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Реферат. Особливості уражень легень внаслідок COVID-19 у хворих першої хвилі пандемії (огляд 
літератури). Фещенко Ю.І., Яшина Л.О., Опімах С.Г., Гуменюк Г.Л., Ігнатьєва В.І., Полянська М.О., 
Зволь І.В., Москаленко С.М. З плином пандемії COVID-19 зростає число пацієнтів, які протягом багатьох 
тижнів та навіть місяців від початку захворювання страждають від симптомів, зниження працездатності 
та погіршення якості життя. Мета цього огляду літератури – пошук та вивчення наявних літературних даних 
щодо особливостей легеневих уражень при COVID-19, а також морфологічних та патофізіологічних передумов 
тривалих дихальних розладів у пацієнтів, що перенесли цю недугу. Найбільш частими скаргами пацієнтів після 
гострого COVID-19 є слабкість, задишка, кашель та дискомфорт у грудній клітці. При цьому спостерігаються 
рестриктивні порушення функції зовнішнього дихання, зниження дифузійної здатності легень та стійкі зміни 
при комп’ютерній томографії частіше у вигляді фіброзу, рідше у вигляді бульозно-емфізематозних змін, 
бронхоектазів та плеврального випоту. Основними патофізіологічними механізмами гострого ураження легень 
при COVID-19 є пряма вірусна токсичність, порушення в роботі імунної системи, гіперзапальна відповідь, 
ендотеліопатія, розлади мікроциркуляції, підвищене згортання крові з тромбозом дрібних та великих судин, що 
призводить до пневмонії або гострого респіраторного дистрес-синдрому. Патологія легень після гострої фази 
COVID-19 може бути зумовлена імуногенною і гіперзапальною відповіддю, гіперкоагуляцією та призводити до 
фіброзу легень. Можливими причинами формування легеневого фіброзу можуть виступати тромботичні процеси, 
гемосидероз, некротичний капілярит, ангіогенез, гіпоксія, цитокіновий шторм. Таким чином, порушення імунної 
відповіді, гіперзапалення, ендотеліальна дисфункція та надмірне згортання крові не тільки викликають пневмонію 
або респіраторний дистрес-синдром у гострій фазі, але й можуть тривало персистувати та сприяти легеневому 
фіброзу в деяких хворих. Пошуки причин довгої тривалості та підвищеної тяжкості легеневих уражень в одних осіб 
порівняно з іншими є предметом поточних досліджень. 

Abstract. Features of lung impairment due to COVID-19 in patients of the first wave of the pandemic (literature 
review). Feshchenko Yu.I., Iashyna L.A., Opimakh S.G., Gumeniuk G.L., Ignatieva V.I., Polianska M.A., Zvol I.V., 
Moskalenko S.M. During the COVID-19 pandemic number of patients suffering from symptoms, decreased work ability 
and the deterioration in quality of life for several weeks and even months after the onset of the disease is increasing. The 
aim of the literature review is to search and study the existing literature data regarding the lung impairment features in 
COVID-19, as well as the morphological and pathophysiological prerequisites for the long-term respiratory disorders in 
patients who have had this disease. The most common complaints of patients after acute COVID-19 are fatigue, dyspnea, 
cough and chest discomfort. In these cases restrictive pattern in the pulmonary function test, a reduced gas transfer and 
persistent changes in computed tomography often in the form of fibrosis are observed, less often in the form of bullous-
emphysematous changes, bronchiectasis and pleural effusion. The main pathophysiological mechanisms of acute lung 
impairment in COVID-19 are direct viral toxicity, impaired function of the immune system, hyperinflammatory response, 
endotheliopathy, microcirculatory disorders and increased blood clotting with small and large vessels thrombosis, which 
can lead to pneumonia or acute respiratory distress syndrome. After the acute phase of COVID-19 the pathology of the 
lung can be caused by an immunogenic and hyperinflammatory response, hypercoagulability and lead to pulmonary 
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fibrosis. The possible mechanisms of the pulmonary fibrosis are thrombotic processes, hemosiderosis, necrotic 
capillaritis, angiogenesis, hypoxia, cytokine storm. Thus abnormal immune response, hyperinflammation, endothelial 
dysfunction and excessive coagulation not only cause pneumonia or acute respiratory distress syndrome in acute 
COVID-19, but also may persist for a long time and contribute to pulmonary fibrosis in some patients. The causes 
of a longer duration and increased severity of the lung impairment in some people compared to others are the 
subject of current investigations. 

 
Третій рік у світі триває пандемія COVID-19, 

людство пережило вже декілька її хвиль. Перша 
хвиля була найскладнішою внаслідок раптовості, 
непередбачуваності, неготовності систем охоро-
ни здоров’я, відсутності, а згодом неадекватності 
перших протоколів втручань та їх запізнілого 
виконання [23]. Перед лікарями пандемія COVID-
19 поставила виклики не тільки зберегти життя 
пацієнтів під час гострого захворювання, але й 
лікувати тих, хто вже перехворів та не одужав. 
При широкому спектрі варіантів перебігу COVID-
19 – від легкого до вкрай тяжкого має місце 
різноманіття клінічних наслідків – від повного 
одужання до тривалих розладів здоров’я, втрати 
працездатності та погіршення якості життя 
хворих. Перша хвиля пандемії відрізнялася 
найбільшими показниками смертності хворих 
[31], після першої хвилі виявився феномен 
довгострокової клінічної еволюції захворювання 
[32]. Протягом багатьох тижнів та місяців від 
початку захворювання значна частина пацієнтів 
скаржилася на слабкість, задишку, кашель, пору-
шення нюху та смаку, біль у грудній клітці, 
порушення серцевого ритму, розлади сну, мен-
тальні розлади, тривогу, депресію та мала інші 
проблеми зі здоров’ям [5]. Такі наслідки відмічали 
від 10 до 35 відсотків хворих, що не потребували 
госпіталізації, та до 80% тих, які лікувалися в 
стаціонарі [15]. В окремих випадках пацієнти потре-
бували кисневої терапії впродовж 2 і більше місяців 
після завершення стаціонарного лікування [12]. 

Серед актуальних завдань сучасної практичної 
пульмонології ще не вирішеними залишаються 
питання надання медичної допомоги хворим, що 
перенесли COVID-19, і в яких тривалий час 
зберігаються симптоми ураження дихальних 
шляхів та легень. З плином пандемії кількість 
таких хворих зростає. На підставі первинних 
даних спостереження за пацієнтами, що 
перенесли COVID-19, та з урахуванням досвіду 
наслідків інших вірусних інфекцій очікується, що 
в майбутньому частина цих хворих страждатиме 
від інтерстиціальних захворювань легень [29]. 

Метою цього огляду літератури є пошук та 
вивчення наявних літературних даних щодо 
особливостей легеневих уражень при COVID-19, 
а також морфологічних та патофізіологічних 
передумов тривалих дихальних розладів у па-
цієнтів, що перенесли цю недугу. За ключовими 

словами українською та англійською мовами 
«COVID-19» ТА «ураження легень» ТА «пато-
фізіологія»; «COVID-19» AND «lung impairment» 
AND «pathophysiology» проведено пошук джерел 
у наукових базах. За пошуковим запитом вияв-
лено 3648 публікацій у базі Elsevier, 269 статей у 
базі PubMed®, у пошуковій системі Google Scholar 
приблизна кількість результатів становила 24100. 
Публікації були скриновані спочатку за 
заголовками, а далі за рефератами. Критеріями 
відбору статей були чіткість визначення понять та 
висвітлення особливостей ураження легень при 
гострому та тривалому перебігу COVID-19. Для 
поглибленого аналізу було відібрано 33 
літературні джерела. 

Експертами погоджено визначити часові 
рамки захворювання COVID-19 таким чином. 
Гострий COVID-19 – це перші 4 тижні захворю-
вання. Постгострий COVID-19 – це порушення 
здоров’я, що тривають понад 4  тижні від початку 
симптомів, він поділяється на два періоди. 
Симптоми та відхилення від норми на 
4 – 12 тижнях після гострого COVID-19 – це 
підгострий або триваючий симптоматичний 
COVID-19. Хронічний або пост-COVID-19-
синдром – це симптоми та відхилення, які 
зберігаються або наявні більше 12 тижнів від 
початку гострого COVID-19 і не пов’язані з 
альтернативними діагнозами [20, 25]. 

Причинами звернень хворих з пост-COVID-
19-синдромом до пульмонологів є скарги на 
тривалу задишку, кашель, скутість у грудній 
клітці. Згідно з літературними даними, ці симп-
томи мають місце у хворих незалежно від 
тяжкості стану в гострому періоді хвороби. У 
період між 6 та 12 тижнями після одужання хворі 
найчастіше відмічають задишку (69%), кашель 
(58%), слабкість (29%), біль у грудній клітці 
(26%) [7]. Якщо розглядати когорту хворих, що 
були госпіталізовані з приводу COVID-19, то 
через 12 тижнів від початку захворювання на 
слабкість скаржаться до 72%, задишку – до 66%, 
дискомфорт у грудях – до 22% хворих [15]. 

Дослідження функції зовнішнього дихання 
демонструють рестриктивні порушення венти-
ляції легень у цих пацієнтів, що може свідчити як 
про слабкість/втому дихальних м’язів, так і про 
ураження паренхіми легень. Такі порушення, як 
зниження загальної ємності легень, форсованої 
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життєвої ємності легень, об’єму форсованого 
видиху за першу секунду, є в близько 50% хворих 
з пост-COVID-19-синдромом [24]. У п’ятої 
частини таких хворих спостерігають дисфункцію 
дрібних дихальних шляхів [30]. Зниження 
залишкового об’єму легень у хворих пов’язують з 
легеневим фіброзом [14]. Порушення дифузійної 
здатності легень виявляють майже в 45% хворих 
через 6 місяців та в третини пацієнтів навіть через 
рік від початку захворювання [29]. Серед причин 
цього порушення розглядають як руйнування 
паренхіми легень, так і судинні ураження 
внаслідок COVID-19 з пошкодженням альвеоло-
капілярної мембрани [4, 9, 26, 33]. Зазвичай 
результати дослідження функції зовнішнього 
дихання та дифузійної здатності легень є гіршими 
у хворих, що мали більш тяжкий перебіг хвороби 
в гострій фазі. Інколи виявляється невідповідність 
між оцінкою пацієнтами ступеня вираженості 
симптомів та результатами об’єктивних методів 
досліджень [7]. 

За даними комп’ютерної томографії (КТ), у 
гострій фазі COVID-19 спостерігається симптом 
«матового скла», що має двосторонній, мульти-
лобарний, периферичний розподіл і свідчить про 
ураження інтерстиціальної тканини [2]. Через 3 
місяці від початку гострої інфекції в підгрупі 
пацієнтів із супутніми порушеннями функції 
легень знаходять зниження прозорості у вигляді 
матового скла і субплевральні смуги. Через 6 
місяців вже можуть формуватися стійкі зміни, 
такі як ретикулярні тіні, двобічні паренхіматозні 
смуги, неправильні межі розділу, тракційні 
бронхоектази з або без деформації паренхіми, що 
свідчать про фіброз [27]. КТ-ознаки легеневого 
фіброзу від легких до значних спостерігаються 
майже в третини хворих через 6 місяців після 
виписки зі стаціонару [4, 29]. Іншим типом 
рентгенологічних знахідок на КТ після COVID-19 
є прогресуюча деградація легень у вигляді 
бульозно-емфізематозних змін, плевральний 
випіт та бронхоектази [3, 8, 18]. 

Етіопатогенез коронавірусної хвороби почи-
нається із взаємодії вірусу SARS-CoV-2 з кліти-
нами організму людини. За допомогою рецептор-
зв’язуючого домену S-білка пепломерів супер-
капсидної оболонки вірус розпізнає, прикріп-
люється до специфічних рецепторів та проникає в 
чутливі клітини. Специфічним для SARS-CoV-2 є 
рецептор ангіотензин-перетворювального фер-
менту 2 типу (АПФ2), що експресується на 
мембранах чутливих клітин: війчастого епітелію 
носоглотки, верхніх дихальних шляхів та бронхів, 
альвеолоцитів ІІ типу, ендотеліальних клітин 
артерій та вен, макрофагів, моноцитів, 

ентероцитів, клітин мозку, печінки, нирок та 
інших клітин, що зумовлює ураження багатьох 
органів і систем. Найбільша кількість рецепторів 
АПФ2 є на поверхні епітелію дихальних шляхів, 
альвеолоцитів, ендотелію легеневих судин, тому 
при COVID-19 легеневі ураження є найбільш ви-
раженими. Зв’язаний з АПФ2 вірусний S-білок 
піддається протеолітичному розщепленню за 
участю вбудованого в мембрану клітини рецеп-
тора трансмембранної протеази серину-2 
(TMPRSS2), після чого відбувається злиття клі-
тинної мембрани та вірусу, вивільнення вірусної 
РНК та подальша реплікація вірусу [2, 16, 21]. 

Зазвичай у відповідь на реплікацію вірусу 
активуються механізми вродженого імунітету та 
запальна реакція, далі включаються механізми 
адаптивного імунітету та припинення розмно-
ження вірусних частинок. Особливістю COVID-
19 є гіперзапальна та неадекватна відповідь імун-
ної системи: здатність вірусу інгібувати синтез 
інтерферону та пригнічувати вроджений захист 
на початку захворювання з одного боку та 
відсутність нормальної регуляції набутого імуні-
тету з іншого, коли після припинення реплікації 
вірусу не наступає відновлення, а продовжується 
гіперактивація імунної системи, персистенція 
надмірного запалення та ураження клітин [2, 16]. 

Основними патофізіологічними механізмами 
гострого процесу при COVID-19 є пряма вірусна 
токсичність, ендотеліальне ураження, мікроцир-
куляторні розлади, порушення роботи імунної 
системи, гіперзапальна відповідь, підвищене 
згортання крові з тромбозом дрібних та великих 
судин [20]. Патоморфологічно в гострій фазі 
COVID-19 спостерігаються ознаки запалення 
дихальних шляхів та гострого легеневого ура-
ження із залученням як епітеліального, так і 
судинного компонента. Дифузне альвеолярне 
пошкодження та фібринові мікротромби в леге-
нях знаходять у більшості хворих, що помирають 
(у 87% та 84% відповідно). У 42% хворих має 
місце тромбоз великих судин [6], у більшості – 
виражена ендотеліопатія [10]. Зазвичай дифузне 
альвеолярне пошкодження має послідовно ексу-
дативну та проліферативну фази [21]. Парадок-
сальним чином у хворих на гострий COVID-19 ці 
фази спостерігаються одночасно [11]. Предметом 
дискусії, що триває на цей час, є питання, чи 
розцінювати зміни в легенях як пневмонію або як 
пневмоніт, проте більшість авторів трактує цю 
патологію як вірусну пневмонію [2]. 

При постгострому COVID-19 потенційні 
патогенетичні механізми включають вірус-
специфічні зміни, імуногенне та запальне 
ураження, постреанімаційну хворобу, вторинне 
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інфекційне ураження бактеріальними, грибко-
вими та іншими патогенами, гіперзапалення та 
гіперкоагуляцію [20]. У хворих, що перенесли 
COVID-19, морфологічно найчастіше виявляють 
ознаки легеневого фіброзу. Патогістологічні 
дослідження виявляють судинні, епітеліальні та 
фіброзні порушення, їх комбінації, а найчастіше – 
дифузне альвеолярне пошкодження з фіброзом 
альвеолярних ходів або дифузне потовщення 
альвеолярних стінок [4]. За даними біопсії, при 
пост-COVID-19-синдромі найчастіше зустрі-
чаються звичайна інтерстиціальна пневмонія, 
організуюча пневмонія як етап дифузного 
альвеолярного пошкодження та десквамативна 
інтерстиціальна пневмонія [13, 19]. 

Причинами фіброзу легень після COVID-19 
можуть виступати вірусна пневмонія, пневмоніт, 
респіраторний дистрес-синдром, сепсис, баро-
травма легень під час штучної вентиляції легень 
(ШВЛ) або CPAP-терапії, тромбоемболія, гіпе-
роксія, неадекватна імунна відповідь або 
поєднання перелічених чинників та порушення 
процесів відновлення. Більш тяжкі прояви 
фіброзу є в більш старших хворих, після тривалої 
ШВЛ та при більш поширених ураженнях на 
початку захворювання за рентгенологічними 
даними [4, 27, 28]. 

Тромботичні процеси при COVID-19 можуть 
мати місце в судинах будь-якого калібру та від-
буваються за рахунок поєднання гіперзапального 
стану, що активує тромбозапалення, розладів у 
системах комплементу, фібринолізу та плазміно-
гену, активації тромбоцитів та тромбоцито-
лейкоцитарних взаємодій, позаклітинних ней-
трофільних скупчень, гіпоксії, а також спровоко-
ваного вірусом ураження ендотелію. У загиблих у 
гострій фазі COVID-19 хворих знаходять ди-
семінований тромбоз усіх легеневих судин. Ці 
тромбоцитарні та фібринові згустки також 
містять нейтрофіли та позаклітинні нейтрофільні 
скупчення. Походження легеневих тромбів не є 
емболічним, вони формуються локально. Є 
припущення, що після гострого COVID-19 
ендотеліальна дисфункція зберігається тривало, 
що підтримує прокоагулянтний стан [10]. У 
судинах легень при цьому є значне зниження 
абсолютної кількості ендотеліальних клітин та 
збільшення числа мезенхімальних клітин і 
фібробластів [22]. Ризик тромботичних усклад-
нень при пост-COVID-19-синдромі пов'язаний з 
тривалістю і тяжкістю гіперзапального стану [20]. 
У свою чергу тромбоемболізм та надмірне 
згортання крові самі по собі окремо від COVID-19 
здатні призводити до ураження легень і 
подальших фібротичних процесів [4]. 

Також при пост-COVID-19-синдромі спосте-
рігаються випадки некротизуючого легеневого 
капіляриту, що виникає внаслідок дифузної 
інтерстиціальної нейтрофільної інфільтрації з 
фрагментацією клітин і їх апоптозом. Некро-
тизуючий капілярит може поширюватися до 
фібриноїдного некрозу. У результаті цих процесів 
порушується цілісність капілярів, що дозволяє 
еритроцитам проходити крізь базальні мембрани 
альвеолярних капілярів, вільно потрапляти в 
інтерстицій і заповнювати альвеолярні простори. 
Дифузні альвеолярні мікровиливи та гематоми 
призводять в тому числі до гемосидерозу легень 
[28]. Крім того, у хворих на COVID-19 
відбувається формування нових кровоносних 
судин [10]. Таким чином, крім фіброзу, на пізніх 
стадіях хвороби можуть мати місце гемосидероз 
легень (відкладення позасудинного гемоглобіну 
після внутрішньоальвеолярних кровотеч) та 
інвагінальний ангіогенез [28]. 

Є припущення, що важливий внесок у тривалу 
імунну дисфункцію та гіперкоагуляцію у хворих 
на COVID-19 робить явище позаклітинних 
нейтрофільних пасток. Цей феномен спочатку був 
відкритий при бактеріальних інфекціях, та на 
сьогодні є дані про його причетність до 
інфекційних та неінфекційних процесів, що 
призводять до легеневих уражень, тромбозу та 
фіброзу. Активовані нейтрофіли формують 
збагачені на ДНК та модифіковані гістонові білки 
позаклітинні скупчення, в яких продукують 
колонієстимулюючий фактор гранулоцитів, 
нейтрофільну еластазу, резистин, мієлопе-
роксидазу, ліпокалін-2, інтерлейкін-8 [4, 17]. З 
часом позаклітинні нейтрофільні скупчення 
заміщуються на колагенові волокна, що сприяє 
фіброзуванню легень [4]. 

Імунологічна дисрегуляція, яка призводить до 
поліорганної дисфункції та відома як цитокіновий 
шторм, певним чином також сприяє процесам 
фіброзування. У гострій фазі численні цитокіни 
сприяють виникненню респіраторного дистрес-
синдрому, що передує фіброзу, а при затяжному 
перебігу має місце гіперпродукція транс-
формуючого фактора росту β. Цей медіатор є 
ключовим в ініціації та прогресуванні фібро-
тичних процесів та ремоделюванні багатьох 
органів, у тому числі фіброзуванні стінок бронхів 
у хворих на хронічне обструктивне захворювання 
легень [1]. Іншими медіаторами, що сприяють 
фіброзу легень, є інтерлейкіни 6 та 16 [4]. 

Тривала гіпоксія є неспецифічним фактором 
розвитку легеневого фіброзу, тому що призводить 
до активації фібробластів і відкладення 
екстрацелюлярного матриксу. З іншого боку, 
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гіпероксія та надання надлишкової концентрації 
кисню з метою лікування також причетні до 
фіброзування через дифузне альвеолярне по-
шкодження. У цьому випадку є складна дилема у 
виборі прийнятного рівня кисневої підтримки 
хворого з тяжкою гіпоксемією [4]. 

Таким чином, легеневі ураження при COVID-19 
є багатогранними і складними. Вивчення меха-
нізмів ураження органів дихання внаслідок 
COVID-19 утруднене тим, що патоморфологічні 
дослідження, аутопсії проводилися вкрай обме-
женою кількістю і таких наукових публікацій 
обмаль. Проте встановлено, що під час першої 
хвили пандемії гостре ураження легень полягало в 
розвитку вірусної пневмонії з тромбоваскулітом, 
яке при прогресуванні цитокінового шторму при-
зводило до гострого респіраторного дистрес-
синдрому із загрозою для життя хворих. За від-
сутності адекватної імунної відповіді через 4 тижні 
від початку захворювання спостерігається 
персистуюче запальне ураження паренхіми легень 
та тромбоз легеневих судин, що асоціюються із 
задишкою, кашлем та рестриктивними порушен-
нями вентиляційної функції легень. Після 12 тиж-
нів від початку захворювання формування фіброзу 
легеневої тканини призводить до порушення 
дифузійної здатності легень та можливої гіпоксемії 
зі скаргами хворих на слабкість та задишку. 

З огляду на те, що скарги на задишку 
відмічають до двох третин хворих, що перенесли 
COVID-19, а ознаки фіброзу формується тільки в 
третини пацієнтів, при веденні хворих з пост-
COVID-19-синдромом слід розглядати і позале-
геневі причини задишки. Так, зниження леге-
невих об’ємів може мати місце при патології 
плеври або м’язовій слабкості внаслідок нейро-
патії або м’язової втоми [28], при нормальних 
даних функції зовнішнього дихання слід роз-
глядати кардіогенні, психогенні та інші причини 
розладів здоров’я в пацієнта [15]. 

Предметом подальших наукових розробок 
можуть стати вивчення патогенезу легеневих 
уражень у хворих, що перенесли COVID-19, 
дослідження генетичних особливостей регуляції 

запалення та апоптозу клітин легеневого епітелію, 
пошук механізмів ураження мікробіоти легень та 
його впливу на перебіг пост-COVID-19-синдрому, 
а також з’ясування значення вторинної бакте-
ріальної та грибкової інфекції в цій патології [4]. 

ПІДСУМОК 

За наявними літературними даними можна 
зробити висновок, що при COVID-19 найчастіше 
уражуються органи дихання через високу 
експресію специфічних рецепторів до SARS-
CoV-2 у їхніх епітеліальних клітинах та ендотелії. 
Порушення імунної відповіді, гіперзапалення, 
ендотеліальна дисфункція та надмірне згортання 
крові не тільки викликають пневмонію або 
респіраторний дистрес-синдром у гострій фазі, 
але й можуть тривало персистувати та сприяти 
легеневому фіброзу в деяких хворих. Пошуки 
причин довгої тривалості та підвищеної тяжкості 
легеневих уражень в одних осіб порівняно з іншими 
є предметом поточних досліджень. 
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