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Цель – осуществить обзор современной научной литературы, посвященной влиянию витамина D на имму-
нитет и новую коронавирусную инфекцию. Материал и методы. Проведен анализ научной литературы, пред-
ставленной в базах данных PubMed, eLIBRARY и др. Глубина поиска – 10 лет. Поиск производился по следующим 
ключевым словам: витамин D, иммунитет, COVID-19. Результаты. Витамин D оказывает влияние на врожденный 
клеточный и адаптивный иммунитет. Его иммуномодулирующий эффект связан с активацией противовирусной 
активности, влиянием на дифференцировку Т-лимфоцитов и снижением синтеза провоспалительных цитоки-
нов. Дефицит витамина D сопровождается снижением резистентности организма к бактериальным и вирусным 
заболеваниям, в том числе к новой коронавирусной инфекции. В качестве одного из перспективных направле-
ний в профилактике и лечении COVID-19 можно рассматривать прием витамина D, который поддерживает про-
тивовирусный иммунитет и способен ослаблять «цитокиновый шторм».
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ВВЕДЕНИЕ 
Витамин D в организме человека не ограничивает-

ся влиянием только на фосфорно-кальциевый обмен 
и костную систему, он влияет на эндокринную, ре-
продуктивную, сердечно-сосудистую системы, играет 
существенную роль в формировании врожденного 
и адаптивного иммунитета. Накапливается все больше 
данных о возможном влиянии витамина D на новую 
коронавирусную инфекцию.

Цель – провести обзор современных данных, 
представленных в научной литературе, о влиянии ви-
тамина D на иммунитет и новую коронавирусную ин-
фекцию.

МАТЕРИАЛ И МЕТОДЫ 
Проведен анализ научной литературы в базах дан-

ных PubMed, eLIBRARY и др. Глубина поиска – 10 лет. 
Поиск проведен по следующим ключевым словам: ви-
тамин D, иммунитет, COVID-19.

РЕЗУЛЬТАТЫ И ИХ ОБСУЖДЕНИЕ 

Метаболизм витамина D хорошо изучен, но его 
биологическая роль в организме человека остается 
предметом дальнейшего исследования. Витамин D 
поступает в организм двумя путями: синтезируется 
в коже под воздействием солнечных лучей (около 
80 % от необходимой дозы) и всасывается в кишечни-
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ке из пищевых продуктов (около 20 %). Пероральный 
витамин D и синтезированный в результате фотохи-
мической реакции являются неактивными метабо-
литами, их гидроксилирование в печени приводит 
к образованию 25-гидроксикальциферола (25(ОН)D) – 
промежуточной транспортной формы. Именно кон-
центрацию этого метаболита определяют в крови для 
оценки обеспеченности витамином D. Затем происхо-
дит образование гормонально активного метаболита 
(кальцитриола) в почках или других органах. 

Экспериментальные исследования последних лет 
доказали влияние витамина D на врожденный кле-
точный и адаптивный иммунитет. Врожденный имму-
нитет – это первая линия защиты организма, которая 
обеспечивается барьерной функцией слизистых обо-
лочек – нейтрофилами, моноцитами, дендритными 
клетками. Адаптивный иммунный ответ связан с акти-
вацией антигенпрезентирующих клеток Т- и В-лимфо-
цитов [1]. Дефицит или недостаток витамина D играет 
роль в патогенезе ряда инфекционных заболеваний: 
туберкулеза, вируса иммунодефицита человека, виру-
са гепатита С, гриппа, паразитарных и системных гриб-
ковых инфекций [2].

Витамин D – это стероидный гормон, влияющий 
на экспрессию генов в клетке за счет связывания 
с ядерными рецепторами и активации определенных 
генов-мишеней. Полногеномный анализ рецепторов 
к витамину D выделил более 2 700 генов, которые экс-
прессируются при активации рецепторов к витамину 
D (VDR). Среди них 155 генов участвуют в осущест-
влении противовирусного иммунитета [3]. Рецепто-
ры к витамину D располагаются на разных клетках 
и в большом количестве – на клетках иммунной си-
стемы (моноцитах, макрофагах, Т- и В-лимфоцитах). 
Одним из механизмов противомикробного действия 
витамина D является активация этих рецепторов и по-
следующая продукция нейтрофилами антимикробных 
пептидов (кателицидинов и дефензинов).

Кателицидин представляет собой антимикроб-
ный пептид, который продуцируют многие млекопи-
тающие. Он обеспечивает врожденный иммунитет 
за счет усиления фагоцитарной активности нейтро-
филов и моноцитов. Этот пептид обладает активно-
стью в отношении грамположительных и грамотри-
цательных бактерий, вирусов и грибов. Исследова-
ния, проведенные М. Fairchok и соавт. [4], I. В. Bahn 
и соавт. [5], доказали связь между уровнем 25(ОН)D 
и кателицидином у взрослых, больных сепсисом. Так, 
у пациентов с тяжелым течением сепсиса уровни 
25(OH)D имеют прямую корреляцию с исходными 
уровнями кателицидина. Помимо этого, отмечено 
увеличение уровней кателицидина после лечения 
высокими дозами эргокальциферола. Была установ-
лена минимальная концентрация в сыворотке крови 
25(ОН)D, необходимая для активации кателициди-
на, – 32 нг/мл [5]. 

В научных работах отмечена роль витамина D 
в индукции еще одного вида антимикробных пепти-
дов – дефензинов, которые, как и калецидин, имеют 
в промоуторном центре гена D-зависимый рецептор. 
Эффект противомикробных пептидов в реализации 
противоинфекционного иммунитета обусловлен свя-
зыванием с цитоплазматической мембраной бактерий 
или белковой оболочкой вируса. Это приводит к нару-
шению целостности клеток и позволяет пептиду про-
никать внутрь бактерий и вирусов [2, 5, 6].

Согласно результатам исследований, проведен-
ных M. С. Pletz и соавт. [7], имеется связь между дефи-
цитом витамина D и повышенной восприимчивостью 
к инфекциям дыхательных путей. Показана значимая 
и независимая отрицательная корреляция между 
низкими уровнями 1,25(ОН)D и тяжестью пневмонии 
у взрослых. Достаточно высокие уровни витамина D 
в крови ассоциированы со снижением степени тяже-
сти и частоты обострений хронических инфекцион-
ных заболеваний легких.

Витамин D влияет на антигенпрезентирующие 
клетки иммунной системы, воздействуя на дифферен-
цировку и функции этих клеток, что сопровождается 
повышением их толерантности и снижением экспрес-
сии главного комплекса гистосовместимости на кле-
точной мембране. Это приводит к снижению презен-
тации антигена и продукции интерлейкина-12 (ИЛ-12), 
увеличению продукции интерлейкина-10 (ИЛ-10) (то-
лерогенного цитокина) [8]. За счет этого механизма 
витамин D ингибирует синтез в макрофагах целого 
ряда провоспалительных цитокинов: интерлейкина-6 
(ИЛ-6), интерлейкина-1 (ИЛ-1), фактора некроза опухо-
ли некроза-α (ФНО-α) и транскрипционного ядерного 
фактора каппа (NF-κB) [6, 9].

Реализация влияния на адаптивный иммунитет 
связана с участием в регуляции деления и дифферен-
цировки Т-лимфоцитов. Витамин D способен увеличи-
вать количество Т-клеток памяти, а за счет регулиро-
вания деления Т-лимфоцитов Т-хелперов увеличивает 
активность противовирусного иммунитета [6].

Витамин D помогает поддерживать плотные со-
единения, щелевые соединения и спаечные соеди-
нения между эпителиальными клетками (например, 
с помощью E-кадгерина), таким образом создавая фи-
зический барьер для проникновения вирусов и дру-
гих микроорганизмов [10]. Этот эффект витамина D 
в эпителиальных клетках дыхательных путей способ-
ствует снижению выраженности воспалительной ре-
акции при внедрении респираторных вирусов.  

Исследования подтверждают влияние витамина 
D на частоту и тяжесть течения респираторных ви-
русных инфекций. Так, введение дотаций витамина D 
уменьшает риск повторных инфекций дыхательных 
путей в среднем на 12 %, а в группе пациентов с ко-
личеством респираторных инфекций более 1 в год – 
даже на 20 %. При этом уровень витамина D менее 
20 нг/мл ассоциирован с более тяжелым течением 
инфекций нижних дыхательных путей и увеличивает 
риск проведения ИВЛ в 11 раз [3, 11].

Отмечена противовирусная активность витами-
на D в отношении вируса гепатита С, вируса папил-
ломы человека, вируса простого герпеса. Доказано, 
что у пациенток с дефицитом витамина D риск зара-
жения вирусом папилломы человека выше в сравне-
нии с пациентками, имеющими уровень витамина D 
более 30 нг/мл. Добавление активных метаболитов 
витамина D значительно снижало титр вируса про-
стого герпеса-1 в клеточной среде, выращиваемого 
в культуре клеток HeLa. За счет подавления репли-
кации вируса гепатита С под влиянием витамина D 
снижается вирусологическая нагрузка. Добавление 
его к стандартной терапии способствует повышению 
эффективности лечения рибовирином и интерферо-
ном у больных. А низкий уровень витамина D при 
инфицировании вирусом гепатита С ассоциирован 
с повышением частоты развития тяжелого фиброза 
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печени и снижением эффективности противовирус-
ной терапии [6].

Один из механизмов противовирусного иммуни-
тета, активно исследуемый в настоящее время, заклю-
чается в индукции аутофагии и апоптоза в отношении 
вирусных инфекций, включая ВИЧ, ротавирус и вирус 
герпеса [2, 6].

Иммуномодулирующий и противовоспалитель-
ный эффекты витамина D показаны у больных систем-
ной красной волчанкой. Так, назначение высоких доз 
холекальциферола до 50 000 МЕ еженедельно позво-
лило уменьшить выраженность аутоиммунного ответа 
и снизить активность заболевания [12]. Еще одним до-
казательством влияния витамина D на воспаление яв-
ляется снижение концентрации С-реактивного белка 
(СРБ) и других цитокинов у лиц, находящихся на гемо-
диализе и получающих лечение кальцитриолом [13]. 

Важность витамина D для иммунитета определя-
ется способностью макрофагов к внутриклеточному 
синтезу 1,25(ОН)D за счет стимуляции 1α-гидрокси-
лазы (CYP27B1). Активность этого фермента повыша-
ют гамма-интерфероны и подавляют альфа- и бета- 
интерфероны. Отмечено, что у пациентов с активным 
туберкулезом легких повышается активность 1α-ги-
дроксилазы в макрофагах, приводящая к увеличе-
нию внутриклеточного синтеза 1,25(ОН)D. При этом 
активная форма витамина D может секретироваться 
в окружающее пространство и взаимодействовать 
с рецепторами VDR других воспалительных клеток 
(Т- и В-лимфоцитов). Также активация лимфоцитов лю-
бым антигеном приводит к экспрессии VDR, что делает 
эти клетки потенциальной мишенью для локального 
влияния 1,25(ОН)D [14].

Известен и плейотропный эффект, который реали-
зуется за счет нескольких механизмов: витамин D вы-
ступает регулятором транскрипции эндотелиальной 
синтетазы оксида азота, повышает активность адени-
латциклазы при прямом воздействии непосредствен-
но на VDR, способствует образованию межклеточных 
соединений с кадгерином [8]. Таким образом, витамин 
D защищает от дисфункции сосуды в результате мест-
ного воспаления.

В 2019 г. человечество столкнулось с пандемией, 
вызванной SARS-CoV-2. В феврале 2020 г. ВОЗ присвои-
ла новому эпидемическому коронавирусному заболе-
ванию официальное наименование COVID-19, а по со-
стоянию на 20 декабря 2020 г. в мире зарегистрирова-
но около 77 млн инфицированных. На данный момент 
практически невозможно сдержать распространение 
болезни, поэтому акцент должен быть сделан на про-
филактике и модификации факторов, усиливающих 
тяжесть COVID-19. Новая коронавирусная болезнь 
характеризуется высокой инфекционностью и вариа-
бельностью тяжести клинического течения. Возмож-
ны бессимптомное течение инфекции, острое респи-
раторное заболевание и пневмония [15]. Сахарный 
диабет и артериальная гипертензия – самые частые 
сопутствующие заболевания, связанные с тяжелым 
течением и высокой летальностью от коронаврусной 
инфекции. Эта хроническая коморбидная патология 
также ассоциирована с недостаточностью витамина D 
[16]. 

Много исследований посвящено изучению факто-
ров, которые могут влиять на тяжесть COVID-19. Влия-
ние витамина D на течение инфекции вызывает боль-
шой интерес у исследователей. Пока еще нет крупных 

клинических испытаний и когортных исследований, 
посвященных определению профилактической роли 
витамина D при COVID-19. Но целый ряд ретроспек-
тивных обсервационных исследований доказывает 
связь между низкими уровнями витамина D и тяжелы-
ми проявлениями новой коронавирусной инфекции 
(пневмония, острый респираторный дистресс-син-
дром) [17, 18]. Изучение различных научных публи-
каций за 2020 г. показывает, что инфекция COVID-19 
связана с повышенной выработкой провоспалитель-
ных цитокинов, СРБ, повышенным риском пневмонии, 
сепсисом, острым респираторным дистресс-синдро-
мом и сердечной недостаточностью [19, 20].

Значимость витамина D в случае с коронавирусом 
SARS-CoV-2 объясняется его способностью активиро-
вать противовирусный иммунитет. Согласно полноге-
номному анализу рецепторов VDR, 19 генов участвуют 
в ингибировании одноцепочечных РНК вирусов, к ко-
торым и относится коронавирус. Известны несколько 
белков, экспрессия которых активируется витамином 
D. Это интерферон-индуцированные трансмембран-
ные белки (IFITM); белок, блокирующий трафик и рас-
паковку вирусных частиц; D-зависимые рибонуклеа-
зы, протеазы; а также белки, ингибирующие реплика-
цию вируса [21].

Проникновение вируса SARS-CoV-2 в организм 
человека происходит через рецепторы ангиотен-
зинпревращающегося фермента 2 и толл-рецепторы 
[22]. Это ведет к активации сигнального пути NF-κB 
и увеличению синтеза ИЛ-1, который является ме-
диатором воспаления, фиброза легких и лихорадки, 
а также запускает каскад воспалительных реакций, ко-
торый получил название «цитокиновый шторм», при-
водящий к поражению легких с развитием пневмонии 
и дисфункциональной коагуляции. За счет иммуномо-
дулирующего воздействия на лимфоциты, макрофаги 
и тучные клетки витамин D способен предотвращать 
развитие «цитокинового шторма» и ослаблять его 
выраженность. Прежде всего, это достигается за счет 
увеличения уровня ИЛ-10 и снижения ИЛ-17, гистами-
на, лейкотриенов. 

Среди пациентов с дефицитом витамина D наблю-
дается более высокий уровень химических маркеров 
воспаления (ИЛ-6, ФНО-α) [23]. При этом у пациентов 
с концентрацией витамина D менее 20 нг/мл отмече-
ны более высокие уровни ферритина, который мож-
но интерпретировать как показатель выраженности 
воспалительной реакции. Еще в одном исследовании 
оценивали корреляцию уровня витамина D в крови 
и показателей СРБ как суррогатного маркера «цитоки-
нового шторма» [24].

В экспериментальном исследовании, прове-
денном на крысах, показано, что активная фор-
ма витамина D отрицательно регулирует ренин- 
ангеотензин-альдостероновую систему за счет сни-
жения синтеза ренина – ангиотензинпревращающего 
фермента ангиотензина II – и блокирования рецеп-
тора ренина, что способствует уменьшению повреж-
дения альвеол [25]. Противовоспалительный эффект 
витамина D также связан со стимуляцией пролифера-
ции альвеолярного эпителия и синтеза сурфактанта, 
уменьшением апоптоза [26].

Целый ряд исследований показал положительную 
связь между дефицитом витамина D и тяжестью те-
чения COVID-19. Была определена корреляция уров-
ней витамина D со случаями новой коронавирусной 
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инфекции и смертностью в 20 европейских странах 
по состоянию на 20 мая 2020 г. Между средним уров-
нем витамина D и случаями COVID-19 наблюдалась 
значимая отрицательная корреляция (p = 0,033) [27].  
Некоторые ретроспективные исследования проде-
монстрировали корреляцию между статусом витами-
на D, тяжестью COVID-19 и смертностью, в то время 
как другие исследования корреляции при корректи-
ровке смешивающих переменных не выявили. 

Метаанализом 27 обсервационных исследова-
ний по оценке дефицита витамина D у пациентов 
с тяжелым течением COVID-19 установлено, что рас-
пространенность у них дефицита витамина D была на 
64 % больше (скорректированное отношение шан-
сов (ОШ) = 1,64; доверительный интервал 95 % (ДИ) = 
1,30–2,09), чем у пациентов с легким течением забо-
левания. Недостаточность концентрации витамина 
D увеличила число госпитализаций (ОШ = 1,81; 95 % 
ДИ = 1,41–2,21) и смертность от COVID-19 (ОШ = 1,82; 
95 % ДИ = 1,06–2,58) [26]. Исследования пациентов 
с тяжелым течением COVID-19 и лиц, с положитель-
ной реакцией на SARS-CoV-2, не имеющих клиниче-
ской симптоматики, показали, что дефицит витамина 
D (о чем свидетельствует концентрация 25(OH)D в сы-
воротке крови < 20 нг/мл) гораздо более распростра-
нен у пациентов с тяжелым течением заболевания, 
требующим госпитализации и увеличивающим веро-
ятность смерти: распространенность дефицита была 
почти у 100 % пациентов, находящихся в критическом 
состоянии [28].

Высокая летальность от COVID-19 в Испании и Ита-
лии коррелирует с уровнем витамина D среди населе-

ния. Исследование, проведенное на территории Евро-
пы, показало, что именно в этих странах жители имеют 
самые низкие уровни 25(ОН)D. Кроме того, синтез ви-
тамина D снижен у пожилых людей и темнокожих, что 
также связано с более высокой смертностью в этих де-
мографических группах [18, 25]. Высокая смертность 
от COVID-19 среди пожилых пациентов также корре-
лирует с более низким уровнем витамина D в крови 
и снижением активности почечной и экстрареналь-
ной гидроксилазы.

ЗАКЛЮЧЕНИЕ 

Иммуномодулирующий эффект витамина D связан 
с активацией противомикробной активности, пода-
влением избыточной дифференцировки антигенпре-
зентирующих клеток и балансировки Т-клеточного от-
вета, уменьшением воспаления за счет снижения син-
теза провоспалительных цитокинов. Недостаточность 
витамина D широко распространена среди населения, 
сопровождается снижением резистентности организ-
ма к бактериальным и вирусным заболеваниям, в том 
числе к новой коронавирусной инфекции. Примене-
ние витамина D, поддерживающего противовирусный 
иммунитет и способного ослаблять «цитокиновый 
шторм», снижая таким образом тяжесть заболевания 
и смертность, можно рассматривать как одно из пер-
спективных направлений в профилактике и лечении 
COVID-19. А для реализации иммунных и противовос-
палительных эффектов необходимо поддерживать его 
уровень в крови не менее 30 нг/мл. 

Конфликт интересов. Авторы заявляют об отсут-
ствии конфликта интересов.
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