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Одной из задач современной медицины явля-

ется поиск новых маркеров, позволяющих решать 

вопросы ранней диагностики деструктивных 

изменений организма, прогнозировать тяжесть 

и течение болезней, своевременно выявлять их 

осложнения, оценивать эффективность прово-

димой консервативной терапии.

В последние годы лавинообразно увеличи-

лось число работ, демонстрирующих роль хро-

нического воспалительного процесса (ВП) в 

патогенезе метаболического синдрома, сахарного 

диабета 2 типа, атеросклероза. Появились дан-

ные, что воспаление при этих состояниях играет 

ведущую патогенетическую роль [47, 52, 57].

Известно, что возникновение любого остро-

го воспалительного процесса сопровождается 

острофазным ответом организма. Смысл остро-

фазного ответа заключается в том, чтобы помочь 

организму восстановить нарушенный гомеостаз 

путем контроля за кровопотерей, ограничения 

зоны повреждения и резорбции некротических 

тканей, связывания и удаления избыточного 

количества тканевых протеаз и экзогенных суб-

станций, создания условий для репарации.

Острофазный ответ (ОФО) представляет 

комплекс местных и системных реакций, опо-

средуемых различными медиаторами — цитоки-

нами, простагландинами, кининами, гормонами. 

Амплитуда и характер ответа зависят от активно-

сти процесса. Показано, что острофазный ответ 

сопровождается увеличением содержания белков 

острой фазы (БОФ), концентрация которых из-

меняется в ответ на воспаление, травму и другие 

патологические воздействия [39].

В настоящее время понятие “белки острой 

фазы” объединяет до 30 белков плазмы крови, 

участвующих в воспалительном ответе организма 

на повреждения, которые относятся к различным 

функциональным группам: ингибиторы про-

теаз, белки свертывания крови, белки системы 

комплемента, транспортные белки, белки с им-

муномодулирующими свойствами [18]. Группа 

БОФ формировалась эмпирически, на основе 

включения в нее белков, концентрация которых 

изменяется при воспалительной реакции. Белки, 

концентрация которых повышается более чем 

на 25%, были названы позитивными, а белки, 

концентрация которых снижается — негатив-

ными реактантами острой фазы воспаления. 

К позитивным БОФ относятся: С-реактивный 

белок (СРБ), орозомукоид, церулоплазмин, фер-

ритин, гаптоглобин, фибриноген и другие; к 

негативным — трансферрин, альбумин, транс-

тиретин. БОФ составляют важную часть не-

специфической защиты организма. Главной 

задачей БОФ является организация процессов 

репарации в зоне повреждения [27]. Основные 

функции БОФ тесно связаны со способностью 

взаимодействовать с лигандами и образовывать 

белково-лигандные комплексы, которые удаля-

ются ретикуло-эндотелиальной системой или 

печенью. Повышение концентрации позитивных 

реактантов острой фазы приводит к ингиби-

рованию активности протеаз, нейтрализации 

токсических молекул. Снижение сывороточной 

концентрации негативных реактантов во время 

воспаления приводит к другому эффекту: по-

вышению концентрации свободных лигандов 

(в т. ч. гормонов, микроэлементов и др.).

БОФ синтезируются в печени, их концен-

трация зависит от стадии болезни и от масшта-

бов повреждения. Синтез БОФ включается и 

регулируется целым рядом медиаторов, среди 

которых цитокины, анафилотоксины и глю-

кокортикоиды. Некоторые из этих медиаторов 

образуются непосредственно в очаге воспаления 

активированными макрофагами, лимфоцитами 

и другими клетками. Эти медиаторы могут ока-

зывать как местное, так и общее воздействие 

[26]. Основными продуцентами БОФ являются 

гепатоциты. Их ответ на выброс цитокинов при 

воспалении характеризуется усилением про-

дукции позитивных и снижением продукции 

негативных реактантов острой фазы [18, 54]. 

Высокая корреляция концентрации БОФ в крови 

с активностью процесса и его стадией выгодно 

отличает их от таких показателей как скорость 

оседания эритроцитов (СОЭ), подсчет количества 

лейкоцитов и сдвиг лейкоцитарной формулы 

влево. В связи с этим, не вызывает сомнений 

эффективность и целесообразность использо-
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вания определения БОФ для оценки тяжести 

патологического процесса, мониторинга его 

течения, контроля за эффективностью лечения. 

[4, 23, 25, 55].

Центральный компонент острой фазы вос-

паления — СРБ, играющий важную роль в за-

щите от чужеродных агентов, при некрозах, в 

аутоиммунных процессах. У человека, как и у 

других млекопитающих, острая фаза ВП характе-

ризуется, в основном, повышением температуры, 

изменением проницаемости сосудов, измене-

нием биосинтетического и метаболического про-

филя многих органов. В развитии острой фазы 

участвуют системы всего организма: иммунная, 

центральная нервная, эндокринная, сердечно-

сосудистая. Оказалось, что один из основных 

участников острой фазы — это СРБ, концен-

трация которого в плазме крови при воспалении 

увеличивается в 10–100 раз. Существует прямая 

связь между изменением уровня СРБ, тяжестью 

и динамикой клинических проявлений воспале-

ния: чем выше концентрация СРБ, тем больше 

тяжесть ВП и наоборот. Именно поэтому СРБ 

и является наиболее специфичным и чувстви-

тельным клинико-лабораторным индикатором 

воспаления и некроза.

Классические методы определения концен-

трации СРБ в плазме/сыворотке крови — это 

радиальная иммунодиффузия, иммунотурби-

диметрия и нефелометрия. Методы просты в 

применении как в стационарных, так и в амбу-

латорных условиях.

Измерение концентрации СРБ широко при-

меняется для мониторинга и контроля эффек-

тивности терапии бактериальных и вирусных 

инфекций, хронических воспалительных болез-

Таблица 1

Роль белков острой фазы в острофазном ответе

Белки Функция

Медиаторы
С-реактивный белок Связывание лиганда, активация комплемента

Компоненты комплемента: С1, С2, С3, 
С4, С5, С9, фактор В

Опсонизация, хемотаксис, дегрануляция тучных клеток

Калликреин Усиление сосудистой проницаемости и вазодилатация

Кинины, фактор VIII, протромбин —

Фибриноген Свертывание крови, образование фибринного матрикса для 
репарации

Плазминоген Протеолитическая активация комплемента и свертывающей 
системы крови

Ингибиторы
Антитромбин-III Контроль действия медиаторов

C1-ингибитор, факторы I и H —

α1-антитрипсин Связывает коллагеназу, эластазу

α1-антихимотрипсин Связывает катепсин

Гаптоглобин Связывает катепсины В, Н, I

Транспортные
Гаптоглобин Связывание гемоглобина

Сывороточный амилоид А Связывание холестерина

Церулоплазмин Связывание кислорода

С-реактивный белок Связывание LDL (липопротеидов низкой плотности)

Иммуномодуляторы
С-реактивный белок Взаимодействие с Т- и В-клетками, ингибитор Т-клеток

Орозомукоид —

Репараторы и резорбаторы
Орозомукоид Активация роста фибробластов, взаимодействие с коллагеном

α1-антитрипсин Ограничение поверхности вновь образованных эластических 
волокон

α1-антихимотрипсин, С1-ингибитор —
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ней, онкологических заболеваний, осложнений 

в хирургии и гинекологии и др. Разные причины 

воспалительных процессов по-разному повы-

шают уровень СРБ. При вирусных инфекциях, 

метастазировании опухолей, вялотекущих хро-

нических и некоторых системных ревматических 

заболеваниях концентрация СРБ повышается до 

10–30 мг/л. При бактериальных инфекциях, при 

обострении некоторых хронических воспалитель-

ных болезней (например, ревматоидного артри-

та) и при повреж дении тканей (хирургиче ские 

операции, острый инфаркт миокарда) концент -

рации СРБ возрастают до 40–100 мг/л (а ино-

гда и до 200 мг/л). Тяжелые генерализованные 

инфекции, ожоги, сепсис повышают СРБ почти 

запредельно — до 300 г/л и более [26, 49, 58].

Синтез БОФ воспаления включается и регули-

руется целым рядом медиаторов, среди которых 

цитокины, анафилотоксины и глюкокортикоиды. 

При этом, каждый из цитокинов выполняет свою 

уникальную, независимую функцию. Цитокины 

относятся к первичным активаторам определен-

ных генов, работа которых включается при вос-

палении, а глюкокортикоиды и факторы роста 

являются модуляторами действия цитокинов 

(табл. 1) [19, 48, 58].

Фактор некроза опухолей-α (ФНО-α) — 

наиболее известный и исследованный провос-

палительный цитокин, синтезируемый преи-

мущественно клетками иммунной системы и 

адипоцитами. Он стимулирует в лейкоцитах и 

эндотелиальных клетках секрецию других цито-

кинов, усиливает экспрессию молекул адгезии 

на поверхности клеток, активирует метаболизм 

арахидоновой кислоты. ФНО-α ответственен за 

большинство клинических проявлений воспали-

тельного процесса, способен вызывать апоптоз 

клеток.

ИЛ-6 синтезируется при воспалении, трав-

мах, гипоксии, воздействии бактериальных эн-

дотоксинов активированными моноцитами/

макрофагами, в меньшей степени — фиброблас-

тами, эндотелиальными клетками. В организме 

30% ИЛ-6 синтезируется в жировой ткани. Его 

биологическая роль заключается в индукции 

восстановительных процессов и активации им-

мунной защиты. Кроме того, ИЛ-6 способен 

ограничивать воспалительную реакцию путем 

торможения синтеза ряда провоспалительных 

цитокинов, включая ФНО-α [28, 53].

Исследования, выполненные в последние 

годы, свидетельствуют о большом значении ма-

крофагов жировой ткани в развитии воспали-

тельной реакции. Продуцируемые адипоцитами 

хемокины обеспечивают адгезию моноцитов, 

переход их из сосудов в межклеточную жидкость 

и трансформацию в макрофаги [42, 46].

Важнейшим внутриклеточным регулятором 

воспалительной реакции (ВР) является ядерный 

фактор транскрипции NF-kB, который решаю-

щим образом меняет экспрессию генов цитоки-

нов и молекул адгезии, что ведет к усилению и 

распространению воспаления на другие клетки, 

и тем самым способствует процессу воспале-

ния. Обязательным компонентом клеточного 

механизма регуляции ВР является также IKKβ 

(субъединица β ингибиторного белка I-kB для 

NF-kB), который инактивирует фактор транс-

крипции NF-kB. [41, 50].

Ведущую роль в острофазном ответе играют 

изменения в протеолитических медиаторных 

сис темах: в системе свертывания крови, в си-

стеме комплемента, в калликреин-кининовой 

и плазминовой системах. При воздействии этих 

систем происходит активация молекул компле-

мента и кининов с последующей опсонизацией, 

хемотаксисом, дегрануляцией тучных клеток, 

увеличением проницаемости сосудистой стенки, 

расширением просвета сосудов и, как следствие 

всего этого, активный фагоцитоз. Перечислен-

ные процессы контролируются рядом БОФ, сре-

ди которых выделяют следующие группы: белки-

медиаторы, белки-ингибиторы, транспортные, 

иммунорегуляторы, репараторы и резорбаторы. 

Один белок по своим функциональным свойст-

вам может относится сразу к нескольким груп-

пам [13].

В последние годы повышен интерес к изуче-

нию в клинике различных болезней связаных с 

нарушением активности железо- и медьсодержа-

щих белков в тканях и биологических жидкос-

тях. Анализ литературы свидетельствует, что в 

настоящее время идет накопление сведений о 

биологической и клинической значимости ме-

таллопротеинов — ферритина, трансферрина, 

церулоплазмина. Металлопротеины — белки сы-

воротки крови, участвующие в депонировании, 

транспорте и обезвреживании ионов металлов 

переменной валентности. Внимание к иссле-

дованию этих белков, обусловлено их ролью в 

функционировании антиоксидантной системы 

организма [4, 8]

Сывороточный ферритин — важнейший же-

лезосодержащий белок человека, синтезируемый 
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клетками печени, селезенки, костного мозга, а 

также ряда других органов, депонирующий же-

лезо в растворимой, нетоксичной и легкодоступ-

ной форме [37]. В физиологических условиях 

уровень ферритина коррелирует с запасами же-

леза в организме, однако в условиях патологии 

связь ферритинемии с показателями, характери-

зующими обмен железа исчезает [33]. Показано, 

что при остром воспалении уровень ферритина 

резко возрастает, что позволяет рассматривать 

его как острофазный белок [31]. В условиях пато-

логии синтез сывороточного ферритина инду-

цируется цитокинами — ФНО-α, ИЛ-1, что мо-

жет расцениваться как цитопротективный ответ, 

призванный погасить реакции воспаления, окис-

лительного стресса. Показано, что повышение 

содержания ферритина в условиях патологии 

коррелирует с уровнем С-реактивного белка, а 

также других общепризнанных маркеров вос-

паления (ФНО-α, ИЛ-1β, ИЛ-8, калликреина 

и др.) [12, 25].

Трансферрин — транспортный белок, отно-

сящийся к группе β-глобулинов, который пе-

реносит железо от места его абсорбции в эпи-

телии тонкой кишки к местам его хранения и 

утилизации. Синтез трансферрина происходит 

главным образом в печени, стимулируется низ-

кой концентрацией железа в сыворотке, эстро-

генами и кортикостероидами [33]. Трансферрин 

является частью антиоксидантной системы ор-

ганизма, а также участвует в функционировании 

иммунной системы. 

Трансферрин относится к негативным реак-

тантам острой фазы, т.к. в условиях воспаления 

его содержание снижается [60]. Образование 

трансферрина подавляет ФНО-α при реакциях 

острой фазы и повреждении паренхимы печени 

[8, 39].

В последнее время возрос интерес к есте-

ственным метаболитам человека, в частности, 

к церулоплазмину. Церулоплазмин был впервые 

получен в чистом виде и описан в 1948 году 

К. Хольмбергом [5]. Церулоплазмин как метал-

лопротеин — это медьсодержащая ферроокси-

даза. Кодирующий его ген расположен на хро-

мосоме 3 (3q23–q24) имеет протяженность в 65 

kb и содержит 20 экзонов [35]. Молекула церуло-

плазмина представляет собой гликопротеин α-2-

глобулиновой фракции плазмы крови человека. 

Этот белок насчитывает 1046 аминокислотных 

остатков с молекулярной массой 132 кД. В соста-

ве молекулы церулоплазмина может содержаться 

6–7 ионов меди [40]. Тот факт, что большая часть 

меди в сыворотке здорового человека (до 95%) 

входит в состав церулоплазмина [43], служит 

убедительным аргументом в пользу предположе-

ния о способности этого белка транспортировать 

медь. Именно наличием меди обусловлен голу-

бой цвет растворов, содержащих церулоплазмин, 

и кристаллов этого белка [29, 34, 44].

Концентрация церулоплазмина в крови по-

вышается во время воспаления, инфекции и 

продолжительных травматических состояний в 

результате активации транскрипции гена церу-

лоплазмина индуцированной γ-интерфероном 

[59] и цитокинами [36]. При дефиците железа 

происходит активация транскрипции гена це-

рулоплазмина гипоксия-индуцибельным факто-

ром 1 (HIF-1), который также активирует гены 

эритропоэтина, оксигеназы-1 гема, трансферина 

и его рецептора [45]. Синтез церулоплазмина 

регулируется на уровне иРНК белковым факто-

ром, связывающимся с полиаденилилированным 

концом, и эукариотическим фактором инициа-

ции транскрипции 4G [61].

Первичный продукт трансляции церулоплаз-

мина (80 кД) в гладком эндоплазматическом 

ретикулуме и аппарате Гольджи подвергается 

посттрансляционной модификации, включаю-

щей ограниченный протеолиз. Из образованного 

таким образом предшественника (65 кД) в ре-

зультате сшивки образуется молекула церуло-

плазмина (132 кД), которая поступает в кровяное 

русло. Затем церулоплазмин после связывания 

со специфическими рецепторами на поверхно-

сти клеток организма и передачи этим клеткам 

части ионов меди подвергается интернализации 

с помощью рецептор-опосредованного эндоци-

тоза [32]. При этом пептидная часть молекулы 

церулоплазмина теряет остатки сиаловых кислот 

и освобождается в кровоток [51]. Гепатоциты 

захватывают церулоплазмин и связанную с ним 

медь и выводят эту деградированную молекулу 

в желчь [20, 38].

Большая часть церулоплазмина синтезиру-

ется гепатоцитами печени и эпителиоцитами 

легких. В легких церулопазмин защищает ткань 

от оксидативного повреждения и инфекционных 

агентов [30]. Основное количество церулоплаз-

мина содержится в плазме крови и составляет 

300–580 мг/л у здорового человека, у новорож-

денных (первые 5 дней жизни) — 50–400 мг/л. 

Уровень церулоплазмина у женщин выше, чем 

у мужчин, с возрастом отмечается увеличение 
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Рис. Участие церулоплазмина в окислении железа

концентрации этого белка. При рождении и на 

протяжении первого года жизни уровень церу-

лоплазмина в плазме (сыворотке) крови низкий 

(примерно в 2 раза меньше, чем у взрослых), 

затем нарастает и достигает максимальных значе-

ний к 12 годам, постепенно снижаясь и достигая 

уровня взрослых к 17–19 годам [29].

Церулоплазмин присутствует также в синови-

альной жидкости и в мышечных тканях. Рецеп-

торы к церулоплазмину обнаружены на куп-

феровских клетках, фибробластах, астроцитах, 

эритроцитах, лейкоцитах и моноцитах, мем-

бранах клеток аорты и кардиомиоцитов. Такая 

распространенность рецепторов указывает на 

важную роль церулоплазмина в организме. 

Процессы, в которых участвует церулоплазмин, 

имеют как ферментативную, так и нефермен-

тативную природу [56] Среди многообразных 

функций церулоплазмина в настоящее время 

выделены следующие: контроль обмена меди в 

крови и органах; феррооксидазное действие и 

иммобилизация сывороточного железа; анти-

оксидантное действие; участие в острофазных 

реакция; регуляция уровня биогенных аминов 

в организме [5] (pис.).

Развитие оксидативного стресса играет важ-

ную роль в патогенезе сердечно-сосудистых и 

других заболеваний. Оксидативный стресс воз-

никает в условиях повышенной продукции как 

внутри, так и вне клетки активных форм кисло-

рода. В последние годы получены новые данные 

о значении церулоплазмина в развитии окси-

дативного стресса и его роли в поддержании 

оксидативного равновесия.

Церулоплазмин может оказывать как про-

оксидантное, так и антиоксидантное действие. 

С наличием меди в составе молекулы церулоплаз-

мина связана окислительная активность этого 

белка. При удалении атомов меди из молекулы 

церулоплазмина утрачиваются его оксидантные 

свойства и, наоборот, включение меди приво-

дит к восстановлению оксидантных свойств 

церулоплазмина. Антиоксидантная активность 

церулоплазмина проявляется его способностью 

инактивировать свободные радикалы кислорода, 

предотвращая окисление полиненасыщенных 

(полиеновых) жирных кислот.

Церулоплазмин играет роль фермента су-

пероксиддисмутазы, защищая клеточные мем-

браны от повреждения, способен ингибировать 

фермент миелопероксидазу, хотя антитела к 

ней обладают большим сродством к ферменту 

и ингибируют связь между церулоплазмином 

и миелопероксидазой. Противовоспалительная 

активность церулоплазмина обусловлена также 

его способностью инактивировать гистаминазу 

сыворотки крови. Он усиливает окисление аскор-

биновой кислоты, катехоламинов, серотонина 

и соединений, содержащих сульфгидрильные 

группы, в частности гомоцистеина и цистеина.

Церулоплазмин участвует в окислении липо-

протеинов низкой плотности (ЛПНП). Окисле-

ние липопротеинов является одним из значимых 

процессов в атерогенезе. Активация перекисного 

окисления липидов (ПОЛ) является универсаль-

ным механизмом развития тканевой дистрофии, 

в результате происходит расход эндогенных анти-

оксидантов, в частности церулоплазмина, и сни-

жение антиоксидантного потенциала организма. 

При этом образуются различные соединения, 

которые могут по-разному участвовать в атеро-

генезе [30].
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Большого внимания заслуживают свойства 

церулоплазмина, на основании которых он был 

классифицирован как БОФ. Установлено, что 

уровень церулоплазмина в сыворотке крови зна-

чительно изменяется при различных инфек-

ционных заболеванияx; острых и хронических 

воспалительных процессах, сопровождающихся 

деструктивными и некротическими изменения-

ми в тканях; при злокачественном опухолевом 

росте, при наследственных ацерулоплазминеми-

ях, при ишемической болезни сердца (табл. 2) 

[1, 2, 9, 15, 21, 22].

Нарастание уровня церулоплазмина на фоне 

инфекционно-воспалительных осложнений со-

ответствует представлениям об этом белке, как 

ИЛ-6–зависимом реактанте острофазной реак-

ции крови. Результаты сопоставления уровня це-

рулоплазмина и других показателей согласуются 

с общепринятыми взглядами на роль процессов 

ПОЛ в патогенезе инфекционно-воспалительных 

заболеваний [24].

Несмотря на то, что церулоплазмин является 

иммуномодулятором, процесс его взаимодей-

ствия с иммунной системой, особенно при су-

прессивном действии раковых опухолей, носит 

сложный характер. Установлено, что он влияет 

на фагоцитарную активность моноцитов, причем 

модуляция процесса зависит от высоты исход-

ного уровня определенных иммунологических 

параметров [14]. Изучение влияния церуло-

плазмина на митоген-индуцированную проли-

ферацию лимфоцитов и продукцию цитокинов 

мононуклеарами крови человека in vitro выявили 

многоэтапность его действия [17].

На модели экспериментальной гриппозной 

инфекции было показано, что применение эк-

зогенного церулоплазмина в остром периоде 

инфекционного процесса увеличивает резистент-

ность подопытных животных к вирусу гриппа, 

уменьшает иммунодепрессивное действие вируса 

и улучшает биохимические показатели [3].

Снижение уровня церулоплазмина в плаз-

ме крови в большинстве случаев встречается 

при болезни Вильсона-Коновалова в резуль-

тате снижения способности включения меди 

в апоцерулоплазмин. При этом концентрация 

свободных молекул меди в плазме крови резко 

увеличивается и медь накапливается в тканях, 

особенно в печени и головном мозге. Уровень 

церулоплазмина снижается также при болезни 

Таблица 2

Изменение содержания церулоплазмина при патологических процессах

Уровень церулоплазмина

Повышение Снижение

Острая фаза воспаления, в том числе после травм и 
оперативных вмешательств

Острый инфаркт миокарда
Метаболический синдром, нарушение толерантно-

сти к глюкозе
Сахарный диабет
Артериальная гипертензия
Аневризма аорты, атеросклероз коронарных и пе-

риферических артерий
Холестаз
Первичный билиарный цирроз
Ревматоидный артрит
Лейкемия
Меланома
Шизофрения
Прием эстрогенов
Курение табака
Онкологические заболевания
Туберкулез
Воспаление легких
Язвенный колит
Ишемическая болезнь сердца
Стрессовые состояния
Беременность

Болезнь Вильсона–Коновалова (гепатоцеребраль-
ная дистрофия)

Синдром Менке
Болезнь Альцгеймера
Нефротический 

синдром
Энтеропатия с потерей белка
Синдром мальабсорбции
Нарушение синтеза 

в печени
Болезнь Паркинсона
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Менке — заболевания, вызванном вторичным 

дефектом нарушения абсорбции меди и утили-

зации меди как продукта метаболизма. Уровень 

церулоплазмина может также снижаться при не-

фротическом синдроме, когда происходит потеря 

белка с мочой, энтеропатии с потерей белка, 

мальабсорбции — нарушенном всасывании в 

кишечнике, в результате снижения синтеза при 

различных заболеваниях печени [29].

В работах отечественных и зарубежных ав-

торов не достаточно освещено участие медьсо-

держащих белков в патогенезе метаболического 

синдрома, а так же системного воспаления.

В последнее время большая роль отводится 

ВР в развитии атеросклероза. ВР, являясь изна-

чально защитной, направленной в системе го-

меостаза на восстановление повреждений, в свою 

очередь, в силу различных факторов, сама может 

способствовать развитию патологических про-

цессов. Так, у больных ишемической болезнью 

сердца с сопутствующим ожирением определя-

ются более высокие показатели провоспалитель-

ных и более низкие показатели противовоспа-

лительных цитокинов, что может свидетельство-

вать о патогенетическом влиянии ожирения на 

развитие атеросклероза через воспалительные 

механизмы. Полученные данные подтверждают 

взаимосвязь воспаления и инсулинорезистент-

ности и определяют их роль в развитии атеро-

склероза [10]. При обследовании больных ост-

рым инфарктом миокарда и нестабильной стено-

кардией выявлено повышенное содержание гли-

козаминогликанов и церулоплазмина в сыворотке 

крови. У больных с нестабильной стенокардией 

уровень гликозаминогликанов и активность 

церулоплазмина оставались повышенными во 

все сроки наблюдения. Динамика активности 

церулоплазмина у больных инфарктом миокарда 

в процессе лечения зависела от клинической фор-

мы: при трансмуральном инфаркте наблюдалось 

повышение, при крупноочаговом — снижение 

активности [11]. Церулоплазмин относится к 

естественному оксидативному регулятору, обла-

дающему про- и антиоксидантной активностью. 

У кардиохирургических пациентов нередко на-

блюдается пониженный уровень церулоплазмина 

в плазме крови (менее 0,2 г/л). После операции 

коронарного шунтирования у таких больных раз-

виваются наиболее тяжелые послеоперационные 

осложнения. Снижение уровня церулоплазмина 

более чем на 20–50% от исходного уровня на 

фоне повышения концентрации С-реактивного 

белка свыше 150–200 мг/л в раннем послеопе-

рационном периоде является неблагоприятным 

прогностическим признаком, сопутствующим 

развитию инфекционно-воспалительных ослож-

нений и полиорганной недостаточности [7].

При изучении патогенетических механизмов 

заболеваний у пациентов с симптомами метабо-

лического синдрома установлено, что содержа-

ние церулоплазмина в сыворотке крови было на 

16,2% достоверно выше по сравнению с пока-

зателями контрольной группы. Так, если среди 

пациентов контрольной группы средний уровень 

церулоплазмина составлял 358,82±68,18 мг/л, 

то у пациентов с симптомами метаболического 

синдрома — 416,12±70,77 мг/л. Поэтому, было 

предложено, что содержание церулоплазмина яв-

ляется маркером повышенного риска воспаления, 

что позволит на ряду с другими показателями 

оценить состояние системного воспалительного 

ответа. В свою очередь исследование уровня це-

рулоплазмина даст возможность решать вопрос о 

диагностике заболевания, своевременном начале 

лечения, его продолжительности и эффектив-

ности [6].

Для измерения концентрации церулоплазмина 

в плазме и сыворотке крови используют методы 

нефелометрии, иммунотурбидиметрии, биохи-

мические методы. Наиболее приемлемый для 

использования в клинико-лабораторной прак-

тике является биохимический метод опреде-

ления активности церулоплазмина способом 

Равина (1956). Принцип, положенный в его ос-

нову, базируется на окислении церулоплазми-

ном р-фенилендиамина. Окисленный диамин, 

соединяясь с диметилпарафенилендиамином, 

дает окрашенное соединение, интенсивность 

окраски которого пропорциональна фермента-

тивной активности церулоплазмина. Серьезным 

препятствием к широкому внедрению в кли-

нико-лабораторную практику этого способа яв-

ляется отсутствие чистых стандартов, исполь-

зуемых для оценки результатов (в том числе 

построения градуировочного графика) определе-

ния. В связи с этим, некоторые авторы рекомен-

дуют выражать результаты в единицах абсорбции. 

Равин, автор оригинального метода, предлагает 

коэффициент 87,5 для умножения на него значе-

ний оптической плотности и получения ответа 

в размерности мг/дл. Однако, даже при строгом 

соблюдении стандартных условий это приводит 

к искажению результатов, что не удовлетворяет 

основные требования стандартизации.
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Методы нефелометрии и иммунотурбидиме-

трии примерно равноценны по чувствительно-

сти, специфичности, трудоемкости. Материалом 

для измерения концентрации церулоплазмина 

служит сыворотка или плазма крови. Сильно 

гемолизированые или липидемические образ-

цы для анализа использовать нельзя. Образцы 

хранят в течение 12 ч при 15–25°С в защи-

щенном от света месте. Для более длительного 

хранения (до 6 мес.) образцы следует замора-

живать при температуре –20°С. Повторное за-

мораживание/оттаивание образцов не допуска-

ется [16].

Измерение концентрации церулоплазмина 

возможно в любой клинико-диагностической 

и биохимической лаборатории при наличии со-

ответствующих наборов реагентов. Определение 

церулоплазмина имеет диагностическое значе-

ние в первую очередь при наследственном де-

фиците этого белка, нарушениях обмена меди 

и железа, при болезнях желудочно-кишечного 

тракта, воспалительных заболеваниях.

В целом, измерение концентрации факторов 

воспаления должны проводиться в комплексе с 

определением других биохимических и иммуно-

логических показателей, выбор которых может 

диктоваться многими факторами. Результаты 

таких комплексных анализов имеют большое 

значение не только для конкретного лечащего 

врача, но и, будучи обобщенными и опубли-

кованными, могут иметь важное значение для 

разработки различных специализированных диа-

гностических наборов.

Таким образом, изучение структуры и много-

численных функций БОФ воспаления привело 

к новым представлениям как о их диагностиче-

ской ценности, так и участии в возникновении 

и развитии некоторых патологий. Очевидно, в 

ближайшие годы измерение концентрации це-

рулоплазмина будет более широко использо-

ваться как в клинических исследованиях, так и 

в практической медицине. Включение определе-

ния концентрации церулоплазмина в перечень 

маркеров ОФО расширит представления о па-

тогенетической значимости ВР при метаболиче-

ском синдроме.
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МІСЦЕ ЦЕРУЛОПЛАЗМІНУ 
СЕРЕД БІЛКІВ ГОСТРОЇ ФАЗИ ЯК МАРКЕРА 

СИСТЕМНОГО ЗАПАЛЕННЯ
Л.О. Куценко, І.П. Кайдашев

У статті наведені дані літератури, які характери-
зують білки-маркери гострофазної реакції запалення. 
Розглянуто основні біологічні функції церулоплазміна, 
вивчена його роль як маркера запалення при метаболіч-
ному синдромі. Відмічено значення визначення білків 
гострої фази запалення для моніторингу перебігу хворо-
би, контролю ефективності лікування. Неспецифічність 
і висока кореляція концентрації білків гострої фази в 
крові з важкістю хвороби і його стадією, дозволяє біл-
кам запалення бути більш зручними його маркерами. 
Вимірювання концентрації церулоплазміна в сироватці 
чи плазмі крові є загальнодоступним методом дослі-
дження, проведення якого можливе в будь-якій клініко-
діагностичній та біохімічній лабораторії.

THE PLACE OF CERULOPLASMIN 
AMONG THE ACUTE PHASE PROTEINS 

AS A MARKER OF SYSTEMIC 
INFLAMMATION

L.O. Kutsenko, I.P. Kaidashev

The paper provides the literature data describing marker 
proteins of acute phase inflammation reaction. The main 
biological functions of ceruloplasmin have been specified, its 
role as a marker of inflammation by metabolic syndrome has 
been studied. The significance of acute phase inflammation 
proteins detection for clinical course monitoring and treat-
ment effectiveness control has been observed. Nonspecifity 
and high correlation of acute phase proteins concentration in 
blood with the severity of disease and its stage makes inflam-
mation proteins more convenient markers. Measurement of 
ceruloplasmin concentration in serum or blood plasma is a 
publicly available method, thus, its performance is possible in 
any clinicodiagnostic or biochemical laboratory.
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