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Abstract. A decline in high-density lipoprotein (HDL) has been observed in the general population of COVID-19 
infected patients. However, little research has been devoted to this topic in hemodialysis (HD) patients and there 
is a general lack of data on the association between the baseline HDL level and COVID-19 outcomes in HD 
patients. The present study aimed to assess the association between baseline HDL levels and the risk of developing 
severe outcomes of COVID-19 infection in HD patients.
Methods. A total of 428 HD patients aged 55 (44-64) years and a dialysis vintage of 44 (21-76.6) months were 
enrolled in this multicenter propensity-score matched case-control study. After propensity-score matching (1 :1), 
142 COVID-19 infected HD patients were compared with 142 HD patients who had never been infected with 
COVID-19. Propensity scores were estimated with MedCalc software based on potential confounding variables 
(age, diabetes, dialysis vintage and cardiovascular events). Baseline HDL levels were obtained from electronic 
health records of the patients (the last measurements were carried out before the COVID-19 onset). The endpoints 
of the study were COVID-19-related hospitalization, oxygen maintenance, and death. 
The data were presented as the median and the interquartile ranges [Me (Q25-Q75)] and compared using the 
Mann-Whitney or Kruskal-Wallis tests, as appropriate. The Spearmen correlation test was used to assess the 
association between HDL and other markers. The multivariate logistic regression and the receiver operating 
characteristic (ROC) analyses were performed to evaluate the ability of HDL for predicting the severity of 
COVID-19 infection. The Cox regression analysis was used to determine the association between HDL and 
COVID-19-associated mortality. 
Results. Among 142 patients infected with COVID-19, 40 patients (28%) patients were hospitalized, 34 patients 
(24%) needed oxygen supplements and 16 patients (11.3%) died. The baseline HDL level was significantly 
lower in the COVID-19 patients compared with the non-infected patients (1.22 (0.97-1.59) vs 1.52 (1.08-
1.85) mmol/L, p = 0.011). Moreover, the baseline HDL level was significantly negatively associated with CT 
findings of pulmonary involvement (r = -0.76, p < 0.0001) and had a strong inverse correlation with serum 
C-reactive protein (r = -0.42, p = 0,0002) and D-dimer (r = -0.65, p < 0.0001). The multivariate logistic 
regression analysis demonstrated that HD patients with HDL concentration <1.22 mmol/l have 3 times higher 
risk of COVID-19 infection (OR 2.8; 95% CI 1.2; 6.5, p = 0.003).  In the Cox regression analysis adjusted for 
the patients’ age, diabetic status, dialysis vintage and cardiovascular events, low HDL level (<1.22 mmol/L) 
was found to be associated with COVID-19-related mortality in the HD patients (χ2 = 9.2, p = 0.002). 
Conclusions. Baseline low HDL-C level was independently associated with COVID-19 morbidity, severity and 
mortality in HD patients. 
Key words: COVID-19, hemodialysis, high-density lipoprotein, predictors, morbidity, mortality.
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Вступ. Коронавірусна хвороба 19 (COVID-19) 
оголошена глобальною пандемією, яка нараховує 
понад 5 мільйонів смертельних випадків в усьому 
світі [1]. Найвищий ризик захворюваності та смерт-

ності, асоційованої з COVID-19, визначається у літ-
ніх людей, хворих на цукровий діабет та пацієнтів з 
імунною дисфункцією, хронічною хворобою нирок 
(ХХН) та/або серцево-судинними захворюваннями 
(ССЗ) [2, 3]. Хворі на ХХН VД ст, які лікуються ме-
тодом гемодіалізу (ГД), мають високий ризик роз-
витку несприятливих наслідків COVID-19 оскільки 
значна частина з них є людьми похилого віку з ви-
сокою поширеністю супутніх захворювань [4-8], що 
не тільки збільшує ризик зараження, але й форму-
вання небезпечних для життя ускладнень COVID-19 
[3, 9, 10]. Не зважаючи на нещодавно опублікова-
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Резюме. Останні клінічні дослідження свідчать про суттєвий взаємозв›язок між концентрацією ліпопро-
теїдів високої щільності (ЛПВЩ) та COVID-19 у загальній популяції хворих. Однак мало що відомо з цієї про-
блеми у пацієнтів, які лікуються методом гемодіалізу (ГД). Метою нашої роботи було визначити взаємозв›язок 
між концентрацією ЛПВЩ, ризиком інфікування SARS-CoV-2 та розвитком тяжких клінічних наслідків 
COVID-19 у ГД пацієнтів.

Методи. Загалом 428 ГД пацієнтів у віці 55 (44-64) років і тривалістю ГД 44 (21-76,6) місяців були за-
лучені до цього багатоцентрового дослідження випадок-контроль з псевдорандомізацією. Після псевдорандомі-
зації (1:1), демографічні та клінічні дані 142 ГД пацієнтів з COVID-19 порівнювали з даними 142 ГД пацієнтів, 
які ніколи не були інфіковані COVID-19. Псевдорандомізація проведена за допомогою програмного забезпечення 
MedCalc на основі потенційних коваріат (вік, цукровий діабет, тривалість діалізу та серцево-судинні події). 
Базові рівні ЛПВЩ були отримані з електронних медичних карт пацієнтів (останні вимірювання до початку 
падемії COVID-19). Кінцевими точками дослідження були госпіталізація через COVID-19, необхідність кисневої 
підтримки та смерть.

Дані були представлені як медіана та інтерквартильні діапазони [Me (Q25-Q75)] та порівняні за допо-
могою тестів Манна-Уітні або Краскела-Уолліса, відповідно. Тест кореляції Спірмена використовували для 
оцінки зв’язку між ЛПВЩ та іншими маркерами. Багатовимірну логістичну регресію та ROC аналіз було про-
ведено для оцінки здатності ЛПВЩ прогнозувати тяжкість перебігу COVID-19. Регресійний аналіз Кокса ви-
користовувався для визначення зв’язку між ЛПВЩ і COVID-19-асоційованою смертністю.

Результати. Серед 142 пацієнтів, інфікованих COVID-19, 40 пацієнтів (28%) були госпіталізовані, 34 
пацієнти (24%) потребували кисневої підтримкм та 16 пацієнтів (11,3%) померли. Базовий рівень ЛПВЩ був 
значно нижчим у пацієнтів з COVID-19 порівняно з неінфікованими пацієнтами (1,22 (0,97-1,59) проти 1,52 
(1,08-1,85) ммоль/л, p = 0,011). Крім того, вихідний рівень ЛПВЩ мав сильний зворотний кореляційний зв›язок 
з результатами КТ щодо ураження легень (r = -0,76, p < 0,0001), С-реактивним білком сироватки (r = -0,42, 
p = 0,0002) та Д-димером крові (r = -0,65, p <0,0001). Багатофакторний логістичний регресійний аналіз про-
демонстрував, що ГД пацієнти з концентрацією ЛПВЩ <1,22 ммоль/л мають у 3 рази вищий ризик інфікування 
COVID-19 (OR 2,8; 95% СІ 1,2; 6,5, p = 0,003). За допомогою регресійного аналізу пропорційних ризиків Кокса 
встановлено достовірно вищий ризик смертності від COVID-19 у ГД пацієнтів з концентрацією ЛПВЩ <1,22 
ммоль/л (χ2 = 9,2, р = 0,002).

Висновки. Вихідний низький рівень ЛПВЩ незалежно асоціюється з захворюваністю, тяжкістю та 
смертністю хворих на COVID-19.

Ключові слова: COVID-19, гемодіаліз, ліпопротеїди високої щільності, предиктори, захворюваність, 
смертність.
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ні дані щодо більш низької поширеності основних 
клінічних проявів COVID-19, таких як лихоманка, 
пневмонія та сухий кашель, у ГД пацієнтів порів-
няно з  загальною популяцією SARS-CoV-2 інфі-
кованих хворих та безсимптомний перебіг хвороби 
у понад 25% з них, рівень смертності від COVID-19 
у ГД пацієнтів становить близько 30%, що у 20 ра-
зів перевищує такий серед загальної популяції [5, 9, 
10]. Зазначені статистичні дані більш тяжких клініч-
них наслідків COVID-19 у ГД пацієнтів порівняно 
з загальною популяцією обумовлені, перш за все, 
взаємодією низки загальних клінічних проявів з ко-
морбідністю, анемією, артеріальною гіпертензією, 
цукровим діабетом, адекватністю та тривалістю діа-
лізу [5, 11, 12]. 

Останні клінічні дослідження свідчать про сут-
тєвий взаємозв›язок між концентрацією ліпопротеї-
дів високої щільності (ЛПВЩ) та COVID-19 [13, 14]. 
Продемонстровано, що рівень ЛПВЩ у сироватці 
крові SARS-CoV-2 інфікованих пацієнтів був статис-
тично значущо нижчим ніж у здорових осіб [15]. Крім 
того, концентрація ЛПВЩ впливала на тривалість 
виділення вірусу, що передбачало ризик COVID-19-
асоційованої госпіталізації [16] та була значно ниж-
чою у тяжкохворих і померлих пацієнтів порівняно з 
легкою формою COVID-19 [17, 18]. Проте, усі опублі-
ковані дослідження базуються на даних, отриманих 
вже після появи клінічних ознак COVID-19, а серед-
ня тривалість спостереження за інфікованими SARS-
CoV-2 пацієнтами не перевищувала 90 днів. Тобто, 
до цього часу залишається невідомим взаємозв›язок 
між концентрацією ЛПВЩ до інфікування, тяжкіс-
тю клінічних проявів COVID-19 та ризиком смерті. 
Слід зазначити, що усі вище викладені дані отримані 
у дослідженнях загальної популяції SARS-CoV-2 ін-
фікованих пацієнтів, тоді як взаємозв’язок між кон-
центрацією ЛПВЩ та наслідками COVID-19 у попу-
ляції ГД пацієнтів не вивчався. Більше того, на від-
міну від загальної популяції, у ГД пацієнтів не проде-
монстровано вплив референтного значення ЛПВЩ 
на зниження серцево-судинних подій [19], що може 
свідчити про порушення функцій ЛПВЩ у зазна-
ченої категорії хворих та відсутність взаємозв’язку 
з COVID-19. 

Метою нашої роботи було визначити взаємо
зв’язок між концентрацією ЛПВЩ, ризиком інфі-
кування SARS-CoV-2 та розвитком тяжких клініч-
них наслідків COVID-19 у хворих на ХХН V ГД.

Пацієнти та методи. Нами проведено багато-
центрове когортне дослідження випадок-контр-
оль, до якого залучено медичну документацію 428 
ГД пацієнтів з різних регіонів України (Київ, Оде-
са, Львів, Запоріжжя) у період з березня 2020 року 
по листопад 2021 року. Протокол дослідження 
схвалений Комісією з біоетики та деонтології ДУ 
«Інститут нефрології НАМН України (Протокол 
No 2 від 6.04.21). Враховуючи ретроспективний 
дизайн дослідження, інформовані письмові згоди 
хворі не надавали.

Критеріями включення пацієнтів до дослі-
дження були тривалість лікування ГД не менше 3-х 
місяців, відсутність життєнебезпечних коморбід-
них станів до початку спостереження та/або інфі-
кування SARS-CoV-2 та наявність повної медичної 
інформації. 

У якості можливого предиктора ризику інфіку-
вання SARS-CoV-2 та негативних клінічних наслід-
ків COVID-19 розглядали вихідний рівень ЛПВЩ, 
який був отриманий з електронних медичних карт 
ГД пацієнтів (останнє вимірювання до березня 
2020 року). Окрім демографічної характеристики 
пацієнтів та рутинних клініко-лабораторних по-
казників (Kt/V, індекс маси тіла (ІМТ), гемоглобін, 
електроліти сироватки, С-реактивний білок (СРБ), 
паратиреоїдний гормон), до електронної бази да-
них вносили результати дослідження Д-димеру та 
комп’ютерної томографії (КТ) грудної клітини ін-
фікованих SARS-CoV-2 пацієнтів. Для зменшення 
систематичної похибки під час відбору випадок-
контроль, отримані дані COVID-19 позитивних 
ГД пацієнтів порівнювали з такими COVID-19 не-
гативних пацієнтів використовуючи метод псевдо-
рандомізації (propensity score matching) у співвідно-
шенні 1:1. Коваріати підбору пацієнтів  включали 
вік, стать, тривалість ГД та наявність серцево-су-
динних захворювань (ССЗ). Період спостереження 
після інфікування SARS-CoV-2 варіював від 3 до 20 
місяців та у середньому склав 7 (4,1-15,4) місяців. 
STROBE блок-схема дослідження представлена на 
рис. 1.

428 ГД пацієнтів з вихідною концентрацією ЛПВЩ

COVID-19 негативні ГД 
пацієнти (n = 286)

COVID-19 позитивні ГД 
пацієнти (n = 142)

Псевдорандомізація (propensity score matching) 1:1
(вік, стать, тривалість ГД, наявність серцево-

судинних захворювань)

COVID-19 позитивні ГД 
пацієнти (n = 142)

COVID-19 негативні ГД 
пацієнти (n = 142)

Стратифікація пацієнтів за концентрацією ЛПВЩ, 
визначення ризику інфікування SARS-CoV-2

С
по

ст
ер

еж
ен

ня
3-

20
 м

іс
яц

ів

Аналіз клінічних наслідків 
COVID-19 (n = 142)

Рис. 1. STROBE діаграма дослідження випадок-контроль 
з псевдорандомізацією.

Кінцевими точками дослідження були: 
zz захворюванність на COVID-19;
zz госпіталізація з приводу COVID-19 та необхід-

ність кисневої підтримки;
zz COVID-19-асоційована смертність.
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Розповсюдженість ураження легень у пацієн-
тів з COVID-19-асоційованою пневмонією оціню-
вали на основі даних КТ грудної клітини за загаль-
новизнаною градацією: 1 означає ураження легень 
менше 5%, 2 – ураження 5–25% легень, 3 – 26–49% 
легень, 4 – ураження 50–75% легень та 5 – уражен-
ня понад 75% легеневої тканини.

Статистичну обробку отриманих результатів 
проводили за допомогою програми «MedCalc» з 
урахуванням перевірки показників на нормальний 
розподіл з використанням критерію Колмогоро-
ва-Смірнова. Псевдорандомізацію проводили за 
допомогою інструменту Case-Control Matching, до-
ступного у програмі MedCalc.

Дані представлені як медіана та інтерквартиль-
ні діапазони [Me (Q25-Q75)] та порівняні за допо-
могою тесту Манна-Уітні або Краскела-Уолліса. 
Відмінність частот у групах парних спостережень 
порівнювали за допомогою χ2 тесту.

Для оцінки зв’язку між ЛПВЩ та іншими мар-
керами використовувався кореляційний тест Спір-
мена. Прогностичну значущості ЛПВЩ у  SARS-
CoV-2 інфікуванні та тяжкості перебігу COVID-19 
визначали за допоиогою багатоваріантної логістич-
ної регресії з розрахунком відношення шансів (OR) 
і 95% довірчих інтервалів (CІ). Порогове значення 

ЛПВЩ для прогнозування негативних наслідків 
COVID-19 визначали за допомогою ROC аналізу. 

Взаємозв’язок вихідного рівня ЛПВЩ з 
COVID-19-асоційованою смертністю оцінювали 
за допомогою регресійного аналізу пропорційних 
ризиків Кокса.

Результати. Серед включених до аналізу ме-
дичних даних 428 ГД пацієнтів, було 142 (33,2%) 
хворих, інфікованих SARS-CoV-2 та 286 (66,8%) 
пацієнтів, які мали негативний результат ПЛР-
тесту на час завершення дослідження. Порівняно 
з загальною групою COVID-19 негативних ГД па-
цієнтів, пацієнти з COVID-19 були старшого віку 
(56 (45-62) проти 51 (40-57) років, р = 0,04), мали 
більшу кількість хворих на цукровий діабет (χ2 = 
6,8; р = 0,03) та статистично значущо довшу трива-
лість лікування ГД (45 (29-90) проти 36 (19,5-63,5) 
місяців, р = 0,002). Після псевдорандомізації (1:1) 
з підбором COVID-19 негативних хворих за віком, 
статтю, тривалістю ГД, та наявністю ССЗ, до дослі-
дження включили 284 пацієнти.

Як продемонстровано у таблиці 1, до інфікуван-
ня SARS-CoV-2, ГД пацієнти групи COVID-19 мали 
вищі показники артеріального тиску та концентрації 
С-реактивного білку (СРБ) крові, нижчі рівні гемо-
глобіну та адекватності діалізу за показником Kt/V.

Таблиця 1

Характеристика включених у дослідження ГД пацієнтів до інфікування SARS-coV-2

Показник
COVID-19 позитивні ГД 

пацієнти (n = 142)
COVID-19 негативні ГД 

пацієнти (n = 142)
р значення

Чоловіча стать, n (%) 84 (59,1%) 78 (62,2%) 0,38

Вік, роки 56 (45-62) 54 (44-64) 0,86

Діабет, n (%) 46 (32,4%) 43 (30,3%) 0,81

Тривалість лікування ГД, 
місяці

45 (29-90) 44 (22-72) 0,41

Kt/V 1,3 (1,3-1,4) 1,4  (1,3-1,5) 0,002

ІМТ, кг/м2 26,6 (23,0-30,1) 25,0 (22,3-29,4) 0,41

Гемоглобін, г/л 96 (87-106) 98 (89,7-110) 0,003

Систолічний АТ, 
мм рт ст

146 (125-152) 135 (128-145) <0,0001

Діастолічний АТ, мм рт ст 85 (80-95) 78 (73-90) <0,0001

ПТГ, пг/мл 317 (124-628) 313 (160-591) 0,62

Фосфор сироватки, ммоль/л 1,78 (1,58-2,01) 1,6 (1,34-1,97) 0,06

Кальцій сироватки, ммоль/л 2,24 (2,1-2,2,34) 2,27 (2,14-2,39) 0,17

СРБ, мг/л 32,2 (17,97-56,1) 3,02 (2,6-5,1) <0,0001

Примітки: 	 Kt/V – кліренс сечовини, АТ – артеріальний тиск, ГД – гемодіаліз, ІМТ – індекс маси тіла, ПТГ – 
паратгормон, СРБ – С-реактивний білок крові.

Аналіз показників ліпідограми продемонстрував 
статистично значущо нижчу концентрацію ЛПВЩ 

та, відповідно, підвищений індекс атерогенності у 
хворих, які були інфіковані SARS-CoV-2 (табл. 2).



26 Український журнал нефрології та діалізу №1 (73) 2022

Ukrainian Journal of Nephrology and Dialysis, 1 (73)’2022

Оригінальні наукові роботи

Original Papers

Таблиця 2

Показники ліпідного профілю ГД пацієнтів до інфікування SARS-CoV-2

Показник
COVID-19 позитивні ГД 

пацієнти (n = 142)
COVID-19 

негативні ГД пацієнти (n = 142)
р значення

Загальний холестерин, 
ммоль/л

4,68 (3,99-5,43) 4,65 (5,03-515) 0,53

ЛПВЩ, ммоль/л 1,22 (0,97-1,59) 1,50 (1,08-1,85) 0,01

ЛПНЩ, ммоль/л 2,94 (1,90-3,76) 2,71 (1,80-3,35) 0,51

Тригліцериди, ммоль/л 1,78 (0,91-2,1) 1,3 (1,06-2,0) 0,39

Індекс атерогенності 2,52 (1,95-3,6) 2,11 (1,50-3,1) 0,02

З метою визначення предикторів 
захворюваності на COVID-19, до ба-
гатофакторного логістичного регре-
сійного аналізу були включені усі до-
ступні демографічні та клініко-лабо-
раторні показники пацієнтів. Аналіз  
продемонстрував, що цукровий діабет 
(OR 3,4; 95% CІ 1,3; 4,9, p = 0,001), 
тривалість лікування ГД (OR 1,2; 95% 
CІ 1,09; 2,7, p = 0,01), підвищення сис-
толічного та діастолічного артеріально-
го тиску (OR 1,17; 95% CІ 1,03; 3,3, p 
= 0,02), а також зниження ЛПВЩ (OR 
2,8; 95% ДІ 1,2; 6,5, p = 0,003) є неза-
лежними факторами ризику інфікуван-
ня SARS-CoV-2 у ГД пацієнтів.

Аналіз ROC кривої продемонстру-
вав, що у разі визначення концентра-
ції ЛПВЩ ≤1,22 ммоль/л можна про-
гнозувати тяжкий перебіг COVID-19 у 
ГД пацієнтів (площа під ROC кривою 
0,83 (95% ДІ 0,76; 0,89), p < 0,0001; 
чутливість тесту 93,7% і специфічність 
63,2%) (рис. 2). 

Протягом середнього періоду спо-
стереження 7 (4,1-15,4) місяців, 108 
(76%) із 142 інфікованих SARS-CoV-2 
ГД хворих не потребували кисневої під-
тримки, 40 (28%) пацієнтів були госпі-
талізовані, 34 (24%) пацієнти потребу-
вали кисневої підтримки і 16 (11,3%) 
пацієнтів померли. Розповсюдженість 
ураження легень за результати КТ груд-
ної клітини майже в усіх ГД пацієнтів 
(99,3%) складала від 2 до 4 балів (5%-
75%) і лише у 2 пацієнтів ураження ле-
гень було оцінено у 5 балів (понад 75%). 

Базовий (вихідний) рівень ЛПВЩ 
мав сильний зворотний кореляційний 
зв՚язок з тяжкістю ураження легень 
(рис. 3) та, відповідно, був статистично 
значущо нижчим у пацієнтів з необхід-
ністю кисневої підтримки та помер-
лих у порівнянні з легким перебігом 
COVID-19 (рис. 4).

Рис. 2. ROC крива для визначення порогового значення вихідного 
рівня ЛПВЩ для прогнозування негативних клінічних наслідків 

COVID-19 у ГД пацієнтів.

Рис. 3. Взаємозв՚язок між % ураження легень за даними КТ та 
вихідним рівнем ЛПВЩ у ГД пацієнтів.

Рис. 4. Вихідна концентрація ЛПВЩ ГД пацієнтів, стратифікованих 
за  клінічними наслідками COVID-19 (Краскел-Уолліс тест). 

Примітки: 	 Г – COVID-19-ассоційована госпіталізація без необхід-
ності кисневої підтримки, КП – пацієнти з необхідністю 
кисневої підтримки, ЛВ – летальний випадок.
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Крім того, рівень ЛПВЩ негативно корелював із сироватковими концентраціями СРБ (r = -0,42, p = 
0,0002) та D-димеру (рис. 5).

Рис. 5. Взаємозв՚язок між концентраціями ЛПВЩ та Д-димеру крові ГД пацієнтів інфікованих SARS-CoV-2.

У багатофакторному логістичному регресійно-
му аналізі з поправкою на вік, стать, діабет та три-
валість лікування ГД виявлено, що вихідний рівень 
ЛПВЩ був статистично значущо асоційований з 
госпіталізацією через COVID-19 (OR 2,4, 95% ДІ 
1,19; 4,7, p = 0,001) та смертністю (OR 3,1, 95% ДІ 
1,28; 5,6, p = 0,008) ГД пацієнтів. 

Для аналізу виживаності ГД пацієнтів залежно 
від концентрації ЛПВЩ, ми класифікували вихід-
ний рівень ЛПВЩ відповідно до результатів ROC 
аналізу: <1,22 ммоль/л та ≥1,22 ммоль/л. За допо-
могою регресійного аналізу пропорційних ризиків 
Кокса встановлено достовірно вищий ризик смерт-
ності від COVID-19 у ГД пацієнтів з концентрацією 
ЛПВЩ <1,22 ммоль/л (рис. 6).

Рис. 6. Виживаність SARS-CoV-2 інфікованих ГД пацієнтів залежно від вихідного рівня ЛПВЩ.

Обговорення. На сьогоднішній день опубліко-
вана значна кількість досліджень, які демонстру-
ють взаємозв’язок ЛПВЩ з тяжкістю та негатив-
ними наслідками COVID-19 у загальній популяції 
хворих [13, 14, 17, 18, 20, 21]. Проте, наскільки 
нам відомо, це дослідження є першим за учас-
тю когорти ГД пацієнтів, де аналізувався вихід-
ний рівень ЛПВЩ (до інфікування SARS-CoV-2), 
а не визначений під час госпіталізації з приводу 

COVID-19, як у попередніх дослідженнях. Резуль-
тати нашого дослідження вперше демонструють, 
що ГД пацієнти з концентрацією ЛПВЩ <1,22 
ммоль/л мають майже у 3 рази вищий ризик інфі-
кування SARS-CoV-2. Рівень ЛПВЩ до інфікуван-
ня SARS-CoV-2 статистично значущо відрізняєть-
ся між госпіталізованими ГД пацієнтами, хворими 
з необхідністю кисневої підтримки та померлими 
від COVID-19. Низька концентрація ЛПВЩ у ГД  



28 Український журнал нефрології та діалізу №1 (73) 2022

Ukrainian Journal of Nephrology and Dialysis, 1 (73)’2022

Оригінальні наукові роботи

Original Papers

пацієнтів асоційована з тяжким ураженням легень 
за даними КТ грудної клітини, підвищенням СРБ 
та Д-димеру крові. Більше того, зниження ЛПВЩ 
<1,22 ммоль/л є фактором ризику тяжкого перебігу 
COVID-19 та COVID-19-асоційованої смертності, 
незалежно від віку, статі, наявності діабету та три-
валості лікування ГД.

Відомо, що нормальний рівень ЛПВЩ асо-
ційований із зниженням серцево-судинних подій 
у загальній популяції хворих [22, 23]. ЛПВЩ ма-
ють протиатеросклеротичні властивості, включаю-
чи зворотний транспорт холестерину, інгібування 
окислення ліпопротеїдів низької щільності, секре-
цію цитокінів макрофагами, експресію молекул ад-
гезії на ендотеліальних клітинах і стимуляцію окси-
ду азоту для сприяння вазодилатації [23, 24]. Крім 
того, ЛПВЩ безпосередньо інгібують експресію 
NF-κB в макрофагах, знижуючи CD40 [20]. Проте, 
нещодавні дослідження надали чіткі докази відсут-
ності зв’язку між референтним значенням ЛПВЩ і 
зниженням серцево-судинних подій у діалізній по-
пуляції [19], що свідчить про можливе порушення 
функції ЛПВЩ у ГД пацієнтів. Саме тому, визна-
чений у загальній популяції взаємозв›язок ЛПВЩ з 
COVID-19 потребував індивідуалізованого аналізу 
у когорті ГД пацієнтів.

Відомо, що бактеріальні, грибкові та пара-
зитарні інфекції призводять до змін рівня ліпідів 
у плазмі крові пацієнтів [25]. Слід зазначити, що 
вірусні інфекції, такі як ВІЛ та Епштейна-Барр 
вірус, також впливають на рівень ліпідів у плазмі 
крові знижуючи рівень ЛПВЩ. Продемонстрова-
но, що чим більшим є ступінь тяжкості інфекції, 
тим більше знижується рівень ЛПВЩ [25, 26]. На-
шими попередніми дослідженнями визначено, що 
зниження ЛПВЩ у пацієнтів, які лікуються мето-
дом перитонеального діалізу асоційовано з інтра-
перитонеальним запаленням та втратою діалізної 
техніки [27, 28]. Крім того, численні дослідження 
показали, що ступінь зниження ЛПВЩ асоціюєть-
ся з рівнем смертності у пацієнтів з тяжкою пнев-
монією та сепсисом [29, 30]. Аналогічно до вище 
зазначених даних, зниження рівня загального хо-
лестерину та ЛПВЩ з підвищенням тригліцеридів 
спостерігається і у пацієнтів з COVID-19 [26, 31]. 
Проте, у нашій когорті інфікованих SARS-CoV-2 
ГД пацієнтів концентрація тригліцеридів мала тен-
денцію до підвищення, але достовірно не відрізня-
лась від контрольної групи.

Нещодавно опубліковані дані патологоана-
томічних досліджень засвідчили, що ушкодження 
легень хворих на COVID-19 спричинено піропто-
зом та апоптозом ендотеліальних клітин [32]. Дис-
ліпідемія є важливим фактором, що призводить 
до ендотеліальної дисфункції, тоді як зниження 
рівня холестерину зменшує ступінь ушкодження 
судин, тим самим захищаючи цілісність ендоте-
ліальних клітин від SARS-CoV-2. Дані Біобанку 
Великобританії продемонстрували, що кожні 0,26 

ммоль/л підвищення рівня ЛПВЩ у сироватці 
крові відповідало 10% зниження ризику заражен-
ня SARS-CoV-2 після коригування з урахуванням 
віку, статі, ожиріння, гіпертонії, цукрового діа-
бету 2 типу та захворювання коронарних артерій 
[33]. Більше того, аналогічно з отриманими нами 
результатами, у загальній популяції хворих з 
COVID-19, зниження рівня ЛПВЩ асоційовалось 
зі зниженням шансів інфікування SARS-CoV-2 
[33]. Слід зазначити, що у цьому дослідженні 
COVID-19 позитивні пацієнти мали дуже низькі 
рівні ЛПВЩ (0,7 ммоль/л) порівняно з групою 
контроля (1,56 ммоль/л), що узгоджується з ре-
зультатами нашого дослідження.

Насамкінець, отримані нами результати щодо 
зворотного взаємозв›язку концентрацій ЛПВЩ з 
СРБ та Д-димером підтверджуються чисельною 
кількістю наукових досліджень за участю загальної 
популяції [14, 18, 20, 26, 31] та вказує на здатність 
ЛПВЩ перешкоджати запаленню і, таким чином, 
мати захисний ефект проти COVID-19. В нещо-
давно опублікованому експериментальному до-
слідженні продемонстровано, що інфузія рекомбі-
нантних ЛПВЩ зменшувала запалення і кількість 
бактерій та покращувала виживаність тварин з сеп-
сисом [34]. Більше того, стаціонарне застосуван-
ня статинів було пов’язано зі значним зниженням 
смертності серед пацієнтів з COVID-19, особливо 
пацієнтів з цукровим діабетом [35]. Ці результати 
підтверджують необхідність проведення рандомі-
зованих клінічних досліджень і можливість безпеч-
ного застосування статинів у хворих на COVID-19 
як у загальній, так і ГД популяціях.

Незважаючи на методологічно обґрунтований 
дизайн, наше дослідження має певні обмежен-
ня. По-перше, концентрації ЛПВЩ, визначені до 
інфікування SARS-CoV-2, були отримані в будь-
який момент протягом попереднього року; тому ми 
не змогли встановити близькість цих даних до клі-
нічної події. По-друге, відносно невеликий об›єм 
вибірки та відсутність чіткої оцінки коваріат нега-
тивних клінічних наслідків COVID-19 обмежують 
якість отриманих результатів.

Висновки. Аналогічно загальній популяції 
хворих на COVID-19, низький рівень ЛПВЩ у ГД 
пацієнтів асоціюється з негативними клінічними 
наслідками COVID-19:
zz ГД хворі з концентрацією ЛПВЩ <1,22 

ммоль/л мають майже у 3 рази вищий ризик 
інфікування SARS-CoV-2;

zz рівень ЛПВЩ до інфікування SARS-CoV-2 
статистично значущо відрізняється між госпі-
талізованими ГД пацієнтами, хворими, які по-
требували кисневої підтримки та померлими 
від COVID-19;

zz низька концентрація ЛПВЩ у ГД пацієнтів 
асоційована з тяжким ураженням легень за да-
ними КТ грудної клітини, підвищенням СРБ 
та Д-димеру крові;
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zz зниження ЛПВЩ <1,22 ммоль/л є фактором 
ризику тяжкого перебігу COVID-19 та COVID-
19-асоційованої смертності, незалежно від віку, 
статі, діабетичного статусу та тривалості ліку-
вання ГД.
Подальші рандомізовані дослідження необ-

хідні для визначення ролі ЛПВЩ у клінічних на-
слідках COVID-19 та можливості безпечного за-
стосування статинів у SARS-CoV-2 інфікованих ГД 
пацієнтів.
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