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МЕТА. Визначити внесок дисфункції сурфактантної системи (за рівнем сурфактантного протеїну А (SP-A) в сироватці 
крові) у формування задишки в підгострому постковідному періоді у хворих, що перенесли пневмонію, асоційовану  
з коронавірусною хворобою (COVID-19).
МАТЕРІАЛИ ТА МЕТОДИ. Проведено скринінг 102 пацієнтів із задишкою, які у квітні – листопаді 2021 року пере-
несли пневмонію, асоційовану з COVID-19. Дослідження виконувалися в підгострому періоді COVID-19 на 47-му (38-му; 
62-гу) добу від появи першої симптоматики коронавірусної інфекції. Виключено 25 пацієнтів, у котрих задишка була 
пов’язана з бронхообструктивним синдромом, ознаками серцевої недостатності або анемією, та сформовано основну 
групу із 77 хворих із задишкою внаслідок ураження легеневої паренхіми: середній вік – 56 років (49; 65), чоловіків – 
37 (48,1 %), жінок – 40 (51,9 %). Контрольну групу становили 15 практично здорових осіб: середній вік – 51 рік (45; 60), 
чоловіків – 6 (40,0 %), жінок – 9 (60,0 %). Основну групу розподілено на три підгрупи залежно від тяжкості перенесеної 
COVID-19 у гострому періоді: до підгрупи 1 увійшли 26 хворих із задишкою (середній вік – 57 років (53; 64); чоловіків – 
12 (46,2 %), жінок – 14 (53,8 %)), які мали середньотяжкий перебіг гострого періоду хвороби; до підгрупи 2 – 36 хворих 
(середній вік – 55 років (49; 61), чоловіків – 18 (50,0 %), жінок – 18 (50,0 %)), які мали тяжкий перебіг гострого періоду 
COVID-19; до підгрупи 3 – 15 хворих (середній вік – 55 років (52; 63), чоловіків – 7 (46,7 %), жінок – 8 (53,3 %)), які мали 
критичний перебіг гострого періоду COVID-19. Обстеження пацієнтів включало загальноклінічні методи, пульсоксиме-
трію (визначення SрO2, %), оцінку виразності задишки за модифікованою шкалою Борга, проведення 6-хвилинного тесту  
з ходьбою (6ХТХ), вимірювання рівня SP-A в сироватці крові.
РЕЗУЛЬТАТИ ТА ЇХ ОБГОВОРЕННЯ. Пацієнти підгрупи 3 у підгострому періоді мали досить виразну задишку  
як до виконання 6ХТХ (4 бали (3; 6) за шкалою Борга), так і після нього (7 балів (5; 9) за шкалою Борга), тоді як паці-
єнти підгруп 1 та 2 мали менш виразну задишку як до виконання 6ХТХ (1 (0,5; 2) та 2 бали (1; 4) відповідно), так і після 
нього (2 (1; 3) та 5 балів (4; 7) відповідно). Рівень SP-A в підгострому періоді був достовірно вищим у пацієнтів підгруп 
2 та 3, ніж у пацієнтів підгрупи 1 (73,8 (59,0; 87,2), 88,1 (51,1; 100,8) та 46,6 (21,1; 77,1) нг/мл відповідно) (p<0,05).  
Між хворими підгрупи 1 та контрольної групи достовірної різниці виявлено не було (46,6 (21,1; 77,1) проти 29,6 (14,0; 
53,1) нг/мл) (p>0,05). Аналіз площі під ROC-кривою між хворими підгрупи 1 і підгруп 2 та 3 свідчить про високу діагнос-
тичну здатність тесту: AUC 0,866 (95 % довірчий інтервал 0,766-0,935; p<0,0001) при оптимальній точці відсікання 59 нг/мл 
(чутливість – 78,4 %, специфічність – 95,5 %). За рівня SP-А в сироватці крові >59 нг/мл у 6 разів (відношення шансів 
6,1; 95 % довірчий інтервал 2,2-17,3; p=0,0006) підвищується ризик розвитку дисфункції сурфактантної системи легень 
у тяжких або критичних пацієнтів у підгострому періоді хвороби.
ВИСНОВКИ. Виразність задишки в підгострому періоді COVID-19, зумовленої ураженням легеневої паренхіми, залежить 
від тяжкості перебігу гострого періоду хвороби. Підвищений рівень SP-А (>59 нг/мл) у підгострому періоді COVID-19 
спостерігається в пацієнтів, що мали тяжкий або критичний перебіг гострого періоду хвороби, та відображає наявність 
у них ознак тривалої дисфункції сурфактантної системи.
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Роль дисфункції сурфактантної системи 
у формуванні задишки у хворих, 
які перенесли пневмонію, асоційовану з COVID-19
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OBJECTIVE. To determine the contribution of surfactant system dysfunction (by level surfactant protein A (SP-A) of serum) to the 
formation of dyspnea in the subacute post-COVID (coronavirus disease) period in patients with COVID-19-associated pneumonia.
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На сьогодні відомо, що в деяких пацієнтів, які пере-
несли пневмонію, асоційовану з коронавірусною хворо-
бою (СOVID-19), після закінчення гострого періоду може 
ще довго зберігатися різна респіраторна симптоматика. 
Одним із найпоширеніших симптомів є задишка різного 
ступеня виразності, котра заважає вести як повсякденну,  
так і трудову діяльність [1, 2]. Утім, патогенез цього симп-
тому в післягострому періоді залишається маловивче-
ним.

Порушення сурфактантної системи легенів унаслі-
док ураження вірусом SARS-CoV-2 може бути однією 
з причин. Повідомляється, що вірусна інвазія спочатку 
спричиняє апоптоз, а потім і руйнування пневмоцитів 
2 типу, що зумовлює зміни в продукції сурфактанта. 
У гострому періоді COVID-19 цей процес провокує ви-
никнення гострого респіраторного дистрес-синдрому, 
що супроводжується задишкою та проявами дихальної 
недостатності [3].

Одним із суттєвих порушень сурфактантної системи  
за різних респіраторних інфекцій вважається зміна про-
дукції саме сурфактантного протеїну А (SP-A). SP-A є най-
поширенішим білком у легеневому сурфактанті, й зазвичай 
вважається, що він відіграє важливішу імунорегуляторну 
роль, аніж інші білки сурфактанта [4].

Аналіз літературних даних свідчить про те, що на від-
міну від постковідного періоду в гострий період COVID-19 
проводилися окремі дослідження щодо визначення рівнів 
сурфактантних білків у крові. Зокрема, Atsushi Saito та ін. 
[5] проаналізували рівні SP-А в крові 46 пацієнтів, які мали 
пневмонію різного ступеня тяжкості внаслідок COVID-19. 
Було виявлено, що рівні SP-A значно підвищені у хворих  
із тяжким перебігом захворювання: площа ROC-кривої (AUC) 
становила 0,796, а точка відсічення – 94,9 нг/мл (чутли-
вість – 64,0 %, специфічність – 86,0 %).

Дані щодо дисфункції продукції саме SP-A підтверджу-
ються також імуногістохімічним шляхом. C. Gerosa та ін. [6] 
проаналізували автопсійний матеріал 4 пацієнтів, які по-
мерли внаслідок гострого респіраторного дистрес-синдрому, 
спричиненого COVID-19, і виявили підвищену експресію 
SP-A в ущільнених масах усередині альвеолярних просто
рів порівняно з контрольною групою, тоді як експресія 
сурфактантного протеїну В не відрізнялася від експресії  
в контрольних зразках.

Отже, на сьогодні залишається невизначеним питання 
щодо стану сурфактантної системи у хворих, які перенесли 
пневмонію, асоційовану з COVID-19. У зв’язку з цим метою 
нашого дослідження було визначити внесок дисфункції 
сурфактантної системи (за рівнем SP-A в сироватці крові) 

MATERIALS AND METHODS. We screened 102 patients with dyspnea who had COVID-19-associated pneumonia in April – 
November 2021. The study was conducted in the subacute period of COVID-19 on day 47 (38; 62) after the first symptoms 
of coronavirus infectious. We excluded 25 patients whose dyspnea was associated with bronchial obstructive syndrome, 
signs of heart failure or anemia, and formed the main group of 77 patients with dyspnea due to lung parenchyma damage: 
mean age – 56 (49; 65) years, men – 37 (48.1 %), women – 40 (51.9 %). The control group consisted of 15 practically healthy 
individuals: mean age – 51 (45; 60) years, men – 6 (40.0 %), women – 9 (60.0 %). The main group was divided into three 
subgroups depending on the severity of COVID-19 in the acute period: subgroup 1 – 26 patients with dyspnea (mean age – 
57 (53; 64) years; men – 12 (46.2 %), women – 14 (53.8 %)) who had a moderate course of the acute period of the disease; 
subgroup 2 – 36 patients (mean age – 55 (49; 61) years, men – 18 (50.0 %), women – 18 (50.0 %)) who had a severe course  
of the acute period of COVID-19; subgroup 3 – 15 patients (mean age – 55 (52; 63) years, men – 7 (46.7 %), women – 
8 (53.3 %)) who had a critical course of the acute period of COVID-19. The examination of patients had consist general clinical 
methods, determination of level SpO2, assessment of dyspnea severity by the modified Borg scale, the 6-minute walk test 
(6MWD), and measurement levels SP-A of serum.
RESULTS AND DISCUSSION. Patients of subgroups 3 of COVID-19 in the subacute period had quite severe dyspnea 
both before 6MWD (4 (3; 6) points on the Borg scale) and after it (7 (5; 9) points on the Borg scale), whereas patients 
of subgroups 1 and 2 had less severe dyspnea both before 6MWD (1 (0.5; 2) and 2 (1; 4) points, respectively) and after it (2 (1; 3) 
and 5 (4; 7) points, respectively). The level of SP-A in the subacute period was significantly higher in patients of subgroups 
2 and 3 compared to patients of subgroup 1 (73.8 (59.0; 87.2), 88.1 (51.1; 100.8) ng/ml and 46.6 (21.1; 77.1) ng/ml, 
respectively) (p<0.05). There was no significant difference between patients in subgroup 1 and the control group (46.6 
(21.1; 77.1) vs 29.6 (14.0; 53.1) ng/ml) (p>0.05). Analysis of the area under the ROC curve between patients in subgroup 1
and subgroups 2 and 3 showed a high diagnostic ability of the test: AUC 0.866 (95 % confidence interval 0.766-0.935; 
p<0.0001) with an optimal cut-off point of 59 ng/ml (sensitivity – 78.4 %, specificity – 95.5 %). At a serum SP-A level >59 ng/ml, 
the risk of lung surfactant system dysfunction in severe or critical patients in the subacute period of the disease increases  
6-fold (odds ratio 6.1; 95 % confidence interval 2.2-17.3; p=0.0006).
CONCLUSIONS. The severity of dyspnea in the subacute period of COVID-19 due to lung parenchymal damage depends 
on the severity of the acute course of the disease. Elevated SP-A levels (>59 ng/ml) in the subacute period of COVID-19  
are observed in patients with severe or critical acute disease and reflect the presence of signs of long-term surfactant system 
dysfunction.
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