
107

А т е р о с к л е р о з / A T E R O S C L E R O Z

2023	 Научно-практический журнал	 Т. 19, № 2

DOI 10.52727/2078-256X-2023-19-2-107-114

Особенности фенотипа и эндотипа течения острого коронарного синдрома 
у медицинских работников, перенесших новую коронавирусную инфекцию

Л.А. Шпагина, В.А. Козик, И.С. Шпагин, И.И. Логвиненко, К.В. Лихенко-Логвиненко, 
Л.А. Паначева, С.А. Кармановская, О.С. Котова, В.А. Дробышев, А.М. Ляшенко, 
А.А. Рукавицына, Е.М. Локтин, Е.Г. Кондюрина, В.В. Зеленская, Т.В. Киселёва

Федеральное государственное бюджетное образовательное учреждение 
высшего образования «Новосибирский государственный медицинский университет» 

Министерства здравоохранения Российской Федерации 
Россия, 630091, г. Новосибирск, Красный просп., 52

Аннотация
Как в России, так и во всем мире остаются высокими показатели заболеваемости и смерт-

ности от острого коронарного синдрома (ОКС). Появление новой коронавирусной инфекции, 
активное участие в ее ликвидации медицинских работников определили новый фенотип паци-
ентов, что обусловливает актуальность проблемы и необходимость более детальной оценки дан-
ной когорты больных. Цель исследования – выявить и определить клинико-функциональные 
особенности, фенотип и эндотип течения ОКС у медицинских работников, перенесших новую 
коронавирусную инфекцию. Материал и методы. Проведено открытое когортное сравнитель-
ное исследование, в него включены 60 медицинских работников с ОКС и перенесенной новой 
коронавирусной инфекцией, которые отбирались на основе выявления SARS-CoV-2 и/или 
антител к нему (положительный результат ПЦР-теста) в анамнезе. Все пациенты поступали 
в региональный сосудистый центр № 7 ГБУЗ НСО «Городская клиническая больница № 2» 
г. Новосибирска. Группу сравнения составили 60 медицинских работников с ОКС без по-
ложительного результат ПЦР-теста в анамнезе. Проводились общеклинические и инструмен-
тальные исследования, операция коронарографии с возможным стентированием. Результаты. 
Из 60 медицинских работников с ОКС после перенесенной новой коронавирусной инфекции 
инфаркт миокарда с подъемом сегмента ST выявлен у 21 человека, инфаркт миокарда без 
подъема сегмента ST  – у 31, нестабильная стенокардия  – у 8. В течение 6 месяцев после 
перенесенного COVID-19 у них чаще, чем в группе сравнения, развились сложные наруше-
ния ритма, такие как пароксизм фибрилляции или трепетания предсердий, а также полная 
атриовентрикулярная блокада (n = 25, 41,6 %, p = 0,020), брадиаритмия и нарушения прово-
димости (n = 8, 13,3 %, p = 0,045), повышение более чем в 2 раза содержания предшествен-
ника мозгового натрийуретического гормона (proBNP) (n = 21, 35 %, p = 0,033), отмечались 
явления миокардиальной дисфункции (фракция выброса менее 50 %) (n = 6, 10 %, p = 041). 
Заключение. Полученные данные свидетельствуют о формировании нового фенотипа ОКС у 
медицинских работников, перенесших новую коронавирусную инфекцию.
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Введение

Острый коронарный синдром (ОКС) и ин-
фаркт миокарда (ИМ), в частности, были и 
остаются ведущей причиной заболеваемости и 
смертности, несмотря на охватившую мир пан-
демию новой коронавирусной инфекции, что 
обусловливает актуальность данной проблемы 
[1]. Как известно, первые два часа от развития 
первых симптомов являются ключевыми в раз-
витии некроза сердечной мышцы и, как след-
ствие, осложнений заболевания. Медицинские 
работники попали под удар пандемии больше, 
чем другие специалисты, в связи с чем особо 

актуальным стало изучение особенности тече-
ния ОКС у тех из них, кто перенес новую коро-
навирусную инфекцию [2]. Осложнения в виде 
сердечно-сосудистых заболеваний и метаболи-
ческих нарушений в миокарде у медицинских 
работников, перенесших новую коронавирусную 
инфекцию, стоят на первом месте [3], при этом 
ОКС занимает лидирующие позиции (21,2  % 
случаев) [4].

Цель настоящего исследования – выявить и 
определить клинико-функциональные особен-
ности, фенотип и эндотип течения ОКС у ме-
дицинских работников, перенесших новую ко-
ронавирусную инфекцию.
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Аbstract
Both in Russia and worldwide, morbidity and mortality from acute coronary syndrome (ACS) 

remain high. The emergence of a new coronavirus infection, the active participation of medical 
workers in its elimination, determined a new phenotype of patients, which determines the relevance 
of the problem and of a more detailed assessment of this cohort of patients. Aim of the study was to 
identify and determine the clinical and functional features, phenotype and endotype of the course of 
ACS in medical workers who have had a new coronavirus infection. Material and methods. An open 
cohort comparative study was conducted. It included 60 healthcare workers with ACS and a previous 
novel coronavirus infection, who were selected based on the identification of SARS-CoV-2 and/or 
its antibodies (positive PCR test) in anamnesis. All patients were admitted to the regional vascular 
center No. 7 of the City Clinical Hospital No. 2, Novosibirsk. The comparison group consisted 
of 60 healthcare workers with ACS without positive PCR test in anamnesis. General clinical and 
instrumental, coronary angiography with possible stenting. Results. Of the 60 medical workers with 
ACS after a new coronavirus infection, myocardial infarction with ST segment elevation was detected 
in 21 people, myocardial infarction without ST segment elevation – in 31, unstable angina pectoris – 
in 8 people. Within 6 months of undergoing COVID-19, they developed complex rhythm disorders, 
such as paroxysm of fibrillation or atrial flutter, more frequently than in the comparison group, as well 
as a full AV-blockade (n = 25, 41.6 %, p = 0.020), bradyarrhythmias and conductivity disturbances 
(n = 8, 13.3 %, p = 0.045), revealed a more than 2-fold increase in the pro-brain natriuretic peptide 
(proBNP) (n = 21, 35 %, p = 0.033), observed myocardial dysfunction (ejection fraction less than 
50 %) (n = 6, 10 %, p = 041). Conclusions. The data obtained indicate the formation of a new ACS 
phenotype in medical workers who have undergone a new coronavirus infection.
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Материал и методы

В открытое когортное сравнительное ис-
следование двух параллельных групп включе-
ны 60  медицинских работников (41  женщина, 
19  мужчин) с ОКС и перенесенной новой ко-
ронавирусной инфекцией (выявление SARS-
CoV-2 (положительный результат ПЦР-теста), 
повышенное содержание IgG в крови) (груп-
па 1). Группу 2 (сравнения) составили 60 меди-
цинских работников с ОКС без перенесенного 
COVID-19 в анамнезе (отрицательный результат 
ПЦР-теста, отсутствие IgG в крови), сопоста-
вимых по полу и возрасту. Все пациенты были 
работниками здравоохранения и поступали в 
региональный сосудистый центр №  7 ГБУЗ 
НСО «Городская клиническая больница №  2» 
г. Новосибирска. Также все пациенты дали свое 
информированное согласие на участие в иссле-
довании в соответствии с этическими требова-
ниями ВОЗ. Исследование одобрено Этическим 
комитетом ФГБОУ ВО Новосибирский госу-
дарственный медицинский университет Мин
здрава России (протокол от 18.05.2023). Диагноз 
ОКС устанавливался по совокупности критери-
ев, предложенных и установленных Российским 
кардиологическим обществом и в соответствии 
с обновленными клиническими рекомендация-
ми Министерства здравоохранения Российской 
Федерации от 2020 года: устойчивая ангинозная 
боль; доказанное повреждение миокарда, т.е. 
динамика уровня ферментов крови (креатин-
киназы, креатинфосфокиназы-МВ, тропони-
на  I, тропонина  Т); типичные изменения ЭКГ 
в 12 отведениях (подъем сегмента ST, депрессия 
сегмента ST, высокий зубец Т, наличие патоло-
гического зубца Q, наличие комплекса QR).

Из исследования исключались лица с любой 
онкологической патологией, тяжелой печеноч-
ной и почечной недостаточностью, инсулин-за-
висимым сахарным диабетом 1 и 2  типа, вос-
палительными заболеваниями печени, почек, 
эндокринных желез, половых органов, психиче-
скими расстройствами, алкоголизмом, токсико-
манией, носительством вируса иммунодефицита 
человека.

Первую запись ЭКГ пациенту проводила 
бригада скорой медицинской помощи в момент 
начала первых симптомов заболевания, а затем 
дежурная служба регионального сосудистого 
центра в составе кардиолога, рентгенэндоваску-
лярного хирурга и анестезиолога-реаниматолога 
на протяжении всего периода лечения в стацио-
наре. ЭКГ записывалась всегда в 12 стандартных 
отведениях с помощью шестиканального аппа-
рата Megacart (Simens-Elema АВ, Германия). По 

ЭКГ определяли динамику, локализацию и ста-
дию ИМ: элевация либо депрессия сегмента ST, 
инверсия либо сглаженность зубца Т, формиро-
вание зубца Q или изменение комплекса QRS.

Селективную коронарографию проводили 
по методикам Джадкинса и Соунса на 1–3-и 
сутки от развития симптомов острого ИМ на 
ангиографической установке Optima IGS 330 
(GE Healthcare, США) с фиксацией изображе-
ния на компьютере. Исследование выполняли 
путем трансфеморального (пункция лучевой ар-
терии по Сельдингеру) либо трансрадиального 
доступа. Всем пациентам ставились коронарные 
стенты, покрытые сиролимусом (Biomime, Meril 
Life Sciences, Индия), система доставки быстрой 
смены rapid exchange (RX) с раздуваемым полу-
поддатливым баллоном, минимально выходящим 
за пределы стента. Данное оперативное вмеша-
тельство проводилось под контролем анестези-
олога, но без применения анестезиологическо-
го пособия при стабильном течении операции. 
При выраженном болевом синдроме пациенту 
вводился наркотический анальгетик морфин в 
дозе 1,0  мл внутривенно медленно либо вы-
полнялась индукция фентанилом 10  мг/мл 
в дозе 1–2  мг/кг. После проведения селектив-
ной коронарографии всем пациентам начина-
ли неинвазивную вентиляцию легких аппара-
том в режиме СРАР (Continuous Positive Airway 
Pressure) с параметрами Pasb 8,5  mbar, PEEP 
6,0 mbar, FiO2 40 %.

Всем пациентам при поступлении проведе-
ны эхокардиография, холтеровское мониториро-
вание ЭКГ, а также все остальные лабораторные 
исследования согласно стандарту обследования 
ОКС. Методом иммуноферментного анализа 
определяли содержание в сыворотке крови IL-6, 
С-реактивного белка, D-димеров, тропонина I.

Непрерывные переменные представлены в 
виде среднего арифметического и среднеквадра-
тического отклонения (М  ±  SD), номинальные 
данные  – в виде относительных частот объек-
тов исследования (n,  %). Для оценки различий 
количественных данных использовали критерий 
Стьюдента, для номинальных данных – точный 
критерий Фишера. Для выявления коэффици-
ентов влияния исследованных факторов на ис-
ход заболевания применен многофакторный ре-
грессионный анализ. Влияние анамнестических, 
клинических, биохимических, прогностических 
показателей, технологий лечения на отдаленный 
прогноз путем определения отношения шан-
сов (ОШ) и 95%-го доверительного интервала 
(95  % ДИ). Критический уровень значимости 
нулевой статистической гипотезы (р) принимали 
равным 0,05.

Л.А. Шпагина, В.А. Козик, И.С. Шпагин и др.
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Результаты

Клинико-анамнестическая характеристи-
ка ОКС у медицинских работников, перенес-
ших новую коронавирусную инфекцию, и лиц 
группы сравнения была следующей. Возраст 
пациентов составлял соответственно 55,5  ±  9,5 
и 57,5  ±  9,1  года (p  <  0,037), срок поступле-
ния до 2  ч – 39 (65 %) и 35 (58,3 %) человек, 
p  <  0,033, тромболитическую терапию получа-
ли 5 (8,3  %) и 8 (13,3  %) человек, p  <  0,003. 
До развития ОКС стенокардию напряжения 
ФК 2-3 в анамнезе имели 23 (38,3  %) лица 
группы  1 и 26 (43,3  %) пациентов из группы 
контроля (p  <  0,001), острый ИМ в анамне-
зе  – соответственно 7 (11,6  %) и 8 (13,3  %) 
(p < 0,044), чрескожную транслюминальную ко-
ронарную ангиопластику перенесли 6 (10  %) и 
7 (11,6 %) человек (ОШ 0,090, 95 % ДИ 0,034–
0,240, p  <  0,002), аортокоронарное шунтирова-
ние  – 1 (1,6  %) и 2 (3,3  %) (ОШ 1,110, 95  % 
ДИ 1,041–1,282, p < 0,034). По результатам ко-
ронарографии, проведенной в условиях регио-
нального сосудистого центра, однососудистое 
поражение коронарного русла наблюдалось у 37 
(61,6 %) медицинских работников с ОКС и но-
вой коронавирусной инфекцией и 32 (53,3  %) 
человека из группы контроля (ОШ 1,75, 95  % 
ДИ 1,60–4,59, p  <  0,008), многососудистое  – 
соответственно 23 (38,3  %) и 28 (46,6  %) (ОШ 
2,10, 95  % ДИ 1,30–5,60, p  <  0,05). Подтверж-
денный сахарный диабет 2  типа отмечался у 
11  лиц группы  1 (18,3  %) и 14 (23,3  %) паци-
ентов контрольной группы (ОШ 2,50, 95 % ДИ 
1,28–6,35, p  <  0,023), артериальная гипертен-
зия  – соответственно у 42 (70  %) и 37 (62  %) 
(p  <  0,001). На момент поступления в стацио-
нар курили 34 (56,6 %) медицинских работника 
с ОКС и новой коронавирусной инфекцией и 
39  (65  %) человек группы контроля (ОШ 1,30, 

95 % ДИ 0,20–0,70, p < 0,05). У 16 (26,6 %) ме-
дицинских работников группы  1 и 19 (31,6  %) 
лиц группы  2 близкие родственники умерли от 
сердечно-сосудистых заболеваний (ОШ 1,10, 
95 % ДИ 0,26–0,68, p < 0,043), дислипидемию в 
анамнезе имели соответственно 17 (28,3 %) и 27 
(45 %) (p < 0,05), жизнеугрожающие нарушения 
ритма – 11 (18,3 %) и 13 (21,6 %) (p  <  0,044), 
острую недостаточность кровообращения бо-
лее II класса Киллипа – 12 (20 %) и 18 (30 %) 
(p < 0,001).

У медицинских работников с ОКС и пере-
несенной новой коронавирусной инфекцией 
наиболее часто встречалось поражение передней 
нисходящей артерии (45  %), несколько реже  – 
правой коронарной артерии (20 %), ветви тупо-
го края (18 %), огибающей артерии (16 %).

В сравнении с медицинскими работниками 
из группы контроля, ИМ с подъемом сегмента 
ST и нестабильная стенокардия у медицинских 
работников с ОКС после перенесенной новой 
коронавирусной инфекции встречались чаще, в 
то время как ИМ без подъема сегмента ST  – 
реже (ОШ 0,52, 95 % ДИ 0,37–0,74) (табл. 1).

Исследование молекулярных маркеров для 
характеристики ОКС показало, что концентра-
ция в сыворотке крови провоспалительного ци-
токина IL-6, D-димеров и С-реактивного белка 
оказалась больше у медицинских работников с 
ОКС и новой коронавирусной инфекцией, чем у 
лиц группы сравнения (табл. 2). По содержанию 
тропонина I группы достоверно не различались.

Далее у обследованных определены конеч-
ные точки постгоспитального периода (табл. 3). 
В течение 6 месяцев после перенесенной новой 
коронавирусной инфекции в основной груп-
пе чаще, чем в группе сравнения, встречались 
сложные жизнеугрожающие нарушения ритма, 
такие как пароксизм фибрилляции или трепе-
тания предсердий (ОШ 2,023, 95 % ДИ 1,263–

Таблица  1

Виды ОКС у медицинских работников, перенесших новую коронавирусную инфекцию, 
и лиц группы сравнения, n (%)

Tab l e  1

Types of acute coronary syndrome in medical workers who have had a new coronavirus infection 
and in comparison group, n (%)

ОКС / Acute coronary syndrome
Группа 1 /

МW with ACS and NCI
(n = 60)

Группа 2 /
Control group with ACS 
without NCI (n = 60)

p

ИМ с подъемом сегмента ST /
Control group with ACS without NCI

21 (35) 17 (28,3) < 0,04

ИМ без подъема сегмента ST /
Myocardial infarction without ST elevation

31 (51,6) 37 (61,6) < 0,033

Нестабильная стенокардия /
Unstable angina

8 (13,3) 6 (10) < 0,001
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3,237), синоаурикулярная (С-А) и атриовентри-
кулярная (А-В) блокада (ОШ 2,100, 95  % ДИ 
1,300–5,600), повышение более чем в 2 раза со-
держания предшественника мозгового натрий
уретического гормона (proBNP) (ОШ 3,500, 95 % 
ДИ 1,280–7,350), явления миокардиальной дис-
функции согласно эхокардиографии (ОШ 2,200, 
95  % ДИ 1,202–4,500). Пол и возраст значимо 
не оказывал влияние на частоту постковидных 
сердечно-сосудистых осложнений.

Следующим этапом было проведение кор-
реляционного анализа данных постгоспиталь-
ных исходов. По результатам предварительного 
анализа влияния различных факторов на исход 
отобраны пол (фактор Z1), сложные нарушения 
ритма (Z2), А-В блокада (Z3), декомпенсация 
хронической сердечной недостаточности (Z4) и 
миокардиальная дисфункция (Z5). Как видно из 
табл  4, существенное влияние на исход оказы-
вают сложные нарушения ритма и А-В блокада.

Таблица  2

Содержание маркеров системного воспаления в плазме и сыворотке крови у медицинских работников с ОКС, 
перенесших новую коронавирусную инфекцию, и лиц группы сравнения

Tab l e  2

The content of markers of systemic inflammation in plasma and serum of medical workers with acute coronary 
syndrome who underwent a new coronavirus infection and in comparison group

Молекулярный маркер / Molecular marker
Группа 1 /

МW with ACS and 
NCI (n = 60)

Группа 2 / 
Control group with ACS 
without NCI (n = 60)

p

IL-6, нг/мл / IL-6, pg/ml 10,644 ± 0,198 8,472 ± 0,201 0,047

D-димер, нг/мл / D-dimer, ng/ml 0,71 ± 0,30 0,58 ± 0,20 0,033

С-реактивный белок, мг/л / C-reactive protein, mg/l 4,3 ± 1,2 3,7 ± 0,3 0,043

Тропонин I, нг/мл / Troponin I, ng/ml 117,0 ± 23,9 9,08 ± 16,7 0,07

Таблица  3

Конечные точки постгоспитального периода у медицинских работников с ОКС, перенесших новую 
коронавирусную инфекцию, и лиц группы сравнения, n (%)

Tab l e  3

Post-hospital endpoints in healthcare workers with acute coronary syndrome who have had a new 
coronavirus infection and in comparison group, n (%)

Осложнение / Complication Группа 1 / МW with 
ACS and NCI 

(n = 60)

Группа 2 / Control 
group with ACS without 

NCI (n = 60)

p

Ранний тромбоз стента / Early stent thrombosis 1 (1) 1 (1,1) 0,001

Ранняя постинфарктная стенокардия /
Early postinfarction angina

7 (7) 4(4,3) 0,003

Кардиогенный шок / Cardiogenic shock 3 (3) 2 (2,1) 0,044

Жизнеугрожающие нарушения ритма /
Life-threatening arrhythmias

25 (41,6) 9 (15) 0,05

С-А, А-В блокада (нарушения ритма) /
C-A, A-V blockade (rhythm disturbances)

8 (13,3) 5 (8,3) 0,03

Декомпенсация хронической сердечной 
недостаточности (повышение содержания
proBNP более чем в 2 раза) /
Decompensation of chronic heart failure
(increase in proBNP by more than 2–2.5 times)

21 (35) 11 (18,3) 0,031

Повторный ИМ / Repeated MI 2 (3,3) 0 0,027

Разрыв сердечной мышцы /
Rupture of the heart muscle

1 (1,6) 0 0,035

Миокардиальная дисфункция (фракция
выброса менее 50 %) / Myocardial dysfunction
(ejection fraction less than 50)

6 (10) 2 (3,3) 0,047

Л.А. Шпагина, В.А. Козик, И.С. Шпагин и др.
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Обсуждение

Поражение сердечной мышцы лежит в осно-
ве патогенеза ОКС. По состоянию на 11 августа 
2022 г. ВОЗ было зарегистрировано 584 065 952 
подтвержденных случаев заболевания COVID-19 
во всем мире, в том числе 6  418  958 случаев 
смерти [5]. В мировых исследованиях отмечено, 
что комбинация ОКС и новой коронавирусной 
инфекции влечет за собой сложные нарушения 
ритма, декомпенсацию сердечной недостаточно-
сти, явления миокардиальной дисфункции, что 
сопоставимо с результатами нашего научного 
исследования [6].

По результатам нашего исследования значи-
тельно чаще наблюдалось поражение передней 
нисходящей артерии, нежели других артерий, 
т.е. чаще всего встречался ИМ передней стен-
ки, который является более тяжелым по своему 
течению и фатальным по прогнозу [7]. Анализ 
нозологической характеристики пациентов, по-
ступивших в региональный сосудистый центр, 
показал, что чаще всего госпитализировались 
лица с ИМ без подъема сегмента ST.

Уровень IL-6 оказался достоверно выше в 
группе медицинских работников с ОКС и но-
вой коронавирусной инфекцией. Подобный ре-
зультат встречался и в других мировых исследо-
ваниях и свидетельствует о том, что молекуляр-
ные маркеры воспаления играют важную роль 
в патогенезе новой коронавирусной инфекции 
у пациентов с сердечно-сосудистой патологией 
[8].

Ранняя постинфарктная стенокардия, жизне-
угрожающие нарушения ритма, декомпенсация 
хронической сердечной недостаточности, А-В 
блокады, явления миокардиальной дисфункции 
чаще встречались в группе медицинских работ-
ников с новой короновирусной инфекцией, что 

дает нам более ясное и четкое понимание, что 
COVID-19 служит предиктором формирования 
нового фенотипа заболевания [9]. Подтвержде-
нием этому стал корреляционный анализ, с по-
мощью которого установлено, что наибольшее 
влияние на постгоспитальные исходы у меди-
цинских работников, перенесших ОКС и новую 
коронавирусную инфекцию, имеют жизнеугро-
жающие нарушения ритма (фибрилляция пред-
сердий) и А-В блокады с коэффициентами вли-
яния 0,166 и 0,294 соответственно. Однозначно 
принятой шкалы, приведенной в клинических 
рекомендациях, на данный момент нет, что яв-
ляется областью интереса и исследований на 
будущие годы.

Заключение

Полученные данные свидетельствуют о фор-
мировании нового фенотипа ОКС у медицин-
ских работников, перенесших новую корона-
вирусную инфекцию: течение постковидного 
периода у медицинских работников с ОКС ас-
социировано с формированием поражений ко-
ронарных артерий, ранней постинфарктной сте-
нокардии, существенным повышением содержа-
ния proBNP и впервые возникшими сложными 
нарушениями сердечного ритма и проводимо-
сти, а также метаболическими нарушениями.
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