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РЕЗЮМЕ. Введение. Воспалительный процесс при COVID-19 сопровождается выраженной перестройкой 
метаболизма липидов, однако характер изменений жирно-кислотного профиля у беременных при данной патологии 
изучен недостаточно, что определяет актуальность настоящего исследования. Цель. Охарактеризовать количе-
ственные изменения спектра минорных насыщенных жирных кислот (НЖК) в мембране эритроцитов у женщин 
во втором триместре гестации при среднетяжелом течении COVID-19. Материалы и методы. В исследование 
включены 79 женщин во втором триместре беременности. Основную группу составили 39 пациенток с COVID-
19 среднетяжёлого течения, контрольную – 40 женщин, не болевших COVID-19 ранее и на момент обследования. 
Материалом исследования служили эритроциты периферической крови. Количественный анализ индивидуального 
спектра НЖК в мембране эритроцитов осуществляли методом газовой хроматографии. Результаты. У беременных 
со среднетяжелым течением COVID-19 во втором триместре в мембране эритроцитов периферической крови вы-
явлено статистически значимое повышение уровня каприновой (на 30%, p < 0,001), лауриновой (на 46%, p < 0,001), 
пентадекановой (на 45%, p < 0,001) и гептадекановой (на 43%, p < 0,001) НЖК на фоне снижения концентрации 
миристиновой кислоты (на 65%, p < 0,001). Заключение. Впервые охарактеризован дисбаланс минорных НЖК в 
мембране эритроцитов у беременных во втором триместре при среднетяжелом течении COVID-19. Накопление 
каприновой, лауриновой, пентадекановой и гептадекановой минорных НЖК отражает, по нашему мнению, ком-
пенсаторную реакцию организма, направленную на защиту клеток от вируса SARS-CoV-2 и снижение уровня вос-
палительного процесса, снижение содержания миристиновой кислоты свидетельствует о нарушении 
структурно-функциональной целостности мембраны эритроцитов. 

Ключевые слова: беременность, COVID-19, насыщенные жирные кислоты, мембрана эритроцитов.  
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SUMMARY. Introduction. The inflammatory process in COVID-19 is accompanied by profound remodeling of lipid 
metabolism; however, the nature of alterations in the fatty acid profile in pregnant women with this pathology remains in-
sufficiently studied, which determines the relevance of the present research. Aim. To characterize quantitative changes in 
the spectrum of minor saturated fatty acids (SFAs) in the erythrocyte membrane in women with moderate COVID-19 
during the second trimester of gestation. Materials and methods. The study included 79 women in the second trimester 
of pregnancy. The main group comprised 39 patients with moderate COVID-19, while the control group consisted of 40 
women who had not been infected with COVID-19 previously or at the time of examination. Peripheral blood erythrocytes 
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served as the study material. Quantitative analysis of the individual SFA spectrum in the erythrocyte membrane was per-
formed by gas chromatography. Results. In pregnant women with moderate COVID-19 during the second trimester, a sta-
tistically significant increase in the levels of capric acid (by 30%, p < 0.001), lauric acid (by 46%, p < 0.001), pentadecanoic 
acid (by 45%, p < 0.001), and heptadecanoic acid (by 43%, p < 0.001) was detected in the peripheral blood erythrocyte 
membrane, against the background of a decreased concentration of myristic acid (by 65%, p < 0.001). Conclusion. For 
the first time, an imbalance of minor SFAs in the erythrocyte membrane was characterized in pregnant women with mod-
erate COVID-19 during the second trimester. In our opinion, the accumulation of minor SFAs–capric, lauric, pentadecanoic, 
and heptadecanoic acids–reflects a compensatory response of the organism aimed at protecting cells against SARS-CoV-
2 and reducing the level of the inflammatory process, whereas the decreased content of myristic acid indicates impairment 
of the structural and functional integrity of the erythrocyte membrane.  

Key words: pregnancy, COVID-19, saturated fatty acids, erythrocyte membrane.

Окончание пандемии COVID-19 подняло новые во-
просы о возможном косвенном влиянии респиратор-
ных инфекций у женщин на течение беременности и 
развитие плода [1]. Для систематизации имеющихся 
данных и прояснения особенностей патогенеза SARS-
CoV-2 во время беременности необходимы новые ис-
следования. Важно оценить роль таких факторов, как 
гестационный возраст на момент инфицирования, ха-
рактер индуцированных нарушений метаболизма и 
риски развития неблагоприятных исходов. Использо-
вание метода газовой хроматографии с масс-спектро-
метрией для идентификации метаболитов в системе 
мать-плацента-плод, особенно липидома, может дать 
новые представления о патофизиологии вирусных за-
болеваний во время беременности и потенциально слу-
жить предикторами неблагоприятных исходов 
беременности. Липиды играют решающую роль в раз-
витии плода, и изменения их концентрации в орга-
низме матери во втором и третьем триместрах 
напрямую связаны с максимальным ростом будущего 
ребенка в этот период [2]. Согласно ранним данным, 
инфицирование SARS-CoV-2 во время беременности 
приводит к существенному изменению липидного го-
меостаза [3, 4]. В период максимальной функциональ-
ной активности плаценты и интенсивного 
внутриутробного развития данный метаболический 
сдвиг может затрагивать пул как доминантных, так и 
минорных насыщенных жирных кислот (НЖК).  

Несмотря на невысокое содержание, каприновая и 
лауриновая НЖК играют ключевую роль в обеспече-
нии клеток энергетическими субстратами, в то время 
как миристиновая кислота отвечает за процессы по-
сттрансляционной модификации мембранных белков, 
стабилизацию рецепторного аппарата клеток и уча-
ствует в запуске иммунного ответа [5, 6]. Кроме того, 
НЖК с нечетным числом углеродных атомов (пентаде-
кановая и гептадекановая) являются чувствительными 
индикаторами системных нарушений. Их уровень от-
ражает активность воспаления, дефицит энергии и 
компенсаторное обеспечение цикла трикарбоновых 
кислот [7, 8].  

Поскольку наиболее значительные нарушения ли-
пидного метаболизма при инфекциях наблюдаются во 
втором триместре беременности [9], особый научный 
интерес представляет изучение метаболических сдви-

гов на этом сроке. Однако до настоящего времени па-
тофизиологические особенности трансформации пула 
указанных кислот у беременных при COVID-19 
остаются до конца неизученными.  

Цель исследования: охарактеризовать количествен-
ные изменения спектра минорных НЖК в мембране 
эритроцитов у женщин во втором триместре гестации 
при среднетяжелом течении COVID-19.  

Материалы и методы исследования  
Работа выполнена в соответствии с требованиями 

Хельсинкской декларации Всемирной медицинской ас-
социации с одобрения локального комитета по биоме-
дицинской этике ДНЦ ФПД (протокол № 141-ФТ от 
16.12.2021) на основании добровольного информиро-
ванного согласия участников. 

Исследование включало две группы: основную – 39 
беременных женщин с COVID-19 среднетяжёлого 
течения и контрольную – 40 беременных женщин, не 
болевших COVID-19 ранее и на момент обследования. 
Критериями включения в основную группу явились: 
срок беременности 18–22 недели, одноплодная спон-
танная беременность, наличие клинической картины 
респираторного заболевания, лабораторно подтвер-
ждённое присутствие РНК SARS-CoV-2. Критерии 
включения в контрольную группу служили: срок бере-
менности 18–22 недели, спонтанная одноплодная бе-
ременность без COVID-19 в анамнезе, отсутствие 
респираторных и иных инфекционно-воспалительных 
заболеваний на протяжении текущей беременности. 
Критериями исключения из обеих групп были опреде-
лены: гестационный срок на момент заболевания 
COVID-19 менее 18 или более 22 недель, возраст 
младше 18 лет, многоплодная беременность, наличие 
сердечно-сосудистых заболеваний, обострение хрони-
ческих неинфекционных заболеваний, внелёгочные 
инфекционные очаги, инфекции, передающиеся поло-
вым путём, гормональная поддержка гестагенами, ку-
рение, отказ от участия в исследовании. 

Подтверждение диагноза осуществлялось в соот-
ветствии с актуальными клинико-лабораторными кри-
териями, в том числе посредством выявления РНК 
SARS-CoV-2 методом полимеразной цепной реакции 
(ПЦР) в режиме реального времени в мазках из носо- 
и ротоглотки. Сравниваемые группы были сопоста-
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вимы по ключевым характеристикам: возраст: 26,3 ± 
4,9 года (основная группа) и 27,1 ± 4,6 года (контроль-
ная группа); срок гестации на момент заболевания: 
19,9 ± 1,4 недели (основная группа) и 19,8 ± 1,3 недели 
(контрольная группа). Кроме того, не было выявлено 
статистически значимых различий между группами по 
соматическому статусу и акушерскому анамнезу. 

Сбор биоматериала и клинические исследования 
проводились в пульмонологическом отделении и ин-
фекционном госпитале государственного автономного 
учреждения здравоохранения Амурской области «Бла-
говещенская городская клиническая больница». Био-
химические анализы и формирование групп для 
исследования выполнялись в лаборатории механизмов 
этиопатогенеза и восстановительных процессов дыха-
тельной системы при неспецифических заболеваниях 
лёгких ДНЦ ФПД. 

В качестве биоматериала были выбраны эритро-
циты периферической крови. Образцы крови забирали 
однократно, натощак из локтевой вены в стандартные 
вакуумные пробирки с антикоагулянтом – этилендиа-
минтетрауксусной кислотой (Guangzhou Improve Med-
ical Instruments Co., Ltd., Китай). Экстракцию общей 
фракции липидов из мембраны эритроцитов выпол-
няли по методу J. Folch [10] с последующей микро-
трансэстерификацией по J.P. Carreau и J.P. Dubacq [11]. 
Количественное определение метиловых эфиров кап-
риновой, лауриновой, миристиновой, пентадекановой 
и гептадекановой НЖК проводили на газовом хрома-
тографе «Кристаллюкс-4000М» (Россия), оснащенном 

масс-спектрометрическим детектором, идентифицируя 
пики в программе «NetChrom» 2.1 (НПФ «Мета-хром», 
Россия) по стандартам Supelco (Sigma-Aldrich, США). 
Оценку содержания каждой НЖК выражали в относи-
тельных процентах от общей суммы метиловых эфи-
ров. 

Статистический анализ полученных данных выпол-
нялся с применением программного пакета IBM SPSS 
Statistics v. 23.0 (США). Размер выборки был определён 
на основании фактического количества пациенток, со-
ответствующих критериям включения в дизайн иссле-
дования. Для оценки типа распределения 
количественных переменных применяли критерии Ша-
пиро-Уилка и Колмогорова-Смирнова. Межгрупповое 
сравнение осуществляли с использованием параметри-
ческого t-критерия Стьюдента – при подтверждении 
нормального распределения данных, либо с примене-
нием непараметрического U-критерия Манна-Уитни – 
в случае отклонения от нормального распределения. 
Результаты количественных показателей представлены 
в формате среднего арифметического и стандартного 
отклонения (M ± SD) при нормальном распределении, 
в ином случае – в виде медианы и интерквартильного 
размаха (Me [Q25; Q75]). Статистическая значимость 
различий устанавливалась при уровне p < 0,05.  

Результаты исследования и их обсуждение  
Результаты исследования содержания НЖК в иссле-

дуемых группах женщин отражены в таблице.

Таблица 
Состав насыщенных жирных кислот мембраны эритроцитов исследуемых групп, %

Показатели Контрольная группа Основная группа p

Каприновая кислота 0,44 [0,39; 0,47] 0,63 [0,59; 0,70] < 0,001

Лауриновая кислота 1,34 [1,25; 1,41] 1,95 [1,87; 1,99] < 0,001

Миристиновая кислота 1,84 [1,81; 1,87] 0,64 [0,62; 0,67] < 0,001

Пентадекановая кислота 0,69 [0,68; 0,75] 1,02 [0,98; 1,10] < 0,001

Гептадекановая кислота 1,27 [1,26; 1,29] 1,83 [1,80; 1,87] < 0,001

Анализ спектра НЖК показал достоверное повы-
шение уровня каприновой и лауриновой НЖК в мем-
бране эритроцитов женщин основной группы на 30% 
и 46%, соответственно, по сравнению с аналогичными 
показателями контрольной группы. Учитывая доказан-
ную способность лауриновой кислоты дестабилизиро-
вать липидные мембраны оболочечных вирусов [12], к 
которым относится SARS-CoV-2, данный феномен 
можно рассматривать как адаптивную реакцию, на-
правленную на усиление антивирусного статуса орга-
низма беременной.  

Важный вклад в этот процесс вносит и сочетанное 
накопление каприновой кислоты, которая наряду с ее 
производным – монокаприном, обладает выраженным 

вирулицидным потенциалом в отношении широкого 
спектра РНК-содержащих инфекций, включая вирусы 
гриппа А, парагриппа человека 2-го типа и респира-
торно-синцитиальный вирус [13, 14]. При этом в ряде 
исследований монокаприн признан наиболее активным 
противовирусным агентом среди среднецепочечных 
НЖК и их моноглицеридов [12], а сама каприновая 
кислота демонстрирует высокую эффективность про-
тив сложноустроенных вирусных агентов, например, 
таких как вирус иммунодефицита человека 1 [15]. 

Кроме того, накопление каприновой и лауриновой 
НЖК может выступать фактором защиты самих эрит-
роцитов, препятствуя адсорбции вирусных белков на 
их мембране [16], что позволяет интерпретировать это 
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как компенсаторное «переключение» липидного мета-
болизма материнского организма, направленное на по-
давление инфекционного процесса [17]. Важным 
патогенетическим аспектом данного механизма яв-
ляется способность лауриновой кислоты снижать экс-
прессию ключевых провоспалительных медиаторов (в 
частности, интерлейкина (ИЛ) 6) посредством супрес-
сии сигнального каскада толл-подобного рецептора 4 
типа (TLR4) / ядерного фактора каппа-би (NF-κB) [18, 
19], что обосновывает ее вклад в минимизацию про-
явлений системного воспаления у беременных с 
COVID-19 во втором триместре. 

Противоположная динамика изменений наблюда-
лась для миристиновой кислоты, концентрация кото-
рой в мембране эритроцитов периферической крови 
пациенток основной группы снижалась на 65% по 
сравнению с показателем контрольной группы (табл.). 
Выявленное резкое падение уровня данной НЖК 
может указывать на нарушение структурно-функцио-
нальной целостности мембраны эритроцитов материн-
ского организма. В физиологических условиях 
ковалентное присоединение миристиновой кислоты к 
N-концевому остатку белков (миристоилирование) 
обеспечивает их стабилизацию на мембране и влияет 
на клеточные функции [20]. Полученные нами резуль-
таты согласуются с данными K. Du и соавт. (2022), по-
казавшими, что дефицит внутриклеточной 
миристиновой кислоты и миристилсодержащих фос-
фолипидов дестабилизирует липидный матрикс и об-
легчает инвазию SARS-CoV-2 [21]. Экстраполируя эти 
сведения на систему «мать-плацента-плод», можно 
предположить, что снижение уровня миристиновой 
кислоты в мембране эритроцитов беременных с 
COVID-19 нарушает их структурно-функциональные 
свойства. Поскольку высшие жирные кислоты входят 
в состав фосфолипидов, определяющих микровязкост-
ные свойства мембраны эритроцитов при вирусной ин-
фекции, изменение их профиля меняет реологические 
свойства клетки [22]. Подобная модификация липид-
ного бислоя, по нашему мнению, может не только сни-
жать резистентность эритроцитов к 
вирусиндуцированному повреждению, но и способ-
ствовать усугублению гемической гипоксии в плацен-
тарном русле.  

С другой стороны, по данным F. Rampoldi и соавт. 
(2015), N-миристоилирование ассоциированных с мем-
браной белков (в частности, лимфоцит-специфическая 
тирозинкиназа) имеет решающее значение для адекват-
ной трансдукции сигнала от Т-клеточного рецептора, 
а также для контроля высвобождения цитокинов [23]. 
Следовательно, если накопление каприновой и лаури-
новой НЖК отражает компенсаторную реакцию, на-
правленную на повышение резистентности 
эритроцитарной мембраны к вирусному агенту, то со-
путствующий выраженный дефицит миристиновой 
кислоты указывает на системный характер мембрано-
патологии. Данный дисбаланс свидетельствует не 

только о структурной дестабилизации красных клеток 
крови, но и о сопряженном срыве механизмов Т-кле-
точной иммунорегуляции и рецепторного ответа у бе-
ременных с COVID-19 во втором триместре. 

При оценке содержания пентадекановой кислоты в 
мембране эритроцитов в группе беременных с COVID-
19 выявлено ее увеличение на 45% по сравнению с по-
казателем контрольной группы (табл.). Сходный 
характер изменений был зафиксирован и в отношении 
гептадекановой кислоты, концентрация которой в мем-
бране эритроцитов периферической крови у пациенток 
основной группы превышала контрольные значения на 
43%. Обнаруженный рост концентрации пентадекано-
вой и гептадекановой кислот также указывает на спе-
цифическую перестройку липидного пула в условиях 
инфекционного процесса. В современной литературе 
данные НЖК с нечетным числом атомов углерода рас-
сматриваются как самостоятельные цитопротективные 
агенты [24]. В сравнении с классическими длинноце-
почечными четными аналогами (пальмитиновой и 
стеариновой кислотами) пентадекановая и гептадека-
новая НЖК обладают выраженным противовоспали-
тельным потенциалом. Они способны напрямую 
ингибировать секрецию цитокинов [25], избыточная 
продукция которых характерна для беременных с 
COVID-19 [26]. В частности, на различных экспери-
ментальных моделях патологий пентадекановая кис-
лота обеспечивала купирование воспалительного 
процесса посредством снижения уровня таких медиа-
торов, как фактор некроза опухоли-α (ФНО-α), моно-
цитарный хемоаттрактантный белок-1 (MCP-1), а 
также ИЛ-18 и ИЛ-6 [27]. Более того, по данным мета-
боломных исследований, указанные НЖК критически 
важны для поддержания функциональной стабильно-
сти митохондрий и защиты клеточных мембран от 
окислительного стресса [28, 29].  

Необходимо отметить высокую значимость минор-
ных НЖК в гестационный период. В условиях мас-
штабной метаболической перестройки материнского 
организма во время беременности данные нечетноце-
почечные соединения выполняют специфическую про-
тективную и регуляторную функцию [30]. 
Пентадекановая и гептадекановая кислоты служат ис-
точниками пропионила-КоА в митохондриях, тем 
самым потенциально улучшая митохондриальный ме-
таболизм [27]. Это биохимически снижает риски тка-
невой инсулинорезистентности у беременных [31]. 
Результаты современных исследований свидетель-
ствуют о том, что пентадекановая кислота стимулирует 
ангиогенез и морфогенез сосудов плаценты посред-
ством активации сигнального пути фосфоинозитид-3-
киназы / протеинкиназы B (PI3K-AKT) [32]. 
Полноценное развитие плацентарной сосудистой сети 
имеет критическое значение, поскольку нарушение 
этого процесса приводит к плацентарной недостаточ-
ности и дефициту нутриентов, поступающих к плоду, 
что особенно часто наблюдается при инфицировании 
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SARS-CoV-2 [33, 34].  
Известно, что в период гестации (в частности, на 

фоне инфекционных патологий, включая COVID-19) 
материнский организм подвергается выраженному 
окислительному стрессу [35, 36]. В этих условиях не-
четноцепочечные жирные кислоты способны прони-
кать через гематоплацентарный барьер [37] и 
повышать общую антиоксидантную емкость феталь-
ных тканей [31, 38]. Доказано, что адекватная концент-
рация пентадекановой кислоты оказывает 
протективное влияние на метаболизм фетальной 
печени, снижая риск развития метаболического син-
дрома и ожирения в постнатальном периоде жизни ре-
бенка, а также способствует физиологическому 
увеличению массы тела плода на поздних сроках ге-
стации [39]. 

Таким образом, развитие инфекции SARS-CoV-2 во 
втором триместре беременности вызывает разнона-
правленные изменения состава НЖК в мембране эрит-
роцитов. Накопление каприновой, лауриновой, 
пентадекановой и гептадекановой минорных НЖК от-
ражает компенсаторную реакцию организма, направ-
ленную на защиту клеток от вируса SARS-CoV-2 и 
снижение уровня воспалительного процесса. В то же 
время выраженное снижение содержания миристино-
вой кислоты свидетельствует о нарушении структурно-
функциональной целостности мембраны эритроцитов.  

Заключение  
В результате проведенного исследования впервые 

охарактеризованы патофизиологические особенности 
трансформации пула минорных НЖК в мембране эрит-
роцитов у беременных во втором триместре при сред-
нетяжелом течении COVID-19, ключевым признаком 
которых является выраженный дисбаланс индивиду-
альных жирных кислот, выражающийся в повышении 
концентрации каприновой, лауриновой, пентадекано-
вой, гептадекановой НЖК на фоне снижения содержа-
ния миристиновой кислоты.   
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