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При любых патологических процессах в организме 

развиваются нарушения биологического равновесия 
клеток и тканей, в результате чего изменяется состоя-
ние мембранных рецепторов. Одним из ведущих марке-
ров, позволяющих с высокой степенью достоверности 
характеризовать состояние мембранных рецепторов, 
являются сывороточные регуляторные белки – R-бел-
ки (РБ).

РБ представляют собой совокупный продукт катабо-
литного распада клеточных рецепторов самой различ-
ной специфичности. При патологических состояниях 
ускоряется сброс с поверхности клеток их рецепторных 
белков и наблюдается поступление данных фрагмен-
тов в кровь и другие жидкости организма [4, 5, 6, 8]. При 
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этом уровень РБ в циркуляции оказывается в прямой 
зависимости от степени нарушения жизнеспособности 
клеток и тканей, вследствие чего их относят к универ-
сальным эндогенным токсинам [6]. РБ являются внеш-
ним по отношению к клеткам универсальным регуля-
тором метаболизма, подавляют иммунореактивность 
[4, 6, 8].

Изучение содержания РБ при ХГ и ЦП представ-
ляет значительный интерес, учитывая их участие в 
процессах, сопровождающихся развитием эндоген-
ной интоксикации. Ключевое звено патогенеза хрони-
ческих заболеваний печени – изменение метаболиз-
ма гепатоцитов и их деструкция [2, 10]. Печеночные 
клетки могут быть повреждены при непосредствен-
ном воздействии этиологических агентов, таких как 
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алкоголь, вирус, лекарства, явиться объектом ауто-
иммунной и иммунной агрессии, а также в результа-
те влияния на клетки продуктов клеточных некрозов 
и воспаления [11]. Происходящий при этом распад 
клеточных рецепторов сопровождается накоплением 
их фрагментов в межклеточных пространствах, что, в 
свою очередь, усиливает расстройства рецепторного 
аппарата клеток и приводит к выходу рецепторных 
белков в системный кровоток. Все это определяет 
интерес к количественному изучению содержания РБ 
в сыворотке крови больных ХГ и ЦП с целью оценки 
степени тяжести заболевания, его прогноза, харак-
теристики выраженности синдрома эндогенной ин-
токсикации. Подобные исследования в гепатологии 
носят единичный характер [3, 9, 12].

l�2%",*= ,““��"%"=…, 
Содержание РБ в сыворотке крови было изуче-

но у 152 больных ХДЗП (89 больных ХГ и 63 – ЦП). 
Контрольную группу составили 30 практически здо-
ровых лиц.

Все пациенты находились на обследовании и лече-
нии в гастроэнтерологическом отделении ГУЗ «Алек-
сандро-Мариинская областная клиническая больница». 
Диагноз ХГ и ЦП устанавливался на основании клини-
ческой оценки жалоб, анамнеза, физикальных данных, 
большого комплекса общелабораторных, биохимиче-
ских и инструментальных исследований. У 41 больно-
го ХГ была установлена вирусная, у 15 – алкогольная 
и у 33 – смешанная (вирусно-алкогольная) этиология 
заболевания. Среди больных ЦП вирусная этиология 
наблюдалась в 31 случае, алкогольная – в 9, смешан-
ная – в 23 случаях. 

Исследования проводились при поступлении 
больных в гастроэнтерологическое отделение и при 

их выписке из стационара. Уровень РБ в сыворотке 
крови определяли с помощью реакции торможения 
гемагглютинации со специфической антисывороткой 
производства НИИ эпидемиологии и микробиологии 
им. Н. Ф. Гамалеи [1]. Последнее разведение иссле-
дуемой сыворотки, которое давало ингибирующий 
эффект, принимали за титр РБ, значение выражали 
в log2 от титра.

p�ƒ3�$2=2/ ,““��"%"=…,  , %K“3›"�…,�
В сыворотке крови здоровых лиц уровень РБ в 

среднем составлял 11,97±0,77 log2 от титра (грани-
цы нормальных значений – 10,97–13,97 log2 от тит-
ра). При ХГ и ЦП исходные показатели РБ в среднем 
были достоверно (р<0,05) повышены по сравнению 
с нормой: соответственно 16,69±0,15 log2 от титра и 
17,15±0,17 log2 от титра. Причем содержание РБ в 
группе больных ЦП было достоверно (р<0,05) выше, 
чем в группе ХГ.

В дальнейшем на фоне лечения у больных ХГ и ЦП 
наблюдалось снижение параметров РБ, однако при 
выписке из стационара их величина не достигала нор-
мальных значений, несмотря на улучшение большинс-
тва клинико-лабораторных показателей, отражающих 
течение заболевания: соответственно 14,48±0,51 log2 
от титра и 15,57±0,67 log2 от титра.

Исследование уровня РБ в сыворотке крови в 
зависимости от этиологии ХГ и ЦП не выявило до-
стоверных различий показателей при вирусных, 
алкогольных и смешанных поражениях печени 
(табл. 1). При этом во всех группах наблюдалось 
нарастание в крови титра РБ, что свидетельству-
ет об универсальности процесса катаболитного 
распада клеточных рецепторов при хронической 
патологии печени. 

Òàáëèöà 1

Уровень РБ (log2 от титра) в сыворотке крови 
больных хроническим гепатитом и циррозом печени различной этиологии

Группы Этиология
Вирусная Алкогольная Смешанная

Хронический гепатит (n=89) 17,82±0,62* 15,96±0,51* 16,14±0,35*
Цирроз  печени (n=63) 18,26±0,19* 16,70±0,32* 16,91±0,22*

Здоровые (n=30) 11,97±0,77

 Примечание: * – р<0,05 по сравнению со здоровыми.

Òàáëèöà 2

Уровень РБ (log2 от титра) в сыворотке крови 
больных хроническим гепатитом и циррозом печени различной активности

Группы Степень активности
Высокая Умеренная Минимальная

Хронический гепатит (n=89) 17,97±0,82* 16,76±0,53* 15,14±0,33
Цирроз печени (n=63) 18,16±0,19* 17,80±0,31* 16,61±0,12

 Примечание: * – р<0,05 по сравнению с больными с минимальной активностью.
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вень снижался при любой степени активности, не 
достигая, однако, нормальных значений. Таким 
образом, установлена зависимость уровня сыворо-
точных РБ от степени активности ХГ и ЦП, выра-
женности синдромов цитолиза и мезенхимального 
воспаления. 

Была выявлена зависимость содержания РБ у боль-
ных ЦП от класса тяжести по Child-Pugh (табл. 3).

Как следует из представленных данных, макси-
мальные титры РБ наблюдались в группе ЦП класса 
С, т. е. при декомпенсированных ЦП. У пациентов 
этого класса в силу наличия печеночно-клеточной 
недостаточности, тяжелого нарушения всех функций 
печени, в т. ч. детоксикационной, белково-синтети-
ческой, имелись развернутые проявления хрониче-
ской печеночной энцефалопатии. Титры РБ у этих 
больных держались на стабильно высоких цифрах: 
1:256 000 – 1:512 000 (17,97–18,97 log2 от титра). При 
ЦП класса В содержание РБ в среднем составило 
17,99±0,96 log2 от титра, при ЦП класса А имелись 
значительно более низкие титры РБ – 16,45±0,22 log2 
от титра. Если между классами А и С различия были 
достоверны (р<0,05), то между классами В и С досто-
верных отличий не получено.

Показатель сывороточных РБ, как и концентра-
ция циркулирующих иммунных комплексов (ЦИК), а 
также содержание альбумина относят к маркерам, 

Òàáëèöà 3

Уровень РБ (log2 от титра) в сыворотке крови больных циррозом печени 
в зависимости от класса тяжести по Child-Pugh

Сроки исследования Класс А (n=22) Класс В (n=22) Класс С (n=19)

При поступлении 16,45±0,22 17,99±0,96 18,98±0,44*
При выписке 16,02±0,36 17,77±0,64* 17,76±0,76*

 Примечание: * – р<0,05 по сравнению с классом тяжести А.

Уровень РБ в сыворотке крови больных ХГ и ЦП 
был исследован в зависимости от степени активности 
патологического процесса в печени, оцениваемой по 
лабораторным критериям синдромов цитолиза и ме-
зенхимального воспаления (табл. 2).

В группах ХГ и ЦП высокой активности отмечались 
наиболее высокие титры РБ (в среднем 17,97±0,82 
log2 от титра при ХГ и 18,16±0,19 log2 от титра при 
ЦП). При этом повышенное количество РБ отмечено 
у 100% больных с высокой степенью активности ХГ 
и ЦП.

В группах ХГ и ЦП умеренной активности РБ ре-
гистрировались в менее высоких титрах: 16,76±0,53 
log2 от титра – при ХГ (p<0,05) и 17,80±0,31 log2 от 
титра – при ЦП (р<0,05 – по сравнению с группами 
с минимальной активностью). Повышение уровня РБ 
при умеренной активности патологического процес-
са в печени отмечено при ХГ в 92% случаев, а при 
ЦП – в 97%.

При минимальной активности воспалительного 
процесса в печени содержание РБ превышало норму 
у 70% больных ХГ и 88% больных ЦП, составляя соот-
ветственно 15,14±0,14 и 16,61±0,12 log2 от титра.

 Исследование уровня РБ в сыворотке крови 
больных ХГ и ЦП в динамике показало, что при 
улучшении клинико-лабораторных показателей на 
фоне проведенного комплексного лечения их уро-

Класс А                Класс В                    Класс С

Корреляционная связь содержания сывороточных РБ с показателями ЦИК 
и альбумина крови у больных циррозом печени в зависимости от класса тяжести по Child-Pugh
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характеризующим выраженность синдрома эн-
дотоксемии. В связи с этим нами был проведен 
корреляционный анализ между значениями РБ, с 
одной стороны, и содержанием в крови ЦИК и аль-
буминов, с другой.

При повышении уровня РБ, согласно результатам 
исследования, закономерно отмечалось и нарастание 
ЦИК в крови больных ХГ и ЦП. Известно, что РБ (фраг-
менты разрушенных рецепторных структур клеточных 
мембран) являются, по сути, аутоантигенами, стимули-
руя выработку ЦИК [7].

Как показано выше, титр РБ у больных ЦП в сред-
нем увеличивался в 8–16 раз по сравнению с нормой, 
сохраняясь после лечения выше цифр контрольной 
группы в 6–8 раз. В зависимости от тяжести забо-
левания этот показатель поднимался у отдельных 
больных до уровня 1:512 000 (18,97 log2 от титра). 
При этом содержание ЦИК у больных ЦП в сред-
нем составило 35,7±6,5 ед. (при норме 12,0 ед.), 
т. е. было в 3 раза выше нормы. Уровень ЦИК при ЦП 
класса А составил в среднем 21,4±3,3 ед., класса В – 
32,7±7,5 ед., класса С – 38,5±6,5 ед. Максимальные 
значения ЦИК находились в пределах 98,1–102,5 ед. 
Такое увеличение количества ЦИК, как считается, 
стимулирует реакции тканевого повреждения [2, 5] 
что, в свою очередь, может способствовать усилен-
ному катаболитному распаду клеточных рецепторов 
и накоплению в крови РБ. Рост содержания ЦИК сви-
детельствует об избыточности антигенов и затруд-
ненном удалении токсических среднемолекулярных 
комплексов при ЦП.

У большинства больных ЦП (86%) отмечено на-
рушение белково-синтетической функции печени, 
что сопровождается снижением уровня сывороточ-
ных альбуминов – важнейшего детоксикационного 
показателя крови. Особенно характерен для этих 
больных низкий альбумино-глобулиновый индекс. 
В норме его значения превышают либо равны 1,0, а 
у больных ЦП в силу резкого дефицита альбуминов 
индекс был снижен до 0,4–0,7. Снижение количест-
ва сывороточного альбумина указывает на ухудше-
ние его детоксикационных свойств и транспортной 
способности переносить экзогенные и эндогенные 
токсины гепатоцитам, что способствует подде-
ржанию и нарастанию эндогенной интоксикации у 
больных ЦП.

При проведении корреляционного анализа меж-
ду перечисленными показателями были получены 
высокие коэффициенты корреляции, свидетельс-
твующие о довольно сильной связи сывороточных 
РБ с содержанием ЦИК и альбуминов при ЦП раз-
личных классов тяжести по градации Child-Pugh 
(рис. 1).

Корреляционная зависимость между уровнями РБ и 
ЦИК носила прямой характер: с нарастанием содержа-
ния в сыворотке РБ увеличивалось и количество ЦИК, 
особенно у больных ЦП класса С (RR=0,87). Связь 
между уровнями РБ и сывороточного альбумина, на-
против, имела обратный характер: с ростом титров РБ 
концентрация альбумина снижалась. Подобная отри-
цательная корреляционная зависимость также в мак-
симальной степени наблюдалась у больных ЦП класса 
С (RR=0,79). 

Аналогичные связи между обсуждаемыми показа-
телями, хотя выраженные в несколько меньшей сте-
пени, имелись при ЦП классов А и В. Подобные зако-

номерности свидетельствуют о вовлечении РБ, ЦИК, 
сывороточного альбумина в единый патогенетический 
механизм эндогенной интоксикации при ЦП, связанный 
прежде всего с некрозом гепатоцитов и существенным 
нарушением детоксикационной и белково-синтетиче-
ской функций печени.

Таким образом, проведенные исследования со-
держания РБ выявили значительное повышение их 
титров в сыворотке крови при ХГ и ЦП по сравнению 
со здоровыми лицами. Установлено, что нараста-
ние активности и тяжести ХГ и ЦП сопровождается 
повышением этого показателя. Наиболее высокие 
уровни РБ наблюдались у больных ЦП, соответствуя 
выраженности синдрома эндогенной интоксикации. 
Имеется прямая корреляционная зависимость меж-
ду концентрациями РБ и ЦИК и обратная – между РБ 
и альбуминами крови. Определение РБ в сыворотке 
крови может быть использовано в клинической прак-
тике в качестве чувствительного маркера синдрома 
эндогенной интоксикации при ХГ и ЦП. 
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