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РЕЗЮМЕ
Цель исследования: оценить влияние ингаляционной сурфактант-терапии в комплексном лечении тяжелой внебольничной пневмо-
нии, вызванной вирусом SARS-CoV-2, на течение и исход заболевания и определить возможность использования уровня сурфактант-
ного протеина D (surfactant protein D, SP-D) в сыворотке крови в качестве критерия эффективности лечения.
Материал и методы: выполнено проспективное рандомизированное исследование, в которое вошло 60 пациентов. Критерии включе-
ния: подтвержденная инфекция SARS-CoV-2; двусторонняя пневмония с поражением не менее 3-й степени по данным КТ; SpO2 менее 
92%. Пациенты были разделены на 2 группы: в 1-й (n=30) получали в дополнение к стандартной терапии сурфактант-терапию, во 2-й 
(n=30) — только стандартную терапию. Сурфактант вводили ингаляционно в дозе 150–300 мг/сут. Длительность сурфактант-терапии 
составила 10 сут. Анализировали значения газов крови, клинические параметры и уровень SP-D до и после лечения.
Результаты исследования: через 48 ч от начала терапии у пациентов из 1-й группы зарегистрировали статистически значимый прирост 
SpO2 по сравнению с приростом у пациентов из 2-й группы (p=0,048). На 10-й день лечения у пациентов из 1-й группы по сравнению 
с пациентами из 2-й группы отмечали статистически значимое увеличение индекса оксигенации (РаО2/FiO2) (266,82±10,5 мм рт. ст. 
против 199,67±11,7 мм рт. ст. соответственно, p=0,001), снижение частоты перевода на искусственную вентиляцию легких (ИВЛ) (27% 
против 67% соответственно, p=0,002), уменьшение длительности госпитализации (21,0 (15;25) сут против 27,0 (15;35) сут соответ-
ственно, p=0,05). Летальный исход зарегистрировали у 8 (27%) пациентов из 1-й группы и 18 (60%) пациентов из 2-й группы (p=0,001). 
Среди пациентов из 1-й группы с благоприятным исходом заболевания в 84% случаев сурфактант-терапия назначалась в более корот-
кие сроки от начала заболевания, чем у больных, лечение которых было неэффективным (3±1,5 дня против 7±2,0 дня). Установлена 
устойчивая достоверная корреляция между SP-D и РаО2 (r=420, р=0,001), между SP-D и РаО2/FiO2 (r=460, р=0,001).
Заключение: основными эффектами сурфактант-терапии являются более быстрое восстановление газового состава крови, снижение ча-
стоты переводов на ИВЛ, сокращение продолжительности пребывания в стационаре, уменьшение летальности. Успех сурфактант-терапии 
сопряжен с ее ранним назначением. Сурфактант-терапия может быть рассмотрена в качестве дополнительного патогенетически обоснован-
ного компонента в комплексном лечении тяжелой пневмонии, вызванной вирусом SARS-CoV-2. Достоверно более высокий уровень SP-D от-
мечался у пациентов с тяжелой пневмонией, ассоциированной с COVID-19, при прогрессировании и неблагоприятным исходе заболевания.
КЛЮЧЕВЫЕ СЛОВА: SARS-CoV-2, COVID-19, пневмония, сурфактант, искусственная вентиляция легких, дыхательная недостаточ-
ность, сурфактантный протеин D, SP-D.
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ABSTRACT
Aim: to evaluate the effect of pulmonary surfactant therapy in the complex treatment of severe community-acquired pneumonia caused by the 
SARS-CoV-2 on the disease course and outcome and to determine the possibility of using the level of surfactant protein D (surfactant protein 
D, SP-D) in blood serum as a criterion for the treatment efficacy.
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ВВедение
Высокая смертность при новой коронавирусной инфекции 

COVID-19, клиническим проявлением которой является дву-
сторонняя пневмония, поставила перед специалистами здра-
воохранения задачи ранней диагностики, поиска эффектив-
ных методов профилактики и лечения осложнений, влияющих 
на исход заболевания. В период пандемии новой коронави-
русной инфекции летальность в отделениях реанимации и ин-
тенсивной терапии (ОРИТ) достигала 45–55% [1, 2]. У 3–4% 
пациентов регистрировалось развитие острого респиратор-
ного дистресс-синдрома (ОРДС), который, по результатам ме-
таанализа, включавшего 10 815 пациентов с тяжелой формой 
COVID-19 и ОРДС, являлся основной причиной смерти в 39% 
случаев (95% ДИ 23–56%) [1, 3, 4].

Важным звеном патогенеза развития ОРДС при  
COVID-19-ассоциированной пневмонии является сни-
жение синтеза и функциональной активности легочного 
сурфактанта вследствие гибели альвеолоцитов 2-го типа, 
качественные изменения его фосфолипидного состава 
(увеличение содержания минорных компонентов и ненасы-
щенных жирных кислот) и протеиновых компонентов [5–7].

В ряде работ отечественных и зарубежных ученых была 
отмечена возможность использования препаратов экзо-
генного сурфактанта в комплексном лечении и профи-
лактике развития ОРДС и острого повреждения легких, 
в том числе вирусной этиологии, в связи с демонстриру-
емыми им патогенетически обоснованными эффектами: 
восстановление содержания фосфолипидов, предотвра-
щение коллапса альвеол и микроателектазирования; по-
вышение активности альвеолярных макрофагов; стиму-
ляция синтеза эндогенного сурфактанта альвеолоцитами 
2-го типа; элиминация токсических веществ, вирусов, бак-
терий из альвеолярного пространства [8–12]. Однако ре-
зультаты влияния сурфактант-терапии на показатели газо-
обмена, тяжесть течения и исходы у взрослых пациентов 
с тяжелой пневмонией и ОРДС, представленные в научной 
литературе, неоднозначны [13, 14]. Большинство иссле-
дований носило ретроспективный характер, не отвечало 
на вопрос о преимуществах того или иного способа вве-
дения, длительности применения препарата, не включало 

оценку эффективности терапии сурфактантом на основа-
нии маркерного профиля патологического процесса.

В ряде работ в качестве потенциального маркера по-
вреждения альвеолоцитов 2-го типа и структуры аэрогема-
тического барьера предлагалось определять уровень сур-
фактантного протеина D (SP-D) в крови больных с ОРДС 
и интерстициальными заболеваниями легких [15–23].

Учитывая, что сурфактантные белки синтезируются 
в альвеолоцитах 2-го типа, которые экспрессируют рецеп-
тор АСЕ-2, являющийся целевым для SARS-CoV-2, мож-
но предположить изменение уровня SP-D в зависимо-
сти от тяжести и прогноза пневмонии, ассоциированной 
с COVID-19, и возможности его использования для оценки 
эффективности сурфактант-терапии. В ряде отечественных 
и зарубежных работ SP-D рассматривается как потенци-
альный биомаркер и регулятор локального и системного 
воспаления при заболеваниях легких. Контроль его уров-
ня в сыворотке при внебольничной пневмонии может от-
ражать не только тяжесть заболевания, но и адекватность 
комбинированной терапии [1, 15, 24, 25].

Цель исследования: оценить влияние ингаляционной 
сурфактант-терапии в комплексном лечении тяжелой вне-
больничной пневмонии, вызванной вирусом SARS-CoV-2, 
на течение и исход заболевания и определить возможность 
использования уровня SP-D в сыворотке крови в качестве 
критерия эффективности лечения.

Материал и Методы
Было выполнено проспективное рандомизированное ис-

следование, которое проводилось в условиях палат интен-
сивной терапии и ОРИТ СПБ ГБУЗ «ГМПБ № 2» и СПб ГБУЗ 
«Городская Покровская больница», Санкт-Петербург.

В исследование включали пациентов старше 18 лет 
с тяжелой и крайне тяжелой пневмонией, вызванной SARS-
СoV-2 (подтверждено результатами ПЦР-диагностики), 
вирусным двусторонним полисегментарным поражением 
легких не менее 3–4-й степени по данным КТ, с нарушени-
ями оксигенации (SpO2 менее 92%), при ингаляции кисло-
рода через лицевую маску с потоком более 6 л/мин. Иссле-

Patients and Methods: a prospective randomized study included 60 patients. Inclusion criteria confirmed SARS-CoV-2; bilateral pneumonia 
with at least grade 3 of lesion according to CT; SpO2 less than 92%. Patients were divided into two groups: group 1 (n=30) received surfactant 
therapy in addition to standard therapy, group 2 (n=30) received only standard therapy. Surfactant was administered by inhalation at a dose of 
150–300 mg/day. The duration of surfactant therapy was 10 days. Arterial blood gas values, clinical parameters and SP-D levels were analyzed 
before and after treatment.
Results: 48 hours after the therapy start, a statistically significant increase in SpO2 was registered in patients from group 1 versus an increase 
in patients from group 2 (p=0.048). On the 10th day of treatment, group 1 versus group 2 showed a statistically significant increase in the 
oxygenation index (PaO2/FiO2) (266.82±10.5 mmHg vs. 199.67±11.7 mmHg, respectively, p=0.001), a decrease in the frequency of artificial 
lung ventilation (ALV) (27% vs. 67%, respectively, p=0.002), length of hospital stay (21.0 (15;25) days vs. 27.0 (15;35) days, respectively, 
p=0.05). The fatal outcome was registered in 8 (27%) patients from group 1 and 18 (60%) patients from group 2 (p=0.001). Among patients 
from group 1 who had a favorable disease outcome, in 84% of cases surfactant therapy was prescribed in a shorter period from the disease 
onset versus patients whose treatment was ineffective (3±1.5 days vs. 7±2.0 days). A stable, reliable correlation was established between 
SP-D and PaO2 (r= 420, p=0.001), between SP-D and PaO2/FiO2 (r=460, p=0.001).
Conclusion: the major effects of surfactant therapy are a faster recovery of the arterial blood gas, a decrease in the frequency of ALV, the 
length of hospital stay, and mortality. The success of surfactant therapy is associated with its early prescription. Surfactant therapy can be 
considered as an additional pathogenetically justified component in the complex treatment of severe pneumonia caused by the SARS-CoV-2. 
Significantly higher levels of SP-D were observed in patients with severe pneumonia associated with COVID-19, with the disease progression 
and adverse outcome.
KEYWORDS: SARS-CoV-2, COVID-19, pneumonia, surfactant, artificial lung ventilation, respiratory failure, surfactant protein D, SP-D.
FOR CITATION: Volchkova E.V., Alexandrovich Yu.S., Titova O.N. et al. Pulmonary surfactant in the complex treatment of severe 
pneumonia associated with COVID-19. Efficacy markers. Russian Medical Inquiry. 2022;6(7):352–359 (in Russ.). DOI: 10.32364/2587-
6821-2022-6-7-352-359.
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дование было одобрено этическим комитетом СПБ ГБУЗ 
«ГМПБ № 2». Письменное информированное согласие по-
лучено от всех пациентов.

Критериями невключения являлись: возраст до 18 лет; 
нарушения методики ингаляционного введения препарата 
Сурфактант-БЛ и проведение инвазивной механической 
вентиляции легких; продолжающиеся на момент скринин-
гового обследования или имеющиеся в анамнезе сопут-
ствующие заболевания, которые повышали риск перево-
да пациента на искусственную вентиляцию легких (ИВЛ) 
или могли привести к летальному исходу в течение 3 мес.; 
наличие в анамнезе состояний, потребовавших проведе-
ния ИВЛ; индивидуальная непереносимость компонентов 
исследуемого препарата; беременность, период грудного 
вскармливания.

Методом случайной выборки были сформированы 
2 группы (n=60), сопоставимые по полу, возрасту, клини-
чески значимым сопутствующим заболеваниям и тяжести 
их течения, исходным параметрам газообмена, проценту 
поражения легочной ткани по данным мультиспиральной 
компьютерной томографии, степени активности воспали-
тельного процесса (по данным лабораторных исследова-
ний: лейкоциты, лимфоциты, С-реактивный белок (СРБ)) 
(табл. 1). Критерием исключения стала необходимость 
в инвазивной вентиляции легких при поступлении.

Пациенты 1-й группы (n=30) получали ингаляции 
эмульсии препарата Сурфактант-БЛ («Биосурф», Россия) 
в дополнение к стандартной терапии и респираторной под-
держке. Пациенты 2-й группы (сравнения) (n=30) получа-
ли только стандартную терапию.

Пациентам обеих групп проводили лечение в соот-
ветствии с временными методическими рекомендация-
ми по диагностике, лечению и профилактике COVID-19, 
версии 13, 13.1, 2021 г.; методическими рекомендациями 
Общероссийской общественной организации «Федерация 
анестезиологов и реаниматологов», версия 2021 г., которое 
включало противовирусную, патогенетическую, антитром-
ботическую, инфузионную, симптоматическую и антибак-
териальную терапию [4, 26]. С целью коррекции гипоксии 
проводилась респираторная поддержка, включающая вы-
сокопоточную кислородотерапию через носовые канюли; 
СРАР-терапию в сочетании с прон-позицией; неинвазивную 
вентиляцию легких (НИВЛ, опция аппарата Puritan Bennett 
980, Covidien/Medtronic, США; «Авента-М», Россия) в ре-
жимах c заданным уровнем инспираторного давления 
(Pressure Support, BIPAP) 14–24 см вод. ст. (минимальный 
уровень при сохранении комфорта пациента) и минималь-
ной инспираторной фракцией кислорода для поддержания 
целевого значения SpO2 (60–100%).

Дополнительную терапию пациентам 1-й группы про-
водили сурфактантом-БЛ, который вводили ингаляцион-
но через компрессорный или mesh-небулайзер Aerogen 
Solo (Aerogen, Ирландия) по следующей схеме: в дозе 
1–1,5 мг/кг (в среднем 75 мг на 1 введение) 2 р/сут. Про-
должительность терапии составляла от 3 до 5 сут (n=20) 
и 7–10 сут (n=10). Пациентам 1-й группы, получавшим 
сурфактант, в обязательном порядке проводилась персо-
нальная подготовка к ингаляции.

У пациентов при поступлении и через 10 дней лечения 
наряду с клиническими показателями анализировали сле-
дующие показатели: лейкоциты и лимфоциты крови (абсо-
лютное число), СРБ (мг/л), D-димер (мг/мл), SpO2 методом 
пульсоксиметрии, газы артериальной крови с определе-

нием SаO2 (%), PaO2, PaCO2, РaO2/FiO2 (мм рт. ст.). Тяжесть 
состояния исходно оценивали по шкале NEWS. Регистриро-
вали частоту перевода больных на ИВЛ, число пациентов, 
которым потребовалась НИВЛ, длительность госпитализа-
ции (дни), исход заболевания, летальные исходы, наступив-
шие в течение 4 нед. Благоприятным исходом считалось 
выздоровление пациента.

Контроль уровня SP-D в сыворотке крови осущест-
влялся дважды в обеих группах: при поступлении и на 10-е 
сутки с момента госпитализации. Уровень SP-D определя-
ли методом твердофазного ИФА (ELISA). Для его количе-
ственного определения в сыворотке крови использовался 
набор Human SPD (Pulmonary Surfactant Associated Protein 
D) ELISA Kit, Wuhan Fine Biotech Co., Ltd. Диапазон опреде-
ления — 1,563–100 нг/мл, чувствительность — 0,938 нг/мл.

Статистический анализ проведен с помощью пакета 
Statistica 7.0 (StatSoft Inc., США). Данные представлены в аб-
солютных значениях (%), в виде медианы (25-й; 75-й про-
центиль), или средней арифметической и ошибки средней 
(М±SEM) в зависимости от нормальности распределения. 
Для сравнительного анализа и выявления различий исполь-

Таблица 1. Исходные характеристики пациентов 
Table 1. Baseline characteristics of patients

Показатель
Indicator

1-я группа
Group 1
(n=30)

2-я группа
Group 2
(n=30)

p

Мужчины, n (%) / Men, n (%) 18 (60) 19 (63) 0,61

Возраст, лет / Age, years 53 (30; 75) 58 (51; 68) 0,12

Индекс массы тела, кг/м2

Body mass index, kg/m2 
30,3 (25; 36) 28,5 (26; 34) 0,52

Сопутствующая патология, 
n (%) / Concomitant pathology, 
n (%):

сердечно-сосудистые 
заболевания
cardiovascular diseases
сахарный диабет
diabetes mellitus
бронхиальная астма
bronchial asthma
хроническая обструктив-
ная болезнь легких
chronic obstructive 
pulmonary disease

11 (36)

4 (13)

2 (7)

1 (3)

14 (47)

5 (16)

1 (3)

1 (3)

0,34

0,61

0,60

–

Степень поражения легких 
по данным КТ / Lung damage 
according to CT

3 (3; 4) 3 (3; 4) 0, 51

Оценка тяжести по шкале 
NEWS / Severity rating on the 
NEWS scale

9 (9; 11) 8 (7; 9) 0,39

SрO2, % 87 (85; 90) 89 (87; 92) 0,28

РаO2, мм рт. ст. / PaO2, mmHg 67,5 (46; 89) 76 (68; 84) 0,35

РаСO2, мм рт. ст. / PaCO2, 
mmHg

38 (30; 46) 40,5 (33; 48) 0,38

SаO2, % 90 (85; 95) 92,5 (88; 97) 0,46

PaO2/FiO2, мм рт. ст.
PaO2/FiO2, mmHg

123 (76; 170) 135,5 (120; 151) 0,36
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зовали методы непараметрической статистики: дисперси-
онный анализ методом Краскела — Уоллиса с последующей 
оценкой U-критерием Манна — Уитни. Анализ категориаль-
ных переменных проводили с помощью трансформации Z 
Фишера с последующим применением двустороннего t-те-
ста. Критическим уровнем значимости считали р=0,05.

результаты исследоВания
У всех пациентов, включенных в исследование, имели ме-

сто начальные проявления ОРДС. Зарегистрированные по-
казатели, отражающие газообменную функцию (параметры 
оксигенации артериальной крови и их динамика), частоту 
перевода пациентов на ИВЛ, длительность пребывания в ста-
ционаре и исход заболевания, представлены в таблице 2.

Несмотря на то, что при поступлении большему числу 
пациентов 1-й группы потребовалось проведение НИВЛ, 
на фоне лечения сурфактантом отмечалось более быстрое 
восстановление параметров оксигенации, меньшему чис-
лу пациентов потребовалась ИВЛ, летальность в группе 
сурфактанта была достоверно ниже. Следует отметить, 
что среди пациентов 1-й группы, имевших благоприятный 
исход заболевания, в 84% случаев сурфактант-терапия на-
значалась в более короткие сроки от начала заболевания 
по сравнению с больными, лечение которых было неэф-
фективным (3±1,5 дня против 7±2,0 дня).

К 10-му дню терапии более чем у 70% пациентов 
1-й группы наблюдалось восстановление параметров окси-
генации, оцениваемое по газам артериальной крови.

Анализ газового состава крови выживших пациентов 
в 1-й и 2-й группах через 10 дней лечения показал досто-
верную положительную динамику показателей: РаO2, SаO2, 
РаO2 /FiO2 (p<0,005) (табл. 3).

При межгрупповом сравнении с использованием одно-
факторного дисперсионного анализа у пациентов 1-й группы 
на 10-й день лечения зарегистрировано статистически досто-
верное (p<0,005) улучшение показателей газообмена, чему, 
вероятно, способствовали стабилизация и восстановление 
аэрогематического барьера, уменьшение нагрузки на респи-
раторную систему вследствие введения сурфактанта.

С динамикой показателей газового состава крови корре-
лировали положительные изменения маркеров воспаления 
выживших пациентов 1-й и 2-й групп (табл. 4). Отмечалось 
достоверное увеличение числа лимфоцитов в крови при ис-
ходно выраженной лимфопении. Показатели СРБ, ферритина, 
D-димера снижались, но не достигали референтных значений.

Анализ маркеров воспаления крови в 1-й и 2-й груп-
пах через 10 дней лечения с использованием однофак-
торного дисперсионного анализа демонстрировал до-
стоверные различия по показателю абсолютного числа 
лимфоцитов (p<0,05), что указывало на активацию лим-
фопоэза, возможно, за счет комплексной стабилизации 
иммунного ответа и уменьшения степени выраженности 
системного воспаления на фоне сурфактант-терапии. 
По D-димеру межгрупповые различия тоже были досто-
верны (p=0,04), хотя показатель в 1-й группе был выше, 
его динамика была более выраженной, чем во 2-й группе. 
Разность в снижении (улучшении) показателя в 1-й группе 
составила 1200±60 нг/мл против 410±58 нг/мл.

Исходные значения SP-D в 1-й и 2-й группах не до-
стигали статистически значимых различий. При анализе 
на 10-й день лечения наиболее высокие значения пока-
зателя в сыворотке крови зарегистрированы у пациентов, 

Таблица 2. Показатели эффективности сурфактант- 
терапии 
Table 2. Indicators of the surfactant therapy efficacy

Показатель / Indicator
1-я группа 

Group 1
(n=30)

2-я группа 
Group 2
(n=30)

p

Динамика SрO2, %*
SpO2 trend, %*

4 (1; 7) 1,5 (1; 2) 0,048

Число пациентов, которым потре-
бовалась ИВЛ / Number of patients 
who required an ALV

8 (27%) 20 (67%) 0,002

Число пациентов, находившихся 
на НИВЛ / Number of patients 
receiving non-invasive ALV

28 (93%) 23 (77%) 0,005

Продолжительность пребывания 
в стационаре выживших пациен-
тов, сут / Length of hospital stay of 
survived patients, day

21,0 (15; 25) 27,0 (15; 35) 0,051

Летальный исход, n (%) / Fatal 
outcome, n (%)

8 (27%) 18 (60%) 0,001

Примечание. * — Динамику SрO2% оценивали через 48 ч терапии. 
Оценивали разность SpO2% через 48 ч терапии и исходного значения.

Note. * — SpO2% tendency was evaluated after 48 hours of therapy. The 
difference between SpO2% after 48 hours of therapy and baseline value was 
assessed.

Таблица 3. Газовый состав артериальной крови выживших пациентов 1-й и 2-й групп до и через 10 дней после  
лечения сурфактантом
Table 3. Arterial blood gas of survived patients before and after 10 days of surfactant therapy

Показатель
Indicator

1-я группа / Group 1 (n=22) 2-я группа / Group 2 (n=12)

до лечения
before treatment 

после лечения
after treatment 

до лечения
before treatment 

после лечения
after treatment 

РаO2, мм рт. ст. / PaO2, mmHg 66,09±1,2 94,05±1,3a,e 74,58±1,5 83,25±1,2b

РаСO2, мм рт. ст. / PaCO2, mmHg 33,32±1,0 35,45±1,3c 35,25±1,8 35,42±1,2

SаO2,% 92,77±1,9 97,14±0,9a,e 92,67±2,0 95,00±1,3c

PaO2/FiO2, мм рт. ст. / PaO2/FiO2, mmHg 105,09±9,3 266,82±10,5a,e 135,58±8,6 199,67±11,7d

Примечание. При внутригрупповом сравнении a p=0,00; b — p=0,04; с — p=0,03; d — p=0,02; при межгрупповом сравнении e — p<0,05. 

Note. For intragroup comparison, a — p=0,00; b — p=0,04; c — p=0,03; d — p=0,02; for intergroup comparison, e — p<0,05.
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имевших в последующем тяжелый ОРДС и неблагоприят-
ный исход заболевания (рис. 1).

У выживших пациентов 1-й группы в процессе лечения 
показатель снижался, достигая уровня достоверных разли-
чий, во 2-й группе он практически не изменялся (табл. 5).

Статистически значимо более выраженное снижение 
SP-D на 10-й день демонстрировали пациенты 1-й груп-
пы по сравнению с показателем у пациентов 2-й группы 
(3,5±1,8 нг/мл против 1,2±1,3 нг/мл, p=0,04). Однофак-
торный дисперсионный анализ межгрупповых различий 
по уровню SP-D подтвердил на 10-й день лечения стати-
стически более низкие значения показателя в группе сур-
фактант-терапии, р<0,05 (рис. 2).

Таким образом, уровень и динамика SP-D в сыворотке 
крови больных тяжелой COVID-19-ассоциированной пнев-
монией отражали тяжесть течения заболевания. Показатель 
повышался при прогрессировании заболевания, развитии 
ОРДС и неэффективности лечения. Более благоприятный 
профиль SP-D регистрировали у больных, получавших 
дополнительную сурфактант-терапию, что подтверждает 
выполненный корреляционный анализ, где выявлена значи-
мая отрицательная корреляция между уровнем SP-D и ко-
личеством лимфоцитов (r=-290, р=0,04), положительная 
корреляция с СРБ (r=370, р=0,01), РаО2 (r=420, р=0,001), 
РаО2/FiO2 (r=460, р=0,001). Положительные изменения 
на КТ грудной клетки в течение рассматриваемого периода 
отмечали в 65% случаев выживших пациентов 1-й группы, 
у пациентов 2-й группы — в 48% случаев.

обсуждение
Результаты, полученные в исследовании, демонстриру-

ют возможность использования сурфактант-терапии в ка-
честве компонента комплексного лечения тяжелой пнев-
монии, вызванной вирусом SARS-CoV-2. Ингаляционное 
введение Сурфактанта-БЛ способствовало более быстрому 
восстановлению параметров оксигенации, улучшению га-
зообмена, снижению числа больных, которым потребо-
валась ИВЛ, длительности пребывания в стационаре и по-
казателя летальности, что согласуется с выводами ряда 
отечественных и зарубежных авторов [27–31].

Успехи применения экзогенного сурфактанта в условиях 
дефицита, связанного с гибелью альвеолоцитов 2-го типа, 
обусловлены предотвращением микроателектазирования, 

шунтирования крови и снижения растяжимости легоч-
ной ткани [30, 32, 33]. С другой стороны, хорошо известно 
участие сурфактанта в процессах формирования защитной 
функции легких в связи с его влиянием на врожденный 
и адаптивный местный иммунитет [34]. В ряде работ отме-
чены противовоспалительные и противовирусные свойства 
сурфактанта при пневмониях, вызванных как SARS-CoV-2, 
так и другими вирусами [12, 32, 35].

Однако эффективность применения сурфактанта при тя-
желых внебольничных пневмониях и ОРДС не всегда оцени-
вается однозначно [5, 13]. В связи с этим актуальными ста-
новятся вопросы о маркерах эффективности лечения, начале 

Таблица 4. Маркеры воспаления выживших пациентов до и через 10 дней после лечения сурфактантом
Table 4. Inflammatory markers in survived patients before and 10 days after surfactant therapy

Показатель 
Indicator

1-я группа / Group 1 (n=22) 2-я группа / Group 2 (n=12)

до лечения
before treatment 

после лечения
after treatment 

до лечения
before treatment 

после лечения
after treatment 

Лейкоциты, 109/л / WBC count, 109/L 8,36±0,7 9,60±0,5 6,90±0,9 7,61±0,7

Лимфоциты, 109/л / Lymphocyte, 109/L 0,67±0,3 2,50±0,4a 1,13±0,2 1,65±0,2b, g

СРБ, мг/дл / C-reactive protein, mg/dL 15,26±1,3 0,46±1,2a 12,65±0,8 0,47±1,0c

Ферритин, нг/мл / Ferritin, ng/mL 1103,38±21,5 612,95±19,7d 846,78±15,9 601,25±13,1e

D-димер, нг/мл / D-dimer, ng/mL 1821,32±24,7 575,77±18,4d 791,17±18,3 356,08±12,7f

Примечание. При внутригрупповом сравнении a — р=0,000; b — p=0,051; с — р=0,002; d — p=0,001; e — p=0,043; f — p=0,038; при межгрупповом 
сравнении g — p<0,05.

Note. In the intragroup comparison, a — p=0,000; b — p =0,051; c — p=0,002; d — p=0,001; e — p=0,043; f — p=0,038; in the intergroup comparison, g=p<0,05.

Исходные 
значения
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26 45
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Рис. 1. Динамика SP-D у пациентов 1-й и 2-й  групп  
до и через 10 дней терапии
Fig. 1. SP-D trend of group 1 and 2 before and after 10 days 
of therapy

Таблица 5. Динамика уровня SP-D (нг/мл) среди выжив-
ших больных 1-й и 2-й групп
Table 5. SP-D trend among survived patients of group  
1 and 2, ng/mL

Группа
Group

До лечения
Before treatment

10-й день лечения
 10th day of treatment

1-я (n=22) 17,52±2,7 14,10±1,5a

2-я (n=12) 19,06±2,5 20,55±3,8

Примечание. a — p=0,001. 

Note. a — p=0,001.
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и длительности применения препарата. В настоящее время 
обсуждается возможность применения в качестве объектив-
ного показателя оценки повреждения структур аэрогемати-
ческого барьера SP-D в сыворотке крови. В исследовании  
M. Tong et al. [24] отмечалось значительное повышение 
уровня SP-D у больных COVID-19 в острой фазе при тяже-
лом течении заболевания по сравнению с легким. Был сде-
лан вывод о возможности использования этого показателя 
в качестве потенциального биомаркера тяжести COVID-19 
и определения когорты пациентов, состояние которых может 
ухудшаться на ранней стадии. В выполненном исследовании 
достоверно более высокий уровень SP-D отмечался у паци-
ентов c тяжелой пневмонией, ассоциированной с COVID-19, 
при прогрессировании и неблагоприятном исходе заболе-
вания. Он коррелировал со значениями числа лимфоцитов, 
СРБ, РаО2 и РaO2/FiO2, что соответствует результатам, полу-
ченным ранее другими исследователями [15, 25]. Больные 
с благоприятным исходом заболевания, получавшие сур-
фактант-терапию, демонстрировали более низкие значения 
уровня SP-D при поступлении и его статистически достовер-
ное снижение на 10-й день лечения, положительные измене-
ния с тенденцией к нормализации числа лимфоцитов крови, 
СРБ, D-димера, данных КТ, показателей РаО2 и РaO2/FiO2 
по сравнению с выжившими пациентами группы сравнения. 
Полученные данные позволили сделать вывод о возможно-
сти использования уровня SP-D сыворотки крови в качестве 
дополнительного маркера тяжелого течения пневмонии, 
вызванной вирусом SARS-CoV-2, полезного для диагности-
ки ранней стадии ОРДС и эффективности лечения. Среди 
пациентов 1-й группы, имевших благоприятный исход за-
болевания, в 84% случаев сурфактант-терапия назначалась 
на более ранних сроках от начала заболевания по сравнению 
с больными, лечение которых было неэффективным (3±1,5 
дня против 7±2,0 дня), что указывает на необходимость 
включения препарата на ранней стадии развития заболева-
ния и дыхательной недостаточности и согласуется с мнени-
ем других исследователей [36].

заключение
Сурфактант-терапия может быть рассмотрена в ка-

честве дополнительного патогенетически обоснованного 
компонента в комплексном лечении тяжелой пневмонии, 
вызванной вирусом SARS-CoV-2. Основными эффектами 
сурфактант-терапии являются уменьшение риска прогрес-

сирования дыхательной недостаточности, более быстрое 
восстановление газового состава крови, снижение часто-
ты переводов на ИВЛ, сокращение продолжительности 
пребывания в стационаре, уменьшение летальности. Успех 
сурфактант-терапии сопряжен с ранним ее назначением. 
Определение содержания SP-D может быть использовано 
в качестве дополнительного маркера диагностики ранней 
стадии ОРДС у больных с тяжелым течением пневмонии, 
вызванной вирусом SARS-CoV-2, и эффективности сур-
фактант-терапии. С целью индивидуализации подхода 
и повышения эффективности включения сурфактант-тера-
пии в комплексное лечение пациентов с тяжелым течением 
вирусной пневмонии необходим дальнейший поиск и оцен-
ка определяющих факторов, таких как соотношение ком-
плаенса легких и уровня гипоксемии, длительности, дозы 
и срока начала введения препарата, применение усовер-
шенствованной модели прогнозирования успеха лечения. 
Особый интерес вызывает влияние сурфактант-терапии, 
проведенной в острой фазе заболевания, на восстановле-
ние респираторной зоны в постковидном периоде.   
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