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С момента первой вспышки SARS-Cov-2 в Китае большое внимание медицинского сообщества было уде-
лено людям с сахарным диабетом, так как хорошо известно, что сахарный диабет повышает риск развития 
ряда  инфекционных заболеваний. Причина этого  многофакторная: возраст, пол, этническая принадлеж-
ность, сопутствующие заболевания, такие как гипертония, сердечно-сосудистые заболевания, ожирение, а 
также провоспалительное и прокоагулянтное состояние – все это способствует более тяжелому течению 
SARS-Cov-2 у пациентов с сахарным диабетом. Более того, тяжелая инфекция SARS-Cov-2 сама по себе 
может представлять собой ухудшающий фактор для людей с сахарным диабетом, поскольку она может 
вызвать острые метаболические осложнения через прямое негативное воздействие на функцию β-клеток. 
Данный обзор призван обеспечить системную оценку потенциальных прогностических факторов и взаимных 
эффектов у пациентов с сахарным диабетом, ожирением и SARS-Cov-2.
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Известно, что сахарный диабет (СД) повы-
шает риск развития инфекций. Более высокий 
уровень заражения вирусной инфекцией у па-
циентов с СД  отмечен во время предыдущих 
вспышек инфекционных заболеваний: тяжело-
го острого респираторного синдрома, Ближне-
восточного респираторного синдрома и вируса 
гриппа H1N1; однако это, по-видимому, не от-
носится к COVID-19 [1, 2, 3, 4]. Так, по данным 
центров профилактики и контроля заболеваний, 
частота СД среди заболевших SARS-Cov-2 со-
ставила 5,3% из 20892  болеющих в Китае, 10,9% 
из 7162 – в США и 35,5% из 355 – в Италии [5, 6, 
7]. Если сравнивать данные о распространенно-
сти SARS-Cov-2 в Китае и США (5,3 и 10,9%, со-
ответственно) с общей распространенностью СД 
в этих странах (10,9 и 13,3%), становится оче-
видным, что число инфицированных пациентов 
СД не превышает общую распространенность 
диабета в этих странах [8]. Это означает, что ри-
ски заболеть данной болезнью у пациентов с СД 
не превышают таковые в общей популяции [9, 
10 ,11]. Но отмечено, что СД чаще встречается у 
людей с тяжелой формой SARS-Cov-2. Данные 
двух больниц в Ухане, включающие наблюдение 
1561 пациента с SARS-Cov-2, показали, что па-
циенты с СД (9,8%) более часто нуждались в го-
спитализации в отделение интенсивной терапии 
(ОИТ) или наблюдался летальный исход [12]. 
В представленном китайском ретроспективном 
исследовании пациенты с СД имели более тяже-
лую пневмонию, более высокие концентрации 
лактатдегидрогеназы, α-гидроксибутиратдеги-
дрогеназы, аланинаминотрансферазы и γ-глута-
милтрансферазы, а также меньшее количество 
лимфоцитов с более высоким количеством ней-
трофилов в крови [13].

Склонность пациентов с СД к более тяжело-
му течению болезни может быть объяснена осо-
бенностями взаимодействия вируса и его рецеп-
тора в условиях гипергликемии, особенностями 
иммунного ответа и состоянием здоровья паци-
ентов с СД в целом [9, 14].

Известно, что вирус SARS-Cov-2 для того 
чтобы внедриться в клетки-мишени человека 
(прежде всего в альвеолярные клетки лёгких), 
должен вступить в контакт со своим рецепто-
ром. Установлено, что таким рецептором для 
нового коронавируса служит ангиотензинпре-
вращающий фермент типа 2 (АПФ2) [15]. Экс-
прессия этого фермента достаточно высока на 
слизистой полости рта, носоглотки и в ткани 
лёгких (в альвеолярных клетках типа 2) [16, 
17]. Именно поэтому «входными воротами» 
для вируса служат верхние дыхательные пути, 
после чего вирус легко проникает в лёгкие и 
поражает альвеолы, вызывая быстрое развитие 
пневмонии и дыхательной недостаточности. 
Экспрессия АПФ2 также высока в клетках эн-
тероцитов толстой кишки, клетках миокарда, 
проксимальных почечных канальцах, печени, 
поджелудочной железы [18]. Такая локализация 
экспрессии рецептора к новому коронавирусу 
может объяснять и другие проявления заболе-
вания, такие как диарея, потеря обоняния, впер-
вые возникшая транзиторная гипергликемия 
[19]. После того как спайк вируса соединился 
со своим АПФ2-рецептором на поверхности 
клеток-мишеней, трансмембранная сериновая 
протеаза (TMPRSS2) «разрезает» АПФ2-рецеп-
тор, что ведет к активации спайка вируса, и он 
вместе с рецептором внедряется в клетку, где и 
происходит дальнейшая его репликация [15, 18]. 
В экспериментальных исследованиях на мышах 
показано, что в условиях гипергликемии в ряде 
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органов и тканей (почки, печень, поджелудочная 
железа) экспрессия АПФ2 повышается много-
кратно [20]. При этом доказано, что при нали-
чии гипергликемии в ткани лёгких активирует-
ся процесс гликозилирования рецептора АПФ2, 
что повышает его аффинность к вирусу SARS-
Cov-2 [21]. Следовательно, при СД повышается 
не только экспрессия рецептора в тканях, но и 
его связываемость с коронавирусом. Оба про-
цесса приводят к большей чувствительности па-
циентов с СД к вирусной атаке [19, 22].

Экспрессия АПФ2 в тканях человека пред-
ставлена на рисунке 1 [19].  

Рисунок 1. – Локализация экспрессии АПФ2 в тканях 
человека 

Figure 1. – Localization of ACE2 expression in human 
tissues

После внедрения вируса в организм челове-
ка происходит его распознавание иммуноком-
петентными клетками и индукция так назы-
ваемого «цитокинового шторма» с выбросом 
большого количества провоспалительных ци-
токинов (TNF-α, IL-1β, IL-6, IL-8, IL-17 и др.) и 
хемокинов (MCP1, IP10, MIP1α) [23]. Недавние 
публикации свидетельствуют о том, что в усло-
виях инфицирования вирусом у пациентов с СД 
активность маркеров воспалительных реакций 
(С-реактивный белок, уровень ферритина, фи-
бриногена, IL-6, D-димера) значимо выше, чем 
у пациентов без СД [24]. Иными словами, при 
СД и гипергликемии выброс цитокинов в от-
вет на вирусную инфекцию происходит гораздо 
интенсивнее, чем при нормальном углеводном 
обмене. Почему так происходит? Ответ был по-
лучен в недавнем исследовании, где показано, 
что реализация иммунного ответа и активность 
воспалительных реакций напрямую зависят от 
обеспеченности этих процессов энергией и ко-
личеством поглощенной глюкозы иммунными 
клетками. Повышенная экспрессия IL-6 и IL-8 у 
пациентов с вирусной инфекцией показала пря-
мую зависимость от высокого уровня гликемии 
[13]. Глюкоза служит как бы источником энер-
гии, «топливом» для бурных иммунологических 
реакций. Следовательно, пациенты с СД и неком-

пенсированным уровнем гликемии подвержены 
более высокой активности «цитокинового штор-
ма» и риску неблагоприятного исхода вирусной 
инфекции [19]. Эта гипотеза подтверждается 
данными наблюдения китайских врачей, обоб-
щивших опыт лечения атипичной пневмонии у 
пациентов с СД, вызванной коронавирусом пер-
вого поколения – SARS-Cоv – в 2002 г. Они по-
казали, что риск летальности был в 3 раза выше 
у пациентов с  СД с уровнем глюкозы плазмы 
натощак (ГПН) более 8 ммоль/л по сравнению 
с пациентами с ГПН менее 6 ммоль/л [25]. Эпи-
демия нового коронавируса SARS-CоV-2 демон-
стрирует те же закономерности. Число леталь-
ных исходов у людей с гликемией 10 ммоль/л 
(180 мг/дл) в несколько раз выше, чем у лиц с 
гликемией 6,4 ммоль/л (116 мг/дл): 28,8 и 6%, 
соответственно [26]. 

Что же касается сочетания СД и ожирения, 
установлено, что более 80% пациентов с СД 2 
типа страдают избыточным весом и ожирением 
[27]. По данным публикаций американских и 
французских исследователей, ожирение оказа-
лось самостоятельным фактором риска тяжелого 
течения SARS-Cov-2 [28]. Таким образом, нали-
чие ожирения у пациентов с СД 2 типа –  допол-
нительный независимый фактор риска тяжелого 
течения данного  заболевания [29, 30].

Это можно объяснить несколькими механиз-
мами. Первый касается пагубного ограничитель-
ного вентиляционного эффекта брюшного жира 
[31]. Во французском исследовании отмечено, 
что риск инвазивной искусственной вентиля-
ции лёгких у пациентов с SARS-Cov-2, посту-
пивших в отделение интенсивной терапии, был 
более чем в семь раз выше у лиц с ИМТ более  
35 кг/м2, чем с ИМТ менее 25 кг/м2 [30]. Во-вто-
рых, помимо вентиляционного дефекта, дыха-
тельная дисфункция у пациентов с тяжелым 
SARS-Cov-2 может зависеть от нарушения пер-
фузии лёгких вследствие внутрисосудистого 
диссеминированного свертывания крови [32]. 
Ожирение и диабет – протромботические состо-
яния, которые могут провоцировать ухудшение 
прогноза у пациентов с SARS-Cov-2 [33].

Наконец, ожирение связано с иммунной ди-
срегуляцией и хроническим воспалением, кото-
рые могут опосредовать прогрессирование ор-
ганной недостаточности у тяжелых пациентов 
с SARS-Cov-2. Висцеральные адипоциты секре-
тируют многие из провоспалительных и коагу-
лопатических молекул, участвующих в данном 
процессе, включая продукцию IL-6, TNF-α и 
D-димера. В то же время концентрация проти-
вовоспалительных молекул, таких как адипо-
нектин и IL-10, снижена. Известно, что TNF-α 
способствует резистентности к инсулину, его 
уровни выше у людей с СД 2 типа [34]. Кроме 
того, АПФ2 высоко экспрессируется в эпикарди-
альной жировой ткани. Это может способство-
вать интернализации вируса в адипоциты и уси-
лению высвобождения TNF-α и IL-6.

Некоторые авторы отмечают, что у тяжело-
больных пациентов с SARS- Cov-2 наблюда-
лась тяжелая инсулинорезистентность. Степень 
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инсулинорезистентности быстро уменьшалась 
с разрешением коронавирусной инфекции, что 
приводило к внезапному снижению потребно-
сти в инсулине. Предполагается, что это вызвано 
действием цитокинов и, по-видимому, коррели-
рует с воспалительными маркерами, такими как 
IL-6 [35].

Кроме того, при ожирении и СД может на-
блюдаться нарушение регуляции воспалитель-
ного врожденного и адаптивного иммунного 
ответа, приводящее к системному повреждению 
тканей, а также дыхательной и полиорганной 
недостаточности. «Цитокиновый шторм» чаще 
развивается именно у таких пациентов [36]. В 
случае высокой вирусной нагрузки способность 
вызывать острый иммунный ответ может быть 
нарушена у пациентов с СД, подвергая их более 
серьезным неблагоприятным последствиям [13]. 

Возможные взаимные эффекты СД, ожирения 
и SARS-Cov-2 представлены на рисунке 2 [37].  

Обсуждение
Исходя из изложенного выше, можно предпо-

ложить, что пациенты с СД, ожирением и SARS-
Cov-2 подвергаются большему риску ухудшения 
прогноза течения заболевания и летальности. 
Учитывая высокую распространенность диабе-
та во всем мире, эти люди представляют собой 
значительную уязвимую часть населения [6, 37]. 
Ухудшение прогноза у пациентов с СД – веро-
ятное  следствие синдромальной природы за-
болевания: гипергликемия, пожилой возраст,  
сопутствующие заболевания, в частности гипер-
тония, ожирение и сердечно-сосудистые заболе-
вания – все это способствует увеличению риска 
неблагоприятного исхода [5, 7].

Тщательная оценка многих компонентов, 
приводящих к плохому прогнозу SARS-Cov-2 

Рисунок 2. – Взаимные эффекты диабета, ожирения и SARS- Cov-2

Figure 2. – Reciprocal effects of diabetes, obesity and SARS-Cov-2 

у пациентов с СД и ожирением, а также подбор 
альтернативных способов лечения позволит эф-
фективно оказывать помощь данным пациентам 
[38, 39].

Представляем  клинический случай из нашей 
практики.

Пациентка Щ., 45 лет, поступила в стационар 
с жалобами на выраженную слабость, сухой ка-
шель, одышку при физической нагрузке, боль в 
мышцах, потливость, головокружение. 

Считает себя больной в течении недели. За 
медицинской помощью не обращалась. При 
сборе анамнеза выяснилось, что в 2019 г. у па-
циентки выявлены СД 2 типа, морбидное ожире-
ние (ИМТ – 54,6 кг/м2). Углеводный обмен ком-
пенсировала метформином – по 1000 мг 2 раза в 
сутки. В течение всего периода наблюдения СД 
был компенсирован: гликемия – 6,6-8,2 ммоль/л, 
гликозилированный гемоглобин (НвА1с) – 6,8%.

Из объективного осмотра: характерны блед-
ность кожных покровов, гиперстеничное те-
лосложение. Рост 168 см, вес 154 кг, ИМТ –  
54,6 кг/м2, SpO2 – 90%.

В лёгких дыхание везикулярное ослабленное, 
ЧД – 24 в минуту. Тоны сердца приглушены, 
ритмичные, ЧСС – 96 ударов в минуту. АД – 
155/100 мм рт. ст. 

Диагноз при поступлении: Внегоспитальная 
двусторонняя пневмония. ДН 1. СД 2 тип в ста-
дии декомпенсации. АГ 2 риск 4. Морбидное 
ожирение (ИМТ – 54,6 кг/м2).

Данные дополнительных методов 
исследования:

КТ ОГК. Заключение: КТ-картина воспали-
тельных изменений по интерстициальному типу, 
которые с высокой степенью вероятности могут 
быть ассоциированы с вирусной пневмонией. 
Степень тяжести КТ 2.



Journal of the Grodno State Medical University, Vol. 19, № 3, 2021   266

Обзоры

При исследовании биологического материала 
методом ПЦР выявлена РНК SARS-CoV-2.

Показатели биохимического анализа крови: 
С-реактивный белок – 118,1 мг/л (<10), прокаль-
цитонин – 0,94 (<0,5), ЛДГ – 275 Ед/мл (72-182), 
АСТ – 87 Ед/л (<38), АЛТ – 118,1 Ед/л (<41), 
креатинин – 118 ммоль/л (<80).

В общем анализе крови: лейкоциты – 
2,67×109 /л, тромбоциты – 86×109 /л, СОЭ –  
27 мм/ч. Гликемический профиль: 23,2- 
25,3-24,0-17,7 ммоль/л. 

Клинический диагноз: Вирусная инфекция, 
вызванная SARS-Cov-2 (по данным КТ и кли-
нико-лабораторным данным). Внегоспитальная 
двусторонняя интерстициальная полисегмен-
тарная пневмония. КТ2. ДН2. СД 2 тип инсулин-
нуждающийся. АГ 2 риск 4. Морбидное ожире-
ние (ИМТ – 54,6 кг/м2).

С учетом декомпенсации углеводного обмена 
и тяжелой сопутствующей инфекции метфор-
мин отменен и пациентка переведена на инсули-

нотерапию внутривенно по инфузомату. Сред-
несуточная доза инсулина составила 0,9 ЕД/кг. 
В комплексном лечении использовалась анти-
бактериальная, глюкокортикоидная, антигипер-
тензивная и антикоагулянтная терапия.

На фоне проводимого лечения самочувствие 
пациентки улучшилось. Переведена на базис-бо-
люсную схему введения инсулина в суточной 
дозе 40 ЕД п/к.

Выписана из стационара в удовлетвори-
тельном состоянии (гликемический профиль:  
7,6-9,2-10,2-8,7 ммоль/л, С-реактивный бе-
лок – 13,6 мг/л, ЛДГ – 179 Ед/мл, креатинин –  
79 ммоль/л).

На амбулаторном этапе рекомендовано: дие-
та с ограничением углеводов и жиров. Моноин-
сулин ЧР 10-10-8ЕД п/к, Протамин ЧС 12ЕД в 22 
п/к. Метформин – 1000 мг 2 раза в сутки. Само-
контроль гликемии с коррекцией дозы инсулина 
по гликемии. Контроль НвА1с через 3 месяца. 
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MUTUAL EFFECTS OF DIABETES, OBESITY AND SARS-COV-2
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Since the first outbreak of SARS-Cov-2 in China, much attention has been paid by the medical community to 
people with diabetes, as it is well known that diabetes increases the risk of developing various infectious diseases. The 
reason for this is multifactorial: age, gender, ethnicity, concomitant diseases such as hypertension and cardiovascular 
diseases, obesity, as well as pro-inflammatory and procoagulatory conditions – all these factors contribute to a more 
severe course of SARS-Cov-2 in patients with diabetes mellitus. Moreover, severe SARS-Cov-2 infection itself may be 
a worsening factor for people with diabetes, as it can cause acute metabolic complications through direct negative 
effects on beta-cell function. This review is intended to provide a systematic assessment of potential prognostic factors 
and mutual effects in patients with diabetes mellitus, obesity and SARS-Cov-2.
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