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Резюме 
Актуальность пристальной клинической оценки поражения центральной нервной системы ви-

русом SARS-CoV-2 определяется низкой специфичностью ряда неврологических симптомов, слож-
ностью объективизации жалоб пациента, неоднородной осведомленностью и настороженностью по 
поводу имеющегося спектра неврологических симптомов COVID-19, низкой частотой патологических 
изменений по данным нейровизуализации. 

Цель обзора. Выявление особенностей симптоматики и патогенеза поражения центральной нерв-
ной системы при COVID-19 на основе анализа данных клинической практики. 

Из более 200 первично отобранных источников литературы различных баз данных (Scopus, Web 
of science, РИНЦ и др.) для анализа выбрали 80 источников, из них — 72 источника, опубликованных 
в течение последних лет (2016–2020 гг.). Критерием исключения источников служили малая инфор-
мативность и устаревшие данные. 

Клиническая картина поражения центральной нервной системы при COVID-19 включает в себя: 
нарушение обоняния (5–98% случаев), нарушение вкусовой чувствительности (6–89%), дисфонию 
(28%), дисфагию (19%), количественные и качественные нарушения сознания (3–53%), головную боль 
(0–70%), головокружение (0–20%), менее 3% случаев — нарушение зрения, слуха, атаксию, судорож-
ный приступ, инсульт. Анализ данных литературы позволил выделить следующие значимые меха-
низмы воздействия высококонтагиозных коронавирусов (в том числе вируса SARS-CoV-2) на цент-
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ральную нервную систему: нейродегенерация (в том числе цитокининдуцированная); церебральный 
тромбоз и церебральная тромбоэмболия; повреждение нейрососудистой единицы; иммуноопосре-
дованное поражение нервной ткани, приводящее к развитию инфекционно-аллергического демие-
линизирующего процесса. 

Рассмотрели симптомы поражения нервной системы при COVID-19, такие как головная боль, го-
ловокружение, нарушение обоняния и вкусовых ощущений, изменение уровня сознания, бульбарные 
нарушения (дисфагия, дисфония). Соответственно, проанализировали данные о возможных путях 
проникновения SARS-CoV-2 в центральную нервную систему и механизмы поражения нервной ткани.  

По результатам проведенного анализа отечественной и зарубежной литературы показали высо-
кую частоту и полиморфность симптомов поражения центральной нервной системы, а также важную 
роль сосудистого поражения головного мозга и нейродегенерации в патогенезе COVID-19. 

 
Ключевые слова: COVID-19; SARS-CoV-2; центральная нервная система; центральная гипертер-

мия; гипоксия; нейродегенерация 
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Summary 

Detailed clinical assessment of the central nervous system involvement in SARS-CoV-2 infection is relevant 
due to the low specificity of neurological manifestations, the complexity of evaluation of patient complaints, 
reduced awareness of the existing spectrum of neurological manifestations of COVID-19, as well as low yield 
of the neurological imaging. 

The aim. To reveal the patterns of central nervous system involvement in COVID-19 and its pathogenesis 
based on clinical data.  

Among more than 200 primary literature sources from various databases (Scopus, Web of Science, RSCI, 
etc.), 80 sources were selected for evaluation, of them 72 were published in the recent years (2016–2020). The 
criteria for exclusion of sources were low relevance and outdated information. 

The clinical manifestations of central nervous system involvement in COVID-19 include smell (5–98% of 
cases) and taste disorders (6–89%), dysphonia (28%), dysphagia (19%), consciousness disorders (3–53%), 
headache (0–70%), dizziness (0–20%), and, in less than 3% of cases, visual impairment, hearing impairment, 
ataxia, seizures, stroke. Analysis of the literature data revealed the following significant mechanisms of the ef-
fects of highly contagious coronaviruses (including SARS-CoV-2) on the central nervous system: neurodegen-
eration (including cytokine- induced); cerebral thrombosis and thromboembolism; damage to the neurovas-
cular unit; immune-mediated damage of nervous tissue, resulting in infection and allergy-induced 
demyelination. 

The neurological signs and symptoms seen in COVID-19 such as headache, dizziness, impaired smell and 
taste, altered level of consciousness, bulbar disorders (dysphagia, dysphonia) have been examined. Accord-
ingly, we discussed the possible routes of SARS-CoV-2 entry into the central nervous system and the mecha-
nisms of nervous tissue damage. 

Based on the literature analysis, a high frequency and variability of central nervous system manifestations 
of COVID-19 were revealed, and an important role of vascular brain damage and neurodegeneration in the 
pathogenesis of COVID-19 was highlighted. 

 
Keywords: COVID-19; SARS-CoV-2; central nervous system; hypoxia; neurodegeneration 
 
Conflict of interest. The authors declare no conflict of interest. The manuscript (or any part of it) has not 

been published previously or is not under consideration for publication elsewhere. 
Acknowledgments. The work was supported by the NRC «Kurchatov Institute» (order №1363). 
 

DOI:10.15360/1813-9779-2021-3-65-77

Введение 
Основной мишенью в патогенезе COVID-19 

является дыхательная система человека, одна-
ко по мере накопления клинических наблюде-
ний стал очевидным ее нейроинвазивный 
потенциал, что подтверждается высокой рас-
пространенностью неврологических симпто-
мов COVID-19, например, выявлением гипо- 
или аносмии в 98% случаев по результатам 
количественной оценки обонятельной чув-

Introduction  
The human respiratory system is the main tar-

get in the pathogenesis of COVID-19, however its 
neuroinvasive potential has become apparent over 
time as clinical observations have accumulated, as 
evidenced by the high prevalence of COVID-19 
neurological manifestations, such as hypo- or 
anosmia in 98% of cases diagnosed by olfactory as-
sessment [1]. The relevance of detailed assessment 
of clinical central nervous system involvement in 



67w w w . r e a n i m a t o l o g y . c o mG E N E R A L  R E A N I M AT O L O G Y,  2 0 2 1 ,  1 7 ;  3

https://doi.org/10.15360/1813-9779-2021-3-65-77
Обзоры

ствительности [1]. Актуальность пристальной 
клинической оценки поражения центральной 
нервной системы (ЦНС) вирусом SARS-CoV-2 
определяется также низкой специфичностью 
ряда неврологических симптомов, слож-
ностью объективизации жалоб пациента, 
неоднородной осведомленностью и насторо-
женностью по поводу имеющегося спектра 
неврологических симптомов COVID-19, низкой 
частотой патологических изменений по дан-
ным нейровизуализации.  

С учетом вышеизложенного целью обзора 
является выявление особенностей симптома-
тики и патогенеза поражения центральной 
нервной системы при COVID-19 на основе ана-
лиза данных клинической практики. 

Анализ отечественной и зарубежной лите-
ратуры демонстрирует преимущественно опи-
сательный характер исследований (в том числе 
международных многоцентровых исследова-
ний), отсутствие единой концепции патогенеза 
поражения нервной системы вирусом SARS-
CoV-2 и недостаточность сведений об отдален-
ных неврологических последствиях COVID-19.  

К симптомам COVID-19, традиционно рас-
сматриваемым в структуре синдрома общей 
инфекционной интоксикации, при этом воз-
можно связанным с поражением ЦНС, относят-
ся гипертермия (более 90% случаев); повышен-
ная утомляемость (45%); головная боль (8–70%); 
головокружение (до 20% случаев). Гипертермия 
является частым симптомом в структуре син-
дрома общей инфекционной интоксикации 
при острых респираторных заболеваниях, 
однако при COVID-19 отмечается низкая 
эффективность применения жаропонижаю-
щих средств, что характеризует преимуще-
ственно центральный генез гипертермии. 

Клиническая картина поражения ЦНС 
при COVID-19 включает нарушение обоняния 
(5-98% случаев), нарушение вкусовой чувстви-
тельности (6-89%), дисфонию (28%), дисфагию 
(19%), количественные и качественные нару-
шения сознания (3-53%), менее 3% случаев — 
нарушение зрения, слуха, атаксию, судорож-
ный приступ, инсульт. 

Нарушение обоняния является одним из 
самых распространенных симптомов повреж-
дения нервной системы при COVID-19 (до 98% 
случаев)  [1–21]. Появление гипо- и аносмии 
обычно происходит в первые дни заболева-
ния [2, 6, 7, 15, 19], длительность нарушений в 
среднем составляет 1–2 недели [6–8, 13, 15, 17, 
19]. Наибольший объем выборки имело иссле-
дование Lechien J. R. с соавт. (2020) (1420 паци-
ентов, средний возраст пациентов — 39 лет), 
частота гипо- и аносмии составила 70% [8]. Все 
включенные в анализ исследования выполне-
ны в одно время (первая половина 2020 г.), 

SARS-CoV-2 infection is also due to the low speci-
ficity of many neurological signs and symptoms, 
the complexity of standardized patient symptom 
evaluation, reduced awareness of COVID-19 neu-
rological manifestations and low yield of neu-
roimaging tests. 

Therefore, the aim of this review is to reveal 
the clinical manifestations of central nervous sys-
tem involvement in COVID-19 and their mecha-
nisms based on the analysis of clinical data. 

Analysis of Russian and international litera-
ture shows mainly descriptive studies (including in-
ternational multicenter studies), lack of a unified 
pathogenesis concept of SARS-CoV-2-associated 
nervous system damage and insufficient data on 
the long-term neurological consequences of 
COVID-19.  

The symptoms of COVID-19 traditionally con-
sidered as intoxication-related and possibly associ-
ated with CNS damage include fever (over 90% of 
cases), fatigue (45%), headache (8-70%), and dizzi-
ness (up to 20% of cases). Fever is a frequent sign of 
infection-related intoxication in acute respiratory 
diseases, but in COVID-19 the efficacy of antipyret-
ics is low, which suggests a predominantly central 
origin of hyperthermia. 

The clinical manifestations of central nervous 
system damage in COVID-19 include olfactory im-
pairment (5–98% of cases), gustatory disorders 
(6–89%), dysphonia (28%), dysphagia (19%), altered 
consciousness (3–53%), and, in less than 3% of 
cases, visual or hearing disorders, ataxia, seizures 
or stroke. 

Smell disorders are among the most common 
signs of nervous system involvement in COVID-19 
(up to 98% of cases)  [1–21]. Hypo- and anosmia 
usually occur in the first days of the disease [2, 6, 7, 
15, 19] and persist for an average of 1–2 weeks [6–8, 
13, 15, 17, 19]. The study by Lechien J. R. et al. (2020) 
(1420 patients with the mean age of 39 years), the 
frequency of hypo- and anosmia was 70% [8]. All 
the studies included in the analysis were performed 
at the same time (first half of 2020), so the wide 
variation in the frequency of olfactory disorders is 
unlikely to be explained by altered properties of the 
SARS-CoV-2 over time. In studies with a sample size 
of more than 100 observations in East Asian coun-
tries, the frequency of olfactory disorders was less 
than 50% [2, 11], while in Western countries it was 
as high as 86% [3, 5, 8]. 

A similar situation is seen with taste disorders. 
In studies with a sample size of more than 100 ob-
servations, the prevalence of dys- and ageusia 
ranged from 5% to 89% [2–8, 10–14, 16, 20, 21], with 
lower rates in East Asian countries (5–34%) [2, 11] 
and quite high ones in Western countries 
(54–89%) [3, 5, 8]. Differences in olfactory and gus-
tatory assessment tools may account for the vari-
ability in the results obtained. Noticeably, the high-



поэтому маловероятно, что большой разброс 
частоты нарушений обоняния может объ-
ясняться изменением свойств вируса SARS-
CoV-2 с течением времени. В исследованиях с 
объемом выборки более 100 наблюдений, про-
веденных в странах Восточной Азии, частота 
выявления нарушений обоняния составила 
менее 50% [2, 11], при этом в западных странах 
она достигала 86% [3, 5, 8].  

Аналогичная ситуация прослеживается 
при оценке вкусовых нарушений. В исследова-
ниях с объемом выборки более 100 наблюде-
ний распространенность гипо- и агевзии варь-
ирует от 5 до 89% [2–8, 10–14, 16, 20, 21], с более 
низким процентом выявления в странах Вос-
точной Азии (5–34%) [2, 11] и достаточном высо-
ким в западных странах (54–89%) [3, 5, 8]. Опре-
деленный вклад в вариативность полученных 
результатов могут вносить различия в методи-
ке оценки как обонятельной, так и вкусовой 
чувствительности. Обращает на себя внима-
ние, что наибольшая частота нарушений обо-
няния и вкусовой чувствительности была 
выявлена в исследовании, проведенном отори-
ноларинологами Lechien J. R. с соавт. [5]. 

При COVID-19 возможной причиной 
высокой частоты нарушений обоняния и вку-
сового восприятия может являться катараль-
ное воспаление, однако при других острых рес-
пираторных заболеваниях настолько сильной 
связи не прослеживается  [4, 22]. Учитывая 
высокую частоту развития нарушений обоня-
ния (до 98% случаев) и вкусового восприятия 
(до 89% случаев) и очевидное преобладание 
этих двух симптомов в структуре клинических 
проявлений поражения ЦНС, большую долю 
тотального нарушения этих видов чувстви-
тельности (аносмии и агевзии), а также их 
кратковременность и обратимость, ключевым 
механизмом нарушений обонятельной и вкусо-
вой чувствительности наиболее вероятно 
является поражение рецепторного аппарата. 

Нарушение сознания является крайне 
гетерогенным и полиморфным симптомом, 
который характеризует многие соматические 
заболевания. В клинической картине COVID-
19 его частота составляет 3–8% случаев  [2, 
23–25], однако достигает 53% у лиц старческого 
возраста при тяжелом течении заболева-
ния [26]. Необходимо отметить, что распростра-
ненность данного симптома не имела разницы 
в странах Восточной Азии и западных странах. 

Бульбарные нарушения при COVID-19 
выявлены только в исследовании Lechien J. R. 
с соавт. (2020), которое было проведено в Евро-
пе (средний возраст пациентов составил 39 
лет): частота дисфонии — 28%, дисфагии — 
19% случаев [5]. В других включенных в анализ 
исследованиях сведения по дисфонии и дисфа-

est frequency of olfactory and gustatory disorders 
was found in the study by Lechien J. R. et al. whose 
authors were otolaryngologists [5]. 

In COVID-19, virus-induced inflammation 
may be a possible cause of the high frequency of ol-
factory and gustatory disorders, however there is no 
such association in other acute respiratory dis-
eases [4, 22]. Given the high frequency of smell (up 
to 98% of cases) and taste disorders (up to 89% of 
cases) and their obvious predominance among 
clinical manifestations of CNS involvement, the 
large proportion of severe disorders (anosmia and 
ageusia), as well as their short duration and re-
versibility, the key mechanism of olfactory and taste 
disorders could most likely be the damage to the re-
ceptors. 

Altered consciousness is an extremely variable 
and multifaceted condition seen in many diseases. 
Its frequency in COVID-19 is 3–8% [2, 23–25], but 
can reach up to 53% in the elderly with severe dis-
ease [26]. Importantly, the prevalence of this sign 
did not differ between East Asian and Western 
countries. 

Bulbar disorders in COVID-19 were reported 
only by Lechien J. R. et al. (2020), who included pa-
tients from Europe (mean age 39 years): the fre-
quency of dysphonia was 28%, the one of dyspha-
gia was 19% [5]. In other studies included in the 
analysis, dysphonia and dysphagia were not re-
ported, which is most probably attributable to the 
targeted assessment of swallowing and vocalization 
done by specialized otolaryngological examination 
in the study by Lechien J. R. et al. 

Dysphonia and dysphagia may be part of bul-
bar and pseudobulbar syndromes, which, in turn, 
result from either brainstem or bilateral supranu-
clear damage. According to Helms J. et al. (2020), 
patients with COVID-19 rarely demonstrate acute 
brain lesions on MRI [27], therefore dysphonia and 
dysphagia are unlikely to be caused by pseudobul-
bar syndrome. However, dysphonia and dysphagia 
as part of bulbar syndrome without focal brain ab-
normalities on MRI are often found in neurodegen-
erative diseases, primarily amyotrophic lateral scle-
rosis, which suggests a role of neurodegeneration 
in CNS damage by SARS-CoV-2. Taking into ac-
count the previous data on highly contagious coro-
navirus infections and extrapolating them to SARS-
CoV-2, we should note that, in experiments with 
mice, the MERS virus when injected intranasally 
was able to reach the brain stem and thalamus 
through olfactory nerves [28], whereas the SARS-
CoV virus triggers neuronal death with no signs of 
inflammation in brain  [29] suggesting a typical 
neurodegenerative process. Several studies have 
confirmed the association between SARS-CoV and 
a higher risk of Parkinson's disease and multiple 
sclerosis [30–37]. Another probable cause of dys-
phonia and dysphagia in COVID-19 may be pre-
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гии не были представлены, что наиболее веро-
ятно объясняется прицельной оценкой глота-
ния и голосообразования в рамках оторинола-
рингологического осмотра в исследовании 
Lechien J. R. с соавт. 

Дисфония и дисфагия могут входить в 
структуру бульбарного и псевдобульбарного 
синдромов, которые, в свою очередь, являются 
проявлением поражения либо ствола головного 
мозга, либо двустороннего надъядерного пора-
жения. По данным Helms J. с соавт. (2020), у паци-
ентов с COVID-19 по результатам магнитно-резо-
нансной томографии крайне редко выявляются 
острые патологические изменения вещества 
головного мозга [27], следовательно, предполо-
жить, что причиной развития дисфонии и дис-
фагии является псевдобульбарный синдром 
вряд ли возможно. Однако дисфония и дисфа-
гия в структуре бульбарного синдрома без оча-
говых изменений вещества головного мозга по 
данным магнитно-резонансной томографии 
часто встречаются при нейродегенеративных 
заболеваниях, прежде всего, боковом амиотро-
фическом склерозе, что позволяет предполо-
жить роль нейродегенерации в поражении ЦНС 
вирусом SARS-CoV-2. Принимая во внимание 
полученные ранее данные о высококонтагиоз-
ных коронавирусных инфекциях и экстраполи-
руя их на вирус SARS-CoV-2, необходимо отме-
тить, что, по данным экспериментальных 
исследований на лабораторных мышах, вирус 
MERS при интраназальном введении способен 
достигать ствола головного мозга и таламуса 
через обонятельные нервы [28], а вирус SARS-
CoV инициирует гибель нейронов в отсутствие 
признаков воспалительных изменений веще-
ства головного мозга [29], что также характери-
зует типовой нейродегенеративный процесс. В 
ряде исследований подтверждена связь между 
вирусом SARS-CoV и более высоким риском раз-
вития болезни Паркинсона и рассеянного скле-
роза  [30–37]. Еще одной вероятной причиной 
дисфонии и дисфагии при COVID-19 может 
являться преимущественно демиелинизирую-
щее поражение черепных нервов каудальной 
группы. Предположительно, аутоиммунное 
поражение периферической нервной системы 
при COVID-19 может являться причиной ряда 
симптомов (миалгии, нестойкого онемения в 
конечностях по мозаичному типу), что требует 
оценки по данным электронейромиографии, 
однако в доступной отечественной и зарубеж-
ной литературе отсутствуют сведения о резуль-
татах электрофизиологической оценки перифе-
рических нервов при COVID-19 (за исключением 
случаев развития синдрома Гийена–Барре). 

Распространенность цефалгического син-
дрома у пациентов с COVID-19 составляет 
0–70% [1–4, 6, 8–11, 24, 25, 38–63], головокруже-

dominantly demyelinating damage to the caudal 
cranial nerves. Presumably, autoimmune damage 
of the peripheral nervous system in COVID-19 may 
result in several signs and symptoms (myalgia, 
non-sustained mixed-type numbness in the limbs) 
requiring electroneuromyography; however, the 
available Russian and international literature lacks 
electrophysiological data of peripheral nerves in-
volvement in COVID-19 (except for the cases of 
Guillain-Barré syndrome). 

Headache is seen in 0–70% [1–4, 6, 8–11, 24, 
25, 38–63], whereas dizziness was reported in 
0–20% of patients with COVID-19 [2, 8, 10, 11, 23, 
25, 47, 48, 50, 55, 57, 59, 62, 63]. Headache is more 
common in patients with gastrointestinal manifes-
tations [43] and has a low frequency when no radi-
ological evidence of lung damage is found [44]. 

Muscle pain, along with non-specific cerebral 
presentations, can be associated with acute respi-
ratory diseases, especially influenza. The frequency 
of myalgia in COVID-19 is 0–70% [1, 4, 8, 9, 23–25, 
38–40, 40–42, 46–48, 50, 51, 54–56, 58–60, 62–71]. 
Interestingly, in patients with a transplanted kid-
ney, the incidence of myalgia in COVID-19 was 
5% [64], which is most likely due to concomitant 
aggressive immunosuppressive therapy. 

Potential routes of SARS-CoV-2 entry into the 
brain include hematologic spread combined with 
increased permeability of the blood-brain barrier, 
retrograde transport via olfactory neurons  [2] or 
vagal nerve afferents from lungs or gastrointestinal 
tract [72]. In retrograde entry through mechanore-
ceptors and chemoreceptors of lungs, SARS-CoV-2 
could affect respiratory and vasomotor centers of 
medulla oblongata, causing neurogenic respiratory 
failure [72, 73]. 

Wu Y. et al. (2020) presented the most detailed 
concept of mechanisms responsible for the brain 
damage in coronavirus infection [74]. According to 
the authors, the main mechanisms of neuronal 
damage resulting in toxic infectious encephalopa-
thy, viral encephalitis and acute cerebrovascular 
events can include: 

• direct viral damage causing impaired circu-
lation and demyelination; 

• hypoxic damage and increased anaerobic 
metabolism; 

• interaction with angiotensin-converting 
enzyme-2 (ACE2) receptors; 

• immune damage leading to systemic in-
flammatory response syndrome. 

ACE2 receptors are found in the cerebral mi-
crocirculatory system, which may contribute to 
brain vulnerability in COVID-19 [75, 76]. 

Pathomorphological abnormalities in the 
brain of patients with COVID-19 were detailed by 
Zairatyants O. V. et al. (2020) [77] and include dif-
fuse hypoxic and focal ischemic lesions of different 
sizes with occasional ischemic infarcts (in large ar-



ния — 0–20% случаев [2, 8, 10, 11, 23, 25, 47, 48, 50, 
55, 57, 59, 62, 63]. Головная боль чаще выявляет-
ся у пациентов с наличием симптомов пораже-
ния желудочно-кишечного тракта [43] и имеет 
низкую частоту при отсутствии радиологиче-
ских данных о поражении легких [44]. 

Боль в мышцах, наряду с общемозговой 
симптоматикой, может сопровождать острые 
респираторные заболевания, в особенности 
грипп. Частота миалгии при COVID-19 состав-
ляет 0–70% [1, 4, 8, 9, 23–25, 38–40, 40–42, 46–48, 
50, 51, 54–56, 58–60, 62–71]. Интересно, что у 
пациентов с трансплантированной почкой 
частота выявления миалгии при COVID-19 
составила 5%  [64], что наиболее вероятно 
обусловлено сопутствующей интенсивной 
иммуносупрессивной терапией.  

Потенциальные пути проникновения 
вируса SARS-CoV-2 в ЦНС включают в себя 
гематогенное распространение в сочетании с 
повышением проницаемости гематоэнцефали-
ческого барьера, ретроградную передачу через 
обонятельные нейроны  [2], ретроградную 
передачу через блуждающий нерв из дыха-
тельной системы и желудочно-кишечного 
тракта [72]. Предполагается, что, проникая рет-
роградно через механорецепторы и хеморецеп-
торы легких, вирус SARS-CoV-2 может пора-
жать дыхательный и сосудодвигательный 
центры продолговатого мозга, что может 
сопровождаться нейрогенной дыхательной 
недостаточностью [72, 73]. 

Наиболее полное представление о патоге-
незе влияния высококонтагиозной коронави-
русной инфекции на ЦНС представили Wu Y. с 
соавт. (2020) [74]. По мнению авторов, к основ-
ным механизмам повреждения нервной систе-
мы, приводящим к развитию токсической 
инфекционной энцефалопатии, вирусному 
энцефалиту и острым цереброваскулярным 
заболеваниям, можно отнести: 

— непосредственно вирусное поврежде-
ние за счет нарушения циркуляции крови и 
демиелинизации; 

— гипоксическое повреждение и повы-
шение анаэробного метаболизма; 

— взаимодействие с рецепторами ангио-
тензинпревращающего фермента-2; 

— иммунное повреждение с развитием 
синдрома системного воспалительного ответа.  

Рецепторы ангиотензинпревращающего 
фермента-2 представлены в микроциркулятор-
ном русле головного мозга, что может обуслов-
ливать его уязвимость при COVID-19 [75, 76]. 

Патоморфологические изменения голов-
ного мозга у пациентов с COVID-19 подробно 
описаны Зайратьянц О. В. с соавт. (2020) [77] и 
включают: диффузные гипоксические и очаго-
вые ишемические повреждения разной 

terial thrombosis), microangiopathy, vasculitis, di-
apedetic and confluent hemorrhages, sometimes 
progressing to hemorrhagic infarcts and less com-
monly to intracerebral hematomas. In some cases, 
the differential diagnosis of manifestations and 
complications of COVID-19 with cerebrovascular 
diseases can be challenging, especially in comorbid 
patients. Another issue to consider is specific en-
cephalitis and meningitis potentially causing lym-
phoid perivascular and meningeal infiltration (sep-
sis can be absent as well). 

Analysis of the literature data highlighted the 
following significant mechanisms of the impact of 
highly contagious coronaviruses (including SARS-
CoV-2) on central nervous system: neurodegener-
ation (including cytokine-induced), cerebral 
thrombosis and thromboembolism, damage to the 
neurovascular unit, immune-mediated damage of 
nervous tissue, leading to the infection-induced 
and allergic demyelination. 

Few reports of neuroimaging features of SARS-
CoV-2 associated brain damage were made available. 
In March 2020, radiological evidence of COVID-19 
brain damage manifested as acute hemorrhagic 
necrotizing encephalopathy was published. Politi L. 
S. et al. (2020) demonstrated topically correlated cor-
tical changes in COVID-19-induced anosmia for the 
first time in vivo using neuroimaging studies [78], 
which in combination with the above-mentioned as-
sumed leading role of receptor damage suggests a 
secondary injury of olfactory neurons involved in the 
pathogenesis of COVID-19-induced anosmia. 

According to Mao L. et al. (2020) who exam-
ined 214 patients hospitalized for COVID-19, the 
incidence of acute stroke was 2.8% (6 cases, includ-
ing 5 ischemic ones), while in severe COVID-19 it 
reached 5.7% (5 cases, including 4 ischemic 
ones) [2]. In 2 out of 6 cases, the stroke developed 
without typical COVID-19 presentations, however 
the clinical, laboratory, and radiological manifesta-
tions appeared several days later.  

COVID-19 can associate with an increased risk 
of cerebrovascular accidents and subsequent ad-
verse clinical outcome. In medical and surgical 
practice, the perioperative period has a similar pat-
tern. Among intrahospital strokes, 30% are periop-
erative, which can be considered as a clinical model 
of cerebrovascular accident because this type of 
stroke has a pre-defined time of onset. Pathogene-
sis, prevention and treatment of perioperative 
stroke have been studied in detail, as well as the 
pattern of postoperative cerebral dysfunction [79, 
80] (see figure). 

Embolism, hypoperfusion, hypoxia, cerebral 
microhemorrhage, and systemic inflammatory re-
sponse play a key role in the pathogenesis of periop-
erative stroke and postoperative cerebral dysfunc-
tion, which corresponds to the main mechanisms of 
vascular brain damage in COVID-19. The similarity 
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величины, вплоть до развития ишемических 
инфарктов (при тромбозах крупных артерий); 
микроангиопатию; васкулит; диапедезные и 
сливные кровоизлияния, иногда прогресси-
рующие до геморрагических инфарктов и реже 
внутримозговых гематом. В ряде случаев серь-
езную проблему представляет дифференци-
альная диагностика проявлений и осложне-
ний COVID-19 с цереброваскулярными 
заболеваниями, особенно у коморбидных 
пациентов, а также невозможность исключить 
специфический энцефалит и менингит как 
причину лимфоидной периваскулярной и обо-
лочечной инфильтрации (в том числе и в отсут-
ствие сепсиса). 

Анализ данных литературы позволил 
выделить следующие значимые механизмы 
воздействия высококонтагиозных коронави-
русов (в том числе вируса SARS-CoV-2) на ЦНС: 
нейродегенерация (в том числе цитокининду-
цированная); церебральный тромбоз и цереб-
ральная тромбоэмболия; повреждение нейро-
сосудистой единицы; иммуноопосредованное 
поражение нервной ткани, приводящее к раз-
витию инфекционно-аллергического демие-
линизирующего процесса. 

В литературе представлены немногочис-
ленные наблюдения нейровизуализационных 

of the main therapeutic targets makes it possible to 
use the results of studies on the prevention and 
treatment of perioperative stroke and postopera-
tive cerebral  dysfunction (including the preventive 
use of a combination succinic acid-based antihy-
poxic drug) [79] to outline the preventive and ther-
apeutic strategies for cerebral vascular damage in 
COVID-19. 

Conclusion  
Thus, the analysis of available literature has 

shown a high frequency and variability of neurolog-
ical COVID-19 manifestations, as well as an impor-
tant role of cerebral vascular damage and neurode-
generation in the pathogenesis of COVID-19.

Схема патогенеза периоперационного инсульта и послеоперационной мозговой дисфункции в хирургии [79, 80]. 
Pathogenesis of perioperative stroke and postoperative cerebral dysfunction in surgical patients [79, 80].

особенностей поражения ЦНС вирусом SARS-
CoV-2. В марте 2020 г. были опубликованы 
радиологические данные о поражении голов-
ного мозга при COVID-19 в виде острой гемор-
рагической некротизирующей энцефалопатии. 
Politi L. S. с соавт. (2020) по данным нейровизуа-
лизации впервые in vivo продемонстрировали 
при аносмии вследствие COVID-19 топически 
корреспондирующие изменения коры голов-
ного мозга [78], что в сочетании с вышеизло-
женными предпосылками к ведущей роли 



поражения рецепторного аппарата позволяет 
предположить вторичное поражение обоня-
тельных нейронов в патогенезе аносмии при 
COVID-19. 

По данным Mao L. и соавт. (2020), по 
результатам обследования 214 пациентов, гос-
питализированных по поводу COVID-19, часто-
та острого нарушения мозгового кровообра-
щения составила 2,8% (6 случаев, из них 5 — по 
ишемическому типу), а при тяжелом течении 
COVID-19 — 5,7% (5 случаев, из них 4 — по ише-
мическому типу)  [2]. Из 6 случаев мозгового 
инсульта в 2 случаях инсульт дебютировал в 
отсутствие типичных симптомов COVID-19, 
однако эти клинические, лабораторные и рент-
генологические признаки появились через 
несколько дней.  

Период болезни COVID-19 сопровождается 
повышенным риском развития острого наруше-
ния мозгового кровообращения, которое, в свою 
очередь, в значительной степени повышает 
риск неблагоприятного клинического исхода 
COVID-19. В клинической и хирургической прак-
тике аналогичной особенностью обладает 
периоперационный период. Среди внутригоспи-
тальных инсультов 30% составляют периопера-
ционные инсульты, которые могут быть рас-
смотрены в качестве клинической модели 
острого сосудистого события, поскольку это 
единственный вид инсульта, который имеет 
заранее очерченные сроки дебюта. Особенности 

патогенеза, профилактики и лечения периопе-
рационного инсульта подробно изучены, в том 
числе в структуре послеоперационной мозговой 
дисфункции [79, 80] (рисунок). 

Ключевую роль в патогенезе периопера-
ционного инсульта и послеоперационной мозго-
вой дисфункции играют эмболия, гипоперфузия, 
гипоксия, церебральные микрокровоизлияния 
и системный воспалительный ответ, что соответ-
ствует основным механизмам сосудистого 
повреждения вещества головного мозга при 
COVID-19. Идентичность основных терапевтиче-
ских мишеней позволяет использовать результа-
ты исследований по профилактике и лечению 
периоперационного инсульта и послеоперацион-
ной мозговой дисфункции (в том числе профи-
лактического применения комплексного антиги-
поксантного препарата на основе янтарной 
кислоты) [79] для определения тактики профи-
лактики и лечения сосудистого поражения 
головного мозга при COVID-19. 

Заключение 
Таким образом, по результатам проведен-

ного анализа отечественной и зарубежной 
литературы показана высокая частота и поли-
морфность симптомов поражения ЦНС, а 
также важная роль сосудистого поражения 
головного мозга и нейродегенерации в патоге-
незе COVID-19.
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