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Резюме ___________________________________________________________________________________________________ 

Цель. Выявить различия лабораторных показателей у пациентов с СД 2-го типа и COVID-19 
в зависимости от наличия метаболической ассоциированной жировой болезни печени 
(МАЖБП) в первые сутки возникновения кислородной недостаточности. 
Материалы и методы. Всем пациентам выполнено исследование НbА1с, показателей липи-
дограммы, АЛТ, АСТ, гамма-глютамилтранспептидазы, С-реактивного белка, интерлейкина-6, 
определены значения растворимой формы дипептидилпептидазы 4-го типа в крови и моче 
(рДПП4), степень поражения легочной ткани и оценка денситометрической плотности ткани. 
Результаты. Наибольший процент повреждения легочной ткани – 65,0 [50,0; 65,0]% зареги-
стрирован при декомпенсации СД 2-го типа, МАЖБП в сравнении со значением группы 1 –  
45,0 [30,0; 50,0]%, р=0,029. Определены превышающие допустимые значения в группах срав-
нения 2 и 1 АСТ – 47,7 [36,0; 55,0] Ед/л против 34,5 [24,0; 37,0] Ед/л, р=0,042; АЛТ – 56,0 [41,0;  
68,0] Ед/л, что на 20,8 Ед/л больше показателя группы 1 (35,2 [27,0; 40,0] Ед/л, р=0,003). Выяв-
лены различия уровней растворимой ДПП4 в сыворотке крови: в группе 2 в 1,8 раза больше –  
73,9 [54,0; 88,9] нг/мл, чем в группе 1 – 40,5 [32,3; 54,1] нг/мл, р=0,001; определение раство-
римой ДПП4 в моче свидетельствует о минимальной экскреции в группе 1 – 1,9 [0,9; 1,9] нг/мл 
против 18,4 [0,9; 29,6] нг/мл в группе 2. 
Заключение. Результаты post hoc анализа группы пациентов с СД 2-го типа, ожирением 2-й 
степени и МАЖБП на 4-е сутки с момента развития COVID-19 у невакцинированных лиц вы-
явили наибольшие значения СРБ, ИЛ-6, больший процент повреждения легочной ткани по 
данным КТ, низкое значение SpO2, наличие анемии легкой степени, лимфопении, большие зна-
чения АСТ и АЛТ. Повышение растворимой ДПП4 в сыворотке может являться лабораторным 
маркером тяжести течения COVID-19.
Ключевые слова: сахарный диабет 2-го типа, метаболическая ассоциированная жировая бо-
лезнь печени, растворимая дипептидилпептидаза 4-го типа, денситометрическая плотность 
печени, COVID-19
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	� ВВЕДЕНИЕ
Пациенты с сахарным диабетом (СД) имеют повышенную предрасположенность к вирус-

ным и бактериальным инфекциям, в том числе поражающим дыхательные пути. Одним из 
механизмов, ответственных за такую предрасположенность, является синдром «ленивых» 
лейкоцитов, который представляет собой нарушение лейкоцитарной функции фагоцитоза 
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Abstract ___________________________________________________________________________________________________ 

Purpose. To identify differences in laboratory parameters in patients with diabetes mellitus type 2 
and COVID 19 depending on the presence of metabolic associated fatty liver disease (MAFLD) on 
the first day of the onset of oxygen deficiency.
Materials and methods. All patients underwent a study of HbA1c, lipid profile parameters, ALT, 
AST, gamma-glutamyl transpeptidase, C-reactive protein, interleukin 6, the values of the soluble 
form of dipeptidyl peptidase type 4 in the blood and urine (sDPP4), the degree of damage to the 
lung tissue were determined and densitometric density of the tissue was assessed. 
Results. The highest percentage of lung tissue damage – 65.0 [50.0; 65.0]% was recorded in group 
2 compared to the value of group 1 – 45.0 [30.0; 50.0]%, p=0.029. The following indicators were 
determined in comparison groups 2 and 1 AST – 47.7 [36.0; 55.0] U/l versus 34.5 [24.0; 37.0] U/l, 
p=0.042; ALT – 56.0 [41.0; 68.0] U/l versus 35.2 [27.0; 40.0] U/l, p=0.003. Differences in the levels of 
soluble DPP 4 in blood serum were revealed. In group 2 sDPP was 1.8-fold higher (73.9 [54.0; 88.9] 
ng/ml) than in group 1 (40.5 [32.3; 54.1] ng/ml, p=0.001). Determination of sDPP4 in urine indicates 
minimal excretion in group 1 (1.9 [0.9; 1.9] ng/ml versus 18.4 [0.9; 29.6] ng/ml in group 2).
Conclusion. The results of post hoc analysis in group 2 (diabetes type 2, obesity stage 2 and MAFLD) 
on the 4th day from the moment of COVID-19 development in unvaccinated individuals revealed 
the highest values of CRP, IL-6, a higher percentage of pulmonary damage, a low SpO2 value and 
mild anemia, lymphopenia, high values of AST and ALT. An increase in sDPP4 may be a laboratory 
marker of the severity of COVID-19.
Keywords: diabetes mellitus type 2, metabolic associated fatty liver disease, soluble dipeptidyl 
peptidase type 4, liver densitometric density, COVID-19
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(нарушение иммунитета), что подчеркивает вероятность повышенной склонности к инфек-
циям SARS-CoV-2. Второй механизм связан с респираторными изменениями, выявляющимися 
у пациентов с СД и обусловленными развитием микроангиопатии, которая способствует на-
рушению растяжимости ткани легких, изменяет диффузионную способность с последующим 
нарушением газообмена и приводит к распространению респираторных патогенов, включая 
SARS-CoV-2 [1–5]. 

Основные механизмы развития заболевания COVID-19 при СД основаны на эффективном 
проникновении вируса, хорошем связывании его с рецептором ангиотензинпревращающего 
фермента 2 (АПФ2), концентрации которого высоки при СД и достигают максимума при ис-
пользовании ингибиторов ангиотензинпревращающего фермента или блокаторов рецепто-
ров ангиотензина II. Полиморфизм рецептора АПФ2 связан с СД, артериальной гипертензией, 
нарушениями мозгового кровообращения и генетической предрасположенностью к разви-
тию инфекции SARS-CoV-2. Росту заболеваемости COVID-19 при СД способствует снижение 
Т-клеточной функции лимфоцитов, повышенная восприимчивость обусловливает воспале-
ние, цитокиновый шторм [5–9]. 

Поддержание целевых значений гликированного гемоглобина (НbА1с), гликемии в тече-
ние суток минимизирует риски развития хронических осложнений СД и COVID-19. Считается, 
что высокая вариабельность гликемии при СД является прогностически неблагоприятным 
фактором при развитии COVID-19 [5]. Субоптимальный гликемический контроль у пациентов 
с COVID-19 коррелирует с более высоким уровнем смертности [10]. Состояние гипергликемии 
ухудшает исход за счет цитокинового шторма, эндотелиальной дисфункции и полиорганных 
повреждений [11]. Гипергликемия при COVID-19 приводит к быстрому ухудшению спироме-
трических функций, снижению объема форсированного выдоха за 1 секунду и форсирован-
ной жизненной емкости легких [12, 5].

Пациент с СД 2-го типа – это пациент, как правило, с избыточной массой тела или ожире-
нием. Увеличение количества жировой ткани усугубляет процессы вялотекущего воспаления, 
нарушение функции иммунной системы, что делает этого пациента еще более уязвимым для 
инфекции COVID-19 [13]. 

В 80–85% случаев сочетание СД 2-го типа и ожирения связано с развитием метаболиче-
ской ассоциированной жировой болезни печени (МАЖБП). МАЖБП не только способна ухуд-
шать компенсацию углеводного обмена при СД 2-го типа, учитывая ее роль в синтезе альбу-
мина, острофазовых белков, интерлейкинов, факторов свертывания, но и оказывает влияние 
на течение и проявления COVID-19. Поиск новых маркеров тяжести течения COVID-19 при со-
четании СД 2-го типа, ожирения и МАЖБП является интересным и, возможно, перспективным 
направлением с точки зрения фармакологических точек приложения.

	� ЦЕЛЬ ИССЛЕДОВАНИЯ
Выявить различия лабораторных показателей у пациентов с СД 2-го типа и COVID-19 в за-

висимости от наличия МАЖБП в первые сутки возникновения кислородной недостаточности. 

	� МАТЕРИАЛЫ И МЕТОДЫ 
Данное исследование является фрагментом рost hoс анализа наблюдения за пациентами 

с СOVID-19 и СД 2-го типа, что определяет особенности дизайна. В исследование включено 
65 пациентов с СД 2-го типа в возрасте от 48 до 58 лет, не вакцинированных против COVID-19, 
с верифицированным диагнозом СOVID-19, подтвержденным с помощью полимеразной цеп-
ной реакции, основанной на выявлении РНК SARS-CoV-2, госпитализированных в стационар 
по причине снижения насыщения крови кислородом ниже (SpO2) 95%. Оценка SpO2 прово-
дилась с расчетом среднего значения с использованием пульсоксиметра (BeurerPO 30, Гер-
мания), оценка степени поражения легочной ткани и денситометрической плотности ткани 
печени проведена с использованием компьютерной томографии (КТ).

Потенциальные маркеры метаболической ассоциированной жировой болезни  
печени у пациентов с сахарным диабетом 2-го типа и COVID-19 (post hoc анализ)
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Анализ медицинской документации и сбор анамнеза позволили исключить наличие вирус-
ного повреждения печени, алкогольного и лекарственного повреждения печеночной ткани 
до момента госпитализации, наблюдение у психотерапевта и психиатра по поводу инсомни-
ческих нарушений. Всем пациентам, включенным в исследование, выполнен расчет индекса 
массы тела (ИМТ), индекса НОМА, оценены уровни НbА1с, показателей липидограммы (общий 
холестерин (ОХ), липопротеины низкой плотности (ЛПНП), липопротеины высокой плотно-
сти (ЛПВП), триглицериды (ТГ)), аланинаминотрансферазы (АЛТ), аспартатаминотрансфера-
зы (АСТ), гамма-глютамилтранспептидазы (ГГТП), С-реактивного белка (СРБ), интерлейкина-6  
(ИЛ-6), показателей общего анализа крови, определены значения растворимой формы дипеп-
тидилпептидазы 4-го типа (рДПП4, CD26) в крови и моче (Architect c 8000 (Abbott, USA)). Сред-
няя глюкоза крови рассчитывалась из 6 показателей измерений гликемии в течение первых 
суток госпитализации, определенных с помощью глюкометра «Сателлит-экспресс Elta». 

Критериями исключения из исследования были: наличие патологии щитовидной железы, 
ИМТ менее 25 кг/м2, СД 1-го типа, наличие острых нарушений мозгового кровообращения, 
воспалительных заболеваний нервной системы, тяжелых заболеваний сердечно-сосудистой 
системы, наличие онкопатологии, хирургической патологии, заболеваний соединительной 
ткани, хронических заболеваний бронхолегочной системы, вирусного, алкогольного и лекар-
ственного повреждения печени, беременность, инсомнические нарушения.

В зависимости от наличия МАЖБП, по данным КТ печени, показатели оценивали по шкале 
Хаунсфилда в единицах плотности (HU), что допустимо для верификации диагноза. КТ органов 
грудной клетки, с целью оценки степени тяжести повреждения легочной ткани вирусом SARS-
CoV-2, позволяет исследовать более половины объема печени и дополнительно оценивать 
состояние печеночной ткани с определением ее денситометрических показателей [14]. Для 
достижения цели исследования пациенты были разделены на 2 группы на основании денси-
тометрической плотности печени. В группу 1 вошли пациенты с денситометрической плотно-
стью печени менее 40 HU, в группу 2 – со значением 40 HU.

Статистический анализ произведен с помощью компьютерных программ Statistiсa 10.0 
(StatSoft Inc., США).

	� РЕЗУЛЬТАТЫ И ОБСУЖДЕНИЕ
В табл. 1 представлена сравнительная характеристика пациентов групп сравнения.
При анализе данных табл. 1 установлено, что группы пациентов сопоставимы по возрасту, 

стажу СД и различимы по следующим показателям в группах 1 и 2:
	� по ИМТ (34,1 [32,5; 38,0] кг/м2 против 37,0 [34,20; 39,0] кг/м2 (р=0,001)), что свидетельствует 

об ожирении 1-й степени в группе 1 и 2-й степени в группе 2;
	� НbА1с (7,1 [6,9; 7,5] % против 8,9 [8,0; 9,6] %, р=0,001), значения которого указывают на до-

стижение целевого значения НbА1с в группе 1 и отсутствие компенсации сахарного диа-
бета в группе 2; 

	� индексу НОМА (5,1 [4,5; 6,0] против 6,8 [5,2; 7,0], р=0,023), указывающему на наличие ин-
сулинорезистентности в группах сравнения, так как общепринятое нормальное значение 
индекса не должно превышать 2,7 мкЕд/мл;

	� денситометрической плотности печени (42,5 [42,0; 48,0] HU против 24,0 [21,0; 28,0] HU, 
р=0,002), как подтверждение наличия НАЖБП в группе 2 и как определено дизайном ис-
следования;

	� липидному профилю, свидетельствующему о наибольших значениях в группе 2 – ОХ 6,9 
[5,4; 7,6] против 5,3 [5,9; 7,1], р=0,002, ЛПНП 3,9 [2,5; 4,5] против 2,8 [2,5; 3,5], р=0,019, ТГ 3,4 
[3,8; 4,3] против 2,7 [2,3; 3,1], р=0,003, значения ЛПВП без достоверных различий в группах 
сравнения;

	� повреждению легочной ткани, по данным КТ ОГК, – 65,0 [50,0; 65,0]% – наибольший про-
цент повреждения зарегистрирован при декомпенсации СД 2-го типа, МАЖБП в сравнении  
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Таблица 1
Сравнительная характеристика групп, включенных в исследование
Table 1
Comparative characteristics of groups included in the study

Показатель Группа 1,
Ме [25; 75] (n=35)

Группа 2,
Ме [25; 75] (n=30)

Возраст (лет) 48,0 [45,0; 51,0] 52,0 [47,0; 55,0]
Стаж СД (лет) 8,0 [7,0; 10,0] 9,0 [9,0; 11,0]
ИМТ (кг/м2) 34,1 [32,5; 38,0]* 37,0 [34,20; 39,0]
НbА1с (%) 7,1 [6,9; 7,5]* 8,9 [8,0; 9,6]
Индекс НОМА (мкЕд/мл) 5,1 [4,5; 6,0]* 6,8 [5,2; 7,0]
Средняя глюкоза крови (ммоль/л) 8,6 [7,5; 9,4] 9,2 [8,8; 10,1]
КТ печени (плотность, HU) 42,5 [42,0; 48,0]* 24,0 [21,0; 28,0]
ОХ (ммоль/л) 5,3 [5,9; 7,1]* 6,9 [5,4; 7,6]
ЛПНП (ммоль/л) 2,8 [2,5; 3,5]* 3,9 [2,5; 4,5]

ЛПВП (ммоль/л) 1,0 [0,8; 1,0] 0,9 [0,8; 0,9]

ТГ (ммоль/л) 2,7 [2,3; 3,1]* 3,4 [3,8; 4,3]
КТ ОГК (% повреждения) 45,0 [30,0; 50,0]* 65,0 [50,0; 65,0]
SpO2 (%) 92,0 [89,0; 93,0] 88,0 [87,0; 90,0]

Примечание: * p<0,05 между группами.

со значением группы 1 – 45,0 [30,0; 50,0] %, р=0,029. У пациентов в 2 группах отмечались 
показатели SpO2 ниже 95%, что рассматривается как состояние гипоксемии.
В табл. 2 продемонстрированы лабораторные данные пациентов, включенных в исследо-

вание, которые характеризуют тяжесть воспалительного процесса.

Таблица 2
Характеристика лабораторных показателей в группах сравнения
Table 2
Characteristics of laboratory indicators in groups

Показатель Группа 1, 
Ме [25; 75] (n=35)

Группа 2,
Ме [25; 75] (n=30)

Лейкоциты (×109/л) 5,8 [4,8; 6,2]* 4,1 [3,5; 5,2]
Нейтрофилы палочкоядерные (%) 6,0 [5,0; 7,0] 5,0 [5,0; 8,0]
Лимфоциты (%) 11,0 [10,0; 17,0]* 8,0 [7,0; 10,0]
Нейтрофилы сегментоядерные (%) 80,0 [81,0; 89,0] 83,0 [74,0; 80,0]
Эритроциты (×1012/л) 4,0 [3,9; 5,0] 4,4 [3,9; 4,5]
MCV (фл.) 88,0 [86,0; 90,1] 87,0 [82,0; 88,1]
Гемоглобин (г/л) 125,0 [115,0; 127,0]* 110,0 [110,0; 120,0]
Тромбоциты (×109/л) 210,0 [195,0; 230,0]* 175,0 [165,0; 190,0]
АСТ (Ед/л) 34,5 [24,0; 37,0]* 47,7 [36,0; 55,0]
АЛТ (Ед/л) 35,2 [27,0; 40,0]* 56,0 [41,0; 68,0]
ГГТП (Ед/л) 68,0 [53,2; 69,0] 89,0 [64,0; 120,0]
Общий билирубин (мкмоль/л) 19,6 [17,0; 23,0] 21,8 [20,0; 27,0]
СРБ (мг/л) 35,4 [27,0; 43,0]* 67,2 [41,0; 71,0]
ИЛ-6 (пг/мл) 43,4 [26,5; 53,0]* 73,8 [54,0; 89,0]

Примечание: * p<0,05 между группами.
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Представленные данные общего анализа крови свидетельствуют о наличии более низких 
значений лейкоцитов в группе 2 – 4,1 [3,5; 5,2]×109/л против показателя группы 1 – 5,8 [4,8; 
6,2]×109/л (р=0,015), доли лимфоцитов – 8,0 [7,0; 10,0]% против 11,0 [10,0; 17,0]% в группе 1. 
Не получено различий между такими показателями, как доли нейтрофилов палочкоядерных 
и сегментоядерных, количество эритроцитов, средний объем эритроцитов (MCV). Содер-
жание гемоглобина в группе 2 соответствует состоянию анемии легкой степени тяжести –  
110,0 [110,0; 120,0] г/л при нормальных показателях в группе 1 – 125,0 [115,0; 127,0] г/л, р=0,034. 
Различия зарегистрированы в показателях тромбоцитов – 210,0 [195,0; 230,0]×109/л в группе 1 
против 175,0 [165,0; 190,0]×109/л в группе 2, р=0,002. В таблице также отражены превышающие 
допустимые общепринятые нормальные значения показатели печеночных трансаминаз, так, 
в группах сравнения 2 и 1: АСТ 47,7 [36,0; 55,0] Ед/л против 34,5 [24,0; 37,0] Ед/л, р=0,042; АЛТ  
56,0 [41,0; 68,0] Ед/л, что на 20,8 Ед/л больше показателя группы 1 (35,2 [27,0; 40,0] Ед/л, р=0,003). 
ГГТП в группе 2 составляет 89,0 [64,0; 120,0] Ед/л, медиана значений в группе 2 в 1,3 раза мень-
ше показателя группы 1 – 68,0 [53,2; 69,0] Ед/л, р=0,001. 

Повышения уровней печеночных трансаминаз на фоне COVID-19 могут быть ассоциирова-
ны с самостоятельным поражением паренхиматозного органа вирусом. SARS-CoV-2 способен 
проникать путем прямого воздействия не только в гепатоциты, обильная экспрессия АПФ2, 
являющегося мишенью вируса, также определена и на холангиоцитах, что способствует раз-
витию замедленного воспаления ткани печени, нарушая ее функцию. Однако, по данным ис-
следований, изменение уровней печеночных ферментов зарегистрировано только при дли-
тельном течении (до 20 месяцев) инфекции COVID-19 [15–19].

Тяжесть течения COVID-19 подтверждается не только наличием снижения SpO2 менее 
95%, вирусным повреждением легочной ткани, по данным КТ, наличием лимфопении, анемии. 
Важное значение в оценке течения отводится таким показателям, как СРБ – острофазовый 
белок, ранний индикатор воспаления (35,4 [27,0; 43,0] мг/л в группе 1 против 67,2 [41,0; 71,0] 
мг/л в группе 2, р=0,002) и ИЛ-6 – маркер «цитокинового шторма» COVID-19, сопровождаю-
щегося возникновением тяжелой дыхательной недостаточности (43,4 [26,5; 53,0] пг/мл против  
73,8 [54,0; 89,0] пг/мл в группе 2, р=0,002), максимальные значения которых зарегистрированы 
в группе 2.

Таким образом, пациенты группы 2 – пациенты с СД 2-го типа в стадии декомпенсации, 
МАЖБП, наличием инсулинорезистентности и более тяжелым течением инфекции COVID-19 
в сравнении с группой 1. 

Одной из основных причин возникновения МАЖБП является инсулинорезистентность. 
Несмотря на низкую диагностическую значимость индекса НОМА, это один из немногих кри-
териев, который наряду с окружностью талии широко используется для оценки инсулино-
резистентности. Пациенты в 2 группах имеют индекс НОМА более 2,7 мкЕД/мл, несмотря на 
длительный прием метформина в дозировке 2000 мг/сут в среднем в группе 1 и 2500 мг/сут 
в группе 2 и стаж СД 2-го типа в группах сравнения 8,0 года и 9,0 года в группах 1 и 2 соответ-
ственно. Полученные результаты коррелируют с данными, опубликованными в 2016 г., кото-
рые свидетельствуют о сохранении повышенного индекса НОМА у пациентов с ожирением на 
фоне приема метформина, и реальной клинической практикой [20].

Инсулинорезистентность и, как ее следствие, глюкозотоксичность приводят к активации 
глюконеогенеза, угнетению гликогенеза, повышению секреции ДПП4. ДПП4, известная как 
CD26, представляет собой сериновую экзопептидазу, многофункциональный трансмембран-
ный гликопротеин типа 2, который присутствует в димерной форме на поверхности клетки и 
является одним из функциональных рецепторов SARS-CoV-2 [21–25].

ДПП4 регулирует активность пептидных гормонов, нейропептидов, цитокинов и факторов 
роста, а также действует как поверхностный антиген, взаимодействуя с другими молекулами 
или белками, опосредуя межклеточное взаимодействие, а также взаимосвязь между клет-
ками и матриксом, оказывая влияние на различные регуляторные механизмы в иммунной  
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активации и воспалительной реакции [5, 26]. ДПП4 существует в организме не только в фор-
ме трансмембранного белка 2-го типа, который способен отщепляться от мембраны с по-
мощью металлопротеиназ, но и в циркулирующей форме в кровотоке (растворимая форма 
ДПП4). Растворимая форма ДПП4 (рДПП4) обладает паракринным и эндокринным действием 
[27]. Учитывая способность белка S вируса SARS-CoV-2 воздействовать на трансмембранный 
белок ДПП4 и проникать внутрь клетки, вызывая ее повреждение, определенный интерес 
представляет исследование уровня рДПП4 в различных средах организма в группах сравне-
ния (табл. 3).

Очевидны выявленные различия: уровни рДПП4 в сыворотке крови в группе 2 в 1,8 раза 
больше – 73,9 [54,0; 88,9] нг/мл, чем в группе 1 – 40,5 [32,3; 54,1] нг/мл, р=0,001, определение 
рДПП4 в моче свидетельствует о минимальной экскреции в группе 1 – 1,9 [0,9; 1,9] нг/мл про-
тив 18,4 [0,9; 29,6] нг/мл в группе 2. Поскольку группа 2 включала пациентов с СД 2-го типа и 
МАЖБП, можно сделать заключение, что повышение рДПП4 сопровождается снижением мо-
чевой экскреции. 

Далее был проведен анализ для выявления линейной связи между изучаемыми параме-
трами с оценкой по коэффициенту Спирмена. В группе 1 выявлена положительная корреля-
ция между значением рДПП4 сыворотки и АСТ (r=0,384), АЛТ (r=0,678) и отрицательная между 

Таблица 3
Значения ДПП4 в группах сравнения
Table 3
DPP4 values in groups

Показатель Группа 1,
Ме [25; 75] (n=35)

Группа 2,
Ме [25; 75] (n=30)

рДПП4 (сыворотка (нг/мл)) 40,5 [32,3; 54,1]* 73,9 [54,0; 88,9]
рДПП4 (моча (нг/мл)) 18,4 [0,9; 29,6]* 1,9 [0,9; 1,2]

Примечание: * p<0,05 между группами.

Рис. 1. Зависимость между рДПП4 сыворотки крови и АЛТ (А), денситометрической плотностью 
печени (В) в группе 1
Fig. 1. Relationship between sDPP4 and ALT (A), liver densitometric density (B) in group 1

А В
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Рис. 2. Зависимость между рДПП4 в сыворотке крови и АЛТ (А), денситометрической плотностью 
печени (В) в группе 2
Fig. 2. Relationship between sDPP4 in blood serum and ALT (A), densitometric density of the liver (B)  
in group 2

А В

рДПП4 сыворотки и денситометрической плотностью печени (r= –0,564) (рис. 1), процентом 
повреждения легочной ткани по данным КТ (r=0,614), НbА1с (r=0,471). Приведенные резуль-
таты указывают на потенциальную связь рДПП4 сыворотки крови с развивающимися нару-
шениями функции и структуры (плотности) печени и выраженностью повреждения легочной 
ткани и позволяют высказать гипотезу о негативном влиянии рДПП4 сыворотки на течение 
анализируемой коморбидной патологии.

В группе 2 между значением рДПП4 сыворотки и АЛТ выявлена положительная связь 
(r=0,776). При этом определена отрицательная связь рДПП4 сыворотки с денситометрической 
плотностью печени (r=–0,821) (рис. 2), процентом повреждения легочной ткани по данным КТ 
(r=0,791), НbА1с (r=0,542), SpO2 (r=–0,402). 

Таким образом, повышение значения рДПП4 находится в прямой корреляционной зависи-
мости с АЛТ и негативной с денситометрической плотностью печени, повреждением легочной 
ткани по данным КТ, НbА1с в обеих группах исследования.

Учитывая тот факт, что количество ДПП4 у пациентов с СД 2-го типа в 5–7 раз больше, чем 
у пациентов без СД 2-го типа, а также наличие 2 форм ДПП4 в организме человека, по данным 
нашего исследования можно предположить, что тяжесть течения COVID-19 зависит от уровня 
рДПП4. Данное предположение аргументируется тяжестью течения инфекционного процесса 
в группе 2 (табл. 1 и 2). Этот вывод согласовывается с данными, продемонстрированными в ра-
боте Raha A.A. et al., в которой уровень рДПП4 блокирует возможность проникновения в клет-
ки вируса SARS-CoV-2, тогда как низкий уровень рДПП4 может быть связан с более высоким 
риском заражения и рассматривается как один из механизмов восприимчивости пациентов к 
вирусу SARS-CoV-2 [28]. Необходимо отметить, что в группу 2 включены пациенты с МАЖБП, на 
фоне которой активность металлопротеиназ увеличивается [29], что способствует отщепле-
нию от мембраны клетки ДПП4 и ее трансформации в рДПП4. Снижение экскреции рДПП4 
с мочой у этой категории пациентов усугубляет повышение сывороточного уровня рДПП4 и 
негативное влияние на тяжесть патологического процесса.

Оригинальные исследования
Original research



600 "Recipe", 2023, volume 26, № 5

	� ЗАКЛЮЧЕНИЕ
Результаты post hoc анализа группы пациентов с СД 2-го типа (НbА1с 8,5%), ожирением 

2-й степени и МАЖБП на 4-е сутки с момента развития COVID-19 у невакцинированных лиц 
выявили наибольшие значения СРБ, ИЛ-6, больший процент повреждения легочной ткани по 
данным КТ, низкое значение SpO2, наличие анемии легкой степени, лимфопении, большие зна-
чения АСТ и АЛТ.

Повышение рДПП4 в сыворотке может являться лабораторным маркером тяжести тече-
ния COVID-19, что подтверждается повышением ее уровня в 1,8 у этой категории пациентов и 
выявленными зависимостями между рДПП4 сыворотки крови с АЛТ (r=0,776), денситометри-
ческой плотностью печени (r=–0,821), процентом повреждения легочной ткани по данным КТ 
(r=0,791), НbА1с (r=0,542), SpO2 (r=–0,402). 
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