
Ассоциация анестезиологов-реаниматологов 
Северо-Запада

НЕКОТОРЫЕ АСПЕКТЫ ЛЕЧЕНИЯ
БОЛЬНЫХ С ТЯЖЕЛОЙ ФОРМОЙ
КОРОНАВИРУСНОЙ ИНФЕКЦИИ 

COVID-19

Санкт-Петербург
2021 



Изготовлено в ООО «АЛЬГИЗ»
Подписано в печать 25.09.2020.
Формат 60×88 1/16. Бумага офсетная. Печать офсетная.
Гарнитура Minion. Уч.-изд. л. 1.1. Усл.-печ. л. 1.5 © Коллектив авторов, 2021

УДК 616.832
ББК 52.63

НЕКОТОРЫЕ АСПЕКТЫ ЛЕЧЕНИЯ БОЛЬНЫХ С ТЯЖЕЛОЙ ФОРМОЙ КОРОНАВИРУС-
НОЙ ИНФЕКЦИИ COVID-19: пособие для врачей / под ред. профессора А.Н. Кондратьева. – 
СПб.: Ассоциация анестезиологов-реаниматологов Северо-Запада, 2021. – 128 с. 

Авторы: 

Кондратьев Анатолий Николаевич – Заслуженный врач РФ, д.м.н., профессор, главный 
внештатный специалист МЗ РФ по анестезиологии-реаниматологии СЗФО, заведующий НИЛ 
«Нейропротекции и нейрометаболических нарушений» РНХИ им. проф. А.Л. Поленова – фили-
ал «НМИЦ им. В.А. Алмазова», председатель Ассоциации анестезиологов-реаниматологов Севе-
ро-Запада (Санкт-Петербург);

Александрович Юрий Станиславович – д.м.н., профессор, проректор по послевузовскому и 
дополнительному профессиональному образованию СПбГПМУ, заведующий кафедрой анестези-
ологии, реаниматологии и неотложной педиатрии с курсом ФПК и ПП СПбГПМУ, главный внеш-
татный детский анестезиолог-реаниматолог комитета по здравоохранению Санкт-Петербурга, 
главный детский анестезиолог-реаниматолог МЗ РФ в СЗФО (Санкт-Петербург);

Анохина Наталья Анатольевна – заведующая отделением ревматологии ФГБУ «НМИЦ им. 
В.А. Алмазова», (Санкт-Петербург);

Аптекарь Валерия Владимировна – клинический ординатор кафедры анестезиологии и реани-
матологии ФГБУ «НМИЦ им. В.А. Алмазова» (Санкт-Петербург);

Афанасьев Василий Владимирович – д.м.н., профессор кафедры скорой медицинской помощи 
ФГБОУ ВО СЗГМУ им. И.И. Мечникова, главный токсиколог Ленинградской области, сотрудник 
Института токсикологии (Санкт-Петербург);

Баутин Андрей Евгеньевич – д.м.н., доцент, заведующий научно-исследовательской лабора-
торией анестезиологии и реаниматологии ФГБУ «НМИЦ им. В.А. Алмазова» (Санкт-Петербург);

Вавилова Татьяна Владимировна – д.м.н., профессор, заведующая кафедрой лабораторной ме-
дицины и генетики Института медицинского образования «НМИЦ им. В.А. Алмазова», главный 
внештатный специалист по клинической лабораторной диагностике МЗ РФ (Санкт-Петербург);

Власов Владимир Сергеевич – аспирант кафедры лабораторной медицины и генетики Инсти-
тута медицинского образования «НМИЦ им. В.А. Алмазова» (Санкт-Петербург);

Дрягина Наталья Владимировна – к.м.н., заведующая КДЛ с экспресс-группой, ст. н. с. НИЛ 
«Нейропротекции и нейрометаболических нарушений» РНХИ им. проф. А.Л. Поленова – филиал 
«НМИЦ им. В.А. Алмазова» (Санкт-Петербург); 

Загородникова Ксения Александровна – к.м.н., заведующая отделом клинической фармаколо-
гии ФГБУ «НМИЦ им. В.А. Алмазова» (Санкт-Петербург);

Кашерининов Игорь Юрьевич – к.м.н., заведующий отделением реанимации и интенсивной те-
рапии № 4 ФГБУ «НМИЦ им. В.А. Алмазова» (Санкт-Петербург);

Кожевин Антон Петрович – врач анестезиолог-реаниматолог Ленинградской областной кли-
нической больницы (Санкт-Петербург);

Лапшин Кирилл Борисович – заведующий отделением анестезиологии-реанимации с палатами 
реанимации и интенсивной терапии № 14 ФГБУ «НМИЦ им. В.А. Алмазова» (Санкт-Петербург);



Лейдерман Илья Наумович – д.м.н., профессор кафедры анестезиологии и реаниматологии Ин-
ститута медицинского образования ФГБУ «НМИЦ им. В.А. Алмазова» (Санкт-Петербург);

Лестева Наталия Александровна – к.м.н., ст. н. с. НИЛ «Нейропротекции и нейрометаболиче-
ских нарушений» РНХИ им. проф. А.Л. Поленова – филиал «НМИЦ им. В.А. Алмазова», заведую-
щая отделением анестезиологии и реанимации (Санкт-Петербург); 

Мазурок Вадим Альбертович – д.м.н., профессор, заведующий кафедрой анестезиологии 
и реаниматологии Института медицинского образования ФГБУ «НМИЦ им. В.А. Алмазова» 
(Санкт-Петербург);

Минеева Евгения Викторовна – к.м.н., заведующая кардиологическим отделением № 6 ФГБУ 
«НМИЦ им. В.А. Алмазова» (Санкт-Петербург);

Петрова Марина Владимировна – д.м.н., профессор, заместитель директора по научно-клини-
ческой деятельности ФНКЦ реаниматологии и реабилитологии, заведующая кафедрой анестезио-
логии и реаниматологии Медицинского института ФГАОУ ВО «Российский университет дружбы 
народов» Министерства науки и высшего образования РФ (Москва);

Ржеутская Рита Евгеньевна – к.м.н., доцент кафедры анестезиологии и реаниматологии Ин-
ститута медицинского образования ФГБУ «НМИЦ им. В.А. Алмазова» (Санкт-Петербург);

Ризаханов Даниял Магомедович – к.м.н., начальник отдела координации медико-биологиче-
ских исследований ООО «НТФФ «Полисан» (Санкт-Петербург);

Рудаев Лев Яковлевич – к.м.н., заведующий отделением анестезиологии и реанимации ГБУЗ 
«Киришская клиническая межрайонная больница» (г. Кириши, Ленинградская область);

Семенов Андрей Петрович – заведующий кардиологическим отделением № 7 ФГБУ «НМИЦ 
им. В.А. Алмазова» (Санкт-Петербург);

Серафимов Станислав Викторович – к.м.н., главный врач ГБУЗ «Киришская клиническая ме-
жрайонная больница» (г. Кириши, Ленинградская область);

Титова Инга Эдуардовна – врач-кардиолог отделения хирургического лечения пациентов он-
кологического профиля ФГБУ «НМИЦ им. В.А. Алмазова» (Санкт-Петербург);

Тюрина Татьяна Венедиктовна – д.м.н., профессор, главный врач Ленинградской областной кли-
нической больницы, главный внештатный кардиолог Ленинградской области (Санкт-Петербург);

Тян Наталья Афанасьевна – заведующая кардиологическим отделением консультативно-диа-
гностического центра ФГБУ «НМИЦ им. В.А. Алмазова» (Санкт-Петербург);

Ценципер Любовь Марковна – к.м.н., врач анестезиолог-реаниматолог, эндокринолог, ст. н. с. 
НИЛ «Нейропротекции и нейрометаболических нарушений» РНХИ им. проф. А.Л. Поленова – 
филиал «НМИЦ им. В.А. Алмазова», доцент кафедры анестезиологии и реаниматологии Институ-
та медицинского образования ФГБУ «НМИЦ им. В.А. Алмазова» (Санкт-Петербург);

Шевелев Олег Алексеевич – д.м.н., профессор, главный научный сотрудник НИИ реабилито-
логии ФНКЦ реаниматологии и реабилитологии, профессор кафедры общей патологии и пато-
логической физиологии имени В.А. Фролова Медицинского института ФГАОУ ВО «Российский 
университет дружбы народов» Министерства науки и высшего образования РФ (Москва).

В пособии описана роль центральной и периферической нервной системы в регуляции вос-
палительного процесса, сформулированы фармакологические принципы создания лечебной 
саногенетической доминанты и церебропротекции. Обоснованы методики нейровегетативной 
и метаболической стабилизации больных с осложненным течением коронавирусной инфекции 
COVID-19; антикоагуляционной терапии, респираторной поддержки, применения сурфактанта, 
коррекции эндокринных нарушений у данной категории больных 

Пособие предназначено для анестезиологов-реаниматологов, инфекционистов, педиатров, те-
рапевтов, студентов и ординаторов медицинских вузов. 

Все права авторов защищены. Ни одна часть этого издания не может быть занесена в память 
компьютера, либо воспроизведена любым способом без предварительного письменного разреше-
ния авторов



4

Оглавление

Предисловие ........................................................................................................... 7

ГЛАВА I. МЕТОДИКА ДВУХКОМПОНЕНТНОЙ МОДЕЛИ
НЕЙРОВЕГЕТАТИВНОЙ И МЕТАБОЛИЧЕСКОЙ СТАБИЛИЗАЦИИ
БОЛЬНЫХ С ОСЛОЖНЕННЫМ ТЕЧЕНИЕМ КОРОНАВИРУСНОЙ
ИНФЕКЦИИ COVID-19 ........................................................................................ 9
Список сокращений ............................................................................................... 9

I.1. Участие нервной системы в инфекционном процессе ......................... 10
I.2. Роль вегетативной нервной системы в регуляции воспалительного
процесса .......................................................................................................... 10
I.3. Концепция лечебной доминанты ............................................................ 12
I.4. Метаболическое «программирование» .................................................. 15
I.5. Практическая реализация описываемой методики ............................... 21
I.6. Описание клинических случаев применения описываемой
методики у пациентов с тяжелым течением НКИ ....................................... 23
I.7. Заключение  .............................................................................................. 27

Литература ............................................................................................................ 27

ГЛАВА II. ЭВОЛЮЦИЯ ПОДХОДОВ К МЕХАНИЧЕСКОЙ
РЕСПИРАТОРНОЙ ПОДДЕРЖКЕ ПРИ COVID-19 ......................................... 30

II.1. Переосмысление приоритетов механической респираторной
поддержки при COVID-19 ............................................................................. 33
II.2. Повреждение легких в результате самостоятельного дыхания?
Обоснование использования опиатной седации ......................................... 35
II.3. Положение на животе – лучший маневр мобилизации альвеол ........ 37
II.4. Пермиссивная гипоксия – новая сущность? ........................................ 40
II.5. Респираторная поддержка: все – кроме ИВЛ ....................................... 44
II.6. Показания к переводу на вентиляцию легких ...................................... 48
II.7. ИВЛ – когда совсем плохо ..................................................................... 50
II.8. Клинические результаты ........................................................................ 54
II.9. Организационные аспекты .................................................................... 54
II.10. Заключение ............................................................................................ 55

Литература ............................................................................................................ 56



Некоторые аспекты лечения больных с тяжелой формой коронавирусной инфекции COVID-19

5

ГЛАВА III.ПРИМЕНЕНИЕ ПРЕПАРАТОВ СУРФАКТАНТА
В КОМПЛЕКСНОЙ ТЕРАПИИ ТЯЖЕЛОЙ ПНЕВМОНИИ,
ВЫЗВАННОЙ ВИРУСОМ SARS-COV-2 .......................................................... 57

Список сокращений ............................................................................................. 57
Введение  .............................................................................................................. 58

III.1. Патогенетическое обоснование и экспериментальные данные,
подтверждающие эффективность применения препаратов
экзогенного сурфактанта при вирусных пневмониях ................................. 59
III.2. Повреждение легких в результате самостоятельного дыхания?
Обоснование использования опиатной седации ......................................... 64
III.3. Препараты легочного сурфактанта в комплексной терапии
пневмонии, вызванной вирусом гриппа А/H1N1 ........................................ 65
III.4. Препараты легочного сурфактанта в комплексной терапии
пневмонии, вызванной вирусом SARS-CoV-2 ............................................. 67
III.5. Одноцентровое ретроспективное контролируемое
исследование результатов применения ингаляций препарата
сурфактанта в комплексной терапии пациентов с тяжелой
пневмонией, вызванной вирусом SARS-CoV-2. .......................................... 68
III.6. Обсуждение  ........................................................................................... 71
III.7. Выводы  .................................................................................................. 72

Литература  ........................................................................................................... 72

ГЛАВА IV. СИСТЕМА ГЕМОСТАЗА, ТРОМБОЗЫ
И КРОВОТЕЧЕНИЯ ПРИ COVID-19 ................................................................ 76
Литература ............................................................................................................ 97

ГЛАВА V. ТЕРАПЕВТИЧЕСКАЯ ГИПОТЕРМИЯ В КОМПЛЕКСНОЙ
ТЕРАПИИ ПАЦИЕНТОВ С ТЯЖЕЛОЙ ЛИХОРАДКОЙ ПРИ НОВОЙ
КОРОНАВИРУСНОЙ ИНФЕКЦИИ COVID-19 ............................................... 99
Список сокращений ............................................................................................. 99
Предисловие ....................................................................................................... 100

V.1. Особенности поражения нервной системы при новой
коронавирусной инфекции .......................................................................... 101
V.2. Патогенетическое значение лихорадки при COVID-19..................... 103
V.3. Применение гипотермии для борьбы с лихорадкой .......................... 107
V.4. Эффекты селективной гипотермии коры больших полушарий
в остром периоде церебральных катастроф ............................................... 108



Некоторые аспекты лечения больных с тяжелой формой коронавирусной инфекции COVID-19

6

V.5. Результаты применения КЦГ для борьбы с лихорадкой
и поддержания у пациентов с сепсисом и инфицированных
COVID-19 ...................................................................................................... 109

Заключение ......................................................................................................... 112
Литература .......................................................................................................... 113 

Глава VI. ЭНДОКРИННАЯ ПАТОЛОГИЯ И НОВАЯ
КОРОНОВИРУСНАЯ ИНФЕКЦИЯ ................................................................ 115

VI.1. НКИ и гипоталамо-гипофизарная система ....................................... 115
VI.2. НКИ и щитовидная и паращитовидные железы. ............................. 116
VI.3. НКИ и надпочечники .......................................................................... 118
VI.4. НКИ и половые железы ...................................................................... 119
VI.5. НКИ и ожирение ................................................................................. 120
VI.6. Нарушения углеводного обмена и НКИ ............................................ 120

Литература .......................................................................................................... 126



7

ПРЕДИСЛОВИЕ

Пандемия нового коронавируса SARS-CoV-2 принесла в медицинское со-
общество множество проблем, вопросов, дискуссий, мнений. Специфические 
(свойственные только этой инфекции) паттерны клинических, лабораторных, 
инструментальных данных, высокая летальность при тяжелых случаях забо-
левания и отсутствие ожидаемой эффективности от проводимой терапии, а 
также необходимость срочно принимать решения, не надеясь на скорое полу-
чение рекомендаций, подтвержденных методами научно-доказательной меди-
цины, – все это в совокупности за короткое время изменило привычные к про-
токолам и стандартам стереотипы врачебного мышления. Коллективы врачей, 
занимающиеся лечением этой категории больных COVID-19, стали предла-
гать свои подходы, основанные на собственных наблюдениях и умозаключе-
ниях. Появилось множество школ, семинаров, отдельных лекций, в которых 
врачи-клиницисты делятся с коллегами полученным опытом (как успешной, 
так и неуспешной терапии пациентов), своими выводами и предположениями. 
В результате консолидации медицинского сообщества в интенсивной терапии 
больных с тяжелым течением новой коронавирусной инфекции (НКИ) поя-
вились более или менее эффективные и обоснованные методики лечения, что 
позволило при отсутствии этиотропной терапии спасти жизни множества па-
циентов. При этом, безусловно, нам по-прежнему необходимы данные эпиде-
миологических исследований и рандомизированных клинических испытаний, 
результаты исследований патофизиологов, вирусологов, инфекционистов и 
других специалистов.

Тем не менее обобщения, впечатления, мнения специалистов, непосред-
ственно участвующих в лечении пациентов с НКИ, актуальны не только с 
практической точки зрения, но и как основание для постановки целей и задач 
проспективных рандомизированных исследований. По-видимому, новый ко-
роновирус стал нашим довольно неприятным соседом на долгое время. Мно-
гое можно сделать на «дореанимационном» этапе. Не стоит забывать про та-
кие годами проверенные средства, как горчичники, банки, пиявки. 

Этот сборник статей посвящен больным с тяжелым течением COVID-19. 
Двухкомпонентная модель нейровегетативной и метаболической стабили-
зации пациентов хорошо показала себя в РНХИ им. проф. А.Л. Поленова во 
время двух эпизодов участия института в оказании помощи больным с НКИ. 
Существенные дополнения и обоснования выбранной методики внес профес-
сор В.В. Афанасьев. Принципы проведения респираторной поддержки и её 
патофизиологическая и клиническая обоснованность ясно и четко представ-
лены профессором В.А. Мазурком. Очень интересные данные о результатах 
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использования сурфактанта в нескольких отделениях реанимации НМИЦ им. 
В.А. Алмазова представлены профессором А.Е. Баутиным. Положительные 
эффекты отечественного препарата не только статистически обоснованы, но и 
подтверждаются ощущениями больных, испытывавших чувство «облегчения» 
после ингаляции сурфактанта. Профессор Т.В. Вавилова представила обзор 
по важнейшему звену патогенеза НКИ – нарушениям гемокоагуляции. Трудно 
переоценить размышления и материалы Татьяны Владимировны – ведущего 
специалиста в этой проблеме. Поддержание нормальной температуры тела и 
умеренное охлаждение головного мозга нефармакологическими методами, в 
частности, использование краниоцеребральной гипотермии, аргументирова-
но и патофизиологически обосновано профессором О.А. Шевелевым. Боль-
шой практический интерес представляет обзор эндокринной патологии и на-
рушений углеводного обмена у пациентов с НКИ.

Опыт в медицине копится по крупицам. В этом пособии некоторые из та-
ких «крупиц» собраны вместе. Авторы надеются, что наши мысли и наблюде-
ния будут полезны для всех специалистов, занимающихся лечением пациен-
тов с НКИ. 
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Глава III

ПРИМЕНЕНИЕ ПРЕПАРАТОВ 
СУРФАКТАНТА В КОМПЛЕКСНОЙ 
ТЕРАПИИ ТЯЖЕЛОЙ ПНЕВМОНИИ, 
ВЫЗВАННОЙ ВИРУСОМ SARS-COV-2
Баутин А.Е., Аптекарь В.В., Лапшин К.Б., Семенов А.П., Минеева Е.В., 

Анохина Н.А., Титова И.Э., Тян Н.А., Лестева Н.А., Кашерининов И.Ю., 
Загородникова К.А., Мазурок В.А., Лейдерман И.Н., Ржеутская Р.Е. 

Список сокращений

А/Н1N1 – грипп А, Н1N1 – серотип вируса
BiPAP – Biphasic positive airway pressure / ИВЛ с двухфазным поло-

жительным давлением в дыхательных путях
CMV – controlled mechanical ventilation / принудительная механи-

ческая вентиляция
COVID-19 – COronaVIrus Disease 2019
NEWS – National Early Warning Score
PCR/ПЦР – polymerase chain reaction / полимеразная цепная реакция
PCV – Pressure Control Ventilation/вентиляция с управляемым 

давлением
SARS-CoV-2 – Severe acute respiratory syndrome-related coronavirus 2
ИВЛ – искусственная вентиляция лёгких
ИМ – инфаркт миокарда
КТ – компьютерная томография
НИВЛ – неинвазивная вентиляция легких
НМГ – низкомолекулярные гепарины
НФГ – нефракционированные гепарины
ОРДС – острый респираторный дистресс-синдром
ОРИТ – отделение реанимации и интенсивной терапии
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ХОБЛ – хроническая обструктивная болезнь легких
ЭКМО – экстракорпоральная мембранная оксигенация

Введение

По данным источников литературы, обобщающих опыт лечения пациентов 
с COVID-19 в стационарах, на долю больных с тяжелым течением вирусной 
пневмонии, требующих пребывания в отделениях реанимации и интенсивной 
терапии (ОРИТ), приходится 20–30% [1–3]. Особое внимание к этой груп-
пе объясняется тем, что именно она определяет летальность при COVID-19 
(смертность в ОРИТ достигает 45–55% [1–3]); для этих пациентов характерны 
жизнеугрожающие осложнения и полиорганная недостаточность, наконец, 
интенсивная терапия в ОРИТ вносит основной вклад в стоимость лечения. 
К настоящему моменту сформировалось представление о трех патогенетиче-
ских составляющих, определяющих клиническое течение у пациентов с тяже-
лой формой COVID-19: гипериммунной реакции, генерализованном эндоте-
лиите с развитием тромбоэмболических осложнений и крайне выраженным 
повреждением легких. Значимость третьего компонента сегодня определяется 
не только его распространенностью – от 75 до 92% больных, госпитализиро-
ванных в ОРИТ, имеют острый респираторный дистресс-синдром (ОРДС) [1–
3], но и отсутствием явного прогресса в интенсивной терапии этого состояния. 
Действительно, если на основе применения антиинтерлейкиновых препаратов 
и модификации тактики использования глюкокортикоидов появилась воз-
можность контроля цитокинового шторма, а применение лечебных доз низ-
комолекулярных гепаринов (НМГ) или целевой инфузии нефракционирован-
ного гепарина (НФГ) позволяет предупредить тромбоэмболические осложне-
ния, значимого успеха в терапии тяжелой пневмонии с острой дыхательной 
недостаточностью пока не достигнуто. Общая летальность при ОРДС, ассоци-
ированном с SARS-CoV-2, составляет 45–56%, а при тяжелом ОРДС достигает 
61–78% [1–3]. Необходимо отметить то, что основные усилия были приложе-
ны к модификации методов коррекции гипоксемии, и это привело к опреде-
ленному успеху: обозначена крайне важная позиция неинвазивной респира-
торной поддержки, найдены особенности проведения ИВЛ и уточнены кри-
терии перевода на экстракорпоральную мембранную оксигенацию (ЭКМО), а 
также особенности применения этой методики у пациентов с COVID-19. Вме-
сте с тем в фармакологической терапии собственно повреждения легких при 
тяжелой вирусной пневмонии, ассоциированной с SARS-CoV-2, до сих пор 
не достигнуто выраженного прогресса. Одним из возможных направлений 
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эффективного фармакологического воздействия на повреждение легких при 
пневмонии, вызванной SARS-CoV-2, представляется использование препара-
тов экзогенного сурфактанта. Доводами для начала применения препаратов 
сурфактанта стали патогенетические обоснования этого метода лечения, дан-
ные о положительных эффектах сурфактант-терапии вирусных пневмоний, 
полученные в экспериментах на животных, а также позитивный опыт исполь-
зования препаратов сурфактантов для лечения ОРДС при пандемии вируса 
гриппа А/H1N1 2009–2010 гг.

III.1. Патогенетическое обоснование
и экспериментальные данные, подтверждающие
эффективность применения препаратов
экзогенного сурфактанта при вирусных пневмониях

III.1.1. Современные представления о структуре и 
физиологическом значении сурфактантной системы легких

Сурфактантная система легких подразделяется на неклеточный и клеточ-
ный компоненты. Неклеточный представлен сурфактантным альвеолярным 
комплексом, который включает межфазный сурфактант, резервный сурфак-
тант, а также гипофазу. Клеточный компонент объединяет альвеолоциты I и 
II типов, секреторные клетки респираторных бронхиол (клетки Клара) и 
альвеолярные макрофаги. Сурфактант синтезируется альвеолоцитами II типа 
(AII), однако эти клетки выполняют и репродуктивную функцию, обеспечи-
вая регенерацию альвеолярной выстилки [4, 5].

Сурфактант, выделенный из жидкости бронхоальвеолярного лаважа, пред-
ставлен липидами (90%) и белками (10%). Нейтральные липиды и холестерин 
составляют 20% липидной части сурфактанта, остальные 80% приходятся на 
фосфолипиды. В свою очередь фосфолипиды большей частью представлены 
фосфотидилхолинами: дипальмитоилфосфатидилхолином (ДПФХ), на долю 
которого приходится до 65% и фосфатидилглицерином [5].

В состав сурфактанта входят так называемые сурфактант-ассоцииро-
ванные белки, подразделяющиеся на четыре группы: САБ-A, САБ-B, САБ-C 
и САБ-D [7]. В то время как САБ-А и САБ-D представляют собой большие 
гидрофильные белки, САБ-В и САБ-С являются гидрофобными низкомоле-
кулярными пептидами. По отношению к массе фосфолипидов содержание 
САБ-А составляет около 4%, а САБ-В и САБ-С – по 1%. Данные о количестве 
САБ-D противоречивы.
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Синтез сурфактанта начинается на 16-й неделе внутриутробного периода, 
а секреция быстро повышается только с 24-й недели. У взрослого ежечасно 
секретируется до 20% пула сурфактанта [8]. Показано, что секреция стимули-
руется гипервентиляцией и даже одиночным глубоким вдохом. Стимулируют 
секрецию простагландин E2, вазопрессин и эндотелин. После экзоцитоза из 
AII крупные агрегаты сурфактанта абсорбируются на поверхности альвеол и 
образуют внеклеточный резерв.

Сурфактантная система находится в состоянии динамического равнове-
сия, благодаря которому сохраняется постоянство количества внеклеточного 
сурфактанта [5, 8]. Чем больше сурфактанта синтезируется альвеолоцитами, 
тем активнее происходит его удаление путем мукоцилиарного транспорта и 
ферментативного разрушения с поглощением продуктов распада макрофага-
ми. В элиминации деградированного сурфактанта участвуют также АII, кото-
рые активно реутилизируют часть ими же синтезированного сурфактанта [9]. 
Считается, что подобное поглощение внеклеточных деградированных фосфо-
липидов с последующей их реутилизацией служит главным механизмом вну-
триклеточной рециркуляции компонентов сурфактанта [9].

Точный период обновления отдельных компонентов сурфактанта не изве-
стен. В экспериментальных исследованиях установлено, что катаболизму под-
вергается 1–3% фосфатидлилхолина, а 90% его пула реутилизируется. Полу-
период жизни отдельных компонентов сурфактанта колеблется от 2,5 до 11 ч, 
что свидетельствует об интенсивном обновлении сурфактантной системы [5].

Важнейшим свойством сурфактанта является его способность снижать по-
верхностное натяжение на границе воздух – вода, обеспечивая тем самым ме-
ханику дыхания. Известно, что поверхностное натяжение воды равно 72 мН/м, 
а адсорбция сурфактанта на границе водного слоя гликокаликса альвеолярно-
го эпителия снижает этот показатель до 23–25 мН/м, что существенно умень-
шает усилие дыхательной мускулатуры на вдохе [5]. При выдохе происходит 
уменьшение поверхности альвеол с угрозой спадения и слипания их стенок. 
В 1998 г. A. Bangham предположил, что при выдохе основная масса фосфоли-
пидов сурфактанта переходит в водную фазу альвеолярного пространства, что 
обогащает поверхность альвеол дипальмитоилфосфатидилхолином. Послед-
ний при физиологической температуре находится в твердокристаллическом 
состоянии, обеспечивая «жесткий» каркас альвеол в конце выдоха [5]. Кро-
ме фосфолипидов в поддержании биофизических свойств альвеол значимую 
роль играют сурфактант-ассоциированные белки групп В и С. Повреждение 
гена, отвечающего за синтез САБ-В приводит к невозможности поддержания 
альвеол в раскрытом состоянии, тотальному необратимому ателектазирова-
нию и смерти животных [10]. САБ-C влияет на потребление и реутилизацию 
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фосфолипидов АII и альвеолярными макрофагами, а также предотвращает 
инактивацию сурфактанта белками сыворотки крови [11].

В конце прошлого века были обобщены данные, свидетельствующие о вто-
рой важной функции легочного сурфактанта – обеспечении местного иммуни-
тета [12]. Особую роль в поддержании барьерных свойств сурфактанта играют 
САБ-А и САБ-D. Повышение резистентности к микроорганизмам достигается 
в двух направлениях: агрегацией и инактивацией повреждающих агентов, а 
также влиянием на иммунокомпетентные клетки [5]. САБ-А и САБ-D связы-
вают липополисахарид грамотрицательных бактерий и агрегируют различные 
микроорганизмы. Эти белки влияют на активность тучных, дендритных кле-
ток, лимфоцитов и альвеолярных макрофагов [5, 13].

III.1.2. Повреждения системы легочного сурфактанта при 
вирусных пневмониях

На важность вторичного дефицита легочного сурфактанта в патогенезе 
тяжелых пневмоний было указано еще в конце прошлого века [14]. При этом 
повреждение системы легочного сурфактанта при вирусных пневмониях име-
ет мультифакторный характер (рис. 1). Во-первых, воздействие вирусов на 
легкие в первую очередь определяется повреждением альвеолоцитов II типа, 
гибель которых приводит к катострофическому снижению синтеза легочно-
го сурфактанта. Подобное цитопатическое воздействие подтверждено и для 
SARS-CoV-2 [15]. Второй механизм формирования выраженного вторичного 
дефицита сурфактанта связан с локальным и системным воспалительным от-
ветом, приводящим к симтомокомплексу ОРДС.

Рис. 1. Ведущие патогенетические механизмы формирования дефицита сурфактанта 
при тяжелых вирусных пневмониях
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III.1.3. Повреждения системы легочного сурфактанта 
при остром респираторном дистресс-синдроме

Патофизиологические процессы, лежащие в основе развития ОРДС, при-
водят к структурным нарушениям в системе сурфактанта и снижению его 
содержания в легких, что является важнейшей причиной развития микроате-
лектазирования и гипоксемии [16–18]. Однако эти изменения ответственны 
не только за нарушения газообмена, но также вносят вклад в снижение растя-
жимости легких и уменьшение местной резистентности к инфекции [17, 18].

При ОРДС значительно подавлена способность бронхоальвеолярной жид-
кости снижать поверхностное натяжение, а ее состав обеднен фосфолипида-
ми, жирными кислотами и нейтральными липидами [16–18]. Кроме того, на 
фоне ОРДС имеются качественные изменения фосфолипидов сурфактанта: 
увеличение содержания минорных компонентов и ненасыщенных жирных 
кислот [19]. Значимым изменениям при ОРДС подвергается и протеиновый 
компонент комплекса легочного сурфактанта. Снижается содержание сурфак-
тант-ассоциированных белков, причем в большей мере это касается белков ти-
пов А, В и С [5, 17, 20].

Cтруктурные нарушения комплекса легочного сурфактанта и снижение 
его содержания в первую очередь связаны с проникновением в альвеолярное 
пространство белков плазмы, медиаторов воспаления, свободных радикалов 
и протеаз. Белки плазмы, особенно мономеры фибрина, ингибируют способ-
ность сурфактанта снижать поверхностное натяжение. При полимеризации 
фибрин-мономеров нити фибрин-полимера связывают фосфолипиды сур-
фактанта, что сопровождается полной потерей способности снижать поверх-
ностное натяжение [5, 16–18]. Кроме того, синтез сурфактанта снижается 
вследствие повреждения и гибели АII под воздействием гуморальных факто-
ров воспаления и активированных нейтрофилов.

Вторичный дефицит сурфактанта имеет ключевое значение в поддержании 
важнейшего патогенетического механизма ОРДС – формировании микроате-
лектазирования со значительным нарушением вентиляционно-перфузионно-
го соотношения [5, 17, 18]. Эти нарушения приводят к значимому шунтирова-
нию крови и поддержанию выраженной гипоксемии. Распространенные зоны 
микроателектазирования изменяют биомеханику легких, снижают их растя-
жимость, уменьшают функциональную остаточную емкость (ФОЕ), увеличи-
вают работу дыхания [5, 17]. Важным вкладом вторичного дефицита сурфак-
танта в патогенез ОРДС следует считать нарушения локального иммунитета и 
барьерных функций, способствующие быстрому развитию вентилятор-ассо-
циированных пневмоний (ВАП) [5, 21].
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III.1.4. Экспериментальные данные об эффективности 
терапии экзогенными сурфактантами при вирусных 
пневмониях

Проведенные экспериментальные исследования выявили, что при вирус-
ных пневмониях воздействие экзогенного сурфактанта не ограничивается 
лишь предупреждением микроателектазирования и улучшением вентиляци-
онно-перфузионных отношений. Так, в экспериментальной модели повреж-
дения легких вирусом гриппа А/H1N1 минорный фосфолипид сурфактанта 
пальмитоил-олеоилфосфатидилглицерол показал высокую способность бло-
кировать адгезию вирусов к мембранам клеток бронхиального эпителия. Кро-
ме того, этот компонент сурфактанта легких снижал ассоциированную с ин-
фицированием гибель клеток и продукцию цитокинов [22]. M. Fukushi и соавт. 
изучали эффекты комбинированной терапии противовирусным препаратом 
(ланинамивир) и экзогенным сурфактантом в эксперименте на мышах, зара-
женных летальной дозой вируса гриппа А/H1N1 [23]. Все животные контроль-
ной группы умерли, тогда как при использовании экзогенного сурфактанта 
выжили 38% мышей.

III.1.5. Ключевые механизмы воздействия препаратов 
сурфактанта при вирусных пневмониях

Принимая во внимание биохимические свойства препаратов экзогенного 
сурфактанта и данные экспериментальных исследований, можно предполо-
жить два фармакодинамических направления воздействия при тяжелых ви-
русных пневмониях. 

Первое – собственно заместительная терапия характерного для ОРДС вто-
ричного дефицита легочного сурфактанта. При этом можно расчитывать на 
то, что препарат экзогенного сурфактанта осуществляет:

– восстановление содержания фосфолипидов, предотвращение коллапса 
альвеол и микроателектазирования;

– препараты, содержащие сурфактант-ассоциированные белки, повышают 
активность альвеолярных макрофагов;

– многократное введение чужеродного сурфактанта стимулирует синтез 
эндогенного сурфактанта альвеолоцитами II типа.

Второй фармакодинамический механизм обеспечивает противовирусные 
эффекты препаратов экзогенного сурфактанта:

– блокаду рецепторов к вирусам на клеточной мембране эпителия трахео-
бронхиального дерева и альвеол;



Некоторые аспекты лечения больных с тяжелой формой коронавирусной инфекции COVID-19

6464

– связывание сурфактант-ассоциированных белков и липидных компонен-
тов с оболочкой вирусов, опсонизацию и представление вирусов для дальней-
ших иммунологических процессов.

III.2. Препараты сурфактанта в комплексной
терапии острого респираторного дистресс-синдрома

Сурфактант-терапия тяжелых вирусных пневмоний предполагает исполь-
зование разрешенных для клинического применения препаратов экзогенного 
сурфактанта. Первоначально эта фармакологическая группа, сегодня включа-
ющая более десятка препаратов, была предназначена для лечения респиратор-
ного дистресс-синдрома новорожденных. В конце прошлого века начали изу-
чать возможность применения экзогенных сурфактантов для лечения ОРДС 
у взрослых пациентов. К настоящему времени на эту тему проведено уже не-
сколько десятков исследований, в том числе и многоцентровых рандомизи-
рованных. Влияние методики на летальность не доказано, однако, во многих 
работах продемонстрировано снижение сроков респираторной поддержки и 
пребывания в ОРИТ, улучшение показателей газообмена (табл. 1).

Таблица 1

Результаты многоцентровых рандомизированных исследований 
эффективности препаратов сурфактанта при лечении ОРДС
Авторы Препарат Число 

пациентов
Результат

A. Anzueto и соавт., 1996 Exosurf 725 Нет различий 
в летальности. 

R. Spragg и соавт., 2004 Venticute 448 Нет различий 
в летальности. 
В подгруппе прямого 
ОРДС летальность 
достоверно ниже. 

J. Kesecioglu и соавт., 2009 Surfactant HL-10 418 Нет различий 
в летальности. 

D. Willson и соавт., 2015 Calfactant 
(Infasurf)

308 Нет различий 
в летальности. 

Наиболее известное многоцентровое рандомизированное исследование 
было выполнено под руководством R.G. Spragg [24], оно включило 448 паци-
ентов. Не было обнаружено снижения летальности при использовании син-
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тетического препарата сурфактанта Venticute, но было показано улучшение 
параметров оксигенации при применении сурфактант-терапии. При допол-
нительном анализе было установлено, что при прямом ОРДС (113 случаев 
бактериальных пневмоний и аспираций содержимого желудка) летальность 
в подгруппе сурфактант-терапии была значимо ниже, чем в контрольной 
подгруппе (26.3% против 39.3%) [24]. В метаанализе, основанном на матери-
алах 9 крупных рандомизированных исследований, указывается на значимое 
улучшение оксигенации в ответ на сурфактант-терапию ОРДС [25]. Отрица-
тельные результаты многоцентровых контролируемых рандомизированных 
исследований и отсутствие доказанной в метаанализах клинической эффек-
тивности стали причиной, по которой в настоящее время за рубежом нет экзо-
генных сурфактантов, разрешенных для лечения ОРДС у взрослых пациентов. 

В России для лечения ОРДС у взрослых используется природный препарат 
Сурфактант-БЛ. В 2003 г. Сурфактант-БЛ был разрешен для лечения ОРДС у 
взрослых, эффективность препарата продемонстрирована при повреждениях 
легких различной этиологии [21, 26–28].

В клинических рекомендациях Федерации анестезиологов и реаниматоло-
гов (ФАР), утвержденных в 2020 г., учитывая позиции доказательной медици-
ны, не рекомендуется рутинное применение сурфактант-терапии при ОРДС. 
Однако, с учетом данных многоцентровых рандомизированных контроли-
руемых исследований и отечественного опыта, этот документ указывает на 
возможную пользу сурфактант-терапии при ОРДС с прямым повреждением 
легких [29].

III.3. Препараты легочного сурфактанта в комплексной
терапии пневмонии, вызванной вирусом
гриппа А/H1N1

Теоретическое обоснование возможной патогенетической эффективности 
сурфактант-терапии при вирусных пневмониях и указанные выше экспери-
ментальные данные послужили поводом для попыток клинического примене-
ния различных препаратов экзогенного сурфактанта в Европе во время панде-
мии гриппа А/H1N1 2009–2010 гг. [30–32].

В указанных клинических наблюдениях применение сурфактант-терапии 
позволило не только улучшить газообмен, но и сохранить жизнь пациентов, 
даже в ситуациях с критической гипоксемией, предполагавшей применение 
ЭКМО. Однако широкое применение сурфактант-терапии для лечения ви-
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русной пневмонии при гриппе А/H1N1 было ограничено отсутствием в Евро-
пе препаратов сурфактанта, разрешенных для лечения взрослых пациентов, 
а представленные выше клинические случаи оставались лишь в рамках «off 
label» использования экзогенных сурфактантов.

Благодаря наличию препарата сурфактанта, разрешенного к применению 
у взрослых, в России сурфактант-терапия ОРДС на фоне гриппа A/H1N1 ста-
ла использоваться уже в начале эпидемии 2009 г. А.М. Алексеев и соавт. пер-
выми опубликовали результаты лечения 8 пациентов с пневмонией на фоне 
гриппа A/H1N1. Эти больные требовали ИВЛ с высокими значениями FiO2 
и ПДКВ. Включение Сурфактанта-БЛ в комплексную терапию позволило до-
стигнуть стойкого улучшения газообмена и перевода пациентов на самостоя-
тельное дыхание, летальных исходов не было [33]. Несколько позже в между-
народном издании были опубликованы результаты описательного исследова-
ния сурфактант-терапии 30 пациентов с тяжелой пневмонией на фоне гриппа 
A/H1N1 [34]. У всех больных индекс PaO2/FiO2 был менее 200 мм рт. ст., что 
требовало респираторной поддержки с FiO2 более 0,8. У 28 пациентов было 
достигнуто улучшение показателей газообмена с последующим переводом на 
самостоятельное дыхание, скончались два пациента (летальность составила 
6,7%).

Результаты первого многоцентрового контролируемого нерандомизиро-
ванного исследования эффективности применения Сурфактанта-БЛ в ком-
плексной терапии тяжелой пневмонии на фоне A/H1N1 были опубликованы в 
2011 г. [35]. В это исследование включили 48 пациентов из клиник Санкт-Пе-
тербурга и Тюмени с подтвержденным диагнозом гриппа A/H1N1 и тяжелой 
гипоксией с PaO2/FiO2 менее 200 мм рт. ст. на фоне вирусной пневмонии. 
23 пациентам основной группы в комплексной терапии применяли эндоброн-
хиальное введение Сурфактанта-БЛ. У 25 пациентов контрольной группы 
сурфактант-терапию не использовали. Было отмечено более быстрое вос-
становление газообмена, позволившее раньше перевести пациентов группы 
сурфактант-терапии на самостоятельное дыхание (16±0,89 против 29,3±2,8 
суток, р < 0,001). В группе применения Сурфактанта-БЛ скончалась одна из 
23 пациентов, летальность составила 4,3%. В контрольной группе умерли 16 
из 25 больных, летальность была равна 64%, что значимо выше, чем в группе 
сурфактант-терапии.

Учитывая положительный опыт применения сурфактант-терапии при ле-
чении беременных с ОРДС на фоне гриппа A/H1N1, этот метод был указан в 
Информационном письме Министерства здравоохранения России «Грипп А/
H1N1 и вызванная им пневмония у беременных. Этиотропная и респиратор-
ная терапия» [36].
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В клинических рекомендациях Федерации анестезиологов и реанимато-
логов, обобщающих опыт интенсивной терапии у пациентов в критических 
состояниях на фоне гриппа A/H1N1 [37], указано на возможность примене-
ния сурфактант-терапии для коррекции тяжелой гипоксемии, рефрактерной 
к традиционному лечению.

III.4. Препараты легочного сурфактанта в комплексной
терапии пневмонии, вызванной вирусом SARS-CoV-2

Вполне закономерен современный интерес исследователей к состоянию си-
стемы сурфактанта при пневмониях, ассоциированных с SARS-CoV-2, и воз-
можности применения сурфактант-терапии для лечения. При этом эксперты 
подчеркивают актуальность традиционного взгляда на проблему: дефицит 
сурфактанта, вызванный гибелью альвеолоцитов II типа, приводит к микро-
ателектазированию, шунтированию крови и снижению комплайнса легких 
[38, 39]. Однако появилось мнение и о наличии собственно противовирусно-
го воздействия сурфактанта, которое реализуется через блокаду рецепторов 
альвеолоцитов II типа, связывание сурфактант-ассоциированных белков и 
липидных компонентов с оболочкой SARS-CoV-2, опсонизацией и представ-
лением вирусов для дальнейших иммунологических процессов [38]. Причем 
некоторые исследователи считают противовирусное воздействие сурфактанта 
настолько значимым, что рассматривают гибель альвеолоцитов II типа с по-
следующим снижением синтеза сурфактанта важнейшим механизмом, под-
держивающим жизнеспособность и возможность репликации SARS-CoV-2 в 
легких [38]. В настоящее время в Великобритании, США и Канаде иниции-
рованы пилотные исследования эффективности сурфактант-терапии пнев-
монии, ассоциированной с SARS-CoV-2 (Clinical Trials.gov IDs: NCT04375735; 
NCT04362059; NCT04384731). В эти небольшие рандомизированные проекты 
планируется включить 20–24 пациентов, больные основных групп будут по-
лучать различные препараты сурфактанта, причем будут использованы три 
разные способа назначения: ингаляционный, инстилляция и бронхоскопиче-
ское введение. Поскольку за рубежом до сих пор нет препаратов сурфактанта, 
разрешенных для применения у взрослых пациентов, результаты этих иссле-
дований могут иметь ключевое значение для начала клинического использова-
ния сурфактант-терапии при COVID-19. В попытке спасти пациентов с крайне 
тяжелыми нарушениями газообмена на фоне вирусной пневмонии врачи из 
Италии использовали «off label» бронхоскопическое назначение препарата по-
рактант-альфа в серии из пяти наблюдений. Повреждения легких в этих слу-
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чаях соответствовали степени тяжелого ОРДС, у всех пациентов индекс PaO2/
FiO2 был менее 100 мм рт. ст., что требовало инвазивной механической венти-
ляции легких. На фоне проводимой сурфактант-терапии выжили четверо из 
пяти больных [40].

Длительный опыт применения в НМИЦ им. В.А. Алмазова сурфактант-те-
рапии острой дыхательной недостаточности различного генеза, а также под-
тверждения эффективности этого подхода при вирусных пневмониях послу-
жили предпосылками для использования нами ингаляционной терапии Сур-
фактантом-БЛ во время пандемии COVID-19.

III.5. Одноцентровое ретроспективное
контролируемое исследование результатов
применения ингаляций препарата сурфактанта
в комплексной терапии пациентов с тяжелой
пневмонией, вызванной вирусом SARS-CoV-2

III.5.1. Цель исследования

Анализ результатов применения ингаляционной терапии препаратом ле-
гочного сурфактанта в комплексном лечении тяжелой пневмонии, вызванной 
вирусом SARS-CoV-2.

III.5.2. Материалы и методы

Материалом для исследования послужили клинические наблюдения, 
полученные в Национальном медицинском исследовательском центре им. 
В.А. Алмазова во время работы по оказанию помощи пациентам с новой коро-
навирусной инфекцией в период с мая по август 2020 года.

При ретроспективном отборе привлекались данные медицинской доку-
ментации, если клинический случай соответствовал следующим критериям 
включения:

1) подтвержденная по данным PCR инфекция SARS-Cov-2;
2) вирусная двусторонняя полисегментарная пневмония COVID-19 с пора-

жением не менее 2 ст. по данным компьютерной томографии (КТ);
3) острая дыхательная недостаточность с гипоксемией, SpO2 менее 92% при 

ингаляции кислорода через лицевую маску с потоком ≥ 6 л/мин;
4) ингаляционная терапия препаратом Сурфактант-БЛ.
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Критериями невключения считали:
1) допущенные нарушения методики ингаляционного введения препарата 

Сурфактант-БЛ;
2) инвазивная искусственная вентиляция легких, начатая до назначения 

сурфактант-терапии или до поступления в наш стационар.
Сурфактант-БЛ использовали в соответствии с инструкцией по примене-

нию препарата, по показанию «профилактика развития острого респиратор-
ного дистресс-синдрома». Учитывая указанное обстоятельство, одобрения 
локального этического комитета для применения Сурфактанта-БЛ не требо-
валось.

В исследование включили 28 случаев применения ингаляционной тера-
пии сурфактантом. Средний возраст пациентов основной группы составил 
60,5±9,8 лет, были включены 17 мужчин и 11 женщин.

Контрольную группу составили 40 клинических наблюдений. Были ис-
пользованы указанные выше критерии включения, но комплексное лече-
ние COVID-19 не сопровождалось ингаляционной терапией сурфактантом. 
В контрольную группу включили 23 мужчины и 17 женщин, средний возраст 
пациентов составил 65,5±13,6 лет, Таким образом, в основную и контрольную 
группы представленного исследования вошли 68 случаев тяжелой пневмонии, 
вызванной вирусом SARS-CoV-2.

Комплексная терапия у всех пациентов включала противовирусное лече-
ние (лопинавир/ритонавир, гидроксихлорохин), во всех случаях проводилась 
коррекция гипериммунного ответа (у 48 (70,6%) пациентов – с использовани-
ем моноклональных антител к рецепторам интерлейкина-6 (Тоцилизумаб или 
Сарилумаб)), у всех больных применяли лечебные дозы низкомолекулярных 
гепаринов.

С целью коррекции гипоксии назначали ингаляцию кислорода через лице-
вую маску с потоком 6–10 л/мин. При неэффективности этой меры использо-
вали неинвазивные методы респираторной терапии: неинвазивную вентиля-
цию легких (НИВЛ, опция аппаратов «Drager Evita XL», «Servo-U», Германия) 
в режиме поддержки давлением, высокопоточную кислородотерапию через 
носовые канюли (аппарат AIRVO-2, США). 25 пациентов потребовали инту-
бации трахеи и перевода на искусственную вентиляцию легких (ИВЛ). ИВЛ 
проводили в соответствии с принципами «протективной ИВЛ», использова-
ли режимы CMV, PCV, BiPAP (аппараты «Drager Evita 4», «Drager Evita XL», 
«Servo-U», Германия). У пяти пациентов крайне выраженные нарушения га-
зообмена потребовали применения ЭКМО (аппарат «Cardiohelp», Германия). 
На всех этапах лечения пациентов методы респираторной терапии сочетали 
с применением прон-позиции.
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Ингаляционную терапию препаратом Сурфактант-БЛ («Биосурф», Рос-
сия) проводили с помощью ультразвукового меш-небулайзера Aerogen Solo 
(Aerogen, Ирландия). Предварительно готовили эмульсию препарата, содер-
жащую 5 мг в 1,0 физиологического раствора. Препарат назначили в дозе 1 мг/кг, 
2–3 раза в сутки, продолжительность терапии составляла от 3 до 5 суток. Кри-
терием прекращения сурфактант-терапии была возможность отмены неинва-
зивной респираторной поддержки (для пациентов в ОРИТ) или возможность 
поддержания SpO2 более 95% при подаче кислорода с потоком 6 л/мин (для па-
циентов в инфекционных отделениях), а также неэффективность ингаляций 
сурфактанта.

Учитывая различия в степени повреждения легких и нарушений газообме-
на, 68 случаев, включенных в исследование, разделили на две группы. В пер-
вую вошли 36 больных, лечившиеся в инфекционных отделениях, у которых 
при ингаляции кислорода с потоком ≥ 6 л/мин не удавалось поддержать SpO2 
выше 92%, что создавало предпосылки для перевода в ОРИТ (16 получали 
сурфактант в составе указанной выше комплексной терапии, 20 – только ком-
плексную терапию). Во вторую группу вошли 32 пациента с более тяжелыми 
нарушениями оксигенации, требовавшие применения неинвазивной респира-
торной поддержки (НИВЛ, высокопоточной кислородотерапии). У 12 больных 
второй группы дополнительно к комплексной терапии применяли ингаляции 
сурфактанта, у 20 – только комплексную терапию (рис. 2).

Рис. 2. Схема распределения пациентов в группах исследования
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Статистический анализ проведен с помощью пакета Statistica 7.0 (StatsoftInc., 
США). Учитывая то, что характер распределения данных отличен от нормаль-
ного, показатели представлены в виде медиана (25 процентиль; 75 процентиль). 
Межгрупповые сравнения количественных показателей проводили с помощью 
метода Манна-Уитни. Для сравнения качественных признаков применяли точный 
критерий Фишера. Критическим уровнем значимости считали р = 0,05.

III.6. Обсуждение

Выполненный анализ продемонстрировал возможность ингаляционной те-
рапии препаратом сурфактанта значимо повышать оксигенацию у пациентов с 
тяжелой пневмонией, вызванной вирусом SARS-CoV-2. Это воздействие, связан-
ное с улучшением вентиляционно-перфузионных отношений, было достаточно 
ожидаемым, поскольку неоднократно подтверждалось не только в случаях ОРДС 
различной этиологии [21, 26–28], но и при вирусной пневмонии, вызванной грип-
пом А/H1N1 [30–35]. Однако настоящее исследование указывает и на возмож-
ность предупреждения дальнейшего повреждения легких при назначении экзо-
генного сурфактанта. Последнее подтверждалось сокращением риска перевода на 
инвазивную вентиляцию легких и значимым снижением летальности. Возможно, 
этот протективный эффект связан не столько с предупреждением коллабирова-
ния альвеол, сколько с влиянием сурфактанта на локальный иммунитет легких 
и вероятное противовирусное воздействие. Можно предположить, что исполь-
зование этого протективного эффекта на более ранних стадиях пневмонии, вы-
званной SARS-CoV-2, поможет предупредить выраженное повреждение легких и 
риск тяжелого течения инфекции, а также значительно снизить число пациентов, 
требующих респираторной поддержки.

Использованная нами методика ингаляционной терапии тяжелой вирус-
ной пневмонии SARS-CoV-2 была предложена С.Н. Авдеевым и применяется 
в Первом МГМУ им. И.М. Сеченова. Поскольку группы пациентов в НМИЦ 
В.А. Алмазова и в Первом МГМУ им. И.М. Сеченова не различались по своим 
исходным характеристикам и степени поражения легких, мы сочли возмож-
ным объединить наш опыт и опубликовать полученные данные [41]. В указан-
ной статье представлены подтверждения эффективности сурфактант-терапии 
в выборке из 112 пациентов (56 получали ингаляции сурфактанта, 66 соста-
вили группу ретроспективного контроля). Эффективность сурфактант-тера-
пии тяжелых пневмоний SARS-CoV-2 была подтверждена и в исследовании, 
выполненном под руководством А.В. Аверьянова в ФНКЦ ФМБА России. 
В выборке из 49 пациентов, требовавших проведения высокопоточной кис-
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лородотерапии в ОРИТ, было показано статистически значимое снижение 
летальности с 50 до 10% при использовании в составе комплексной терапии 
ингаляций сурфактанта [42].

Серьезным ограничением представленного исследования является его 
ретроспективный характер с отсутствием рандомизации, что определялось 
известными сложностями работы клиники в условиях пандемии. Кроме то-
го, необходимо учитывать неизбежную в подобной ситуации гетерогенность 
выборки в отношении факторов риска неблагоприятного течения вирусной 
пневмонии (коморбидности, возраста, ожирения). Обнаружив первые указа-
ния на эффективность методики, мы уже не могли вводить критерии, огра-
ничивающие назначение сурфактанта. Гетерогенность выборки определялась 
еще одной особенностью клинической работы в условиях текущей пандемии 
COVID-19 – изменением тактики ведения больных на протяжении несколь-
ких месяцев и постепенным улучшением результатов лечения от марта к ав-
густу, связанным с оптимизацией организации и методологии. В то время как 
контрольная группа хронологически представлена относительно равномерно, 
группа сурфактант-терапии существенно увеличилась на более поздних эта-
пах, когда эффективность методики стала достаточно очевидной. Указанные 
обстоятельства настоятельно требуют проверки полученных позитивных ре-
зультатов в рандомизированном контролируемом исследовании. Возможно, 
эта задача будет решена в рамках проекта, организованного в Первом МГМУ 
им. И.М. Сеченова (Clinical Trials.gov IDs: NCT04568018, «Surfactant-BL in Adult 
Acute Respiratory Distress Syndrome Due to COVID-19»).

III.7. Выводы

Включение сурфактант-терапии в комплексное лечение тяжелой двухсто-
ронней пневмонии, вызванной вирусом SARS-CoV-2, позволило обеспечить 
улучшение газообмена, статистически значимо сократить риск перевода на 
инвазивную вентиляцию легких и снизить летальность. Учитывая ограниче-
ния настоящей работы, эффективность методики требует подтверждения в 
многоцентровых рандомизированных контролируемых испытаниях.
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