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РЕЗЮМЕ. Цель. Проанализировать современные научные данные о механизмах нарушения кислородтранс-
портной функции крови у беременных при COVID-19. Материалы и методы. Проведён систематический поиск 
и анализ профильной литературы в базах данных PubMed, Google Scholar и eLibrary за период 2015–2026 гг. по 
ключевым словам: беременность, COVID-19, SARS-CoV-2, гемическая гипоксия, эритрон, гемоглобин, цитоки-
новый шторм, гепцидин, гипоксия-индуцируемый фактор (HIF). На основе критериев включения отобрано и де-
тально проанализировано 47 публикаций. Результаты. В работе научно обосновано, что гестационная перестройка 
– проявляющаяся физиологической гемодилюцией и возрастающей потребностью тканей в кислороде – выступает 
фактором, изначально лимитирующим адаптационный резерв системы оксигенации. Установлено, что ключевым 
фактором развития гемической гипоксии при COVID-19 является комплексное опосредованное поражение эрит-
рона: индукция цитокинами гепцидин-ферропортинового блока (анемия воспаления), инфицирование вирусом 
эритроидных клеток-предшественников в костном мозге, а также мембранопатия и гемолиз зрелых эритроцитов 
под действием окислительного стресса. Описана роль HIF-1α как триггера замкнутого цикла «гипоксия–воспале-
ние». Показано, что данные нарушения складываются в трехфазный каскад (гипервоспаление → гемическая ги-
поксия → тромбоэмболические осложнения), который манифестирует преимущественно при инфицировании в 
третьем триместре гестации, критически увеличивая риск тяжелых акушерских и плодных осложнений. Заключе-
ние. Нарушение кислородтранспортной функции крови при COVID-19 у беременных носит мультифакторный ха-
рактер, где ведущая роль принадлежит функциональной и структурной дисфункции эритрона. Понимание 
молекулярных механизмов этого процесса обосновывает неэффективность стандартной изолированной ферроте-
рапии при анемии воспаления. Это диктует необходимость разработки принципиально новых, комплексных под-
ходов к ранней диагностике, патогенетической терапии и профилактике гемической гипоксии для снижения 
материнских и перинатальных потерь. 

Ключевые слова: беременность, COVID-19, SARS-CoV-2, кислородтранспортная функция крови, гемическая 
гипоксия, эритроциты, метгемоглобин, цитокиновый шторм, HIF.  
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SUMMARY. Aim. To analyze current scientific data on the mechanisms of impaired blood oxygen transport function 

in pregnant women with COVID-19. Materials and methods. A systematic search and pathophysiological analysis of 
relevant literature in the PubMed, Google Scholar, and eLibrary databases for the period 2015–2026 was conducted using 
the keywords: pregnancy, COVID-19, SARS-CoV-2, hemic hypoxia, erythron, hemoglobin, cytokine storm, hepcidin, 
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hypoxia-inducible factor (HIF). Based on the inclusion criteria, 47 publications were selected and reviewed in detail. Re-
sults. It was substantiated that gestational remodeling (physiological hemodilution and increased tissue oxygen demand) 
initially reduces the adaptive reserve of the oxygenation system. The key factor in the development of hemic hypoxia in 
COVID-19 was established to be complex, mediated damage to the erythron: cytokine-induced hepcidin-ferroportin block-
ade (anemia of inflammation), viral infection of erythroid precursor cells in the bone marrow, as well as membranopathy 
and hemolysis of mature erythrocytes driven by oxidative stress. The role of HIF-1α as a trigger of the vicious cycle of 
hypoxia and inflammation is described. These disturbances were shown to form a three-phase cascade (hyperinflammation 
→ hemic hypoxia → thromboembolic complications), which manifests predominantly during infection in the third trimester 
of gestation, critically increasing the risk of severe obstetric and fetal complications. Conclusion. Impairment of blood 
oxygen transport function in pregnant women with COVID-19 is multifactorial, with the leading role belonging to func-
tional and structural dysfunction of the erythron. Understanding the molecular mechanisms of this process substantiates 
the ineffectiveness of standard isolated iron therapy in anemia of inflammation. This necessitates the development of fun-
damentally new, comprehensive approaches to early diagnosis, pathogenetic therapy, and prevention of hemic hypoxia to 
reduce maternal and perinatal losses.  

Key words: pregnancy, COVID-19, SARS-CoV-2, blood oxygen transport function, hemic hypoxia, erythrocytes, met-
hemoglobin, cytokine storm, HIF.

Физиологическая перестройка организма при бере-
менности обеспечивает рост и развитие плода за счёт 
комплексных изменений в иммунной, сердечно-сосу-
дистой, дыхательной и кроветворной системах. Каждая 
из этих систем претерпевает значительные функцио-
нальные и структурные преобразования [1]. В иммун-
ной системе происходит сдвиг цитокинового профиля, 
что необходимо для предотвращения отторжения 
плода. Однако этот же механизм снижает эффектив-
ность раннего противовирусного ответа и создаёт пред-
посылки для «цитокинового шторма» при 
манифестации инфекции [2]. В сердечно-сосудистой 
системе увеличивается объём циркулирующей крови, 
возрастает сердечный выброс и снижается системное 
сосудистое сопротивление. Эти изменения обеспечи-
вают адекватную перфузию плаценты и плода, но од-
новременно истощают компенсаторные резервы 
материнского организма [3]. В дыхательной системе 
наблюдается увеличение минутного объёма дыхания и 
подъём диафрагмы. Эти адаптации усиливают оксиге-
нацию, но уменьшают дыхательный резерв, что при ви-
русной пневмонии создаёт высокий риск ускоренного 
развития гипоксемии [4]. Указанные адаптационные 
механизмы предрасполагают беременных к более тя-
жёлому течению COVID-19, что нередко сопровожда-
ется развитием гипоксии, анемии и нарушением 
кислородтранспортной функции крови [1]. В связи с 
этим актуальным является патофизиологический ана-
лиз взаимосвязей между системным воспалением, го-
меостазом железа и оксигенацией гемоглобина у 
данной категории пациенток [5]. 

Цель работы: обобщить и систематизировать совре-
менные представления о молекулярно-клеточных ме-
ханизмах, определяющих снижение эффективности 
кислородтранспортной системы крови у беременных с 
COVID-19 на фоне системного воспаления и дисба-
ланса гомеостаза железа.  

Материалы и методы исследования  
При подготовке данного обзора проводился анали-

тический поиск и отбор актуальной научной литера-

туры в международных и российских базах данных: 
PubMed, Google Scholar и eLibrary. Для поиска исполь-
зовались ключевые слова и их сочетания на русском и 
английском языках: «беременность» («pregnancy»), 
«COVID-19», «SARS-CoV-2», «кислородтранспортная 
функция крови» («oxygen transport function»), «гемиче-
ская гипоксия» («hemic hypoxia»), «эритроциты» 
(«erythrocytes»), «мембрана эритроцитов» («red blood 
cell membrane»), «гемоглобин» («hemoglobin»), «мет-
гемоглобин» («methemoglobin»), «цитокиновый 
шторм» («cytokine storm»), «окислительный стресс» 
(«oxidative stress»), «гипоксия-индуцируемый фактор» 
(«hypoxia-inducible factor», «HIF»), «анемия» («ane-
mia»), «перинатальные исходы» («perinatal outcomes»). 
Основное внимание было уделено публикациям за по-
следние 10 лет (2015–2026 гг.), однако отдельные более 
ранние фундаментальные работы также были 
включены в обзор ввиду их значимости для понимания 
физиологических особенностей оксигенации и крове-
творения при беременности. Отбор статей проводился 
на основе анализа заголовков, аннотаций и полных 
текстов, с акцентом на методологическую обоснован-
ность и актуальность данных. Всего в обзор включено 
47 публикаций, отобранных по указанным критериям, 
информация из которых структурирована в соответ-
ствии с задачами настоящего обзора.  

Физиологические особенности оксигенации и  
кроветворения при беременности  

На 6–8-й неделях гестации под влиянием прогесте-
рона, эстрогенов и активации ренин-ангиотензин-аль-
достероновой системы начинается прогрессивное 
увеличение объема циркулирующей крови. Его пик 
приходится на 32–34-ю недели, сменяясь плато и не-
значительным снижением перед родами. Поскольку 
объем плазмы увеличивается опережающими темпами 
по сравнению с ростом эритроцитарной массы, форми-
руется физиологическая гемодилюция [6]. 

Гематологическим следствием данного процесса 
становится закономерное снижение уровней гематок-
рита и гемоглобина, наиболее выраженное во втором и 
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третьем триместрах. Такое адаптивное разведение 
крови обеспечивает поддержание оптимальной вязко-
сти и улучшение микроциркуляции. Уменьшение гид-
равлического сопротивления в сосудистом русле, 
частично компенсирующее гестационное повышение 
агрегации эритроцитов и уровня фибриногена, сопро-
вождается оптимизацией периферического кровотока, 
в том числе в маточно-плацентарном бассейне. Это 
снижает постнагрузку на левый желудочек и препят-
ствует стазу крови в микроциркуляторном русле [7]. 

Базальный уровень эритропоэтина (ЭПО) в сыво-
ротке крови матери при беременности закономерно 
возрастает в 2–3 раза, достигая пика к 24–32-й неделям 
гестации. Продукция гормона в этот период регулиру-
ется обособленно в материнском и фетоплацентарном 
контурах. В организме матери основным источником 
ЭПО служат почки, где его синтез стимулируется от-
носительным снижением гематокрита и растущей по-
требностью тканей в кислороде. В фетоплацентарном 
комплексе гормон вырабатывается локально трофобла-
стом плаценты, где выполняет паракринные функции, 
стимулируя ангиогенез и обеспечивая цитопротекцию. 
При этом плацентарный ЭПО практически не прони-
кает через плацентарный барьер в системный кровоток 
матери. В то же время главным источником системного 
ЭПО для антенатального кроветворения является пе-
чень самого плода. Высокая концентрация гормона в 
фетоплацентарном русле (которая в норме и при гипо-
ксических состояниях может превышать материнскую 
сывороточную в несколько раз) обеспечивает автоном-
ную регуляцию развития сердечно-сосудистой си-
стемы и эритропоэза плода, не оказывая влияния на 
кроветворную систему матери [5, 8, 9]. 

Несмотря на возрастание потребности в кислороде 
на 15–20% к концу гестации (обусловленное метабо-
лической активностью плода, плаценты и миометрия), 
в организме матери формируется состояние адаптиро-
ванной гипокапнии с компенсированным дыхательным 
алкалозом. Ключевые сдвиги газового состава артери-
альной крови характеризуются снижением парциаль-
ного напряжения углекислого газа (PaCO2) до 28–32 мм 
рт. ст. Это происходит за счет прогестерон-опосредо-
ванной стимуляции дыхательного центра и повышения 
его чувствительности к углекислоте, что приводит к 
физиологической гипервентиляции. Парциальное на-
пряжение кислорода (PaO2) вследствие гипервентиля-
ции возрастает до 100–105 мм рт. ст., сохраняя 
тенденцию к незначительному снижению на поздних 
сроках, особенно в положении женщины на спине, 
когда высокое стояние купола диафрагмы сочетается с 
аорто-кавальной компрессией. Наблюдаемый сдвиг pH 
артериальной крови к верхней границе нормы (до 7,40–
7,45) частично нивелируется усиленной почечной экс-
крецией бикарбонатов, что предотвращает развитие 
декомпенсированного алкалоза [10]. 

Физиологическая целесообразность гипокапнии за-
ключается в создании устойчивого диффузионного гра-

диента PaCO2 между фетальной и материнской кровью, 
что обеспечивает эффективное выведение углекислого 
газа из организма плода [10]. Под влиянием прогесте-
рона повышается чувствительность центральных и пе-
риферических хеморецепторов к CO2, что индуцирует 
физиологическую гипервентиляцию. Одновременно с 
этим эстрогены и релаксин обеспечивают анатомиче-
скую адаптацию грудной клетки к растущему давле-
нию со стороны брюшной полости. В результате 
минутный объем дыхания возрастает на 40–50%, пре-
имущественно за счет увеличения дыхательного 
объема при стабильной частоте дыхания. Жизненная 
емкость легких практически не изменяется, тогда как 
функциональная остаточная емкость закономерно сни-
жается из-за высокого стояния купола диафрагмы, осо-
бенно в третьем триместре. Развивающийся на фоне 
гипокапнии дыхательный алкалоз теоретически сдви-
гает кривую диссоциации оксигемоглобина матери 
влево, повышая сродство белка к O2 и затрудняя его от-
дачу в периферических тканях. Однако в системном 
кровотоке матери этот эффект полностью нивелиру-
ется компенсаторным увеличением синтеза 2,3-дифос-
фоглицерата (2,3-ДФГ) в эритроцитах, достигающим 
максимума к третьему триместру и возвращающим 
кривую вправо. На уровне же плацентарного барьера 
сочетанное действие рН и PaCO2 запускает двойной 
эффект Бора, облегчающий переход кислорода от ма-
тери к плоду [11]. Совокупность данных механизмов 
гарантирует оптимальную оксигенацию материнского 
организма и развивающегося плода в условиях непре-
рывно возрастающего метаболического запроса.  

Нарушения кислородтранспортной функции 
крови при COVID-19 у беременных  

Нарушение кислородтранспортной функции крови 
при COVID-19 у беременных представляет собой 
сложный многоуровневый патологический процесс, за-
трагивающий все звенья гемического компонента га-
зообмена: общую кислородную емкость, 
морфофункциональный статус эритроцитов, структур-
ную целостность их мембран, а также аффинность 
(сродство) гемоглобина к O2 [12]. 

У беременных с тяжелым течением COVID-19 ре-
гистрируется значительное снижение содержания кис-
лорода в артериальной крови. Ключевыми 
показателями, отражающими эти нарушения, являются 
снижение сатурации по данным пульсоксиметрии SpO2 
и, при лабораторной верификации, фракционного на-
сыщения гемоглобина кислородом (SaO2). Снижение 
парциального напряжения кислорода (PaO2) обуслов-
лено развитием острого респираторного дистресс-син-
дрома (ОРДС), ведущим патогенетическим звеном 
которого выступает альвеолярно-капиллярный блок и 
выраженное нарушение вентиляционно-перфузионных 
отношений [13]. При этом изменения концентрации ге-
моглобина носят вторичный характер и связаны с ма-
нифестацией анемии воспаления на фоне системного 
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ответа. 
Поскольку у беременных физиологически снижен 

дыхательный резерв (функциональная остаточная ем-
кость легких уменьшена на 15–20% из-за высокого 
стояния купола диафрагмы), в сочетании с повышен-
ной потребностью в кислороде в третьем триместре 
это создает предпосылки для стремительного развития 
гипоксемии [14]. Вследствие этого при интеркуррент-
ной вирусной пневмонии дыхательные расстройства 
прогрессируют значительно быстрее, чем у неберемен-
ных пациенток, а компенсаторные механизмы исто-
щаются в сжатые сроки, резко повышая риск острой 
дыхательной недостаточности. На фоне физиологиче-
ского дыхательного алкалоза, характерного для геста-
ционного периода (исходный pH – 7,42–7,45, PaCO2 – 
28–32 мм рт. ст., HCO3⁻ – 18–21 ммоль/л), параллельно 
формируется метаболический ацидоз как следствие 
тканевой гипоксии и накопления лактата [13]. Однако 
на начальных этапах эти разнонаправленные сдвиги 
взаимно нейтрализуются, благодаря чему pH крови 
длительное время удерживается в пределах субкомпен-
сации; истинная декомпенсированная ацидемия (pH < 
7,35) развивается лишь на стадии критического срыва 
адаптации [15, 16]. 

Результаты исследований демонстрируют прямо 
пропорциональную зависимость между тяжестью 
течения COVID-19 в третьем триместре гестации и 
степенью снижения пула эритроцитов, концентрации 
гемоглобина и показателей гематокрита. Падение 
уровня гемоглобина ниже 105–110 г/л у данной кате-
гории пациенток уже выходит за рамки физиологиче-
ской гемодилюции и требует своевременной 
терапевтической коррекции [17, 18]. Патогенетической 
основой регистрируемых нарушений выступают струк-
турно-функциональные изменения самих красных кро-
вяных телец. Мембрана эритроцита представляет 
собой высокоорганизованную структуру, состоящую из 
липидного бислоя, обеспечивающего барьерную функ-
цию, интегральных белков (в частности, белка полосы 
3), а также связанных с ними периферических белков 
цитоскелета (спектрина, анкирина), поддерживающих 
архитектонику и пластичность клетки. Дополнительно 
мембрана включает углеводный компонент (гликока-
ликс), отвечающий за межклеточные взаимодействия 
и антигенные свойства [19].  

При COVID-19-ассоциированной пневмонии у бе-
ременных развивается выраженная структурная дез-
организация фосфолипидных компонентов мембран 
эритроцитов. Содержание фосфатидилхолина снижа-
ется на 29–48% в зависимости от тяжести заболевания, 
фосфатидилэтаноламина – на 32–38%. Одновременно 
регистрируется повышение уровня лизофосфатидил-
холина (обладающего гемолитической активностью 
маркера повреждения мембраны) – на 92–110%, фос-
фатидилсерина (маркера апоптоза, экспрессия которого 
на внешней поверхности служит сигналом для макро-
фагального фагоцитоза) – на 63–79%. Кроме того, на 

53–68% возрастает содержание фосфатидилинозитола 
[19]. 

При COVID-19 активируются процессы свободно-
радикального перекисного окисления липидов (ПОЛ) 
[19]. Данная инфекция ассоциирована с гиперактива-
цией фосфолипазы А2 – фермента, расщепляющего 
фосфолипиды мембран с высвобождением арахидоно-
вой кислоты (предшественника каскада медиаторов 
воспаления). Параллельно развивается выраженный 
дисбаланс прооксидантно-антиоксидантной системы, 
проявляющийся снижением общей антиоксидантной 
активности плазмы на фоне резкого роста уровней дие-
новых конъюгатов, ТБК-активных продуктов и 8-изо-
простана [20]. Интенсификация ПОЛ приводит к 
окислительной деструкции полиненасыщенных жир-
ных кислот мембраны эритроцитов, что снижает ее те-
кучесть и деформируемость, индуцирует повышенную 
агрегацию клеток и нарушает их газотранспортную 
функцию [21].   

Нарушение липидного состава (снижение уровня 
холинсодержащих фосфолипидов, накопление лизо-
фосфатидилхолина) повышает проницаемость мем-
браны, что ведёт к неконтролируемому транспорту 
ионов, активации кальций-зависимых протеаз, дегра-
дации цитоскелета, снижению деформируемости и 
ускорению эриптоза (апоптоза эритроцитов) [22, 23]. 
Клинически это проявляется выраженными морфоло-
гическими изменениями красных клеток крови: умень-
шением содержания дискоцитов на фоне увеличения 
количества эхиноцитов, эллиптоцитов, дакриоцитов и 
дегенеративных форм. Следствием данных процессов 
является значительный пойкилоцитоз, степень кото-
рого коррелирует с тяжестью COVID-19 и выражен-
ностью лёгочного повреждения. Индексы обратимой и 
необратимой трансформации эритроцитов достоверно 
повышены у беременных с COVID-19, что свидетель-
ствует о системном поражении эритрона и формирова-
нии гемической гипоксии [18].  

Механизмы влияния SARS-CoV-2 на  
кислородтранспортную функцию крови  

Наряду с индукцией системного воспаления и окис-
лительного стресса, важнейшим этапом патогенеза ин-
фекции является непосредственное взаимодействие 
структурных компонентов SARS-CoV-2 с клетками-ми-
шенями. Ключевую роль в этом процессе играет белок-
шип (S) – гликопротеин, образующий выступы длиной 
около 20–25 нм на поверхности вирусной мембраны. 
Структурно он представляет собой тример, в каждом 
мономере которого выделяют три основных сегмента: 
крупный эктодомен (состоящий из субъединиц S1 и 
S2), однопроходный трансмембранный якорь и корот-
кий внутриклеточный C-концевой хвост [24]. Субъеди-
ница S1 обеспечивает высокоаффинное связывание с 
рецептором ACE2 клетки-хозяина, тогда как S2 опо-
средует последующее слияние вирусной и клеточной 
мембран. Протеазы клетки-хозяина, включая фурин, 
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трипсин, катепсины и TMPRSS2, осуществляют прай-
минг (расщепление) S-белка, определяя конкретный 
путь проникновения вируса – напрямую через плазма-
тическую мембрану, либо посредством эндоцитоза. S-
белок содержит ключевые антигенные эпитопы, 
ответственные за нейтрализацию вируса антителами, 
что делает его основной мишенью для разработки вак-
цин и терапевтических препаратов [25]. 

На начальном этапе пандемии (2020 г.) на основе 
биоинформатических исследований W. Liu и H. Li [26] 
была выдвинута гипотеза о возможности прямого, не-
зависимого от рецепторов взаимодействия SARS-CoV-
2 с гемоглобином. Согласно предложенным ими 
компьютерным моделям, неструктурные белки 
ORF1ab, ORF10 и ORF3a могли теоретически связы-
ваться с цепями глобина (в частности, дезоксигемогло-
бина), вызывая отщепление железа с высвобождением 
свободного порфирина. Предполагалось также, что 
белок ORF3a за счет доменов, гомологичных цито-
хром-С-редуктазе, разобщает β-цепь с гемом, а белки 
S и ORF8 связываются с порфириновым кольцом [27]. 
Однако последующие строгие экспериментальные ис-
следования in vitro и накопленные клинические данные 
полностью опровергли эту теоретическую модель [28]. 
Было доказано, что SARS-CoV-2 не реплицируется в 
зрелых безъядерных эритроцитах, а вирусные макро-
молекулы не вызывают прямой деградации гема. Сни-
жение пула функционально активного гемоглобина и 
глубокие нарушения обмена железа при тяжелом тече-
нии инфекции обусловлены не прямой атакой вируса 
на эритроциты, а каскадом системного гипервоспале-
ния («цитокинового шторма»), инициирующим разви-
тие гиперферритинемии и анемии воспаления. 

Важную роль в патогенезе COVID-19 играет спо-
собность SARS-CoV-2 эффективно уклоняться от си-
стем врожденного иммунитета хозяина с помощью 
различных неструктурных и вспомогательных белков. 
В частности, белок нуклеокапсида (N) действует как 
супрессор РНК-сайленсинга (VSR), ослабляя внутри-
клеточные регуляторные каскады защиты. Помимо 
этого, белок N обеспечивает прецизионное инкапсиди-
рование вирусного генома, критически необходимое 
для корректной инициации процессов репликации [29]. 
Параллельно неструктурный белок nsp1 осуществляет 
тотальное подавление трансляции клеточных мРНК 
хозяина («shutoff»-эффект), селективно блокируя экс-
прессию ключевого сенсора чужеродной РНК – рецеп-
тора RIG-I, а также каскада 
интерферон-стимулируемых генов (ISG). Таким обра-
зом, координированное деструктивное воздействие 
различных макромолекул SARS-CoV-2 обеспечивает 
вирусу множественные, дублирующие друг друга ме-
ханизмы подавления как РНК-интерференции, так и 
раннего интерферонового ответа [30]. 

Влияние SARS-CoV-2 на кислородтранспортную 
функцию крови реализуется преимущественно опосре-
дованно: через системное нарушение метаболизма же-

леза и деструкцию эритроцитов. Вирус-индуцирован-
ное воспаление модулирует гепсидин-ферропортино-
вую ось, способствуя блокаде клеточного экспорта 
железа и развитию анемии воспаления. Параллельно с 
этим выраженный окислительный стресс и цитокино-
вый каскад индуцируют повреждение мембран эрит-
роцитов, критически снижая их деформируемость, а 
также могут провоцировать иммуноопосредованный 
гемолиз [31, 32]. Высвобождающийся при вне- и внут-
рисосудистом распаде клеток свободный гемоглобин 
проявляет выраженные прооксидантные свойства, ини-
циируя свободнорадикальные процессы, эндотелиаль-
ную дисфункцию и вторичное потенцирование 
системного воспалительного ответа [31]. 

Наиболее убедительные данные получены в отно-
шении опосредованного влияния SARS-CoV-2 на ме-
таболизм железа через каскады системного 
воспаления. В условиях «цитокинового шторма» резко 
активируется продукция гепсидина – пептидного гор-
мона острой фазы, который индуцирует интернализа-
цию и деградацию ферропортина (единственного 
известного белка-экспортера железа). Это блокирует 
выход железа из макрофагов и энтероцитов в кровоток, 
снижая его доступность для эффективного эритропоэза 
и синтеза гемоглобина [31–33]. Гиперферритинемия на 
фоне выраженного падения уровня сывороточного же-
леза выступает патогномоничным лабораторным при-
знаком COVID-19 и строго коррелирует с тяжестью 
течения заболевания. В качестве дополнительной тео-
ретической гипотезы на основе молекулярного моде-
лирования было высказано предположение, что 
S-белок вируса может оказывать гепсидин-миметиче-
ское действие, непосредственно связываясь с ферро-
портином. Согласно данным in silico, фрагмент 
белка-шипа, условно названный «Covidin», структурно 
имитирует гепсидин и демонстрирует устойчивость к 
основным протеазам человека. Тем не менее, данная 
модель молекулярной мимикрии остается дискуссион-
ной и требует обязательного экспериментального под-
тверждения в исследованиях in vitro и in vivo [34]. 

Естественным следствием описанных нарушений 
становится развитие анемии воспаления с характер-
ным падением концентрации циркулирующего гемо-
глобина [35]. Кроме того, системный дисбаланс 
метаболизма железа выступает триггером ферроптоза 
– программируемой железозависимой клеточной ги-
бели, индуцируемой избыточным перекисным окисле-
нием липидов. Данный патологический процесс играет 
ключевую роль в глубокой альтерации тканей пла-
центы при COVID-19, что определяет высокий риск 
развития плацентарной недостаточности и тяжелых пе-
ринатальных осложнений [22, 36]. 

Наряду с ферроптозом, еще одним значимым меха-
низмом деструкции клеток эритроидного ряда высту-
пает периферический гемолиз эритроцитов, 
реализующийся через несколько патогенетических 
путей: иммуноопосредованный (индукция аутоанти-
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тел), мембранопатический (вследствие дисфункции ли-
пидного гомеостаза), а также за счет прямой фиксации 
вируса на мембране клеток посредством взаимодей-
ствия с сиаловыми кислотами и рецептором CD147 
[37]. Важно отметить, что SARS-CoV-2 способен непо-
средственно инфицировать эритроидные клетки-пред-
шественники в костном мозге. Экспрессия ими 
рецепторов CD147, CD26 и, в меньшей степени, ACE2 
делает данные прогениторные клетки прямыми мише-
нями для вирусной инвазии, что грубо нарушает эф-
фективный эритропоэз на ранних этапах 
дифференцировки [38]. Таким образом, сочетанное 
действие указанных механизмов – от системного дис-
баланса метаболизма железа и ферроптоза до перифе-
рического гемолиза и цитопатического поражения 
костномозговых предшественников – формирует ком-
плексную недостаточность эритрона. Данный паттерн 
приобретает особую патогенетическую значимость у 
беременных, изначально находящихся в условиях ге-
стационной гемодилюции и высокого метаболического 
запроса на кислород [39]. 

Совокупность описанных нарушений формирует 
взаимосвязанный патогенетический каскад, в котором 
концептуально можно выделить три ключевых домена. 
Первая фаза гипервоспаления: инициация «цитокино-
вого шторма» (с участием IL-6, TNF-α) и ассоции-
рованный с ним резкий рост уровня CRP, что 
индуцирует системную гиперферритинемию и гепси-
дин-опосредованную блокаду экспорта железа. Вторая 
фаза гемической гипоксии: критическое снижение де-
формируемости эритроцитов, ведущее к падению эф-
фективности транспорта кислорода, что запускает 
стабилизацию фактора HIF-1α и последующее угнете-
ние митохондриального энергообмена. Третья фаза 
тромбоэмболических осложнений: прогрессирующий 
гемолиз с высвобождением свободного гемина, кото-
рый индуцирует цитотоксическое повреждение эндо-
телия, локальную коагулопатию, манифестный рост 
уровня D-димеров и полиорганную недостаточность 
[40, 41]. Таким образом, гемический компонент гипо-
ксии при COVID-19 имеет мультифакторную природу, 
объединяющую костномозговую и периферическую 
деструкцию эритрона с глубокими реологическими 
сдвигами. В условиях гестации данный деструктивный 
паттерн накладывается на физиологическую гемоди-
люцию и высокий метаболический запрос материн-
ского организма. Это приводит к стремительному 
срыву адаптационных резервов, потенцируя нарас-
тание системной гипоксемии и кратно увеличивая риск 
тяжелых акушерских и перинатальных потерь [42, 43].  

Гемическая гипоксия как результат нарушений 
кислородтранспортной функции крови у  

беременных  
Гемическая гипоксия представляет собой патологи-

ческое состояние, при котором развивается кислород-
ное голодание тканей вследствие уменьшения 
кислородной емкости крови [44]. Доминирующее по-

ложение среди факторов ее развития занимает анеми-
ческий компонент, обусловленный снижением кон-
центрации гемоглобина. Наиболее частой причиной 
этого выступает железодефицитная анемия, охваты-
вающая до 80–95% всех анемических состояний у бе-
ременных [45]. Вместе с тем гемическая гипоксия в 
период гестации не ограничивается исключительно де-
фицитом субстрата. На фоне пандемии COVID-19 все 
большее значение приобретают альтернативные пато-
физиологические пути дисфункции эритрона, связан-
ные с качественными изменениями красных клеток 
крови, которые могут манифестировать даже при фор-
мально нормальном уровне общего гемоглобина [17]. 

Центральным молекулярным звеном, объединяю-
щим гипоксию, окислительный стресс и воспаление, 
выступает фактор HIF. При снижении PaO2 субъеди-
ница HIF-1α стабилизируется и транслоцируется в 
ядро клетки, где после димеризации с субъединицей 
HIF-1β запускает транскрипцию более чем 100 генов-
мишеней. В их число входят гены эритропоэтина, со-
судистого эндотелиального фактора роста (VEGF), 
гликолитических ферментов и ключевых белков мета-
болизма железа [1]. При COVID-19 дисрегуляция кас-
када HIF имеет двоякое патогенетическое значение. С 
одной стороны, избыточная активация данного фак-
тора направлена на компенсаторную адаптацию к ги-
поксии (стимуляция эритропоэза, ангиогенеза и 
метаболическое переключение на анаэробный глико-
лиз). С другой стороны, HIF-опосредованная экспрес-
сия провоспалительных генов способна потенцировать 
«цитокиновый шторм», а сопутствующая индукция 
VEGF повышает проницаемость сосудистого русла, 
усугубляя отек легких и плацентарную дисфункцию. 

Таким образом, окислительный стресс, гипоксемия, 
ацидоз и HIF-зависимые механизмы формируют за-
мкнутый патологический цикл, поддерживающий ге-
мическую и тканевую гипоксию. У беременных в 
третьем триместре гестации данные нарушения крити-
чески потенцируются физиологической гемодилюцией 
и исходно высокой метаболической потребностью в 
кислороде. Это детерминирует стремительное нарас-
тание системного гипоксического синдрома и манифе-
стацию тяжелой акушерской патологии [46, 47].  

Заключение  
Проведенный анализ литературных данных свиде-

тельствует о том, что нарушение кислородтранспорт-
ной функции крови у беременных при COVID-19 
представляет собой сложный многоуровневый про-
цесс, интегрирующий повреждение респираторного 
тракта, эндотелиальную дисфункцию, «цитокиновый 
шторм», окислительный стресс, структурно-функцио-
нальную деградацию мембран эритроцитов, изменение 
сродства гемоглобина к кислороду и HIF-опосредован-
ные реакции. Физиологическая перестройка организма 
в период гестации формирует состояние повышенной 
уязвимости к декомпенсации газообмена, тогда как си-
стемное опосредованное воздействие SARS-CoV-2 на 
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метаболизм железа, функциональный статус и выжи-
ваемость эритроцитов усугубляет эти нарушения, за-
пуская последовательный трехфазный 
патогенетический каскад: от гипервоспаления к геми-
ческой гипоксии и последующим тромбоэмболиче-
ским осложнениям. Развивающаяся гемическая 
гипоксия служит ключевым триггером, связывающим 
тяжелые формы инфекции с неблагоприятными пери-
натальными исходами. Понимание раскрытых молеку-
лярных механизмов патогенеза патогномонично 
обосновывает неэффективность стандартной изолиро-
ванной терапии препаратами железа в условиях актив-
ного воспаления. Это диктует необходимость ранней 
диагностики функциональных нарушений эритрона, а 

также разработки принципиально новых, комплексных 
стратегий патогенетической терапии и профилактики 
гипоксических состояний для снижения материнских 
и перинатальных потерь.  
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