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COVID‑19 представляет собой пандемию, создающую чрезвычайные проблемы в системе общественного здравоохранения во 
всем мире. В связи с этим продолжает активно проводиться поиск состояний, ассоциированных с тяжелым течением и увели-
чением уровня смертности от COVID‑19. Ожирение создает неблагоприятный фон для течения COVID‑19, увеличивая риск пере-
вода пациентов в реанимационное отделение, потребность в искусственной вентиляции легких и значительно влияя на уровень 
смертности. В настоящем обзоре представлены данные о вероятных патогенетических механизмах влияния ожирения на течение 
COVID‑19: рестриктивных нарушениях дыхательной системы, гиперактивации провоспалительного статуса, гиперкоагуляции, роли 
ренин-ангиотензин-альдостероновой системы (РААС) и аминокислото-чувствительных путей. Прогрессивный рост новых случаев 
ожирения требуют дальнейшего изучения патогенетических механизмов влияния ожирения на течение COVID‑19 и перспектив 
новых методов лечения данных пациентов.
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COVID‑19 is a pandemic causing extreme problems in the public health system around the world. In this regard, the search for conditions 
associated with severe course and an increase in the death rate from COVID‑19 continues to be actively conducted. Obesity creates an 
unfavorable background for the course of COVID‑19, increasing the risk of transferring patients to the intensive care unit, the need for 
artificial lung ventilation and significantly affecting the mortality rate. This review presents data on the probable pathogenetic mechanisms 
of the effect of obesity on the course of COVID‑19: restrictive disorders of the respiratory system, hyperactivation of the proinflammatory 
status, hypercoagulation, the role of the renin-angiotensin-aldosterone system (RAAS) and amino acid-sensitive pathways. The progressive 
increase in new cases of obesity requires further study of the pathogenetic mechanisms of the effect of obesity on the course of COVID‑19 
and the prospects for new treatment methods for these patients.
Keywords: Obesity, Covid‑19, SARS-CoV‑2, BMI, overweight, inflammation.

For citation: Lobanova K. G., Skuridina D. V., Bairova V. E. Pathophysiological aspects of the effect of obesity on the course of viral diseases. 
FOCUS Endocrinology. 2024; 2(5): 46–51. doi: 10.62751/2713-0177-2024-5-2-17

Введение
Ожирение – ​это хроническое заболевание, характе-

ризующееся избыточным накоплением жировой ткани 
в организме, представляющее угрозу здоровью и явля-
ющееся основным фактором риска развития ряда дру-
гих хронических заболеваний. Данный диагноз уста-
навливается при значении индекса массы тела (ИМТ) 
≥ 30 кг/м2 (для европеоидной расы) и ИМТ ≥ 25 кг/м2 
(для монголоидной расы) [1]. Ожирение давно обрело 
статус мировой проблемы здравоохранения. Прогрес-
сивный рост случаев выявления ожирения и частая 

ассоциация с сахарным диабетом 2 типа (СД 2 типа), 
сердечно-сосудистыми заболеваниями, неалкоголь-
ной жировой болезнью печени привлекают все больше 
внимания общественности.

Число людей, страдающих ожирением, во всем мире 
утроилось в сравнении с 1975 г. По данным исследова-
ния 2016 г., примерно 1/3 взрослого населения мира 
имеют избыточную массу тела и 13% населения страда-
ют ожирением [2]. Неудивительно, что ожирение часто 
рассматривают как эпидемию, но не с типичным для 
инфекционного заболевания путем передачи, а вслед-
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ствие «эмоционального заражения» путем мимикрии 
эмоций и поведения других людей. Современный ритм 
жизни часто приводит к формированию привычек, при-
водящих к увеличению ИМТ: сидячий образ жизни, 
чрезмерное потребление высококалорийной пищи, ре-
гулярное употребление продуктов быстрого питания, 
повышенное потребление сахара, гиподинамия и др. [3].

Параллельно с нарастанием темпа эпидемии ожире-
ния в структуре заболеваемости во всем мире ведущую 
роль продолжают играть инфекционные заболевания, 
включая зарегистрированную с конца 2019 года коро-
навирусную инфекцию. Коронавирусная инфекция, 
вызванная SARS-CoV‑2, приобрела характер панде-
мии, бросившей вызов всему миру и создавшей чрез-
вычайные проблемы для системы общественного здра-
воохранения. Быстрое распространение инфекции, 
высокая контагиозность и частое развитие легочных 
осложнений с возможным смертельным исходом вы-
звали потребность в проведении исследований с целью 
выявления состояний, ассоциированных с более тя-
желым течением COVID‑19. Исследования показали, 
что ожирение и СД – ​одни из наиболее значимых со-
путствующих патологий, связанных с неблагоприят-
ным прогнозом для пациентов [4, 5, 6, 7]. Такая связь 
также свидетельствуют в пользу системного характера 
заболевания и развития воспаления, с вовлечением 
иммунных аспектов патофизиологии ожирения и СД. 
Таким образом, понимание патофизиологии влияния 
ожирения на течение вирусных инфекций, включая 
COVID‑19, подразумевает возможность поиска ме-
ханизмов потенциального снижения риска тяжелых 
осложнений и смертности от заболевания.

Течение COVID‑19 у пациентов с ожирением
Наибольшее внимание в  последние годы было 

уделено изучению вопроса влияния ожирения на те-
чение COVID‑19. Исследование Bello-Chavolla и со-
авт. показало, что пациенты с ПЦР-подтвержденным 
диагнозом коронавирусной инфекции, страдающие 
ожирением, имеют более высокий уровень смертности 
(13.5% против 9.4%). Также эти пациенты имеют более 
высокий риск перевода в реанимационное отделение 
(5.0% против 3.3%) и им чаще требуется интубация тра-
хеи (5.2% против 3.3%) [4]. Ретроспективное изучение 
клинических характеристик 393 пациентов с подтверж-
денным COVID‑19 выявило, что ожирение являлось 
превалирующим сопутствующим заболеванием у лиц, 
нуждавшихся в ИВЛ, что явно свидетельствует в пользу 
оценки ожирения как фактора риска необходимости 
ИВЛ [5]. Peng и соавт. провели ретроспективный ана-
лиз 112 историй болезни пациентов, госпитализиро-
ванных в городе Ухань (Китай). Исследование про-
демонстрировало, что пациенты с тяжелым течением 
заболевания имели более высокий ИМТ в сравнении 
с общей группой: 25,5 [23,0, 27,5] кг/м2 против 22,0 
[20,0, 24,0] кг/м2. Также пациенты были разделены 
на группы «выживших» (84.8%) и  «не  выживших» 
(15.18%). Среди группы «не выживших» 88.2% пациен-

тов имели ИМТ>25 кг/м2, что достоверно больше, чем 
в группе «выживших» – ​18.9% [6]. Nakeshbandi и соавт. 
проанализировали течение коронавирусной инфекции 
у 504 пациентов, среди которых 150 (30%) имели избы-
точную массу тела, а 215 (43%) страдали ожирением. 
Результаты показали значительно увеличенный риск 
интубации трахеи у пациентов с избыточной массой 
тела (RR 2,0, 95% CI 1,2–3,3) и ожирением (RR 2,4, 
95% CI 1,5–4,0) в сравнении с лицами, имеющими 
нормальную массу тела. Более того, уровень смерт-
ности у мужчин с ожирением оказался значительно 
выше (RR 1.4, 95% CI 1.0–2.0, P = 0.03) в сравнении 
с группой, имеющей нормальный ИМТ [7].

На основании данных опубликованных исследо-
ваний не остается сомнений в уязвимости пациентов 
с ожирением в отношении тяжести течения COVID‑19, 
что требует пристального внимания к данной группе 
больных со стороны медицинских работников. Веро-
ятно, плохой прогноз у пациентов с ожирением в отно-
шении течения COVID‑19 связан не только с трудно-
стями, возникающими при ведении больных в условиях 
стационара (сложности транспортировки, активизации 
пациента, затруднения в интубации и др.), но и с разви-
тием хронического метаболического слабовыраженного 
воспаления, нарушением иммунного ответа, механи-
ческим воздействием увеличенного объема жировой 
ткани на функции дыхания и избыточной активацией 
ренин-ангиотензин-альдостероновой системы.

Влияние ожирения на функции дыхания
Абдоминальное ожирение напрямую связанно с на-

рушением функций дыхательной системы и усугубле-
нием имеющихся дыхательных расстройств. В резуль-
тате избыточного отложения жировой ткани в грудной 
и брюшной полостях происходит значительное сниже-
ние экскурсии грудной клетки [8,9,10]. Это приводит 
к повышению внутрибрюшного и плеврального дав-
ления, что затрудняет поступление воздуха в легкие. 
Нарушение дыхательной функции по рестриктивному 
типу отражается в изменении легочных объемов. Ис-
следование Jones и соавт. состояния легочных объ-
емов 373 пациентов показало, что функциональная 
остаточная емкость (ФОЕ) и резервный объем выдоха 
(РОВ) уменьшались экспоненциально увеличению 
ИМТ. Пациенты с избыточным весом демонстриро-
вали снижение ФОЕ до 10%, пациенты, страдающие 
ожирением 1 степени – ​до 22%, а группа пациентов 2 
и 3 степени – ​до 33%, соответственно [11].

При ожирении вентиляция легких происходит не-
равномерно. Исследование Holley и соавт. показало, 
что у находящихся в вертикальном положении людей, 
страдающих ожирением, вероятно, нарушается венти-
ляция нижних отделов легких. Данные изменения про-
исходят в результате затруднения поступления воздуха 
в альвеолы нижних отделов легких при сниженном ре-
зервном объеме выдоха. В то же время нижние отделы 
легких характеризуются большей степенью перфузии 
под воздействием гравитации. Гиповентиляция, соче-



48 | FOCUS Эндокринология  | №2 | 2024 | FOCUS Endocrinology | №2 | 2024 |

Обзор литературы / Literature review

тающаяся с увеличенной перфузией, приводит к на-
рушению вентиляционно-перфузионных отношений 
в указанных отделах [12].

Ожирение также увеличивает потребность организма 
в кислороде. Результаты исследования Kress и соавт. по-
казали, что у больных с ожирением потребление кисло-
рода в покое выше, чем у пациентов с нормальной мас-
сой тела (354.6 против 221.4 мл/мин; p= 0.0001) [13]. Это 
связано с тем, что при ожирении в крови циркулирует 
большое количество свободных жирных кислот (СЖК), 
которые образуются в результате гидролиза триглицери-
дов, содержащихся в жировой ткани. Окисление 1 моля 
СЖК требует большего количества кислорода, чем окис-
ление 1 моля глюкозы, в связи с чем при избыточной 
массе тела формируется потребность в высокой венти-
ляции легких для обеспечения организма кислородом 
[8]. Более того, абдоминальное ожирение оказывает вли-
яние на изменение газового состава крови. Так Zavorsky 
и соавт. при исследовании показателей легочных объе-
мов у пациентов с морбидным ожирением обнаружили 
связь между увеличением значения окружности талии 
и ухудшением показателей легочного газообмена. На-
блюдалось снижение PaО2, увеличение PaСО2 и P[A-a]
O2 (p≤0.05). Также показатели газообмена у мужчин 
были значимо хуже по сравнению с женщинами. Веро-
ятно, это объясняется тем, что в исследовании мужчины 
имели более высокое соотношение окружности талии 
и бедер, то есть чаще наблюдалось абдоминальное ожи-
рение по сравнению с женщинами [14].

Таким образом, для пациентов с ожирением харак-
терны преимущественно рестриктивные нарушения 
дыхательной функции, которые ассоциированы с ри-
ском изменений газовых показателей крови и сниже-
нием дыхательных резервов. Следовательно, у данной 
группы пациентов создается неблагоприятный фон для 
течения инфекций, поражающих дыхательные пути.

Роль гиперцитокинемии и гиперкоагуляции
У пациентов с ожирением гипертрофированные ади-

поциты продуцируют избыточное количество провос-
палительных цитокинов: интерлейкин 6 (ИЛ‑6), ИЛ‑8, 
моноцит-хемоатрактивный протеин‑1 (MCP‑1/CCL2), 
ингибитор активатора плазминогена (PAI‑1) и др., что 
приводит к усилению привлечения макрофагов (особен-
но М1‑поляризованных макрофагов) в жировую ткань 
[15,17]. В свою очередь макрофаги продуцируют огром-
ное количество биоактивных пептидов: ИЛ‑1β, ИЛ‑6, 
ИЛ‑8, ФНО-α (фактор некроза опухоли-α), и МХП‑1 
(моноцит-хемоаттрактивный протеин 1). Более того, 
под действием ФНО-α и ИЛ‑1 активируется путь NF-kB 
(ядерный фактор kB) cигнального пути, что приводит 
к увеличению уровня циркулирующих свободных жир-
ных кислот. [16,17]. В результате развивается гиперцито-
кинемия, приводящая к хроническому метаболическому 
воспалению. Хроническое воспаление ассоциировано 
с нарушением функционирования системы врожден-
ного иммунитета и созданием благоприятного фона 
для гипервоспалительного ответа за счет синдрома ак-

тивации макрофагов (САМ) в случаях тяжелого течения 
COVID‑19. САМ характеризуется постоянной актива-
цией и пролиферацией Т-лимфоцитов и макрофагов, 
что приводит к гиперцитокинемии [18]. В настоящее 
время считается, что именно цитокиновый шторм (не-
контролируемая и избыточная продукция провоспали-
тельных цитокинов) обуславливает развитие острого 
респираторного дистресс синдрома (ОРДС) и полиор-
ганной недостаточности у пациентов с COVID‑19 [19]. 
Лабораторным подтверждением цитокинового шторма 
являются повышение уровней C-реактивного белка, 
ИЛ‑6 и ФНО-альфа. Однако ИЛ‑6 играет главную роль 
в реализации иммунного воспаления и развитии поли-
органной недостаточности [20]. Sindhu и соавт. уста-
новили, что уровень ИЛ‑6 и экспрессия его рецептора 
(ИЛ‑6R) в подкожной жировой клетчатке были значи-
тельно повышены у лиц, страдающих ожирением по 
сравнению с пациентами с нормальной и избыточной 
массой тела. Следовательно, жировая ткань является 
одним из главных источников избыточной продукции 
ИЛ‑6 [21]. В связи со значимостью ИЛ‑6 в развитии 
полиорганной недостаточности (особенно у пациентов 
с ожирением) было предложено использование блока-
торов ИЛ‑6R в лечении COVID‑19. Однако результаты 
исследования применения тоцилизумаба у пациентов 
с COVID‑19 показали неоднозначные результаты, что 
требует дальнейшего изучения [22,23,24]. Также на 
данный момент недостаточно данных для сравнения 
эффективности тоцилизумаба между пациентами, стра-
дающими ожирением, и группой пациентов, имеющих 
нормальную массу тела.

Более того, известно, что при ожирении отмечается 
повышение уровня лептина в крови. Важно, что лептин 
обладает провоспалительным потенциалом [25]. В свою 
очередь Т-клетки и натуральные киллеры постепенно 
приобретают устойчивость к лептину по мере увели-
чения ИМТ, что приводит к дисрегуляции иммунного 
ответа и большей восприимчивости к легочным инфек-
циям. Лептин играет важную роль в регуляции мета-
болизма Treg-клеток. Эти клетки производят большое 
количество как лептина, так и его рецептора (LepR), 
за счет чего осуществляется аутокринная тормозная 
петля, которая сдерживает пролиферацию Treg-кле-
ток. Лептин, продуцируемый Тreg-клетками, приводит 
к запуску пути мишени рапамицина млекопитающих 
(mTOR), что приводит к гипореактивности этих клеток 
и снижению их пролиферации. Следовательно, высо-
кий уровень лептина может способствовать развитию 
гипореактивности Treg-клеток [26]. При изучении па-
тогенеза вируса гриппа А(H1N1) на моделях мышей 
с ожирением гиперлептинемия оказалась ассоцииро-
вана с повышением уровня смертности, распростра-
нением вируса, более тяжелым течением пневмонии 
и значительно высоким уровнем провоспалительных 
цитокинов в отличие от мышей без ожирения. В свою 
очередь введение антител к лептину привело к сниже-
нию провоспалительного ответа, уменьшению тяжести 
легочной патологии и повышению выживаемости [27].
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Гиперпродукция цитокинов вызывает состояние 
внутрисосудистой гиперкоагуляции за счет инициации 
продукции тканевого фактора свертывания и фибри-
ногена (роль ФНО-α и ИЛ‑1) и увеличения продукции 
ингибитора активатора плазминогена PAI (роль ИЛ‑6, 
ИЛ‑1) [28]. Также важную роль в развитии гиперкоа-
гуляции играет эндотелиальная дисфункция, возни-
кающая в результате гиперактивации РААС на фоне 
хронического воспаления [35]. То, что гиперактивация 
провоспалительного статуса и гиперкоагуляция дей-
ствительно сопутствуют пациентам с коронавирусной 
инфекцией и ожирением подтверждают многие иссле-
дования [29,30]. Так, например, исследование Campello 
и соавт. показало, что по мере увеличения ИМТ воз-
растает уровень гиперкоагуляции и провоспалительных 
цитокинов у пациентов с коронавирусной инфекцией 
[29]. Полученные данные свидетельствуют о том, что 
ожирение, вероятно, обостряет состояние гиперкоа-
гуляции и повышает риск тромбозов при COVID‑19. 
Вследствие чего рекомендуется ранее проведение скри-
нинга показателей свертывающей системы крови па-
циентам с ожирением, страдающим COVID‑19.

Таким образом, состояние хронического воспаления 
у пациентов с ожирением увеличивает риск развития ци-
токинового шторма, следствием которого может стать 
ОРДС и полиорганная недостаточность. Гиперлептине-
мия, помимо провоспалительного действия, может вести 
к дисрегуляции иммунного ответа и, следовательно, ха-
рактеризуется большей восприимчивостью к легочным 
инфекциям. Также избыточная продукция цитокинов 
и эндотелиальная дисфункция при ожирении ведут к усу-
гублению состояния гиперкоагуляции на фоне COVID‑19, 
что требует проявлять настороженность у данной группы 
пациентов в отношении риска тромбообразования.

Роль ренин-ангиотензин-альдостероновой 
системы

Установлено, что ожирение, ассоциированное 
с  воспалением жировой ткани, ведет к  усиленной 
продукции ангиотензиногена, катепсина (протеазы, 
обуславливающей превращение ангиотензина 1 (АТ1) 
в ангиотензин 2 (АТ2)) и лептина, что приводит к ак-
тивации РААС. Как известно, повышение активности 
ангиотензинпревращающего фермента (АПФ) ока-
зывает патологическое ремоделирующее влияние на 
сердечно-сосудистую систему и другие органы и ткани 
за счет действия АТ2. В свою очередь, АПФ‑2 играет 
значимую роль в контррегуляции данных негативных 
влияний, осуществляя деградацию АТ2 (с образовани-
ем АТ 1–7) и гидролиз АТ1 (с образованием АТ 1–9). 
Именно АТ 1–7 работает в качестве основного контр-
агента АТ‑2, реализуя противоположные его действию 
протективные эффекты посредством взаимодействия 
с Mas-рецептором. К этим эффектам относят вазоди-
лятацию, снижение выраженности системного воспа-
ления и предупреждение развития и прогрессирования 
атерогенеза. В свою очередь, предполагается, что АТ 
1–9 (малоизученный пептид) стимулирует высвобо-
ждение брадикинина в эндотелии сосудов, также вызы-

вая вазодилатацию, и обладает антигипертрофическим 
действием по отношению к миокарду [31].

В настоящее время выделяют две формы АПФ2: мем-
браносвязанную форму и растворимую форму АПФ2. 
Мембраносвязанная форма АПФ2 содержит транс-
мембранный и внеклеточный домены, последний из 
которых, является рецептором SARS-CoV‑2. В свою 
очередь, растворимая форма АПФ представляет собой 
отщепленный фрагмент фермента, циркулирующий 
в крови [32]. Основной регулятор тканевой и циркули-
рующей форм АПФ2 – ​металлопротеиназа ADAМ17 
(дизинегрин и металлопротеиназа 17), которая отщепля-
ет от тканевой мембраносвязанной формы АПФ2 рас-
творимую форму АПФ2, высвобождая ее в системный 
кровоток. Важно отметить, что оставшаяся на мембране 
часть становится каталитически неактивной [33]. Это 
имеет принципиальное значение, поскольку именно 
тканевая форма АПФ2 преобразует повреждающий 
АТ-II в защитный АТ 1–7 [31]. Было установлено, что 
рецептор АПФ‑2 (мембраносвязанная форма АПФ2) 
является необходимым для проникновения SARS-CoV‑2 
в клетки организма. Исследование Гренингенской уни-
верситетской больницы в Нидерландах показало, что 
рецепторы АПФ‑2 были найдены в эндотелиальных 
клетках артерий и вен в образцах всех 15 изучаемых 
органов. Примечательно обнаружение рецепторов 
АПФ‑2 в альвеолярном эпителии, эпителии тонкой 
кишки и на мембранах жировых клеток [34]. Важно, 
что по мере увеличения жировой ткани возрастает экс-
прессия рецепторов ACE‑2 (АПФ‑2) в адипоцитах. Это 
способствует усиленному проникновению SARS-CoV‑2 
в клетки-мишени. Соответственно, при ожирении ви-
русная нагрузка на организм существенно увеличива-
ется. Это может привести к серьезным осложнениям 
заболевания [35]. В свою очередь вирус SARS-CoV‑2 
использует АПФ2 не только в качестве рецептора. SARS-
CoV‑2 также способен модулировать активность АПФ2, 
усиливая расщепление мембраносвязанной формы, что 
приводит к изменению баланса в пользу преобладания 
плазменной формы АПФ2. Это ведет к тому, что на-
чинают превалировать негативные эффекты накапли-
вающегося АТ2, а протективные эффекты, связанные 
с тканевым АПФ2 и ангиотензином 1–7, в свою очередь, 
блокируются, что отягощает течение COVID‑19 [31].

В итоге усиленная активация РААС за счет воспале-
ния жировой ткани и дисбаланса между формами АПФ 
приводит к повышению уровня АТ2 и реализации его 
негативных влияний. Происходит увеличение проница-
емости легочных альвеолярных клеток, активируются 
фиброз и воспаление легочной ткани. Данные патоге-
нетические механизмы усиливают тяжесть отека легких 
и ОРДС. Более того, воздействуя на АТ‑1‑рецепторы 
сердечно-сосудистой системы, АТ‑2 ведет к ремодели-
рованию миокарда, приводя к снижению его сократи-
тельной способности. Также известно, что под действи-
ем АТ2 развивается эндотелиальная дисфункция и со-
судистое ремоделирование, что играет существенную 
роль в развитии неблагоприятных исходов COVID‑19 
[36]. Исследование Liu и соавт. показало, что у лиц 
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с установленным COVID‑19 АТ2 был значимо выше 
по сравнению со здоровой группой пациентов. Важно, 
что по результатам данного исследования более высо-
кие уровни АТ2 были ассоциированы с более высокой 
вирусной нагрузкой и более выраженным поражением 
легочной ткани по данным компьютерной томографии 
[37]. Следовательно, с целью предупреждения риска 
развития неблагоприятных событий всем пациентам 
с ожирением и сопутствующей артериальной гипер-
тензией целесообразно назначения ингибиторов АПФ 
(иАПФ) или блокаторов рецепторов ангиотензина‑2 
(БРА). Так Braude и соавт. установили, что у пациентов 
с COVID‑19, принимавших иАПФ, длительность госпи-
тализации была существенно короче, чем у пациентов, 
не принимавших иАПФ: aHR = 1.25, 95%CI 1.02–1.54, 
p = 0.03. Стоит отметить, что более низкая продолжи-
тельность госпитализации отмечалась среди пациентов, 
принимающих иАПФ по поводу АГ: aHR = 1.39, 95%CI 
1.09–1.77, p = 0.007). Тем не менее каких‑либо влияний 
на уровень смертности прием иАПФ не оказывал (aHR 
= 0.85, 95%CI 0.65–1.11) [38].

Роль аминокислото-чувствительных путей
Переедание является одной из главных причин раз-

вития ожирения. При этом отмечается избыточное по-
требление не только жиров и углеводов, но и белков. 
Некоторые исследования установили наличие сильной 
корреляционной связи между ожирением и изменения-
ми в аминокислотном профиле (повышение их уровня 
в плазме) [39,40]. Дело в том, что вирусы используют 
для осуществления трансляции (с целью построения 
собственных белков) аминокислоты и различные белки 
хозяина (ферменты, факторы транскрипции и транс-
ляции). Таким образом, увеличение содержания ами-
нокислот в плазме крови на фоне ожирения является 
одним из значимых триггерных факторов развития 
виремии. В эукариотических клетках следы вируса вы-
являются за счет аминокислото-чувствительных путей, 
способных определять доступное содержание амино-
кислот вне- и внутриклеточного пула. Существуют два 
основных аминокислото-чувствительных пути: mTOR 
и путь киназы общего контроля с постоянной регрес-
сией (GCN). mTORС1 (часть комплекса mTOR) реаги-
рует на присутствие аминокислот облегчением запуска 
анаболических процессов [41]. Так, активация mTORC1 
приводит к его транслокации на лизосомальную поверх-
ность, приводя к фосфорилированию фактора 4EBP1 
и высвобождению фактора инициации трансляции 
eIF4E, что приводит к запуску белкового синтеза. В свою 
очередь, GCN2 активируется в условиях дефицита ами-
нокислот, запуская катаболические процессы. GCN2 
присоединяется к транспортной РНК, не образовавшей 
связи с аминокислотой (в условиях их истощения), что 

запускает фосфорилирование факторов транскрипции 
и трансляции, приводящие к снижению синтеза белка 
[42]. Исследование Berlanga и соавт. установило, что 
инфицирование мышей РНК вирусом Скидби приводит 
к активации GCN2 пути. При этом у мышей, имеющих 
дефицит GCN2, отмечалось значительное увеличение 
восприимчивости к репликации вируса в сравнении 
с контрольной группой, что доказывает значимость 
GCN2 в реализации противовирусного ответа посред-
ством нарушения синтеза белковых частиц вируса [43].

Таким образом, избыток аминокислот плазмы при 
ожирении ассоциирован с хронической гиперактиваци-
ей mTOR, что приводит к усилению репликации вируса 
и развитию воспаления. Путь GCN2, в свою очередь, 
имеет обратный эффект. Способность mTOR и GCN2 
вызывать или ингибировать вирусную репликацию 
может быть использована в качестве потенциального 
подхода к лечению, в том числе, COVID‑19 [42].

Рисунок 1. Основные патогенетические механизмы влияния ожирения 
на течение COVID‑19

Заключение
Ожирение негативно влияет на состояние иммун-

ной системы, системы гемостаза и  РААС, а  также 
приводит к нарушению аминокислотного профиля, 
легочных объемов и газового состава крови. Приведен-
ные механизмы патогенеза частично объясняют ассо-
циацию ожирения, тяжелого течения респираторных 
вирусных заболеваний на примере COVID‑19 и разви-
тия смертельных исходов. Являясь уязвимой группой 
в отношении развития осложнений, пациенты с ожи-
рением требуют пристального внимания со стороны 
медицинских работников. Более того, прогрессивный 
рост новых случаев ожирения создает необходимость 
дальнейшего изучения патогенетических механизмов 
влияния ожирения на течение COVID‑19 и других ин-
фекционных заболеваний и перспектив новых методов 
лечения данных пациентов.
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