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Резюме

Белки сурфактанта SP-A и SP-D, относящиеся к семейству коллагенсодержащих лектинов типа С, использу-
ются в качестве диагностических и прогностических маркеров для многих острых и хронических заболеваний 
бронхолегочной системы. Цель исследования – путем системно-структурного анализа на основании актуальных 
публикаций из международных баз данных, официальных отчетов ВОЗ оценить влияние конвенциональных 
факторов риска хронических неинфекционных заболеваний на уровень белков сурфактанта SP-A и SP-D. По 
результатам проведенного аналитического обзора сделан вывод, что широко распространенная экспрессия SP-A 
и SP-D задокументирована во множестве исследований, и хотя легкие остаются основным местом синтеза бел-
ков сурфактанта, можно ожидать их существенного влияния на иммунный и воспалительный ответ во многих 
органах и тканях. Авторы отмечают, что известен ряд внелегочных эффектов данных белков. Однако многие 
механизмы дополнительных клеточных эффектов SP-A и SP-D вне бронхолегочной системы все еще остаются 
неизученными, что отмечает перспективность дальнейших исследований в данной области. 
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Abstract 

Surfactant proteins SP-A and SP-D, which belong to the family of collagen-containing type C lectins, are used as 
diagnostic and prognostic markers for many acute and chronic respiratory diseases. The aim of the study is to assess 
the impact of conventional risk factors for chronic non-infectious diseases on SP-A and SP-D protein levels by means 
of systemic and structural analysis on the basis of relevant publications from international databases and official WHO 
reports. This analytical review concludes that widespread expression of SP-A and SP-D is documented in numerous 
studies, and, although the lungs remain the main site of synthesis of surfactant proteins, one can expect its significant 
impact on the immune and inflammatory response in many organs and tissues. The authors note that there are several 
known extrapulmonary effects of these proteins. However, many mechanisms of additional cellular effects of SP-A and 
SP-D outside the bronchopulmonary system still remain unstudied, which indicates the prospects for further research 
in this area.
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Введение

Неотъемлемой частью поддержания физио-
логического гомеостаза бронхолегочной систе-
мы являются белки сурфактанта SP-A и SP-D, 
относящиеся к семейству коллагенсодержащих 
лектинов типа С [1, 2]. Они играют важную роль 
во врожденном и адаптивном иммунном ответе, 
участвуя в элиминации вирусов, бактерий, гель-
минтов и аллергенов (включая пыльцу и нано-
частицы) [2]. Противовоспалительное действие 
SP-A и SP-D подтверждено многочисленными 
экспериментальными данными [3–5]. Они спо-
собствуют поглощению апоптотических клеток 
клетками врожденного иммунитета и контекстно-
зависимым образом регулируют выработку цито-
кинов и свободных радикалов [1]. Это позволяет 
реализовать уникальную комбинированную роль 
SP-A и SP-D, заключающуюся в модулировании 
иммунной среды легких посредством защиты ор-
ганизма с минимизацией риска чрезмерной вос-
палительной реакции.

Актуальность исследования обусловлена тем, 
что в настоящее время белки сурфактанта SP-A и 
SP-D используются в качестве диагностических и 
прогностических маркеров многих острых и хро-
нических заболеваний бронхолегочной системы 
(острый респираторный дистресс-синдром, пнев-
мония, муковисцидоз, легочный интерстициаль-
ный фиброз, бронхиальная астма, хроническая 
обструктивная болезнь легких (ХОБЛ), рак лег-
ких и другие) [1, 2, 4, 6]. В современных реалиях 
актуально стремительное изучение роли сурфак-
танта белков SP-A и SP-D при новой коронави-
русной инфекции. Ранее предполагалось, что они 

попадают в кровеносное русло только при пато-
логии бронхолегочной системы, однако SP-A и 
SP-D в сыворотке крови определены у людей и 
без таковой [7–9]. Содержание указанных белков 
в общей популяции остается неизвестным, а так-
же не установлены и его детерминанты. 

За последние несколько лет накоплен зна-
чительный объем информации о внелегочных 
системах, в которых также обнаруживаются 
белки сурфактанта SP-A и SP-D: они идентифи-
цированы в пищеварительной, выделительной, 
репродуктивной, центральной нервной систе-
ме, зрительном тракте, синовиальной выстилке 
суставов, кожном покрове [1, 7, 9]. Более того, 
в исследовании K. Colmorten et al. рассмотрена 
роль SP-D в сосудистом воспалении и развитии 
атеросклероза. Учеными установлена положи-
тельная корреляция между уровнем SP-D в кро-
ви, толщиной комплекса «интима-медиа» сонных 
артерий, кальцификацией коронарных артерий и 
риском общей и сердечно-сосудистой смертности 
[9]. Многочисленные исследования подчеркива-
ют необходимость изучения функционирования 
белков сурфактанта вне легких с патологической 
и с трансляционной точек зрения. 

Установлено влияние конвенциональных фак-
торов риска хронических неинфекционных забо-
леваний (ХНИЗ) (курение, ожирение, гиподина-
мия, гипертоническая болезнь, прием алкоголя, 
возраст, уровень глюкозы, липидный профиль, 
депрессия) на уровень белков сурфактанта SP-A 
и SP-D в сыворотке крови. Следует отметить, что, 
по данным ВОЗ, неинфекционные заболевания 
входят в первую десятку причин смертности во 
всем мире [10], сохраняя тренд к 2022 г. с учетом 
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пандемии COVID-19, которая внесла существен-
ный вклад в статистику смертности [11], что под-
тверждает актуальность данного исследования.

Таким образом, отмечается преобладание ра-
бот в области исследования SP-A и SP-D при па-
тологии бронхолегочной системы, в то время как 
фундаментальные знания системных влияний дан-
ных белков в организме единичны и противоречи-
вы. Цель настоящего исследования – на основании 
авторитетных литературных данных оценить вли-
яние конвенциональных факторов риска ХНИЗ на 
уровень белков сурфактанта SP-A и SP-D.

Материал и методы

Данное обзорное исследование носит ана-
литический характер. Для поиска литературы 
использовались комбинации терминов «белки-
сурфактанты», «SP-A», «SP-D», «хроническое», 
«заболевание», «фактор риска» и их англоязыч-
ные эквиваленты. Поиск соответствующих требо-
ваниям источников для данного обзора осущест-
влялся в базах данных PubMed, ScienceDirect и 
Google Scholar с момента появления до 2022 года 
включительно. Релевантные исследования ото-
браны путем рассмотрения заголовков и аннота-
ций двумя исследователями независимо друг от 

друга. Разногласия обсуждались и, в случае не-
обходимости, разрешались третьим исследовате-
лем. Изучались полнотекстовые версии публика-
ций, чтобы определить, какие из них в итоге будут 
включены в анализ. Мы обозначили критерии 
включения следующим образом: 1) объектами 
исследования являлись хронические неинфекци-
онные заболевания; 2) субъектами исследования 
являлись люди; 3) исследования включали не ме-
нее пяти пациентов. Алгоритм отбора публика-
ций представлен на рис. 1.

Результаты и их обсуждение

Строение и функции белков сурфактанта 
SP-A и SP-D

SP-A и SP-D являются крупными гидрофиль-
ными белками, в структуру которых входят со-
держащая остатки цистеина N-концевая область, 
тройная спиральная коллагеновая область (со-
стоящая из повторяющихся триплетов Gly-X-Y), 
область спиральных катушек и C-концевая об-
ласть, содержащая лектин C-типа, или домен рас-
познавания углеводородов (CRD) [12, 13]. SP-A 
и SP-D – крупные олигомерные структуры, каж-
дая из которых собрана из нескольких копий од-

Рис. 1. Процедура отбора источников для литературного обзора
Fig. 1. Sources selection procedure for this literature review
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ной или двух полипептидных цепей. SP-A имеет 
гексамерную структуру и массу 630 кДа, а SP-D 
собирается в тетрамерную структуру массой 
520 кДа, также возможно образование мультиме-
ров, тримеров, димеров и мономеров [8].

Белки сурфактанта SP-A и SP-D играют клю-
чевую роль в защите легких от респираторной 
инфекции. Имеется значительный ряд исследо-
ваний, рассматривающих их роль в связывании 
и клиренсе различных грамотрицательных и 
грамположительных бактерий и грибов, а также 
их компонентов [1, 2, 9, 12, 13], что может про-
исходить посредством взаимодействия бакте-
риального липополисахарида с терминальными 
моносахаридами и липидами белков сурфактан-
та. Связывание патогенов белками SP-A и SP-D 
приводит к их агглютинации и усиленному по-
глощению макрофагами и нейтрофилами через 
взаимодействия, опосредованные различными 
рецепторами [14]. Наряду с повышением клирен-
са патогенов SP-A и SP-D усиливают опосредован-
ное макрофагами уничтожение бактерий за счет 
усиления выработки оксида азота, а также прямо-
го увеличения проницаемости клеточных мембран 
бактерий для ингибирования их роста [15].

Достаточно подробно изучена роль белков 
сурфактанта с SP-A и SP-D в патогенезе грибко-
вых заболеваний бронхолегочной системы. Так, 
в исследовании [16] продемонстрирована одна 
из ключевых ролей данных белков в патогенезе 
ответа на инвазию Aspergillus fumigatus: SP-A и 
SP-D связывали и агглютинировали A. fumigatus 
и усиливали его поглощение и уничтожение аль-
веолярными макрофагами и нейтрофилами. Оба 
белка были способны ингибировать гистамин, 
индуцированный аллергеном A. fumigatus, кото-
рый высвобождался из базофилов пациентов с 
аллергией. Ученые также описывают взаимодей-
ствие белков с Candida albicans [15], Histoplasma 
capsulatum, Cryptococcus neoformans и другими 
грибами [16].

Широко изучено взаимодействие SP-A и SP-D 
с респираторно-синцитиальным вирусом, виру-
сом иммунодефицита человека и вирусом гриппа 
А [2, 17]. Активно изучается связь белков сурфак-
танта с тримеризованными и гликозилированны-
ми белками на поверхности вирусных капсидов 
SARS-CoV, SARS-CoV-2. SP-A и SP-D играют 
роль в модулировании коронавирусной инфек-
ции. Также для белка SP-A продемонстрирова-
но взаимодействие с псевдовирионами вируса 
папилломы человека 16 (HPV16) и усиление их 
поглощения макрофагами [18], взаимодействие с 
вирусом простого герпеса [19]; показано связыва-
ние SP-D с вирусом Эбола [20]. 

Важной функцией белков сурфактанта SP-A и 
SP-D является участие в элиминации аллергенов 

и взаимодействие с вредными частицами, которые 
могут играть синергетическую роль с инфекци-
онными агентами в индукции обострений воспа-
лительных заболеваний легких, в первую очередь 
бронхиальной астмы [21]. SP-A и SP-D модули-
руют аллерген-индуцированную воспалительную 
реакцию за счет снижения количества базофилов, 
эозинофилов и дегрануляции тучных клеток для 
предотвращения высвобождения провоспалитель-
ных медиаторов, включая гистамин и бета-гексо-
заминидазы [16]. Ранее отмечено, что SP-A и SP-D 
связываются с аллергенами A. fumigatus, клеща 
домашней пыли и различных типов пыльцы и уси-
ливают их поглощение и элиминацию [21, 22]. Со-
гласно [22], SP-A и SP-D агглютинируют и очища-
ют ряд различных гидрофобных и гидрофильных 
наночастиц. Продемонстрировано влияние факто-
ров окружающей среды на содержание белков сур-
фактанта SP-A и SP-D [23].

Известно, что SP-A и SP-D вносят важный 
вклад в защиту легочной системы человека от чу-
жеродных агентов и вредных раздражителей по-
средством следующих механизмов:

1. Опсонизация – процесс, посредством кото-
рого вторгающиеся чужеродные агенты распоз-
наются иммунными клетками – фагоцитами или 
макрофагами [1].

2. Активация пути комплемента: SP-A и SP-D 
имитируют лиганды для каскадных реакций пути 
комплемента, который в конечном итоге приво-
дит к активации воспалительных клеток, фагоци-
тов, далее происходит опсонизация и/или прямое 
уничтожение патогенов [1, 2, 7, 9]. 

3. SP-A и SP-D воздействуют на патогены по-
средством простой агрегации, без прямого контак-
та с клеткой. Подобно компоненту комплемента 
C1q, SP-A, будучи покрыт молекулами IgG, может 
функционировать как активирующий лиганд, ко-
торый облегчает поглощение частиц [2, 9]. 

Помимо прочего, белки сурфактанта SP-A и 
SP-D участвуют в ассоциации лигандных рецеп-
торов [24]. Известно, что SP-A и SP-D связыва-
ются с семейством толл-подобных рецепторов 
(TLR), которые являются трансмембранными ре-
цепторами на иммунных клетках, таких как ма-
крофаги и дендритные клетки [1, 2].

Переходя к внелегочным функциям SP-A и 
SP-D, важно отметить их значимые клеточные 
взаимодействия: белки непосредственно модули-
руют Т-клетки и ингибируют антиген- и митоген-
индуцированную пролиферацию Т-лимфоцитов 
через IL-2-зависимые и IL-2-независимые меха-
низмы, а также изменяют их функцию и актив-
ность [2, 4, 24]. SP-D воздействует на адаптивную 
иммунную систему, модулируя апоптоз Т-клеток 
[24–26]. Согласно [27], взаимодействие SP-A и 
SP-D с дендритными клетками происходит за 
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счет ингибирования презентации антигена. Име-
ются единичные экспериментальные указания на 
контакт SP-A и SP-D с лимфоидными клетками 
врожденного иммунитета (естественными клет-
ками-киллерами) [27, 28], который может иметь 
важные последствия для модулирования функ-
ции NK-клеток не только в противовирусных, 
но и в воспалительных реакциях. Сообщается 
об открытии двух новых рецепторов для SP-D 
на моноцитах, которые демонстрируют двойную 
роль SP-D в изменении их функций через домен 
коллагена [29].

Противовоспалительные эффекты белков 
сурфактанта SP-A и SP-D имеют огромное зна-
чение не только для бронхолегочной системы, 
но и в регулировании воспаления для уменьше-
ния повреждения тканей всего организма. Так, 
продемонстрирован защитный эффект SP-D при 
остром повреждении поджелудочной железы при 
септицемии [3], при некротических кишечных за-
болеваниях новорожденных вследствие подавле-
ния сверхэкспрессии TLR-4 в незрелых эмбрио-
нальных клетках кишечника [4]. Установлено, что 
SP-A и SP-D играют важную роль в балансирова-
нии воспалительной реакции для предотвращения 
развития иммуноопосредованной гиперцитокине-
мии, являющейся жизнеугрожающим осложнени-
ем вирусной пневмонии SARS-CoV-2 [30].

Более глубокое и детальное изучение роли 
SP-A и SP-D позволяет предположить, насколь-
ко велико их значение для всего организма. За 
последние годы накоплено большое количество 
информации о системах внелегочных органов, 
в которых обнаружены данные белки. Механиз-
мы, с помощью которых они функционируют вне 
легких, являются областью активного изучения с 
патологической и трансляционной точек зрения.

Белки сурфактанта SP-A и SP-D и конвен-
циональные факторы риска

Анализируя основные механизмы действия 
и сигнальные пути SP-A и SP-D, важно отме-
тить масштабность и многофункциональность их 
роли в органах и тканях, в которых обнаружены 
данные белки (рис. 2).

Впервые об экспрессии белков сурфактанта в 
желудочно-кишечном тракте сообщили B. Chail-
ley-Heu et al. [31]: SP-A и SP-D экспрессируются 
мезентериальными клетками и имеют эмбрио-
нальное (мезодермальное) происхождение, что 
отличает их от белков сурфактанта в легких (эн-
додермальное происхождение). Позднее описа-
ны экспрессия и распределение SP-A в тканях 
кишечника в патологических образцах, получен-
ных от пациентов с болезнью Крона и язвенным 
колитом [32]. При этом в воспаленной ткани по 
сравнению с соседними здоровыми тканями на-

блюдалось значительное увеличение количества 
макрофагов, экспрессирующих SP-A. Обнаружив 
белки SP-A и SP-D в центральной нервной систе-
ме, S. Schob et al. пришли к заключению, что их 
локализация в гематоэнцефалическом барьере 
способствует защите мозгового вещества от чу-
жеродных агентов [33]. SP-A и SP-D идентифици-
рованы в здоровой слезной железе, конъюнктиве, 
роговице и носослезном протоке, где их продуци-
руют ацинарные эпителиальные клетки слезной 
железы и эпителиальные клетки конъюнктивы и 
носослезных протоков [34], в почечной системе 
[3], мужской и женской репродуктивных систе-
мах [34–36], коже [37] и синовиальной жидкости 
[38]. Ряд исследований показывает важность роли 
белков сурфактанта в поддержании беременно-
сти и родах [1, 13].

Согласно вышеизложенному, ключевая роль 
белков SP-A и SP-D в функционировании всех ор-
ганов и систем бесспорна с точки зрения адаптив-
ного и врожденного иммунитета, а также балан-
са про- и противовоспалительных медиаторов. 
Однако исследования средненормальных кон-
центраций белков сурфактанта в организме че-
ловека, к сожалению, единичны [7–9]. При иссле-
довании наследуемости сывороточного уровня 
SP-D установлено, что он значительно повышен 
у лиц мужского пола, увеличивается с возрастом 
и зависит от текущего статуса курения [38]. Ва-
риабельность уровня белка сурфактанта SP-D в 
сыворотке крови в значительной степени опреде-
ляется аддитивными генетическими факторами, 
но зависит и от индивидуальных особенностей. В 
исследовании [39] показано, что уровень SP-A в 
плазме крови с возрастом увеличивается, а содер-
жание SP-D остается без изменений. Необходимо 
отметить, что исследования возрастных измене-
ний уровней SP-A и SP-D единичны и достаточно 
противоречивы, в связи с чем данный вопрос тре-
бует дальнейшего изучения и анализа. 

Связь белков сурфактанта SP-A и SP-D с кон-
венциональными факторами риска ХНИЗ не уста-
новлена. В связи с огромным количеством пожи-
лых людей и значительной распространенностью 
ХНИЗ ориентация здравоохранения направлена 
на стратегии снижения риска их развития, про-
филактики [40] и поиска эффективных методов 
поддержания здорового старения [41]. ХНИЗ 
характеризуются множеством пересекающихся 
факторов образа жизни и клинических факто-
ров риска (например, ожирение, гиподинамия, 
высокое кровяное давление), действующих по 
отдельности или вместе, что повышает риск не-
благоприятных исходов. Сахарный диабет (СД), 
нарушение толерантности к глюкозе, высокий 
уровень холестерина и кровяного давления, ожи-
рение, неправильное питание, курение, недоста-
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точная физическая активность и избыточное по-
требление алкоголя относятся к предотвратимым 
факторам риска, которые лежат в основе ХНИЗ 
[10]. Преобладающие факторы риска ХНИЗ 
включают депрессию, высокий уровень холе-
стерина, высокое кровяное давление, ожирение, 
несбалансированную диету, курение, низкую фи-
зическую активность, избыточное потребление 
алкоголя, загрязнение воздуха. Согласно данным 
ВОЗ, из 10 основных причин смертности во всем 
мире пять обусловлены ХНИЗ: деменция (все 
причины, либо болезнь Альцгеймера, сосудистая 
деменция), СД, ИБС или инфаркт миокарда, ин-
сульт (ишемический или геморрагический), рак 
(всех типов, либо легких, печени, кишечника, 
молочной железы в соответствии с типами рака, 

входящими в 10 ведущих причин смерти по вер-
сии ВОЗ) [10, 11].

Наиболее обширно представлена связь белков 
сурфактанта SP-A и SP-D с таким фактором рис-
ка, как курение. Как указано ранее, содержание 
SP-A в плазме крови повышается не только с воз-
растом, но и при наличии в анамнезе курения, а 
уровень SP-D – у курильщиков. Достаточно чет-
кая корреляция обнаружена между уровнем SP-A 
в плазме крови, соотношениями «пачка/лет» и 
«объем форсированного выдоха за 1 секунду / 
форсированная жизненная емкость легких» [39]. 
Полученные результаты согласуются с многочис-
ленными экспериментальными и клиническими 
данными о том, что сигаретный дым может из-
менять состав и функцию легочного сурфактанта 
[41]. Влияние курения на уровень SP-A и SP-D в 

Рис. 2. Белки сурфактанта SP-A и SP-D во внелегочных тканях и клетках
Fig. 2. Surfactant proteins SP-A and SP-D in extrapulmonary tissues and cells
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плазме крови являлось объектом многих исследо-
ваний [7, 42], однако в некоторых из них связь с 
курением для SP-D, в отличие от SP-A, не уста-
новлена [7, 43]. Так, результаты систематического 
обзора [44] показывают, что уровень SP-A в сы-
воротке курильщиков значительно повышен в ре-
зультате воздействия взвешенных частиц. Нами 
получены данные о более высоком содержании 
SP-A и SP-D в сыворотке крови у курящих лиц 
без бронхолегочных заболеваний в сравнении с 
некурящими пациентами и о наличии обратной 
корреляционной связи между содержанием SP-D 
и возрастом, систолическим артериальным дав-
лением, на основании чего выдвинуто предполо-
жение о большей значимости SP-D в процессах 
ремоделирования сосудистой стенки [7]. 

В исследовании [45] установлена прямая вза-
имосвязь между концентрацией SP-D и смертнос-
тью от всех причин, при этом корректировка ана-
лиза для внутрипарных различий в количестве 
«пачка/лет» не повлияла на ассоциацию, указы-
вая, что содержание SP-D не является лишь кос-
венным показателем курения в отражении смерт-
ности. Следовательно, вероятна взаимосвязь 
SP-D с сердечно-сосудистыми заболеваниями 
(ССЗ). К аналогичному выводу пришли ученые 
при исследовании деменции у пожилых людей: 
уровень SP-D коррелировал со смертностью от 
всех причин без учета гендерного фактора [46]. 

Не установлены источники циркулирующих 
белков сурфактанта SP-A и SP-D в крови. Их 
поступление в общий кровоток возможно из по-
раженной артериальной стенки в дополнение к 
легочному пути нарушения альвеолярно-капил-
лярного барьера. Отметим, что ХОБЛ, как наи-
более частый исход курения, и ИБС часто сосу-
ществуют, при этом ХОБЛ является независимым 
фактором риска ИБС и повышенного риска 
сердечно-сосудистой смертности, а пациенты 
с диагностированной и пролеченной ХОБЛ под-
вергаются повышенному риску госпитализации и 
смертности по причине ССЗ [47, 48]. Данные ас-
социации свидетельствуют о том, что связь SP-D 
со смертностью от всех причин достаточно слож-
ная. Показано, что уровень SP-A и SP-D коррели-
рует с альвеолярной утечкой при сердечной не-
достаточности, а содержание SP-D – с наличием 
субмассивной тромбоэмболии легочной артерии 
[49]. Полученные данные подтверждают гипо-
тезу о том, что изменение концентрации SP-A и 
SP-D в кровообращении является результатом не 
только опосредованного заболеванием поврежде-
ния легких при некоторых типах ССЗ, но и по-
ражения сосудистой стенки. Так, в работе [50] 
обнаружено, что белки SP-A и SP-D являются 
важными маркерами для диагностики и оценки 
активности и прогрессирования идиопатического 

легочного фиброза и саркоидоза легких: у паци-
ентов с данными заболеваниями уровень SP-A и 
SP-D в сыворотке крови значительно выше, чем у 
здоровых людей. Вышеизложенное подтвержда-
ется рядом исследований, в которых установле-
на взаимосвязь атеросклеротического поражения 
сосудов с содержанием SP-A и SP-D [10, 51–53]. 
Помимо этого результаты исследования [54] ука-
зывают на наличие мультимерных форм SP-D 
у больных бронхиальной астмой, получающих 
базисную терапию ингаляционными глюкокор-
тикостероидами. Впрочем, авторы полагают, что 
появление этих олигомеров SP-D в бронхоальвео-
лярной лаважной жидкости может быть сопряже-
но с противовоспалительным действием ингаля-
ционных глюкокортикостероидов.

Мозг, поджелудочная железа, кишечник и эн-
дотелий экспрессируют белки сурфактанта SP-A 
и SP-D, свидетельствуя об их участии в систем-
ном метаболизме. Гипергликемия и метаболичес-
кий синдром неразрывно связаны с системным 
воспалением, что может объяснить их совмест-
ное возникновение [52, 55]. Более того, установ-
лено, что нарушение функции легких может быть 
связано с усилением их бактериальной колони-
зации вследствие гипергликемии [56], вероятно, 
таким образом изменяя уровень SP-A и SP-D в 
сыворотке крови. Данное обстоятельство под-
тверждает многофакторную составляющую со-
держания циркулирующих белков SP-A и SP-D. 
Ожирение является частой причиной инсулино-
резистентности, и, хотя нарушение функции лег-
ких наблюдается до развития метаболического 
синдрома или диабета, установлено, что ассо-
циации между легочными и метаболическими 
нарушениями частично могут быть результатом 
последствий ожирения [57]. В целом тесная вза-
имосвязь между метаболическими и респиратор-
ными нарушениями предполагает, что иммунная 
система легких, определяемая генетическими 
или фенотипическими изменениями белков сур-
фактанта SP-A и SP-D, может находиться на пе-
ресечении системного воспаления, ожирения и 
инсулинорезистентности. Исследования также 
указывают [58], что концентрация SP-D в сыво-
ротке крови значительно снижена у пациентов с 
ожирением и СД 2 типа и имеет отрицательную 
корреляцию с содержанием глюкозы в сыворотке 
крови натощак и после нагрузки. Уровень SP-D 
также связан с концентрацией липидов сыворот-
ки крови, чувствительностью к инсулину, пара-
метрами воспаления и активностью инсулиназы 
плазмы. У курящих субъектов с нормальной то-
лерантностью к глюкозе и некурящих пациентов 
с СД 2 типа и гипергликемией содержание SP-D в 
сыворотке крови существенно больше, чем у не-
курящих без СД 2 типа, при этом оно значительно 
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снижается после потери веса. Закономерно, что 
способность SP-A и SP-D модулировать воспале-
ние на внелегочных участках в определенной сте-
пени аналогична их эффектам в бронхолегочной 
системе, но также очевидно, что есть уникальные 
внелегочные эффекты, описанные в исследовани-
ях ССЗ и метаболических заболеваний.

Существуют фрагментарные исследования 
связи белков сурфактанта и холестерина. Следу-
ет обратить внимание, что холестерин является 
основным нейтральным липидом сурфактанта с 
концентрацией до 10 % по массе [59]. Наличие 
холестерина в поверхностно-активном веществе 
давно известно, однако его влияние на SP-A и 
SP-D не определено. 

Исследования о связи других факторов риска 
ХНИЗ с белками сурфактанта SP-A и SP-D еди-
ничны. Показано, что тренировки на выносли-
вость с улучшением аэробной физической под-
готовки приводят к значительному снижению 
уровня SP-D в сыворотке крови у тучных жен-
щин с СД 2 типа [60]. Как указано выше, нами 
установлена отрицательная корреляция между 
содержанием SP-D и возрастом, систолическим 
артериальным давлением [7].

В отношении такого фактора риска ХНИЗ, 
как употребление алкоголя, и его связи с белками 
сурфактанта SP-A и SP-D данные отсутствуют. 
Возможно, в связи с тем, что иммуносупрессия 
является основным осложнением алкоголизма, 
которое в том числе способствует увеличению 
частоты оппортунистических инфекций и сеп-
тицемии у алкоголиков [61], и циркулирующие 
уровни SP-A и SP-D в плазме крови изменяются. 
Однако согласно [62], умеренное потребление ал-
когольных напитков имеет противовоспалитель-
ный эффект, и механизм, лежащий в основе этого 
двухфазного (противовоспалительного / иммуно-
супрессивного) режима действия, четко не опре-
делен. 

Также нам не удалось обнаружить исследо-
ваний, описывающих взаимосвязь белков сур-
фактанта с такими факторами риска ХНИЗ, как 
депрессия, физическая активность и загрязнение 
воздуха.

Заключение

Широкое распространение экспрессии SP-A 
и SP-D задокументировано во множестве иссле-
дований, подчеркивая тот факт, что, хотя лег-
кие остаются основным местом синтеза белков 
сурфактанта, можно ожидать существенного 
влияния данных белков на иммунный и воспа-
лительный ответ в других органах и тканях, и в 
настоящее время уже известен ряд внелегочных 
эффектов данных белков. К сожалению, многие 

механизмы дополнительных клеточных эффектов 
SP-A и SP-D вне бронхолегочной системы все еще 
остаются неизученными. Несмотря на вышеизло-
женное, с учетом современных представлений о 
внелегочных эффектах белков сурфактанта SP-A 
и SP-D, их влияние на конвенциональные фак-
торы риска ХНИЗ бесспорно и подтверждается 
огромным массивом исследований. Дальнейшая 
работа в данной области перспективна не только 
в рамках понимания общих закономерностей раз-
вития ХНИЗ, но и для расширения возможностей 
ранней и точной стратификации риска их серьез-
ных осложнений и неблагоприятных исходов.
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