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В ретроспективный анализ был включен 31 пациент в возрасте от 23 до 78 лет с признаками ССВР из отделений 
терапии, пульмонологии и отделения реанимации и интенсивной терапии (ОРИТ) с диагнозом внебольничной или 
госпитальной пневмонии тяжелого течения (с наличием ССВР). Оценивался уровень белка пресепсина в плазме кро-
ви при помощи иммунохемилюминесцентного анализатора «Pathfast» (Япония). Выявлено, что при госпитализации 
уровень ПСП был значительно выше у больных с ССВР, чем у здоровых лиц. У пациентов с установленным диагнозом 
сепсиса (в последующем подтвержденным гемокультурами) наблюдалась более высокая концентрация при госпи-
тализации и во всех последующих временных точках исследования, что характеризует пресепсин как маркер сепси-
са в трудных клинических ситуациях.
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A retrospective analysis included 31 patients aged 23 to 78 years with the signs of SIRS from the departments of therapy, 
pulmonology and the intensive care unit (ICU) with the diagnosis of severe community-acquired or hospital-acquired pneu-
monia. The plasma level of presepsin protein was assessed using the Pathfast immunochemiluminescence analyzer (Japan). 
It was revealed that at hospitalization, the level of PSP was significantly higher in patients with SIRS than in healthy individuals. 
Patients with the diagnosis of sepsis (later confirmed by hemoculture) showed a higher concentration during hospitalization 
and at all subsequent time points of the study, which characterizes presepsin as a marker of sepsis in difficult clinical settings.
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ИЛ	 –	интерлейкин
МСКТ ОГК	–	мультиспиральная компьютерная томография
	 	 органов грудной клетки
ОРИТ	 –	отделение реанимации и интенсивной тера-
	 	 пии
ОФМВ	 –	острофазовые маркеры воспаления

ПКТ	 –	прокальцитонин
ПСП	 –	пресепсин
СРБ	 –	С-реактивный белок
ССВР	 –	синдром системной воспалительной реакции
ТЭЛА	 –	тромбоэмболия легочной артерии
ФНО-α	–	фактор некроза опухоли альфа

За последние десятилетия развитие медицин-
ских технологий и фармакотерапии достигло 
очень высоких темпов, что в свою очередь 

привело не только к увеличению среднего воз-
раста больных, но и к частым случаям полипраг-
мазии, бесконтрольному приему лекарственных 

препаратов, в том числе и антибактериальных, и, 
как следствие, к увеличению распространенности 
случаев антибиотикорезистентности.

В связи с чем на рубеже ХХ–ХXI веков медицинское 
сообщество столкнулось с проблемой ежегодного ро-
ста регистрации случаев сепсиса, тяжелых инфекций 
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и связанной с этим смертности. По разным данным, 
ежегодно в мире регистрируются около 18  миллио-
нов случаев сепсиса, 30 % из которых заканчиваются 
летальным исходом [1]. Сепсис и септический шок 
диагностируются в 10 раз чаще, чем миокардиальная 
ишемия или тромбоэмболия легочной артерии (ТЭЛА) 
[2]. Ежегодные затраты на терапию больных с установ-
ленным диагнозом сепсиса, например, в США в сред-
нем составляют 14 млрд долларов [3, 4, 5]. 

В связи с часто встречающейся клинической кар-
тиной сепсиса без выявленной инфекции в 1992 году 
на конференции Американской коллегии торакаль-
ных хирургов (American College of Chest Physicians) 
и общества специалистов интенсивной терапии (So-
ciety of Critical Care Medicine) в Чикаго было принято 
решение о введении термина «синдром системной 
воспалительной реакции» (Systemic Inflammatory Re-
sponse Syndrome – CCBP/SIRS).

На сегодняшний день в Российской Федерации 
для диагностики жизнеугрожающих системных вос-
палительных реакций в клинической практике полу-
чили такие острофазовые маркеры, как С-реактивный 
белок (СРБ) и прокальцитонин (PCT). Однако ни один 
из них не имеет 100 % специфичности и чувствитель-
ности при воспалительных реакциях инфекционной 
природы. Вышеуказанные маркеры могут резко, а так-
же транзиторно повышаться не только при сепсисе и 
ССВР, но и при таких неинфекционных состояниях, как 
ожоги [6, 7, 8], травмы [9, 10, 11], хирургические вме-
шательства [6, 12] и даже тепловые удары [6, 12]. 

Ранняя диагностика и стратификация риска ос-
ложнений у больных с септическим синдромом между 
тем требуют изучения ранее выделенных и выявления 
новых биологических маркеров сепсиса. На сегод-
няшний день в качестве наиболее прогностически 
значимого биологического маркера для диагностики 
сепсиса обсуждается пресепсин (ПСП).

ПСП – циркулирующий белок, концентрация кото-
рого возрастает при развитии системных инфекций, 
сепсиса, септического шока. Активное изучение дан-
ного маркера продолжается, однако в РФ должного 
широкого распространения он пока не получил. По 
данным международных исследований, в том чис-
ле многоцентровых, доказано, что механизм повы-
шения уровня пресепсина принципиально отличен 
от механизма повышения таких провоспалительных 
маркеров, как ФНО-α, ИЛ-6, ИЛ-10, СРБ и других. 
В  продукции ПСП участвуют иммунные механизмы, 
направленные на активацию фагоцитоза. Этим он 
отличается от традиционных маркеров сепсиса [13, 
14, 15]. Кроме того, при индукции системных воспа-
лений повышение пресепсина происходит быстрее, 
чем других маркеров сепсиса [14]. За счет короткого 
периода полужизни (около 0,5–1,0 часа) ПСП отража-
ет не только более точно, но и «в реальном времени» 
эффективность антибактериальной терапии, а также 
возможный исход сепсиса. 

Вышеописанные преимущества ПСП обозначили 
цель исследования  – определить его значимость в 
диагностике и прогнозировании осложнений у боль-
ных с синдромом системной воспалительной реак-
ции и с сепсисом.

Материал и методы. В ретроспективный анализ 
был включен 31 пациент в возрасте от 23 до 78 лет 
с признаками ССВР, находившийся на лечении в от-
делениях терапии, пульмонологии, реанимации и ин-
тенсивной терапии с диагнозом внебольничной или 
госпитальной пневмонии тяжелого течения (с нали-
чием ССВР). Контрольную группу составили 33 здо-
ровых добровольца.

Диагноз пневмонии устанавливали на основании 
жалоб больного, данных анамнеза, осмотра и бак-
териологического исследования мокроты с опреде-
лением возбудителя, результатов рентгенографии 
и МСКТ ОГК. Тяжесть заболевания оценивали по 
шкале SMART-COP. Критериями включения пациен-
тов в исследование являлись признаки ССВР/SIRS и 
сепсиса. Для диагностики данных состояний исполь-
зовались рекомендации: Чикагской согласитель-
ной конференции анестезиологов и пульмонологов 
(1991), Американского общества пульмонологов 
(1992), Всероссийской конференции РАСХИ (Калуга, 
2004). Диагноз ССВР устанавливался при наличии 
как минимум двух критериев из четырёх: количества 
лейкоцитов в крови > 12000 или < 4000 в 1 мкл либо 
относительного количества незрелых форм более 
10 % (палочкоядерные и юные нейтрофилы); частоты 
сердечных сокращений > 90/мин; частоты дыхания 
>  20/мин; РаСО2 < 32 мм рт. ст.; температуры тела 
> 38 °C или < 36 °C. 

Критерии сепсиса включали клинические про-
явления системной воспалительной реакции и под-
твержденное наличие инфекции c выделенным воз-
будителем.

Пациентам в отделении наряду с рутинными лабо-
раторными методами исследования оценивали уро-
вень пресепсина в плазме крови при помощи имму-
нохемилюминесцентного анализатора PATHFAST (LSI 
Medience Corporation, Япония). Значения ПСП у паци-
ентов с ССВР оценивались путем анализа данных при 
поступлении и серийных измерений, которые прово-
дились на 1-й, 3-й, 7-й и 14-й день. Референсные зна-
чения ПСП при дифференцировке септических состо-
яний представлены в таблице 1.

Таблица 1
Пограничные значения исходных уровней ПСП [20]

Уровень 
пресепсина 
(пг/мл)

Комментарий

<200 Сепсис исключен
200–299 Системная инфекция маловероятна
300–499 Системная инфекция возможна
500–999 Умеренный риск развития системной ин-

фекции. Повышенный риск неблагопри-
ятного исхода

>1000 Высокий риск развития системной инфек-
ции (сепсиса/септического шока). Высо-
кий риск 30-дневной смертности, сравни-
ваемый с риском по шкале APACHE >25

Статистическую обработку данных осуществля-
ли в программе SPSS 13.0. Результаты представле-
ны как средние значения ± стандартное отклонение. 
Средние значения непрерывных переменных срав-
нивали при помощи t-критерия Стьюдента для не-
связанных выборок. Достоверными считали различия 
при p<0,05. 

Результаты и обсуждение. Выявлено, что при 
госпитализации уровень ПСП был значительно выше 
у больных с ССВР, чем у здоровых лиц (980,74±88,86 
по сравнению с 127,49±10,4 пг/л; p<0,001). У больных 
с сепсисом содержание ПСП (1703±219,5 пг/мл) было 
выше, чем в случаях его отсутствия (769,9±42,3  пг/
мл; p<0,05). Как видно из данных таблицы 2, у паци-
ентов с установленным диагнозом сепсиса (в после-
дующем подтвержденного гемокультурами) наблю-
далась более высокая концентрация пресепсина при 
госпитализации и во всех последующих временных 
точках исследования (p<0,05).
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Таблица 2 
Динамический анализ уровня пресепсина (пг/мл) 	

у пациентов с ССВР и сепсисом (M±m)

Период
ССВР

Р
без сепсиса с сепсисом

1-е сутки 769,9±42,3 1703±219,5 <0,001
3-и сутки 523,8±36,2 1775,71±213 <0,001
7-е сутки 348,5±20,8 1408,57±165,7 <0,001
14-е сутки 214,2±15,3 645,5±116,31 <0,05

Наиболее высокий уровень пресепсина опреде-
лялся в 1-й день у пациентов с пневмонией и на 3-й 
день у пациентов с сепсисом. Наблюдалась тенден-
ция к снижению уровня ПСП на 3-й и 7-й дни в груп-
пах пациентов без сепсиса и с сепсисом соответ-
ственно.

У одного из пациентов уровень пресепсина на 7-й 
день болезни оставался высоким, с тенденцией к на-
растанию, в связи с чем схема антибактериальной 
терапии была изменена. К 14-му дню госпитализации 
у данного больного была отмечена положительная 
клиническая динамика, подтверждаемая снижением 
уровня ПСП, что свидетельствовало об эффективно-
сти проводимой антибактериальной терапии.

Таким образом, показано, что концентрация пре-
сепсина точно отображает степень воспалительной 
реакции и быстро изменяется в зависимости от эф-
фективности лечения. Данные преимущества позво-
ляют своевременно принимать правильные клиниче-

ские решения. В данном исследовании доказано, что 
уровень пресепсина коррелирует со степенью вос-
палительного процесса и является прогностически 
значимым маркером. В группе здоровых лиц ложно-
положительных результатов повышения уровня ПСП 
не отмечалось. Вышеописанные данные подтвержда-
ют результаты ранее выполненных исследований [16, 
17], однако сравнительный анализ пресепсина и дру-
гих маркеров воспаления, таких как прокальцитонин 
и СРБ, не проводился, так как, согласно данным за-
рубежной литературы, диагностическая значимость 
ПСП многократно превышает таковую у прокальци-
тонина и СРБ [18, 19, 20]. Вместе с тем требуется 
более подробное изучение нового маркера сепсиса 
и ССВР, проведение дополнительных исследова-
ний «комбинаций» воспалительных маркеров для их 
оценки, повышения диагностической и прогностиче-
ской значимости.

Заключение. ПСП является перспективным 
биологическим маркером для диагностики ССВР и 
сепсиса, стратификации риска и прогнозирования 
тяжелых осложнений, а также имеет неоспоримую 
эффективность в мониторинге клинических ответов 
на терапевтические вмешательства. Данное иссле-
дование является доказательным, однако требуется 
дальнейшее изучение ПСП как биомаркера сепсиса в 
различных клинических условиях.

Исследование частично выполнено с привлечени-
ем средств внутриуниверситетского гранта (Первый 
МГМУ им. И. М. Сеченова) № 0373100084815000486.
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МАТРИКСНЫЕ МЕТАЛЛОПРОТЕИНАЗЫ:  
ЗНАЧЕНИЕ В РЕМОДЕЛИРОВАНИИ СЕРДЦА У ПАЦИЕНТОВ  
С ДИСПЛАЗИЕЙ СОЕДИНИТЕЛЬНОЙ ТКАНИ
М. Б. Джазаева 1, Н. Н. Гладких 1, В. А. Решетников 2, А. В. Ягода 1

1 Ставропольский государственный медицинский университет, Россия
2 Первый Московский государственный медицинский университет  
  им. И. М. Сеченова (Сеченовский университет), Россия

MATRIX METALLOPROTEINASES: ROLE IN CARDIAC REMODELING  
IN PATIENTS WITH CONNECTIVE TISSUE DYSPLASIA
Djazaeva М. B. 1, Gladkikh N. N. 1, Reshetnikov V. A. 2, Yagoda A. V. 1

1 Stavropol State Medical University, Russia
2 I. M. Sechenov First Moscow State Medical University (Sechenovskiy University), Russia

Для определения клинического и прогностического значения матриксных металлопротеиназ в ремоделирова-
нии сердца при ДСТ было обследовано 57 мужчин и 43 женщины, средний возраст 22,0±4,2 года. Методом ИФА 
определяли сывороточные концентрации ММР-1, ММР-9, TIMP-1 («Cloud-Clone Corp.», Китай). У пациентов с ДСТ 
выявлен дисбаланс MMP-1, MMP-9 с их ингибитором – TIMP-1. Значимое повышение ММР-1 зарегистрировано в 
случаях ПМК с миксоматозной дегенерацией и митральной регургитацией II степени. При повышенных значениях 
коэффициента ММР-1/TIMP-1 возрастает риск прогрессирования кардиального ремоделирования в перспективе 
трехлетнего наблюдения. Выявленные изменения в системе ММРs у пациентов с ДСТ могут быть использованы в ка-
честве дополнительных критериев выраженности и определения вероятности прогрессирования ремоделирования 
соединительнотканных структур сердца.

Ключевые слова: дисплазия соединительной ткани, матриксные металлопротеиназы, ремоделирование сердца

57 men and 43 women, aged 22.0±4.2 years were examined to determine the clinical and prognostic value of matrix 
metalloproteinases in heart remodeling in CTD. Serum concentrations of MMP-1, MMP-9, TIMP-1 were determined by ELI-
SA («Cloud-Clone Corp.», China). Imbalance of MMP-1, MMP-9 and their inhibitor – TIMP-1 was revealed in patients with 
CTD. Significant increase in MMP-1 level was registered in cases of MVP with myxomatous degeneration and mitral regurgi-
tation of II degree. Risk of cardiac remodeling progression at three-year follow-up increases in cases of elevated of MMP-1/
TIMP-1 coefficient. Identified changes in the MMPs system in patients with CTD may be used as additional criteria of severity 
and determination of probability of progression of heart connective tissue structures remodeling.

Keywords: matrix metalloproteinases, connective tissue dysplasia, cardiac remodeling
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