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Резюме
Цель данного обзора литературы – анализ эффективности применения диагностического маркера сепсиса пресепсина. Материалы 
и методы. Поиск публикаций об исследованиях пресепсина, как маркера сепсиса, был проведен в базе данных медицинских и био-
логических публикаций PubMed и научной электронной библиотеке eLIBRARY.ru в период с 10 по 15 октября 2017 г. В обзор вклю-
чены 42 русскоязычных и  англоязычных источника. Особое внимание было уделено сравнительным исследованиям пресепсина 
и других маркеров в диагностике сепсиса. Результаты. В ходе анализа получены гетерогенные результаты. Пресепсин показал высо-
кую чувствительность в выявлении позднего неонатального сепсиса, ожогового сепсиса, а также как маркер эффективности тера-
пии у недоношенных детей с сепсисом и тяжелообожженных пациентов с сепсисом. Однако пресепсин не может служить маркером 
тяжести заболевания или прогноза при неонатальном сепсисе. На уровень пресепсина оказывает значительное влияние почечная 
функция, поэтому у пациентов с заболеваниями почек рекомендуется использовать другие маркеры сепсиса либо более высокие 
диагностические уровни пресепсина. Большинство авторов рекомендуют использовать пресепсин в комбинации с другими маркера-
ми сепсиса. Учитывая тот факт, что пресепсин обладает большим потенциалом в качестве раннего маркера распознавания сепсиса, 
для мониторинга антимикробной терапии и в качестве прогностического маркера, он требует дальнейшего тщательного изучения. 
Заключение. По результатам обзора был сделан вывод о необходимости продолжения исследования по уточнению сравнительной 
диагностической точности маркеров сепсиса (С-реактивный белок, прокальцитонин, пресепсис).
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Summary
The aim of this review is to analyze the usefulness of the diagnostic sepsis marker – presepsin. Materials and methods. A search for relevant 
publications on presepsin was conducted using the PubMed database of medical and biological publications and the eLIBRARY.com scientific 
electronic library. The review includes 42 Russian-language and English-language sources. Particular attention was paid to comparative 
studies on the role of presepsin and other bio-markers in the diagnosis of sepsis. Results. The conducted analysis brought about heterogeneous 
results. Presepsin was highly sensitive in detecting late neonatal sepsis, burn sepsis, and also reflected the efficacy of therapy in septic 
premature babies and severely burned patients. However, presepsin was not confirmed as a marker of the disease severity or a prognostic 
marker of neonatal sepsis. The measured levels of presepsin are significantly influenced by renal function; therefore, in patients with renal 
disease, other sepsis markers should be used or the normal presepsin levels should be adjusted to higher values. Most authors recommend 
using presepsin in a combination with other markers of sepsis. Considering that presepsin has a good potential of detecting early signs of 
sepsis and also of monitoring the effects of antimicrobial therapy, further careful studies on this marker are warranted. Conclusion. Based on 
the present review, more studies are needed to determine and compare the diagnostic accuracy of various sepsis markers (C-reactive protein, 
procalcitonin, presepsin).
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Введение
Сепсис является основной причиной смертности у  пациентов 

некоронарных отделений интенсивной терапии и приводит к смер-
ти по меньшей мере 30% септических пациентов [1]. Раннее нача-
ло лечения значительно улучшает прогноз пациентов с сепсисом, 
поэтому необходимы высокочувствительные лабораторные био-
маркеры для максимально раннего распознавания сепсиса [1].

Сепсис – это угрожающая жизни органная дисфункция, причи-
ной которой является дисрегуляторный ответ организма на  ин-
фекцию [2]. В феврале 2016 г. понятие и диагностические крите-
рии сепсиса были пересмотрены. Понятие синдрома системной 
воспалительной реакции и тяжелого сепсиса признаны неактуаль-
ными, понятиям сепсиса и септического шока даны новые опреде-
ления. Септический шок следует рассматривать как разновид-
ность сепсиса, при  котором наблюдаемые циркуляторные, 
клеточные и  метаболические изменения достаточно выражены 
для существенного повышения риска смерти [2].

Учитывая высокий уровень летальности при сепсисе и его боль-
шую социально-экономическую значимость, необходимо иметь 
маркер со следующими характеристиками: быстрое и специфич-
ное повышение при сепсисе, быстрое реагирование на проводи-
мую антибактериальную терапию, а также широко доступный, на-
дежный и быстрый метод определения [3].

В настоящее время известно большое количество маркеров 
сепсиса, однако диагностическая точность этих биомаркеров 
остается неясной [4], поэтому в диагностике сепсиса в основном 
используется мультимаркерный подход.

Так, для диагностики воспалительной реакции у  пациентов 
с  сепсисом уже не  одно десятилетие используют определение 
С-реактивного белка в плазме, но он не всегда дает полноценную 
информацию о степени тяжести сепсиса и прогноза исхода сепси-
са [5]. Уровень прокальцитонина, второго по частоте использова-
ния биомаркера сепсиса, повышается в различных условиях, кото-
рые вызывают синдром системного воспалительного ответа, 
таких как ожоговая травма или хирургические вмешательства [1]. 
Концентрация прокальцитонина быстро снижается под действием 
антибактериальных препаратов, в  этой связи некоторые авторы 
предлагают проводить мониторинг данного маркера для принятия 
решения об эффективности антибактериальной терапии и необ-
ходимости ее коррекции [5].

С 2014 г. стали появляться публикации о результатах исследо-
вания нового диагностического маркера  – пресепсина. Пре-
сепсин – это белок, являющийся N-концевым фрагментом рецеп-
тора макрофагов CD14. CD14  – это белок, который существует 
в  связанной с мембраной (mCD14) и в  свободной (sCD14) фор-
мах. При активации бактериального фагоцитоза sCD14 и mCD14 
расщепляются лизосомальными протеиназами с  образованием 
фрагмента, названного пресепсином. Уровень пресепсина специ-
фически повышается при сепсисе, вызванном грамотрицательны-
ми и грамположительными бактериями, грибками [5]. Диагности-
ческие уровни пресепсина для сепсиса варьируются в  разных 
исследованиях, но в большинстве указываются приблизительные 
уровни 400-600 пг/мл [1]. Пресепсин предлагают использовать 
в качестве раннего маркера распознавания сепсиса, для монито-
ринга антимикробной терапии и в качестве прогностического мар-

кера [3]. По данным отдельных исследований, более высокие ис-
ходные уровни пресепсина напрямую коррелируют с  большей 
частотой смертельных исходов пациентов в отделениях интенсив-
ной терапии при септическом шоке [6].

Целью данной работы явилась оценка диагностической ценно-
сти пресепсина в качестве маркера сепсиса на основании данных 
существующих клинических исследований.

Материалы и методы
Для оценки диагностической ценности пресепсина нами был 

проведен поиск и анализ публикаций об исследованиях пресепси-
на как маркера сепсиса в базе данных медицинских и биологиче-
ских публикаций PubMed и  научной электронной библиотеке 
eLIBRARY.ru в период с 10 по 15 октября 2017 г. Глубина поиска 
публикаций – без ограничений. В рамках данного обзора оценка 
методологического качества исследований не проводилась.

Для данного обзора мы ограничились рассмотрением следую-
щих дизайнов исследований:

1.  Мета-анализы;
2.  Систематические обзоры;
3.  Рандомизированные контролируемые исследования (РКИ) 

продолжительностью не менее 3 мес.;
4.  Когортные исследования.
Поисковые запросы составлялись на основании следующих па-

раметров:
–  диагностический маркер (пресепсин); 
–  название состояния (сепсис).

Результаты 
По поисковому запросу было найдено 136 публикаций. 42 ан-

глоязычных и  русскоязычных источника включены в  обзор. 94 
публикации были исключены, так как не имелось доступа к полно-
му тексту статьи или содержание статьи не отвечало запросу.

В базе данных PubMed найдено 102 публикации по поисковому 
запросу «presepsin[All Fields] AND («sepsis»[MeSH Terms] OR 
«sepsis»[All Fields])», из  них исключено 65 публикаций. Среди 
включенных 37 публикаций в PubMed – четыре мета-анализа, де-
вять систематических обзоров и 24 когортных исследования.

В базе данных Elibrary найдено 34 публикации по поисковому 
запросу «пресепсин, сепсис», из них исключено 29 публикаций. 
Среди включенных пяти публикаций – четыре когортных исследо-
вания и один систематический обзор.

Девять из 42 включенных в обзор публикаций были посвящены 
неонатальному сепсису, четыре публикации – ожоговому сепсису, 
а в 29 публикациях не был указан тип сепсиса.  Из них в шести 
статьях рассматривали влияние почечной функции на уровни пре-
сепсина, а 18 публикаций были посвящены исследованию эффек-
тивности пресепсина в комбинации с другими маркерами.  

Эффективность пресепсина в  диагностике неонатального 
сепсиса

Несмотря на значительные успехи в уходе за новорожденными, 
ранний неонатальный сепсис по-прежнему является одной из ос-
новных причин заболеваемости и смертности у новорожденных. 
По этим причинам выявление высокочувствительных диагности-
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ческих биомаркеров сепсиса является приоритетным направлени-
ем в исследованиях новорожденных.

В рамках настоящего обзора было найдено и проанализировано 
девять публикаций по исследованиям роли пресепсина в диагно-
стике неонатального сепсиса, из них – восемь когортных исследо-
ваний и один систематический обзор.

В исследовании, проведенном Tabl H. A. с соавт. (2016), 70 доно-
шенных новорожденных были разделены на три группы: 

1)  группа новорожденных с сепсисом (22 пациента с клиническим 
подозрением на сепсис и положительными культурами крови); 

2)  неинфекционная группа пациентов с  SIRS (28 пациентов 
с клиническим подозрением на сепсис и постоянно отрицательны-
ми культурами крови); 

3)  контрольная группа (20 здоровых новорожденных без ка-
ких-либо клинических признаков инфекции). 

Уровень пресепсина плазмы измеряли с помощью иммунофер-
ментного анализа (CLEIA), параллельно проводили анализ уровня 
C-реактивного белка (CRP). Результаты показали, что уровни пре-
сепсина были статистически значимо выше в группе сепсиса, чем 
в неинфекционной группе SIRS и контроле (P<0,001) [7].

В другом когортном исследовании Pugni L. с соавт. (2015) было 
показано, что большинство переменных, которые обычно влияют 
на значения С-реактивного белка и прокальцитонина (это постна-
тальный возраст, недоношенность), не  влияют на  уровни пре-
сепсина. Известно, что уровни С-реактивного белка и прокальци-
тонина могут быть повышены в  течение первых дней жизни 
у младенцев без признаков инфекции [8].

Повышенный уровень С-реактивного белка у  новорожденного 
не обязательно свидетельствует о наличии сепсиса, такое происхо-
дит при материнской лихорадке во время родов, при респиратор-
ном дистресс-синдроме, при перинатальной асфиксии, при аспира-
ции мекония. Ни  одно из  вышеперечисленных состояний 
существенно не повлияло на уровни пресепсина в исследовании [8].

Проспективное исследование Topcuoglu S. с соавт. (2015), вклю-
чавшее 42 недоношенных новорожденных (≤32 недели гестацион-
ного возраста) с  поздним началом неонатального сепсиса и  кон-
трольную группу младенцев без сепсиса, сравнивало уровни 
пресепсина, С-реактивного белка и  прокальцитонина в  1-й, 3-й 
и 7-й дни сепсиса. Начальные уровни пресепсина в группе новорож
денных с  поздним неонатальным сепсисом были значительно 
выше, чем в  контрольной группе. Уровни пресепсина постепенно 
снижались во время лечения. Исследование подтверждает высокую 
чувствительность пресепсина в выявлении позднего неонатального 
сепсиса и  как маркера эффективности терапии у  недоношенных 
детей с сепсисом. Однако не была продемонстрирована ценность 
пресепсина для выявления тяжести заболевания или прогноза [9].

В обзоре Mussap M. с соавт. (2011) и когортном исследовании 
Ozdemir A. A. и  соавт. (2017) рекомендуется использовать пре-
сепсин в  комбинации с прокальцитонином и С-реактивным бел-
ком для большей точности в диагностике сепсиса [10,11].

Однако результаты когортного исследования Çakar E. (2016) сви-
детельствуют о том, что пресепсин не представляет ни диагностиче-
ской, ни прогностической ценности при неонатальном сепсисе [12].

Таким образом, получены гетерогенные результаты об эффектив-
ности маркера пресепсина в диагностике неонатального сепсиса. 

Пресепсин в диагностике ожогового сепсиса
Сепсис остается основной причиной смерти у пациентов с тяже-

лой ожоговой травмой [13]. В данный обзор было включено четы-
ре когортных исследования диагностической ценности пресепси-
на при ожоговом сепсисе.

В исследовании Гординской Н. А. соавт. (2014) из 57 пациентов 
с тяжелой термической травмой и с подозрением на септический 
процесс у 17 пациентов содержание пресепсина было выше 500 
пкг/мл, что является показателем наличия сепсиса у этой группы 

ожоговых пациентов. При этом уровень прокальцитонина был 
выше 10 нг/мл только у пяти человек, а положительная гемокуль-
тура выявлена у  11 больных. Таким образом, определение пре-
сепсина в крови пациентов с тяжелой ожоговой травмой и подо-
зрением на  септический процесс в  100% случаев позволило 
подтвердить клинический диагноз. Динамическое наблюдение 
за  содержанием С-реактивного белка у  ожоговых больных дает 
возможность оценивать тяжесть состояния пациентов, однако ко-
личественные критерии, позволяющие улавливать изменения 
в состоянии, отсутствуют. Определение пресепсина в крови позво-
ляет в самые ранние сроки развития сепсиса диагностировать ак-
тивацию CD14-клеток, опережая другие показатели, такие как 
прокальцитонин и С-реактивный белок [13].

В когортном исследовании Жилинского Е. В. пресепсин, как мар-
кер сепсиса у тяжелообожженных пациентов, показал высокую спе
цифичность и чувствительность – 81,1 и 94,9% соответственно [14].

В отличие от  прокальцитонина, пресепсин остается повышен-
ным на протяжении всего периода сепсиса и может быть исполь-
зован для контроля проводимого лечения (оценка эффективности 
антибактериальной и антимикотической терапии и необходимости 
и своевременности проведения хирургического лечения) [13].

Результаты данных когортных исследований позволяют гово-
рить о  высокой специфичности и  чувствительности пресепсина 
в  диагностике ожогового сепсиса, а  также о  ценности маркера 
в мониторинге эффективности лечения септических пациентов.

Пресепсин и почечная функция
Поскольку пресепсин представляет собой небольшой белок 

(13 кДа) и фильтруется почками, его уровень напрямую зависит 
от почечной функции. При уменьшении клубочковой фильтрации 
уровень пресепсина повышается, следовательно, у  пациентов 
с  почечной недостаточностью значения маркера должны интер-
претироваться с большой осторожностью [3].

В рамках нашего обзора найдено четыре когортных исследова-
ния, один систематический обзор и одна статья с описанием четы-
рех клинических случаев по данной проблеме.

Уровни пресепсина значительно выше у пациентов, находящих-
ся на гемодиализе, и сопоставимы с уровнями пресепсина, наблю-
даемыми у пациентов с тяжелым сепсисом или септическим шо-
ком (Pugni L. с соавт. (2015)). У пациентов, которым не проводился 
гемодиализ, уровень пресепсина увеличивался по мере снижения 
скорости клубочковой фильтрации. Также в данном исследовании 
было показано, что повышение показателей, характеризующих 
функцию почек (уровни сывороточного альбумина, мочевой кис-
лоты, мочевины, креатинина, а также скорости клубочковой филь-
трации) коррелирует с  повышенными уровнями пресепсина. Та-
ким образом, оценка уровня пресепсина у пациентов с хроническим 
заболеванием почек требует дальнейшего изучения, и для диагно-
стики сепсиса у таких пациентов необходимо использовать другие 
маркеры [8]. В  то  же время Nagata T. с  соавт. (2015) для под-
тверждения сепсиса у таких пациентов рекомендует использовать 
другие диагностические уровни пресепсина [1].

Когортное исследование, проведенное Sato S. с  соавт. (2016), 
подтверждает тот факт, что уровень пресепсина увеличивается 
при почечной недостаточности [15].

Следовательно, на уровень пресепсина оказывает значительное 
влияние почечная функция, рекомендуется использовать другие 
маркеры в диагностике сепсиса пациентов с заболеваниями почек 
либо другие диагностические уровни пресепсина.  

Публикации, подтверждающие сомнительную эффективность 
пресепсина в диагностике сепсиса

Также нами был найден ряд публикаций, которые подтвержда-
ют сомнительную эффективность пресепсина как маркера сепси-
са. Среди них – три систематических обзора и два когортных ис-
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следования, свидетельствующие о  низкой эффективности 
пресепсина в диагностике сепсиса. 

В крупном систематическом обзоре публикаций из  PubMed, 
Embase и Google Scholar, включающем восемнадцать исследований 
(среди которых мета-анализы, РКИ и  систематические обзоры) 
с 3470 пациентами с сепсисом (без указания типа сепсиса), сравнива-
ли диагностическую ценность пресепсина, прокальцитонина и С-ре-
активного белка. Полученные результаты свидетельствуют о  боль-
шой гетерогенности в чувствительности и специфичности пресепсина 
в  диагностике сепсиса. Совокупная диагностическая чувствитель-
ность и  специфичность пресепсина при сепсисе составляли 0,84 
(95% ДИ 0,80-0,87) и  0,76 (95% ДИ 0,67-0,82) соответственно. 
Не  было обнаружено существенной разницы между пресепсином 
и прокальцитонином (AUC 0,87 против 0,86) или C-реактивным бел-
ком (AUC 0,85 против 0,85). Кроме того, было рекомендовано прово-
дить повторную оценку пресепсина в ходе сепсиса [16].

В другом исследовании Rogić D. с соавт., (2017) диагностиче-
ская точность пресепсина не превышала таковую у прокальцито-
нина. Поэтому авторы ставят под вопрос обоснованность его вне-
дрения в клиническую практику. Также ценность пресепсина была 
поставлена под сомнение у пациентов с заболеваниями почек [3].

Но, несмотря на противоречивые выводы о его эффективности, 
пресепсин может быть использован при диагностике сепсиса из-
за раннего подъема его значений, в то время как другие маркеры 
могут оставаться в норме [3].

Целью недавнего исследования, проведенного Palmiere C. с со-
авт., была оценка прогностической эффективности пресепсина 
при сепсисе. Для этого сравнивался уровень пресепсина в  по-
смертной сыворотке крови с  прокальцитонином и  оценивалась 
корреляция со  смертельными случаями, связанными с  сепси-
сом. Были сформированы две группы – группа пациентов со смер-
тельными исходами от  сепсиса (без указания типа сепсиса) 
и  контрольная группа. Также сравнивался уровень пресепсина 
в посмертной сыворотке со значениями в перикардиальной жид-
кости, которая использовалась в качестве контрольной биологи-
ческой жидкости. Не было выявлено никакой корреляции между 
посмертной сывороткой и уровнями пресепсина в перикардиаль-
ной жидкости в септических или контрольных группах [17].

В обзоре Rogić D. с соавт. проведен сравнительный анализ пре-
сепсина, прокальцитонина и С-реактивного белка. Полученные ре-
зультаты по пресепсину неоднозначны, подтверждается диагности-
ческая эффективность прокальцитонина, пресепсин должен быть 
изучен лучше, оптимальный маркер сепсиса не найден [3].

В когортном исследовании Mihajlovic D. (2017) значительной 
разницы между диагностической ценностью пресепсина и  про-
кальцитонина не обнаружено (он примерно одинаков), пресепсин 
должен использоваться в  диагностике сепсиса только вместе 
с прокальцитонином [18].

Эффективность диагностики при оценке пресептина в комбина-
ции с другими маркерами

Также имеются исследования мультимаркерного подхода к диа-
гностике сепсиса. В  наш обзор были включены 18 публикаций 
(четыре мета-анализа, пять систематических обзоров, девять ко-
гортных исследований) по исследованию эффективности исполь-
зования в качестве диагностического маркера пресепсина в ком-
бинации с другими маркерами. 

В ретроспективном исследовании Kim H. с соавт., включившем 
157 септических пациентов (112 пациентов с сепсисом, 45 пациен-
тов с септическим шоком), измерялись уровни прокальцитонина, 
пресепсина, галектина-3 и  растворимого рецептора подавления 
туморогенности (sST2-рецептор). Риск 30-дневной смертности 
увеличивался поэтапно по мере увеличения количества биомарке-
ров выше диагностических значений; наибольший риск наблюдал-
ся, когда увеличились все четыре биомаркера. Мультимаркерный 

подход предсказал 30-дневную смертность лучше, чем каждый 
маркер сепсиса по отдельности [4].

В обзор литературы, проведенный Yong Liu, Jun-huan Hou 
в  2016  г., было включено 60 маркеров сепсиса. Изучались две 
базы данных: PubMed и Embase. Наибольшее количество найден-
ных по запросу публикаций было посвящено шести биомаркерам: 
прокальцитонин, C-реактивный белок, IL-6, пресепсин, LBP 
и sTREM-1 с величинами AUC 0,85; 0,77; 0,79; 0,88; 0,71 и 0,85 со-
ответственно. Среди данных шести маркеров наибольшее количе-
ство исследований проведено по прокальцитонину, C-реактивно-
му белку и  IL-6, причем максимальное число публикаций 
приходилось на прокальцитонин. Авторы отмечают тот факт, что 
качество исследований в  основном было достаточно низким, 
не  всегда использовалась контрольная группа, в  исследования 
включались инфицированные пациенты без SIRS, лихорадочные 
пациенты без SIRS или даже пациенты с ослабленным иммуните-
том. Различные критерии включения пациентов приводят к некор-
ректной оценке эффективности биомаркеров в  диагностике 
сепсиса и значительной гетерогенности в результатах исследова-
ний. Вывод обзора – прокальцитонин, sTREM-1 и пресепсин в со-
вокупности имеют умеренную диагностическую ценность при 
дифференциации сепсиса от SIRS [19].

В когортном исследовании Franeková J. диагностическая цен-
ность пресепсина как биомаркера сепсиса не превышала таковую 
у прокальцитонина и С-реактивного белка, рекомендуется исполь-
зовать все три маркера одновременно [20].

Исследование Sargentini V. показало эффективность комбина-
ции биомаркеров. Необходимо ориентироваться на уровень пре-
сепсина, если он остается повышенным, а  клинических симпто-
мов уже нет и уровень прокальцитонина в норме. В таком случае 
рекомендуется продолжать антибактериальную терапию у септи-
ческих пациентов до снижения уровня пресепсина [21].

Таким образом, для большей диагностической точности реко-
мендуется использовать пресепсин в комбинации с другими мар-
керами (прокальцитонин, С-реактивный белок).

Заключение
Проведенные исследования пресепсина в  качестве маркера 

сепсиса показывают гетерогенные результаты, а  также различа-
ются по критериям отбора включенных пациентов, что затрудняет 
интерпретацию выводов. Пресепсин показал высокую чувстви-
тельность в  выявлении позднего неонатального сепсиса и  как 
маркер эффективности терапии у недоношенных детей с сепси-
сом, однако пресепсин не может служить маркером тяжести забо-
левания или прогноза при неонатальном сепсисе. Пресепсин 
обладает высокой специфичностью и  чувствительностью в  диа-
гностике ожогового сепсиса, а также может использоваться для 
мониторинга эффективности лечения тяжелообожженных паци-
ентов с сепсисом. Так как пресепсин выводится почками, на его 
уровень оказывает значительное влияние почечная функция, поэ-
тому у пациентов с заболеваниями почек рекомендуется исполь-
зовать другие маркеры сепсиса либо более высокие диагностиче-
ские уровни пресепсина.

  Большинство авторов рекомендуют использовать пресепсин 
в  комбинации с  другими маркерами сепсиса. Диагностическая 
ценность пресепсина как маркера сепсиса по-прежнему остается 
предметом дискуссий. Учитывая тот факт, что пресепсин обладает 
большим потенциалом в качестве раннего маркера распознавания 
сепсиса, для мониторинга антимикробной терапии и  в  качестве 
прогностического маркера, он требует дальнейшего тщательного 
изучения. 

Таким образом, по результатам настоящего обзора можно сде-
лать вывод о необходимости продолжения исследования по уточ-
нению сравнительной диагностической точности маркеров сепси-
са (С-реактивный белок, прокальцитонин, пресепсис).
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