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АНЕСТЕЗИОЛОГИЯ  И  РЕАНИМАТОЛОГИЯ
Anesthesiology and reanimatology

ACUTE RESPIRATORY DISTRESS  
AND PYLMONARY ISCHEMIA  
IN PATIENTS WITH COVID-19

Voennov O., Mokrov K., Fedorov M., 
Turentinov A., Osipova M.

Acute respiratory distress syndrome is the 
most common in patients with severe cases of 
COVID-19, which is a frequent reason of their 
hospitalization, in particular to the resuscita-
tion units.
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Введение
Выраженность симптомов острой ды-

хательной недостаточности (ОДН) весьма 
вариабельна: от умеренной артериальной 
гипоксемии до тяжелейшей ОДН, обуслов-
ленной развитием острого респираторного 
дистресс-синдрома (ОРДС). В связи с этим 
и исходы заболевания зависят от степени вы-
раженности симптомов ОДН.

Изучая механизмы развития легочного 
повреждения у пациентов с COVID-19, ис-
следователи обращают внимание не толь-
ко на первичное легочное повреждение, 
связанное с непосредственной инвазией ви-
русных агентов в лёгочную паренхиму, но 
и на возможные сосудистые механизмы  
повреждения лёгких.

Как известно, вирусы SARS-CoV-2 име-
ют тропность не только к альвеолоцитам, но 
и к клеткам сосудистого эндотелия.

Инвазия вирусных агентов в эндотели-
оциты приводит к развитию эндотелиаль-
ного повреждения, эндотелиальной дис-
функции и активации провоспалительного  
иммунного ответа.

Одним из проявлений эндотелиального 
повреждения является увеличение локаль-
ной гиперкоагуляции и увеличение содержа-
ния D-димеров крови.

Формирующиеся тромбы в лёгочных со-
судах потенциально опасны в плане форми-
рования легочных тромбозов и легочной ги-
пертензии, а легочный тромбоз потенциально 
опасен развитием лёгочной гипоперфузии 
и нарушением вентиляционно-перфузион-
ных соотношений, что неизбежно приво-
дит к развитию ОРДС и прогрессированию  
явлений ОДН.
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У пациентов с COVID-19 синдром 
острой дыхательной недостаточ-
ности является наиболее распро-
странённым при тяжелом течении 
заболевания, что является частой 
причиной их госпитализации в ста-
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Логично предположить, что у пациен-
тов с тяжелым течением COVID-19 по мере 
прогрессирования легочного тромбоза мож-
но обнаружить увеличение содержания лак-
тата и D-димеров в крови, а также увели-
чение значений систолического давления 
в легочной артерии (СДЛА). Также имеет 
научную и практическую значимость целе-
сообразность изучения не только количе-
ственных значений лактата, но и артерио-
венозного градиента по лактату у больных с 
различной выраженностью ОДН.

Цель исследования
Изучить содержание лактата в арте-

риальной и венозной крови как марке-
ра ишемии, а также значения D-димеров 
и СДЛА как маркеров легочного тромбо-
за у пациентов с COVID-19 тяжёлого тече-
ния с различной степенью выраженности  
симптомов ОДН.

Материалы и методы
Было проведено одноцентровое проспек-

тивное исследование состояния здоровья 40 
пациентов (18 мужчин и 22 женщины) с тя-
жёлым течением COVID-19, сопровождаю-
щимся клиникой ОДН, и госпитализирован-
ных в инфекционный стационар Городская 
больницы № 33 г. Нижнего Новгорода. Диа-
гноз «COVID-19» и степень поражения лёг-
ких устанавливали на основании критериев, 
изложенных во Временных клинических ре-
комендациях Минздрава России.

Средний возраст пациентов составил 
68,5 (63; 74) лет. В исследование были вклю-
чены больные, у которых при спонтанном 
дыхании выявлялось снижение транскутан-
ной сатурации менее 93%, и требовавшие 
(согласно актуальным Временным клини-
ческим рекомендациям по лечению пациен-
тов с COVID-19) коррекции дыхательных 
нарушений.

В исследование не включали пациентов, 
которые на момент обследования имели кли-
нику сепсиса, шока, синдрома полиорганной 
недостаточности, комы.

При поступлении в ОРИТ все больные 
по характеру дыхательных нарушений были 
разделены на 2 группы по 20 чел.:

1-я группа – пациенты с признаками уме-
ренной ОДН, не требовавшей для коррек-
ции ОДН проведения искусственной венти-
ляции легких (ИВЛ); у них симптомы ОДН 
корригировались различными методами ок-
сигенотерапии;

2-я группа – пациенты, которым требо-
валось проведение неинвазивной или инва-
зивной ИВЛ.

Тяжесть состояния на момент включения 
в исследование оценивали по шкале NEWS. 
Тяжесть поражения лёгких – по данным ком-
пьютерной томографии (КТ1 – поражение 
до 25% легких, КТ2 – до 50%, КТ3 – до 75%, 
КТ4 – более 75%).

Характеристика пациентов в группах 
представлена в таблице.

Учитывались жалобы на дыхательные на-
рушения, наличие форсированного дыхания 
(ФД), симптом «белого пятна» (СБП). Опре-
делялись значения транскутанной сатурации 
методом пульсовой оксиметрии, частота ды-
хания (ЧД), частота сердечных сокращений 
(ЧСС) с помощью прикроватных мониторов 
Dräger, Cardex, Mindray, Triton. Кислотно-
основное состояние (КОС), газовый состав 
в венозной и артериальной крови и уровень 
лактата крови оценивалиcь с помощью ана-
лизаторов Radiometer Medical. Для опреде-
ления D-димера использовалcя анализатор 
«Sysmex CA-660. СДЛА определялось при 
проведении ЭХО-КС с помощью аппарата 
«Mindray M7».

При поступлении в ОРИТ осуществлял-
ся забор артериальной (бедренная артерия) 
и венозной крови для проведения исследо-
вания на КОС, газы крови, лактат, D-димеры 
с последующей оценкой их динамики. Также 
проводилась ЭХО-КС с определением СДЛА 
и контролировались клинические параметры: 
ЧД, SрО2, ЧСС, АД. В дальнейшем оценива-
лись результаты госпитализации.

Лечение пациентов осуществлялось со-
гласно актуальным Временным клиническим 
рекомендациям по диагностике и лечению 
пациентов с COVID-19, включающее про-
тивовирусную, антибактериальную, проти-
вовоспалительную, антикоагулянтную тера-
пию и пошаговый (эскалационный) подход 
в лечении ОДН.

Клиническая характеристика пациентов в группах

Показатель 1-я группа 2-я группа
Возраст, лет 62 (59; 65) 71 (67; 76)
Мужчины, n (p±σр) 10 9
Женщины, n (p±σр) 10 11
Тяжесть состояния
по шкале NEWS, баллы 8 (7; 10) 14 (12; 18)

Объём поражения легких
по данным КТ, степень 2 (2; 2) 4 (3; 4)
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Статистическая обработка материала 
проводилась программами Microsoft office 
Exсel и Statistica 6.0.

Для определения выборок на нормаль-
ность распределения использовался крите-
рий Шапиро–Уилка.

С учётом асимметрии выборок значения 
дискретных и непрерывных количественных 
показателей представлены в виде медианы и 
процентилей – Ме (Р25; Р75).

Качественные показатели представлены 
в виде частоты признака (n).

Парное сравнение с оценкой статистиче-
ской значимости различий в группах для ко-
личественных показателей определялось ме-
тодом Манна–Уитни (критерий U).

Статистически значимым считали разли-
чие при p<0,05.

Результаты и обсуждение
Как следует из таблицы, пациенты обеих 

групп различались между собой по возрасту, 
степени тяжести состояния и объему легоч-
ного поражения. Для пациентов 1-й груп-
пы были характерны: более молодой воз-
раст, меньшие объем поражения лёгких по 
КТ и значения баллов тяжести состояния по 
шкале NEWS. Значения показателей КОС 
и газового состава крови при поступлении в 
стационар у больных 1-й группы характери-
зовались умеренной артериальной гипоксе-
мией со снижением раО2 до 68,5 (64; 73) мм 
рт. ст. без гиперкапнии и декомпенсирован-
ного ацидоза. Также было установлено, что у 
18 пациентов группы 1 не было увеличено со-
держание лактата в крови. Только в 2 случа-
ях отмечалась венозная гиперлактатемия бо-
лее 2,5 ммоль/л (рис. 1).

Среднее значение содержания лактата в 
венозной крови составило 2,05 (1,82; 2,37), а 
в артериальной – 1,61 (1,45; 2,02) ммоль/л.

При проведении различных методик ок-
сигенотерапии и при использовании неин-
вазивного СРАР до 10 см вод. ст. все показа-
тели газового состава крови и лактата крови 
у пациентов 1-й группы коррегировались. 
Значения D-димера у них были не более 
1 000 Ед. Значения СДЛА составили 21 (18; 
24) мм рт. ст. Летальных исходов не было.

У пациентов 2-й группы в артериальной 
крови рО2 был в диапазоне 41–69 мм рт. ст., 
а рСО2 – в интервале от 45 до 90 мм рт. ст. 
В венозной крови рН был в диапазоне 7,13–
7,27, рСО2 составляло от 55 до 97 мм рт. ст., 
ВЕ был в диапазоне от -9 до 5 ммоль/л, рО2 
определялось в диапазоне 14–39 мм рт. ст., 
SО2 была в диапазоне 40–60%. То есть в срав-
нении с 1-й группой у больных 2-й группы от-
мечались более выраженная гипоксемия, ги-
перкапния различной степени выраженности 
и ацидоз. У всех пациентов 2-й группы отме-

чалась венозная гиперлактатемия, а в 6 случа-
ях – артериальная гиперлактатемия (рис. 2).

Среднее значение содержания лактата в 
венозной крови составило 3,88 (3,15; 4,72), а 
в артериальной – 3,46 (3,22; 4,83) ммоль/л.

Как следует из представленных данных, 
значения лактата в венозной и в артериаль-
ной крови у пациентов 2-й группы значи-
тельно выше, чем содержание лактата у паци-
ентов 1-й группы. Следовательно, у больных 
с более выраженной ОДН содержание лак-
тата выше, чем у больных с умеренно-выра-
женной ОДН. После начала ИВЛ венозная и 
артериальная гиперлактатемия у пациентов 
2-й группы частично корригировалась. Но в 
5 случаях гиперлактатемия в артериальной 
крови сохранялась и была выше значений 
лактата в венозной крови. У этих больных 
отмечался летальный исход. Между выжив-
шими пациентами и пациентами с летальным 
исходом на ИВЛ было выявлено различие по 
содержанию лактата в артерии и вене. У вы-
живших пациентов лактат в вене был 3,35 
(2,94; 3,47), а в артерии значения были мень-
ше и составили 2,57 (2,12; 2,83) ммоль/л.

У пациентов с летальным исходом лак-
тат в вене был 5,05 (4,72; 5,11), а в артерии 
значения были выше, чем в венозной кро-
ви, и составляли 5,41 (5,19; 5,93) ммоль/л, 

Рис. 1. Значения лактата в венозной и ар-
териальной крови у всех пациентов 1-й 
группы.

Рис. 2. Значения лактата в венозной и ар-
териальной крови у всех пациентов 2-й 
группы.
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что также достоверно выше, чем у выживших  
пациентов (p<0,05).

Также у больных 2-й группы отмечались 
большие значения D-димера, которые колеба-
лись в диапазоне от 1 000 до 10 000 Ед., а значе-
ния СДЛА составили 32 (28; 39) мм рт. ст., что 
значительно больше, чем у пациентов 1-й груп-
пы (p<0,05). У больных 2-й группы с леталь-
ным исходом значения D-димера выявлялиcь 
в диапазоне 5 000–10 000 Ед., а значения СДЛА 
составили 35 (32; 45) мм рт. ст.

Таким образом, были выявлены различия 
по содержанию и градиенту лактата крови у 
пациентов с различной выраженностью ОДН 
и исходами заболевания. Можно предполо-
жить, что преобладающая над венозной арте-
риальная гиперлактатемия была обусловле-
на феноменом ишемии лёгких. В этом случае 
лёгкие становились дополнительным источ-
ником выброса лактата. В результате в отте-
кающей от лёгких артериальной крови содер-
жание лактата преобладало над содержанием 
притекающей к ним венозной крови. В даль-
нейшем лактат артериальной крови утилизи-
ровался печенью, что приводило к снижению 
содержания лактата в венозной крови. Дан-
ное утверждение согласуется с общеприня-
тыми представлениями о функции печени в 
утилизации лактата.

Ишемия лёгких может быть обуслов-
лена не только их первичным повреждени-
ем вирусным агентом и интерстициальным  

отёком, но и ухудшением кровоснабжения 
по бронхиальным артериям из-за развития 
микротромбозов в этом сосудистом регионе. 
Это подтверждается тем фактом, что у па-
циентов с более тяжелой ОДН отмечались 
большие значения D-димера, а также при-
знаки легочной гипертензии, на что указы-
вало увеличение значений СДЛА.

Факт неблагоприятных исходов у всех 
пациентов с преобладающей артериальной 
гиперлактатемией, увеличением значений 
D-димера и СДЛА свидетельствует о важном 
прогностическом значении этих признаков, а 
также подразумевает применение дополни-
тельных усилий по профилактике лёгочного 
тромбоза и лёгочной цитопротекции.

Выводы
1. У пациентов с COVID-19-ассоции- 

рованной ОДН по мере прогрессирования 
её симптомов отмечается увеличение со-
держания лактата и D-димера в артериаль-
ной и венозной крови, а также увеличение  
значений СДЛА.

2. У пациентов с критически выраженной 
ОДН отмечаются преобладание артериаль-
ной гиперлактатемии над венозной и значи-
тельное увеличение содержания D-димера и 
значений СДЛА, что свидетельствует о раз-
витии легочного тромбоза, легочной ишемии 
и является неблагоприятным прогностиче-
ским признаком.
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