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Резюме
Введение. В настоящее время одной из актуальных проблем в хирургии является поиск новых маркеров воспалительного процесса для 
определения прогноза заболевания, обоснования необходимости хирургического вмешательства и для оценки эффективности лечения.
Цель исследования. Оценить возможности и перспективы применения современных маркеров воспалительного процесса в практике 
врача- хирурга.
Материалы и методы. В ходе настоящего исследования были проанализированы актуальные источники отечественной и зарубежной 
литературы по вопросу применения и возможностей использования современных маркеров воспалительного процесса в различных 
областях медицины. Информация была собрана из базы данных Science Direct, Cyberleninka.ru, PubMed.
Результаты. Белки острой фазы, как маркеры воспаления, являются ценным инструментом в диагностике, лечении и прогнозирова-
нии воспалительных заболеваний, т. к. обладают чувствительностью к системному воспалению. Важными критериями использования 
биомаркеров воспаления являются низкое число ложноположительных результатов и возможность использования маркера не только 
как индикатора заболевания, но и для определения тяжести состояния больного. Для того чтобы оценить наличие воспаления в кли-
нических условиях, лаборатории оценивают концентрации различных белков острой фазы в плазме. В настоящее время наиболее 
актуальными маркерами воспалительных процессов являются С-реактивный белок и гаптоглобин, ранним индикатором воспаления 
является также пресепсин, фибриноген, сывороточный амилоид А и система комплемента, содержащая ключевые маркеры воспале-
ния. Определение их в практике врача- хирурга позволит прогнозировать исход заболевания и оценивать результаты лечения. 
Выводы. На данный момент определение маркеров воспаления помогает в прогнозировании заболевания, планировании тактики 
лечения, оценке эффективности терапии в послеоперационном периоде и ранней диагностике угрожаю щих жизни состояний. Послед-
ние исследования показали, что белки острой фазы не только играют роль в явлениях воспаления, но и повышают риск развития 
сердечно- сосудистых заболеваний, играют роль в атерогенезе, неопластических процессах, гемостазе и аутоиммунных процессах.
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Abstract 
Introduction. Currently, one of the important problems in surgery is the search for new markers of the inflammatory process to determine 
the prognosis of the disease, substantiate the need for surgical intervention and to assess the effectiveness of treatment. 
Aim. To evaluate the possibilities and prospects of using modern markers of the inflammatory process in the practice of a surgeon.
Materials and methods. In the course of the present investigation we analyzed relevant sources of domestic and foreign literature 
on the topic of application and possibilities of use of modern inflammatory process markers in various fields of medicine. Information was 
collected from databases of ScienceDirect, Cyberleninka.ru, and PubMed.
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Results. Acute phase proteins, as markers of inflammation, are valuable tools in the diagnosis, treatment and prognosis of inflammatory 
diseases, as they are sensitive to systemic inflammation. Important criteria for the use of biomarkers of inflammation are: a low number 
of false positive results and the possibility of using the marker not only as an indicator of the disease, but also to determine the severity 
of the patient’s condition. In order to assess the presence of inflammation in clinical conditions, laboratories evaluate the concentrations 
of various acute phase proteins in plasma. Currently, the most relevant markers of inflammatory processes are: C-reactive protein; 
haptoglobin; presepsin is also an early indicator of inflammation; fibrinogen; serum amyloid A; a complement system containing key 
markers of inflammation. Determining them in the surgeon’s practice will allow you to predict the outcome of the disease and evaluate 
the results of treatment.
Conclusion. At the moment, the determination of inflammatory markers helps in predicting the disease, planning treatment tactics, 
evaluating the effectiveness of therapy after surgery and in earlier diagnosis of severe conditions. 
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 ВВЕДЕНИЕ
В настоящее время одной из важных проблем в хирур-
гии является поиск новых маркеров воспалительного 
процесса для определения прогноза заболевания, обо-
снования необходимости хирургического вмешатель-
ства и для оценки эффективности лечения. Процесс 
воспаления включает в себя три фазы: альтерацию, 
экссудацию и пролиферацию. На любое повреждение 
организм реагирует сначала фазой альтерации в виде 
острофазового ответа. Это значит, что в месте повреж-
дения выделяются цитокины, простагландины, кинины, 
гормоны и другие медиаторы воспаления, которые ин-
дуцируют синтез белков острой фазы в печени. Этот 
этап очень важен для ранней диагностики воспали-
тельного процесса в послеоперационном периоде для 
оценки состояния больного. Остальные фазы харак-
теризуются последующими изменениями метаболи-
ческих и биохимических процессов, внешне проявля-
ющихся определенными симптомами, но лабораторно 
характеризующихся затиханием острофазового отве-
та [1]. Белки острой фазы (БОФ) – это большая группа 
белков плазмы и сыворотки крови, которые синтези-
руются клетками печени. В качестве основных стиму-
ляторов выделения БОФ выступают цитокины (ИЛ-6, 
ИЛ-1, фактор некроза опухоли альфа (TNF-α), ИЛ-8, 
ИЛ-12 и др.) [2, 3]. Острофазовый ответ продуциру-
ет каскад изменений регуляции транскрипции, что 
приводит к увеличению синтеза одних белков и сни-
жению синтеза других [4]. Установлено, что белки 
острой фазы в сыворотке крови в норме находятся 
в базальных концентрациях. В зависимости от степени 
их повышения белки острой фазы делятся на две ка-
тегории: увеличение концентрации некоторых белков 
колеблется от 1 до 1,5 раза (фибриноген, гаптоглобин, 
дополнительный компонент C3, белок, связываю щий 

маннозу), в то время как других – от 100 до 1000 раз 
и более (сывороточный амилоид А, С-реактивный бе-
лок) [5]. Инфекция, ожоги, злокачественные новоо-
бразования, воспалительные процессы, физические 
травмы и другие патологические состояния сопрово-
ждаются синтезом белков острой фазы [6, 7]. В кли-
нической практике врач-хирург сталкивается с яв-
лениями воспаления ежедневно. Прогрессирование 
воспалительного процесса при острой абдоминаль-
ной патологии способствует к развитию местного или 
распространенного перитонита, сепсису, что может 
привести к летальному исходу [8]. Неонатальный 
сепсис – часто встречаю щееся состояние в детской 
хирургии, особенно среди недоношенных детей. Не-
смотря на улучшение выживаемости глубоко недоно-
шенных детей, эта проблема остается актуальной в со-
временной неонатологии из-з а тяжести клинических 
проявлений и высокой летальности среди детей [9]. 
Исход заболевания определяет ранняя диагностика 
неонатального сепсиса, раннее начало этиотроп ной 
и патогенетической терапии, но она весьма затрудни-
тельна, поскольку клинические проявления неспеци-
фичны, а чувствительность и специфичность рутинных 
лабораторных анализов низки [10, 11]. Белки острой 
фазы в настоящее время широко применяются в каче-
стве маркеров воспаления, и за последние 5 лет были 
открыты и другие их функции.

Цель исследования. Оценить возможности и пер-
спективы применения современных маркеров воспали-
тельного процесса в практике врача- хирурга.

 МАТЕРИАЛЫ И МЕТОДЫ
В ходе настоящего исследования были проанализиро-
ваны актуальные источники отечественной и зарубеж-
ной литературы по вопросу применения и возможно-
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стей использования современных маркеров воспали-
тельного процесса в различных областях медицины. 
Информация была собрана из следующих баз данных: 
Science Direct, Scopus, Cyberleninka.ru, PubMed.

 РЕЗУЛЬТАТЫ И ОБСУЖДЕНИЕ
Белки острой фазы как маркеры воспаления являются 
ценным инструментов в диагностике, лечении и прогно-
зировании воспалительных заболеваний, т. к. обладают 
чувствительностью к системному воспалению. Многие 
зарубежные источники относят маркеры воспаления 
к биомаркерам, указывая, что это определенная характе-
ристика, которая измеряется как индикатор нормальных 
биологических процессов, патогенных процессов или 
реакций на воздействие или вмешательство1. Диагно-
стические биомаркеры важны для ранней диагностики 
заболеваний и определения прогноза заболевания. Они 
должны обладать низким числом ложноположительных 
результатов, использоваться для определения степени 
тяжести и как индикатор наличия заболевания [12, 13]. 
Для того чтобы оценить наличие воспаления в клиниче-
ских условиях, лаборатории оценивают концентрации 
различных белков острой фазы в плазме [14]. 

С-реактивный белок (СРБ) впервые был найден 
в сыворотке крови больного человека, инфицирован-
ного Streptococcus pneumonia в лаборатории Osward 
Avery (институт Рокфеллера, Нью- Йорк) в 1930 г. 
W. Tillet и T. Frances. Исследователи фракционировали 
белки пневмококка и обнаружили, что одна из фрак-
ций «С», которую они назвали «полисахаридом типа 
С», осаждает белки, присутствующие в сыворотке кро-
ви больного пневмонией, названные С-реактивными 
белками. В это время было определено, что он повы-
шается в ответ на воспаление в несколько раз [15, 16]. 
В последнее десятилетие интенсивно изучается роль 
С-реактивного белка в развитии и прогрессировании 
сердечно- сосудистых, аутоиммунных и инфекционных 
заболеваний. Доказательством наличия атерогенных 
свой ств является его обнаружение в атеросклеротиче-
ских бляшках [17]. Повышение концентрации СРБ свя-
зано с высоким риском инфаркта миокарда, инсульта 
у пациентов с ишемической болезнью сердца. В зоне 
повреждения при инфаркте миокарда всегда обнару-
живают СРБ и компоненты комплемента [18]. СРБ пред-
ставлен несколькими изоформами: нативной (нСРБ), 
мономерной (мСРБ), промежуточной (пСРБ). В кро-

1 FDA-NIH Biomarker Working Group. BEST (Biomarkers, EndpointS, 
and other Tools) Resource. Silver Spring (MD): Food and Drug Admin-
istration (US); Bethesda (MD): National Institutes of Health (US). 
Available at: www.ncbi.nlm.nih.gov/books/NBK326791 (2016, ac-
cessed 22 September 2017).

вотоке определяется нативный СРБ, который выра-
батывается и секретируется печенью в виде раство-
римого пентамера, состоящего из пяти мономерных 
субъединиц (мСРБ), не связанных ковалентно [19]. 
Он  является позитивным белком острой фазы, уровень 
которого в острой фазе ответа повышается в сотни 
раз (от 5 до 3000 мкг/мл) [20]. При определенных усло-
виях нативная изоформа СРБ может преобразовывать-
ся в промежуточную форму, доступную для связывания 
с разными молекулами, а затем распадаться на мономе-
ры. Мономер СРБ имеет эффекторную и связываю щую 
поверхность, благодаря которым может взаимодейство-
вать с фактором системы комплемента (C1q) и чере з 
рецепторы Fcγ участвовать в механизме активации 
врожденной иммунной системы и фосфотидилхоли-
ном, который присутствует на мембранах активирован-
ных тромбоцитов, апоптотических клеток и клеточных 
стенках бактерий [21, 22]. Формы СРБ играют различ-
ную биологическую роль. Изоформы пСРБ и мСРБ счи-
таются провоспалительными, тогда как функции пента-
мерной формы нСРБ могут зависеть от различных усло-
вий [23]. Например, нСРБ для удаления повреждаю щих 
агентов может выступать в качестве опсонина, а затем 
в качестве регулятора стимулированного воспалитель-
ного ответа, подавляя воспаление, вызывая поляриза-
цию макрофагов и Т-клеток в противовоспалительный 
фенотип М2/Тh2. Взаимодействие нСРБ с окисленными 
фосфолипидами может приводить к конформационным 
изменениям с образованием мСРБ. Помимо разницы 
в биологических функциях, структурные различия меж-
ду изоформами СРБ влияют на возможность и способы 
их количественного определения в плазме крови чело-
века. Было показано, что мСРБ обладает повышенной 
гидрофобностью, в плазме находится в виде комплекса 
с липидсодержащими микрочастицами и может быть 
обнаружен только с использованием специализиро-
ванных реагентов и методов. Таким образом, широко 
используемый в клинике высокочувствительный метод 
измерения концентрации СРБ в сыворотке крови по-
зволяет определять концентрацию растворимой пента-
мерной формы СРБ, но не весь пул СРБ в плазме [24]. 

Другой современный маркер воспаления – гаптогло-
бин (Нp), который был описан еще в 1938 г. Полоновским 
и Джейлом. Изучая пероксидазную активность гемогло-
бина, они выявили сывороточный белок, образующий 
прочный комплекс с глобином [25]. Нp часто использует-
ся также для определения степени гемолитической ане-
мии, т. к. важной функцией данного белка является спо-
собность к связыванию свободного гемоглобина (Hb). 
Проявляя себя как антиоксидант, гаптоглобин снижает 
повреждение, вызванное свободными радикалами. 
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Гаптоглобин синтезируется в печени и легких. Инфек-
ции, воспаление, опухоли, ожоги, обморожения, гемо-
лиз, аутоиммунные заболевания влияют на уровень 
гаптоглобина в крови. Связывая свободный гемоглобин, 
гаптоглобин образует комплекс Нp/Hb, поступает в пе-
чень в клетки ретикулоэндотелиальной системы и под-
вергается деградации, где таким образом происходит 
рециклизация железа и выполняется антиоксидантная 
функция по защите почек от свободных радикалов. 
Железо же играет важную роль в росте бактерий и в про-
грессировании опухолей, поскольку раковые клетки 
специально захватывают несколько цитокинов из своего 
микроокружения, чтобы увеличить поглощение железа 
и подавить его отток [26]. Уровень гаптоглобина в норме 
составляет от 450 до 1650 мг/л. При воспалении и по-
вреждении тканей его уровень повышается, при гемоли-
зе эритроцитов, циррозе печени его уровень снижается. 
Это связано с тем, что усиленный распад эритроцитов 
приводит к увеличению поступления Hb в кровь и его 
связыванию Hp. Гаптоглобин проявляет иммунорегуля-
торные свой ства, играя модулирующую роль в балансе 
хелперных клеток Тh1/Th2, обладает противовоспали-
тельными свой ствами за счет ингибирования синтеза 
простагландинов и противомикробными свой ствами, 
т. к. железо крови в зоне повреждения является важным 
элементом бактериального роста, а после связывания 
с гаптоглобином становится недоступно бактериям [27].

Другой ранний индикатор инфекционного процес-
са, известный как пресепсин (sCD14-ST), был описан 
в 2005 г. группой японских исследователей и пред-
ставляет собой подтип растворимого рецептора 
CD14 [28, 29]. CD14 имеет две формы: мембраносвязан-
ный (mCD14) и растворимый (sCD14). Растворимая 
форма (sCD14) обнаруживается в плазме и продуциру-
ется в результате распада mCD14. Растворимый подтип 
CD14 расщепляется катепсином D и другими протеаза-
ми в плазме с образованием пресепсина (sCD14-ST). 
CD14 является корецептором, который находится на по-
верхности моноцитов/макрофагов и является членом 
Toll-подобного рецептора 4, который активируется 
липополисахаридом стенок бактерий [30]. Вследствие 
стимуляции рецептора происходит высвобождение 
провоспалительных цитокинов и запускаются механиз-
мы, ответственные за иммунный ответ, высвобождают-
ся растворимые подтипы CD14 (sCD14-ST) [31]. Концен-
трация пресепсина в крови повышается в ответ на бак-
териальные инфекции и снижается при эффективном 
лечении [32, 33]. Уровень пресепсина в крови в норме 
составляет примерно 290 пг/мл. Он исследуется с по-
мощью высокочувствительной автоматизированной си-
стемы PATHFAST путем хемилюминесцентного иммуно-

ферментного анализа (CLEIA), результаты по которому 
получают в течение 17 мин [34]. Уровень пресепсина 
можно рассматривать в качестве индикатора для мони-
торинга антибактериальной терапии. Повышенная кон-
центрация пресепсина в плазме была отмечена у па-
циентов с неадекватной антибактериальной терапией 
и положительным посевом крови на бактерии, а также 
если инфекция была вызвана бактериями с множе-
ственной лекарственной устойчивостью [35, 36]. Таким 
образом, пресепсин обладает высокой чувствительно-
стью и специфичностью в диагностике сепсиса и может 
быть полезным и ценным биомаркером в его ранней ди-
агностике [37]. Однако он не может быть использован 
в качестве единственного маркера в диагностике сепси-
са [38, 39]. Способность пресепсина прогнозировать 
тяжесть бактериальных инфекций и простое определе-
ние в крови в отделениях интенсивной терапии и неот-
ложной помощи, в т. ч. и в детской практике, позволяет 
широко применять данный маркер. В особенности было 
исследовано применение пресепсина в диагностике 
сепсиса у недоношенных новорожденных, пациентов 
с онкологией и детей, находящихся в критическом со-
стоянии [40–51]. Преимуществом пресепсина над СРБ 
является его независимость от гестационного возраста 
ребенка, более высокая чувствительность в диагности-
ке неонатального сепсиса и более раннее повышение 
в крови [52, 53]. На концентрацию пресепсина в крови 
влияют: возраст (новорожденные или пожилые люди), 
почечная дисфункция, бактериемия и гемофагоци-
тарный синдром. Недостаточно исследовано влияние 
стероидов на уровень пресепсина, не изучены порого-
вые значения для выявления разных типов инфекций 
в разных группах пациентов. Необходимо продолжать 
исследования в данных направлениях [54, 55]. 

Фибриноген (Fg), широко известный своим участи-
ем в гемостазе, также используется в качестве марке-
ра воспаления. Название «фибриноген» впервые ис-
пользовал в 1847 г. Рудольф Вирхов, а в 1872 г. Алек-
сандр Шмидт указал, что превращение фибриногена 
в фибрин является ферментативным процессом [56]. 
Он представляет собой растворимый гликопротеин, 
имеющий четвертичную структуру и состоящий из трех 
пар полипептидных цепей: две цепи Aα, две цепи 
Bβ и две цепи γ с дисульфидными мостиками. Сборка 
шести цепей происходит поэтапно, при этом отдельные 
цепи собираются сначала в комплексы Aα/γ и Bβ/γ, 
затем в полумолекулы Aα/Bβ/γ и, наконец, в гексамер-
ные комплексы (Aα/Bβ/γ), связанные дисульфидными 
связями. Основная физиологическая функция фибри-
ногена – участие в заключительном этапе процесса 
свертывания и превращение в фибриллярный белок – 
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фибрин, формирующий тромб [57]. Он является одним 
из наиболее значимых участников воспалительной 
реакции среди всех белков системы свертывания кро-
ви [58]. Fg — крупный (340 кДа) макромолекулярный 
белок крови, его нормальная концентрация в крови 
1,5–4 г/л (нормальные диапазоны концентрации могут 
незначительно различаться в разных лабораториях) 
с периодом полувыведения (T1/2) 3–5 дней [59]. Бла-
годаря своей молекулярной структуре он имеет мно-
жество мест связывания с рецепторами разных типов 
клеток [60]. Фибриноген взаимодействует с интегрино-
выми рецепторами на тромбоцитах, вызывая их агре-
гацию. Интегрины представляют собой семейство ге-
теродимерных рецепторов, которые интегрируют вне-
клеточный матрикс с внутриклеточным цитоскелетом, 
опосредуя миграцию и адгезию клеток. Способность 
Fg связываться с различными интегриновыми рецеп-
торами может вызывать активацию различных путей, 
которые, в свою очередь, регулируют передачу сигна-
лов ниже по течению, которая опосредует клеточную 
миграцию, пролиферацию, продукцию цитокинов и вы-
живание клеток или апоптоз. Фибриноген связывается 
с внутриклеточной молекулой адгезии-1 (ICAM-1) через 
последовательность в цепи γ, и результатом этого свя-
зывания является высвобождение эндотелина-1, вазо-
констрикция, экзоцитоз телец Вейбеля – Паладе, кото-
рые содержат два основных компонента: фактор Вил-
лебранда и P-селектин, играю щие главную роль в свер-
тывании крови и миграции лейкоцитов соответственно. 
Также Fg связывается с CD11b/CD18, CD11c/CD18 и не-
интегриновым Toll-подобным рецептором-4 (TLR-4) 
на макрофагах и микроглии, что приводит к активации 
макрофагов и высвобождению цитокинов. Состояни-
ям, сопровождаю щимся повреждением и воспалением, 
всегда сопутствует повышение концентрации в крови 
фибриногена, поэтому он используется в качестве мар-
кера воспаления [61]. В некоторых источниках указано, 
что повышенная концентрация фибриногена в плазме 
увеличивает риск сердечно- сосудистых заболеваний, 
а влияние на его концентрацию в крови ингибиторов 
ангиотензинпревращаю щего фермента, статинов или 
физической нагрузки объясняет его кардиопротектор-
ный эффект [62]. 

Сывороточный амилоид А (SAA) впервые был описан 
еще 60 лет назад и был идентифицирован как циркулиру-
ющий в крови низкомолекулярный белок, образующий от-
ложения амилоида в тканях у некоторых лиц, страдаю щих 
хроническим или рецидивирующим воспалением [63]. 
В 1961 г. Benditt и Eriksen выделили белок, называемый 
«амилоид неизвестного происхождения», с помощью 
гель-электрофореза в случаях «вторичного» амилоидоза», 

связанных с хроническими или рецидивирующими вос-
палительными состояниями. В 1971–1972 гг. Benditt, 
Levin et al. обнаружили, что белки, происходящие из фи-
брилл, выделенные в разных лабораториях, немного от-
личались по длине от 68 до 76 аминокислотных остатков, 
но имели общие N-концевые остатки. Они были обозна-
чены как «АА». Антитела, приготовленные против этих 
белков, идентифицировали как небольшой (104 амино-
кислотных остатка) сывороточный белок, который, как 
предполагали, а потом доказали, был предшественни-
ком отложений амилоида. Его назвали сывороточным 
ами лоидом А [64]. Он состоит из четырех α-спиралей, 
расположенных в виде конуса [65]. Его экспрессия ре-
гулируется в основном в клетках печени и непеченочных 
тканях, включая кишечник, жировую ткань, почки и лег-
кие, различными воспалительными цитокинами, включая 
фактор некроза опухоли α, интерлейкин-1β, интерлей-
кин-6 и интерферон-γ, которые выделяются макрофага-
ми во время острой воспалительной реакции. SAA может 
кратковременно увеличиваться более чем в 1000 раз 
в кровотоке и считается одним из наиболее сильно ин-
дуцируемых острофазовых белков вместе с СРБ [66]. 
В норме в сыворотке крови его содержание 30–40 мкг/мл 
и определяется методом иммуноферментного анализа. 
Известно, что повышенный уровень SAA связан с повы-
шенным риском развития атеросклероза у людей [67]. 
Это обосновывается тем, что около 95% печеночных SAA 
связаны с фракцией липопротеинов высокой плотно-
сти (ЛПВП) [68, 69]. Вследствие такой связи SAA изме-
няет функцию ЛПВП опосредовать обратный транспорт 
холестерина (ОТХ), путь, по которому избыток холесте-
рина в периферических тканях доставляется в печень 
для экскреции с желчью, а также снижает противовос-
палительные и антиоксидантные свой ства ЛПВП, делая, 
таким образом, ЛПВП дисфункциональными, но степень 
этого нарушения неизвестна [70–72]. Вместе с тем в не-
которых источниках указано, что при обогащении ЛПВП 
SAA происходит препятствие окислению липопротеинов 
за счет высвобождения SAA, следовательно, он проявля-
ет антиоксидантные свой ства [73, 74]. Также известно 
о связи между циркулирующими уровнями SAA и спек-
тром неопластических заболеваний у людей, но прямых 
доказательств того, что SAA способствует онкогенным 
процессам, немного. Недавнее исследование впервые 
продемонстрировало, что SAA играет ключевую роль 
в воспалительных реакциях в гепатоцитах для создания 
метастатической ниши в печени [75]. Во время острофа-
зового ответа ЛПВП могут служить транспортным сред-
ством для транспорта SAA к местам повреждения тканей 
и в кровотоке ЛПВП изолируют SAA, чтобы защитить 
хозяина от неконтролируемого воспаления и генерали-
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зованного повреждения тканей [76, 77]. Недавно выяв-
ленная связь между SAA и новым инфекционным забо-
леванием COVID-19 подчеркивает важность понимания 
биологической активности SAA как при остром, так и при 
хроническом воспалении. Так, пациенты, у которых со-
держание SAA в крови устойчиво снижалось, имели 
лучший прогноз по сравнению с пациентами с высоким 
уровнем SAA [78, 79]. Сывороточный амилоид А в хи-
рургической практике в качестве маркера воспаления 
может использоваться, но он не является специфичным 
для бактериальной инфекции. Будущие исследования 
откроют новое понимание этой молекулы и того, как 
она способствует развитию современных болезней. 

Система комплемента является важным компонентом 
врожденной иммунной системы и состоит из более чем 
40 белков, включая растворимые белки и рецепторы 
клеточной поверхности, что позволяет ей быстро рас-
познавать и уничтожать патогены [80]. Открытие дан-
ной системы происходило постепенно: в 1894 г. Ричард 
Пфейфер заметил, что плазма морских свинок, имму-
низированных против холерного вибриона, разрушала 
клетки бактерий, данное явление он назвал бактерио-
лизом, в литературе известное как феномен Пфейфера. 
Позже Жюль Бордэ развил данную идею и разделил 
компоненты сыворотки, четко обозначив термостабиль-
ный компонент – специфическое антитело, которое 
распознает антиген, и термолабильный неспецифиче-
ский компонент, который в сыворотке не активен сам 
по себе, но в присутствии антител способен проявлять 
литическую активность. В конце 1890-х гг. Пауль Эрлих 
ввел для обозначения этого неспецифического ком-
понента термин «комплемент» [81]. Известно три пути 
активации комплемента: классический, альтернативный 
и лектиновый [82]. Классический путь комплемента 
активируется, когда на бактериальной или клеточной 
поверхности образуются комплексы «антиген – анти-
тело». C1q, который циркулирует в плазме как часть 
кальций- зависимого пентамолекулярного комплекса 
вместе с двумя молекулами C1r и двумя молекулами C1s, 
затем связывается с константной областью антиген- 
связанного антитела (IgM или IgG) [83]. Затем происхо-
дят конформационные изменения в пентамерном бел-
ке C1, который раскрывает места связывания в C1q. Свя-
зывание C1q ведет к активации C1r, за которой следует 
активация C1s, которая расщепляет C4 на C4a и C4b. C4a 
не участвует в дальнейших реакциях, а C4b связывается 
посредством тиоэфирной связи с клеточной поверхно-
стью. Комплемент C2 распознает расщепленный ком-
племент C4b и связывается с ним с образованием C2a 
и C2b. C2b остается связанным с C4b и вызывает сборку 
ферментативно активного мультибелкового комплекса: 

конвертазы C3 (C4bC2b). Расщепление C3 конвертазой 
C3, в свою очередь, приводит к образованию двух фраг-
ментов: C3a и C3b. C3a представляет собой анафилаток-
син, который может вызывать воспаление, миграцию 
и активацию клеток. Фрагмент C3b является опсонином 
и связывается с C4bC2b с образованием конвертазы C5, 
который затем расщепляется с образованием анафила-
токсинов C5a и C5b. Подобно C3a, C5a способствует вос-
палению за счет увеличения вазодилатации и сосуди-
стой проницаемости и высвобождения провоспалитель-
ных медиаторов посредством активации гранулоцитов 
и макрофагов [84]. C5b впоследствии последовательно 
взаимодействует с C6, C7, C8 и C9 с образованием ком-
плекса C5b-9 мембраноатакующего комплекса (MAC), 
эффекторного белка, который непосредственно фор-
мирует трансмембранные каналы на поверхности кле-
точных мембран патогенов и отвечает за образование 
пор и в конечном итоге лизис клеток [85]. Альтернатив-
ный путь комплемента активируется бактериальными 
и вирусными структурами, в частности бактериальным 
эндотоксином, который представляет собой липопо-
лисахарид на внешней мембране грамотрицательных 
бактерий. Активация альтернативного пути компле-
мента происходит посредством процесса, называемого 
переходом С3, спонтанного низкоуровневого гидролиза 
С3 с образованием С3(H2O). Затем C3(H2O) приобретает 
способность связываться с фактором B, что индуцирует 
конформационные изменения фактора B, делая его вос-
приимчивым к расщеплению фактором D, в результате 
чего образуются фрагменты Ba и Bb [86]. Фрагмент Bb 
остается связанным с исходным комплексом и само-
регулирует расщепление многочисленных молекул 
C3 с образованием C3b. C3b продолжает взаимодей-
ствовать с фактором B, что приводит к образованию 
исходной конвертазы C3 альтернативного пути. Другой 
механизм активации альтернативного пути компле-
мента — через пропердин. Это белок гамма- глобулин, 
который связывается с C3b и впоследствии активирует 
факторы B и D, что приводит к образованию C3bBb, кон-
вертазы C3. В остальном функция альтернативного пути 
комплемента аналогична функции классического пути – 
образованию МАК.

Лектиновый путь системы комплемента человека ак-
тивируется маннозо- связываю щим лектином (MBL) или 
одним из трех типов фиколинов (L-фиколин, М-фиколин 
и Н-фиколин), распознаю щим и связываю щим струк-
туры сахаров или ацетильные группы на поверхности 
микроорганизмов [87]. Димеры MBL-associated serine 
protease (MASP) образуют комплексы либо с MBL, либо 
с фиколином, которые при связывании с патогенами 
вызывают конформационные изменения. MASP, часто 

АМБУЛАТОРНАЯ ХИРУРГИЯ  2022  19(1):147–156



EXCHANGE OF EXPERIENCE | PRACTICE

153

MASP-1 или MASP-2, расщепляет и активирует другие 
MASP в том же комплексе. Затем активированный MASP 
расщепляет белки комплемента C2 и C4, которые, со-
ответственно, высвобождают фрагменты C2a, C2b, C4a 
и C4b, из которых C2a и C4b связываются друг с другом 
и образуют конвертазу C3 лектинового пути, C4b2a. По-
добно классическому и альтернативному путям, C4b2a 
расщепляет C3 на C3a, который высвобождается, чтобы 
инициировать локальный воспалительный ответ, 
и фраг менты C3b, которые ковалентно связываются 
с поверхностями патогена и взаимодействуют с C4b2a, 
образуя C5-конвертазу [88]. Кроме того, патогены, свя-
занные с C3b, могут активировать альтернативный путь 
и поглощаются фагоцитами, экспрессирующими рецеп-
торы для C3b. C5b, образующийся при расщеплении C5, 
затем инициирует образование MAC способом, сходным 
с классическим путем. Таким образом, система ком-
племента не только представляет собой мощное звено 
врожденного иммунитета, но и содержит ключевые 
маркеры воспаления, которыми являются MBL и компо-
нент системы комплемента С3. Определение их в прак-
тике хирурга позволит прогнозировать исход заболева-
ния и оценивать результаты лечения.

 ВЫВОДЫ
На данный момент определение маркеров воспале-
ния помогает в прогнозировании заболевания, пла-
нировании тактики лечения, оценке эффективности 
проведения терапии в послеоперационном периоде 
и ранней диагностике угрожаю щих жизни состоя-
ний, таких как сепсис. Последние исследования по-
казали, что белки острой фазы не только играют роль 
в явлениях воспаления, но и повышают риск разви-
тия сердечно- сосудистых заболеваний, играют роль 
в атерогенезе, неопластических процессах, гемостазе, 
ауто иммунных процессах. К сожалению, маркеры вос-
паления неспецифичны для бактериальной и вирус-
ной инфекции, множество условий оказывает влияние 
на их концентрацию в крови, в связи с этим необходим 
дальнейший поиск новых маркеров воспаления, более 
специфичных, с малым числом ложноположительных 
результатов и возможностью быстрого и точного по-
лучения результата.
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