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высокочувствительного тропонина при развитии ин-
фаркта миокарда достигают диагностической зна-
чимости через 4 ч от момента появления симптомов 
[1]. Полезными для ранней диагностики и опреде-
ления тактики лечения могут быть новые наборы 
биомаркеров. Сравнительно недавно для выявления 
молекулярных механизмов, вовлеченных в сердеч-
но-сосудистые заболевания, стали использовать 
стратегии, основанные на метаболомном подходе.

Метаболомные технологии позволяют идентифи-
цировать, количественно определять и характеризо-
вать низкомолекулярные метаболиты массой менее 
1500 Да [2]. Определение метаболомного профиля 
пациентов и нахождение возможных биомаркеров 
могут помочь в ранней диагностике заболеваний 
и применении персонифицированной терапии.

РЕФЕРАТ Острые коронарные события (ОКС) в сочетании с инфекцией SARS-CoV-2 могут существенно 
отличаться от классических проявлений ОКС. Новые биомаркеры, такие, как церамиды, способны по-
мочь в диагностике и лечении данного заболевания. В исследование вошли 73 пациента с диагнозом 
ОКС, у которых верифицирована инфекция SARS-CoV-2. Выделено две подгруппы: благоприятно-
го и летального исхода. У всех пациентов на момент поступления были отобраны образцы плазмы 
для проведения метаболомного анализа. При анализе метаболитов выявлено, что в подгруппе леталь-
ных исходов уровни церамидов были существенно ниже, чем в подгруппе выживших пациентов. Таким 
образом, определение уровня церамидов у больных ОКС в сочетании с COVID-19 может помочь в опре-
делении прогноза таких пациентов и управлении их рисками. 
КЛЮЧЕВЫЕ СЛОВА острый коронарный синдром, инфаркт миокарда, SARS-CoV-2-инфекция, метабо-
ломика, церамиды.

ВВЕДЕНИЕ
Острые коронарные события (ОКС) в сочетании 
с SARS-CoV-2-инфекцией могут существенно отли-
чаться от классических проявлений данного заболе-
вания. Многие симптомы, характерные для тяжелой 
вирусной инфекции, маскируют проявления острого 
коронарного синдрома. В свою очередь, ОКС также 
могут скрывать признаки инфекции. Дыхательная 
недостаточность, высокая активность воспалитель-
ных маркеров, боли в грудной клетке, а в тяжелых 
клинических случаях – шок и гипотония – трудно 
дифференцируемы по отправной точке своего раз-
вития. Одной из главных проблем при постановке 
клинического диагноза является позднее развитие 
симптомов заболевания, включая поздний вираж 
маркеров некроза миокарда. Так, например, титры 
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Один из перспективных классов сигнальных мо-
лекул – церамиды. Это подкласс липидных моле-
кул составляет гидрофобную основу всех сложных 
сфинголипидов (например, сфингомиелина (СМ), 
цереброзидов, ганглиозидов), в его структуру вхо-
дит ацильный заместитель с переменной длиной 
углеродной цепи, связанный с аминогруппой сфин-
гоидного основания, обычно сфингозина. Церамиды 
являются важными компонентами всех клеточных 
мембран. Жирные ацильные цепи, как правило, на-
сыщенные или мононенасыщенные, могут содер-
жать ОН-группу, связанную с С2 или с концевым 
атомом углерода (α- и ω-гидроксижирные кислоты 
соответственно) [3]. Ценность церамидов как диагно-
стических маркеров связана с высокой устойчиво-
стью при различных температурах (что отражает-
ся в простоте забора, хранения и транспортировки 
биологического материала). Результаты изучения 
взаимосвязи церамидов с сердечно-сосудистой па-
тологией противоречивы. Эти биомаркеры активно 
изучали во время пандемии COVID-19 у больных 
с разными вариантами течения инфекции, однако 
их роль в патогенезе, течении и прогнозе острого 
коронарного синдрома в сочетании с SARS-CoV-2-
инфекцией остается неясной. В связи с этим оценка 
роли ряда ключевых метаболитов, включая церами-
ды, как потенциально новых предикторов тяжести 
течения ОКС в сочетании с SARS-CoV-2-инфекцией 
представляется актуальной.

ЭКСПЕРИМЕНТАЛЬНАЯ ЧАСТЬ

Характеристика больных и методы исследования
В исследование включено 73 больных, последова-
тельно поступивших в региональный сосудистый 
центр № 1 ГБУЗ НСО ГКБ № 1 г. Новосибирска 
с диагнозом острый коронарный синдром (под-
твержденным согласно российским и европейским 
клиническим рекомендациям), у которых верифици-
рована SARS-CоV-2-инфекция (не более чем за 28 
дней до или в течение 14 дней после наступления 
ОКС). Всем пациентам выполнен полный спектр 
исследований согласно действующим клиническим 
рекомендациям по обеим патологиям: общий и био-
химический анализ крови, коагулограмма с опре-
делением Д-димера, ПЦР-диагностика COVID-19, 
электрокардиография (ЭКГ), эхокардиография 
(ЭхоКГ) в момент поступления, компьютерная то-
мография органов грудной клетки (КТ ОГК), коро-
нароангиография (КАГ) с выполнением чрескож-
ной транслюминальной баллонной ангиопластики 
(ЧТКА) и стентированием инфаркт-связанной ар-
терии с использованием современного сертифици-
рованного медицинского оборудования [4, 5]. Помимо 

стандартного обследования у всех больных на мо-
мент поступления были забраны и заморожены 
при температуре –70оС образцы плазмы для про-
ведения метаболомного анализа, который был вы-
полнен на базе Новосибирского государственно-
го университета. Протокол исследования одобрен 
на заседании локального этического комитета.

Критерии включения
Мужчины и женщины 18–90 лет, поступившие 
в клинику с диагнозом острый коронарный син-
дромом (с элевацией и без элевации сегмента ST), 
подтвержденным типичной клинической картиной, 
ЭКГ, селективной коронарографией, количественным 
определением тропонина I; имеющие верифициро-
ванный диагноз инфекции SARS-CoV-2 (не более чем 
за 28 дней до или в течение 14 дней после насту-
пления острого коронарного события); наличие под-
писанного добровольного информированного согласия.

Критерии исключения
Отсутствие подписанного добровольного информи-
рованного согласия. В исследование не включали 
больных со злокачественными новообразованиями, 
тяжелыми аутоиммунными заболеваниями, терми-
нальной соматической патологией (цирроз печени 
любой степени тяжести, хроническая болезнь по-
чек выше ХБП С4, пациентов на программном гемо-
диализе), имеющимися исходно психическими рас-
стройствами.

Дизайн исследования
Открытое сплошное проспективное нерандомизиро-
ванное методом параллельных групп исследование, 
включающее больных острым коронарным синдро-
мом с выявленной новой коронавирусной инфекци-
ей, которые последовательно поступали в отделе-
ние неотложной кардиологии ГКБ № 1 в 2021–2023 
годах. Диагноз ОКС устанавливали по совокупно-
сти критериев, разработанных европейским и рос-
сийским обществом кардиологов (2020), включа-
ющих: а) клинические признаки или симптомы 
ишемии миокарда; б) изменения ЭКГ в двух и бо-
лее последовательных отведениях для ОКСпST 
(высокоамплитудный Т, отрицательный Т, подъем 
сегмента ST, патологический Q, депрессия сегмента 
ST, наличие QR). Диагноз новой коронавирусной ин-
фекции ставили согласно временным рекомендаци-
ям по профилактике, диагностике и лечению новой 
коронавирусной инфекции (версия 13 от 14.10.2021), 
включающим: а) положительный результат лабора-
торного исследования на наличие РНК SARS-CoV-2 
с применением методов амплификации нуклеи-
новых кислот (МАНК) или антигена SARS-CoV-2 
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c применением иммунохроматографического анали-
за; б) высокую клиническую вероятность (данные 
компьютерной томографии легких (КТ), клиниче-
ской картины, соответствующего эпидемиологиче-
ского анамнеза) [4, 5].

Отбор, пробоподготовка и анализ образцов
Образцы крови были взяты у пациентов в день по-
ступления в стационар. Венозную кровь отбирали 
в вакуумные пробирки, содержащие антикоагулянт 
K-EDТА. Плазма получена путем центрифугирова-
ния, затем перенесена в чистую пробирку и замо-
рожена при –80°С до проведения пробоподготовки. 
Пробоподготовку проводили согласно [6]. К 100 мкл 
плазмы крови прибавляли 400 мкл охлажденной 
смеси метанола и ацетонитрила (1:1). Образцы 
встряхивали на шейкере, затем центрифугиро-
вали в течение 15 мин при +4°С и 16 000 об/мин. 
Супернатант переносили в стеклянную вставку 
для виалы и анализировали. Для контроля качества 
использовали образцы, полученные путем смешива-
ния равных объемов образцов плазмы крови от па-
циентов.

Метаболомный анализ проводили согласно [7]. 
ВЭЖХ-МС/МС-анализ проводили на хроматогра-
фе Shimadzu LC-20AD Prominence, оснащенном 
градиентным насосом, автодозатором SIL-20AC 
(Shimadzu, Япония), термостатируемым при +10°С, 
и термостатом для колонок CTO-10ASvp с темпе-
ратурой +35°С. Хроматографическое разделение 
проводили на монолитной колонке с сорбентом 
на основе 1-винил-1,2,4-триазола, приготовлен-
ной по методике, описанной в работе [8]. В каче-
стве подвижной фазы А использовали водный 
раствор (NH4)2CO3 (20 мМ), доведенный 25% рас-
твором аммиака до рН 9.8 и содержащий 5 об. % 
ацетонитрила; подвижной фазой Б был чистый аце-
тонитрил. Градиент обращенно-фазовой хромато-
графии: 0 мин – 0% Б, 1 мин – 0% Б, 6 мин – 98% 
Б, 16 мин – 98% Б, после чего колонку уравнове-
шивали в течение 3 мин. Градиент гидрофильной 
(HILIC) хроматографии: 0 мин – 98% Б, 2 мин – 98% 
Б, 6 мин – 0% Б, 10 мин – 0% Б, после чего колонку 
уравновешивали в течение 4 мин. Скорость потока – 
300 мкл/мин, объем пробы 2 мкл.

Детекцию метаболитов проводили на масс-
спектрометре API 6500 QTRAP (AB SCIEX, США), 
оснащенном источником электрораспылительной 
ионизации, работающем в режимах положительной 
и отрицательной ионизации. Метаболиты детекти-
ровали в режиме мониторинга множественных реак-
ций (multiple reaction monitoring, MRM). Основные 
масс-спектрометрические параметры были следую-
щими: напряжение ионного распыления (IS) 5500 В 

для положительной и -4500 В для отрицательной 
ионизации. Температура газа-осушителя – 475°C, 
газ в ячейке соударений (CAD) – «высокий», дав-
ление газа 1, газа 2 и газовой завесы – 33, 33 и 30 
фунт/дюйм2 (227.5, 227.5 и 206.8 кПа соответственно). 
Потенциал декластеризации (DP) ±91 В, потенциал 
входа (EP) ±10 В, а потенциал выхода из ячейки со-
ударений (CXP) ±9 В. Управление прибором и сбор 
информации осуществлены с помощью программ-
ного обеспечения Analyst 1.6.3 (AB SCIEX, США). 
Хроматограммы обрабатывали с помощью програм-
мы MultiQuant 2.1 (AB SCIEX, США).

Полученные образцы были разделены на две 
группы: с благоприятным исходом (выздоров-
ление) и с внутрибольничным летальным исхо-
дом. Произведен метаболомный анализ образцов 
этих групп и установлены ключевые метаболиты. 
Для оценки различия двух подгрупп «летальная» 
и «выжившие больные» использовали критерий 
Манна–Уитни. Критическое значение для размер-
ности подгрупп MW crit = 32.

РЕЗУЛЬТАТЫ
Выделенные группы достоверно различались 
по возрасту: средний возраст в первой группе со-
ставил 63.6 ± 9.6 лет, во второй (группа неблагопри-
ятного исхода) – 73 ± 8.2 г. (p = 0.003). В группу 1 
вошли 37 мужчин и 24 женщины, в группе 2 было 
5 мужчин и 6 женщин. У всех умерших пациентов 
имел место ОКС с подъемом ST, в группе благо-
приятного исхода подъем ST диагностирован у 56 
пациентов, у 5 – ОКС без подъема ST. 

Течение SARS-CoV-2-инфекции по степени тяже-
сти распределилось следующим образом: в группе 
благоприятного исхода легкое и бессимптомное те-
чение отмечено в 22 случаях, у 26 человек инфек-
ция имела среднетяжелое течение, у 12 тяжелое. 
В группе летального исхода бессимптомного тече-
ния SARS-CoV-2-инфекции не отмечено, легкая 
форма выявлена у одного пациента, у одного отме-
чена средняя степень тяжести, у 9 зарегистрирова-
но крайне тяжелое течение соответственно. 

При анализе клинико-лабораторных показателей 
выявлены достоверные различия между изучаемы-
ми подгруппами пациентов: наличие любой формы 
фибрилляции предсердий чаще встречалось в груп-
пе летального исхода, чем в группе выживших 
(p < 0.5); уровень сывороточного железа был ниже 
в группе неблагоприятного исхода (p < 0.001), аль-
бумин достоверно был ниже в группе неблагопри-
ятного госпитального исхода в сравнении с группой 
выживших (p < 0.001). Уровень Д-димера, напро-
тив, был выше в группе 2 (р < 0.0001). Средняя 
концентрация С-реактивного белка при поступле-
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нии в 1-й группе было значимо ниже, чем во 2-й 
(р = 0.0243). Показатели сократимости миокарда 
как левого, так и правого желудочков были значи-
мо хуже в группе летального исхода (р < 0.0001). 
Не обнаружено значимых различий в степени пора-
жения коронарных артерий, параметрах липидного 
спектра. Таким образом, по значениям клинико-ла-
бораторных, инструментальных показателей, ис-
пользующихся в рутинной клинической практике, 
полученные нами результаты согласуются с данны-
ми других исследователей [9, 10].

На следующем этапе определили ключевые 
метаболиты в плазме крови подгрупп больных. 
Сравнение средних величин показателей обнаружи-

ло «насыщение» выделенных метаболитов группой 
церамидов (19 соединений, табл. 1), а также пять 
метаболитов класса сфингомиелинов (SM) и четыре 
метаболита, относящихся к классу гликозилцерами-
дов (GC).

Сравнительный анализ содержания выявленных 
метаболитов в образцах групп пациентов показал, 
что уровни всех метаболитов в плазме пациентов 
с летальным исходом были заметно ниже, чем у вы-
живших пациентов. Исключение составила только 
5-гидроксииндолуксусная кислота, уровень которой 
увеличился более чем в 1.5 раза. На рис. 1 пред-
ставлены нормализованные значения площадей пи-
ков ряда церамидов в двух группах.

Таблица 1. Значения ключевых метаболитов в исследуемых группах

Метаболит MW* Кратность летальн. /нелетальн.
Церамид (d18:1/22:0) 4 0.503
Церамид (d18:1/24:0) 9 0.531

Церамид (d18:1/24:0 OH) 11 0.579
Церамид (d18:1/22:2 OH) 12 0.564

Церамид (d18:1/23:0) или церамид (d18:1/22:1 OH) 12 0.529
Церамид (d18:1/25:0) 13 0.524

Гликосфинголипид (18:1/22:0) 13 0.486
Гликосфинголипид (18:1/24:1) 15 0.356

Церамид (d18:1/20:1 OH) 18 0.621
Церамид (d18:1/22:0 OH) 18 0.685

Церамид (d18:1/24:1) 19 0.450
Церамид (d18:1/20:0) 21 0.658
Церамид (d18:1/18:0) 23 0.695
Церамид (d18:1/26:1) 23 0.702

Сфингомиелин (d18:1/22:0 OH) 23 0.663
Церамид (d18:1/16:0 OH) 24 0.712

Церамид (d18:1/26:2) 24 0.653
Церамид (d18:1/16:1 OH) 25 0.731
Церамид (d18:1/24:2 OH) 27 0.641

Сфингомиелин (d18:1/22:2) 27 0.683
3-Фосфоглицериновая кислота 28 0.456

Церамид (d18:1/18:0 OH) 28 0.680
Сфингомиелин (d18:1/24:0) 28 0.569
Церамид (d18:1/18:1 OH) 29 0.719

Церамид (d18:1/18:1) 29 0.738
Кортикостерон 29 0.594

Гликосфинголипид (18:1/20:0) 29 0.648
Сфингомиелин (d18:1/16:2 OH) 29 0.750
Сфингомиелин (d18:1/18:2 OH) 30 0.686

Плазмалоген (p18:0/22:6) 31 0.655
5-Гидроксииндолуксусная кислота 32 1.788

Гликосфинголипид (18:1/16:0) 32 0.561

*MW – значение U-статистики Манна–Уитни. 
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ОБСУЖДЕНИЕ
Церамиды участвуют в различных клеточных про-
цессах, включая патологические. В покоящихся 
клетках их уровень чрезвычайно низок, однако 
он может существенно увеличиваться в услови-
ях клеточного стресса или в ответ на различные 
стимулы (цитокины, лиганды рецепторов апоптоза, 
противоопухолевые препараты). Более того, нако-
пленные данные свидетельствуют о том, что струк-

турные особенности различных видов церамидов 
могут определять их специфичность по отноше-
нию к определенным клеточным процессам [11]. 
Однако молекулярные механизмы, детерминирую-
щие эту специфичность и способ действия цера-
мидов на клетки, еще предстоит детально изучить. 
Предполагается, что основой этого механизма мо-
гут быть изменения биофизических свойств мем-
бран, возникающие при образовании церамидов. 

Рис. 1. Содержание церамидов в исследуемых группах. А – гидроксилированные церамиды; Б – церамиды 
без гидроксильных групп
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Эти изменения частично связаны с уникальной 
молекулярной структурой церамидов, включая 
их очень малые функциональные группы, гидро-
фобность и высокую температуру плавления, 
что способствует снижению их смешиваемости 
с другими мембранными липидами. В нескольких 
исследованиях сообщается об увеличении про-
ницаемости мембран при образовании церамидов 
под действием бактериальной сфингомиелинфос-
фодиэстеразы (SMase) или при добавлении цера-
мида к предварительно сформированным мембра-
нам. Предполагается, что образование церамидов 
на клеточной мембране может приводить к изме-
нениям липид-липидных, липид-белковых и белок-
белковых взаимодействий, что может значитель-
но влиять на активность белка и, таким образом, 
на сигнальные процессы [12]. 

Роль церамидов изучали в ходе развития и те-
чения сердечно-сосудистой патологии. Известно, 
что развитие атеросклеротических бляшек пред-
ставляет собой сложный процесс, в значительной 
мере связанный с воспалением, который начина-
ется с повреждения эндотелия и сопровождается 
местной инвазией иммунных клеток, накоплением 
липидов и ремоделированием сосудистой стенки. 
Изначально считалось, что индукция клеточного 
апоптоза является основной причиной повреждения 
клеток, связанного с церамидами [13], однако далее 
это предположение было поставлено под сомне-
ние, поскольку оказалось, что увеличение уровня 
клеточных церамидов происходит только на более 
поздних стадиях апоптоза [14, 15]. На макрофагах, 
эндотелиальных клетках, гепатоцитах и линиях 
опухолевых клеток, таких, как линия MCF7 кле-
ток рака молочной железы, показано, что церамиды 
опосредуют клеточные эффекты рецептора факто-
ра некроза опухоли-α (TNF-α) [16]. Высокие уровни 
церамидов также были связаны с гибелью клеток 
миокарда в одной мышиной модели инфаркта ми-
окарда. Кроме того, церамиды могут вызывать со-
судистую дисфункцию за счет дезактивации эндо-
телиальной NO-синтазы [17].

Снижение уровня церамидов в клетках и тка-
нях путем ингибирования ферментов, участвующих 
в образовании церамидов, препятствует развитию 
атеросклероза в животных моделях [18]. В сосу-
дистых тканях церамиды продуцируются в ответ 
на гипергликемию и передачу сигналов TNF-α, 
участвуют в передаче сигналов NO и воспалении. 
Повышенный уровень церамидов в крови человека 
ассоциирован с сердечно-сосудистыми событиями. 
Кроме того, такие сердечно-сосудистые факторы 
риска, как ожирение и сахарный диабет, связаны 
с накоплением церамидов [19].

Одно из первых исследований, связывающих 
уровни церамидов в крови с прогрессированием сер-
дечно-сосудистых заболеваний, выполнено Meikle 
и соавт. [20]. С тех пор были проведены обсерваци-
онные исследования, которые ясно показали связь 
определенных подвидов церамидов с повышенным 
риском сердечно-сосудистых событий. Наиболее 
полные из этих исследований проведены группами 
Hilvo и Havulinna [21, 22]. На основании этих работ 
созданы две различные шкалы риска, показываю-
щие, что, в частности, церамиды C16:0, C18:0, а так-
же C24:1 могут быть маркерами высокого риска сер-
дечно-сосудистых событий, независимыми от других 
установленных сердечно-сосудистых факторов ри-
ска у пациентов с ишемической болезнью сердца 
[21, 22]. Отметим, что связь повышенных уровней 
церамида C18:0 с серьезными сердечно-сосудисты-
ми событиями также присутствовала у пациентов 
без известной ишемической болезни сердца, при-
чем она не зависела от других сердечно-сосудистых 
факторов риска.

Множество исследований демонстрируют значи-
мость церамидов в реакции воспаления. Например, 
церамиды участвуют в передаче провоспали-
тельных сигналов в эндотелиальных клетках [23]. 
В сердечно-сосудистой системе воспалительные 
процессы активируются различными стимулами, 
например, молекулярными паттернами, связанными 
с патогенами или с повреждением [24]. Хотя точ-
ные механизмы, лежащие в основе этого явления, 
до конца не изучены, в нескольких исследованиях 
показана корреляция между церамидами и актива-
цией воспалительных заболеваний. Впервые этот 
факт описали Koka и соавт., которые применили 
фармакологическое ингибирование кислой сфин-
гомиелиназы (ASM) с помощью амитриптилина, 
а также РНК-интерференцию (RNAi) для изучения 
эндотелиальных клеток мышей ASM-/-, чтобы пока-
зать, что ASM опосредует воспалительную реакцию 
с участием NLRP3 (пириновый домен семейства 
NLR3-инфламмасом) [25]. Эти результаты под-
тверждены in vivo на мышах ASM-/-, а также вос-
произведены в исследовании, использующем RNAi 
против ASM в эндотелиальных клетках [26]. Менее 
ясна роль церамидов в активации NLRP3 в макро-
фагах. Camell и соавт. [27] не обнаружили участия 
пути синтеза de novo, включающего серин-пальми-
тоилтрансферазу, в активации воспаления, однако 
иные пути производства церамидов не анализиро-
вались. Scheiblich и соавт. показали, что активация 
SPT или внешнее применение нефизиологического 
церамида C2 приводит к активации NLRP3 и вы-
свобождению интерлейкина-1β (IL-1β) в клетках 
микроглии [28]. Введение церамида C2 приводило 
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к активации воспаления в макрофагах костномоз-
гового происхождения [29]. Было высказано пред-
положение, что церамиды и активация воспаления 
связаны между собой [30, 31]. В частности, цера-
миды, полученные в реакции с ASM, по-видимому, 
важны для передачи сигналов воспаления [32]. 
Наконец, остается неясным, активируются ли це-
рамиды напрямую при воспалительных процессах 
или если активация опосредуется молекулярными 
паттернами, связанными с патогеном, или молеку-
лярными паттернами, связанными с повреждением. 
Доказательства прямой активации воспаления цера-
мидами в настоящее время отсутствуют. 

Церамиды и SARS-CoV-2
Исследования показывают, что при SARS-CoV-2 
может наблюдаться как повышение, так и пониже-
ние уровней церамидов. Повышенные уровни цера-
мидов могут быть связаны с активацией апоптоза, 
что приводит к гибели клеток и, возможно, способ-
ствует развитию воспалительных процессов, ха-
рактерных для тяжелых форм COVID-19. С другой 
стороны, снижение уровней церамидов может быть 
связано с истощением их предшественников или на-
рушением их синтеза под влиянием вируса [33, 34]. 
Хотя механизм связывания вируса SARS-CoV-2 
с его рецептором [35, 36], ангиотензин-превращаю-
щим ферментом 2 (ACE2) и протеазой TMPRSS2, 
которая активирует вирусную пепломеразу, хорошо 
изучен, изменения в клеточной мембране, проис-
ходящие в процессе инфекции, представляют со-
бой сложный и многофакторный процесс. Во время 
процессинга вируса в клетке-хозяине происходят 
значительные изменения в липидном составе мем-
браны, включая изменения в уровнях церамидов 
и других сфинголипидов. Эти изменения могут быть 
вызваны не только апоптозом, но и тем, что вирус 
может изменять состав мембраны для оптимиза-
ции своей репликации, влияя на уровень церамидов 
и других липидов; нарушением нормального липид-
ного обмена в клетке, что может приводить к из-
менениям в уровнях церамидов и других липидов. 
Эти патологические процессы участвуют в микро-

сосудистом повреждении при SARS-CoV-2, поэтому 
ассоциируются с сердечно-сосудистыми осложнени-
ями у больных SARS-CoV-2.

ЗАКЛЮЧЕНИЕ
В настоящем исследовании изучен уникальный фе-
нотип заболевания – сочетание острого коронарно-
го синдрома с SARS-CoV-2. При сравнении с ОКС 
без SARS-CoV-2 выявлен повышенный уровень 
церамидов в группе ОКС без SARS-CoV-2, что мо-
жет указывать на их роль в патогенезе данного 
сочетания заболеваний. Кроме того, отмечен пара-
доксальный ответ метаболической системы орга-
низма на острое коронарное событие в сочетании 
с COVID-19: в подгруппе с летальными исходами 
уровни церамидов значительно ниже, чем в под-
группе выживших. Возможное объяснение низких 
уровней церамидов у пациентов с летальным ис-
ходом заключается в истощении предшественни-
ков этих метаболитов в терминальном состоянии, 
что может быть обусловлено влиянием неструктур-
ных белков вируса SARS-CoV-2, которые активи-
руют метаболические пути, участвующие в процес-
се апоптоза и воспаления. Также предполагается, 
что активная продукция вирусных частиц может 
приводить к истощению клетки и разрушению кле-
точной мембраны, что может объяснять необычайно 
высокий уровень компонентов клеточной мембраны 
в плазме у лиц, зараженных вирусом SARS-CoV-2, 
однако этот феномен требует дальнейшего изуче-
ния. 

Таким образом, настоящее пилотное исследова-
ние показало, что анализ метаболомного профи-
ля с акцентом на уровни церамидов может помочь 
в определении риска летального исхода у пациентов 
с острым коронарным синдромом в сочетании с ин-
фекцией SARS-CoV-2. Полученные данные нужда-
ются в проверке на других популяциях пациентов. 
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