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Діагностична значущість рівня KL-6  
у хворих на негоспітальну COVID-19-асоційовану 
пневмонію в гострому та постгострому періодах 
патологічного процесу

МЕТА. Визначити рівень KL-6 у сироватці крові осіб, що перенесли негоспітальну COVID-19-асоційовану пневмонію, 
в різні періоди перебігу патологічного процесу та встановити його діагностичну значущість.
МАТЕРІАЛИ ТА МЕТОДИ. Обстежено 58 хворих у різні періоди перебігу коронавірусної хвороби (COVID-19). Оціню-
вали виразність задишки, анамнез, об’єктивний статус, рівень KL-6, дані комп’ютерної томографії, проводили пульсоксиме-
трію, ультразвукове дослідження легень, спірометрію, бодіплетизмографію, визначали DLco. Використано параметричні 
методи аналізу. Наведено клінічний випадок.
РЕЗУЛЬТАТИ ТА ЇХ ОБГОВОРЕННЯ. У гострому періоді рівень KL-6 порівняно з контрольною групою не відрізнявся 
(р>0,05). У ранньому постгострому періоді рівень KL-6 був достовірно вище, ніж у контрольній групі (р<0,001), та спо-
стерігався в кожного другого. У пізньому постгострому періоді рівень KL-6 статистично не відрізнявся (р>0,05), але були 
пацієнти з підвищеними показниками, що може вказувати на гіперактивність фібробластів та ініціацію розвитку фібро-
тичних змін у легенях. У підгрупі 4 рівень KL-6 був аналогічним такому в практично здорових осіб (р>0,05); це свідчить 
про те, що через 6-12 місяців від появи перших симптомів захворювання інтерстиційні порушення в легенях здебільшого 
не посилюються, тоді як зміни клініко-функціональних показників можуть спостерігатися.
ВИСНОВКИ. Визначення рівня KL-6 у сироватці крові осіб, що перенесли негоспітальну COVID-19-асоційовану пнев-
мо нію, може використовуватися для моніторингу тяжкості та тривалості імунологічних змін у легенях, особливо після 
критичного перебігу гострого періоду хвороби.

КЛЮЧОВІ СЛОВА: негоспітальна пневмонія, COVID-19, постгострий період, KL-6, ультразвукове дослідження легень, спіро-
метрія, бодіплетизмографія, дифузійна здатність легень.
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OBJECTIVE. To determine the level of KL-6 in the serum of patients with community-acquired COVID-19-associated 
pneumonia in different periods of the pathological process and to establish its diagnostic significance.
MATERIALS AND METHODS. We examined 58 patients in different periods of coronavirus disease (COVID-19). The severity 
of dyspnoea, anamnesis, objective status, KL-6 level, computed tomography data, pulse oximetry, lung ultrasound, spirometry, 
body plethysmography, and DLco were assessed. Parametric. A clinical case is presented.
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Обґрунтування
Із настанням пандемії коронавірусної хвороби (COVID-19) 

багато науковців і лікарів-практиків почали займатися ви-
вченням впливу SARS-CoV-2 на організм людини. Результати 
досліджень свідчать про те, що чимала кількість пацієнтів має 
тяжкий або критичний перебіг гострого періоду COVID-19 
із розвитком негоспітальної пневмонії [1, 2], після котрої 
довготривало можуть спостерігатися зміни в легеневій па-
ренхімі [3, 4], а також зберігатися респіраторна симптома-
тика [5, 6]. Природа цих змін продовжує вивчатися задля 
розроблення діагностичних алгоритмів ведення хворих 
на різних етапах формування патологічного процесу. Крім 
того, визначення механізмів ураження легень у разі COVID-19 
може стати моделлю для розуміння особливостей перебігу 
та прогресування хвороби й формування наслідків за будь-
якого тяжкого ураження легеневих структур, спричиненого 
респіраторними вірусами, а отже, спонукати світову медичну 
спільноту до розроблення нових методів лікування хворих.

Одним із напрямів вивчення будь-яких змін в організмі 
людини є застосування маркерної діагностики, коли кліні-
цисту потрібно визначитися щодо ступеня ураження того 
чи іншого органа, тяжкості та стабільності стану пацієнта, 
темпів прогресування хвороби тощо. Оскільки на певному 
етапі розуміння механізмів ураження легень за COVID-19 
з’явилися дані про те, що «негоспітальна COVID-19- 
асоційована пневмонія» супроводжується ушкодженням 
інтерстицію легень [2], а в окремих осіб може призвести 
навіть до  фіброзування легеневої паренхіми з негативними 
(інколи трагічними) наслідками [7, 8], нами для вивчення 
було обрано біомаркер KL-6, що розглядають як «імуноло-
гічний біомаркер ураження інтерстицію легень», «потен-
ційний імунологічний біомаркер тяжкості та прогресування 
інтерстиційних захворювань легень (ІЗЛ) різної етіології» 
та «біомаркер прогнозування легеневого фіброзу» [9, 10].

KL-6 (Krebs von den Lungen-6) – це високомолекулярний 
глікопротеїн, який кодується геном MUC1 (ген муцину-1)  
і потужно експресується на клітинній поверхні проліферу-
вальних альвеолярних епітеліальних клітин ІІ типу (АЕК-ІІ) 
[11]. У разі запального шторму дисульфідний зв’язок по-
близу поверхні мембран АЕК-ІІ порушується, через велику 
концентрацію KL-6 відбувається руйнування альвеолярних 

капілярів, а KL-6 дифундує в рідину епітеліальної вистілки 
легень і кровоток [9, 12-14]. Отже, підвищений рівень KL-6 
у сироватці крові може спостерігатися як у разі дифуз-
ного ушкодження АЕК-ІІ, так і при ушкодженні епітелію 
легеневих судин. Надалі первинний патологічний механізм 
ушкодження АЕК-ІІ може призвести до легеневого фіброзу 
(як до завершальної фази у відповідь на будь-яку виразну 
запальну реакцію) [15].

У ході проведення клінічних досліджень було показано, 
що підвищений рівень KL-6 спостерігається у хворих із 
різними ІЗЛ, включаючи ідіопатичну інтерстиційну пневмо-
нію, гіперсенситивний пневмоніт, медикаментозні ІЗЛ, го-
стрий респіраторний дистрес-синдром, саркоїдоз легень [9],  
особливо при тяжких формах захворювань, які супроводжу-
ються синдромом системної запальної реакції, запальною 
ексудацією дегенеративних АЕК-ІІ та посиленням легеневої 
консолідації за результатами комп’ютерної томографії (КТ). 
Визначення рівня KL-6 у сироватці крові рекомендується 
застосовувати як для оцінки активності патологічного про-
цесу, так і для прогнозування клінічних наслідків за різних 
типів ІЗЛ [8-10].

Деякі клінічні дослідження були присвячені визначенню 
сироваткового рівня KL-6 у хворих на COVID-19 (як у гост-
рому періоді хвороби, так і в разі пост-COVID-19) [7, 16]. 
Отримані дані свідчать про те, що тяжчий перебіг хвороби 
з ураженням легень супроводжується вищими рівнями 
біомаркера. Втім, робіт, присвячених патології дихальної 
системи при COVID-19, мало, а матеріалу накопичено не-
достатньо.

Слід також додати, що всі проведені до сьогодні до-
слідження стосовно сироваткового рівня KL-6 стосуються 
азійських когорт населення та майже не включають не-
азійське населення. Сподіваємося, що отримані нами ре-
зультати додадуть певної інформації та будуть корисними 
для інших науковців.

У зв’язку з усім вищезазначеним метою нашого дослід-
ження було визначити рівень KL-6 у сироватці крові осіб,  
що перенесли негоспітальну COVID-19-асоційовану пневмо-
нію, в різні періоди перебігу патологічного процесу (гострий, 
постгострий) і встановити діагностичну цінність підвищених 
рівнів цього біомаркера.

RESULTS AND DISCUSSION. In the acute period, the level of KL-6 didn’t differ from the control (p>0.05). In the early 
post-acute period, the level of KL-6 was significantly higher than in the control (p<0.001) and was observed in every second 
patient. In the late post-acute period, the level of KL-6 wasn’t statistically different (p>0.05), but there were patients with 
elevated levels, which may indicate fibroblast hyperactivity and the initiation of fibrotic changes in the lungs. In subgroup 4, 
the level of KL-6 was similar to healthy control (p>0.05) and indicates that 6-12 months after the onset of the first symptoms  
of the disease, interstitial lung disorders mostly don’t increase, while changes in clinical and functional parameters may be 
observed.
CONCLUSIONS. The determination of KL-6 levels in the serum of patients with community-acquired COVID-19-associated 
pneumonia can be used to monitor the severity and duration of immunological changes in the lungs, especially after 
the critical course of the acute period of the disease.
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