-
дования, которое указывает на то, что COVID-19свя-
зан с 7,6-кратным повышением риска инсульта по
сравнению с гриппом [29]. Кроме того, у многих па-
циентов с COVID-19 наблюдается типичная картина
инсульта. Как и другие авторы  исследователи ука-
зывают на то, что пациенты с инсультом и COVID-
19 были моложе и реже страдали гипертонией и
ранее перенесенным инсультом, чем пациенты с ин-
сультом без COVID-19. Окклюзия крупных артерий

гораздо чаще встречается при инсульте, связанном с
COVID-19, а инфаркты в нескольких артериальных
бассейнах наблюдались в 43% случаев [28]. 

Большинство инсультов являются ишемиче-
скими, и только в 10% случаев - являются геморра-
гическими. Как отмечалось ранее авторами Lee KW
и др. [20], наиболее распространненым типом ин-
сульта оказался криптогенный, который наблюдался
в 45% случаев, за ним следовала кардиоэмболия – у
22% больных, атеросклеротический атеросклероз
крупных сосудов встречался в 11% случаев и ин-
сульт малых артерий имел место только в 3% слу-
чаев [28]. Инсульт, протекающий на фоне COVID-19,
был связан с гораздо более высокой смертностью и
частотой развития инвалидности, хотя это может
быь связано по мнению авторов с преобладанием ин-
сульта преимущественно из крупных артерий и с тем
фактом, что инсульт развился у пациентов с тяжелой
формой COVID-19 [28].  

Заключение

Связь инсульта с вирусной инфекцией хо-
рошо известна, хотя и встречается редко. В целом
вирусная инфекция, особенно в фазе раннего выздо-
ровления, увеличивает вероятность инсульта в 1,4
раза. Ишемический инсульт - наиболее распростра-
ненный вид острого нарушения мозгового кровооб-
ращения по сравнению с менее часто встречающим
ся  геморрагическим инсультом и транзиторным ише
мическими атаками. В целом, принимая во внимание
представленные в нашем обзоре данные  можно от-
метить, что пациенты с COVID-19 имели низкий
процент инсульта, который составлял 1,4% от общей
популяции пациентов с COVID-19. Это картина схо
жа с мировой распространенностью инсульта (1,
12%).  

Отмечается характераная склонность к воз-
никновению инсульта из магистральных сосудов у
пациентов с COVID-19 и его тенденцию возникать
в более молодой возрастной группе преимуще-
ственно у лиц мужского пола.

Механизмы, лежащие в основе инсульта у
пациентов с COVID-19, могут быть многофактор-
ными. У некоторых пациентов они могут быть свя-
заны с обычными патогенетическими механизмами
развития инсульта, и тогда COVID-19 действует как
триггер, с уже имеющимися традиционными факто-
рами повышенного риска инсульта у людей с
COVID-19. Однако в других случаях инсульт может
быть напрямую вызван инфекцией COVID-19 через
другие патофизиологические механизмы. Активация
пути коагуляции с повышением уровня D-димера и
фибриногена, о которых сообщалось у пациентов с
COVID-19, была предложена в качестве одного из
опосредующих путей. Эта коагулопатия, связанная
с индуцированной инфекцией системной воспалите
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льной реакцией, может способствовать риску разви-
тия инсульта, как артериального тромбоза, так и ве-
нозного тромбоза с парадоксальной эмболией. Это
обьясняет, почему окклюзия крупных сосудов на-
блюдается у некоторых молодых людей в отсутствие
факторы риска сосудистых заболеваний.

Согласно классификации TOAST, одна
треть инсультов из представленых в данном обзоре
выделены как “криптогенные”, остальные связаны с
наличием других основных патологий.

С момента начала пандемии прошло 2 года,
но каковы долгосрочные последствия пандемии для

больных с инсультом еще до конца не изучены. 
Необходимы долгосрочные популяционные

исследования, чтобы полностью понять истинное
влияние пандемии на частоту, характер течения и от-
даленные исходы инсультов у больных, пересших
COVID-19.

Жазуучулар ар кандай кызыкчылыктардын чыр   жок-
тугун жарыялайт.
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