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Резюме

Представлен обзор данных по сравнению диагностических характеристик биомаркеров прокальцитонина  

(ПКТ) и пресепсина (ПСП). Их сходства и различия, в частности, чувствительность и специфичность, скорости 

повышения и снижения концентрации при изменениях тяжести сепсиса, прогностические значения в различных 

клинических ситуациях, преимущества параллельного совместного измерения двух показателей.
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Summary

Current review compares diagnostic characteristics of procalcitonin and presepsin biomarkers. Authors focus on 

their similarities and differences, such as sensitivity and specificity, increase and decrease rates with regard to sepsis 

severity,  prognostic value in various clinical situations, as well as the advantages of their combined assessment.
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Прокальцитонин и пресепсин - наиболее часто при-

меняемые маркеры для диагностики сепсиса в насто-

ящее время. Рассмотрим их свойства, особенности, 

преимущества и недостатки для диагностики различ-

ных заболеваний и состояний.

Прокальцитонин

Прокальцитонин (ПКТ) — пептид, состоящий 

из 116 аминокислот, молекулярная масса 14,5 кДа, 

открыт в 1984 году. ПКТ — промежуточный продукт 

синтеза гормона кальцитонина, образуемого в щито-

видной железе из предшественника — пре-прокаль-

цитонина, который расщепляется эндопептидазой 

с образованием ПКТ. Из ПКТ затем образуется каль-

цитонин — гормон, регулирующий уровень кальция 

в крови [22]. Диагностическое значение ПКТ как био-

маркера системной бактериальной инфекции было 

выявлено в 1993 году: отмечено повышение уровня 

в сыворотке крови пациентов, у которых при бакте-

риологическом посеве крови выявлены патогенные 

микроорганизмы (положительная бактериальная ге-

мокультура). При вирусных и грибковых инфекциях 

повышения уровня ПКТ не отмечено [2].

При воспалении, индуцированном такими цито-

кинами, как ИЛ-6, фактор некроза опухоли альфа 

(ФНО-α) и ИЛ-1 бета, при системных бактериальных 

инфекциях и сепсисе, синтез ПКТ активируется вне 

щитовидной железы: в легких, печени, поджелудочной 

железе, почках, в лейкоцитах. Однако при вирусных 

инфекциях синтез ПКТ в этих тканях подавляется 

интерфероном гамма [15,23,33].

У здоровых лиц уровень ПКТ в крови не превы-

шают 0,05 нг/мл. При сепсисе уровни ПКТ могут 

повышаться в 100-1000 раз. У пациентов отделений 

интенсивной терапии уровни ПКТ> 2,0 нг/мл свя-

заны с высоким риском развития септического шока 

[9]. После начала развития бактериальной инфекции 

уровень ПКТ повышается в течение 3-4 часов и до-

стигает максимума после 12-24 часов. Время полувы-

ведения –22-25 часов [3,23,28, 33].

Роль ПКТ при сепсисе неизвестна. Согласно иcсле-

дованиям in vivo и in vitro, ПКТ может оказывать вред-
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ное воздействие. Введение септическим животным 

препарата ПКТ значительно повышает их смертность, 

снижает фагоцитозную активность полиморфноядер-

ных лейкоцитов, в частности, фагоцитоз Staphylococcus 

aureus и Escherichia coli. Введение септическим жи-

вотным антител, нейтрализующих ПКТ, значительно 

снижало симптоматику сепсиса и смертность [5,31].

По данным некоторых авторов, при диагностике си-

стемной бактериальной инфекции и сепсиса чувстви-

тельность ПКТ составляет 77%, специфичность — 79%, 

AUC ROC — 0,85 [42]. Наиболее часто применяемый 

пограничный уровень для диагностики сепсиса —  

0,5 нг/мл, чувствительность - 76%, специфичность — 

69%, площадь под ROC-кривой (Area Under Curve, 

AUC ROC) — 0,79. Наиболее низкие значения AUC 

ROC у иммунокомпрометированых и нейтропениче-

ских пациентов — 0,71; самые высокие у критических — 

0,88 нг/мл [17]. По данным других авторов чувстви-

тельность ПКТ составляет  80%, специфичность — 77%, 

AUC ROC — 0,85 [38].

Концентрация ПКТ повышается в течение 48-72 

часов после обширных повреждений тканей при хи-

рургических вмешательствах, ожогах и политравмах. 

Существует мнение, что такое «безинфекционное» 

повышение ПКТ может быть вызвано массированным 

синтезом провоспалительных цитокинов. При присое-

динении бактериальной инфекции наблюдают допол-

нительное повышение уровня ПКТ через два–три дня 

после ее начала [4,8].

При развитии ренальной дисфункции клиренс ПКТ 

снижается, его концентрация в кровотоке повышается 

прямо пропорционально тяжести патологии почек. 

Можно полагать, что повышенный уровень ПКТ при 

отсутствии сепсиса — показатель тяжести дисфункции 

почек, а при сепсисе и тяжелой почечной недостаточ-

ности — показатель тяжести обеих патологий. Погра-

ничные уровни ПКТ для диагностики сепсиса при 

тяжелой дисфункции почек должные быть более высо-

кими [14,29]. Метаанализ показал, что при диагностике 

сепсиса у пациентов, находящихся на гемодиализе, 

чувствительность и специфичность ПКТ составляли 

90% и 83% соответственно, значение AUC ROC- 0,92, 

пограничный уровень — 1,5 нг/мл [39].

Показано, что при успешной терапии сепсиса уро-

вень ПКТ уменьшается параллельно снижению пока-

зателей тяжести состояния пациентов согласно шка-

лам SOFA и APACHE II. Однако на поздних стадиях 

терапии концентрация ПКТ понижается также и при 

отсутствии снижения показателей этих шкал у паци-

ентов, у которых впоследствии наступил летальный 

исход [12,16,37].

Согласно результатам метаанализа, опубликован-

ным в 2015 г., у септических пациентов исходно повы-

шенные уровни ПКТ связаны с увеличением относи-

тельного риска смерти, составляющего 2,6 (2.05-3.30).

Чувствительность при этом составляет 76% (67-82%), 

а специфичность 64% (52-74%), значения AUC ROC — 

0,77. При отсутствии снижения ПКТ при мониторинге 

терапии относительный риск смерти достигает 3,05 [24].

Мониторинг ПКТ позволяет принимать обоснован-

ные решения о начале, продолжительности и окон-

чании антибиотикотерапии (АБТ) как при сепсисе, 

так и при инфекциях респираторного тракта, и в це-

лом сокращает длительность АБТ на 2,05-2,35 дней 

без повышения заболеваемости и смертности, свиде-

тельстуют результаты нескольких метаанализов. При 

мониторинге клинически значимые уровни ПКТ на-

ходятся в диапазоне 0,1-0,5 нг/мл, при этом уровни  

ПКТ < 0,1 нг/мл в отношении бактериальной ин-

фекции имеют отрицательное предиктивное значение 

96,3%. Уровни ПКТ > 0.25 нг/мл указывают на необ-

ходимость АБТ. Проводя измерения ПКТ на 3, 5 и 7 

день, можно рассматривать прекращение АБТ при зна-

чениях < 0,25 нг/мл или при его снижении на 80-90%. 

Если уровень ПКТ остается повышенным, необходимо 

рассмотреть изменение терапии [1,19,36].

В период с 2009 по 2018 г.г. было опубликовано 17 

рекомендаций, 12 из которых предлагали измерение 

уровня ПКТ для диагностики и мониторинга сепси-

са. Отмечается, что уровни доказательности «за» или 

«против» использования ПКТ для диагностики сепсиса 

являются слабыми [41].

В Российской Федерации разработаны следующие 

клинические рекомендации, в которых описано при-

менение ПКТ в практике: Послеродовый сепсис [50]; 

Септические осложнения в акушерстве [51]; По диа-

гностике и лечению тяжелого сепсиса и септическо-

го шока в лечебно- профилактических организациях 

Санкт- Петербурга [49].

В 2021 г. были опубликованы международные реко-

мендации по ведению сепсиса, п. 16 рекомендации под 

порядковыми номерами 16 и 31 касаются ПКТ [13]:

• П. 16: для определения момента начала анти-

биотикотерапии у взрослых лиц с подозрением 

на наличие сепсиса или септического шока мы 

предлагаем отказаться от использования про-

кальцитонина и ограничиться данными клини-

ческого обследования. Уровень рекомендации 

слабый, уровень доказанности очень низкий

• П. 31: при неясной оптимальной продолжитель-

ности лечения взрослых пациентов с исходным 

диагнозом сепсис или септический шок и адек-

ватным контролем очага инфекции для приня-

тия решения о прекращении антибактериальной 
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терапии мы предлагаем использовать прокаль-

цитонин в сочетании с данными клинического 

обследования, а не просто данные клинического 

обследования. Уровень рекомендации слабый, 

уровень доказанности низкий.

Пресепсин

Пресепсин (ПСП) открыт в 2005 г. в Японии как 

биомаркер сепсиса. Молекула ПСП состоит из 64 

аминокислотных остатков, молекулярная масса 13 

кДа [47]. Индукция образования ПСП происходит 

при активации макрофагов/моноцитов, на поверхно-

сти которых расположен мембранный рецепторный 

белок mCD14, реагирующий на появление в кровото-

ке патогенных бактерий и грибков. В этой ситуации 

включается система активации врожденного (неспеци- 

фического) иммунитета и запускается связанный 

с ней воспалительный процесс. После активации 

макрофагов mCD14 отсоединяется от моноцитов/

макрофагов, выходит в циркуляцию и переходит 

в растворимую форму (soluble) sCD14, индуцируя 

воспаление в эндотелиальных и других клетках, 

не имеющих mCD14 и не реагирующих на эндоток-

сины. При активации фагоцитоза с помощью лизосо-

мальных протеиназ (катепсин D и др.) одновременно 

расщепляется и циркулирующий sCD14 c образо-

ванием его специфического фрагмента (подтипа) — 

sCD14-ST, который был назван пресепсином. Таким 

образом, ПСП — биомаркер активации фагоцитоза. 

Данные о чувствительности и специфичности ПСП, 

соответственно, приведены в исследованиях несколь-

ких авторов: 0.83,0.78 [48]; 0.78, 0.83 [44]; 0.83, 0.81 

[40]; 0.84, 0.76 [25]; 0.84, 0.76, [45]; 0.84, 0.73 [21].

При развитии ренальной дисфункции клиренс 

ПСП снижается (как и клиренс ПКТ), его концентра-

ция в кровотоке повышается прямо пропорционально 

тяжести повреждения почек. Следует полагать, что 

повышенный уровень ПСП при отсутствии сепсиса — 

показатель тяжести дисфункции почек, а при сепсисе 

и тяжелой почечной недостаточности — показатель 

тяжести обеих патологий. Пограничные уровни ПСП 

для диагностики сепсиса при тяжелой дисфункции 

почек должные быть более высокими [29].

Время повышения уровня ПСП после начала 

инфекции — от 30 мин до одного часа, время полу-

выведения — 2-4 часа. При внутривенной инъекции 

препарата ПСП лабораторным животным момент 

появления его в моче регистрировался в промежут-

ке от 30 мин до 1 ч [34]. При экспериментальном 

сепсисе у лабораторных животных установлено, что 

время полувыведения ПСП из кровотока составляет 

4-5 часов [10].

В целом при мониторинге сепсиса уровень ПСП 

надежно отражает реальную динамику его тяже-

сти, согласно показателями шкал SOFA и APACHE 

II. Быстро и адекватно изменяется он в зависимости 

от эффективности терапии, прогнозирует рецидивы 

сепсиса после ремиссии, когда клинические признаки 

сепсиса угасают и уровни ПКТ временно нормали-

зуются [32]. Не отмечено повышение уровня ПСП 

при «стерильных» хирургических вмешательствах, 

политравмах и ожогах [7,18,20,30,35].

Показано, что ПСП имеет существенное значение 

в диагностике тяжелого сепсиса и септического шока 

в 1, 3 и 8 день пребывания в ОИТ, AUC ROC — 

0,72-0,84. Также ПСП имеет прогностическое зна-

чение в отношении 30-дневной и 6-месячной общей 

смертности в 1, 3 и 8 день пребывания в ОИТ, AUC 

ROC — 0,64-0,71 [6]. Высокий уровень ПСП при по-

ступлении наиболее сильно связан с последующей 

необходимостью ИВЛ, повышением биомаркеров кар-

диальной дисфункции, уровня креатинина, лактата 

и билирубина в крови, а также с повышением риска 

смерти [26,27,43].

При эффективной терапии снижение уровней 

ПСП происходит параллельно со снижением пока-

зателей тяжести состояния пациента согласно шкалам 

SOFA и APACHE II. В недавно опубликованном ис-

следовании показано, что первичный критерий пре-

кращения АБТ — ПСП < 350 пг/мл или его сниже-

ние на 80% по сравнению с исходным. Финальным 

критерием прекращения АБТ может быть его уровень 

через 2 дня после первичного прекращения терапии: 

при ПСП < 350 пг/мл или его снижении на 80% 

и при отсутствии очевидных признаков воспаления 

АБТ может быть прекращена. При этом длительность 

АБТ сокращается с 14,64 дней до 11,0, срок пребы-

вания в ОИТ с 14,16 дней до 11,17 дней, общая дли-

тельность госпитализации сокращается с 14,16 дней 

до 12,0 дней. Затраты на одного пациента снижаются 

с 6708,9 долларов США до 5566,1. Повышения забо-

леваемости и смертности не зарегистрировано [46].

Японские клинические рекомендации по веде-

нию сепсиса и септического шока, опубликованные 

в 2021 г., предусматривают для диагностики сепси-

са в общем отделении и в отделения неотложной 

терапии применение биомаркеров, имеющих чув-

ствительность и специфичность: СРБ 59% и 79%,  

ПКТ 74% и 81%, ПСП — 75% и 74%, ИЛ-6 — 78% 

и 78% соответственно. Для диагностики сепсиса в от-

деление интенсивной терапии рекомендуется при-

менение биомаркеров, имеющих чувствительность 

и специфичность: СРБ — 74% и 70%, ПСП — 82% 

и 73%, ИЛ-6 — 72% и 76% соответственно [11].
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Результаты одновременного измерение 
уровня ПСП и ПКТ

Представленные ранее данные однозначно свидетель-

ствуют о различиях изменения уровней ПКТ и ПСП при 

патологических состояниях. Могут наблюдаться следу-

ющие варианты несовпадений уровней ПКТ и ПСП, 

измеренных в одном образце биоматериала:

(а) уровень ПСП высокий, ПКТ — низкий. При раз-

витии сепсиса ПСП начинает повышаться через 30-60 

мин после появления в кровотоке бактерий и/или 

грибов, ПКТ — через 6-12 ч после появления только 

бактерий;

(б) уровень ПСП — низкий, ПКТ высокий. В течение 

первых 2-3 дней после «стерильных» хирургии, травм 

и ожогов ПКТ повышается при отсутствии инфекции, 

ПСП — только при развитии инфекции;

(в) уровень ПСП снижается, ПКТ — остается вы‑

соким. При мониторинге антибиотикотерапии, если 

она эффективна, ПСП снижается в течение 4-5 часов, 

ПКТ — в течение суток; (г) ПСП высокий, ПКТ низ‑

кий. На относительно поздних стадиях сепсиса ПКТ 

и СРБ могут снижаются вне зависимости от его тя-

жести, уровни же ПСП адекватно отражают тяжесть 

сепсиса и коррелируют с результатами оценки по шка-

лам qSOFA, SOFA и APACHE II.

Заключение

В настоящее время диагностические и прогности-

ческие особенности ПКТ детально изучены при мно-

гих различных клинических ситуациях и патологиях. 

Эта информация может быть весьма полезной прак-

тическому врачу. Следует отметить, что измерение 

уровня ПКТ входит во многие российские рекомен-

дации и протоколы по ведению сепсиса, выполнение 

которых может быть обязательным.

Приведенные данные свидетельствуют, что уро-

вень ПСП при сепсисе имеет более высокие ско-

рости повышения и полувыведения, чем ПКТ, что 

существенно для мониторинга терапии практически 

«online». Динамика ПСП положительно коррели-

рует с динамикой показателей тяжести состояния 

пациента по шкалам SOFA и APACHE II, адекват-

но и своевременно отражает эффективность тера-

пии. Необходимо подчеркнуть, что уровень ПСП 

не повышается в клинических ситуациях (после хи-

рургических вмешательств, политравм и ожогов), 

в которых ПКТ демонстрирует «неинфекционное» 

повышение.

Рассмотрение данных литературы позволяет за-

ключить, что совместное применение двух биомар-

керов обладает большей клинической ценностью, 

чем их применение по отдельности.
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