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Освещена проблема иммунного ответа у взрослых и детей с ожирением на вакцинацию при инфекциях, в 

частности при COVID-19. Раскрыты изменения различных звеньев клеточного и гуморального иммунитета, 
связанные с хроническим воспалением, которым сопровождается ожирение. Показано, что хроническое воспа-
ление при ожирении может изменять ответ организма на вакцинацию. Люди с ожирением, составляя группу 
более высокого риска развития COVID-19, могут давать измененный иммунный ответ на вакцинацию SARS-
COV-2, который выражается более тяжелым течением заболевания. Необходимы дальнейшие исследования по 
изучению поствакцинального иммунитета на SARS-COV-2 при ожирении с учетом влияния на вакцинацию 
микробиоты конкретного человека и возможных коморбидных заболеваний. 

Ключевые слова: ожирение,вакцинация, SARS-COV-2, хроническое воспаление, дети, взрослые. 
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The problem of the immune response in adults and obese children to vaccination in infections, in particular in 

COVID-19, is highlighted. Changes in various parts of cellular and humoral immunity associated with chronic inflam-
mation, which is accompanied by obesity, are disclosed. It has been shown that chronic inflammation in obesity can 
change the body's response to vaccination. Obese individuals, constituting a higher risk group for COVID-19, may give 
an altered immune response to SARS-COV-2 vaccination, which is expressed by a more severe course of the disease. 
Further research is needed to investigate post-vaccine immunity to SARS-COV-2 in obesity, taking into account the 
effect on vaccination of a particular person's microbiota and possible comorbid diseases. 

Key words: obesity, SARS-COV-2 vaccination, chronic inflammation, children, adults. 
 
 
На фоне пандемии COVID-19 весь мир обсуждает проблемы вакцинации, оперируя терминоло-

гией, которая ранее была известна в основном во врачебноммире: популяционный иммунитет, за-
щитный титр антител, иммунная прослойка, иммунный ответ, цитокиновый шторм и т.д. Вместе 
с тем, учитывая нарастающий, буквально лавинообразный рост людей с избыточной массой тела и 
ожирением в мире, который уже называют пандемией ожирения (по данным ВОЗ, в период с 1975 
по 2016 г. распространенность ожирения во всем мире выросла почти втрое), возникает вопрос: как 
эти люди будут реагировать на вакцинацию SARS-COV-2. По последним данным приблизительно 
1,9 млрд человек имеют избыточную массу тела (индекс массы тела (ИМТ) от 25 до 30) и более 
650 млн страдают ожирением (ИМТ > 30), что соответствуетпочти 45 % взрослого населения Земли. 
Если текущие тенденции сохранятся, то по прогнозам к 2050 г. почти 50 % мирового населения будет 
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страдать ожирением [38]. Известно, что люди с ожирением составляют группу более высокого риска 
развития COVID-19 с предрасположенностью к более тяжелому течению заболевания [21, 27]. 

Из-за недостаточной физической активности вследствие частичного или полного локдауна, 
принятого во многих странах, ожидаемо увеличивается число людей с ожирением и усугубляется те-
чение заболевания(при его наличии). Актуальной становится проблема адекватности иммунного от-
вета на вакцинацию SARS-COV-2 у людей с ожирением. 

В статье, опубликованной в журнале Nature, со звучным названием «Как ожирение может соз-
дать проблемы для SARS-COV-2 вакцины» отмечается, что у страдающих ожирением людей, кото-
рые более уязвимы к COVID-19, разрабатываемые против новой коронавирусной инфекции вакцины 
могут быть не столь эффективны [22]. Одной из причин низкой эффективности могут быть измене-
ния иммунной системы при ожирении, связанные с хроническим воспалением, при котором происхо-
дит патологическое ремоделирование жировой ткани (ЖТ), вследствие чего возрастает продукция 
провоспалительных цитокинов [4, 13]. И все-таки эффект от вакцинации, несмотря на возможную 
реактогенность вакцины, превышает риск заражения короновирусной инфекцией. 

Первоначально считалось, что ЖТ используется исключительно для хранения липидов. Далее 
выяснилось, что ЖТ является основной иммунологической тканью, которая способствует системному 
воспалению [11]. Воспаление ЖT характеризуется активацией иммунных клеток, секретирующих 
провоспалительные медиаторы, такие как цитокины и хемокины (семейство структурно-
гомологичных цитокинов, которые стимулируют передвижение лейкоцитов и регулируют их мигра-
цию из крови в ткани), а также адипокины, которые привлекают иммунные клетки к ЖT с ожирени-
ем. Клетки ЖТ продуцируют тумор-некротический фактор, интерлейкин-6, лептин, резистин, вызы-
вая хроническое воспаление, которое может усугубить метаболические и иммунные осложнения [39]. 
Показано, что хроническое воспалительное состояние мешает иммунному ответу, индуцированному 
вакциной, через несколько механизмов: измененное производство цитокинов и  
Т-клеток, снижение активности естественных киллеров, низкий ответ на антигены [20, 28]. Таким 
образом, иммунный ответ на вакцинацию создается сложным взаимодействием различных звеньев 
клеточного и гуморального иммунитета. Накопление в ЖТТ-клеток и В-клеток повышает содержание 
провоспалительных медиаторов и иммуноглобулина G [5]. 

Существуют значительные различия между индивидами в иммунном ответе на вакцинацию, 
как в количественном, так и в качественном отношении [8, 30]. Например, ответы антител на вакци-
нацию против желтой лихорадки варьируют у людей в 10 раз [31], на трехвалентную инактивирован-
ную гриппозную вакцину [26] и вакцинацию против гепатита В – до 100 раз [19]. Другие примеры 
различий в качестве вакцинных реакций включают в себя более низкую авидность антител на первом 
году жизни [25], а также выработку более низких и менее стойких антител к  
Т-зависимым белковым антигенам у новорожденных [34]. Эти различия в реакциях на вакцины име-
ют последствия как для защитной эффективности, так и для продолжительности защиты. 

Вызывает озабоченность тот факт, что значительная доля инфекций, предотвратимых с помо-
щью вакцин, происходит у вакцинированных лиц [29]. К сожалению, немалое число вакцинирован-
ных детей не защищены из-за недостаточной эффективности вакцин, в том числе 77 млн от туберку-
леза после вакцинации БЦЖ, 19 млн от кори, 18 млн от полиомиелита после вакцинации инактивиро-
ванной полиовакциной, 10 млн от коклюша и пневмококка [14]. 

Наличие как избыточной, так и низкой массы тела, наряду с множеством других факторов, 
включая питание, возраст, сезонность, окружающую среду, может влиять на развитие иммунного от-
вета, в том числе и поствакцинального [3, 6, 12, 14, 15, 35, 36, 42, 43]. У людей с ожирением чаще, 
чем у людей с нормальным весом развиваются инфекции различных типов, включая послеопераци-
онные и другие внутрибольничные инфекции, а также развиваются серьезные осложнения распро-
страненных инфекций [9]. Литературные источники, опубликованные за период с 1973 по 2015 г. и 
повествующие о вакцине против гепатита В при ожирении, показали, что риск невосприимчивости 
этой вакцины среди людей с ожирением повышается с увеличением ИМТ. Кроме того, ожирение мо-
жет привести к повышенному риску мутаций, вызванных вакциной против гепатита В. Механизмы, 
ответственные за снижение иммунных реакций при ожирении, включают системное и внутреннее 
воспаление В-клеток, нарушение Т-клеточных реакций, деления и пролиферации лимфоцитов [23]. 
Метаанализ, включающий в себя результаты обследования 21053 взрослых в 37 статьях, показал, что 
значительно сниженный ответ на вакцину против гепатита В отмечается при ИМТ ≥ 25 [41]. 

Исследования влияния питания на иммунный ответ начали проводиться со второй половины 
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ХХ века, когда проблема голода в мире была более актуальной, чем ожирение. Ожидаемо более низ-
кий иммунный ответ выявляли при вакцинации детей против кори, гепатита В, менингококка, брюш-
ного тифа, туберкулеза [7, 24, 29, 33, 36, 37, 44]. В последнее десятилетие этой проблеме уделялось 
внимание по вакцинации полиомиелита и коклюша [12, 16, 32]. 

В статье P. Zimmermann и N. Curtis [45] по обзору факторов, влияющих на вакцинальный им-
мунный ответ, отмечается, что увеличение ИМТ у взрослых обратно коррелирует с ответами антител 
на вакцинацию против гепатита B. При оценке эффективности рекомбинантной вакцинации против 
гепатита В (rHBV) в когорте ВИЧ-неинфицированных женщин выявлено, что у обследуемых с ожи-
рением (ИМТ ≥ 30 кг/м2) после двукратной вакцинации отмечался слабый иммунный ответ [43]. Ав-
торы подчеркивают наличие взаимосвязи между ожирением, воспалением и иммуногенностью вак-
цины, отмечают, что более низкие показатели иммунного ответа у страдающих ожирениемлиц могут 
быть связаны со сложными биологическими механизмами, которые предстоит изучить. 

Трехвалентная вакцина против гриппа у людей с высоким ИМТ первоначально коррелирует с 
более высокими ответами антител. Однако через 12 месяцев после вакцинации более высокий ИМТ 
ассоциируется с более существенным снижением антител, а также снижением уровня специфических 
CD8 Т-клеток и ИФН-γ. Авторы считают, что при иммунопрофилактике антигриппозной вакциной 
угроза заболевания гриппом в 2 раза выше у взрослых с ожирением, чем у людей с нормальной мас-
сой тела, и связывают это с изменениями клеточных факторов иммунной системы [34]. 

Изменения функции иммунных клеток у людей с ожирениемпо сравнению со здоровыми 
людьми касаются активации макрофагов [13], циркулирующих мононуклеарных клеток, проявляю-
щих провоспалительные свойства. Ожирение, вызывая преждевременную инволюцию тимуса, ком-
прометирует механизмы, регулирующие генерацию Т-клеток, снижая количество тимоцитов и значи-
тельно увеличивая апоптоз развивающихся популяций Т-клеток, ускоряя возрастное снижение  
Т-клеточного рецептора, уменьшая разновидности Т-клеток и последующего влияния на иммунный 
надзор [40], что в итоге повышает риск различных инфекций [6, 42]. 

Люди с генетической мутацией, препятствующей правильному синтезу гормона лептина, демон-
стрируют ослабленную иммунную защиту [40]. Терапия лептином у детей с ожирением, страдавших 
врожденным дефицитом этого гормона, приводила к быстрому и устойчивому повышению уровня ти-
реоидных гормонов в плазме и благодаря своему возрастному влиянию на секрецию гонадотропинов 
способствовала своевременному пубертатному развитию. Дефицит лептина был связан со снижением 
количества циркулирующих CD4(+) Т-клеток, нарушением пролиферации Т-клеток и высвобождения 
цитокинов, которые были отменены рекомбинантным введением человеческого лептина [10]. 

Пандемические штаммы гриппа А (H1N1) 2009 года показали всему миру, что c ожирением свя-
зан худший исход заражения по таким составляющим, как госпитализация и летальные исходы [17]. 

Сведения об ожирении у детей, связанные с восприимчивостью, клиническим течением и исхо-
дами инфекций, единичны и неоднозначны. Показано, что ожирение существенно связано с воспри-
имчивостью к респираторным инфекциям [18, 40] и может оказывать неблагоприятное влияние на 
клиническое течение респираторно-синцитиальной вирусной инфекции у детей [5]. Дети с избыточ-
ной массой тела, как и с нормальной массой, способны отвечать формированием специфических IgG 
антител после введения 13-валентной пневмококковой конъюгированной вакцины. Вместе с тем по 
сравнению со здоровыми сверстниками у пациентов с метаболическими нарушениями выявлены раз-
личия в иммунном ответе, характеризующиеся повышенными средними уровнями антител к 5 из 13 
серотипов Streptococcus pneumoniae: 7F, 9V, 18C, 19A, 23F и смеси специфических капсульных поли-
сахаридов, входящих в состав вакцины. Средний уровень антител был существенно ниже в контроль-
ной группе детей, имеющих нормальную массу тела, по сравнению с детьми с избыточной массой 
тела в основной группе [1, 3]. Иммунный ответ на вакцинацию является сложным процессом, вклю-
чающим в себя взаимодействие множества различных факторов, в том числе, возможно, и избыточ-
ную массу тела вакцинируемого. Сложное взаимодействие между различными компонентами им-
мунной системы в ответах на вакцину до конца не изучено, а суррогатные маркеры вакцинной защи-
ты (например, измеряемая концентрация отдельных классов антител) не могут отразить все ответные 
реакции организма на вакцинацию. Имеющееся у людей с ожирением перманентное хроническое 
воспаление связано с измененным иммунным статусом, которыйможет изменять ответ организма на 
вакцинацию. Необходимы дальнейшие исследования по изучению иммунного ответа на вакцинацию 
против SARS-COV-2 при ожирении. 
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Важными проблемами для будущих исследований по изучению поствакцинального иммунного 
ответа на SARS-COV-2 при ожирении являются: выявление возможных истоков ожирения [2], оценка 
влияния на вакцинацию микробиоты конкретного человека, возможных коморбидных заболеваний. 
Другими словами, необходимо создать условия для персонификации иммунопрофилактики, которые, 
повышая эффективность и уменьшая побочные проявления вакцинации, в конечном итоге улучшат 
качество жизни. 
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