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Резюме

Актуальность. Пандемия новой коронавирусной инфекции является серьезным испытанием для мировой системы здраво-

охранения, а контроль за развитием эпидемического процесса одна из главных задач в борьбе с COVID-19. Цель. По данным 

зарубежной литературы оценить роль бессимптомных носителей COVID-19 в эпидемическом процессе новой коронавирусной 

инфекции. Выводы. Показано менее стойкое формирование иммунного ответа у лиц с бессимптомной формой заболевания по 

сравнению клиническими формами инфекции COVID-19. Для выяснения аспектов патогенетического процесса и установления 

реальной стойкости иммунного ответа помимо исследования гуморального иммунного ответа целесообразно изучение клеточ-

ного звена иммунитета, в особенности клеток памяти у лиц, перенесших COVID-19. С целью подбора наиболее оптимальных 

противоэпидемических мер для сдерживания дальнейшего распространения заболевания, в том числе бессимптомного носи-

тельства необходимо установление индекса репродукции и определение минимальной инфицирующей дозы SARS-CoV-2.
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Abstract

Relevance. Pandemic of the new coronavirus infection has become a challenging issue for world healthcare system. Control of the epidemic 

process is one of the main priorities in combat against new coronavirus disease Aim. The research highlights the issue of asymptomatic 

carriers of the new coronavirus disease. Conclusions. It was revealed that patients with asymptomatic form of COVID-19 have a less lasting 

immunity response compared with those that have had clinically active forms of the infection. In order to determine pathogenetic process 

and fully understand formation of the immune response, it is necessary to study both humoral and cellular immune responses in patients 

diagnosed with COVID-19. In order to select most optimal anti-epidemic measures to contain the further spread of the disease, including 

asymptomatic carriage, it is necessary to establish SARS-CoV-2 reproduction index and determine minimal infective dose of SARS-CoV-2.
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Клинические формы COVID-19 можно раз-
делить на четыре основных типа: легкая, 
среднетяжелая, тяжелая и очень тяжелая/

критическая. Однако инаппарантное течение новой 
коронавирусной инфекции все чаще становится 
актуальным предметом дискуссии в медицинском 

сообществе, так как имеются данные, свидетель-
ствующие о возможности значительного вклада та-
ких пациентов в эпидемический процесс COVID-19.

Инаппарантное течение инфекционного про-
цесса является универсальным для многих за-
болеваний. Показано, что на одного пациента 
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с риновирусной инфекцией с активным проявле-
нием клинических симптомов приходится четыре 
носителя, выделяющих риновирус. Доля бессим-
птомного течения гриппа может варьировать от 5,2 
до 35,5%, MERS-CoV –9,8%, SARS-CoV – 13% [1–3].

В зарубежной литературе описано два вариан-
та бессимптомного течения новой коронавирусной 
инфекции. Первый – это «носительство» вируса, 
когда на протяжении всего периода заболевания 
(от начала выделения вируса до получения двух 
отрицательных результатов ПЦР-анализа респи-
раторных мазков на наличие РНК SARS-CoV-2) 
у инфицированного человека не зафиксировано 
клинической симптоматики, типичной для инфек-
ции, и отсутствуют рентгенологические изменения 
легочной ткани. Второй вариант – это пресимпто-
матические «носители» с наличием РНК SARS-CoV-2 
в респираторных мазках, у которых с течением вре-
мени развивается клиника заболевания. Другими 
словами, это пациенты в инкубационном периоде 
заболевания [4–6]. Зачастую у таких пациентов 
в инкубационном периоде новой коронавирусной 
инфекции при отсутствии клинических симптомов 
выявляют минимальные рентгенологические из-
менения на компьютерной и протонно-эмиссион-
ной томографии, что является важным отличием 
от истинно бессимптомного течения заболевания, 
в связи с чем лучевые методы диагностики можно 
считать эффективным дополнительным инструмен-
том для подтверждения заболевания. В отдельных 
случаях выявленные рентгенологические измене-
ния могут стать основанием для проведения ПЦР 
на наличие РНК SARS-CoV-2 [7–10].

Следует отметить, что «носителей» COVID-19 вы-
являть сложно, так как такие пациенты, как пра-
вило, не обращаются за медицинской помощью 
и выявляются лишь при случайных обследованиях. 
В связи с этим данная категория инфицированных 
лиц представляет эпидемиологическую опасность 
и усложняет эпидемиологический надзор за инфек-
цией. Их активное выявление, в том числе при изу-
чении распространенности указанной клинической 
формы заболевания среди населения, а также 
своевременная изоляция и лечение «носителей», 
по мнению специалистов, могут стать ключевыми 
мерами, ведущими к сдерживанию распростране-
ния новой коронавирусной инфекции [3,4,11–13].

Значимость инаппарантной формы COVID-19 
в эпидемическом процессе инфекции

Многими специалистами поднимается вопрос 
вклада «носителей» SARS-CoV-2 в эпидемиче-
ский процесс новой коронавирусной инфекции. 
Существующие научные данные показывают, что 
лица с инаппарантным течением COVID-19 могут 
являться источником инфекции. Исследование, по-
священное изучению обсеменения окружающей 
среды вирусными частицами пациентами с раз-
личными формами новой коронавирусной инфек-
ции, доказало присутствие вируса на объектах, 

с которыми контактировал в том числе и «носи-
тель» SARS-CoV-2. В целом наиболее высокая об-
семененность была выявлена на перилах койки, 
подушках, простынях, вентиляционных отверстиях/
решетках и выключателях палат, где находились 
пациенты с COVID-19. В воздухе палат возбудитель 
не детектировался. Полученные результаты указы-
вают на высокий риск инфицирования SARS-CoV-2 
при тесных контактах, в том числе контактно-быто-
вым путем, включая заражение от лиц с бессим-
птомным течением заболевания [14].

Высказанное предположение нашло подтверж-
дение в научных работах, описывающих возник-
новение очагов в семьях или другом коллективе 
с близкими контактами, у источников инфекции 
в которых имело место инаппарантное либо пре-
симптоматическое течение COVID-19 [15–18].

Ряд авторов указывают на меньший риск воз-
никновения заболевания в случае контакта с па-
циентом с инаппарантным течением инфекции 
по сравнению с больными с выраженной клиниче-
ской симптоматикой. Так, согласно исследованию, 
проведенному в Китае, ни у одного из 455 контакт-
ных лиц (включая имевших случайные, семейные 
контакты и с персоналом больниц) с пациентами 
с бессимптомной формой COVID-19 не развилось 
заболевания, а ПЦР не выявил у них РНК SARS-
CoV-2 [19]. Другое исследование, на примере уже 
опубликованной работы, где изначально авторы 
утверждали, что ими не было получено статисти-
чески значимых отличий между риском инфициро-
вания от больных с клиническими проявлениями 
инфекции и асимптоматическим течением заболе-
вания, показало большую значимость пациентов 
с наличием респираторных симптомов в отличие 
от бессимптомного течения заболевания. Так, рас-
считанный коэффициент риска инфицирования 
в первом случае был в 1,5 раза выше, чем во 
втором. Также существуют сведения о том, что при 
заражении от пациентов с инаппарантной формой 
заболевания чаще развивается либо бессимптом-
ная форма инфекции, либо легкое течение, однако 
данный факт нуждается в последующем широко-
масштабном изучении [20,21,16].

Важным представляется и изучение длительно-
сти выделения возбудителя SARS-CoV-2 у пациен-
тов с бессимптомным течением инфекции, которая, 
по данным литературы, значительно варьирует – 
от 19 до 28 дней. У пациентов с легким течением 
она в среднем составляла 31 день. Следует отме-
тить, что ни в одной из изученных нами публикаций 
не предоставлено сведений об уровнях вирусной 
нагрузки среди обследованных пациентов, однако 
имеются предположения, что данный показатель 
является одним из важных факторов, влияющих на 
риск инфицирования контактных лиц [22,23].

Таким образом, существующие на современ-
ном этапе развития пандемии знания о вкладе 
носителей в эпидемический процесс новой коро-
навирусной инфекции недостаточны. Существует 
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необходимость проведения углубленных исследо-
ваний с изучением вирусной нагрузки у пациентов 
с различным течением инфекционного процесса, 
с увеличением выборок при проведении анали-
за, основанного на данных эпидемиологических 
расследований случаев COVID-19 для детального 
понимания вклада каждой из форм заболевания 
в эпидемический процесс инфекции.

Распространенность инаппарантных/
пресимптоматических форм COVID-19 в мире

В Китайской Народной Республике (КНР) доля 
«носителей» вируса составляла от 1,5 до 2,8% в со-
ответствии с проведенным ретроспективным ана-
лизом медицинских карт граждан, переболевших 
COVID-19. Безусловно, полученные в ходе анализа 
показатели доли пациентов с инаппарантным те-
чением заболевания оказались крайне низкими 
и не могут отражать реальную картину распростра-
ненности бессимптомных форм COVID-19, в связи 
с чем авторы опубликованных работ заявляют, что 
изучение популяционного иммунитета к возбудите-
лю новой коронавирусной инфекции позволит по-
лучить более точные результаты [24,25].

Исследования, проведенные в других странах, 
показывают значительно более высокий удельный 
вес бессимптомного течения COVID-19. Например, 
в Южной Корее асимтоматическое течение заболе-
вания, установленное на основе результатов ПЦР, 
выявлено у 41 из 213 обследованных (19,2%) [26]. 
В Испании в ходе более крупного серологического 
обследования населения показано, что доля лиц 
с инаппарантным течением заболевания (опреде-
ленная среди всех серопозитивных волонтеров) 
составляла в зависимости от региона от 15,3% 
до 19,3% [27]. Обследование доноров крови, про-
веденное во Франции в марте–апреле 2020 г., 
позволило выявить, что распространенность анти-
тел к SARS-CoV-2 была на уровне 2,7%, при этом, 
учитывая критерии отбора доноров (отсутствие 
острого инфекционного процесса), можно считать, 
что полученные данные отражали на тот период 
распространенность асимптоматического или пре-
симптоматического течения инфекции среди прак-
тически здорового населения [28].

Информативными могут оказаться данные 
скрининга отдельных коллективов, например, ме-
дицинского персонала, проводимого с целью сво-
евременной изоляции и лечения заразившихся 
медицинских работников, что позволит снизить 
риск внутрибольничного инфицирования новой 
коронавирусной инфекцией. Распространенность 
«носителей» SARS-CoV-2 среди медицинских ра-
ботников крупного госпиталя в Великобритании 
составила 1,6% (из 1032 обследованных у 17 че-
ловек с отсутствием каких-либо симптомов инфек-
ции обнаруживалась РНК вируса в респираторных 
мазках) [29]. В немецких госпиталях распростра-
ненность антител к SARS-CoV-2 в группе меди-
цинского персонала варьировала в зависимости 

от степени риска заражения: в группе умерен-
ного риска серопревалентность оказалась выше 
по сравнению с группой высокого риска – 5,4% 
и 1,2% соответственно [30,31]. Среди медицинских 
работников испанских госпиталей выявляемость 
антител к SARS-CoV-2 составила 9,8% – выше, 
чем в Германии и Великобритании, что объясня-
ется более ранним вовлечением в эпидемиче-
ский процесс и более тяжелым течением новой 
коронавирусной инфекции у населения Испании. 
Примечательным оказался и тот факт, что у 40% 
«иммунного» медицинского персонала диагноз но-
вой коронавирусной инфекции установить не уда-
лось [32]. В Италии были получены аналогичные 
результаты исследования среди медицинских ра-
ботников крупного онкологического центра. Так, 
асимптоматическое или предсимптоматическое 
течение инфекции, установленное на основе серо-
логического тестирования, выявлено у 9,4% медра-
ботников, причем у 31,8% из них были выявлены 
детектируемые уровни РНК SARS-CoV-2 в респира-
торных мазках, что свидетельствовало об актив-
ном инфекционном процессе [33].

Не менее важным представляется изучение 
эпидемического процесса новой коронавирусной 
инфекции в специализированных закрытых меди-
цинских учреждениях. Так, в связи со вспышкой 
в специализированном реабилитационном меди-
цинском центре (Иллинойс, США) всем пациентам 
была проведена диагностика с применением ПЦР, 
которая показала, что в 39% позитивных случаев 
инфекция протекала бессимптомно, у 3% симпто-
мы появились уже после лабораторного освиде-
тельствования [34]. Первоначальные результаты 
расследования вспышки COVID-19 в реабилитаци-
онном центре в штате Вашингтон (США) показали, 
что удельный вес бессимптомной формы инфекции 
составил 56,25% (27 человек из 48 с положитель-
ным результатом ПЦР). В дальнейшем оказалось, 
что у 24 из 27 таких пациентов развилась симпто-
матика, и только три человека остались истинными 
«носителями» [35]. При этом в указанных реаби-
литационных центрах при вспышках регистриро-
вались высокие показатели летальности. Таким 
образом, в литературе показана существенная 
роль «носителей» COVID-19 в распространении 
инфекции в закрытых коллективах, в связи с чем 
регулярное проведение ПЦР является одним из 
наиболее эффективных противоэпидемических ме-
роприятий для снижения риска заражения и даже 
предупреждения летальности от новой коронави-
русной инфекции в закрытых учреждениях стацио-
нарного типа.

Показана необходимость обязательного об-
следования пациентов и при плановой либо экс-
тренной госпитализации в неинфекционные 
отделения. Метаанализ результатов исследований 
о влиянии бессимптомного течения новой коро-
навирусной инфекции на исход операций в хирур-
гических отделениях показал, что в 51 случае 
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из 61 бессимптомное носительство COVID-19 под-
тверждалось в послеоперационном периоде. 
Летальность у данных пациентов оказалась вы-
сокой и составила 27,5%, причем большая часть 
смертей была связана с серьезными легочными 
осложнениями. Высокий уровень летальности 
вследствие легочных осложнений среди бессим-
птомных носителей нового коронавируса – паци-
ентов с хирургическими вмешательствами может 
быть связан со значительной дисрегуляцией ци-
токинового баланса, обусловленной как реакци-
ей на операцию, так и усугубляющим влиянием 
SARS-CoV-2. Совместное действие этих двух фак-
торов у таких пациентов способствует потенциаль-
ному переходу бессимптомного течения COVID-19 
в пневмонию [36].

Иммунный ответ после перенесенной 
инаппарантной формы COVID-19

Изучение протективного иммунного ответа 
на инфицирование SARS-CoV-2 на современном 
этапе считается краеугольным камнем, который 
позволит эффективно контролировать эпидеми-
ческий процесс новой коронавирусной инфек-
ции. Важным является изучение длительности 
сохранения антител в сыворотке крови, а так-
же выявление именно нейтрализующей фрак-
ции, связывающей вирус в организме человека. 
К нейтрализующим антителам относят антитела к 
белкам вируса S1 (шиповидный белок-1), RBD (ре-
цептор-связывающий домен) и S2 (шиповидный 
белок-2) [37].

Проведенные к настоящему времени исследова-
ния показали, что у лиц с инаппарантным течением 
COVID-19, в сравнении с пациентами с наличием 
клинических проявлений заболевания, уровень об-
щих антител класса G оказался статистически зна-
чимо ниже во время острой фазы инфекционного 
процесса, т.е. на 3–4-й неделе с момента установ-
ления диагноза. При этом общие IgG к SARS-CoV-2 
в этот период отсутствовали у 18,9% обследованных 
«носителей» вируса и у 16,2% лиц с наличием кли-
нической картины. Динамика концентрации общих 
антител IgG среди обследованных с бессимптом-
ным течением инфекции, начиная с острой фазы 
инфекционного процесса вплоть до стадии ранней 
реконвалесценции (8-я неделя от момента установ-
ления диагноза и/или лабораторного подтвержде-
ния методом ПЦР), оказалась следующей – у 5,4% 
(2/37) обследованных уровень антител оставался 
стабильным, у 43,2% (16/37) – снизился, а у 51,4% 
(19/37) – уменьшился вплоть до неопределяемого 
уровня. Аналогичные значения для выздоровевших 
лиц, имевших развернутую симптоматику, соста-
вили соответственно 2,7% (1/37); 70,3% (26/37); 
27,0% (10/37). Показатель стойкости сохране-
ния нейтрализующей фракции антител класса gG 
среди пациентов с клиническими проявлениями 
COVID-19 оказался практически в два раза выше, 

чем у лиц с бессимптомным течением COVID-19, 
и составил соответственно 38,8% и 18,9% [38–40].

Процитированные данные свидетельствуют 
о менее выраженном иммунном ответе в группе 
«носителей» по сравнению с больными, у которых 
наблюдалась клиническая картина инфекции. Ряд 
зарубежных авторов предполагают, что данное яв-
ление у лиц с бессимптомным течением инфекции 
более всего связано с эффективным противостоя-
нием вирусу неспецифического иммунитета посред-
ством синтеза интерферона бета, достаточного для 
борьбы с вирусом [41]. В качестве одного из меха-
низмов меньшей выраженности специфического 
иммунного ответа в литературе рассматривается 
недостаточная активация системы комплемента 
вследствие определенных особенностей либо де-
фектов анафилоксина С3 – главного компонента 
системы комплемента. Исследование, проведен-
ное на генномодифицированных мышах, дефицит-
ных по С3-анафилотоксину, показало значительно 
меньший уровень провоспалительных цитокинов 
(например, интерлейкина-6, интерлейкина-1а, 
фактора некроза опухоли-альфа), хемокинов в сы-
воротке крови, а также пониженное количество 
нейтрофилов и моноцитов в ткани легких [42]. 
Указанные факторы в совокупности могут обуслав-
ливать вовлечение в меньшей степени и специфи-
ческого звена иммунной системы, однако данное 
предположение нуждается в изучении.

В связи с этим для полноценного понимания фор-
мирования иммунного ответа на новый возбудитель 
и стандартизации иммунологических методов диа-
гностики авторы считают необходимым проведение 
комплексного изучения как гуморального, так и кле-
точного звена иммунитета с оценкой роли CD4- и СD8-
лимфоцитов, а также клеток иммунной памяти [43].

Заключение
Результаты анализа зарубежных публикаций 

свидетельствуют об активном вовлечении асимпто-
матических форм новой коронавирусной инфекции 
в эпидемический процесс. Показано, что форми-
рование иммунного ответа у лиц с бессимптомной 
формой заболевания оказалось слабее, а его стой-
кость значительно ниже. Помимо исследования 
гуморального иммунного ответа необходимо до-
полнительное изучение вовлеченности клеточного 
иммунитета, в особенности клеток иммунной па-
мяти, для выяснения аспектов патогенетического 
процесса и установления реальной стойкости им-
мунного ответа.

Целесообразно также проведение крупномас-
штабных исследований, направленных на изучение 
индекса репродукции и определение минимальной 
инфицирующей дозы SARS-CoV-2, что будет способ-
ствовать подбору наиболее оптимальных противо-
эпидемических мер для сдерживания дальнейшего 
распространения заболевания, в том числе от бес-
симптомных «носителей».
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