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Резюме

В огляді представлені і аналізуються най-
більш ефективні маркери септичного процесу, 
такі як прокальцитонін, С-реактивний білок 
та цитокіни, порівняно з новим маркером – пре-
сепсіном (ПСП).

При ініціації сепсису ПСП підвищується че-
рез 30–60 хвилин після початку системної ін-
фекції. Рівні ПСП при надходженні до стаціонару 
прогнозують ризик сприятливих та несприят-
ливих наслідків, чого інші маркери, що застосо-
вуються для діагностики сепсису не мають.

Abstract

In this review the most effective markers 
of septic process like Procalcitonin, C-reactive 
protein, and cytokines compared to the new 
marker – Presepsin (PSP) are analyzed.

At sepsis initiation, PSP increases 30 to 
60 minutes after the onset of systemic infection. 
PSP levels at admission to the hospital predict 
the risk of adverse and adverse effects that 
other markers used for the diagnosis of sepsis do 
not have.

Щороку в світі реєструється 18–20 мільйонів 
випадків сепсису, 30% з них закінчуються ле-
тальним наслідком. Надії, що з розвитком са-
нітарно-гігієнічних заходів динаміка сепсису 
піде вниз, виявились марними. Тільки в США 
з 1979 по 2000 роки серед 750 млн. випадків гос-
піталізації, зареєстровано 10 319 418 випадків 
сепсису. Щорічний приріст частоти сепсису – 
8,7, а 50% смертей в американських відділен-
нях інтенсивної терапії відбуваються саме через 
сепсис. Одна з основних причин цієї гнітючої 
картини – труднощі своєчасної та точної поста-
новки діагнозу сепсису [1, 2]. 

У 2005 році у крові септичних пацієнтів була 
виявлена раніше невідома форма sCD14. Було 
показано, що при бактеріальній інфекції в скла-
ді комплексу sCD14-ЛПС-ОСБ під дією цирку-
люючої протеази, від sCD14 відокремлюється 
пептидний фрагмент. У результаті утворюється 
укорочена форма sCD14 з 64 амінокислотних 

залишків, спочатку названа субтипом sCD14 
(subtype sCD14-ST) і потім перейменована в пре-
сепсін [3, 4].

Пресепсін (ПСП – CD14) це мембранний білок 
макрофагів, концентрація якого в крові швид-
ко зростає при розвитку сепсису. CD14 є рецеп-
тором, який «розпізнає» сигнал про наявність 
інфікуючих бактерій, включає систему неспе-
цифічного імунітету і пов'язаний з нею запаль-
ний процес. mCD14 – мембранний глікопротеїн 
(m – membrane) з молекулярною масою 55 КДА. 
У нормі mCD14 експресується на поверхні моно-
цитів/макрофагів, нейтрофілів, хондроцитів, 
В-клітин, дендритних клітин та інших зрілих 
мієлоїдних клітин [5, 6].

mCD14-рецептор зв'язується з різними бакте-
ріальними лігандами в числі яких:

- компоненти грам-негативних бактерій, осно-
вний з них – ліпополсахарид (ЛПС, ендотоксин, 
один з основних компонентів клітинної стінки 
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грам-негативних бактерій);
- компоненти грам-позитивних бактерій;
- компоненти грибків.
Численні дослідження показують, що ПСП 

є високочутливим, високо специфічним марке-
ром сепсису і швидко підвищується у відповідь 
на ступінь його тяжкості. При запальних проце-
сах, не пов'язаних з фагоцитозом, ПСП не під-
вищується [7, 8].

Було встановлено, що утворення ПСП і його 
циркулюючої концентрації віддзеркалює факт 
активації фагоцитозу і його інтенсивність. До-
ведено, що активація лейкоцитів ендотоксином 
для утворення ПСП недостатня – необхідний фа-
гоцитоз життєздатних бактерій [9, 10].

Розглядаючи патофізіологічний механізм 
утворення ПСП при активації макрофагів при 
фагоцитозі і зв'язок рівнів ПСП з тяжкістю сеп-
сису, слід зазначити, що основний ланцюг подій, 
що веде до синтезу ПСП, такий:

- мембранний рецептор моноцитів/макрофа-
гів mCD14 після зв'язування з ендотоксинами 
активує прозапальну відповідь і відщеплюється 
від макрофагів і в розчинній формі (як sCD14) 
виходить в циркуляцію;

- після активації фагоцитозу лізосомальні 
протеїнази розщеплюють sCD14 з утворенням 
фрагменту sCD14-ST, який отримав назву пре-
сепсін [11, 12].

Спеціальні експерименти показали, що запа-
лення, індуковане у кроликів за допомогою пре-
паратів ЛПС, що не містять бактерій, не супро-
воджувалось підвищенням рівня ПСП в крові, 
а сепсис, викликаних перев'язкою і пункцією 
сліпої кишки (cecal ligation and puncture – CLP) 
з інфікуванням життєздатними бактеріями, ви-
кликає суттєве зростання концентрації ПСП. Це 
призвело до розуміння того, що для утворення 
ПСП лейкоцитами одного лише дії ендотоксину 
недостатньо, необхідна активація фагоцитозу. 
Подальші дослідження показали, що фактори, 
що стимулюють фагоцитоз, активують і ПСП, а 
інгібуючі чинники, навпаки, подавляють утво-
рення. Таким чином ПСП це гуморальний фак-
тор, специфічний для фагоцитозу [13, 14].

Як виявилось, після перев'язки і пункції сліпої 
кишки у кроликів рівень ПСП починає підвищува-
тись через 1,5 години, а синтез цитокіну ІЛ-6 – че-
рез 3 години. Рівень ПСП досягав максимуму че-
рез 3 години, а рівень ІЛ-6 – через 7 годин. Таким 
чином, рівні ПСП різко зростають ще до підви-
щення концентрації ІЛ-6, а рівні прокальцито-
ніну – після піку ІЛ-6, тобто концентрація ПСП 
характеризує фагоцитоз, а концентрація ІЛ-6 – 
запалення [15, 16]. Оскільки ПСП це гуморальний 
білок, що виділяється при фагоцитозі, визначення 
його рівня може застосовуватись і для наукових до-
сліджень, спрямованих, зокрема, на виявлення:

- чинників, які свідчать про інтенсивність 
фагоцитозу;

- факторів, що стимулюють або пригнічують 
фагоцитоз при різних патологіях;

- дії препаратів, які впливають на фагоцитоз.
Такі дослідження дуже перспективні для по-

шуку нових методів діагностики і моніторингу 
патологій, пов'язаних з фагоцитозом і зокрема, 
для з'ясування фізіологічної ролі ПСП, яка поки 
ще недостатньо відома [7, 17].

Значний прогрес в дослідженні маркерних ха-
рактеристик ПСП був досягнутий після розробки 
швидкого і повністю автоматичного методу визна-
чення рівня ПСП в цільній крові з використанням 
імуно-хемілюмінісцентного експрес-аналізато-
ра PATHFAST (Mitsubishi Chemical Medience 
Corporation, Japan). Нижня межа визначення ста-
новить 13,4 пг/мл, лінійність – до 20000 пг/мл, три-
валість аналізу – 17 хвилин. Похибка при визна-
ченні в одному зразку (intra-assay imprecision) 
становить 3,4–4,8% в плазмі, 2,7–7,1% в ціль-
ній крові; при визначенні в різних зразках і 
сумарна (within-run imprecision and total 
imprecision) – 3,6–4,4% в плазмі і 5,2–6,5% 
в цільній крові. Інтерференції з білірубіном, 
гемоглобіном, ліпідами, тригліцеридами і рев-
матоїдним фактором не спостерігалось [18, 19].

Визначені діагностичні рівні ПСП у дорослих 
пацієнтів:

- сепсис виключається – до 300 пг/мл;
- системна інфекція можлива – 300–500 пг/мл;
- помірний ризик сепсису – 500–1000 пг/мл;
- високий ризик сепсису, септичного шоку – 

понад 1000 пг/мл [20, 21].
Характерно, що при локальній інфекції рі-

вень ПСП виявився вищим, ніж при синдромі 
системної запальної відповіді. Це ще раз вка-
зує на відсутність реакції ПСП на запальні 
процеси, що не пов'язані з інфекціями (СРБ та 
ІЛ-6, як відомо, відповідають і на ті, і на інші). 
При порівнянні чутливості і специфічності 
ПСП та інших маркерів, що застосовуються 
для діагностики сепсису, були отримані такі 
значення AUC ROC: ПСП – 0,845, СРБ – 0, 815, 
ІЛ-6 – 0,672, ПКТ – 0,652. Крім того, у ПСП була 
найбільша кореляція зі значеннями показників 
по шкалі APACHE II. У підсумку, при прикор-
донному рівні ПСП 399 пг/мл, чутливість визна-
чення склала 80,3%, специфічність – 78,5%, 
а при прикордонному рівні 415 пг/мл – 80,1% 
і 81,0%, відповідно. Тобто, клінічна чутливість 
ПСП в діагностиці сепсису склала 87,8% [22, 23].

Показана роль ПСП в хірургії:
- порогове значення ПСП для діагностики пере-

допераційного абдомінального сепсису – 630 пг/мл, 
чутливість – 100%, специфічність – 98%;

- високий післяопераційний рівень ПСП свід-
чить про початок розвитку сепсису і є показни-
ком призначення антибактеріальної терапії;

- ПСП не підвищується при відсутності ін-
фекції;

- зниження рівня ПСП у пацієнтів із сприят-
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ливим прогнозом на 3 добу;
- відсутність зниження ПСП у групі з несприят-

ливим прогнозом;
- максимальні рівні ПСП можуть надавати 

клініцисту сигнал тривоги, щоб він не призу-
пиняв антибактеріальну терапію та ретельно 
проводив моніторинг стану здоров’я септичних 
пацієнтів навіть при зникненні клінічних симп-
томів і повернені рівня прокальцитоніну до нор-
мальних показників [23, 24].

Таким чином, пресепсін – це гуморальний бі-
лок, що виділяється в циркуляцію фагоцитами 
при фагоцитозі. Він може служити новим високос-
пецифічним і високочутливим маркером сепсису, 
оскільки раніше і швидше, ніж інші відомі марке-
ри, відображає його динаміку. Визначення рівня 
ПСП вельми ефективно для ранньої діагностики 
сепсису навіть при негативних гемокультурах, та 

прогнозуванні несприятливих наслідків [25, 26].
Він має ряд діагностичних і прогностичних 

переваг:
- швидкість підвищення – при ініціації сепси-

су ПСП підвищується через 30–60 хвилин після 
початку системної інфекції, що швидше ніж про-
кальцитонін (через 6–8 годин) і С-реактивний бі-
лок (через 12–24 годин);

- рівні ПСП при надходженні прогнозують 
ризик сприятливих та несприятливих наслід-
ків, а також розвиток поліорганної недостатності;

- інші маркери що застосовуються для 
діагностики сепсису, таких характеристик 
не мають [27, 28].

Використання пресепсіну перспективно і для 
наукових досліджень, спрямованих на з'ясування 
факторів, що впливають на фагоцитоз і на пошук 
відповідних препаратів.
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