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ВВЕДЕНИЕ
Коронавирус 2 типа, вызывающий тяжелый острый 

респираторный синдром (SARS-CoV-2), является 

возбудителем коронавирусного заболевания 2019 

(COVID-19), которое было признано ВОЗ пандемией 

в  2020  г. Эта вирусная инфекция часто вызывает ре-

спираторные симптомы, однако не  ограничивается 

нарушением функции легких, так как может поражать 

разные системы организма, затрагивая желудоч-

но-кишечную, сердечно-сосудистую систему и почки, 

и, кроме того, даже нервную и мышечную системы [5, 

6]. Растущее беспокойство вызывает то, что у многих 

пациентов проявляются постковидные симптомы, 

длительный COVID-19 или  устойчивые последую-

щие симптомы, продолжающиеся несколько недель 

или месяцев после изначального заболевания.

Длительный COVID-19, по-видимому, являет-

ся мультисистемным заболеванием с  различными 

симптомами [7, 8]. Основные описанные симпто-

мы включают одышку, боль в груди, головные боли, 

нейро-когнитивные нарушения, депрессию и другие 

ментальные нарушения, мышечные боли и слабость, 

желудочно-кишечные нарушения, сыпь, метаболи-

ческие нарушения [9–11] и  тромбоэмболические 

состояния. Симптомы, описанные при  длительном 

COVID-19, по-видимому, непосредственно затрагива-

ют систему «мышцы-кишечник-мозг» [12–14], то есть 

3 системы, находящиеся во  взаимосвязи. Хотя вза-

имоотношения между этими системами пока недо-

статочно хорошо установлены, необходимо искать 

стратегии, способные их укрепить перед лицом этого 

инфекционного заболевания.

Несмотря на  активную вакцинацию во  многих 

странах, исследования показывают, что  вирус му-

тировал и  по-прежнему инфицирует, в  том числе 

повторно, тысячи людей, что  вызывает растущую 
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озабоченность органов здравоохранения [15]. Уста-

новлено, что  алиментарный статус, хронические 

заболевания и  возраст являются важными пере-

менными для  исхода COVID-19 [16]. Таким образом, 

проведено несколько исследований для  поиска 

стратегий питания, направленных на снижение вос-

приимчивости к инфекции SARS-CoV-2 или долговре-

менных осложнений COVID-19 [16–18].

В  этом сценарии витамин B
12

 (также известный 

как  кобаламин) представляет собой водораствори-

мый витамин, являющийся частью комплекса ви-

таминов группы В.  Он выполняет важные функции 

в крови и сердечно-сосудистой системе [19], а также 

участвует в регуляции иммунной системы и противо-

вирусной активности [20, 21]. Кроме того, этот вита-

мин является необходимым компонентом рациона 

с очень важными функциями в системе «мышцы-ки-

шечник-мозг», такими как  поддержание скелетных 

мышц и  нейро-поведенческих параметров, а  также 

модуляция кишечной микробиоты [22–25]. Витамин 

B
12

 вошел в  первую четверку веществ для  потенци-

ального применения при лечении COVID-19 на осно-

вании данных исследования с молекулярным моде-

лированием и виртуальными инструментами поиска, 

в  котором использовались данные о  препаратах, 

одобренных Управлением по  контролю продуктов 

питания и  лекарств США [27. Таким образом, вита-

мин B
12

 в  сочетании со  здоровым питанием может 

быть важным дополнительным средством лечения 

COVID-19, а также последствий инфекции.

Частота субклинической недостаточности вита-

мина B
12

 высока в  развивающихся странах и  среди 

вегетарианцев, так как  основным его источником 

является животная пища [28–30]. Кроме того, факто-

рами риска недостаточности B
12 

являются пожилой 

возраст, перенесенная бариатрическая операция 

и применение некоторых лекарств [31]. Недостаточ-

ность витамина B
12

 ведет к гематологическим, невро-

патологическим и  сердечно-сосудистым нарушени-

ям, главным образом за счет нарушения метаболизма 

гомоцистеина (Hcy) и реакций метилирования в ор-

ганизме [32, 33].

Учитывая, что витамин B
12

 участвует в различных 

функциях организма и  на  него влияет несколько 

клинических состояний, представляющих риск, па-

циентам с  текущей или  перенесенной инфекцией 

COVID-19 необходимо установить статус витами-

на  B
12

. Учитывая взаимоотношения витамина B
12

 

с  системой «мышцы-кишечник-мозг» и  его роль 

в  вирусных инфекциях и  функции иммунной си-

стемы, мы решили создать этот подробный обзор, 

чтобы представить доказательства и новые данные 

о роли витамина B
12

 во время лечения устойчивых 

симптомов COVID-19.

СТРАТЕГИЯ ПОИСКА И КРИТЕРИИ ВЫБОРА
Был выполнен поиск литературы в базах PubMed, 

Scopus, Web of Science и Кокрановской библиотеки; 

с  помощью Google и  ClinicalTrials.gov; и  в  междуна-

родном реестре клинических исследований, чтобы 

сделать всеобъемлющий обзор роли витамина B
12

 

в  прогнозе COVID-19. Использовались следующие 

термины для поиска по заголовкам и тексту, относя-

щиеся к витамину B
12

: «витамин B
12

» ИЛИ «кобаламин» 

ИЛИ  «цианокобаламин» ИЛИ  «метилкобаламин» 

ИЛИ  «аденозилкобаламин» ИЛИ  «гидроксикобала-

мин» ИЛИ  «голотранскобаламин» ИЛИ  «недостаточ-

ность B
12

» ИЛИ  «метаболизм B
12

,» которые сначала 

использовались отдельно, а  затем сопоставлялись, 

в свою очередь, с терминами, связанными с COVID-19 

и  другими респираторными вирусными инфекци-

ями: «COVID» ИЛИ  «COVID-19» ИЛИ  «SARS-CoV-2» 

ИЛИ  «SARS-CoV» ИЛИ  «MERS» ИЛИ  «респираторная 

инфекция» ИЛИ  «вирусная инфекция» ИЛИ  «вирус-

ное заболевание» [34]. При  третьем раунде поиска 

использовались термины, относящиеся к  способу 

проникновения вируса в  клетку или  повреждения 

органов. Таким образом, к первому раунду поисков 

были добавлены термины «АПФ-2» ИЛИ «кишечник» 

ИЛИ  «мозг» ИЛИ  «мышцы» ИЛИ  «система мышц-ки-

шечника-мозга» ИЛИ «симптомы COVID-19» ИЛИ «дли-

тельный COVID» ИЛИ «пост-COVID» ИЛИ «устойчивые 

симптомы COVID» [34]. Минимальным размером вы-

борки для исследований считали 20 участников.

ВИТАМИН B12: ФУНКЦИИ, ИСТОЧНИКИ 
И НЕДОСТАТОЧНОСТЬ

Термин «Витамин B
12

» в  целом используется 

для  описания кобаламина, с  химической точки зре-

ния состоящего из  корринового кольца, которое 

составляют 4 пиррола с  кобальтом в  центре коль-

ца [19]. Витамин B
12

 включает много форм, в том чис-

ле циано-, мител-, дезоксиадезнзил- и гидроксикоба-

ламин [35]. Цианокобаламин — синтетическая форма 

витамина B
12

, содержащаяся в добавках и обогащен-

ных пищевых продуктах [19].

Наиболее богатым пищевым источником вита-

мина B
12

 являются внутренности, такие как  печень 

(26–58 мкг), мясо (3–10 мкг), молочные продукты 

(0,3–2,4  мкг), яйца (1–2,5 мкг), птица (от  следовых 

количеств до 1 мкг) на 100 г сырого веса [11, 26, 36]. 

Экстракты скумбрии и морских моллюсков содержат 

значительные количества свободного витамина B
12

, 

41 мкг и  132 мкг/100 г сырого веса, соответствен-

но [37]. Процессы брожения в желудочно-кишечном 

тракте способствуют росту микроорганизмов, син-

тезирующих витамин B
12

, и  этот витамин в  последу-

ющем всасывается и  включается в  ткани животных, 

например, жвачных [19].
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Растения не  синтезируют витамин B
12

; следова-

тельно, низкое содержание B
12

 в  сыворотке чаще 

встречается у  вегетарианцев, особенно веганов 

[32]. Веганам и  даже тем  вегетарианцам, которые 

употреб ляют молочные продукты и  яйца и  получа-

ют лишь небольшое количество витамина B
12 

с  пи-

щей, могут потребоваться обогащенные продукты 

или  добавки  [33]. Некоторые пищевые продукты, 

такие как сыр «Чеддер», «вегетарианские бургеры», 

хлопья для  зав трака, подсолнечниковый маргарин, 

дрожжевые экстракты, овощные бульоны, смеси 

для приготовления колбасного фарша и раститель-

ный маргарин обогащены витамином B
12 

[38, 39]. 

Институт медицины США рекомендует взрослым 

старше 51  года употреблять большую часть нормы 

витамина B
12

 из  обогащенных пищевых продуктов 

и  добавок, учитывая, что  с  возрастом повышается 

риск недостаточности витамина  B
12

 из-за  физиоло-

гического снижения секреции внутреннего факто-

ра, необходимого для  всасывания этого витамина, 

а  также из-за  применения лекарств, способных 

уменьшить биодоступность кобаламина [35].

Также сообщается, что  витамин B
12

 присутствует 

в  меньших количествах в  неживотных продуктах, 

включая съедобные водоросли, некоторые грибы 

и продукты, подвергнутые брожению, такие как тем-

пе, кимчи, мисо и  чай [40]. Например, Chlorella  [41], 

Spirulina [42] и  Porphyra yezoensis, известные 

как красные водоросли или нори, способны образо-

вывать кобаламиноподобное соединение, также на-

зываемое псевдокобаламином, который представля-

ет собой неактивный корриноид [39].

Бактериальный витамин B
12

 синтезируется обитаю-

щими в  кишечнике пропионовокислыми бактерия-

ми. Freudenreichii, Lactobacillus reuteri, L. coryniformis, 

L. plantarum, L. coryniformis, Bifidobacterium animalis, 

B. infantis и  B. longum, помимо прочих, образуют 

аденозилкобаламин [21]. Известно, что  вышеупомя-

нутые бактерии обладают пробиотической актив-

ностью, что  говорит о  важности взаимоотношений 

между витамином B
12

 и кишечной микробиотой, по-

скольку пробиотики определяются как  живые ми-

кроорганизмы, приносящие пользу здоровью хозяи-

на при введении в подходящих дозах [43].

Рекомендованная суточная норма витами-

на  B
12 

— 3–5 мкг/сутки (2,4 мкг/сутки для  взрослых,  

1,2 мкг/сутки для  детей до  8  лет и  2,6 мкг/сутки 

для  беременных и  кормящих женщин) [35]. В  сред-

нем западный рацион содержит 5–7 мкг/день вита-

мина B
12

, что достаточно для поддержания нормаль-

ного гомео стаза кобаламина [44].

Пищевой кобаламин высвобождается из пищевых 

белков под действием желудочной кислоты, где бы-

стро образует комплекс с гаптокоррином или транс-

кобаламином I (белок-переносчик B
12

 из  слюны). 

Комплекс гаптокоррина-B
12

 подвергается протеоли-

зу в 12-перстной кишке под действием панкреатиче-

ских протеаз. В проксимальном отделе подвздошной 

кишки B
12

 высвобождается и связывается с желудоч-

ным внутренним фактором, представляющим собой 

белок-переносчик, необходимый для  всасывания 

кобаламина в  подвздошной кишке. Затем комплекс 

внутреннего фактора-B
12 

может проникнуть в клетки 

слизистой оболочки дистальной части подвздош-

ной кишки и  снова связаться с  транскобаламином 

(сывороточный белок-переносчик B
12

). И  наконец, 

комплекс транскобаламина-B
12

 циркулирует в  кро-

ви и затем поступает в клетки-мишени [45]. Большая 

часть циркулирующего B
12

 связана с  гаптокорином 

и  недоступна для  немедленной доставки в  клетки. 

От 10 до 30 % циркулирующего B
12

 связано с транско-

баламином, образуя голотранскобаламин или транс-

кобаламин II [46].

Специфический негликозилированный белок 

для транспортировки в крови синтезируется в боль-

шинстве тканей и  доставляет кобаламин в  клетки 

посредством эндоцитоза, опосредованного рецеп-

торами. Этот белок связывается с кобаламином с вы-

соким сродством и  кодируется геном, расположен-

ным на хромосоме 22 [47].

Данные показывают, что транскобаламины могут 

подавлять системное воспаление за счет модуляции 

определенных цитокинов (например, интерлейки-

на-6), фактора роста опухолей и  других субстратов 

с  противовоспалительными свойствами в  нормаль-

ных физиологических условиях. Витамин B
12

 можно 

считать эндогенным отрицательным регулятором 

ядерного фактора транскрипции-кB (NFкB) за  счет 

регуляции оксида азота, играющего ключевую роль 

в регуляции иммунного ответа на инфекции [48, 49]. 

Витамин B
12

 способствует улучшению иммунного от-

вета посредством усиления ответа CD8 Т-лимфоци-

тов и натуральных киллеров [20, 21]. Кроме того, этот 

витамин обладает антиоксидантными свойствами 

за счет эффекта снижения потребности в восстанов-

ленном глутатионе: он способен повышать биодос-

тупность восстановленного глутатиона в  цитозоле, 

тем  самым способствуя синтезу окисленного глута-

тиона [48]. В  дополнение, известно, что  витамин B
12

 

модулирует экологию кишечной микробиоты [26].

Витамин B
12

 необходим для  синтеза и  регуляции 

ДНК. Он участвует во многих важных метаболических 

путях, особенно в  метаболизме липидов, углеводов 

и  белков, и  играет центральную роль в  кроветво-

рении. Метилкобаламин является кофактором двух 

ферментов, присутствующих в клетках млекопитаю-

щих: метионинсинтазы и  метилмалолил-CoA-мута-

зы [33]. Когда содержание витамина B
12

 в организме 



Manage Pain  2022  № 1 53

слишком низко, повышается концентрация метилма-

лоновой кислоты (ММК) и Hcy за счет ингибирования 

метилмалонил-CoA-мутазы и  метионинсинтазы, со-

ответственно [33]. Повышение Hcy вызывает секве-

страцию фолата и  мешает синтезу ДНК. Повышение 

концентрации ММК вызывает демиелинизирующие 

дефекты в  нервной системе и  повышение концен-

трации пропионовой кислоты, приводящее к  мета-

болическому ацидозу [50].

Симптомы субклинической недостаточности B
12

 

слабые и часто не распознаются. Недостаточность B
12

 

может длительное время оставаться бессимптомной, 

переходя в  хроническую форму. Много лет концен-

трации B
12

 в крови < 148 пмоль/л считались недоста-

точными. Тем не менее, в связи с ограничениями чув-

ствительности и специфичности отдельных методов 

для  точной диагностики недостаточности витами-

на  B
12 

следует использовать 2 или  более биомарке-

ров в сочетании, например, прямые (общий B
12

 и го-

лотранскобаламин) и  функциональные (Hcy и  ММК) 

биомаркеры [51].

Недостаточность витамина B
12

 встречается в  лю-

бом возрасте (однако, главным образом, у  взрос-

лого пожилого населения) и  независимо от  пола, 

особенно у  людей, потребляющих мало животной 

пищи, по  собственному выбору или  из-за  недостат-

ка средств [52]. Недостаточность гораздо шире рас-

пространена в  развивающихся странах, начинаясь 

с раннего возраста и сохраняясь на протяжении всей 

жизни [30], и  может быть связана с  недостаточным 

питанием или  микробными инфекциями. Однако 

оценить распространенность субклинической недо-

статочности витамина B
12

 сложно [45].

Исследования показали высокую распростра-

ненность недостаточности витамина B
12

 среди насе-

ления с  разными типами вегетарианского питания, 

в  частности, > 60 % у  веганов и  > 40 % у  вегетари-

анцев, употребляющих молочные продукты и  яйца 

[53,  54]. У  веганов распространенность недостаточ-

ности B
12

 встречается чаще, по сравнению с другими 

вегетарианцами, что  зависит, частично, от  степени 

ограниченности рациона и времени, на протяжении 

которого люди придерживаются такого образа жиз-

ни [53, 55]. В группах вегетарианцев, употребляющих 

молочные продукты и яйца, статус витамина B
12

 про-

межуточный между веганами и мясоедами, посколь-

ку, хотя молочные продукты и  яйца содержат неко-

торое количество этого витамина, вегетарианский 

рацион считается ограниченным [53, 54]. В этих груп-

пах могут быть необходимы добавки витамина  B
12

, 

так  как  биодоступность витамина B
12 

из  добавок 

выше, чем из пищи [53].

Низкие концентрации витамина B
12

 в  организ-

ме возможны при  разных патофизиологических 

ситуациях, включая беременность, пожилой воз-

раст, курение и  сопутствующие заболевания, такие 

как гипертензия, сахарный диабет, недостаточность 

поджелудочной железы, аутоиммунный гастрит, ре-

зекция желудка или  обходной желудочный анасто-

моз, заболевания или резекция подвздошной кишки, 

чрезмерный рост бактерий, целиакия, воспалитель-

ное заболевание кишечника или  неполноценное 

питание, связанное с  уремией [22, 23, 56]. Лечение, 

например, антибиотиками, ингибиторами протонно-

го насоса, препаратами для снижения концентрации 

глюкозы (например, метформин), наркоз оксидом 

азота, нестероидные противовоспалительные сред-

ства, некоторые противосудорожные препараты 

и  колхицин мешают всасыванию и  метаболизму ви-

тамина B
12 

[33, 45]. Также выявлена связь между ин-

гибиторами ангиотензин-превращающего фермента 

и  низким содержанием витамина B
12

 в  более пожи-

лом возрасте [57, 58].

Недостаточность кобаламина приводит к  сниже-

нию концентрации гемоглобина, характерной мега-

лобластной или  дефицитной анемии с  такими про-

явлениями, как  бледность кожи, снижение энергии 

и  переносимости физических нагрузок, утомление, 

одышка и  сердцебиения [59]. Научные доказатель-

ства показывают, что  не  только недостаточность, 

но  и  низкий статус биомаркера B
12

 связан с  повы-

шенной общей концентрацией Hcy, что играет роль 

в  усиленном образовании реакционноспособных 

соединений кислорода при пероксидном окислении 

липидов и повреждении тканей в результате повреж-

дений эндотелия сосудов и тромбоэмболии [41, 51]. 

Гиперхолестеринемия из-за  низкого статуса B
12

 по-

вышает риск нескольких хронических заболеваний 

пожилого возраста, включая сердечно-сосудистые 

заболевания и остеопороз; однако, таких исследова-

ний недостаточно [41, 51].

Неврологические осложнения недостаточности 

B
12

 наступают на более поздней стадии, чем призна-

ки, которые мы будем обсуждать далее в этой статье, 

и не являются специфичными для данной недостаточ-

ности. Описаны изменения периферических нервов 

с последующими дегенеративными изменениями за-

дних столбов спинного мозга и кортикоспинальных 

трактов, в дополнение к чувствительным нарушени-

ям конечностей (покалывание и  онемение). Данная 

недостаточность связана с  тяжелыми симптомами 

депрессии, суицидального поведения, ухудшением 

когнитивных способностей, умственной усталостью, 

плохим или подавленным настроением, манией, пси-

хозом и сильным возбуждением [49].

Прочие симптомы, связанные с  недостаточнос-

тью кобаламина, включают повышение активнос-

ти лактатдегидрогеназы, механический гемолиз, 

Роль витамина B
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тромбоцитопению, внутрисосудистое свертывание, 

тромбоз, низкое количество ретикулоцитов, суже-

ние сосудов и васкулопатию почек и легких [60, 61]. 

Недостаточность витамина B
12

 может индуцировать 

макроцитоз, периферическую нейропатию, атаксию, 

головокружение, когнитивные нарушения, депрес-

сию, делирий, психоз, паралич, мышечные судороги, 

симптомы фибромиалгии и утомляемость [22–25].

ДЕЙСТВИЕ ВИТАМИНА B12 НА СИСТЕМУ 
МЫШЦЫ-КИШЕЧНИК-МОЗГ

Скелетные мышцы, кишечник и  мозг  — ткани, 

совместно участвующие в  регуляции физиологиче-

ских процессов, включая гомеостаз энергии. Систе-

ма мышцы-кишечник-мозг  — недавно появившая-

ся концепция, которую поддерживает все больше 

клинических и  доклинических данных, показыва-

ющих тесные взаимоотношения между мышца-

ми-кишечником и кишечником-мозгом (рис. 1) [1–2]. 

Решающую роль в  регуляции системы мышцы-ки-

шечник-мозг играет микробиота, сообщество оби-

тающих в  кишечнике микроорганизмов, состоящее 

из ~1014 клеток и насчитывающее > 1000 видов бак-

терий [13, 62]. Состав кишечной микробиоты регули-

руется несколькими факторами, такими как рацион, 

лекарства, стресс и физические нагрузки. Гомеоста-

тический дисбаланс состава этих микроорганизмов, 

известный как  дисбиоз, связан с  малоподвижным 

образом жизни и некоторыми заболеваниями, таки-

ми как болезнь Альцгеймера (БА), колит и ожирение 

у людей [14, 63–65] и грызунов (рис. 1).

Кишечная микробиота модулирует широкий ряд 

функций в  организме при  нормальных условиях, 

включая алиментарный статус, метаболизм и  имму-

нитет, принося пользу физическому здоровью и моз-

гу (рис. 1) [4, 66, 67]. Микробиота оказывает свое 

действие путем непосредственного взаимодействия 

с другими тканями, а не только кишечником. Показа-

Рис. 1. Влияние витамина B
12

 на систему мышц-кишечника-мозга.

ЛПС — липополисахариды; КЦЖК — короткоцепочечные жирные кислоты.
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но, что двунаправленное взаимодействие связывает 

кишечную микробиоту с мышцами, а также с голов-

ным мозгом [12, 13]. Умеренная физическая актив-

ность и здоровое питание способствуют сбалансиро-

ванному микробиому (т.  е. высокому соотношению 

Bacteroidetes к Firmicutes) вместе с выработкой ней-

ромедиаторов (серотонина, дофамина), вторичных 

желчных кислот и короткоцепочечных жирных кис-

лот, включая ацетат, пропионат и  бутират (рис. 1) 

[13, 66]. Эти соединения, образуемые бактериями, 

положительно влияют как на скелетную мускулатуру, 

так и на мозг, снижая воспаление и риск психиатри-

ческих и  нейродегенеративных заболеваний, а  так-

же повышая чувствительность к  инсулину и  улуч-

шая контроль глюкозы (рис. 1) [12, 13]. В  условиях 

дисбиоза (т.  е. низкого соотношения Bacteroidetes 

к  Firmicutes) наблюдаются противоположные эф-

фекты, когда кишечные бактерии образуют большое 

количество липополисахаридов и  воспалительных 

цитокинов (например, интерлейкина-1b, интерлей-

кина-6, фактора некроза опухолей альфа) (рис. 1) 

[12, 13]. Скелетные мышцы и  головной мозг влияют 

на  микробиоту за  счет непосредственной физиче-

ской активности и вагусной модуляции колоноцитов 

[12, 68].

Вышеупомянутые доказательства показывают 

тесное взаимоотношение между мышцами, кишеч-

ником и головным мозгом, поддерживая концепцию 

взаимосвязанной системы мышцы-кишечник-мозг. 

Таким образом, ее модуляция может стать хорошей 

стратегией разработки способов лечения заболе-

ваний, связанных с  нарушениями головного мозга 

и  мышц, например, психиатрических, нейродегене-

ративных и мышечных заболеваний.

Витамин B
12

 производится исключительно архея-

ми и бактериями [69] и необходим для синтеза ДНК 

и метионина, а также для катаболизма жирных кис-

лот и аминокислот [70]. Этот витамин представляет-

ся серьезным кандидатом для  модуляции системы 

мышцы-кишечник-мозг в  связи с  его способностью 

модулировать функции на уровне мышц, кишечника 

и  головного мозга. Лечение кобаламином снижает 

дисфункцию скелетных мышц у  пациентов с  гипер-

гомоцистеинемией и  уменьшает мышечную боль, 

индуцированную формалином. Недостаточность ви-

тамина B
12

 на уровне мозга связана с аффективными 

расстройствами, изменениями поведения, психозом, 

когнитивными нарушениями или снижением ког-

нитивных способностей и деменцией (включая БА  

и сосудистую деменцию) [73].

Введение витамина B
12

 крысам с эксперименталь-

ным аутизмом улучшало данное неврологическое 

нарушение по результатам анализа маркеров [7]. Мо-

дуляция системы мышцы-кишечник-мозг витамином 

B
12

 также возможна за  счет действия на  кишечную 

микробиоту. Это основано на факте, что обитающие 

в  ободочной кишке бактерии образуют кобаламин, 

который регулирует экспрессию генов у  кишечных 

бактерий Bacteroidetes [26]. Кроме того, витамин B
12

 

защищает от  дисбиоза и  способствует различным 

микробным реакциям при  моделировании колита 

на мышах.

Способность витамина B
12

 действовать на любом 

уровне системы мышцы-кишечник-мозг делает его 

интересным вариантом для лечения связанных забо-

леваний. Таким образом, кобаламин может быть важ-

ным препаратом для предотвращения или облегче-

ния неврологических последствий COVID-19.

ПРОТИВОВИРУСНАЯ РОЛЬ ВИТАМИНА B12
Выявлена связь между адаптивным иммунитетом 

при  вирусных инфекциях и  низким содержанием 

витамина B
12 

[75]. Представляется правдоподобным, 

что  тяжелая недостаточность витамина B
12

 может 

быть связана с повышенным риском и тяжестью ин-

фекций, поскольку такая недостаточность влияет 

на функцию фагоцитов, выработку интерферона, ре-

пликацию вирусов [76–78], и  созревание лимфоци-

тов. Авторы 9 исследований описали эффекты доба-

вок витамина B
12

 при вирусных заболеваниях [79–87] 

(табл. 1). В связи с этим полезно отметить, что в боль-

шинстве исследований на данный момент изучались 

связи между концентрациями витамина B
12

 и  про-

тивовоспалительными и  иммуномодулирующими 

свойствами у ВИЧ-инфицированных пациентов.

ВЛИЯНИЕ ВИТАМИНА B12 НА СИМПТОМЫ 
ВО ВРЕМЯ И ПОСЛЕ COVID-19

Различные симптомы недостаточности витамина 

B
12

 сходны с наблюдаемыми у пациентов с COVID-19 

и  пост-COVID-19 [22–25]. Проводились исследова-

ния добавок витамина B
12

 для облегчения некоторых 

симптомов различных заболеваний, которые так-

же присутствуют при COVID-19 (табл. 2). В двух ран-

домизированных контролируемых исследованиях 

(РКИ) [99, 110] и  5 мета-анализах [23, 100–102, 109] 

сообщается о пользе добавок витамина B
12

 в форме 

метилкобаламина (0,5–1  мг внутрь или  инъекцион-

но в  течение 2 недель  — 1  года) и  цианокобалами-

на (2000  мг внутрь или  1–1000  мг внутримышечно 

в течение 90 дней и 4 месяцев). Польза заключалась 

в  основном в  облегчении боли и  неврологических 

симптомов [107, 111, 112].

Мета-анализ наблюдательных исследований 

(n  =  21  837 человек в  возрасте 12–90  лет) показал 

значимую обратную зависимость между ежеднев-

ным потреблением витамина B
12

 и/или  добавок 

витамина  B
12

 и  риском депрессии у  женщин [10]. 
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 Наиболее распространенными формами витамина 

B
12

 во  включенных исследованиях были метилкоба-

ламин и  цианокобаламин.

Таким образом, витамин B
12

 можно использо-

вать в  качестве дополнительного средства лечения 

симптомов COVID-19 от  легкой до  тяжелой степени 

в  связи с  его обезболивающим действием и  ролью 

при  нервно-мышечных нарушениях (рис. 2). Подхо-

дящий выбор химической формы витамина B
12

, дозы 

и длительности лечения зависит от индивидуальных 

факторов, таких как  тип недостаточности витами-

на B
12

, возраст, существующие заболевания, тип гена 

метилирования и применяемые лекарства.

Лечение витамином B
12

 снижает окислитель-

ное повреждение и  воспаление, как  системно, так 

и в центральной нервной системе, особенно в связи 

с  фолатом; он облегчает микрососудистое наруше-

ние, связанное с  гипергомоцистеинемией; и  может 

облегчить симптомы COVID-19, тем  самым улучшив 

прогноз во время острого синдрома COVID-19 и в по-

следующем.

Витамин B
12

 может блокировать факторы, спо-

собствующие инфекции SARS-CoV-2. Kandeel 

и  Al-Nazawi [27] провели виртуальное скрининговое 

исследование препаратов, одобренных Управлени-

ем по контролю продуктов питания и лекарств США, 

действие которых направлено на основную протеазу 

COVID-19, 3-C-подобную протеазу, играющую ключе-

вую роль в репликации и транскрипции вируса [124]. 

Витамин B
12 

стоял на  четвертом месте по  оценкам 

докинга (относительная оценка 1,99) в  отношении 

основной протеазы COVID-19, 3-С-подобной протеа-

зы. Авторы предложили сочетать витамин B
12

 с нико-

тинамидом (витамином B
3
) или препаратами против 

COVID-19, такими как рибавирин (мощный противо-

вирусный препарат, особенно против РНК-вирусов) 

и  телбувидин (используется против вируса гепати-

та В), для лечения COVID-19.

Метилкобаламин обладает значительным срод-

ством к  связыванию с  белком nsp12 SARS-CoV-2 и, 

таким образом, может ингибировать РНК-зависимую 

РНК-полимеразу nsp12, ответственную за  реплика-

цию вирусного генома [5]. В  исследовании in silico 

Narayanan и  Nair указывали, что  витамин B
12

 обла-

дает сродством к  связыванию с  активным центром 

белка nsp14 SARS-CoV-2. Белок nsp14 обладает 3' – 5' 

Рис. 2. Действие витамина B
12

 на симптомы COVID-19 и последующие симптомы.

СБГ — синдром Гийена-Барре; ПЦР — полимеразная цепная реакция.
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 при вирусных инфекциях: сравнительный обзор его взаимоотношений  
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экзорибонуклеазной активностью, ответственной 

за удаление несоответствий, возникающих во время 

дупликации генома; это действие может мешать инги-

бирующему действию препаратов против COVID-19 

[126, 127]. Кроме того, Kaur и  соавт. предположили, 

что белок nsp14 способствует проникновению SARS-

CoV-2 в  клетку хозяина, позволяя использование 

клеточного S-аденозилметионина для  кэпирования 

РНК, что  выражается в  повышении выработки Hcy 

и  активации ангиотензин-превращающего фер-

мента-2, способствующей проникновению вируса 

в клетки [8, 1]. Важно отметить, что длительное при-

менение ингибиторов ангиотензин-превращающего 

фермента для снижения вирусуной инфекции может 

снизить концентрацию витамина B
12

 (< 200 пмоль/л) 

у пациентов в возрасте > 65 лет [57].

По данным 24 262 участников среднего возраста 

48,0 (СО ± 19,0) лет, Wolffenbuttel и соавт. обнаружи-

ли, что  низкие концентрации витамина B
12

 в  сыво-

ротке (< 140 пмоль/л) связаны с  умеренным повы-

шением смертности по всем причинам (в частности, 

хронические заболевания нижних дыхательных пу-

тей, БА, грипп и  пневмония, сердечно-сосудистые 

заболевания, сахарный диабет) и высокими концен-

трациями ММК и Hcy в сыворотке; повышение смерт-

ности от  сердечно-сосудистых причин было связа-

но как с низкими (< 140 пмоль/л), так и с высокими 

(> 700 пмоль/л) концентрациями B
12 

в сыворотке.

С другой стороны, опубликованы данные, что из-

быток витамина B
12

 в  организме иногда был связан 

с  неблагоприятными исходами заболеваний [131]. 

Механизм, по которому в крови пациентов отделений 

интенсивной терапии возникает избыток витамина 

B
12

, неясен, однако некоторые факторы, которые 

могут частично объяснить его, включают: 1) повы-

шенную концентрацию в  плазме белков-носителей 

кобаламина, транскобаламинов I и III; 2) повышенное 

высвобождение витамина B
12

 из  запасов в  печени 

и снижение клиренса B
12

 в печени; и 3) снижение вы-

работки транскобаламина II в печени со снижением 

усвоения витамина B
12 

периферическими тканями, 

или снижение сродства белков-носителей к витами-

ну B
12 

[44, 134, 138].

Некоторые интервенционные клинические ис-

следовании эффектов добавки витамина B
12

 в  со-

четании с  другими пищевыми микроэлементами и/

или  препаратами в  случаях COVID-19 зарегистри-

рованы в  международном реестре клинических 

исследований и  в  базе данных ClinicalTrials. gov 

под  регистрационными номерами NCT04395768 

(500 мкг метилкобаламина внутрь в  день, 14 дней), 

NCT04751669 (9,6  мг цианокобаламина внутрь раз 

в день, 14 дней) и NCT04828538 (1 мг добавок витами-

на B
12

 внутрь в день до 60 дней). Кроме того, в 2-х за-

регистрированных наблюдательных клинических 

исследованиях будут изучаться концентрации B
12

 

у пациентов с положительным результатом анализа 

на COVID-19 (возраст 21–60 лет; идентификационный 

номер в  реестре клинических исследований Индии 

CTRI/2021/02/030946) и у беременных с положитель-

ным результатом анализа на  COVID-19 (регистраци-

онный номер ClinicalTrials. gov NCT04407572). Одна-

ко, необходимо больше РКИ добавок витамина B
12

 

и  анализ различных маркеров (например, общего 

содержания B
12

, голотранскобаламина, общего со-

держания Hcy и ММК, общего содержания фолиевой 

кислоты и, если возможно, полиморфизма и/или ме-

тилирования генов), чтобы точно установить статус 

этого пищевого микроэлемента (до и после) у людей 

с  COVID-19 и  без, и  тем  самым способствовать пра-

вильному выбору формы витамина B
12

 для лечения.

ВЫВОДЫ
Оценка параметров, определяющих недостаточ-

ность или субклиническую недостаточность витами-

на B
12

, может помочь лечению пациентов с COVID-19 

или  устойчивыми симптомами болезни, учитывая 

важные функции этого витамина в  системе мыш-

цы-кишечник-мозг.

Витамин B
12

 играет важную роль при вирусных ин-

фекциях. Здоровое питание, содержащее источники 

витамина B
12

, и, в частности, добавки метилкобалами-

на и цианокобаламина — многообещающие альтер-

нативы в качестве дополнительных средств лечения 

COVID-19, особенно у пациентов с недостаточностью 

B
12

 или риском недостаточности.

Исследователям желательно выяснить, явля-

ется  ли субклиническая или  явная недостаточ-

ность этого витамина фактором риска осложнений 

COVID-19, и необходимо провести интервенционные 

исследования с  добавками витамина B
12

 в  качес-

тве дополнительного лечения легкого, умеренного 

и  тяжелого заболевания COVID-19 и  последующих 

симптомов, с  особым вниманием к  максимальному 

облегчению симптомов нарушения системы мыш-

цы-кишечник-мозг.
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