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Аннотация. Настоящий обзор посвящен изучению проблемы тяжелого течения COVID-19 при 

ожирении с позиции прогрессирования хронического воспаления в жировой ткани и изменения цитоки-
нового статуса в организме, и обоснованию применения транскраниальной стимуляции с серотонином в 
программе реабилитации у данной категории больных. Жировая ткань является метаболически активной 
эндокринной тканью, секретирующей биологически активные молекулы, среди которых как про-, так и 
противовоспалительные цитокины и адипокины, а при ожирении возникает их дисбаланс, что приводит к 
патологическим изменениям, усугубляющим течение заболеваний, в том числе инфекционного характе-
ра. Особое внимание уделено гормону жировой ткани – резистину, который при патологических состоя-
ниях усугубляет сосудистое воспаление, эндотелиальную дисфункцию, повышает активность провоспа-
лительных цитокинов, что является потенциальным предиктором развития «цитокинового шторма» при 
COVID-19. Многочисленными исследованиями доказано купирование тех же нарушений при различных 
заболеваниях с помощью транскраниальной электростимуляции и Серотонина адипината. Данный спо-
соб медикаментозного лечения основан на устранении дисфункции гладкой мускулатуры и нарушенной 
эндогенной вазомоторики, перистальтики сосудов, вазомоции, что ведет к устранению тканевой гипок-
сии и нормализации метаболизма во всех тканях, в том числе миокарде и жировой ткани, и выздоровле-
нию больных. Поэтому предложено создание программы реабилитации с их использованием у пациентов 
с ожирением и COVID-19. 
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ния, COVID-19, серотонин, транскраниальная электростимуляция. 

 
SEVERE COVID-19 COURSE IN OBESITY. POSSIBILITIES IN THE REHABILITATION  

WITH TRANSCRANIAL ELECTROSTIMULATION AND SEROTONIN 
 (literature review) 

 
S.V. TOKAREVA, A.R. TOKAREV 

 
Tula State University, Medical Institute, Lenin Av., 92, Tula, 300012, Russia,  

e-mail: svetofom@yandex.ru, mr.tokarev71@yandex.ru 
 

Abstract. This review is devoted to the study of the problem of the severe course of COVID-19 in obesity 
from the standpoint of the progression of chronic inflammation in adipose tissue and changes in the cytokine 
status in the body, and the rationale for the use of transcranial stimulation with serotonin in the rehabilitation 
program for this category of patients. Adipose tissue is a metabolically active endocrine tissue that secretes bio-
logically active molecules, including both pro and anti-inflammatory cytokines and adipokines, and in obesity, 
their imbalance occurs, which leads to pathological changes that aggravate the course of diseases, including in-
fectious ones. Particular attention is paid to the adipose tissue hormone resistin, which, in pathological condi-
tions, aggravates vascular inflammation, endothelial dysfunction, increases the activity of pro-inflammatory cy-
tokines, which is a potential predictor of the development of a "cytokine storm" in COVID-19. Numerous studies 
have proven the relief of the same disorders in various diseases using transcranial electrical stimulation and 
Serotonin adipinate. This method of medical treatment is based on the elimination of smooth muscle disfunction 
and impaired endogenous vasomotor, vascular motility, vasomotion, which leads to the elimination of tissue 
hypoxia and normalization of metabolism in all tissues, including myocardium and adipose tissue, and the re-
covery of patients. Therefore, it was proposed to create a rehabilitation program with their use in patients with 
obesity and COVID-19. 
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transcranial electrical stimulation. 

 
Введение. В конце 2019 г. началась пандемия новой коронавирусной инфекции (COVID-19). На ко-

нец января 2021 года во всем мире выявлено 100 млн. случаев заболевания COVID-19, более 2 млн из 
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которых закончились летально. В России количество заболевших COVID-19 превысило 3,7 млн человек, 
погибло более 71 тысячи, и ежедневная статистика увеличения новых случаев заболеваемости и смерт-
ности заставляет врачей всего мира искать новые способы профилактики и лечения этой инфекции [54].  

Накопленные мировые данные о патогенезе и клинических проявлениях СOVID-19 свидетельст-
вуют о том, что ожирение само по себе, и особенно в сочетании с сердечно-сосудистыми заболеваниями 
(ССЗ), являются важными прогностическими факторами риска развития тяжелого течения SARS-CoV-2, 
которые приводят к критическим состояниям и смерти [102, 104]. В связи с этим становится понятна 
этиопатогенетическая взаимосвязь избытка жировой ткани (ЖТ) с развитием осложненного течения 
COVID-19, что делает актуальной разработку персонифицированного подхода в лечении и реабилитации 
больных с новой коронавирусной инфекцией [23].  

Особенность протекания СOVID-19 при ожирении. Проведено множество научных исследова-
ний, посвященных изучению роли жировой ткани (ЖТ) в патогенезе хронических неинфекционных ин-
валидизирующих заболеваний, таких как сахарный диабет 2-го типа (СД-2) и ССЗ, а также в прогресси-
ровании таких жизненно опасных состояний, как гипертония, гипергликемия, инсулинорезистентность 
(ИР), дислипидемия, атеросклероз, а также дисфункция эндотелия и миокарда, объединенных в «кардио-
метаболический синдром». За последнее десятилетие неоспоримо доказано, что сочетания факторов рис-
ка, таких как ИР, дислипидемия и хроническое воспаление патогенетически связаны с прогрессировани-
ем коронарного атеросклероза [33]. Данные патологические состояния при ожирении патогенетически 
связаны с хроническим воспалением ЖТ, потенцирующим множественные метаболические нарушения, 
приводящим к развитию ССЗ, которые, в свою очередь, ухудшают прогноз пациентов с коронавирусной 
инфекцией [85, 101]. Также при ожирении увеличивается риск развития легочной гипертензии, гиповен-
тиляционной пневмонии и сердечно-сосудистых фатальных событий, определяя риск тяжелого течения 
COVID-19.  

При анализе коморбидного фона пациентов, госпитализированных в Американском госпитале 
весной 2020 г. по поводу COVID-19, установлено, что почти 90% из них имели сопутствующие заболева-
ния, наиболее частым среди которых была артериальная гипертензия (АГ) (49,7%), ожирение (48,3%), 
хронические заболевания легких (34,6%), СД-2 (28,3%) и ССЗ (27,8%) [66]. В исследовании китайских 
коллег СД-2 был диагностирован у 42,3% пациентов с COVID-19. Такие болезни, как АГ, СД-2 и ишеми-
ческая болезнь сердца (ИБС) ассоциировались с гораздо более высоким уровнем смертности, что позво-
лило исследователям сделать вывод о важности сопутствующих заболеваний как факторах, отягощаю-
щих прогноз пациентов с COVID-19. Эти же заболевания наиболее часто встречаются у пациентов с 
ожирением, что также подтверждает его влияние на отягощение течения вирусной инфекции [55]. Груп-
па британских ученых также предположила механизмы влияния ожирения на течение COVID-19 посред-
ством снижения защитного кардиореспираторного резерва и нарушения иммунной регуляции, за счет 
которых заболевание прогрессирует, вплоть до развития критического состояния и полиорганной недос-
таточности [90].  

Известно, что одним из первых патологических воздействий на организм больного COVID-19, 
обусловливающих его тяжелое течение, является развитие протромботической диссеминированной 
внутрисосудистой гиперкоагуляции, которая часто, при отсутствии своевременного лечения, приводит к 
тромбозам. В организме больного с ожирением происходят процессы хронического сосудистого воспа-
ления, которые также приводят к повреждению эндотелия сосудов и повышению риска тромбообразова-
ния. Именно поэтому у больных COVID-19, страдающих ожирением, чаще других наблюдается тяжелое 
течение заболевания [70, 89].  

Также при воздействии вируса на организм сначала развивается физиологическая адаптация в ви-
де повышения тонуса СНС, которая влияет на функциональную активность ССС, обеспечивающей адап-
тационно-приспособительную функцию организма. При долгом воздействии вирусного агента происхо-
дит расходование и истощение функциональных резервов ССС. Это приводит к срыву физиологической 
адаптации, чем и объясняется тяжёлое течение COVID-19 у пожилых людей, у лиц с сопутствующей по-
лиморбидной патологией [21].  

Жировая ткань как метаболически активный орган. К настоящему времени накопились зна-
ния о секреторной и эндокринной функции адипоцитов, в связи с чем появилась необходимость пере-
смотра существующих теорий и признания роли ЖТ в регуляции энергетического гомеостаза, репродук-
тивной функции, формирования иммунитета и деятельности ССС [3, 4, 66, 100]. При метаболическом 
синдроме (МС) ЖТ избыточно выделяет некоторые гормоны и цитокины, которые активно изменяют 
энергетический и жировой гомеостаз, а также углеводный обмен [69]. Также известно, что висцеральная 
(ВЖТ) и подкожная ЖТ (ПЖТ), локализованные в двух наиболее крупных жировых депо, имеют уни-
кальный состав адипокинов [103]. Следует также отметить, что определенные участки ВЖТ, окружаю-
щие кровеносные сосуды и сердце: периваскулярная (ПВЖТ) и эпикардиальная (ЭЖТ) жировая ткань, 
могут негативно влиять на функцию миокарда [27, 32, 101]. Однако характер их взаимного влияния изу-
чен еще недостаточно, до сих пор нет единой точки зрения, одинаковое ли влияние на коронарный ате-
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росклероз оказывает увеличение ЭЖТ и ПВЖТ и абдоминального висцерального жира [92]. В связи с 
этим ВЖТ следует уделить особое внимание, так как во многих исследованиях выявилась положительная 
корреляция между объемом ВЖТ, специфическими гормонами данного жирового депо и ССЗ [9, 10, 27, 
42, 43, 62, 103].  

ПВЖТ интимно связана с сосудистой стенкой, обеспечивая не только структурную поддержку 
кровеносных сосудов, но и в связи с отсутствием анатомического барьера способна выделять адипокины 
напрямую в кровоток, что усиливает их влияние на местное воспаление и сосудистый тонус [81]. Кроме 
того, ПВЖТ включает в себя различные типы клеток, включающие также структурные элементы белой и 
бурой ЖТ: адипоциты, преадипоциты и мезенхимальные стволовые клетки, и иннервируется симпатиче-
ской нервной системой (CНС) [4, 16]. Поэтому ПВЖТ является метаболически активной эндокринной 
тканью, секретирующей биологически активные молекулы, среди которых как про-, так и противовоспа-
лительные цитокины и адипокины, а при их дисбалансе возникают патологические изменения [45, 60, 
95]. Проведенные исследования на клеточных культурах и на животных показали, что окислительный 
стресс может вызывать увеличение пролиферации преадипоцитов, дифференцировку адипоцитов, а так-
же увеличение размера зрелых адипоцитов [68]. Было обнаружено, что активные формы кислорода при-
нимают участие в контроле массы тела, оказывая различные эффекты на нейроны гипоталамуса, которые 
контролируют чувство сытости и голода [69]. Ожирение в конечном счете приводит к системному окис-
лительному стрессу посредством множества биохимических механизмов, таких как образование супер-
оксида из НАДФН-оксидаз (NOX), автоокисление глицеральдегида, окислительное фосфорилирование, 
активация протеинкиназы C и пути полиола и гексозамина [83]. 

Адипокины включают в себя неоднородную группу веществ, которые вырабатываются как в абдо-
минальной ЖТ, так и в иных тканях, при этом они способствуют развитию и функционированию жировой 
клетчатки [5]. К настоящему времени открыто более 30 ассоциированных с ССЗ адипокинов [9, 95]. Под-
робно исследованы адипокины, считающиеся проатерогенными, так как они влияют на миграцию и проли-
ферацию клеток гладкой мускулатуры [5]. Заслуживают особенного внимания для изучения следующие 
молекулы: лептин, адипонектин, резистин, фактор некроза опухоли альфа (TNF-α), C1q / TNF -связанный 
белок-1 (CTRP1), интерлейкины (ИЛ): ИЛ-1, ИЛ-6, ИЛ-7, ИЛ-8, ИЛ-15, висфатин, несфатин-1, рецептор, 
активизирующий пролиферацию пероксисом-гамма (PPAR-γ), васпин, хемерин, програнулин, эндоканнаби-
ноиды, липокалин-2, аплеин, оментин. Изучается их влияние на развитие ИР, дисфункции эндотелия, брон-
хиальной астмы, повышении АД и прогрессирование ожирения. Исследование адипокинов позволяет по-
новому взглянуть на патогенез ожирения и связанных с ним ССЗ и СД-2 типа с точки зрения влияния хро-
нического воспаления на прогрессирование кардиометаболических заболеваний [4, 5]. 

В физиологических условиях ПВЖТ высвобождает вещества, поддерживающие нормальный ва-
зомоторный тонус. Адипоциты ПВЖТ, иммуноциты и фибробласты продуцируют вазоактивные вещест-
ва, такие как оксид азота (NO), ангиотензин, лептин и адипонектин, обладающие сосудорасширяющим 
действием. Также адипоциты данной ЖТ секретируют релаксирующий фактор, который регулирует со-
судистый тонус [76]. При патофизиологических состояниях ПВЖТ подвергается структурным и функ-
циональным изменениям. При ожирении количество ПВЖТ увеличивается, в связи с чем запускаются 
процессы гипоксии, увеличивается инфильтрация ткани иммунными клетками (моноциты, лимфоциты и 
гранулоциты) и продукция провоспалительных адипокинов, цитокинов и хемокинов, а защитные свойст-
ва данного вида ЖТ у пациентов с ожирением отсутствуют [22, 30, 76, 80, 91, 94].  

Данные гистогормоны напрямую влияют на основную сосудистую сеть и могут вызывать патоло-
гические изменения, такие как утолщение сосудистой стенки и образование жировых отложений, вызы-
вая локальную эндотелиальную дисфункцию и тем самым способствуя прогрессированию атеросклероза 
[65, 95, 101]. Находясь в окружающих эпикардиальные коронарные артерии тканях, медиаторы воспале-
ния способны активировать сосудистое воспаление, запускать фибротическое изменение миокарда, при-
водить к нестабильности атероматозных бляшек и манифестации острых коронарных событий [39, 59, 
71, 78, 95]. Эти данные позволяют заключить, что изучение адипоцитокинов представляет особый интерес 
в контексте их воздействия на сосудистую сеть и вкладе в развитие кардиометаболических заболеваний.  

Резистин как маркер сосудистого воспаления при COVID-19. Среди всех известных на данный 
момент адипокинов особый интерес представляет резистин   специфический фактор, относящийся к се-
мейству цистеинсодержащих белков FIZ (found in inflammatory zone), впервые обнаруженный в зоне вос-
паления [74]. Резистин человека является полипептидом с молекулярной массой 12,5 кДа и состоит из 
108 аминокислот, открытый в 2001 году. В ходе исследования выявилось, росиглитазон   вещество группы 
тиазолидиндионов, снижающее ИР тканей, подавлял синтез резистина [26]. В процессе изучения функ-
ций резистина было обнаружено его негативное влияние на развитие ИР и ожирения, в связи с чем он 
был назван «гормоном ИР». Позже выяснилось, что это не единственные механизмы действия резисти-
на: он способствует развитию тканевого воспаления, пролиферации клеток гладкой мускулатуры сосу-
дов и их ремоделированию, и в последнее время этот адипокин стал рассматриваться как возможный 
маркер патологии ССС [1 ,103].  
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В организме человека резистин образуется, в основном, в клетках костного мозга, макрофагах и 
мононуклеарных клетках периферической крови. Дополнительными источниками синтеза данного ади-
покина являются гипофиз, гипоталамус, эпителиальные клетки ЖКТ, бокаловидные клетки, надпочечни-
ки, скелетные мышцы, кардиомиоциты, кардиальные фибробласты, клетки поджелудочной железы, селе-
зенка, трофобластические клетки плаценты и синовиальной ткани [1, 73, 86]. 

К настоящему времени проведено множество исследований, изучающих функцию резистина в ор-
ганизме человека при физиологических и патологических состояниях, однако постоянно выявляются 
новые свойства этого адипокина. Резистин разносторонне влияет на жировой обмен: его концентрация 
увеличивается при дифференцировке адипоцитов, и в то же время угнетается адипогенез [88]. Гиперпро-
дукция резистина ассоциирована с развитием ИР и дислипидемии. Резистин вырабатывается под воз-
действием различных стимулов, в том числе провоспалительных цитокинов, липополисахаридов, гене-
тически детерминированных факторов. При ожирении уровень резистина повышается, при том, что этот 
белок подавляет захват глюкозы клетками. В исследованиях доказана патогенетическая связь повышения 
экспрессии резистина у человека при ожирении и СД-2, сопровождающихся ИР [1, 5, 6, 19, 27, 34, 39 42, 
47, 64, 82, 88].  

Этот адипокин принимает участие в патогенезе атеросклероза, усугубляя сосудистое воспаление, 
эндотелиальную дисфункцию, увеличивая экспрессию остеопонтина в гладкомышечных клетках, что, в 
свою очередь, стимулирует их пролиферацию, дифференцировку моноцитов в макрофаги и пенистые 
клетки, и в итоге приводит к ССЗ [1, 5, 24, 34, 58, 72, 78, 84, 97]. Также in vitro было изучено, что рези-
стин участвует в активации синтеза эндотелина-1 клетками эндотелия [97]. Данный адипокин повышает 
экспрессию и адгезию молекул на клетках эндотелия, а также ухудшает функцию эндотелия путем сни-
жения экспрессии эндотелиальной NO-синтетазы и NO [50, 93]. Резистин также увеличивает синтез мо-
лекул клеточной адгезии (ICAM-1, VCAM-1) и моноцитарного хемоаттрактного протеина-1 (МСР-1), 
участвуя тем самым в формировании атеросклероза [98]. В исследованиях H.Wang и S.Chu были обнару-
жены высокие уровни резистина в сыворотке крови при ССЗ, в частности при остром коронарном син-
дроме (ОКС), в связи с чем была выдвинута гипотеза, что резистин высвобождается при отрыве атеро-
склеротического тромба [52, 98]. 

Доказана связь повышения концентрации резистина в плазме с гипертрофией миокарда и разви-
тием повреждения сердечной мышцы. Также выяснилось, что кардиомиоциты продуцируют резистин, 
который в свою очередь способен активно стимулировать в фибробластах миокарда экспрессию мРНК 
металлопротеазы-2 и металлопротеазы-9, в то же время, подавляя экспрессию мРНК их тканевых внекле-
точных ингибиторов ТИМП-1 и ТИМП-2. В ряде исследований выявлено, что гиперрезистинемия может 
вносить свой вклад в ухудшение сократительной способности миокарда и приводить к развитию диабе-
тической кардиопатии [43, 56]. При проведении корреляционного анализа в 2014 г. в своем исследовании 
А.А. Александрова с коллегами выявили отрицательную связь уровня резистина с конечным диастоли-
ческим размером (КДР) и конечным диастолическим объемом (КДО). Взаимосвязь резистина с КДР ле-
вого желудочка (ЛЖ) была также получена у пациентов с СД 2 типа при концентрической и эксцентри-
ческой гипертрофии ЛЖ. По мнению авторов, обнаруженные корреляции могут свидетельствовать об 
универсальном адаптивном воздействии физиологического уровня резистина на деятельность ЛЖ у 
больных с СД 2 типа [1]. В литературе также имеются данные, свидетельствующие о связи гиперрези-
стинемии с развитием сердечной недостаточности (СН). Так, в проведенном в 2009 г. исследовании 
D.S. Frankel с коллегами выявили, что при увеличении содержания резистина в крови на каждые 
7,45 нг/мл повышался риск возникновения впервые диагностированной СН на 26% [61]. Данные факты 
подтверждают участие резистина в инициации механизмов воспаления, активации эндотелия и проли-
ферации клеток гладкой мускулатуры сосудов, что дает возможность рассматривать его в качестве мар-
кера развития ССЗ [11, 17, 20, 47]. 

Изменение цитокинового профиля при ожирении и COVID-19. При ожирении увеличивается 
активность ядерного фактора транскрипции «каппа-би» (NF-κB) и повышается экспрессия РНК провос-
палительных цитокинов, таких как TNF-α, ИЛ-1 и ИЛ-6, являющихся ключевыми в патогенезе МС [48]. 
ЖТ человека – главный источник ИЛ-6 и его рецептора - ИЛ-6R, поэтому она может стать резервуаром 
для активации ИЛ-6 и каскадной передачи сигналов при вирусной инфекции. Также через активацию 
ИЛ-6 резистин оказывает свои провоспалительные и атероматозные эффекты. Результаты исследования 
C.Menzaghi с коллегами в 2017г свидетельствуют о прямом воздействии резистина на экспрессию ИЛ-1, 
ИЛ-6, ИЛ-8 и TNF -α, что в совокупности ассоциируется с развитием ИР, неспецифического воспаления 
и с серьезными неблагоприятными кардиоваскулярными событиями [81].  

Также часто подчеркивается провоспалительная роль ИЛ-6 в патогенезе заболеваний легких, осо-
бенно при астме и у пациентов с острым респираторным дистресс-синдромом (ОРДС) [108]. Механизм 
развития этого состояния связан с прямым цитотоксическим действием вируса SARS-Cov-2 на альвеоло-
циты 2-го типа, что приводит к коллапсу альвеол и нарушению газообмена с развитием «шокового лег-
кого». Кроме того, некоторые авторы подчеркивают важную связь альвеолярного повреждения эндоте-
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лия с микрососудистым тромбозом, что свидетельствует об атипичности ОРДС при COVID-19, и дали 
ему собственное название – MicroCLOTS – микрососудистый COVID-19 сосудов легкого с обструктив-
ным тромбовоспалительным синдромом [53]. ОРДС при COVID-19 включает нарастающую гипоксемию 
с микрососудистым тромбозом легких, которые выявляются не только в легких, но и переходят на мик-
рососудистое русло мозга, сердца, почек и других органов. Пневмония при COVID-19 ведет к наруше-
нию регуляции тонуса сосудов из-за сосудосуживающих или вазодилатирующих агентов [104]. 

Определяющую роль в ухудшении течения COVID-19 играет «Цитокиновый шторм», возникающий 
также при многих респираторных вирусных инфекциях. Он сопровождается активацией выработки ин-
терферонов, ИЛ-6, хемокинов, TNF-α и колониестимулирующего фактора [89]. В норме в организме чело-
века макрофагами и Т-лимфоцитами одновременно продуцируется как противоспалительный ИЛ-10, так и 
провоспалительный ИЛ-6, осуществляющий свое действие через растворимый рецептор, повышая тем 
самым экспрессию и провоспалительное действие TNF-α и ИЛ-1β. Таким образом для поддержания го-
меостаза легочной ткани необходим баланс между про- и противовоспалительными механизмами. Нару-
шение или отсутствие одного или нескольких регуляторных элементов, предположительно, может спо-
собствовать развитию «цитокинового шторма» в тканях, где происходит аберрантная активация цитоки-
нов, в том числе в легких и ЖТ [77]. В гипертрофированной ЖТ повышаются активность иммунных кле-
ток и секреция цитокинов, адипокинов, хемокинов, которые сами выделяют провоспалительные молеку-
лы, включая ИЛ-6, TNF-α, нейтрофилы, врожденные лимфоидные клетки – это приводит к гипервоспале-
нию и повышению риска развития «цитокинового шторма». При возникновении последнего ИЛ-6 спосо-
бен поддерживать активацию цитокинов в течение многих дней после первоначального иммунного ответа 
[51]. Вирус может проникать из пораженных органов в окружающую их жировую ткань в течение не-
сколько дней и длительно там персистировать, что способствует отсроченному «цитокиновому шторму» с 
повреждением тканей у больных COVID-19. У пациентов с ожирением может наблюдаться интенсивное 
выделение вируса, что приводит к риску заражения других людей, особенно с избыточной массой тела. В 
исследовании H.E.Maier было показано, что у инфицированных гриппом людей с ожирением на 42% уве-
личивается время до элиминации вируса, что также может быть связано с увеличением площади ВЖТ 
[79]. Все это указывает на потенциально неблагоприятную взаимосвязь вируса с иммунным ответом орга-
низма при ожирении. В ЖТ мишенями для вирусов могут служить как сами адипоциты (H1N1, грипп типа 
A и аденовирус), так и стромальные клетки (Adenovirus 36, CMV), эндотелиальные клетки (SARS-CoV), 
макрофаги (грипп A, SARS-CoV, Adenovirus 36, ВИЧ) и лимфоциты (SARS-CoV, ВИЧ) [50, 58]. После инва-
зии и репликации коронавируса происходит прямое повреждение клеток организма, которые высвобож-
дают в большом количестве провоспалительные цитокины. При непосредственном поражении легких 
возникает гипоксия, которая ведет к накоплению в крови метаболитов и свободных радикалов, что повы-
шает нагрузку на ССС, приводя к декомпенсации состояния пациентов с хроническими сердечными забо-
леваниями, что объясняет более тяжелое течение COVID-19 у таких пациентов. Также высказываются 
предположения о гематогенном распространении вируса в ЖТ, учитывая его высокое сродство к рецепто-
ру на клетках-мишенях. Иные пути распространения SARS-CoV-2 в ЖТ включают локальный выход виру-
са из инфицированных органов в окружающие жировые клетчаточные пространства в средостении, эпи-
карде, паранефрии, сальнике [75]. Поэтому до сих пор не известна точная информация про длительность 
персистенции вируса в организме заболевшего и периода заразности. Таким образом, необходимо прово-
дить дальнейшее изучение взаимоотягощающего влияния ожирения, ССЗ и COVID-19 для развития и вне-
дрения превентивных мер, направленных на выявление и уменьшение рисков возникновения не только 
неблагоприятных исходов коронавирусной инфекции, но и профилактики и лечения хронических заболе-
ваний, а также на укрепление общего иммунного статуса организма.  

Серотонин и транскраниальная электростимуляция в лечении пациентов группы риска с 
COVID-19. Перспективным методом лечения, способствующим нормализации нарушенных при COVID-
19 гомеостатических процессов, является транскраниальная электростимуляция (ТЭС). ТЭС – эффек-
тивный физиотерапевтический методом лечения, разработанным на основе принципов доказательной и 
фундаментальной медицины. Данный метод разработан в Институте физиологии им. И.П. Павлова РАН 
(Санкт-Петербург) коллективом авторов во главе с В.П. Лебедевым. Открыты многочисленные положи-
тельные ответные реакции организма на ТЭС, включающие восстановление центральной регуляции ге-
модинамики, нормализацию периферического кровообращения, водно-солевого и азотистого обмена, 
активизацию процессов окислительного фосфорилирования. Метод практически не имеет противопока-
заний и практически не оказывает нежелательных реакций. 

ТЭС – электрическое воздействие на мозг через покровы черепа. Механизм действия связан с не-
инвазивной избирательной активацией защитных (эндорфинергических и серотонинергических) меха-
низмов головного мозга. При действии импульсного тока на эндорфинэргические структуры головного 
мозга происходит стимуляция выработки β-эндорфина, который является стресс-лимитирующим аген-
том, уменьшающим активность гипоталамо-гипофизарно-надпочечниковой системы (ГГНС), снижаю-
щим активность кататоксических программ адаптации (КПА) и стимулирующим синтоксические про-
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граммы адаптации (СПА). Кроме того, воздействие импульсного тока низкой частоты, используемой 
при ТЭС, подавляет активирующее влияние ретикулярной формации на кору головного мозга и гиппо-
камп, что приводит к нормализации сосудистого тонуса и восстановлению метаболических процессов 
[31]. Эндокринные эффекты опиоидных пептидов включают торможение выработки вазопрессина, окси-
тоцина, глюкокортикоидов, катехоламинов, ингибирование гонадотропной секреции гипоталамо-
гипофизарного комплекса [7]. 

Известны работы, доказывающие эффективность ТЭС в лечении МС, ожирения, нормализации 
липидного профиля, снижении оксидативного стресса. Кроме того, лечение с использованием ТЭС-
терапии приводит к нормализации адаптационных механизмов и, как следствие, иммунологических по-
казателей. Данное обстоятельство можно рассматривать как один из механизмов улучшения состояния 
эндотелиальной функции сосудов, что является благоприятным фактором в лечении COVID-19 [39]. 
Имеются сведения о потенцировании эффекта ТЭС аминалоном [7, 41], серотонином [2, 35], лазерным 
излучением [42], антидепрессантами, и при использовании клеточных технологий [14]. 

 Множество исследований посвящено применению ТЭС терапии у больных с ожирением и СД 2 
типа. Выявлен антигипергликемический эффект ТЭС при экспериментальном диабете, а также наличие 
стимулирующего влияния ТЭС на процессы репаративной регенерации поврежденных β-клеток остров-
ков Лангерганса поджелудочной железы с восстановлением их инсулинпродуцирующей функции. Также 
изучалось влияние ТЭС-терапии в группе пациентов СД 2 типа, принимающих только метформин. Было 
выявлено, что в комбинации с ТЭС быстрее происходила нормализация фаз секреции инсулина, что со-
провождалось улучшением суточной вариабельности гликемии и уменьшением аппетита, что свидетель-
ствовало о снижении ИР тканей, а также о более высокой эффективности эндогенного инсулина при воз-
действии ТЭС. Таким образом, доказано улучшение показателей углеводного обмена при применении 
ТЭС-терапии в комплексном лечении больных СД 2 [15, 20, 25].  

Кроме того, ТЭС влияет на функциональную активность ЦНС. Воздействие импульсного тока низ-
кой частоты подавляет активирующее влияние ретикулярной формации на кору ГМ и гиппокамп, что при-
водит к снижению сосудистого тонуса и восстановлению метаболических процессов, нарушенных при на-
личии хронического повреждающего фактора ТЭС активирует систему саморегуляции мозгового кровото-
ка, что способствует нормализации тонуса церебральных сосудов, снижению вазомоторных реакций в от-
вет на стрессор, оптимизации мозговой нейродинамики и стабилизации АД, вегетативного дисбаланса, 
нормализации психофизиологического статуса, стимулированию процессов репарации в различных орга-
нах и тканях. Известно о профилактическом применении ТЭС, обладающей кардиопротективным, цереб-
ропротективным, гепатопротективным действием [13, 38]. Гомеостатическое действие ТЭС на иммунную 
систему обусловлено снижением продукции провоспалительных цитокинов и увеличением содержания 
противовоспалительных в крови и ликворе [12]. Учитывая воздействие ТЭС на основные патогенетические 
звенья стресса при COVID-19, в том числе на коррекцию последствий «цитокинового шторма», – ТЭС яв-
ляется перспективным методом в лечении и реабилитации больных COVID-19.  

Однако ТЭС-терапия не лишена относительных недостатков при обособленном применении. К 
ним относятся: необходимость курсового применения, а также интенсивность стимуляции ограничивает-
ся местными раздражающими эффектами на кожу, в связи с чем метод редко используется как самостоя-
тельный и применяется в комплексном лечении заболеваний. Поэтому в настоящее время существует 
множество сочетанных с ТЭС-терапией методик при различных заболеваниях, в том числе известно о 
потенцировании эффектов ТЭС через серотонинергическую систему с помощью препаратов, увеличи-
вающих содержание серотонина (5-HT) в ЦНС [28]. 

5-HT необходим для нормальной жизнедеятельности организма человека и синтезируется из ами-
нокислоты триптофана путем последовательных ферментативных реакций. Он осуществляет свое дейст-
вие через специальные 5-HT рецепторы, которых у человека насчитывается 7 типов. В норме уровень 
гормона в крови колеблется от 20 до 300 мкг/л. 

В 1991 г. был описан «Синдром серотониновой недостаточности у человека и животных», кото-
рый РАМН был признан открытием, и может развиться при различных заболеваниях. В норме 5-HT, 
взаимодействуя с серотониновыми рецепторами гладкой мускулатуры, обеспечивает в организме нор-
мальную перистальтику кишечника и эндогенную вазомоторику. Эндо- и/или экзотоксины, связываясь с 
5-HT рецепторами гладкой мускулатуры вместо 5-HT, вызывают спазм или паралич последней. Цирку-
лирующего в крови 5-HT уже недостаточно для поддержания нормальной функции как ГМ, так и тром-
боцитов, т.е. в организме возникает относительная недостаточность 5-HT. В зависимости от количества 
нарушенных миоцитов, клиническая картина будет проявляться в виде функциональной кишечной не-
проходимости и/или сосудистой недостаточности, нарушения оксигенирующей функции легких, а при 
локальных нарушениях микроциркуляции (МКЦ) – тканевой гипоксии, повреждения и некроза тканей в 
различных органах [29]. 

Из концепции теории серотониновой недостаточности следует, что для восстановления регуляции 
сосудистого тонуса требуется экзогенное введение дополнительных доз 5-HT в виде лекарственного 



ВЕСТНИК НОВЫХ МЕДИЦИНСКИХ ТЕХНОЛОГИЙ. Электронное периодическое издание – 2021 – N 1 

JOURNAL OF NEW MEDICAL TECHNOLOGIES, eEdition – 2021 – N 1 
 

препарата – серотонина адипината (СА). На фоне внутривенного введения СА установлено улучшение 
МКЦ ишемизированных зон миокарда, снятие стресс-ассоциированной ишемии тканей, обнаружена эф-
фективность при ДВС-синдроме, критической ишемии нижних конечностей и функциональной кишеч-
ной непроходимости [30]. Являясь специфическим медиатором для 5-HT рецепторов головного мозга 
(ГМ), СА способен устранять серотониновую недостаточность и восстанавливать нарушенную функцию 
ГМ, независимо от того, была ли ее дисфункция вызвана параличом или спазмом. Также СА улучшает 
газообмен в легких у больных, находящихся в критическом состоянии, устраняет тромбоцитопению и 
повышает неспецифический иммунитет. Суточная доза СА носит индивидуальный характер и зависит от 
длительности полученного клинического эффекта, достигая в некоторых случаях 900 мг СА в сутки. Ле-
тальная доза для СА составляет 164 мг/кг, что в клинической практике недостижимо [29]. За рубежом 
серотонин не применяется в клинической практике. 

Применение экзогенного 5-HT обосновано у больных с COVID-19, так как известно, что он в ма-
лых дозах (25-50 мкг/100 г веса тела) способствует формированию СПА и вазодилятации: происходит 
рост активности парасимпатической нервной системы (ПНС), антиокислительной и противосверты-
вающей систем, также 5-HT вызывает в гипоталамусе повышение концентрации γ-аминомасляной ки-
слоты (ГАМК), умеренное снижение ацетилхолина и норадреналина. В больших дозах (свыше 
50 мкг/100 г веса тела организма) – 5-HT вызывает вазоконстрикцию и кататоксический эффект, прояв-
ляющийся в виде достоверной растущей динамики ацетилхолина, норадреналина и ГАМК. При этом в 
плазме крови наблюдаются противоположные эффекты, в отличие от режима малых доз, проявляющиеся 
в виде снижения содержания ацетилхолина, в то время, как адреналин, норадреналин и кортизол – воз-
вращаются к исходному уровню, или значительно превышают его [8, 12].  

Также доказаны противовоспалительные эффекты лекарственных препаратов, увеличивающих со-
держание 5-HT в ЦНС, что указывает на схожие эффекты 5-HT у больных с COVID-19. При применении 
данных препаратов происходит снижение провоспалительных цитокинов, вызывающих депрессию [100], 
в частности, снижение продукции IL-1β и TNF-α. Выявлено, что при эффективном лечении умеренной и 
тяжелой депрессии снижались цитокины Тh1 (IFN-γ) и повышались противовоспалительные Тh2 (IL-10). 
При ожирении происходит хроническое сосудистое воспаление, сопровождающееся повышением уровня 
резистина и деградацией серотониновых рецепторов в организме, что объясняет, на наш взгляд, высо-
кую летальность больных с ожирением от COVID-19. 

Таким образом, перспективным направлением в лечении и реабилитации больных с COVID -19 и 
ожирением является нормализация цитокинового статуса, что может быть достигнуто путем совместного 
применения ТЭС и СА. К настоящему времени активно изучается применение трансцеребрального элек-
трофореза СА и потенцирования антистрессорных эффектов ТЭС, выбран оптимальный сочетанный ре-
жим, при котором будет происходить как ТЭС, так и электрофорез СА [36]. 

 Заключение. Таким образом, применение экзогенного 5-HT в сочетании в ТЭС патогенетически 
обосновано и является дополнительным и необходимым компонентом при лечении больных в группе 
риска тяжелого течения с ожирением и COVID-19. Данный способ медикаментозного лечения основан на 
устранении дисфункции гладкой мускулатуры и нарушенной эндогенной вазомоторики, перистальтики 
сосудов, вазомоции, что ведет к устранению тканевой гипоксии и нормализации метаболизма во всех 
тканях, в том числе миокарде и ЖТ, и выздоровлению больных. Учитывая системность воздействия, 
данные физические методы как по отдельности, так и в сочетании, будут приводить к нормализации 
ФСО, улучшению качества жизни пациентов с ожирением и COVID-19, что приведет, в конечном счете, 
к снижению их смертности и ранней реабилитации. 
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