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Аннотация

Белок сурфактанта D (SP-D), традиционно рассматриваемый в литературе в качестве маркера 
острых и хронических бронхолегочных заболеваний, также связан с кардиометаболическими 
нарушениями. Как с позиций молекулярных механизмов действия, так и в аспекте имеющихся 
немногочисленных клинических исследований кардиометаболические эффекты SP-D остаются 
малоизученными. В то же время с учетом актуальности вопросов атеросклероза и метаболических 
нарушений научный интерес к SP-D сохраняется на высоком уровне. SP-D опосредованно 
способствует секреции фактора некроза опухоли-альфа (ФНО-α) и интерферона гамма 
(ИФН-γ), оказывая провоспалительный эффект, а связываясь с липидами, влияет на атерогенез.
Целью литературного обзора явилось систематизирование современных знаний о SP-D, как 
о перспективном маркере кардиометаболических нарушений. В статье освещены результаты 
исследований последних лет, которые позволяют уточнить и дополнить уже известные механизмы 
действия SP-D, а также определить роль SP-D в атерогенезе и метаболических нарушениях. Поиск 
актуальной по теме статьи информации выполнен в поисковых системах PubMed, Google Scholar, 
а также в научной электронной библиотеке eLibrary.ru. Глубина поиска составила 35 лет: с 1990 
по 2025 г. Отбирались соответствующие заявленной теме полнотекстовые оригинальные научные 
статьи, литературные обзоры в открытом доступе на английском и на русском языках. Для поиска 
использовались следующие теги: на английском языке – «SP-D», «Surfactant protein D», в том числе 
в комбинации со следующими тегами: «Atherosclerosis», «Atherosclerotic plaque», «Coronary artery 
disease», «Peripheral artery disease», «Dyslipidemia», «Metabolic Disorders», «Hypertension», «Diabetes», 
«Obesity», и на русском языке – «Белок сурфактанта D» в комбинации со следующими тегами: 
«Атеросклероз», «Атеросклеротическая бляшка», «Ишемическая болезнь сердца», «Заболевание 
артерий нижних конечностей», «Дислипидемия», «Метаболический синдром», «Ожирение», 
«Сахарный диабет».  В общей сложности критическому анализу подверглись 40 зарубежных и 
отечественных публикаций. Анализ литературы продемонстрировал потенциальную роль SP-D в 
качестве кардиометаболического маркера и маркера сердечно-сосудистого прогноза у пациентов с 
ишемической болезнью сердца, хронической обструктивной болезнью лёгких, сахарным диабетом 
2 типа, ожирением, заболеванием артерий нижних конечностей и у пациентов на гемодиализе.
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Abstract

Surfactant protein D (SP-D), traditionally considered in the literature as a marker of acute and chronic 
bronchopulmonary diseases, is also associated with cardiometabolic disorders. Both from the standpoint 
of molecular mechanisms of action and in terms of the few available clinical studies, the cardiometabolic 
effects of SP-D remain poorly understood. At the same time, given the relevance of atherosclerosis and 
metabolic disorders, scientific interest in SP-D remains high. SP-D indirectly promotes the secretion of 
tumor necrosis factor (TNF-α) and interferon gamma (IFN-γ), exerting a proinflammatory effect, and 
by binding to lipids, affects atherogenesis. The purpose of the literature review was to systematize mod-
ern knowledge about SP-D as a promising marker of cardiometabolic disorders. The article highlights 
the results of recent studies that allow us to clarify and supplement the already known mechanisms of 
action of SP-D, as well as to determine the role of SP-D in atherogenesis and metabolic disorders. The 
search for relevant information on the topic of the article was performed in the search engines PubMed, 
Google Scholar, and in the scientific electronic library eLibrary.ru. The search depth was 35 years: from 
1990 to 2025. Full-text original scientific articles, open-access literature reviews in English and Rus-
sian were selected that corresponded to the stated topic. The following tags were used for the search in 
English and in Russian: «SP-D», «Surfactant protein D» including in combination with the following 
tags «Atherosclerosis», «Atherosclerotic plaque», «Coronary artery disease», «Peripheral artery disease», 
«Dyslipidemia», «Metabolic Disorders», «Hypertension», «Diabetes», «Obesity». A total of 40 foreign and 
domestic publications were subjected to critical analysis. A literature review demonstrated the potential role 
of SP-D as a cardiometabolic marker and a marker of cardiovascular prognosis in patients with coronary 
heart disease (CHD), chronic obstructive pulmonary disease (COPD), diabetes mellitus type 2 (T2DM), 
obesity, peripheral artery disease (PAD) and in hemodialysis patients.
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Введение

Длительное время белок сурфактанта  D 
(SP-D) расценивался с позиций агента, модули-
рующего реакции неспецифического иммунитета 
в легких, и надежного биомаркера острых и хро-
нических легочных воспалительных заболеваний. 
SP-D наиболее изучен при остром респиратор-
ном дистресс-синдроме (ОРДС) и хронической 
обструктивной болезни легких (ХОБЛ) [1, 2]. 
Несмотря на то что SP-D преимущественно про-
дуцируется альвеолоцитами типа II в легких, он 
также был обнаружен и в других органах. Про-
тивовоспалительный эффект SP-D в первую 

очередь был изучен в отношении микроорганиз-
мов: SP-D принимает участие в их агрегации, 
опсонизации, а также в фагоцитозе. SP-D спо-
собен связываться с эпителиальными клетками, 
фиброцитами, а также с лейкоцитами, гладко-
мышечными клетками (ГМК) и другими типами 
клеток. Изменения локальной экспрессии SP-D, 
а также его генетическая вариативность были 
выявлены при различных нозологиях: патоло-
гии головного мозга, кожи, кишечника, кожи и 
крупных артерий, а также ревматоидном артрите 
и сахарном диабете (СД). Многие опосредован-
ные SP-D клеточные влияния остаются по сей 
день малоизученными, среди них эффекты SP-D 



422

Атеросклероз. Т. 21. № 4. 2025 / Ateroscleroz. Vol. 21. No. 4. 2025

на обмен липидов, сосудистое воспаление и ате-
рогенез в целом [1], что бесспорно формирует 
заинтересованность среди исследователей в изу-
чении кардиометаболических эффектов SP-D.

Поиск актуальной информации по теме ста-
тьи выполнен в поисковых системах PubMed, 
Google Scholar, а также в научной электрон-
ной библиотеке eLibrary.ru. Глубина поиска 
составила 35 лет: с 1990 по 2025 г. Отбирались 
соответствующие заявленной теме полнотексто-
вые оригинальные научные статьи, литературные 
обзоры в открытом доступе на английском и на 
русском языках. Для поиска использовались сле-
дующие теги: на английском языке – «SP-D», 
«Surfactant protein D», в том числе в комбина-
ции со следующими тегами: «Atherosclerosis», 
«Atherosclerotic plaque», «Coronary artery disease», 
«Peripheral artery disease», «Dyslipidemia», 
«Metabolic Disorders», «Hypertension», «Diabetes», 
«Obesity», и на русском языке – «Белок сурфак-
танта D» в комбинации со следующими тегами: 
«Атеросклероз», «Атеросклеротическая бляшка», 
«Ишемическая болезнь сердца», «Заболевание 
артерий нижних конечностей», «Дислипиде-
мия», «Метаболический синдром», «Ожирение», 
«Сахарный диабет».  В общей сложности крити-
ческому анализу подверглись 40 зарубежных и 
отечественных публикаций.

Структура и функции SP-D

Легочной сурфактант – это мультимолеку-
лярный комплекс, состоящий из преобладающей 
фосфолипидной и холестериновой части и 
сурфактантных белков. Белки сурфактанта подраз-
деляются на высокомолекулярные гидрофильные 
белки SP-A, SP-D, а также на низкомолекулярные 
и нетипичные липофильные белки сурфактанта – 
SP-B и белок сурфактанта С, необходимый для 
поддержания биофизических свойств сурфак-
танта [1]. 

SP-D относится к семейству белков кол-
лектинов – коллагенсодержащий С-тип 
(кальций-зависимый) лектинов. Коллектины спо-
собны взаимодействовать с широким спектром 
микроорганизмов, тем самым являются важным 
звеном врожденного иммунитета. Лектиновый 
путь активирует систему комплимента, что при-
водит к опсонизации микроорганизмов. Подавляя 
или усиливая высвобождение провоспалитель-
ных цитокинов, коллектины играют двойную 
биологическую роль. Данный механизм диффе-
ренцированного взаимодействия коллектинов 

обусловлен работой коллагеноподобного домена 
и лектинового домена С-типа. Взаимодействие 
данных доменов с соответствующими клеточны-
ми рецепторами может приводить к активации 
как провоспалительных, так и противовоспали-
тельных сигнальных путей. Белок сурфактанта А 
также относится к коллектинам, поэтому харак-
тер экспрессии у SP-A в тканях схож с таковым с 
SP-D, а функционально SP-A частично перекры-
вает эффекты SP-D [3].  

Сурфактантный белок D помимо легких 
ассоциирован с люминальной поверхностью 
респираторного, желудочно-кишечного и репро-
дуктивного трактов, а также экспрессируется в 
уротелии, эндотелиоцитах и в эпителии желез [1, 
2]. SP-D имеет несколько изоформ: додекамерная 
является преобладающей, имеет молекулярную 
массу 520 кДа и обладает противовоспалительным 
эффектом. При проведении бронхоальвеолярного 
лаважа у здоровых лиц в смывах помимо додека-
мерной изоформы SP-D присутствуют и другие: 
«пушистый» шар (fuzzy ball), а также тример-
ные, димерные и мономерные изоформы [4–6]. 
Соотношение высокомолекулярных изоформ к 
низкомолекулярным в первую очередь зависит 
от концентрации SP-D  – низкие концентра-
ции белка способствуют распаду мультимерной 
изоформы до тримеров. В очаге воспаления до-
декамерная форма также может распадаться на 
тримерную или мономерную изоформы, обла-
дающие провоспалительными свойствами [1, 4]. 
Существование разных изоформ SP-D объясняет 
его возможность выполнять функцию как про-, 
так и противовоспалительного агента в том чис-
ле и в сосудистой стенке. Таким образом, важно 
отметить, что за изменениями изоформы SP-D 
стоит переключение его потенциальных биоло-
гических ролей [7]. 

Отдельные структуры белка сурфактанта D 
могут проходить биохимическую модификацию 
под воздействием следующих основных меха-
низмов [1]:

гликозилирование – SP-D может претер-
певать O-опосредованное гликозилирование 
треонина 11, данная модификация является ти-
пичной для тримерной изоформы SP-D;

нитрозирование – два цистеина N-терми-
нальной области в положениях 15 и 20 участвуют 
в мультимеризации SP-D, образуя S-нитрозотиол 
белка сурфактанта D при участии синтазы оксида 
азота. Концентрация данной модификации SP-D 
увеличивается при воспалении, а ее синтез при-
водит к распаду мультимеров SP-D;
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окислительное повреждение – активные 
формы кислорода в том числе пероксинитрит 
способствуют снижению агрегации лиганда SP-D. 
Нейтрофильная миелопероксидаза также вызы-
вает окислительное повреждение SP-D;

протеолитическая деградация – SP-D под 
действием эластаз, катепсина G, протеазы 3 и 
матриксной металлопротеиназы 9 может пре-
терпевать различные типы протеолитической 
деградации, что в итоге приводит к образова-
нию продуктов распада молекулярной массой 
менее 30 кДа.

SP-D, функционируя как растворимый ре-
цептор распознавания, связывает молекулярные 
структуры, ассоциированные с патогенами и 
повреждениями [8]. SP-D участвует в опсони-
зации бактерий, вирусов, грибов и гельминтов, 
а также в агрегации аллергенов, абиотических, 
в том числе твердых частиц, и апоптотическо-
го материала. SP-D усиливает их распознавание 
макрофагами и клиренс, выполняя роль ли-
ганда, регулирующего экспрессию рецепторов 
иммунокомпетентных клеток, распознающих 
патогены [9–14]. При исследовании альвео-
лярных макрофагов крыс продемонстрировано 
присутствие SP-D не в органеллах, участвующих 
в биосинтезе, а во внутриклеточных структурах, 
что указывает на то, что SP-D не синтезирует-
ся воспалительными клетками, а захватывается 
эндоцитозом [15].

Уровни циркулирующего SP-D ассоцииру-
ются с развитием, прогрессированием, тяжестью 
многих легочных заболеваний, в том числе с 
ХОБЛ, бронхиальной астмой (БА), респира-
торным дистресс-синдромом (РДС), а также со 
смертностью у пациентов с ХОБЛ, идиопатиче-
ским легочным фиброзом и ОРДС. Генетические 
или фенотипические альтерации SP-D ассоци-
ированы с ХОБЛ, БА, РДС, бронхолегочной 
дисплазией, внебольничной пневмонией, вирус-
ной инфекцией, а также легочным повреждением 
при искусственной вентиляции легких [1]. Не-
сколько исследований показало, что уровни SP-D 
снижаются при различных моделях острого по-
вреждения легких [16–19].

Нередко ассоциации между циркулирующим 
белком сурфактанта D и экстрапульмональной 
патологией связаны с ее легочными проявления-
ми или с уже предсуществующим заболеванием 
легких. Характер иммуномодулирующего дей-
ствия SP-D как ответ на воспаление в легких, 
так и связанного с экстрапульмональными эф-
фектами SP-D един, однако при атеросклерозе, 

метаболических нарушениях были выявлены уни-
кальные внелегочные эффекты SP-D [1]. 

Рецепторы SP-D 

SP-D оказывает свои эффекты путем мо-
дуляции иммунного ответа через клеточные 
рецепторы. Идентификация SP-D рецепторов 
важна для понимания его иммунорегуляторной 
и гомеостатической функции в различных типах 
клеток. Найдены рецепторы-кандидаты SP-D, 
однако клеточные эффекты SP-D, опосредован-
ные некоторыми типами рецепторов, до сих пор 
не установлены [1].

К рецепторам-кандидатам SP-D относятся 
[1, 13, 20]:

кластер дифференцировки 14 (CD14) / 
Толл-подобный рецептор (TLR) / фактор 
миелоидной дифференцировки 2: SP-D взаи-
модействует с гликозилированным CD14 через 
лектиновый домен С-типа кальций-зависимым 
путем и подавляет связывание с липополисаха-
ридами. Кроме того, для SP-D была установлена 
аллерген-индуцированная активация макрофагов 
и дендритных клеток через подавление CD14/
TLR сигнального пути;

сигнальный регуляторный белок-α (SiRP-α) 
/ кальретикулин / кластер дифференцировки 91 
(CD91): свободный SP-D способен связываться с 
клеточным рецептором SiRP-α через лектиновый 
домен С-типа, что приводит к предотвращению 
активации мононуклеаров и снижению секреции 
провоспалительных цитокинов через фосфо-p38 
сигнальный путь;

иммуноглобулино-подобный рецептор, ас-
социированный с лейкоцитами, тип 1 (LAiR-1): 
LAiR-1 экспрессируется на большинстве им-
мунных клеток и является подавляющим SP-D 
рецептором. Взаимодействие SP-D с LAiR-1 
нейтрофилов приводит к снижению передачи 
сигналов от активных форм кислорода;

Fc-рецептор γII (FcγRII) / кластер диф-
ференцировки 32 (CD32): связывание SP-D с 
рецептором FcγRII на поверхности эозинофилов 
впервые выявлено с помощью проточной цито-
флуориметрии. Продемонстрировано, что SP-D 
подавляет дегрануляцию эозинофильного кати-
онного белка эозинофилами [21];

Natural cytotoxicity triggering receptor 1 (NKp46): 
естественные киллеры опосредуют провоспали-
тельные эффекты SP-D через гликозилированный 
мембранный рецептор NKp46. SP-D связывается 
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с данным рецептором, что приводит к секреции 
ИФН-γ, способствующего активации макрофагов;

рецептор, сопряженный с G-белком  116 
(GPR116): мыши с дефицитом GPR116 фе-
нотипически схожи с мышами c дефицитом 
гена, кодирующего SP-D (SFTPD), это сход-
ство проявляется гипертрофией альвеолоцитов 
II типа, снижение захвата ими сурфактанта, а 
также увеличением числа пенистых макрофа-
гов и повышенная экспрессия гена матриксной 
металлопротеиназы-12;

уроплакин 1a (UP1a): SP-D напрямую связы-
вается с богатым гликанами и маннозой UP1a и 
тем самым подавляет адгезию и снижает цито-
токсичность уропатогенных штаммов Escherichia 
coli в уротелии мочевого пузыря;

рецептор эпидермального фактора роста 
(EGFR): SP-D подавляет пролиферацию и ми-
грацию двух линий эпителиальных клеток 
аденокарциномы легких, ингибируя EGF-сиг-
нальный путь путем прямого связывания с EGFR;

рецептор, ассоциированный с остеокласта-
ми (OSCAR): рецептор OSCAR экспрессируется 
несущими С-С хемокиновый рецептор типа 2 
воспалительными моноцитами и макрофагами. Вза-
имодействие данного рецептора с мультимерным 
(cruciform) SP-D приводит к провоспалительному 
ответу. Изомер SP-Д fuzzy ball также спосо-
бен взаимодействовать с рецепторами OSCAR 
макрофагов, несущих С-С хемокиновые рецеп-
торы типа 2. Эндоцитоз данного комплекса в 
легочных макрофагах приводит к высвобождению 
ФНО-α и последующей воспалительной реак-
ции [22]. OSCAR был выявлен исследователями 
в эндотелиальных клетках, дендритных клетках и 
остеокластах [23]. 

 Влияния SP-D на атерогенез

На ранних этапах атерогенеза гиперхоле-
стеринемия способствует накоплению частиц 
липопротеинов низкой плотности (ЛПНП) в 
субэндотелиальном пространстве. Накопле-
ние ЛПНП в сосудистой стенке приводит к 
воспалительному ответу и, как следствие, к 
окислительной модификации ЛПНП и усиле-
нию экспрессии различных молекул адгезии 
лейкоцитов, экспрессируемых на поверхно-
сти эндотелиоцитов [24]. Модифицированные 
окисленные ЛПНП способствуют активации 
иммунных клеток, в том числе НК-клеток, ней-
трофилов, макрофагов, моноцитов. Активация 
механизмов врожденного иммунитета способ-

ствует высвобождению таких цитокинов, как 
интерлейкин-1 (ИЛ-1), интерлейкин-6 (ИЛ-6) 
ФНО-α, ИФН-γ. Провоспалительные цитокины, 
включая ФНО-α, стимулируют трансмиграцию 
моноцитов через слой эндотелиальных клеток в 
интиму. ФНО-α также стимулирует транслока-
цию окисленных ЛПНП из просвета артерии в 
субэндотелиальное пространство и таким образом 
способствует атерогенезу [7]. Активированные 
макрофаги поглощают окисленные ЛПНП, что в 
итоге приводит к их трансформации в пенистые 
клетки, продуцирующие ИЛ-1, ИЛ-6, интерлей-
кин-8 (ИЛ-8) и ФНО-α.  При этом и сам ФНО-α 
способствует дифференцировке моноцитов в 
пенистые макрофаги. Вышеперечисленные цито-
кины активируют пролиферацию и стимулируют 
миграцию сосудистых ГМК для стабилизации ра-
стущей атеросклеротической бляшки [24].

Эффекты SP-D на атерогенез на модели мы-
шей включают [1]:

снижение уровней общего холестерина и ли-
попротеинов высокой плотности (ЛПВП) [25]; 

индукцию OSCAR-сигнального пути in vivo 
[25];

снижение пролиферации макрофагов в стен-
ке сосуда;

увеличение числа циркулирующих моноцитов;
уменьшение числа гладкомышечных клеток 

в атеросклеротических бляшках.
Протеолитическая модификация эндо-

телиального SP-D приводит к образованию 
неолигомерных форм SP-D [25], которые уча-
ствуют в липидном обмене, связываясь с 
окисленными ЛПНП, ЛПНП и ЛПВП [26]. SP-D 
влияет на активность воспаления, снижая 
концентрацию ЛПВП и триглицеридов и повы-
шая показатели ФНО-α [25]. Частицы ЛПВП 
уменьшают рекрутирование моноцитов за счет 
ингибирования молекул эндотелиальной адге-
зии и локальных хемотаксических факторов. 
Известно, что ЛПВП способны предотвращать 
окисление ЛПНП активными формами кислоро-
да в интиме артерий, а также изолируют продукты 
окисления ЛПНП и опосредуют обратный транс-
порт холестерина из макрофагов, предотвращая 
образование богатых липидами пенистых клеток 
[24]. На модели атеросклероза, индуцированной 
диетой, у мышей C57BL/6 дефицит SFTPD обе-
спечивал протективное воздействие [25]. 

При атерогенезе воспаление, ассоциированное 
с ФНО-α, усиливает экспрессию эндотелиально-
го SP-D. Циркулирующий SP-D в свою очередь 
стимулирует липополисахарид-индуцированную 
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секрецию ФНО-α воспалительными моноцитами 
CCR2+ посредством OSCAR-рецептора [7, 27]. 
OSCAR-рецептор экспрессируется в клетках, 
участвующих в атерогенезе, включая моноци-
ты, нейтрофилы, дендритные и эндотелиальные 
клетки [1]. Экспрессия SP-D и рецептора OSCAR  
обнаружена в интиме и медии атеросклеротиче-
ских бляшек, а также выявлена при исследовании 
атером в аорте, что дополнительно указывает на 
значимость данного взаимодействия в аспекте 
атерогенеза [22, 25]. Исследователи считают, что 
комплекс OSCAR-SP-D может служить перспек-
тивной терапевтической мишенью для лечения 
хронических воспалительных легочных заболе-
ваний, а также иных патологий, связанных с 
избыточным накоплением SP-D в тканях, ин-
фильтрацией воспалительными моноцитами и 
усиленной продукцией ФНО-α [22].

Несмотря на ожирение и инсулинорезис
тентность у мышей нокаут аполипопротеин E 
(ApoE) и без SP-D темпы прогрессирования 
атеросклероза снижались. Помимо этого наблю-
далось уменьшение накопления макрофагов и их 
пролиферации в атеросклеротических бляшках, 
снижение уровня ИЛ-6 в плазме, а также сни-
жение количества моноцитов и нейтрофилов в 
крови. Эти данные свидетельствуют о возможной 
прямой роли SP-D в патогенезе атеросклероза, 
вероятно, через цитокиновый путь ИЛ-6 [24]. 

SP-D может модифицировать липополиса-
харид-индуцированное воспаление внутри ГМК 
коронарных артерий, подавляя провоспалитель-
ный ИЛ-8, оказывая локальное протективное 
действие [7]. ФНО-α усиливает экспрессию SP-D 
в эндотелии и гладкомышечных клетках коро-
нарных артерий [25, 28, 29]. Дефицит SP-D у 
ApoE нокаут мышей способствовал более актив-
ной трансмиграции ГМК в очаг атеросклероза, 
усиливая стабильность атеросклеротической 
бляшки [24].

Таким образом, SP-D in vitro участвует в со-
судистом воспалении, выполняя двойную роль. 
С одной стороны, SP-D выполняет противовос-
палительную роль, снижая как локальное, так 
и системное воспаление. SP-D через LAIR1-ре-
цептор подавляет образование активных форм 
кислорода, хотя и не исключено, что индуци-
рует формирование пенистых клеток через этот 
же рецептор. С другой стороны, SP-D оказы-
вает провоспалительный эффект, способствуя 
секреции ФНО-α через С-С хемокиновые рецеп-
торы 2 типа моноцитов и увеличивая секрецию 
ИФН-γ естественными киллерами (НК-клет-

ками). Результатом вышеуказанных влияний 
является ускорение процессов атерогенеза – 
накопление пенистых клеток и холестерина в 
атеросклеротической бляшке. Исследования in 
vivo подтверждают проатерогенную роль SP-D [7].

Показано, что уровень SP-D в крови увели-
чивается при сердечно-сосудистых заболеваниях 
[30, 31]. Значения белка сурфактанта D ассоции-
рованы с толщиной интимы-медии, коронарной 
кальцификацией и смертностью – как общей, 
так и от сердечно-сосудистой патологии [7]. В 
когорте, состоящей из 1843 пациентов 40–75 лет, 
страдающих ХОБЛ (II–IV стадии по критериям 
GOLD), для SP-D была выявлена связь с общей 
смертностью [32]. M.C. Williams et al., используя 
данные этой же когорты, выявили, что цирку-
лирующий белок сурфактанта D коррелирует с 
коронарным кальцием по Агатстону [33]. В иссле-
довании J. Hill et al. обследовано 806 пациентов 
из Ванкуверской когорты, которым ранее по 
показаниям была выполнена селективная корона-
роангиография. Для них была определена прямая 
связь между SP-D сыворотки и смертностью, а 
весь спектр рисков становился более предсказуе-
мым при учете SP-D в мультимаркерном анализе. 
Дополнительно была обнаружена положительная 
корреляционная связь между SP-D и трехсосуди-
стым поражением коронарных артерий [28–31]. 
У пациентов на программном гемодиализе SP-D 
может служить потенциальным маркером атеро-
склероза, так как его показатели в исследовании 
напрямую связаны с толщиной комплекса ин-
тимы-медии каротидных артерий и коронарным 
кальцинозом [34].

По мнению C. Banfi et al., незрелый SP-B и 
SP-D могут использоваться у лиц с СД 2 типа как 
предикторы коронарной болезни сердца [35]. В 
исследовании Y. Otaki et al., и соавторов были 
проанализированы данные 364 пациентов с забо-
леванием артерий нижних конечностей, которые 
впервые поступили в клинику для прохождения 
эндоваскулярного лечения. Высокие значения 
SP-D сыворотки у пациентов были связаны с 
более тяжелым течением атеросклероза нижних 
конечностей при оценке по Фонтену. Также авто-
ры выявили, что уровень циркулирующего SP-D 
у пациентов с заболеванием артерий нижних 
конечностей связан как с большими неблаго-
приятными сердечно-сосудистыми событиями, 
так и с большими неблагоприятными сердеч-
но-сосудистыми событиями, включая события 
при заболевании периферических артерий. По 
мнению авторов, циркулирующий SP-D может 
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быть потенциальной терапевтической мишенью 
и полезным маркером клинических исходов в 
особенности для динамического наблюдения 
пациентов с заболеванием артерий нижних ко-
нечностей [27–31].

SP-D и метаболические нарушения

Воздействуя на адипо- и эндотелиоциты, 
SP-D тесно связан с метаболическими наруше-
ниями [1]. В рамках исследования GEMINAKAR 
из базы Датского Регистра Близнецов были 
проанализированы данные 1476 близнецов в 
возрасте от 18 до 67 лет, не имеющих ранее 
выявленных сердечно-сосудистых заболеваний и 
СД. G.L. Sorensen et al. выявили, что сывороточный 
SP-D у мужчин обратно коррелирует с массой 
тела и окружностью талии, а связь с индексом 
массы тела (ИМТ) была продемонстрирована 
независимо от пола [36]. J.M. Fernández-Real и 
коллеги в работе, охватывающей четыре когор-
ты участников, установили, что метаболические 
показатели (концентрация глюкозы в крови как 
натощак, так и после углеводной нагрузки, ИМТ, 
уровень артериального давления) были связаны 
со значениями SP-D в плазме. Показатели SP-D 
в сыворотке уменьшались при снижении массы 
тела. Также было продемонстрировано, что у 
лиц с СД 2 типа уровни SP-D в плазме были 
значимо ниже, чем у участников из контрольной 
группы без нарушений углеводного обмена [37]. 
В ходе исследования под руководством López-
Cano и коллег были получены иные результаты: 
обнаружено увеличение уровня SP-D в плазме 
крови у лиц с ожирением и диагностированным 
CД 2 типа по сравнению с пациентами из 
контрольной группы с ожирением, но без СД [38]. 
F.J. Ortega et al. выявили, что в жировой ткани 
у пациентов с увеличенным ИМТ уменьшается 
экспрессия SP-D. Также в исследовании показано, 
что SFTPD экспрессируется в адипоцитах. Вне 
зависимости от наличия СД 2 типа у лиц с 
ожирением экспрессия SFTPD в периферической 
жировой ткани и ткани сальника была снижена в 
сравнении с группой контроля. Показатели SP-D 
в сальнике были обратно связаны с несколькими 
метаболическими параметрами: уровнем глюкозы 
натощак, окружностью талии, ИМТ, индексом 
жировой массы и диастолическим артериальным 
давлением. Более того, возможное влияние 
SP-D на толерантность к глюкозе в жировой 
ткани подчеркивает наличие положительной 
корреляционной связи SP-D с экспрессией 

субстрата инсулинового рецептора-1 и синтазы 
жирных кислот [39]. Связь между дефицитом SFT-
PD и ожирением была выявлена в нескольких 
самостоятельных исследованиях [24,36,40]. 
У мышей с дефицитом SFTPD, по данным 
Y.  Hirano  et al., была выявлена относительная 
инсулинорезистентность [24].  

Заключение

SP-D, являясь участником механизмов 
врожденного иммунитета, с практической точки 
зрения представляет интерес не только в качестве 
маркера легочного повреждения, но и в качестве 
кардиометаболического маркера у пациентов с 
ИБС, ХОБЛ, СД 2 типа, ожирением, заболева-
нием артерий нижних конечностей, у пациентов 
на гемодиализе, но и, возможно, в общей попу-
ляции. SP-D может инициировать ранние этапы 
воспаления в атеросклеротической бляшке и 
способствует ускорению процессов атерогене-
за.  SP-D, возможно, влияет на формирование 
нестабильных атеросклеротической бляшек, уве-
личивая риски их разрыва. В представленном 
обзоре продемонстрирована связь циркулиру-
ющего SP-D с развитием и прогрессированием 
атеросклероза, а также установлена связь SP-D 
с ожирением и сахарным диабетом, но характер 
этой связи в исследованиях оказался противоре-
чивым. Так или иначе с позиций патофизиологии 
молекула белка сурфактанта D стоит на пересе-
чении трех детерминант: воспаление, ожирение и 
инсулинорезистентность. Вопрос использования 
фармацевтических средств, мишенью для кото-
рых является SP-D, его рецепторы и сигнальные 
пути, остается дискутабельным.  
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