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Резюме
Введение. Органные поражения при новой коронавирусной инфекции обусловлены несколькими факторами: ци-

топатическое действие вируса SARS-CoV-2, выброс несбалансированного количества провоспалительных цитокинов, 
приводящих к системному повреждению эндотелия сосудов, а также к нарастающей гипоксии, что в совокупности 
приводит к органной дисфункции.

Методы и материалы. Проанализировано 96 протоколов патолого-анатомических исследований пациентов, умер-
ших от подтвержденной вирусологическим методом полимеразной цепной реакции новой коронавирусной инфекции, 
и пересмотрены препараты, окрашенные гематоксилином и эозином.

Результаты. Описаны макроскопические и микроскопические изменения, наблюдаемые в бóльшей степени в 
легких, миокарде и других органах. Рассмотрены основные причины смерти – легочная, сердечно-легочная недо-
статочность, органная дисфункция и наиболее часто встречающиеся сопутствующие заболевания – сахарный диа-
бет, гипертоническая болезнь, ожирение. Подробно описана морфологическая картина диффузного альвеолярного 
повреждения в острой и пролиферативной стадии, которое с синхронным вовлечением в патологический процесс 
сосудов микроциркуляторного русла было основной причиной летальных исходов. Наиболее тяжелые структурные 
изменения в легких наблюдались после 20 суток заболевания и соответствовали дисрегенераторным метапластиче-
ским и диспластическим процессам. Процессы искаженной регенерации отражают как тяжелую вирусную транс-
формацию альвеолярного эпителия, так и то, что они развивались в условиях искусственной вентиляции легких.

Ключевые слова: новая коронавирусная инфекция, диффузное альвеолярное повреждение легких, вирусно-бак-
териальная пневмония, регенерация
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Summary
Introduction. Organ lesions due to the new coronavirus infection are determined by several factors: direct cytopathic 

effect of SARS-CoV-2, release of an unbalanced amounts of proinflammatory cytokines leads to systemic damage of the 
vascular endothelium and increasing hypoxia. These factors in total result in organ dysfunction.

Methods and materials. We examined 96 pathological studies’ protocols of patients who died from the PCR-confirmed 
new coronavirus infection. Histological slides stained with hematoxylin and eosin were also analyzed. 

Results. Macroscopical and microscopical changes seen mostly in lungs, myocardium and other internal organs were 
described. We reviewed main causes of death (pulmonary and cardiopulmonary failure, multiple organ dysfunction syn-
drome) and most common concomitant diseases (diabetes mellitus, essential hypertension, obesity). The morphological 
features of diffuse alveolar damage in the acute and proliferative phases were described in detail. Taken together with the 
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Введение
Новая коронавирусная инфекция COVID-19, 

вызванная вирусом SARS-CoV-2, – преимущест-
венно острое респираторное заболевание, которое 
может протекать как в виде легкой острой респи-
раторной вирусной инфекции, иногда без ярких 
клинических проявлений, так и в тяжелой форме, 
когда, кроме легких, в патологический процесс во-
влекаются и другие органы [1].

Органные поражения при новой коронавирус-
ной инфекции COVID-19 связаны с несколькими 
факторами, которые отмечены и в отечественных 
публикациях последнего времени [2, 3].

Наиболее значимым является цитопатическое 
действие вируса SARS-CoV-2 на тропные клетки, 
имеющие рецепторы ангиотензин-превращающе-
го фермента 2 (ACF2) и CD 147. И, несмотря на то, 
что данные рецепторы экспрессируются на клет-
ках целого ряда органов (бронхиальный эпителий, 
альвеолоциты I и II типа, эпителиоциты почек, кар-
диомиоциты, эпителий кишечника, мочевого пузы-
ря), в большей степени и постоянством изменения 
наблюдаются в легких [2, 4–6]. 

Вторым важным повреждающим фактором яв-
ляется развитие чрезмерной неконтролируемой 
реакции иммунной системы с выбросом несба-
лансированного количества провоспалительных 
цитокинов в ответ на внедрение коронавируса в 
клетки и взаимодействие его с толл-подобными 
рецепторами [7–9].

Третьим фактором является системное пораже-
ние как вирусом SARS-CoV-2, так и цитокинами 
эндотелия сосудов, что при нарушении атромбо-
генности, наряду с возникающей коагулопатией 
(повышение уровня D-димера, увеличение про-
тромбинового времени), приводит к тромбообра-
зованию в сосудах разного калибра [10, 11].

И, наконец, четвертое: системное повреждение 
сосудов разного калибра с тромбообразованием, 
дыхательная и сердечная недостаточность приво-
дят к тканевой гипоксии, которая завершает пато-
логическую цепочку взаимосвязанных процессов, 
ведущих к органной дисфункции [12, 13].

Таким образом, для новой коронавирусной ин-
фекции COVID-19, ассоциированной с вирусом 
SARS-CoV-2, может быть характерным поражение 
различных органов, но все же преобладающими 
являются повреждения органов дыхания – тра-
хеи, бронхов, легких, что обеспечивает, кроме все-
го, и высокую контагиозность этого вируса. 

В связи с изложенным, целью работы явился 
ретроспективный анализ аутопсийного материала 
больных с верифицированной COVID-19 вирусной 
инфекцией, с акцентом на особенности структур-
ной перестройки легких. 

Методы  и  материалы
Материалом исследования послужили 96 аутоп-

сий, проведенных в патолого-анатомическом отде-
лении клиник ПСПбГМУ им. И. П. Павлова с мая 
по июль 2020 г., когда в университетских клиниках 
было открыто инфекционное отделение. Проведен 
анализ протоколов патолого-анатомических иссле-
дований и пересмотрены гистологические препара-
ты. Фрагменты трахеи, легких и внутренних органов 
(сердце, печень, почка, селезенка, поджелудочная 
железа) фиксировали в 10 %-м нейтральном фор-
малине не менее 72 ч, далее заливали в парафине и 
срезы окрашивали гематоксилином и эозином и по 
ван Гизону. В каждом наблюдении изучали от 3 до 
8 фрагментов из разных отделов правого и левого 
легкого.

В 96 наблюдениях новая коронавирусная ин-
фекция COVID-19 в качестве первого основного 
заболевания в патолого-анатомическом диагнозе 
фигурировала в 89 случаях. В остальных наблюде-
ниях – осложняла течение опухолевого процесса 
или сердечно-сосудистую патологию.

По возрастному признаку умершие в инфек-
ционном стационаре распределились следующим 
образом: 7 умерших были моложе 50 лет, старше 
90 лет также было 7 пациентов. Самому молодому 
был 21 год, самому пожилому – 93 года. Средний 
возраст составил 71 год.

По гендерному признаку: умерших мужчин 
было 52, женщин – 44, но в возрасте старше 70 лет 
среди умерших было больше женщин.

Число проведенных в стационаре койко-дней 
было различным. В пределах суток в стационаре 
было 7 человек, до 7 дней – 37, свыше 7 дней – 
52. Максимальное число койко-дней составило 29.

Результаты  исследования  
И их  обсуждение
Посмертные вирусологические исследования 

трахеи и легких методом полимерной цепной ре-
акции (ПЦР) в 7 случаях были отрицательными, 
однако морфологическая картина легких соот-
ветствовала диффузному альвеолярному повре-
ждению в пролиферативной стадии или вирусно-

synchronous involvement of the microvasculature in the pathological process it became the main cause of death. The most 
severe structural changes in lungs were seen after 20 days of disease. These changes were correlated with dysregenerative 
metaplastic and dysplastic processes. Processes of disturbed regeneration reflect both the severe viral transformation of the 
alveolar epithelium and the fact that regeneration developed under mechanical ventilation.
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бактериальной пневмонии в стадии организации, 
что позволило выставить диагноз новой корона-
вирусной инфекции COVID-19 соответственно 
Методическим рекомендациям с кодом МКБ-10 
U07.2. Сопутствующим неблагоприятным фоном, 
имеющим значение в танатогенезе, были гипер-
тоническая болезнь (в большинстве случаев – 
3-я анатомическая стадия) – 62 случая, сахарный 
диабет II типа – 17, ожирение – 17. Сочетание 
гипертонической болезни, сахарного диабета и 
ожирения наблюдалось у 10 пациентов. Злока-
чественные новообразования были выявлены у 
6 умерших пациентов, хронические воспалитель-
ные процессы в легком – в 1 случае, гепатиты, 
в том числе и вирусные, – в 5. 

Причины смерти были различны. Во всех случа-
ях доминировала дыхательная недостаточность, до-
кументированная показателями pO

2
 и рСО

2
. Кроме 

того, отмечалось сочетание легочной и сердечной 
недостаточности, особенно в случаях выраженной 
сердечно-сосудистой патологии. Наравне с этим 
были выявлены почечная (13), почечно-печеноч-
ная (13) и полиорганная недостаточность (12). 
Все умершие имели респираторную поддержку 
с искусственной вентиляцией легких (ИВЛ). Дли-
тельность ИВЛ была от 13 ч минимально и 27 су-
ток максимально. Во всех анализируемых случа-
ях отмечена системная воспалительная реакция с 
высокими цифрами биологических маркеров. По-
казатели прокальцитонина и С-реактивного бел-
ка были различны. Наиболее высокие показатели 
прокальцитонина соответствовали 30–38 мкг/л. 
Они не всегда коррелировали с высокими значе-
ниями С-реактивного белка и могли отражать как 
вирусную, так и присоединившуюся бактериаль-
ную инфекцию. 

Макроскопическая картина изменений трахеи 
и легких была достаточно однообразной. Во всех 
случаях наблюдалось двустороннее поражение лег-
ких, которые были безвоздушны либо на всем про-
тяжении, либо можно было наблюдать чередование 
безвоздушных плотных участков с очагами повы-
шенной воздушности. Легкие в бóльшей части за-
полняли весь объем грудной полости, были тяжелы-
ми, резиновой плотности с характерным «лаковым» 
видом темно-красного окрашивания. Такая картина 
наблюдалась на ранних сроках заболевания. В более 
поздние сроки на разрезе можно было увидеть и 
зернистую поверхность, и чередующиеся участки 
сероватого и красного цвета. В отдельных случаях 
безвоздушные участки были условно треугольной 
формы – геморрагические инфаркты. При этом в 
сосудах среднего калибра обнаруживались тром-
бы/эмболы. Провести дифференциальный диагноз 
между ними не представлялось возможным. Сли-
зистая оболочка трахеи и крупных бронхов была 
разной степени тусклости, кровенаполнения и от-
ека, иногда наблюдались фибринозные наложения, 
эрозивно-язвенные дефекты.

Микроскопическая картина также была разно-
образной и в бóльшей степени соответствовала со-
четанию вирусного и бактериального поражения и 
трактовалась как вирусно-бактериальная пневмо-
ния, хотя ведущим морфологическим признаком 
вирусного поражения было диффузное разных 
стадий альвеолярное повреждение легких. 

Во всех случаях проведенное бактериологи-
ческое исследование выявило Streptococсus spp., 
Klebsiella pneumoniae, Staphylococcus aureus, Acine-
tobacter spp., в ряде случаев – Candida albicans.

На ранних сроках в легких определялись участ-
ки диффузного альвеолярного повреждения в экс-
судативной фазе с разной степенью выраженно-
сти альвеолярного и интерстициального отека. 
Наряду с отеком, в просветах альвеол наблюдалось 
массивное скопление измененных пневмоцитов 
I и II типа. Типичные вирусом индуцированные 
изменения эпителиальных клеток заключались в 
светлоклеточной трансформации, при которой об-
наруживались просветленные ядра в увеличенных 
в размерах клетках (рис. 1). 

Кроме того, можно было наблюдать клетки, 
ядра которых имели грубозернистый хроматин и 
отчетливые ядрышки. Иногда вокруг ядер имелись 
гало – кольцеобразные просветления. Нередки 
были и многоядерные симпласты. В межальвео-
лярных перегородках обнаруживались лимфоци-
ты и единичные лейкоциты, а в просвете альвеол 
преобладали макрофаги, часто содержащие гемо-
сидерин. Гиалиновые мембраны, даже на ранних 
сроках, не характеризовались постоянством. Это 
были либо мелкоочаговые, либо в виде полулуний 
внутриальвеолярные отложения фибрина. В зонах 
массивной лейкоцитарной инфильтрации стенки 
альвеол были расплавлены, здесь также редко 
определялись гиалиновые мембраны. С наиболь-
шим постоянством во всех полях зрения наблюда-
лись резко выраженные нарушения кровообраще-
ния. Изменения захватывали сосуды всех калиб
ров, но в большинстве случаев это были сосуды 
мелкого калибра и межальвеолярные капилляры. 
Они были расширены, полнокровны, со стазами, 
с элементами сладжа, эритроцитарными и гиали-
новыми тромбами разной давности (рис. 2).

Эндотелий в них частично отсутствовал или 
был с признаками отека и укрупненным ядром. 
Тромбообразование в мелких сосудах легких про-
слеживалось во всех случаях и на всех сроках. Од-
нако тромбоэмболии более крупных ветвей легоч-
ной артерии не было отмечено ни в одном случае.

Соответственно поражению сосудов определя-
лись разные по распространенности и давности 
процесса диффузные мелкоочаговые кровоизли-
яния (рис. 3).

В более поздние сроки, особенно к концу 4-й 
недели, наряду с изменениями, соответствующими 
экссудативной стадии диффузного альвеолярно-
го повреждения, обнаруживали грануляционную 



Рыбакова М. Г. и др. / Ученые записки СПбГМУ им. акад. И. П. Павлова Т. XXVIII № 3 (2021) С. 39–46

42

ткань разной степени зрелости, резко изменя
ющую архитектонику паренхимы легких (рис. 4). 

В просвете сохранившихся альвеол выявлялся 
разной плотности и зрелости фибрин и богатая 
клеточными элементами рыхлая соединитель-
ная ткань, в которой наблюдались фибробласты, 
миофибробласты и вкрапленные альвеолоциты. 
Определялись очаги плоскоклеточной метапла-
зии бронхиального эпителия, облитерирующие 
и констриктивные бронхиолиты респираторных 
бронхиол (рис. 5). Гиперпластические и метапла-
стические изменения бронхиального эпителия ха-
рактеризовались формированием аденоматозных 
структур по типу «сотового» легкого.

Стенки сохранившихся альвеол были утолщены 
за счет инфильтрации лимфоцитами и разрастания 
соединительной ткани. В межальвеолярных капил-

лярах с наибольшим постоянством обнаруживались 
эритроцитарные и гиалиновые тромбы. Наряду с 
гиперплазией эндотелиальных клеток, наблюдалось 
новообразование сосудов. Неоангиогенез характе-
ризовался появлением капилляров разного диаме-
тра и их ветвлением, что отражало глубокую пере-
стройку ангиоархитектоники, не способствующую 
нормальному функционированию микрососудов, 
вероятно, усиливающих гипоксемию в поздней 
стадии болезни. Во многих наблюдениях в легоч-
ной ткани наблюдалось сочетание экссудативной и 
пролиферативной фаз диффузного альвеолярного 
повреждения. В одних участках выявлялась вирус-
ная трансформация альвеолоцитов, гиалиновые 
мембраны, отечная жидкость в просвете альвеол, 
а в других – рыхлая соединительная ткань, про-
лиферация и метаплазия альвеолярного эпителия.

Рис. 1. Легкое. Диффузное альвеолярное повреждение – 
экссудативная стадия. Вирусная трансформация альвео-

лоцитов. Окраска – гематоксилин и эозин, ×350
Fig. 1. Lung. Diffuse alveolar damage. Exudative stage.  

Viral transformation of alveolocytes. Staining – hematoxylin 
and eosin, ×350

Рис. 2. Легкое. Фибринозно-лейкоцитарная пневмония. 
Гиалиновые тромбы в межальвеолярных капиллярах  

и мелких артериях. Окраска – гематоксилин и эозин, ×250
Fig. 2. Lung. Fibrinous leukocytic pneumonia. Hyaline 
thrombi in interalveolar capillaries and small arteries.  

Staining – hematoxylin and eosin, ×250

Рис. 3. Легкое. Серозно-геморрагический экссудат в 
просвете альвеол. Окраска – гематоксилин и эозин, ×300
Fig. 3. Lung. Serous and hemorrhagic exudate in the lumen 

of the alveoli. Staining – hematoxylin and eosin, ×300

Рис. 4. Легкое. Диффузное альвеолярное повреждение – 
пролиферативная стадия. Выраженный пневмофиброз и 
множественные тромбы в межальвеолярных капиллярах. 

Окраска – гематоксилин и эозин, ×300
Fig. 4. Lung. Diffuse alveolar damage. Proliferative stage. 

Severe pneumofibrosis and multiple blood clots in the inter-
alveolar capillaries. Staining – hematoxylin and eosin, ×300
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В ряде случаев вирусная трансформация эпите-
лиальных клеток была маловыраженной, а доми-
нировали проявления сосудистой проницаемости, 
обусловленной сочетанным повреждением эндо-
телия как вирусами, так и цитокинами. В легочных 
сосудах при этом наблюдались деструктивно-про-
дуктивные тромбоваскулиты. Вокруг единичных 
сосудов наблюдалась периваскулярная лимфоид-
ная инфильтрация. Во всех случаях в легких, наря-
ду с вирусными повреждениями, которые были по 
степени выраженности чрезвычайно вариабель-
ны, наблюдалась морфологическая картина, со-
ответствующая фибринозно-лейкоцитарной или 
лейкоцитарной пневмонии с выраженным гемор-
рагическим компонентом. 

Системное поражение сосудов, наиболее ха-
рактерное для новой коронавирусной инфекции 
COVID-19, отчетливо наблюдалось и в других иссле-

дованных органах. В миокарде, наряду с сосудистой 
перестройкой, изменения отражали, прежде всего, 
структурные проявления, характерные для сердечно-
сосудистых заболеваний, у наблюдавшихся пациен-
тов. Это гипертрофия кардиомиоцитов, диффузный 
и мелкоочаговый кардиосклероз, изменения капил-
лярной сети, характерные, в частности, для сахарно-
го диабета. Как проявления нарастающей гипоксии 
при развитии дыхательной недостаточности в кар-
диомиоцитах наблюдались контрактуры, фрагмента-
ция, диссоциация и волнообразная деформация, а в 
строме – выраженный отек и базофилия. Особенно 
явными были альтеративные поражения кардиоми-
оцитов при максимально выраженных изменениях в 
микрососудах, характеризующиеся полнокровием, 
стазами, тромбами (рис. 6).

В таких кардиомиоцитах можно было наблю-
дать участки миоцитолиза с утратой мышечными 

Рис. 5. Легкое. Диффузное альвеолярное повреждение – 
пролиферативная стадия. Пневмофиброз и плоскоклеточная 
метаплазия эпителия. Окраска – гематоксилин и эозин, ×300

Fig. 5. Lung. Diffuse alveolar damage. Proliferative stage. 
Pneumofibrosis and squamous metaplasia of the epithelium. 

Staining – hematoxylin and eosin, ×300

Рис. 6. Миокард. Отек и диссоциация мышечных 
волокон. Диффузная инфильтрация лимфоцитами.  

Окраска –гематоксилин и эозин, ×250
Fig. 6. Myocardium. Swelling and dissociation of muscle 

fibers. Diffuse lymphocytic infiltration.  
Staining – hematoxylin and eosin, ×250

Рис. 7. Миокард. Множественные тромбы в сосудах 
разного калибра. Отек и диффузная инфильтрация 

лимфоцитами. Окраска – гематоксилин и эозин, ×200
Fig. 7. Myocardium. Multiple blood clots in different size 

vessels. Swelling and diffuse lymphocytic infiltration.  
Staining – hematoxylin and eosin, ×200

Рис. 8. Почка. Множественные кровоизлияния, белковая 
дистрофия эпителия канальцев, отек стромы.  

Окраска – гематоксилин и эозин, ×300
Fig. 8. Kidney. Multiple hemorrhages, hyaline droplet de-

generation of the tubular epithelium, stromal edema.  
Staining – hematoxylin and eosin, ×300



Рыбакова М. Г. и др. / Ученые записки СПбГМУ им. акад. И. П. Павлова Т. XXVIII № 3 (2021) С. 39–46

44

волокнами поперечной исчерченности. Имелись 
группы некротизированных кардиомиоцитов без 
перифокальной клеточной реакции. В то же вре-
мя преимущественно в периваскулярной соедини-
тельной ткани были выражены отек и лимфоци-
тарная инфильтрация разной степени выраженно-
сти с примесью макрофагов. Лимфоциты можно 
было наблюдать и по ходу мышечных волокон, но 
ни в одном случае их количество не позволяло эти 
изменения трактовать как лимфоцитарный мио-
кардит (рис. 7).

Изменения в других органах – печени, почках, 
поджелудочной железе, надпочечниках, головном 
мозге, слизистой оболочке желудка и кишок – 
отражали степень выраженности системной 
воспалительной реакции и в бóльшей степени 
характеризовались расстройствами кровообра-
щения – стазы, сладжи, тромбы, кровоизлияния; 
альтеративными изменениями – дистрофии, не-
крозы (рис. 8), а также проявлениями имевшей 
место соматической патологии  – органные про-
явления и осложнения гипертонической болезни, 
атеросклероза, сахарного диабета, новообразова-
ний и др.

Заключение
Поражение легких с развитием интерстициаль-

ной пневмонии (диффузное альвеолярное повре-
ждение, серозно-фибринозный альвеолит), ассо-
циированной с вирусом SARS-CoV-2, синхронным 
вовлечением в патологический процесс сосудов 
микроциркуляторного русла – основная причина 
летальных исходов.

Присоединение вторичной бактериальной ин-
фекции, наблюдавшееся во всех случаях, закон-
чившихся летальным исходом, является крайне 
неблагоприятным фактором, усугубившим тяже-
лое течение заболевания. Наравне с этим предик-
тором неблагоприятного исхода следует считать 
развитие эритроцитарных и гиалиновых тромбов, 
особенно в межальвеолярных капиллярах и других 
сосудах, преимущественно микроциркуляторного 
русла. Развитие коагулопатических расстройств 
сочеталось с высокими показателями концентра-
ции D-димера (<1000 мкг/мл). Некоторые авторы 
[14, 15] предлагают коагулопатию при новой ко-
ронавирусной инфекции называть «диффузной 
легочной внутрисосудистой коагуляцией». 

В наших наблюдениях не отмечено ни одного 
случая тромбоэмболических осложнений. Следует 
заметить, что почти в 30 % (28 случаев) наблюдений 
были выражены множественные кровоизлияния, 
как в легких, так и других органах, возможно, свя-
занные с тромболитической терапией, однако эта 
проблема, как нам представляется, нуждается в 
отдельном исследовании для уточнения ее роли в 
танатогенезе.

Основная преобладающая причина смерти – 
легочно-сердечная недостаточность, и это соот-

ветствовало тяжести поражения, как легких, так 
и миокарда. Развитие полиорганной недостаточно-
сти (органной дисфункции) было отмечено при вы-
соких показателях биомаркеров (прокальцитонин, 
С-реактивный белок) системной воспалительной 
реакции, приводящей к системному эндотелиозу 
и развитию тромбоваскулитов во всех исследован-
ных органах.

Морфологические изменения интерстици-
альной пневмонии, ассоциированной с вирусом 
SARS-CoV-2, приводящей к летальному исходу на 
ранних стадиях, до 7 суток от начала заболевания, 
всегда сочетались с высокими показателями био-
маркеров системной воспалительной реакции и 
обструктивными тромбовоспалительными про-
цессами в межальвеолярных капиллярах. В слу-
чаях летального исхода после 20 суток госпита-
лизации, соответствующих пролиферативной 
стадии диффузного альвеолярного повреждения, 
наблюдались остаточные изменения, характер-
ные и для экссудативной стадии, что отражало 
персистенцию возбудителя и могло быть основой 
для прогрессии заболевания. Наиболее тяжелые 
структурные изменения соответствовали дисре-
генераторным метапластическим и диспласти-
ческим процессам, моделирующим изменения 
легочной паренхимы по типу фиброзирующего 
альвеолита со значительно выраженными про-
цессами неоангиогенеза и искажения сосудистой 
архитектоники. Процессы искаженной регенера-
ции отражают как тяжелую вирусную трансфор-
мацию бронхиального, альвеолярного эпителия, 
так и то, что они все развивались в условиях ИВЛ. 
Характеристика морфологических изменений в 
позднюю фазу может прогнозировать тяжелые 
респираторные последствия у пациентов, пе-
ренесших новую коронавирусную инфекцию 
(фибротическое и сосудистое ремоделирование 
легочной паренхимы и стромы, а возможно, и опу-
холевую трансформацию).
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