
CoVID-19.

Иммунопатогенез и 
иммунопатология

д.м.н. Топтыгина А.П.

Кафедра иммунологии 

биологического факультета МГУ



Семейство коронавирусов

циветта

панголин



Тропизм коронавирусов и 
продолжительность иммунитета к 

ним



Схема строения SARS-CoV-2



Жизненный цикл вируса



Начальный этап заражения 
SARS-CoV-2

Nat Rev Immunol. 2020

doi: 10.1038/s41577-020-0311-8

DAMP

DAMP

РАМР

РАМР

https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pmc/articles/PMC7187672/
https://dx.doi.org/10.1038/s41577-020-0311-8


DAMP и РАМР распознаются TLR и 
запускают синтез ранних цитокинов

Nat Rev Immunol. 2020

doi: 10.1038/s41577-020-0311-8

https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pmc/articles/PMC7187672/
https://dx.doi.org/10.1038/s41577-020-0311-8


Протективный иммунный ответ

Nat Rev Immunol. 2020

doi: 10.1038/s41577-020-0311-8

https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pmc/articles/PMC7187672/
https://dx.doi.org/10.1038/s41577-020-0311-8


Патологический иммунный 
ответ

Nat Rev Immunol. 2020

doi: 10.1038/s41577-020-0311-8

https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pmc/articles/PMC7187672/
https://dx.doi.org/10.1038/s41577-020-0311-8


Входные ворота.
Экспрессия рецептора АСЕ2



Модель инфекционного 
повреждения альвеол



КТ-картина «матовое 
стекло»

J Clin Invest. 2020. https://doi.org/10.1172/JCI137244.



Клиническая картина обусловлена 
реакцией иммунной системы

Течение COVID-19

Бессимптом-

ное

Легкое/средней 

тяжести

Тяжелое

Вирусная 

нагрузка

Реакция 

иммунной 

системы

Врожденный 

иммунитет: NK-

клетки, 

интерфероны 1 

и 3 типа

Адаптивный 

иммунитет?

Врожденный+ 

адекватный 

адаптивный 

иммунитет: 

цитотоксические 

CD8+, 

протективные 

антитела

Гиперреакция 

иммунной 

системы: 

цитокиновый 

шторм, РДС, 

острый отек 

легких, 

полиорганная 

недостаточность



Нормальный 
противовирусный ответ
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Мишени противовирусного действия 
белков, кодируемых ISG



Биологическое действие 
интерферонов 1 типа



Сигнальные пути врожденного 
иммунитета, повреждаемые SARS-CoV-2
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Зависимость тяжести заболевания от 
интерферонового ответа



Анти IFN I типа аутоантитела

Science. 2020 Oct 23; 370(6515):

https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pmc/articles/PMC7857397/


Демографическое и этническое 
распределение носителей анти IFN 

I типа аутоантител

Science. 2020 Oct 23; 370(6515):

https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pmc/articles/PMC7857397/




Иммунный ответ при вирусных 
инфекциях



Повышенная активация врожденного 
иммунитета в респираторном тракте 

больных CoVID-19



Иммунопатология 
CoVID-19

Signal Transduction and Targeted Therapy (2020)5:128





Гиперактивация моноцитов/макрофагов и 
гипервоспаление при CoVID-19



Уровень цитокинов в плазме 
крови больных CoVID-19

J Clin Invest. 2020. https://doi.org/10.1172/JCI137244.



Вклад гиперактивированных моноцитов в 
коагуляцию при CoVID-19



Цитокиновая регуляция 
клинических симптомов

Лихорадка

Ослабление 

гемопоэтических 

функций

Внутрисосудистое 

свертывание

Снижение 

сывороточного белка

Слабость

Гиперлипидемия

Повреждение печени

Острое повреждение 

почек

Анемия

Белки острой фазы



Механизмы индукции 
иммунопатологии при CoVID-19

Signal Transduction and Targeted Therapy (2020)5:128



Субпопуляции лимфоцитов и 
продукция IFN-γ

у больных CoVID-19

J Clin Invest. 2020. https://doi.org/10.1172/JCI137244.



Иммунологические 
изменения при CoVID-19



Иммунный ответ у выживших и 
умерших пациентов с CoVID-19

Wang e.a. 2020



Клинические проявления 
иммунопатологии при 

SARS-CoV-2

Signal Transduction and Targeted Therapy (2020)5:128



Лабораторные изменения 
при COVID-19

J Clin Invest. 2020. https://doi.org/10.1172/JCI137244.



Больной ПА. Дата поступления в стационар: 12.10.2020 21:09 

Дата выписки из стационара: 26.10.2020 14:29 

Основной диагноз: 1107.1 Коронавирусная инфекция, вызванная вирусом 

COVID-19, вирус идентифицирован (Мазок/отделяемое из носоглотки и 

ротоглотки Исследование выполнено по пробе 2020-10-12 ОБНАРУЖЕНО)

Компьютерная томография органов грудной полости. 

12.10.2020 23:26 Полисегментарно, с обеих сторон, отмечены отдельные и преимущественно сливные участки инфильтрации по типу 

гомогенно и неоднородного «матового стекла» с ретикулярными изменениями разной выраженности и тяжистыми консолидациями. 

Объем поражения легочной ткани: справа до 30%, слева до 10% КТ2

16.10.2020 13:37: В сравнении с данными от 12.10.2020г отмечается выраженная отрицательная динамика увеличения протяженности 

сливных участков ретикулярно-измененного матового стекла, типа плотной булыжной мостовой с дольковыми и субсегментарными 

участками консолидации, занимающих до 75% паренхимы легких. КТ4

20.10.2020 15:20: В сравнении с данными от 16.10.2020г отмечается умеренная положительная динамика изменения плотности зон 

инфильтрации в рамках течения вирусной пневмония (частичное диффузное уплотнение зон по типу матового стекла гомогенной 

структуры и с малыми ретикулярными изменениями, за счет нарастания ретикулярных изменений с формированием тяжистых 

консолидаций; диффузное снижение плотности зон по типу матового стекла с выраженными ретикулярными изменениями   / 

консолидациями в структуре, за счет регресса ретикулярного паттерна) с минимальным уменьшением размеров отдельных зон, без 

появления новых участок инфильтрации. Объем пораженной паренхимы правого легкого до 70%, левого легкого до 75%. КТ3

24.10.2020 07:33 В сравнении с данными КТ ОГК от 20.10.2020г отмечается выраженная положительная динамика за счет уменьшения 

размеров и протяженности ранее выявленных воспалительных инфильтратов, с частичным регрессом ретикулярных изменений и 

уплотнением структуры отдельных участков.

Объем пораженной паренхимы правого легкого до 60%, левого легкого до 65%. КТ3 Кровь, цельная (сыворотка)

Исследование выполнено 2020-10-12

пСо\/ IgM: 0.27 (<2)

пСоV IgG: 0.86 (<10); 

Кровь, цельная (сыворотка)

Исследование выполнено 2020-10-25

пСоV IgM: 28.62 (<2)

пСо\/ IgG: 116.36 (<10)

Мазок/отделяемое из носоглотки и 

ротоглотки. Исследование выполнено 

2020-10-14 Не обнаружено 

Медикаментозное лечение

Парацетамол 1000 мг. В/В, Симптоматически, постоянно, дата начала курса: 13.10.2020

Ацетилцистеин 600 мг.перорально., 1 раз в сутки утром, постоянно, дата начала курса:13.10.2020

Ривароксабан 20 мг.перорально, 1 раз в сутки утром, постоянно, дата начала курса:13.10.2020

Омепразол 20 мг.перорально. Перорально, 2 раза в сутки утром, вечером, постоянно, дата начала 

курса: 13.10.2020

Фавипиравир 800 мг.перорально. Перорально, 2 раза в сутки утром, вечером., 15.10.2020-

23.10.2020

Левилимаб 324 мг.трансдермально. Подкожно, однократно, 16:00 ч., 1 дн., дата начала курса:

16.10.2020

Дексаметазон 8 мг. Натрия хлорид 500 мл. В/В, 1 раз в сутки утром, 3 дн., 21.10.2020-

23.10.2020



Изменение параметров 
клинического анализа крови
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Маркеры воспаления
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Потенциальные терапевтические 
подходы против SARS-CoV-2. 

Nat Rev Immunol. 2020

doi: 10.1038/s41577-020-0311-8

https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pmc/articles/PMC7187672/
https://dx.doi.org/10.1038/s41577-020-0311-8


Поэтапное лечение (США)



Перспективы иммунотерапии 
при инфекции SARS-CoV-2



Лечение препаратом рекомбинантного 
IFN-α2b ускоряет освобождение от 

вируса SARS-CoV-2



Переливание плазмы крови 
от выздоровевших пациентов



Можно ли заболеть повторно?

Cellular & Molecular Immunology (2020) 17:1119–1125; 



Экспрессия АСЕ2 в тканях 
организма



Можно ли заболеть повторно?

Cellular & Molecular Immunology (2020) 17:1119–1125; 



Возрастные особенности иммунитета



Взаимное влияние CoVID-19 и 
заболеваний иммунной системы

Аутоиммунная 

патология

Утяжеляет течение CoVID-19. Повышена вероятность возникновения 

аутоиммунной патологии после CoVID-19. Вероятен цитокиновый 

шторм. Необходимо использовать антицитокиновую терапию.

Аллергия 

(Бронхиальная 

астма)

Более легкое течение CoVID-19. Th2 тип реакции не дает цитокинового 

шторма. АСЕ2 меньше экспрессирован в легких при БА. Необходимо 

использовать специфическую противовирусную терапию. Возможно 

плазму реконвалесцентов.

Первичные 

иммунодефициты

Не дают цитокинового шторма, но сами не могут справиться с 

инфекцией. Необходимо использовать специфическую 

противовирусную терапию и плазму реконвалесцентов.

Онкология Более легкое течение CoVID-19 из-за угнетенного иммунитета и 

иммуносупрессивной терапии. Не дают цитокинового шторма. 

Необходимо использовать специфическую противовирусную 

терапию и плазму реконвалесцентов.

Лимфопролифера-

тивные 

заболевания

Не дают цитокинового шторма, но сами могут не справиться с 

инфекцией из-за иммуносупрессивной терапии и дисбаланса в 

иммунитете. Необходимо использовать специфическую 

противовирусную терапию. Возможно плазму реконвалесцентов. 

Возможно повторное заражение CoVID-19.

Хронические 

инфекции

Есть данные, что больные герпесвирусными инфекциями легче 

болеют CoVID-19 (интерференция вирусов?), но маловероятно.
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Контрольные вопросы:

1. Какие белки вируса SARS-Cov-2 отвечают за связывание с 

рецептором клетки хозяина?

2. Какие коронавирусы, поражают человека?

3. Какая молекула клетки хозяина является рецептором для вируса 

SARS-Cov-2?

4. В каких органах отмечается высокая экспрессия АСЕ2 ?

5. Какова роль интерферона-α при COVID-19?

6. Что обуславливает различия в тяжести течения COVID-19?

7. Основные принципы иммунотерапии инфекции, вызванной SARS-

CoV-2.

8. Основные принципы лечения COVID-19

9. Можно ли заболеть COVID-19 повторно?

10. Что такое цитокиновый шторм?



Благодарю за внимание!


