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РЕЗЮМЕ
В проведенном исследовании изучается связь между уровнями лабораторных сывороточных маркеров воспаления и степенью тяжести 
у больных COVID‑19.
Цель исследования. Исследовать механизмы взаимодействия маркеров воспаления и рассчитать их диагностическую эффективность 
у пациентов с COVID‑19 при оценке степени тяжести и прогноза заболевания.
Материалы и методы. Нами проведено ретроспективное когортное исследование крови 104 больным в возрасте 20–84 лет, поступающим 
в стационар. Пациенты разделены на группы: 1-я группа – легкая степень (n = 14); 2-я группа – средняя степень (n = 50); 3-я группа – 
тяжелая степень (n = 40). Концентрацию прокальцитонина (ПКТ), С-реактивного белка (СРБ), интерлейкина‑6 (IL‑6), пресепсина (ПСП), 
проадреномедуллина (MRpro-ADM), ферритина (Ф), компонентов системы комплемента С3, С4 определяли с помощью оригинальных 
наборов реагентов на автоматизированных системах.
Результаты. В полученных результатах первичных исследований в общей группе отмечено повышение средних значений маркеров 
воспаления от референсных величин. Корреляционный анализ выявил достоверные прямые средние и слабые по силе связи между 
маркерами воспаления. Получены пороговые значения при сравнении групп с легкой и средней степенью тяжести для MRpro-ADM, ПКТ, 
Ф, а в группе со средней и тяжелой степенью – для ПКТ, ПСП, СРБ и IL‑6, выше которых можно говорить о переходе заболевания в среднюю 
и тяжелую степень заболевания соответственно.
Выводы. Определение концентрации и пороговых значений с параметрами диагностической чувствительности острофазовых 
маркеров воспаления служит дополнительным критерием для оценки степени тяжести заболевания, прогноза, мониторинга лечения, 
но не специфической диагностики, и позволяет разобраться с механизмами ответа иммунной системы.
КЛЮЧЕВЫЕ СЛОВА: новая коронавирусная инфекция COVID‑19, проадреномедуллин, прокальцитонин, С-реактивный белок, пресепсин, 
интерлейкин‑6, компоненты комплемента С3, С4, ферритин, прогноз заболевания.
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SUMMARY
The study examines the relationship between the levels of laboratory serum markers of inflammation and severity in patients with COVID‑19.
The purpose of the study. To investigate the mechanisms of interaction of inflammatory markers and calculate their diagnostic effectiveness in 
patients with COVID‑19 in assessing the severity and prognosis of the disease.
Materials and methods. We conducted a retrospective cohort study of the blood of 104 patients aged 20–84 years admitted to the hospital. 
The patients were divided into groups: group 1 – mild degree (n = 14); group 2 – moderate degree (n = 50); group 3 – severe degree (n = 40). The 
concentration of procalcitonin (PCT), C-reactive protein (CRP), interleukin‑6 (IL‑6), presepsin (PSP), proadrenomedullin (MRpro-ADM), ferritin (F), 
components of the complement system C 3, C 4 were determined using original reagent kits on automated systems.
Results. In the obtained results of primary studies in the general group, an increase in the average values of inflammatory markers from reference 
values was noted. Correlation analysis revealed reliable direct medium and weak connections between markers of inflammation. Threshold 
values were obtained when comparing groups with mild and moderate severity for MRpro-ADM, PCT, F, and in the group with moderate and 
severe severity for PCT, PSP, CRP and IL‑6, above which we can talk about the transition of the disease to a moderate and severe degree of 
the disease, respectively.
Conclusions. Determination of concentration and threshold values with parameters of diagnostic sensitivity of acute-phase markers of inflammation 
serves as an additional criterion for assessing the severity of the disease, prognosis, monitoring of treatment, but not specific diagnosis and allows 
you to understand the mechanisms of the immune system response.
KEYWORDS: new coronavirus infection COVID‑19, proadrenomedullin, procalcitonin, C-reactive protein, presepsin, interleukin‑6, complement 
components C 3, C 4, ferritin, disease prognosis.
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Введение
Новая коронавирусная инфекция COVID‑19 по-преж-

нему является предметом изучения как в период панде-
мии, так и в постковидном периоде. После начала репли-

кации SARS-CoV‑2 в клетках организма и дальнейшего 
попадания в кровоток иммунные клетки обнаруживают 
патоген и индуцируют иммунный ответ организма [17]. 
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Затем наступает следующая стадия патогенеза, которая 
заключается в нескольких процессах: происходит гипе-
рактивация иммунной системы (избыточная продукция 
провоспалительных медиаторов и цитокиновый шторм) 
и иммунная дисфункция, а также гибель соматических 
и иммунных клеток путем активации разных механизмов 
программируемой клеточной гибели в них [12].

Гуморальный иммунитет врожденной и адаптивной 
иммунной системы принимает существенное участие 
в первоначальном контроле над вирусной инфекцией, ее 
проникновением, распространением в организме [1, 17] 
и последующей индукцией противовирусного иммунитета 
путем синтеза нейтрализующих специфических антител, 
в том числе при вакцинации [13, 14]. Система комплемента 
обеспечивает комплексную защиту организма человека, 
а лабораторные исследования некоторых компонентов 
позволяют оценить степень участия в этом процессе [2, 16].

Ответ на воспаление включает в себя последовательные 
процессы в месте повреждения, в котором первоначаль-
ное участие и значение принимают разные медиаторы 
воспаления [16]. Этот ответ сопровождается изменением 
биосинтеза ряда молекул (паттернов), которые получили 
название «белки острой фазы». Одно из исследований 
направлено на изучение роли различных доступных и но-
вых иммунологических маркеров воспаления в оценке 
тяжести и возможного неблагоприятного прогноза течения 
заболевания [3, 15].

Сообщалось, что повышение уровня различных мар-
керов воспаления, таких как прокальцитонин (ПКТ), фер-
ритин (Ф), С-реактивный белок (СРБ) и интерлейкин‑6 
(IL‑6), в значительной степени связано с высоким риском 
развития тяжелой формы COVID‑19 [4]. Также получены 
данные, что пресепсин (ПСП) является новым биомарке-
ром сепсиса. Несколько исследований показали, что ПСП 
не только полезен в диагностике сепсиса [10], но и мо-
жет предсказывать тяжесть и смертность от COVID‑19. 
Повышенный уровень ПСП может быть биомаркером 
при прогностической оценке пациентов с COVID‑19 [4, 5].

Возможности использования в качестве дополнитель-
ного нового маркера проадреномедуллина (MRpro-ADM) 
и ПКТ при оценке состояния тяжести и прогноза воз-
можного исхода COVID‑19 представлены нами ранее 
[6, 11]. Поэтому исследования более широкого спектра 
медиаторов воспаления у пациентов с COVID‑19, оценка 
их диагностической эффективности (пороговых значений, 
чувствительности, специфичности и др.), механизмов 

реализации гуморального звена врожденного иммунного 
ответа, основанных на исследовании корреляционных свя-
зей, представляется нами актуальной задачей клинической 
лабораторной диагностики и иммунологии, требующей 
более полного изучения и решения.

Цель исследования
Исследовать иммунные механизмы взаимодействия 

маркеров воспаления и рассчитать их диагностическую 
эффективность у пациентов с COVID‑19 при оценке сте-
пени тяжести и прогноза заболевания.

Материалы и методы
Нами проведено ретроспективное когортное исследо-

вание крови 104 больных в возрасте 20–84 лет, 95 муж-
чин и 9 женщин, поступивших на стационарное лечение 
в ФГБУ «Главный военный клинический госпиталь имени 
Н. Н. Бурденко» Минобороны России с марта 2020 по фев-
раль 2021 года (уханьский штамм). У всех обратившихся па-
циентов в назофарингеальных мазках методом полимеразной 
цепной реакции подтверждено наличие РНК SARS-CoV‑2.

После проведенного клинического обследования па-
циенты были разделены на группы: 1-я группа – легкой 
степени тяжести, с последующим лечением на дому (n = 
14); 2-я группа – средней степени тяжести, нуждающиеся 
в лечении в условиях инфекционного отделения (n = 50); 
3-я группа – пациенты в критическом состоянии (тяжелые), 
нуждающиеся в лечении в условиях отделения реани-
мации и интенсивной терапии (ОрИТ) (n = 40). Данные 
представлены в таблице 1.

Лабораторные исследования проводились в первые трое 
суток в отделении экспресс-диагностики с последующим 
поступлением биоматериала в отделение клинических 
инфекционно-иммунологических исследований центра 
клинических лабораторных исследований госпиталя. 
Концентрацию маркеров воспаления определяли в сыво-
ротке крови с помощью оригинальных наборов реагентов 
на автоматизированных системах MRpro-ADM иммуно-
химическим методом на анализаторе Kryptor Compact 
(Thermo Fisher Scientific BRAHMS, Германия), ПСП 
иммунохемилюминесцентным методом на анализаторе 
PATHFAST (LSI Medience, Япония), ПКТ и IL‑6 иммуно-
хемилюминесцентным методом на анализаторе cobas e 411 
(Roche Diagnostics, Швейцария), СРБ, компоненты системы 
комплемента С3 и С4 методом турбодиметрии и флуо-
ресцентной поляризации на биохимическом анализаторе 

Таблица 1
Общая характеристика больных с COVID‑19 при обращении за медицинской помощью в стационар

Показатель, характеристика лабораторных данных Количество, n Среднее значение (стандартное отклонение, SD) Процент

Возраст, лет 104 54,3 (±14,5) 100

Соотношение: мужчины/женщины 95/9 – 92/8

ПЦР-подтвержденный SARS-CoV‑2 104 – 100

Степень тяжести

Легкая, n (%) 14 – 14

Средняя, n (%) 50 – 48

Тяжелая, n (%) 40 – 38
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cobas Integra 400 plus (Roche Diagnostics, Швейцария), Ф 
иммунохимическим методом на анализаторе cobas с 501 
(Roche Diagnostics, Швейцария).

Для представления результатов лабораторных иссле-
дований создавали электронные таблицы с первичными 
данными в программе Microsoft Excel для последующего 
экспорта данных и их статистического анализа в программе 
IBM SPSS Statistics 26.0 (IBM, США) [7]. При сравнении 
показателей и анализе их взаимосвязей использовали непа-
раметрический критерий U Манна – Уитни, коэффициент 
ранговой корреляции Спирмена r. Дискриминационную 
способность и достоверность прогностических возможно-
стей факторов риска развития неблагоприятного прогноза 
и исхода заболевания оценивали с помощью ROC-анализа 
(receiver operating characteristic).
Результаты

В полученных первичных результатах обращает на себя 
внимание повышение средних значений от референсных 
величин: MRpro-ADM – 0,60 (±0,31) нмоль/л, ПСП – 377,8 
(±485,7) пг/мл, ПКТ – 1,49 (±10,546) нг/мл, СРБ – 42,28 
(±58,6) мг/л, IL‑6–158,37 (±662,1) пг/мл, Ф – 239 (±351) 
мкг/л, за исключением компонентов системы комплемента 
С3–1,37 (±0,27) г/л и С4–0,32 (±0,12) г/л.

Провели корреляционный анализ исследуемых марке-
ров воспаления с помощью определения коэффициента 
ранговой корреляции R Спирмена [8]. Результаты пред-
ставлены в таблице 3.

Выявлены положительные прямые корреляционные 
связи практически между всеми маркерами воспаления 
в исследуемой группе. Статистически достоверно значимо 
у показателей на уровне зависимости средней силы MRpro-
ADM и ПКТ (r = 0,631; р > 0,0001), MRpro-ADM и СРБ 

Таблица 2
Исходные биомаркеры воспаления у больных с COVID‑19 при обращении  

за медицинской помощью в госпиталь

Показатель, референсный интервал, 
единицы измерения Количество, n Среднее значение 

(стандартное отклонение, SD) Максимум–минимум

Проадреномедуллин (0,00–0,55 нмоль/л) 88 0,60 (±0,31) 0,04–2,26

Пресепсин (0–337 пг/мл) 98 377,8 (±485,7) 67–3523

Прокальцитонин (0,00–0,48 нг/мл) 104 1,490 (±10,546) 0,02–102,00

С–реактивный белок (0–5 мг/л) 104 42,2 (±58,6) 0,1–335,2

Интерлейкин‑6 (0,0–7,0 пг/мл) 100 158,3 (±662,1) 0,28–3523,00

Комплемент С3 (0,9–1,8 г/л) 78 1,37 (±0,27) 0,76–2,20

Комплемент С4 (0,1–0,4 г/л) 78 0,32 (±0,12) 0,04–0,80

Ферритин (20–200 мкг/л) 88 239 (±351) 4–3340

Таблица 3
Корреляционный анализ между содержанием MRpro-ADM, ПСП, ПКТ, СРБ, IL‑6, С3, С4 и Ф  

в сыворотке у больных с COVID‑19 (n = 104)

Показатель Корреляция MRproADM ПСП ПКТ СРБ IL‑6 С3 С4 Ф
MRpro-ADM r 1,000 0,357** 0,631** 0,597** 0,175 0,094 0,285* 0,355**

p 0,001 0,000 0,000 0,105 0,416 0,012 0,001
n 88 87 88 88 87 77 77 83

ПСП r 0,357** 1,000 0,488** 0,616** 0,466** 0,132 0,024 0,054
p 0,001 0,000 0,000 0,000 0,254 0,833 0,623
n 87 98 98 98 94 77 77 86

ПКТ r 0,631** 0,488** 1,000 0,616** 0,340** 0,109 0,150 0,400**

p 0,000 0,000 0,000 0,001 0,344 0,190 0,000
n 88 98 104 104 100 78 78 88

СРБ r 0,597** 0,616** ,616** 1,000 0,479** 0,335** 0,275* 0,276**

p 0,000 0,000 0,000 0,000 0,003 0,015 0,009
n 88 98 104 104 100 78 78 88

IL‑6 r 0,175 0,466** 0,340** 0,479** 1,000 0,006 0,003 0,175
p 0,105 0,000 0,001 0,000 0,957 0,978 0,107
n 87 94 100 100 100 78 78 86

C 3 r 0,094 0,132 0,109 0,335** 0,006 1,000 0,685** 0,101
p 0,416 0,254 0,344 0,003 0,957 0,000 0,390
n 77 77 78 78 78 78 78 75

С4 r 0,285* 0,024 0,150 0,275* 0,003 0,685** 1,000 0,255*

p 0,012 0,833 0,190 0,015 0,978 0,000 0,027
n 77 77 78 78 78 78 78 75

Ф r 0,355** 0,054 0,400** 0,276** 0,175 0,101 0,255* 1,000
p 0,001 0,623 0,000 0,009 0,107 0,390 0,027
n 83 86 88 88 86 75 75 88
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(r = 0,597; р > 0,0001), СРБ и ПКТ (r = 0,616; р > 0,0001), 
СРБ и ПСП (r = 0,616; р > 0,0001), С3 и С4 (r = 0,685; р > 
0,0001). Выявлены достоверные слабые корреляционные 
связи между ПСП и MRpro-ADM (r = 0,357; р = 0,0010), Ф 
и MRpro-ADM (r = 0,357; р = 0,0010), С4 и MRpro-ADM 
(r = 0,285; р = 0,0120), ПСП и ПКТ (r = 0,488; р > 0,0001), 
ПСП и IL‑6 (r = 0,466; р > 0,0001), СРБ и IL‑6 (r = 0,479; 
р > 0,0001), ПКТ и IL‑6 (r = 0,340; р > 0,0001), ПКТ и Ф (r = 
0,400; р > 0,0001), С3 и СРБ (r = 0,335; р = 0,0030), Ф и СРБ 
(r = 0,276; р = 0,0090), С4 и Ф (r = 0,255; р = 0,0270), С4 
и СРБ (r = 0,275; р = 0,0150). Как показал корреляционный 
анализ, исходные уровни MRpro-ADM, ПКТ, СРБ, ПСП, С3 
и С4 наиболее значимы, что обусловлено активацией острых 

фазовых белков и развитием системной воспалительной 
реакции с вовлечением повреждения внутренних органов, 
осложненным возможным последующим присоединением 
бактериальной инфекции.

В таблице 4 при разделении на группы по степеням 
тяжести заболевания обращает на себя внимание, что по-
казатели средних значений концентрации маркеров острой 
фазы воспаления в группе с легкой степенью тяжести 
не выходят за референсные значения. В группе со средней 
степенью повышены показатели MRpro-ADM, ПКТ, СРБ, 
IL‑6 и Ф, а при тяжелой степени в дополнение к вышепе-
речисленным маркерам воспаления был повышен ПСП.

На следующем этапе исследования проведена оцен-

Таблица 4
Исследование маркеров острой фазы воспаления в сыворотке у больных COVID‑19  

с различной степенью тяжести заболевания (n = 104)

Показатели, 
референсный интервал, 

единицы измерения

Степень тяжести заболевания

ДостоверностьЛегкая, n = 14
Среднее значение 

(стандартное отклонение, SD)

Средняя, n = 50
Среднее значение 

(стандартное отклонение, SD)

Тяжелая, n = 40
Среднее значение 

(стандартное отклонение, SD)

Проадреномедуллин 
(0,00–0,55 нмоль/л) 0,340 ± 0,078 0,608 ± 0,267 0,741 ± 0,409

р > 0,0001*
р = 0,0010**
р = 0,0770***

Пресепсин 
(0–337 пг/мл) 309,42 ± 227,60 241,15 ± 239,60 596,6 ± 703,0

р = 0,2090*
р = 0,1400**
р > 0,0001***

Прокальцитонин 
(0,00–0,48 нг/мл) 0,032 ± 0,010 0,172 ± 0,417 3,648 ± 16,904

р = 0,0030*
р > 0,0001**
р = 0,0020***

С-реактивный белок 
(0–5 мг/л) 4,38 ± 5,26 30,31 ± 42,54 70,52 ± 72,76

р = 0,0780*
р > 0,0001**
р > 0,0001***

Интерлейкин‑6 
(0,0–7,0 пг/мл) 5,89 ± 2,37 160,38 ± 880,17 214,87 ± 378,38

р = 0,5000*
р = 0,0080**
р > 0,0001***

Комплемент С3 
(0,9–1,8 г/л) 1,39 ± 0,14 1,36 ± 0,33 1,372 ± 0,169

р = 0,2070*
р = 0,8420**
р = 0,5380***

Комплемент С4 
(0,1–0,4 г/л) 0,300 ± 0,048 0,33 ± 0,12 0,328 ± 0,173

р = 0,3110*
р = 0,9210**
р = 0,7960***

Ферритин 
(20–200 мкг/л) 121,64 ± 86,76 217,88 ± 105,11 347,92 ± 632,94

р = 0,0010*
р = 0,1120**
р = 0,6680***

Примечание: * – U-критерии Манна – Уитни для выявления достоверности показателей в группе между легкой и средней степенью тяжести течения заболе-
вания; ** – U-критерии Манна – Уитни для выявления достоверности показателей в группе между легкой и тяжелой степенью тяжести течения заболевания; 

*** – U-критерии Манна – Уитни для выявления достоверности показателей в группе между средней и тяжелой степенью тяжести течения заболевания.

Рисунок 1. Графическое представление достоверно значимых биомаркеров MRpro-ADM, ПКТ и Ф у больных COVID‑19.
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ка достоверностей отличий концен-
трации маркеров гуморального звена 
врожденного иммунитета в зависимо-
сти от степени тяжести заболевания 
COVID‑19. Выявлены достоверные 
отличия при сравнении группы боль-
ных с легкой (л) степенью и средней (с) 
степенью тяжести MRpro-ADM (л) = 
0,340 ± 0,078 и MRpro-ADM (с) = 0,608 
± 0,267 нмоль/л (р > 0,0001), ПКТ (л) = 
0,032 ± 0,017 и ПКТ (с) = 0,172 ± 0,417 
нг/мл (р = 0,0030), Ф (л) = 121,64 ± 
86,76 и Ф (с) = 121,64 ± 86,76 мкг/л (р = 
0,0010). В группах сравнения между 
легкой и тяжелой (т) степенью MRpro-
ADM (л) = 0,340 ± 0,078 и MRpro-ADM 
(т) = 0,741 ± 0,409 нмоль/л (р = 0,0010), 
ПКТ (л) = 0,032 ± 0,017 и ПКТ (т) = 
3,648 ± 16,904 нг/мл (р > 0,0001), СРБ 
(л) = 4,38 ± 5,26 и СРБ (т) = 70,52 ± 
72,76 мг/л (р > 0,0001), IL‑6 (л) = 5,89 ± 
2,37 и IL‑6 (т) = 214,87 ± 378,38 пг/мл 
(р = 0,008). При сравнении групп 
со средней и тяжелой степенью досто-
верные отличия в показателях ПСП (с) 

= 241,15 ± 239,6 и ПСП (т) = 596,6 ± 703 
пг/мл (р > 0,0001), СРБ (с) = 30,31 ± 
42,54 и СРБ (т) = 70,52 ± 72,76 мг/л (р > 
0,0001), IL‑6 (с) = 160,38 ± 880,17 и IL‑6 
(т) = 214,87 ± 378,38 пг/мл (р > 0,0001).

Провели определение диагностиче-
ской эффективности с использованием 
ROC-анализа, который позволил полу-
чить пороговые значения медиаторов 
воспаления в сравниваемых группах. 
Соответственно показана чувствитель-
ность и специфичность, вычислена 
площадь под кривой (AUC) для оценки 
точности сравниваемых показателей 
пороговых значений при различ-
ных степенях тяжести заболеваний. 
Результаты представлены на рисунке 1.

В таблице 5 в полученных ста-
тистически значимых результатах 

Таблица 5
Результаты диагностической эффективности MRpro-ADM, ПКТ и Ф, по данным ROC-анализа,  

при прогнозировании от легкой к средней степени тяжести у больных COVID‑19

Показатели Достоверность р Пороговое значение 
(cut-off)

Область 
под кривой AUC

95 %-ный доверительный 
интервал Ч, % С, %

MRpro-ADM > 0,0001 0,786 0,912 0,836–0,988 100 80

ПКТ 0,0030 0,102 0,760 0,646–0,874 100 80

Ф 0,0010 325,500 0,793 0,656–0,930 93 81

ПСП 0,3150 453,000 0,412 0,231–0,592 85 89

СРБ 0,0550 59,700 0,080 0,539–0,797 100 81

IL‑6 0,5150 34,490 0,443 0,310–0,576 100 81

С3 0,1860 1,680 0,383 0,237–0,530 100 81

С4 0,4080 0,433 0,573 0,435–0,711 100 81

Рисунок 2. Графическое представление достоверно значимых биомаркеров ПКТ, ПСП, СРБ 
и IL‑6 у больных COVID‑19.

сравнения двух групп с легкой и средней степенью тяжести показаны по-
роговые значения концентрации белков острой фазы. Для MRpro-ADM 
показатель был более 0,786 нмоль/л (чувствительность – 100 %, специфич-
ность – 80 %, точность метода – 91,2 %); для ПКТ – выше 0,102 нг/мл (чув-
ствительность – 100 %, специфичность – 80 %, точность метода – 76,0 %); 
для Ф – выше 325,5 мкг/л (чувствительность – 93 %, специфичность – 81 %, 
точность метода – 79,3 %), что может свидетельствовать о переходе забо-
левания в среднюю степень.

На рисунке 2 графически представлено сравнение групп пациентов со сред-
ней и тяжелой степенью тяжести для выявления пороговых значений меди-
аторов воспаления.

В таблице 6 показаны статистически значимые результаты порого-
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вых значений между группой пациентов со средней 
и тяжелой степенью тяжести. Так, концентрация для 
ПКТ – более 0,185 нг/мл (чувствительность – 88 %, 
специфичность – 80 %, точность метода – 68,9 %); для 
ПСП – выше 916,5 пг/мл (чувствительность – 98 %, 
специфичность – 80 %, точность метода – 78,2 %); 
для СРБ – выше 117,2 мг/л (чувствительность – 94 %, 
специфичность – 80 %, точность метода – 71,8 %) и для 
IL‑6 – выше 311,7 пг/мл (чувствительность – 96 %, 
специфичность – 80 %, точность метода – 78,0 %), что 
свидетельствует о переходе заболевания в критическую 
(тяжелую) стадию.

Обсуждение
Пусковым механизмом развития патогенеза при ко-

ронавирусной инфекции является специфическое взаи-
модействие вируса с соматическими клетками посред-
ством большого количества специфических рецепторов. 
После начала репликации SARS-CoV‑2 в клетках организма 
и дальнейшего попадания в кровоток иммунокомпетент-
ные клетки врожденной иммунной системы обнаружи-
вают и связывают патоген и индуцируют адаптивный 
иммунный ответ организма. Компоненты комплемента 
участвуют в механизмах защиты организма, связывая 
паттерны вируса, и фагоцитируются клетками врожден-
ной иммунной системы. Выработка эффекторов воспале-
ния, про- и противовоспалительных медиаторов в ответ 
на проникновение вирусов является индивидуальной 
характеристикой взаимоотношения «вирус – организм». 
В нашем исследовании полученные данные позволяют 
сделать вывод, что у заболевших, независимо от степени 
тяжести, не отмечается в изучаемых компонентах ком-
племента существенных изменений, выраженных в их 
потреблении или увеличении их продукции, что может 
косвенно говорить о незначительном влиянии и участии 
системы комплимента в иммунных механизмах защиты 
при COVID‑19.

После индукции воспаления возрастает уровень 
острофазовых белков. В нашем исследовании достоверно 
значимыми показали уровни СРБ, ПКТ, ПСП, MRpro-
ADM и Ф. СРБ – основной биомаркер воспаления, его 
концентрация возрастает в первые часы после воспа-
ления в несколько раз. Он является неспецифическим 

маркером, но не может быть использован для прогнози-
рования инфекции в преклинической фазе заболевания. 
Исследование показало, что уровень СРБ возрастает при 
среднем и тяжелом течении заболевания. Таким образом, 
повышенный уровень СРБ при поступлении в стаци-
онар пациентов с COVID‑19 может свидетельствовать 
об активации иммунных механизмов при воспалении, 
так и сам по себе способствовать дальнейшему поддер-
жанию этого процесса. Исходные пороговые значения 
MRpro-ADM 0,786 нмоль/л, ПКТ 0,102 нг/мл позволяют 
значительно увеличить специфичность и чувствитель-
ность в прогнозировании перехода от легкой к средней 
степени заболевания и выделять пациентов, к которым 
надо проявлять настороженность.

У заболевших выявлена значительная секреция боль-
шого количества провоспалительного цитокина IL‑6 
со средним уровнем 158,3 пг/мл, что является одним 
из ярких лабораторных признаков чрезмерной активации 
иммунной системы и развития цитокинового шторма как 
механизма гиперактивации иммунной системы и воз-
можного ее дисбаланса. Определено с высоким уровнем 
достоверности пороговое значение IL‑6 ‒ 311,7 пг/мл, 
что может на ранней стадии охарактеризовать прогноз 
развития заболевания и выявить критического тяжелого 
пациента. Дальнейшее увеличение провоспалительного 
цитокина (IL‑6) может свидетельствовать о развитии 
более обширного поражения органов и систем орга-
низма, в ответ на которое гиперактивируется иммунная 
система, что усугубляет системную воспалительную 
реакцию. Дисфункция иммунной системы приводит к 
неконтролируемому развитию патологического про-
цесса и способствует дальнейшему развитию острого 
респираторного дистресс-синдрома с риском развития 
летального исхода [9].

Заключение
Полученные данные демонстрируют, что новая ко-

ронавирусная инфекция, вызванная штаммом виру-
са SARS-CoV‑2, может рассматриваться как системная 
воспалительная реакция с гиперактивацией иммунной 
системы, которая вследствие развивающегося дисбаланса 
в иммунной системе приводит к дальнейшему усугубле-
нию состояния пациентов с COVID‑19 и расширению 

Таблица 6
Результаты диагностической эффективности ПКТ, ПСП, СРБ и IL‑6, по данным ROC-анализа,  

при прогнозировании от средней к тяжелой степени тяжести у больных COVID‑19

Показатели Достоверность р Пороговое значение 
(cut-off)

Область под кривой 
AUC

95 %-ный доверительный 
интервал Ч, % С, %

ПКТ 0,0020 0,185 0,689 0,581–0,798 88 80

ПСП > 0,0001 916,500 0,782 0,683–0,881 98 80

СРБ > 0,0001 117,200 0,718 0,611–0,824 94 80

IL‑6 > 0,0001 311,700 0,780 0,672–0,887 96 80

MRpro-ADM 0,0770 0,916 0,628 0,491–0,764 93 80

С3 0,5380 1,680 0,551 0,403–0,698 80 100

С4 0,7960 0,456 0,479 0,307–0,650 84 80

Ф 0,6680 325,500 0,531 0,385–0,677 80 80
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зоны поражения с дальнейшим вовлечением внутренних 
органов и систем организма.

Определение концентрации острофазовых маркеров 
воспаления служит дополнительным критерием для оценки 
степени тяжести заболевания, его прогноза, мониторинга 
эффективности лечения, но не специфической этиологи-
ческой диагностики данного заболевания.
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