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Аннотация 
Цель. Изучить влияние различных комбинаций сопутствующих заболеваний, существовавших у пациентов исходно, до инфицирования 
вирусом SARS-CoV-2, на тяжесть течения и исходы новой коронавирусной инфекции.
Материалы и методы. Регистр АКТИВ создан по инициативе Евразийской ассоциации терапевтов. В регистр включены 5808 пациентов: 
мужчины и женщины с диагнозом «COVID-19», находящиеся на лечении в стационаре или получающие лечение на дому. Регистрация 
регистра: идентификатор ClinicalTrials.gov: NCT04492384.
Результаты. Подавляющее большинство пациентов с COVID-19 имеют исходные сопутствующие заболевания (иСЗ). Полиморбидность, 
оцененная методом простого подсчета иСЗ, является самостоятельным фактором негативного прогноза больных COVID-19. Поиск наи-
более часто встречающихся комбинаций из 2, 3, 4 и более СЗ выявил абсолютное доминирование сердечно-сосудистых заболеваний во 
всех возможных вариантах. Наиболее неблагоприятной при сочетании 2 иСЗ была комбинация, включающая артериальную гипертензию 
(АГ) и хроническую сердечную недостаточность (ХСН), при сочетании 3 иСЗ – комбинация, включающая АГ, ишемическую болезнь сердца 
(ИБС), ХСН, и при сочетании 4 иСЗ – комбинация, включающая АГ, ИБС, ХСН и сахарный диабет. Наличие таких комбинаций приводило 
к росту риска летального исхода в 3,963, 4,082, 4,215 раза соответственно.
Заключение. Полиморбидность, определенная методом простого подсчета заболеваний, может использоваться в реальной практике как 
фактор риска летальности в остром периоде COVID-19. В состав наиболее часто встречающихся комбинаций из 2, 3, 4 заболеваний у 
пациентов с COVID-19 входят преимущественно сердечно-сосудистые заболевания (АГ, ИБС, ХСН), сахарный диабет и ожирение. Ком-
бинации этих заболеваний повышают риск летального исхода при COVID-19.

Ключевые слова: COVID-19, регистр АКТИВ, сердечно-сосудистые заболевания, сахарный диабет, полиморбидность, комбинации забо-
леваний
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Для оценки особенностей протекания COVID-19 в 
Евразийском регионе был создан международный ре-
гистр «Анализ динамики Коморбидных заболеваний у 
пациенТов, перенесшИх инфицироВание SARS-CoV-2»  
(AКТИВ) [1], в котором приняли участие специалисты 
7 стран: Российской Федерации, Республики Армении, 
Рес публики Беларусь, Республики Казахстан и Кыргыз-
ской Рес публики, Республики Молдовы, Республики Уз-
бекистан. В регистр включены 5808 пациентов. Всего за-
планировано 9 фрагментарных анализов данных регистра. 
В настоящем фрагменте исследования представлены ре-
зультаты анализа влияния различных комбинаций заболева-
ний, существовавших у пациентов исходно, до инфициро-

вания вирусом SARS-CoV-2, на тяжесть течения и исходы 
новой коронавирусной инфекции. 

Материалы и методы
Дизайн исследования и методы статистической обра-

ботки данных опубликованы ранее [2, 3]. Нозологический 
диагноз устанавливался на основании критериев Междуна-
родной классификации болезней 10-го пересмотра. 

Клиническая характеристика пациентов
В анализ включены 5808 пациентов с COVID-19, 4751 

(81,8%) госпитализированных и 1057 (18,2%), получавших 
амбулаторное лечение (табл. 1). Диагноз COVID-19 был 

Abstract
Aim. Study the impact of various combinations of comorbid original diseases in patients infected with COVID-19 later on the disease progression 
and outcomes of the new coronavirus infection.
Materials and methods. The ACTIV registry was created on the Eurasian Association of Therapists’ initiative. 5,808 patients have been included 
in the registry: men and women with COVID-19 treated at hospital or at home. ClinicalTrials.gov ID NCT04492384.
Results. Most patients with COVID-19 have original comorbid diseases (oCDs). Polymorbidity assessed by way of simple counting of oCDs is 
an independent factor in negative outcomes of COVID-19. Search for most frequent combinations of 2, 3 and 4 oCDs has revealed absolute 
domination of cardiovascular diseases (all possible variants). The most unfavorable combination of 2 oCDs includes atrial hypertension (AH) 
and chronic heart failure (CHF). The most unfavorable combination of 3 oCDs includes AH, coronary heart disease (CHD) and CHF; the worst 
combination of 4 oCDs includes AH, CHD, CHF and diabetes mellitus. Such combinations increased the risk of lethal outcomes 3.963, 4.082 
and 4.215 times respectively.
Conclusion. Polymorbidity determined by way of simple counting of diseases may be estimated as a factor in the lethal outcome risk in the acute 
phase of COVID-19 in real practice. Most frequent combinations of 2, 3 and 4 diseases in patients with COVID-19 primarily include cardiovascular 
diseases (AH, CHD and CHF), diabetes mellitus and obesity. Combinations of such diseases increase the COVID-19 lethal outcome risk.
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подтвержден полимеразной цепной реакцией у 67,6% па-
циентов, в 32,4% случаев диагноз был поставлен на осно-
вании данных клиники и компьютерной томографии (КТ) 
легких. Средний возраст пациентов составил 58 (48, 68) 
лет, среди них 53,6% женщин [средний возраст – 59 (49, 
68) лет] и 46,4% мужчин [средний возраст – 57 (46, 66) лет]. 
Распределение пациентов по степени поражения легких по 
данным КТ:

• КТ-0 – 5,2%;
• КТ-1 – 29,6%;
• КТ-2 – 34,7%;
• КТ-3 – 18,8%;
• КТ-4 – 11,6%.
Данные, представленные в таблице, позволяют отме-

тить, что абсолютное большинство пациентов (79,8%) 
имели исходные сопутствующие заболевания (иСЗ), сре-
ди которых преобладали болезни системы кровообраще-
ния. Так, артериальная гипертензия (АГ) зафиксирова-
на у каждого второго, ожирение различной степени – у 
каждого третьего, ишемическая болезнь сердца (ИБС) – 
у каждого четвертого пациента. Сахарный диабет (СД) 
2-го типа (СД 2) встречался у 17,52% пациентов, хрони-
ческая сердечная недостаточность (ХСН) – у 16,3%, в том 
числе ХСН I–II функционального класса (ФК) – у 10,6%, 
ХСН III–IV ФК – у 5,7%, фибрилляция предсердий (ФП) – 
у 6,78% больных, и инсульт в анамнезе был у 4,27% боль-
ных. Хроническая обструктивная болезнь легких (ХОБЛ), 
хроническая болезнь почек (ХБП), бронхиальная астма 
суммарно зафиксированы у 15,46% пациентов, рак наблю-
дался у 2,12% больных.

Статистической программой были сформированы 
кластеры пациентов, имевших 1, 2, 3, 4 и более заболе-
ваний. Исходно 1 заболевание имели 25,28% больных,  
2, 3 – 33,87%, 4 и больше заболеваний – 20,63% пациентов 

(табл. 2). В каждом кластере был составлен рейтинг по ча-
стоте встречаемости сочетаний нозологий. Дальнейшему 
анализу были подвергнуты сочетания, занявшие первые  
3 позиции.

Результаты 
1. Анализ клинической характеристики 
пациентов в зависимости от количества 
исходных заболеваний
Данные, приведенные в таб. 3, позволяют считать, что 

чем больше было количество иСЗ,  тем старше были па-
циенты. Так, возраст пациентов, имевших 4 и более иСЗ, 
составил 69,00 (62, 77) лет, а в группе пациентов без иСЗ – 
45,00 (36, 55) лет (р<0,001). Сравнение групп пациентов с 
различным количеством иСЗ показало, что с увеличением 
количества иСЗ у пациентов достоверно возрастал уровень 
систолического артериального давления (САД), частоты 
дыхательных движений (ЧДД), частоты сердечных сокра-
щений (ЧСС), тяжесть поражения легких по данным КТ 
и выраженность снижения сатурации крови кислородом 
(см. табл. 3). Сравнение данных лабораторного исследова-
ния в изучаемых группах показало, что по мере увеличения 
исходного количества иСЗ у пациентов наблюдались:

• более низкий уровень гемоглобина;
• больший уровень лейкоцитоза;
• меньшее % содержание лимфоцитов;
• больший уровень С-реактивного белка (СРБ);
• больший уровень D-димера;
• более высокий уровень прокальцитонина;
• более высокий уровень тропонина I;
• более высокие уровни печеночных трансаминаз;
• больший уровень глюкозы;
•  меньший уровень общего холестерина (оХС) и ХС ли-

попротеинов низкой плотности (ХСЛПНП).

Таблица 1. Характеристика госпитализированных и амбулаторных пациентов, включенных в регистр АКТИВ 
Table 1. Characteristics of patients admitted to hospital/outpatients included in the ACTIV registry

Госпитализированные 
пациенты (1), n=4751

Амбулаторные 
пациенты (2), 

n=1057

p для 
различий 

1-2

Общая когорта  
(% состояния/исхода  

по всей выборке), n=5808
Возраст, лет 59,00 (50, 69) 49,90 (38, 60) 0,000 58 (48, 68)
Женщины, % 53,61 58,09 0,01 54,42
Умершие, % 7,56 0,30 0,00 6,17
АГ, % 60,85 30,84 0,00 55,41
Ожирение, % индекса  
массы тела ≥30 кг/м2 38,11 24,84 0,00 35,54

Курение, % 4,61 7,76 0,00 5,18
ИБС, % 23,10 9,43 0,00 20,62
Инфаркт миокарда в анамнезе, % 6,57 1,96 0,00 5,73
Инсульт в анамнезе, % 4,85 1,67 0,00 4,27
СД 2, % 19,20 9,92 0,00 17,52
ХСН, % 19,10 3,80 0,00 16,30
ХСН I–II ФК, % 12,2 3,40 0,00 10,60
ХСН III–IV ФК, % 6,80 0,40 0,00 5,60
ФП, % 7,83 2,06 0,00 6,78
ХБП, % 8,11 4,91 0,00 7,53
ХОБЛ, % 5,39 1,28 0,00 4,65
Бронхиальная астма, % 3,33 3,05 0,65 3,28
Рак в настоящее время, % 2,20 1,77 0,39 2,12
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2. Оценка влияния числа сопутствующих 
заболеваний на исход болезни
Доля пациентов, не имевших исходно иСЗ, в популяции 

умерших составила 4,88%, а среди выживших – 21,44% 
(р<0,001; см. табл. 2). Число пациентов, имевших 4 и боль-
ше иСЗ, в популяции умерших составило 52,03%, а среди 
выживших – 18,09%. Различие сравниваемых величин до-
стоверно (р<0,001). Летальность в группе пациентов, не 
имевших исходно иСЗ, составила всего 1,1%; в группе имев-
ших одно иСЗ – 2,6%; в группе имевших 2, 3 иСЗ – 6,4%; в 
группе имевших 4 и более иСЗ – 17,5% (Рmg<0,001).

Анализ базы данных позволил определить наибольшую 
частоту сочетания различных иCЗ. Так, чаще всего встре-
чались следующие комбинации: комбинация по 2 заболе-
вания – АГ и ожирение (26,94% в общей когорте больных), 
комбинация по 3 заболевания – АГ, ИБС и ХСН (12,42% в 
общей когорте больных), комбинация по 4 заболевания – АГ, 
ИБС, ХСН и ожирение (4,71% в общей когорте больных).

Анализ встречаемости комбинации 2 исходных заболева-
ний в популяции выживших и умерших показал, что самая 
распространенная комбинация АГ и ожирение встречалась 
среди умерших пациентов в 36,99%, а среди выживших – в 
26,12% случаев. Наличие у пациента такой комбинации до-
стоверно повышало риск летального исхода (отношение 
шансов – ОШ 1,661; 95% доверительный интервал – ДИ 
1,266–2,178; p<0,001); см. табл. 2, рис. 1. Второй по часто-
те среди комбинаций из 2 иСЗ было сочетание АГ и ИБС. 
Эта комбинация встречалась у умерших пациентов в 43,50% 

случаев, а среди выживших – в 18,86%, что также достовер-
но повышало риск летального исхода [ОШ 3,311 (95% ДИ 
2,532–4,330), p<0,001]. Третьей по частоте среди комбинаций 
из 2 иСЗ было сочетание АГ и ХСН. Такая комбинация до-
стоверно чаще наблюдалась в популяции умерших пациен-
тов (42,68% vs 15,82%, р<0,001) и повышала риск летального 
исхода (ОШ 3,963; 95% ДИ 3,022–5,197; р<0,001). Обраща-
ет на себя внимание тот факт, что самым высоким риском  

Таблица 2. Характеристика выживших и умерших пациентов, включенных в госпитальную ветвь регистра АКТИВ  
в зависимости от степени и варианта полиморбидности
Table 2. Characteristics of recovered and died patients (hospital-based data of the ACTIV registry) depending  
on the degree and variant of polymorbidity

Выжившие 
пациенты 
(n=4390)

Умершие 
пациенты 

(n=361)
p ОШ и 95% ДИ

Нет СЗ, % 21,44 4,88

0,00

–
1 СЗ, % 26,49 10,57 –
2, 3 СЗ, % 33,98 32,52 –
≥4 СЗ, % 18,09 52,03 –
≥2 СЗ, ≥60 лет, % 34,85 71,14 0,00 4,608 (3,462–6,132)
Наиболее часто встречающееся сочетание 2 заболеваний 
(АГ+ожирение), 1-е место, % 26,12 36,99 0,00 1,661 (1,266–2,178)

Наиболее часто встречающееся сочетание 2 заболеваний,  
2-е место (АГ+ИБС), % 18,86 43,50 0,00 3,311 (2,532–4,33)

Наиболее часто встречающееся сочетание 2 заболеваний,  
3-е место (АГ+ХСН), % 15,82 42,68 0,00 3,963 (3,022–5,197)

Наиболее часто встречающееся сочетание 3 заболеваний 
(АГ+ИБС+ХСН), 1-е место, % 10,74 32,93 0,00 4,082 (3,054–5,455)

Наиболее часто встречающееся сочетание 3 заболеваний 
(АГ+ожирение+СД), 2-е место, % 9,10 17,89 0,00 2,177 (1,535–3,086)

Наиболее часто встречающееся сочетание 3 заболеваний 
(АГ+ожирение+ИБС), 3-е место, % 7,42 16,26 0,00 2,421 (1,68–3,488)

Наиболее часто встречающееся сочетание 4 заболеваний 
(АГ+ИБС+ХСН+ожирение), 1-е место, % 3,98 13,82 0,00 3,869 (2,578–5,806)

Наиболее часто встречающееся сочетание 4 заболеваний 
(АГ+ИБС+ХСН+СД), 2-е место, % 3,55 13,41 0,00 4,215 (2,784–6,382)

Наиболее часто встречающееся сочетание 4 заболеваний 
(АГ+ИБС+ХСН+ПИКС), 3-е место, % 3,65 10,16 0,00 2,990 (1,896–4,716)

Примечание. ССЗ = АГ, ИБС, ИМ, инсульт, ТГВ, ХСН; ТГВ – тромбоз глубоких вен, ПИКС – постинфарктный кардиосклероз.

ОШ

АГ+ожирение

АГ+ИБС

АГ+ХСН

АГ+ИБС+ХСН

АГ+ожирение+СД

АГ+ожирение+ИБС

АГ+ИБС+ХСН+ожирение

АГ+ИБС+ХСН+СД

АГ+ИБС+ХСН+ПИКС

1         2          3         4         5         6          7

Рис. 1. Влияние на риск летального исхода COVID-19 
различных комбинаций сопутствующих заболеваний.
Fig. 1. Impact of various combinations of comorbid diseases 
on the risk of COVID-19 lethal outcome.
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Таблица 3. Клинические, лабораторные и инструментальные характеристики пациентов в зависимости от степени 
полиморбидности
Table 3. Clinical, lab and instrument characteristics of patients depending on the degree of polymorbidity

0 СЗ (n=1191) 1 СЗ (n=1118) 2, 3 СЗ 
(n=1388) ≥4 СЗ (n=813) p

Возраст, лет
Среднее арифм. 45,48 55,04 62,35 68,92

0,00Медиана 45,00 56,00 62,00 69,00
Кварт. инт. 36–55 47–63 55–70 62–77

САД, мм рт. ст.
Среднее арифм. 119,96 127,21 132,13 131,56

0,00Медиана 120,00 126,00 130,00 130,00
Кварт. инт. 112–126 120–135 120–140 120–140

ЧДД в мин
Среднее арифм. 19,13 19,67 20,36 21,57

0,00Медиана 18,00 19,00 20,00 20,00
Кварт. инт. 18–20 18–21 18–22 19–23

ЧСС в мин
Среднее арифм. 83,86 86,33 87,10 89,04

0,00Медиана 82,00 85,00 86,00 87,00
Кварт. инт. 76–90 78–94 78–95 78–98

КТ (максимальная стадия 
поражения)

Среднее арифм. 1,33 1,71 1,88 1,89
0,00Медиана 1,00 2,00 2,00 2,00

Кварт. инт. 1–2 1–2 1–2 1–3

SaO2, % (минимальное)
Среднее арифм. 95,48 94,57 93,25 91,29

0,00Медиана 96,00 95,00 95,00 93,00
Кварт. инт. 94–98 93–97 92–96 90–95

Hb, г/л
Среднее арифм. 135,81 136,04 134,04 129,90

0,00Медиана 137,00 137,00 135,20 132,00
Кварт. инт. 125–149 127–147 125–145 118–144

Лейкоциты × 109/л
Среднее арифм. 6,30 6,59 6,97 7,72

0,00Медиана 5,60 5,90 6,00 6,80
Кварт. инт. 4,4–7,3 4,5–7,8 4,6–8,2 5,0–9,2

Лимфоциты, %
Среднее арифм. 22,58 21,99 21,71 18,82

0,00Медиана 22,80 22,00 21,00 17,45
Кварт. инт. 9,6–34,0 12–31,3 12,5–29,7 11–25

СРБ, мг/л
Среднее арифм. 39,87 53,92 66,74 65,72

0,00Медиана 18,45 27,40 39,00 45,70
Кварт. инт. 5,30–49,00 10,00–80,01 14,20–90,09 16,00–98,00

D-димер, Мкг FEU/мл
Среднее арифм. 1,53 1,29 1,81 2,35

0,00Медиана 0,54 0,68 0,65 0,90
Кварт. инт. 0,21–1,07 0,29–1,50 0,27–1,70 0,39–1,99

СКФ, мл/мин/1,73 м2

Среднее арифм. 87,36 76,36 66,91 57,22

0,00Медиана 87,59 75,76 67,57 56,62

Кварт. инт. 73,34–101,92 63,06–90,95 52,44–81,9 40,99–73,22

АСТ, ед/л

Среднее арифм. 33,12 40,47 42,01 46,71

0,00Медиана 25,00 32,00 33,50 32,00

Кварт. инт. 18,40–35,90 23,10–46,10 24,00–47,00 23,00–47,00

АЛТ, ед/л

Среднее арифм. 33,03 39,45 38,67 41,16

0,00Медиана 23,55 28,00 29,00 27,00

Кварт. инт. 16,00–38,00 19,00–45,00 20,00–44,00 18,70–41,00
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летального исхода среди всех комбинаций по 2 иСЗ обладала 
комбинация АГ и ХСН (см. табл. 2, рис. 1).

Анализ частоты комбинаций 3 исходных заболеваний. 
Среди комбинаций 3 иСЗ чаще всего встречалось сочета-
ние АГ, ИБС и ХСН. Такая комбинация достоверно чаще 
наблюдалась у умерших пациентов (32,93% vs 10,74%; 
р<0,001) и повышала риск летального исхода (ОШ 4,082; 
95% ДИ 3,054–5,455; р<0,001). Второй по частоте среди 
комбинаций по 3 иСЗ была комбинация АГ, ожирение и 
СД, которая достоверно чаще наблюдалась у умерших па-
циентов (17,89% vs 9,10%; р<0,001) и повышала риск ле-
тального исхода (ОШ 2,177; 95% ДИ 1,535–3,086; р<0,001). 
Третьей по частоте среди комбинаций по 3 иСЗ была ком-
бинация АГ, ожирение и ИБС, которая также достоверно 
чаще наблюдалась среди умерших пациентов (16,26% vs 
7,42%; р<0,001). Наличие такой комбинации заболеваний 
повышало риск летального исхода (ОШ 2,421; 95% ДИ 
1,68–3,488; p<0,001). Обращает на себя внимание тот факт, 
что самым высоким риском летального исхода среди всех 
комбинаций по 3 исходных заболевания обладала комбина-
ция, куда входила ХСН (см. табл. 2, рис. 1).

Анализ встречаемости комбинации 4 исходных забо-
леваний. Среди комбинаций 4 иСЗ чаще всего встречалась 
комбинация АГ, ИБС, ХСН и ожирение. Такая комбина-
ция достоверно чаще наблюдалась у умерших пациентов 
(13,82% vs 3,98%; р<0,001) и повышала риск летального 
исхода (ОШ 3,869; 95% ДИ 2,578–5,806; р<0,001). Второй 
по частоте среди комбинаций 4 иСЗ была комбинация АГ, 
ИБС, ХСН и СД. Эта комбинация заболеваний достоверно 
чаще встречалась у умерших пациентов (13,41% vs 3,55%; 
р<0,001) и значительно повышала риск летального ис-
хода (ОШ 4,215; 95% ДИ 2,784–6,382; р<0,001). Третьей 
по частоте встречаемости среди комбинаций 4 иСЗ была 
комбинация АГ, ИБС, ХСН, ПИКС. Эта комбинация также 

чаще встречалась у умерших пациентов (10,16% vs 3,65%; 
р<0,001) и повышала риск летального исхода (ОШ 2,990; 
95% ДИ 1,896–4,716; p<0,001).

Обсуждение
По данным регистра АКТИВ, большинство (79,8%) па-

циентов с COVID-19 имели сопутствующие хронические 
заболевания. Количество заболеваний, существовавших у 
пациентов исходно, до инфицирования вирусом SARS-CoV-2, 
оказалось самостоятельным фактором риска развития леталь-
ного исхода и неблагоприятного течения болезни. Рабочей 
группой регистра проведено сравнение частоты иСЗ в ре-
гистре АКТИВ с данными других регистров. У пациентов в 
регистре АКТИВ среди предшествовавших инфицированию 
SARS-CoV-2 иСЗ чаще всего встречались (по мере убывания) 
АГ, ожирение, ИБС, СД 2, ХСН, ХБП, ФП, инфаркт миокарда 
и инсульт. ХОБЛ, бронхиальная астма и рак зарегистрирова-
ны в существенно меньшем проценте случаев. Сравнитель-
ный анализ частоты иСЗ с другими регистрами показал:

•  частота АГ у госпитализированных пациентов в ре-
гистре АКТИВ (60,8%) была выше, чем в регистре 
из США (45,6%) [2], из Италии (48,8) [3] и из Китая 
(30,5%) [4]. По данным метаанализа, который включил 
45 исследований, частота АГ у пациентов с COVID-19 
составила 27% (95% ДИ 27–28) [5];

•  ожирение наблюдалось больше чем у 1/3 пациентов в 
регистре АКТИВ (35,5%), что было немногим мень-
ше, чем в регистре из США (41,7%) [2], и больше, чем 
в регистре из Испании (21,2%) [6]; 

•  частота ИБС у госпитализированных пациентов в ре-
гистре АКТИВ (23,1%) была близка к данным Ита-
льянского регистра (21,4%) [3], и немногим меньше, 
чем в регистре из США (27,8%) [2], но значимо боль-
ше, чем в регистре из Китая (14,7%) [4];

Таблица 3. Клинические, лабораторные и инструментальные характеристики пациентов в зависимости от степени 
полиморбидности
Table 3. Clinical, lab and instrument characteristics of patients depending on the degree of polymorbidity

0 СЗ (n=1191) 1 СЗ (n=1118) 2, 3 СЗ 
(n=1388) ≥4 СЗ (n=813) p

Глюкоза, ммоль/л
Среднее арифм. 5,44 6,07 7,10 7,79

0,00Медиана 5,14 5,67 6,00 6,50
Кварт. инт. 4,60–5,90 5,00–6,50 5,10–7,80 5,22–9,00

Прокальцитонин, нг/мл
Среднее арифм. 0,44 0,92 0,54 0,65

0,02Медиана 0,11 0,14 0,13 0,20
Кварт. инт. 0,05–0,20 0,05–0,40 0,05–0,28 0,10–0,50

Тропонин I, нг/мл
Среднее арифм. 0,03 0,04 0,11 0,52

0,00Медиана 0,00 0,01 0,05 0,07
Кварт. инт. 0–0,03 0–0,04 0–0,1 0,01–0,11

оХС, ммоль/л
Среднее арифм. 4,76 4,59 4,47 4,19

0,00 Медиана 4,65 4,55 4,17 4,00
Кварт. инт. 4,00–5,49 3,60–5,40 3,60–5,20 3,10–5,00

ХСЛПНП, ммоль/л
Среднее арифм. 3,06 3,07 2,47 2,30

0,00Медиана 3,00 3,00 2,20 2,15
Кварт. инт. 2,00–3,5 2,30–4,00 1,77–3,10 1,60–3,00

Умершие пациенты, % 1,1 2,6 6,4 17,5 0,00
Примечание. АСТ – аспартатаминотрансфераза, АЛТ – аланинаминотрансфераза, СКФ – скорость клубочковой фильтрации; p – уровень 
указывает на наличие любых различий между группами (мультигрупповое сравнение). Для всех номинальных переменных использовался 
тест χ2, для числовых – тест Краскела–Уоллиса. 

(Окончание)
(End)
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•  частота ХСН у пациентов регистра АКТИВ состави-
ла 16,3%, что было больше, чем в регистрах США 
(6,9%) [2] и Испании (9,2%) [6];

•  частота СД у пациентов регистра АКТИВ (17,5%) 
была близка к таковой в регистре из Италии (17%) [3], 
Испании (19,4%) [6] и Китая (14,4%) [4], но была 
ниже, чем в регистре из США (33,8%) [2] и Велико-
британии (29,8%) [7]; 

•  ХБП в когорте пациентов регистра АКТИВ (7,5%) 
встречалась с частотой, близкой к регистру из Испа-
нии (6,1%) [6], но значимо чаще, чем регистрах из 
Италии (3,0%) [3], Китая (3,4%) [4] и США (5,0%) [2], 
и реже более чем в 2 раза, чем в регистре из Велико-
британии (16,0%) [7]. 

Различия, выявленные при сравнении регистра АКТИВ 
с популяциями отдельных стран, по-видимому, отражают 
особенности евро-азиатской популяции, представленной 
в нашем регистре, и распространенность в ней отдельных 
нозологий. Следует признать, что большая частота отдель-
ных заболеваний в евразийской популяции позволяет су-
щественно расширить возможности анализа и повысить 
достоверность в выявлении причин, влияющих на прогноз 
в данном регионе. Данные о частоте отдельных заболева-
ний представляют большую ценность для практического 
здравоохранения, поскольку позволяют индивидуализиро-
вать прогностические предположения. 

Имеются данные больших метаанализов наблюдатель-
ных исследований, демонстрирующие неблагоприятное 
влияние на прогноз отдельных иСЗ. Так, в метаанализе 
P. Ssentongo и соавт., включившем 65 484 пациента, показано, 
что сердечно-сосудистые заболевания (ССЗ), АГ, ХСН, СД, 
ХБП, онкологическое заболевание каждое в отдельности по-
вышало риск летального исхода при COVID-19 [8]. Анализ 
прогностической роли отдельных иСЗ выполнен в больших 
наблюдательных исследованиях. В исследовании M. O'Hearn 
и соавт. проведен анализ причин 900 тыс. госпитализаций 
пациентов с COVID-19 и создана статистическая модель, 
согласно которой 30% этих госпитализаций были связаны с 
ожирением, 26% – с АГ, 21% – с СД и 12% – с ХСН. В це-
лом, по мнению авторов, можно было бы предотвратить 64% 
госпитализаций, если бы не эти 4 заболевания [9]. О небла-
гоприятном влиянии ССЗ и СД представлены данные в ме-
таанализе J Li. и соавт. (12 когортных исследований с учас-
тием 2445 пациентов) [10], в исследовании C. Karagiannidis 
и соавт. (10 021 пациент из 920 больниц) [11], в метаанализе 
J. Yang и соавт. (7 исследований, 1576 пациентов) [12], в ме-
таанализе M. Parohan и соавт. (14 исследований, 29 909 паци-
ентов) [13] и метаанализе F. Noor и соавт. (58 исследований, 
122 191 пациент) [14]. Данные регистра АКТИВ о влиянии 
отдельных заболеваний на прогноз пациентов с COVID-19 
были представлены ранее [15].

Многочисленные анализы влияния отдельных заболе-
ваний на исходы COVID-19, бесспорно важны, но не по-
зволяют в реальной клинической практике осуществить 
полномасштабный и объективный прогноз, так как абсо-
лютное большинство пациентов имеют исходно не одно, 
а несколько заболеваний. Нам представляется, что анализ 
влияния различных сочетаний иСЗ – важная проблема ре-
альной клинической практики.

В настоящее время для оценки полиморбидности ис-
пользуется, согласно системному обзору E. Lee и соавт. 
[16], 33 системы, среди которых наиболее достоверными 
доказательствами валидности обладает простой подсчет 
количества заболеваний и взвешенные индексы, такие как 
индекс коморбидности Чарлсона (Charlson Index) [16]. 

Charlson Index, основанный на данных о летальности всего 
607 пациентов, предложен в 1987 г. для оценки 10-летней 
выживаемости [17]. При его расчете суммируют баллы, 
соответствующие имеющимся у пациента СЗ, и добав-
ляется 1 балл на каждые 10 лет сверх 40 лет, однако при 
определении индекса не учитываются тяжесть некоторых 
СЗ и наличие ряда прогностически важных заболеваний, 
таких, например, как АГ, ожирение, стенокардия [18]. Кро-
ме этого, для расчета Charlson Comorbidity Index [19] не-
обходимо учитывать у пациентов с СД тяжесть поражения 
органов-мишеней и тяжесть течения болезни у пациентов с 
заболеваниями печени, отсутствие этих данных в индиви-
дуальной регистрационной карте пациента, включенного в 
регистр АКТИВ, исключило применение индекса при ана-
лизе нашего регистра и позволило нам прийти к выводу о 
необходимости использовать для оценки полиморбидности 
метод простого подсчета количества заболеваний. Несмо-
тря на свою простоту, уровень полиморбидности, измерен-
ный с помощью подсчета количества заболеваний, является 
единственным инструментом, который достоверно связан с 
3 основными параметрами: качество жизни, психическое 
здоровье и смертность [16]. С этой целью мы разделили 
пациентов методом простого подсчета количества иСЗ на 
группы в зависимости от числа заболеваний (0, 1, 2, 3, ≥4). 
Сравнение сформированных по количеству заболеваний 
групп по клинико-лабораторному статусу и летальности 
в госпитальном периоде выявило достоверные различия. 
Среди умерших пациентов было всего 4,88%, не имевших 
иСЗ, и 52,03% пациентов, имевших 4 и больше иСЗ, для 
сравнения, в группе выживших пациентов было 21,44% не 
имевших исходно ни одного заболевания и 18,09% имев-
ших 4 и более заболеваний. Летальность в сформирован-
ных группах (0, 1, 2, 3, 4 и более заболеваний) составила 
соответственно 1,1, 2,6, 6,4, 17,5% (р<0,001), что отражает 
прямую зависимость изучаемых величин. То есть количе-
ство СЗ оказалось фактором риска развития летального 
исхода. Эти данные согласуются с данными, полученными 
в итальянском регистре, подтвердившими наличие прямой 
связи между смертностью от COVID-19 и полиморбиднос-
тью [20]. Так, по данным Института здоровья нации ISS 
Италии (ISS Italy Nation Health Institute), среди умерших 
пациентов 25% имели 1 иСЗ, 26% – 2, а остальные 49% – 
3 или более иСЗ. И только менее 1% умерших пациентов 
не имели каких-либо иСЗ. В США примерно 90% госпи-
тализированных пациентов, идентифицированных с помо-
щью системы эпиднадзора COVID-NET, имели одно или 
несколько иСЗ, причем чаще всего встречались ожирение, 
АГ, ХОБЛ, СД и ИБС [21]. 

Эти результаты ожидаемые и легко объяснимы. Соглас-
но данным регистра АКТИВ большее количество иСЗ до-
стоверно чаще встречалось у пациентов в старших возраст-
ных группах. Чем больше было количество иСЗ, тем выше 
была тяжесть течения COVID-19: у пациентов с большим 
количеством иСЗ достоверно больше был объем пораже-
ния легочной ткани по данным КТ, больший уровень ЧДД, 
ЧСС, САД, трансаминаз и глюкозы. Большему количеству 
заболеваний соответствовал меньший уровень скорости 
клубочковой фильтрации, гемоглобина, оХС и ХСЛПНП. 
Уровень маркеров тяжести коронавирусной инфекции 
(количество лейкоцитов, снижение % содержания лимфо-
цитов, повышение уровней СРБ, D-димера, тропонина I, 
прокальцитонина) также нарастал по мере увеличения ко-
личества иСЗ. В ряде наблюдательных исследований также 
показано, что более тяжелому течению COVID-19 соответ-
ствует более низкий уровень оХС и ХСЛПНП [22, 23] и бо-
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лее высокий уровень глюкозы, как у пациентов с СД [24], 
так и без СД [25]. Наши данные согласуются с данными ко-
рейского ретроспективного общенационального когортно-
го исследования (n=5621), в котором изучали распростра-
ненность различных уровней Charlson Comorbidity Index в 
популяции. Установлено, что более высокому индексу ко-
морбидности соответствовал более пожилой возраст паци-
ентов, более низкий уровень гемоглобина в плазме и более 
низкое количество лимфоцитов и тромбоцитов. Высокий 
индекс коморбидности (≥3) был независимым фактором 
риска развития летального исхода [26].

Таким образом, многочисленные наблюдения, в том 
числе данные регистра АКТИВ, позволяют считать, что 
полиморбидность, оцененная по количеству иСЗ, – это 
самостоятельный фактор негативного прогноза больных 
COVID-19.

Однако следует признать, что в доступной нам литера-
туре отсутствует прогноз исхода COVID-19, основанный 
не на количестве иСЗ, а на влиянии комбинации различных 
заболеваний. Расчет рисков развития летального исхода, 
основанный на анализе различных комбинаций конкрет-
ных иСЗ, а не только на подсчете их количества, имеет зна-
чение для практического здравоохранения.

Таким образом, в нашей работе мы посчитали целесо-
образным оценить прогностическую роль не вообще сум-
мы заболеваний, или отдельных заболеваний, а именно 
роль различных сочетаний иСЗ, т.е. оценить влияние не 
отдельного заболевания или суммарного количества таких 
заболеваний на прогноз, что хорошо известно, а различных 
сочетаний конкретных заболеваний, что, по нашему мне-
нию, отражает реальное положение дел в повседневной 
практике, где доминируют пациенты с комплексом различ-
ных заболеваний. С этой целью был сформирован список 
из 36 наиболее часто встречающихся комбинаций заболе-
ваний по 2, 3, 4 и более заболеваний. Дальнейшему анали-
зу подвергались комбинации, занявшие первые 3 позиции 
по частоте встречаемости. Интересный факт заключается в 
том, что поиск комбинаций наиболее часто встречающихся 
заболеваний в различных комбинациях по 2, 3, 4 и более за-
болеваний выявил абсолютное доминирование ССЗ во всех 
возможных вариантах. 

Наиболее неблагоприятным в прогностическом плане 
при сочетании 2 заболеваний была комбинация, включаю-
щая АГ и ХСН, при сочетании 3 заболеваний – комбина-
ция, включающая АГ, ИБС, ХСН, и при сочетании 4 забо-
леваний – комбинация, включающая АГ, ИБС, ХСН и СД. 
Наличие таких комбинаций приводило к росту риска ле-
тального исхода в 3,963, 4,082, 4,215 раза соответственно. 
Такой анализ предпринят впервые при анализе регистров 
больных COVID-19.

Сравнение риска летального исхода, определенного по 
количеству иСЗ и по влиянию комбинаций конкретных за-
болеваний в одной и той же группе пациентов, позволяет 
выявить существенное, клинически значимое различие. 
Так, комбинация 3 заболеваний в нашем анализе представ-
лена в виде:

• АГ, ИБС и ХСН;
• АГ, ожирение и СД;
• АГ, ожирение и ИБС.
Очевидно, что при неизменном количестве заболева-

ний, равном 3, риск развития летального исхода сущес-
твенно разнится и составляет соответственно: ОШ 4,082 
(95% ДИ 3,054–5,455; р<0,001); ОШ 2,177 (95% ДИ 1,535–
3,086; р<0,001); ОШ 2,421 (95% ДИ 1,68–3,488; p<0,001). 
Аналогичный результат получен при анализе прогности-

ческой роли комбинаций заболеваний по 2, 4 и более за-
болеваний. Анализ абсолютных значений рисков развития 
летального исхода позволил установить не описанную ра-
нее роль ХСН. Хорошо видно, что присоединение к любой 
комбинации сопутствующих заболеваний ХСН приводило 
к значимому росту риска. Этот факт бесспорно требует до-
полнительного изучения. 

Известно, что в общепринятой классификации комор-
бидности H. Kraemer [27] и M. van den Akker и соавт. [28] 
выделяется категория «b – ассоциативная коморбидность 
(неслучайная)», в основе которой лежат одни и те же фак-
торы, влияющие на развитие коморбидности: хроническая 
инфекция, воспаление, метаболические изменения, ятроге-
ния, социальный статус, экология и генетическая предрас-
положенность [29]. Анализ базы данных регистра АКТИВ 
позволил выявить абсолютное доминирование АГ, ИБС, 
СД, ХСН, ожирения в любых комбинациях среди наиболее 
часто встречающихся заболеваний, что позволяет нам не 
только классифицировать такое сочетание сопутствующих 
заболеваний как категорию «b – ассоциативная коморбид-
ность (неслучайная)», но и подчеркнуть, что выявленную 
закономерность влияния основных иСЗ на тяжесть течения 
и исходы новой коронавирусной инфекции нельзя считать 
случайной. Не вдаваясь в обсуждение особенностей па-
тогенеза коронавирусной инфекции и тропности вируса к 
сердечно-сосудистой системе, что бесспорно является пре-
рогативой вирусологов, отметим, что для интернистов куда 
важнее осознать тот факт, что у перенесших инфицирова-
ние SARS-CoV-2 можно предполагать совершенно иное, 
по-видимому, более тяжелое течение сердечно-сосудистого 
континуума [30, 31]. 

Заключение
Полиморбидность, определенная методом простого 

подсчета заболеваний, может использоваться в реальной 
практике как фактор риска летальности в остром периоде 
новой коронавирусной инфекции. Чем выше число сочета-
ющихся у одного пациента иСЗ, тем выше риск летального 
исхода.

В состав наиболее часто встречающихся комбинаций из 
2, 3, 4 заболеваний у пациентов с COVID-19 входят преи-
мущественно ССЗ (АГ, ИБС, ХСН), СД и ожирение. Комби-
нации этих заболеваний значимо повышают риск летально-
го исхода COVID-19.

Ограничение исследования
В регистре АКТИВ преобладали госпитализированные 

пациенты, и наши результаты касаются в большей степени 
этой категории больных. Необходимо учесть, что весной и 
летом 2020 г. госпитализировали практически всех пациен-
тов, в том числе и с легким течением инфекции, в связи с 
чем можно считать, что в регистре представлены пациенты 
с различной степенью тяжести COVID-19. 

При использовании методики «Подсчета заболеваний» 
не учитывается тяжесть каждого отдельного заболевания. 
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