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Вирусная инфекция COVID-19 оказалась серьезным вызовом для общественного здравоохранения. Показано, что важное 
значение в патогенезе данного заболевания имеют нейтрофилы, которые способны не только уничтожать патогены, 
но и регулировать иммунный ответ и воспаление, в том числе при вирусной инфекции. Целью исследования явилось из-
учение функциональной активности нейтрофилов у больных COVID-19 в зависимости от степени тяжести. Проведено 
обследование 85 пациентов с COVID-19, которые были разделены по степени тяжести на три группы: с легкой, со 
средней и с тяжелой и крайне тяжелой степенями тяжести. Контрольную группу составили 30 здоровых доноров. Хе-
милюминесцентным анализом определены показатели функциональной активности нейтрофилов.  У больных COVID-19 
с легкой степенью тяжести было выявлено снижение спонтанной и стимулированной продукции АФК нейтрофила-
ми и времени выхода на максимум свечения, что свидетельствует о снижение функциональной активности клеток. 
В группе пациентов со средней степенью тяжести было показано снижение спонтанной продукции нейтрофилов, но 
более высокий показатель коэффициента активации по сравнению со здоровыми людьми. Больные с тяжелым и крайне 
тяжелым течением характеризовались пониженной спонтанной и стимулированной продукцией АФК нейтрофилами, 
временем выхода на максимум свечения, но повышенным коэффициентом активации, что свидетельствует о снижении 
функциональной активности нейтрофилов, но повышенной активации клеток в ответ на стимуляцию. Сравнительный 
анализ показателей активности нейтрофилов в зависимости от степени тяжести заболевания показал, что наиболее 
высокие значения спонтанной и стимулированной продукции АФК нейтрофилами были получены у пациентов со средней 
степенью тяжести. Корреляционный анализ выявил прямую зависимость коэффициента активации нейтрофилов от 
степени тяжести COVID-19, что позволит использовать данный показатель в качестве одного из предикторов тяже-
сти заболевания.
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COVID-19 viral infection has proven to be a major public health challenge. Neutrophils have been shown to be important in 
the pathogenesis of this disease, being capable not only of destroying pathogens, but also of regulating the immune response 
and inflammation, including viral infection. The aim of the study was to investigate the functional activity of neutrophils in 
COVID-19 patients depending on the severity degree. We examined 85 patients with COVID-19 which were divided into three 
groups depending on severity degree: mild, moderate, and severe and extremely severe. The control group consisted of 30 healthy 
donors. By chemiluminescence analysis we determined indices of neutrophil functional activity.  In COVID-19 patients with mild 
degrees of severity we detected a decrease in spontaneous and stimulated production of ROS by neutrophils and in time to reach 
the maximum luminescence, which indicated the reduced functional activity of cells. The group of patients with moderate severity 
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showed a decrease in spontaneous production of neutrophils, but a higher activation factor compared to healthy individuals. 
Patients with severe and extremely severe disease were characterized by decreased spontaneous and stimulated production 
of ROS by neutrophils, time to maximum luminescence, but an increased activation factor, which indicates a decrease in the 
functional activity of neutrophils, but increased activation of cells in response to stimulation. A comparative analysis of indicators 
of neutrophil activity depending on the severity of the disease showed that the highest values of spontaneous and stimulated 
production of ROS by neutrophils were obtained in patients with a moderate degree of severity. Correlation analysis revealed a 
direct dependence of neutrophil activation factor on COVID-19 severity, which will allow to use this index as one of the predictors 
of disease severity.
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Введение.  Коронавирусная инфекция, вызванная 
вирусом SARS-CoV-2, в 2020 году была официально 
объявлена пандемией. Показано, что данный вирус 
способен вызывать заболевания, варьирующие от 
обычной простуды до тяжелой пневмонии, острого 
респираторного дистресс-синдрома (ОРДС) и сеп-
тического шока [1 - 3]. Несмотря на усилия по улуч-
шению методов диагностики, вакцинации и лечению 
пациентов с COVID-19, до сих пор остаются пробелы 
в вопросе патогенеза данного заболевания, связан-
ного с врожденным иммунитетом [4, 5]. Как следу-
ет из данных литературы, немаловажное значение в 
патогенезе COVID-19 имеют клеточные компоненты 
иммунной системы. Особое внимание уделяется ней-
трофилам. Данные клетки способны не только унич-
тожать патогены, но и регулировать иммунный ответ 
и воспаление, в том числе и при вирусной инфекции 
[6, 7]. Кроме того, показано их влияние на адаптив-
ный иммунный ответ путем презентации антигена 
и супрессорной модуляции ответа Т-клеток [8]. Ре-
ализация функций нейтрофилов при инфекционных 
заболеваниях происходит за счет фагоцитоза, обра-
зования активных форм кислорода (АФК), формиро-
вания нейтрофильных ловушек, а также способности 
синтезировать и секретировать цитокины, дефенсины 
и интерфероны [9, 10]. Исследования последних лет 
показали, что, с одной стороны, нейтрофилы способ-
ны осуществлять противовирусную защиту, с другой 
стороны - многие вирусы способны негативно вли-
ять на функции нейтрофилов, за счет изменения их 
фенотипа [11]. Присутствие в периферической крови 
достаточного количества нейтрофилов и их наличие 
практически во всех органах обусловливает вероят-
ность для этих клеток одними из первых взаимодей-
ствовать с вирусами [12]. При этом тяжесть течения 

пневмонии и исход заболевания зависят не только от 
возбудителя, но и от состояния иммунной системы 
человека. Общий уровень нейтрофилов служит мар-
кером острого инфекционного процесса [13]. Так, 
вскрытие пациентов, погибших от COVID-19, выявило 
выраженную инфильтрацию нейтрофилов в легочных 
капиллярах, их выход в альвеолярное пространство, 
острое воспаление капилляров с отложением фибри-
на, а также нейтрофильный мукозит [14]. Данные 
клетки имеют высокую реактивность и способны бы-
стро функционально перестраиваться в ответ на сиг-
налы об изменении условий внутренней среды, тем 
самым определяя процесс развития воспаления [15]. 
Вместе с тем, показатели продукции АФК у больных 
с COVID-19 остаются недостаточно изученными. По-
этому одним из перспективных направлений является 
изучение влияния активности основных ферментатив-
ных реакций на интенсивность «респираторного взры-
ва» нейтрофилов. Исследование особенностей хеми-
люминесцентной активности нейтрофильных грану-
лоцитов у больных COVID-19 позволит в дальнейшем 
охарактеризовать механизмы воспалительного про-
цесса, его регуляцию и разработать методы прогноза 
характера течения и исхода заболевания.

Целью настоящего исследования явилось изучение 
функциональной активности нейтрофилов у больных 
COVID-19 в зависимости от степени тяжести. 

Материал и методы. Проанализированы резуль-
таты хемилюминесцентного анализа у 85 больных с 
COVID-19  в возрасте от 19 до 65 лет, находящихся 
на лечении в ГБУЗ «Пензенский областной клиниче-
ский центр специализированных видов медицинской 
помощи». Средний возраст больных составил 42+21 
года. Диагноз устанавливался на основании выявле-
ния РНК SARS-CoV-2 в мазках из носа и зева мето-
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дом ПЦР. В контрольную группу вошли практиче-
ски здоровые люди (n=30) аналогичного возрастного 
диапазона. Диагностический алгоритм обследования 
пациента амбулаторного центра диагностики и ле-
чения новой коронавирусной инфекции COVID-19 
включал: сбор анамнеза, физикальное обследование, 
методы общей лабораторной диагностики (общий 
(клинический) анализ крови, биохимический анализ 
крови, этиологическая лабораторная диагностика, 
пульсоксиметрия, КТ легких). Больные COVID-19 
были разделены на 3 группы в зависимости от сте-
пени тяжести согласно действующим рекомендациям 
«Профилактика, диагностика и лечение новой коро-
навирусной инфекции (COVID-19), версия № 9 от 
26.10.2020 г., версия № 10 от 08.02.2021 г., версия № 
11 от 07.05.2021 г. В 1-ю группу вошли пациенты с 
COVID-19 (n=32), которые характеризовались легким 
течением заболевания (КТ 1). Во 2-ю группу больных 
COVID-19 (n=30) вошли пациенты, которые характе-
ризовались среднетяжелым течением. Изменения при 
КТ (рентгенографии), типичные для вирусного пора-
жения (объем поражения минимальный или средний; 
КТ 1-2). В 3-ю группу вошли пациенты с COVID-19 
(n=23) с тяжелым и крайне тяжелым течением. Тяже-
лое течение характеризовалось следующими призна-
ками: изменения в легких при КТ, типичные для вирус-
ного поражения (объем поражения значительный или 
субтотальный; КТ 3-4). При крайне тяжелом течении 
наблюдалась стойкая фебрильная лихорадка, ОРДС, 
острая дыхательная недостаточность (ОДН) с необ-
ходимостью респираторной поддержки (инвазивная 
вентиляции легких), септический шок, полиорганная 
недостаточность, изменения в легких (КТ 4).

Было проведено клиническое, открытое, проспек-
тивное, рандомизированное исследование. Крите-
риями включения больных в исследование явились: 
диагноз COVID-19, возраст от 19 до 65 лет, информи-
рованное согласие на участие в исследовании. Крите-
риями исключения были: ОРВИ, вызванные другими 
респираторными вирусами, возраст пациентов до 18 
лет, отказ пациента от участия в исследовании. 

Изучение функциональной активности нейтро-
филов у пациентов было проведено в Центральной 
научно-исследовательской лаборатории Пензенско-
го института усовершенствования врачей – филиала 
ФГБОУ ДПО РМАНПО Минздрава России в период 
с января по сентябрь 2021 года. От всех пациентов 
было получено добровольное информированное со-
гласие на проводимые исследования.

Взятие крови для исследования у пациентов осу-
ществляли утром, натощак, из кубитальной вены в 
объёме 5 мл в вакутейнеры с Li-гепарином. Функ-
циональную активность нейтрофилов изучали с по-
мощью хемилюминесцентного анализа по методи-
ке, предложенной И.В. Образцовым [16], которая 
заключается в последовательной стимуляции ней-
трофилов двумя стимулами: форбол-12-миристат-
13-ацетатом (ФМА) и N-формилметионил-лейцил-
фенилаланином (фМЛФ) с последующей регистраци-
ей результатов хемилюминесценции (ХЛ) на аппарате 
Lum-1200 (ДИСофт, Россия) с программным обе-

спечением PowerGraph 3.0. Объектом исследования 
являлась цельная кровь, без выделения фагоцитов.  
В качестве активатора ХЛ использовали люминол 
(Sigma-Aldrich, США).  ФМА (Sigma-Aldrich, США), 
используемый в качестве стимула, выполнял роль 
праймера, а фМЛФ (Sigma-Aldrich, США) являлся 
основным стимулом для люминол-зависимого хеми-
люминесцентного анализа.

В исследовании были определены следующие по-
казатели: светосумма спонтанной и ФМА+фМЛФ-
стимулированной продукции нейтрофилов (Sспонт., 
Sстим.), максимальная интенсивность свечения 
нейтрофилов (Imax), коэффициент активации 
(Ка), равный отношению показателя светосуммы 
ФМА+фМЛФ-стимулированных нейтрофилов к по-
казателю светосуммы спонтанной продукции нейтро-
филов и время выхода на максимум (Tmax). Единицы 
измерения показателей светосуммы и максимальной 
интенсивности свечения выражали в PPs (количество 
импульсов света в секунду времени в пересчете на 
миллион нейтрофилов). Время выхода на максимум 
свечения выражали в секундах.

Статистическую обработку полученных результа-
тов проводили при помощи программ STATISTICA 
12.0 (США). Описание полученных в исследовании 
результатов производили с помощью подсчета медиа-
ны (Ме) и интерквантильного размаха в виде 25 и 75 
перцентилей (Q0.25 и Q0.75). Анализируемые показа-
тели не имели нормального распределения (применя-
ли критерий Шапиро-Уилка). Сравнительный анализ 
групп оценивали по критерию Манна-Уитни. Корре-
ляционный анализ оценивали по критерию Спирмена. 
Достоверно значимыми считали различия при р<0,05. 

Результаты. Хемилюминесцентный анализ пока-
зателей нейтрофилов у больных COVID-19 с легкой 
степенью тяжести (1-я группа) выявил следующие 
особенности (см. таблицу 1). 

Показатель спонтанной продукции нейтрофилов 
у пациентов был достоверно снижен в 2,3 раза по 
сравнению с группой контроля (р=0,0003). Уровень 
стимулированной продукции нейтрофилов по сравне-
нию со здоровыми людьми также был более низким 
(р=0,002). Однако уровень максимальной интенсив-
ности свечения нейтрофилов в данной группе боль-
ных достоверно не отличался от контрольных значе-
ний. Анализ времени выхода на максимум свечения 
клеток показал более низкое значение данного пока-
зателя у больных COVID-19 по сравнению со здоро-
выми людьми (р=0,008). Значение коэффициента ак-
тивации нейтрофилов у пациентов с легкой степенью 
тяжести не имели достоверных отличий по сравне-
нию с контрольной группой. При сравнительном ана-
лизе больных 1-й группы со 2-й (со средней сте-
пенью тяжести) и 3-й группой (тяжелое и крайне 
тяжелое течение) было выявлено, что значение спон-
танной продукции АФК клетками у больных с легкой 
степенью тяжести была достоверно более высокой по 
сравнению с больными с тяжелым и крайне тяжелым 
течением (р=0,04). При этом показатель стимулиро-
ванной продукции АФК клетками в 1-й группе был 
достоверно более низким, чем во 2-й и 3-й группах
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Т а б л и ц а  1
Показатели хемилюминесцентного анализа у пациентов с COVID-19 с разной степенью тяжести [Mediana  Q0.25–Q0.75]

Значения Пациенты с COVID-19 Контрольная группа (n = 30)

1-я группа
(n = 32)

2-я группа
(n = 30)

3-я группа 
(n = 23)

Sспонт., PPs
11,0 
[6,7-19,0]
р=0,003

16,0 
[7,0-38,0]
р=0,005
р2=0,03

7,0 
[6,0-37,0]
р=0,002
р3=0,04

25,3 
[15,8-42,3]

Sстим, PPs
164,0 
[132,0-396,0]
р=0,002
р1=0,004

382,5 
[211,0-750,0]
р2=0,02

240,0 
[190,0-452,0]
р=0,004
р3=0,002

410,8 
[280,1-577,5]

Imax, PPs 0,7
[0,39-0,8]

0,6 
[0,42-1,5]

0,56 
[0,54-1,07]

0,48 
[0,32-0,61]

Tmax, с
2160 
[2136-2364]
р=0,008

2148 
[2112-2460]
р=0,01

2100 
[1950-2280]
р=0,006

2760 
[2200-3350]

Ка

13,5 
[7,6-22,5]
р1=0,0025

22,6 
[8,8-32,6]
р=0,002
р2=0,03

35,6 
[19,8-46,2]
р=0,001
р3=0,004

15,7 
[9,6-24,5]

Примечание.  р - статистически значимые различия групп больных COVID-19 и контрольной группой; р1 - статистически значимые различия 
1-й и 2-й группы больных COVID-19 (р˂0,05); р2 - статистически значимые различия 2-й и 3-й группы больных COVID-19 (р˂0,05). р3 - ста-
тистически значимые различия  1-й и 3-й группы больных COVID-19 (р˂0,05). 

больных (р=0,004; р=0,002 соответственно). Значение 
максимальной интенсивности свечения нейтрофилов 
и время выхода на максимум свечения достоверно не 
различалось между 1-й, 2-й и 3-й группами. Однако 
показатель коэффициента активации в группе с лег-
кой степенью тяжести (1-я группа) был достоверно 
более низким по сравнению с группой со средней (2-я 
группа) и тяжелой и крайне тяжелой степенью тяже-
сти (3-я группа) (р=0,0025; 0,004 соответственно).  

Изучение показателей нейтрофилов в группе 
больных COVID-19 со средней степенью тяжести 
(2-я группа) выявило снижение показателя спонтан-
ной продукции АФК клетками по сравнению с кон-
трольными значениями (р=0,005). Уровень стимули-
рованной продукции нейтрофилов и максимальной 
интенсивности свечения клеток достоверно не отли-
чался от здоровых доноров. Однако показатель вре-
мени выхода на максимум у больных 2-й группы был 
достоверно более низким по сравнению с контроль-
ными значениями (р=0,01). Коэффициент активации 
нейтрофилов, который показывает отношение стиму-
лированной продукции нейтрофилов к спонтанной 
продукции, в данной группе больных был достоверно 
выше по сравнению со здоровыми людьми (р=0,002). 
Сравнительный анализ функциональной активности 
нейтрофилов во 2-й и 3-й группе показал, что спон-
танная продукция нейтрофилов у больных со средней 
степенью тяжести (2-я группа) была достоверно более 
высокой, чем в группе больных с тяжелым и крайне 
тяжелым течением заболевания (р=0,03). Кроме того, 

во 2-й группе пациентов был более высокий уровень 
стимулированной продукции нейтрофилов по сравне-
нию с 3-й группой (р=0,02). Показатели максималь-
ной интенсивности свечения клеток и время выхо-
да на максимум достоверно не различались между 
сравниваемыми группами. Значение коэффициента 
активации в группе больных со средней степенью тя-
жести (2-я группа) был более низким по сравнению с 
группой с тяжелым и крайне тяжелым течением (3-я 
группа) (р=0,03). 

Анализ показателей функциональной активности 
нейтрофилов в группе больных с тяжелой и крайне тя-
желой степенью тяжести (3-я группа) показал сниже-
ние спонтанной продукции АФК клетками в 3,6 раза 
по сравнению с контрольными значениями (р=0,02). 
Индуцированная продукция нейтрофилов также была 
достоверно более низкой по сравнению со значения-
ми у здоровых лиц (р=0,004). Значение максимальной 
интенсивности свечения не имело достоверных раз-
личий с группой контроля. Показатель времени вы-
хода на максимум свечения клеток также, как и в 1-й и 
во 2-й группе больных, был достоверно более низким 
по сравнению со здоровыми людьми (р=0,006).  Од-
нако коэффициент активации нейтрофилов в данной 
группе больных был достоверно выше по сравнению 
со здоровыми людьми (р=0,001).

Таким образом, в результате проведенного хеми-
люминесцентного анализа было выявлено, что функ-
циональная активность нейтрофилов у пациентов с 
легкой степенью тяжести COVID-19 (1-я группа) ха-
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рактеризовалась сниженной спонтанной и стимули-
рованной продукцией АФК клетками по сравнению 
со здоровыми людьми. В группе со средней степенью 
тяжести у пациентов (2-я группа) было выявлено сни-
жение спонтанной продукции нейтрофилов и более 
высокий показатель коэффициента активации в срав-
нении с контрольными значениями. В группе с тяже-
лой и крайне тяжелой степенью тяжести (3-я группа) 
показатели спонтанной и стимулированной продук-
ции АФК нейтрофильными гранулоцитами были бо-
лее низкими по сравнению со значениями здоровых 
доноров, однако коэффициент активации клеток был 
более высоким. Сравнительный анализ показателей 
функциональной активности нейтрофилов в зависи-
мости от степени тяжести заболевания показал, что 
наиболее высокие значения спонтанной и стимулиро-
ванной продукции АФК нейтрофилами были получе-
ны у пациентов со средней степенью тяжести. Самые 
низкие значения показателя спонтанной продукции 
нейтрофилов наблюдали в группе с тяжелым и край-
не тяжёлым течением, а наиболее низкие значения 
стимулированной продукции нейтрофилов были в 
группе с легким течением заболевания. Коэффициент 
активации клеток был более высоким в группе боль-
ных с тяжелой и крайне тяжелой степенью тяжести и 
имел прямую корреляционную взаимосвязь со степе-
нью тяжести заболевания (р=0,022).

Обсуждение.  С момента распространения коро-
навирусной инфекции COVID-19, вызванной виру-
сом SARS-CoV-2, остаются неясными причины раз-
вития тяжелых форм COVID-19, которые проявляют-
ся нарушениями гемостаза, приводящие к острому 
респираторного дистресс-синдрому [17]. Доказано, 
что нейтрофильные гранулоциты играют важнейшую 
роль в первой линии клеточно-опосредованной защи-
ты от микроорганизмов и вирусов. Основная функция 
нейтрофилов - очистка организма от патогенов, путем 
фагоцитоза, который осуществляется за счет слияния 
патогена с гранулами, содержащими протеазы, де-
фенсины, антимикробные пептиды и АФК. Однако 
до сих пор мало изученным остается роль популяции 
нейтрофильных гранулоцитов в развитии тяжелых 
форм заболевания при COVID-19 [18].

В работе были изучены показатели функциональ-
ной активности нейтрофилов у больных COVID-19 
с различной степенью тяжести. Примененная мето-
дика регистрации ХЛ основана на применении двух 
стимулов – ФМА и фМЛФ, один из которых является 
праймером, а другой - основным стимулом продук-
ции АФК клетками, а использование   люминола по-
зволило осуществлять регистрацию всего пула АФК 
нейтрофилами [19].

Хемилюминесцентный анализ позволил выявить, 
что уровни спонтанной (базовой) продукции АФК 
нейтрофилами у больных COVID-19 1-й группы (лег-
кое течение), 2-й группы (среднетяжелое течение) и 
3-й группы (тяжелое и крайне тяжелое течение) бы-
ли ниже по сравнению с группой здоровых лиц. При 
этом наиболее низкие результаты данного показателя 
наблюдались в группе с тяжелым и крайне тяжелым 
течением заболевания.  Было выявлено, что показа-

тель базовой продукции АФК нейтрофильными гра-
нулоцитами у тяжелых больных был достоверно более 
низкий по сравнению с пациентами с легким и средне-
тяжелым течением заболевания. Полученные результа-
ты сопоставимы с данными, полученными в работе А. 
Лазаревой  и соавт. [20], которые изучали люминол- и 
люцигенин-зависимую хемилюминесценцию нейтро-
фильных гранулоцитов у больных с COVID-19. Так, 
было показано снижение спонтанной и индуцирован-
ной продукции АФК нейтрофилами, а также показате-
лей максимальной интенсивности, времени выхода на 
максимум и индекса активации люминол-зависимого 
ответа относительно контрольных значений. 

При исследовании стимулированной продукции 
нейтрофилов под действием двух стимулов – ФМА 
и фМЛФ, было выявлено, что в группах с легким и 
тяжелым и крайне тяжелым течением COVID-19 по-
казатель светосуммы хемилюминесценции нейтро-
филов (S стим.)  был достоверно более низким по 
сравнению со здоровыми людьми.  В группе больных 
со средней степенью тяжести данный показатель не 
различался с контрольными значениями. Наиболее 
низкое значение показателя стимулированной про-
дукции нейтрофилов наблюдался в группе с легким 
течением заболевания. В проведенной зарубежной 
работе  J. Schulte-Schrepping  и соавт. [21] не было 
выявлено изменения способности к фагоцитозу ней-
трофилов у пациентов с легкой и тяжелой формами 
COVID-19. Однако продукция АФК фагоцитами при 
стимуляции ФМА и культивировании с Escherichia 
coli была значительно снижена у пациентов с тяже-
лой формой заболевания по сравнению с пациентами 
с легкой формой COVID-19 или здоровыми людьми.

Исследование максимальной интенсивности све-
чения нейтрофилов у больных COVID-19 не показало 
достоверно значимых различий между группами па-
циентов с различными степенями тяжести и по срав-
нению с группой здоровых людей. Данный показатель 
характеризовал максимальную активность синтеза 
АФК клетками [22]. Несмотря на достаточно большое 
количество работ о роли нейтрофилов при COVID-19, 
данные о функциональной активности при данной 
патологии носят противоречивый характер. В рабо-
те J. Masso-Silva и соавт.[23] напротив, указывается, 
что нейтрофилы имели повышенный окислительный 
взрыв, нетоз и фагоцитоз по сравнению с контрольной 
группой, а нейтрофилы были выявлены в дыхательных 
путях и альвеолах в паренхиме легких у 40% инфици-
рованных вирусом SARS-CoV-2 пациентов.

Изучение показателя времени выхода на макси-
мум хемилюминесцентного свечения клеток показа-
ло достоверно более низкий его уровень у пациентов 
с COVID-19 во всех трех группах по сравнению с 
контрольными значениями. Однако различия между 
больными в зависимости от степени тяжести не были 
выявлены. Полученные результаты могут быть связа-
ны с более быстрым ответом нейтрофильных грану-
лоцитов пациентов на стимулирующие агенты, в свя-
зи с чем продукция АФК клетками осуществляется за 
более короткий промежуток времени по сравнению 
со здоровыми донорами. 
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Анализ коэффициента активации, который был ра-
вен отношению стимулированной к спонтанной про-
дукции АФК клетками, выявил следующие особенно-
сти.  В группе с легким течением заболевания данный 
показатель не отличался от контрольных значений. 
Однако, у больных со средней степенью тяжести и тя-
желым и крайне тяжелым течением заболевания, ко-
эффициент активации нейтрофилов был достоверно 
выше по сравнению со здоровыми людьми. Значение 
данного показателя увеличивалось в зависимости от 
степени тяжести COVID-19. Наиболее низкое значе-
ние наблюдалось в группе с легким течением, а наи-
более высокое в группе с тяжелым и крайне тяжелым 
течением заболевания. Данный показатель в даль-
нейшем можно использовать в качестве одного из 
предикторов тяжести болезни. В доступной научной 
литературе предполагается, что нейтрофилы могут 
усиливать патологическое повреждение у пациентов 
с тяжелой формой COVID-19 при дисфункции им-
мунного ответа и гипервоспалении, а также способ-
ны контролировать другие подмножества клеток в 
зависимости от особенностей инфекции [24]. Кроме 
того, показано, что у пациентов с тяжелой формой 
COVID-19 были выявлены повышенные уровни в 
сыворотке крови ферментов нейтрофилов – миело-
пероксидазы и нейтрофильной эластазы [25]. Также 
исследователи связали тяжелое течение заболевания с 
циркулирующей нейтрофилией, а нейтрофилы паци-
ентов с COVID-19 показали более высокую экспрес-
сию маркеров активации, чем у здоровых людей из 
контрольной группы [26, 27].

Таким образом, роль нейтрофильных грануло-
цитов в иммунопатологии COVID-19 представляет 
большой интерес. Доказано, что снижение абсолют-
ного числа клеток или нарушение функциональной 
активности нейтрофилов может играть роль в раз-
витии от легких до тяжелых клинических состояний 
COVID-19 [28]. Кроме того, соотношение нейтрофи-
лов и лимфоцитов является одним из маркеров вос-
паления при COVID-19, а повышенные значения дан-
ного показателя свидетельствуют о плохом прогнозе 
заболевания [29, 30]. В проведенном исследовании 
было выявлено, что больные с COVID-19 с различной 
степенью тяжести от легкой до крайне тяжелой, ха-
рактеризовались снижением функциональной актив-
ности нейтрофилов. Кроме того, больные со средней 
степенью тяжести и тяжелым и крайне тяжелым тече-
нием заболевания имели повышенный коэффициент 
активации фагоцитов к продукции АФК, что можно 
использовать в качестве маркера тяжести заболевания 
при данной патологии. 

Выводы 
У больных COVID-19 с легкой степенью тяжести 

выявлено снижение спонтанной и стимулированной 
продукции АФК, а также времени выхода на макси-
мум свечения клеток, что свидетельствует о сниже-
ние функциональной активности нейтрофилов. 

В группе со средней степенью тяжести пациентов 
выявлено снижение спонтанной продукции нейтрофи-
лов, но более высокий показатель коэффициента акти-
вации в сравнении с контрольными значениями, что 

указывает на повышенную активацию нейтрофилов. 
Пациенты с тяжелым и крайне тяжелым течени-

ем COVID-19 характеризовались одновременно сни-
жением спонтанной и стимулированной продукцией 
АФК нейтрофилами и повышением коэффициента 
активации.

Сравнительный анализ показателей функциональ-
ной активности нейтрофилов в зависимости от степе-
ни тяжести заболевания показал, что наиболее высо-
кие значения спонтанной и стимулированной продук-
ции АФК нейтрофилами были получены у пациентов 
со средней степенью тяжести. Коэффициент актива-
ции клеток был более высоким в группе больных с 
тяжелой и крайне тяжелой степенью тяжести. 

Коэффициент активации нейтрофилов у больных 
COVID-19 повышался прямо пропорционально сте-
пени тяжести. Данный показатель можно использо-
вать в качестве предиктора тяжести заболевания. 
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