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Резюме

У 56 человек на 1–3 сутки после операции определяли концентрацию прокальцитонина (ПКТ) в одновременно 
полученных образцах сыворотки крови и желчи. Обследованные были разделены на две группы: основную (n=31) 
составили больные с холангитом, группу сравнения (n=25) — пациенты без признаков воспаления желчевыводя-
щих путей.

Уровень ПКТ определяли иммуноферментным анализом с использованием тест-системам, с чувствительностью 
по данным производителя — 0,01 нг/мл.

Концентрация ПКТ в сыворотке крови колебалась в широких пределах: от 0,005 нг/мл до 10,11 нг/мл и была 
достоверно выше у больных основной группы (p < 0,000001). Уровень ПКТ в желчи был меньше по сравнению 
с сывороткой крови и варьировал: от неопределяемо низких (< 0,01 нг/мл) до 0,121 нг/мл и был выше у больных 
холангитом. Число образцов желчи с концентрацией ПКТ более 0,01 нг/мл в основной группе составило 77% (24/31) 
против 24% (6/25) в группе сравнения (χ2 = 34,07; p<0,000000). Достоверной линейной корреляционной зависимо-
сти содержания ПКТ между желчью и сывороткой крови не выявили в обеих группах: R= 0,279 — в основной и R= 
0,102 — в группе сравнения.

Эпителий желчевыводящих путей не является источником ПКТ у пациентов с холангитом. Появление ПКТ в желчи 
в раннем послеоперационном периоде обусловлено экссудацией компонентов плазмы воспаленной слизистой 
желчевыводящих путей.
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Summary

Procalcitonin concentration (PC) was determined in the simultaneously obtained samples of blood serum and bile. 56 pa-
tients were examined on 1–3 day after the operation. The subjects were divided into two groups. The main group contain 
of 31 patients with cholangitis and the comparison group includes 25 patients without infl ammation of the bile ducts.

The PC level was determined by enzyme immunoassay method with the test systems with sensitivity according to the 
manufacturer — 0.01 ng/ml.

The PC concentration in blood serum fl uctuated within wide limits: from 0.005 ng/ml to 10.11 ng/ml and was signifi -
cantly higher in the main group (p <0.000001). The PC level in bile was lower in comparison with serum and varied from 
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undetectably low (<0.01 ng/ml) to 0.121 ng/ml and was higher in patients with cholangitis. The number of bile samples 
with PC concentration of more than 0.01 ng/ml in the main group was 77% (24/31) versus 24% (6/25) in the comparison 
group (χ2 = 34.07, p <0.000000). There was no signifi cant linear correlation of PC content between bile and serum in both 
groups: R = 0.279 in the main group and R = 0.102 in the comparison group.

The epithelium of the biliary tract is not a source of PC in patients with cholangitis. PC appears in bile due to exudation of 
plasma components by infl amed bile duct mucosa.

Key words: procalcitonin, bile, cholangitis

Введение

Определение содержания прокальцитонина (ПКТ) 
в сыворотке крови широко используется для диа-
гностики сепсиса, в том числе при хирургических 
заболеваниях [1, 2]. Однако до сих пор окончательно 
не выяснена его биологическая роль, а также источ-
ники синтеза и пути обмена [3, 4].

В связи с этим определенный интерес пред-
ставляют результаты исследования ПКТ не только 
в сыворотке крови, но и в других биологических 
жидкостях в норме и при различных патологи-
ческих процессах. Имеются немногочисленные 
публикации, в которых приводятся результаты 
определения ПКТ в секретах различных желез и ор-
ганов, например, в бронхоальвеолярной жидкости 
при заболеваниях дыхательной системы [5, 6, 7]; 
в слезе [8] и эякуляте [9, 10]. Также в литературе 

имеются единичные публикации о содержании 
ПКТ в энтеральном отделяемом [11] и слюне [12, 13, 
14]. В большинстве исследованных биологических 
жидкостей концентрация ПКТ была ниже, чем 
в сыворотке крови. На этом фоне определенный 
интерес представляют данные, полученные Bassim 
CW. et al., 2008, о более высокой концентрации 
ПКТ в слюне по сравнению с сывороткой крови 
[12]. В доступной литературе отсутствуют данные 
о содержании ПКТ в желчи, что обусловливает 
интерес к проведению дальнейших исследований 
этой биологической жидкости, прежде всего при 
воспалении желчевыводящих путей.

Цель исследования: изучить диагностическую 
ценность определения концентрации ПКТ в желчи 
у больных с холангитом.

Материал и методы исследования

Одномоментное обсервационное исследование 
типа «случай-контроль» выполнено с соблюдением 
этических принципов проведения медицинских 
исследований с участием людей в качестве субъ-
ектов, изложенных в Хельсинской декларации Все-
мирной организации здравоохранения. На его про-
ведение получено одобрение этического комитета 
ФГБОУ ВО «Пермский государственный медицин-
ский университет имени академика Е. А. Вагнера» 
Министерства здравоохранения Российской Феде-
рации. Условием включения участников в исследо-
вание являлось наличие функционирующих дре-
нажей желчевыводящих путей, обеспечивающее 
атравматический забор образцов желчи в раннем 
послеоперационном периоде.

Концентрацию ПКТ определяли в образцах сы-
воротки крови и желчи у 56 пациентов, в том числе 
25 мужчин и 31 женщин. Больные были разделены 
на две группы (табл. 1). Основную группу состави-
ли 31 человек, у которых имелись клинико-лабора-
торные и интраоперационные признаки холангита. 
Контрольную группу составили 25 пациентов, у ко-
торых отсутствовали симптомы воспалительного 
процесса в желчевыводящих путях и макроско-
пические изменения желчи на момент операции.

Забор крови осуществляли путем венепункции 
кубитальной вены, за 1–2 часа до забора образ-
цов желчи. Образцы желчи отбирали из дренажа 
в пробирки без стабилизаторов и антикоагулянтов 
в объеме 5–10 мл в утренние часы до завтрака или 
начала энтерального зондового питания, а также до 
начала активной медикаментозной терапии.

Образцы желчи предварительно центрифуги-
ровали при 8000 об/минуту в течение 15 минут на 
центрифуге ОПН – 8. Сыворотку крови получали 
путем центрифугирования крови при 3000 об/ми-
нуту на центрифуге ЭЛМИ.

Концентрацию ПКТ в желчи и сыворотке крови 
определяли методом твердофазного иммунофер-
ментного анализа (ИФА) с использованием ком-
мерческой тест – системы. Оптическую плотность 
проб регистрировали на вертикальном фотометре 
StatFax 3200 (Awareness, США).

Статистическую обработку полученных ре-
зультатов проводили с помощью пакета программ 
STATISTICA v. 7 (StatSoft Inc., США). Для расчетов 
количественных показателей ПКТ использова-
ли только результаты равные или превышающие 
минимально достоверно определяемую концен-
трацию ПКТ (чувствительность использованной 
тест-системы 0,01 нг/мл). Результаты с экстрапо-
лированным значением концентрации ПКТ менее 
0,01 нг/мл расценивали как отрицательные. Для 
каждого массива данных рассчитывали параметры 
описательной статистики: среднюю арифметиче-
скую (М), стандартное отклонение (SD), а также 
медиану (Me) и интерквартильный диапазон (25–75 
перцентиля). С помощью критерия Шапиро-Уил-
ка оценивали распределение результатов внутри 
выборки и для дальнейшей статистической обра-
ботки полученных результатов применяли методы 
непараметрической статистики. Для сравнения 
концентрации ПКТ в парных образцах сыворотки 
крови и желчи использовали критерий Вилкоксона. 
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Для сравнения независимых выборок применя-
ли U–критерий Манна – Уитни. Количественная 
оценка линейной связи между двумя случайными 
величинами определялась с использованием ко-
эффициента ранговой корреляции Спирмена (R).

Оценку величины и клинической значимости 
эффекта взаимосвязи между концентрациями ПКТ 

в сыворотке крови и экссудатах осуществляли 
с помощью однофакторного линейного регресси-
онного анализа и построения уравнения линейной 
регрессии. За максимально приемлемую вероят-
ность ошибки первого рода (р) принимали вели-
чину уровня статистической значимости равную 
или меньшую 0,05.

Результаты исследования

Концентрация ПКТ в сыворотке крови колебалась 
в широких пределах: от 0,005 нг/мл до 10,11 нг/мл 
и достоверно различалась между группами (p < 
0,000001). Развитие холангита сопровождалось 
ростом содержания ПКТ в сыворотке крови, раз-
личие средних значений составило 46 раз (табл. 2).

В желчи концентрация ПКТ была ниже и варьи-
ровала в более узких пределах: от неопределяемо 
низких (< 0,01 нг/мл) до 0,121 нг/мл. В большинстве 
образцов желчи (19/25) у пациентов группы сравне-
ния ПКТ не обнаружен. Наличие холангита сопро-
вождалось увеличением числа образцов в которых 

обнаруживали ПКТ с 24% (6/25) в группе сравнения 
до 77% (24/31) в основной группе (χ2 = 34,07; p < 
0,000000) (табл. 2). Концентрация ПКТ в желчи 
больных основной группы также достоверно раз-
личались (p = 0,000002) (рис. 1).

При оценке зависимости содержания ПКТ 
между желчью и сывороткой крови не выявлено 
достоверной линейной корреляционной зависи-
мости в обеих группах. Коэффициенты ранговой 
корреляции Спирмена составили соответственно 
0,279 – для основной группы (рис. 2, А) и 0,102 – для 
группы сравнения (рис. 2, Б).

Характеристика пациентов
Основная группа

(n = 31)
Контрольная группа

(n = 25)
Пол 15 / 16 11 / 14
Средний возраст (M ± SD), годы 59,9 ± 7,73 46,7 ± 11,62
Медиана возраста (Ме) и интерквартильный диапазон (25 и 75 
квартиль), годы 61; 51–66 48; 39–67

Min – Max (годы) 44–71 27–67
ЖКБ, холедохолитиаз 18 (7 / 11) 7 (2 / 5)
Опухоль БДС или головки поджелудочной железы 13 (8 / 5) 12 (4 / 8)
Проникающие ранения брюшной полости с повреждением ЖВП – 6 (5/1)

Таблица 1.
Характеристика больных

Примечание:
В числителе количество 
мужчин, в знаменателе – 
женщин

Показатель Основная группа Группа сравнения p*

сыворотка крови

n = 31
2,4 ± 2,8

1,03 (0,6–3,07)
0,25–10,11

n = 25
0,052± 0,028

0,047 (0,033–0,076)
0,012–0,106

<0,000001
(U =0,00)

желчь

n = 24
0,047 ± 0,036

0.035 (0.021–0.062)
0.011–0.121

n = 6
0,012± 0,002

0.012 (0.011–0.013)
0.011–0.015

0,000002
(U =98,5)

p ** <0,000001 0,000016

Таблица 2
Содержание прокальци-
тонина (нг/мл) у обследо-
ванных

Примечание:
в числителе: среднее значе-
ние ± стандартное отклоне-
ние (M ± SD), в знаменателе: 
медиана и интерквартиль-
ный диапазон (Me; 25% 
квартиль – 75% квартиль), 
под дробью Мин – Макс 
результаты

* – различие между группами 
(U – критерий Манна – 
Уитни)

** – различие между сыво-
роткой крови и желчью 
внутри группы (критерий 
Вилкоксона)

Рисунок 1.
Концентрация прокаль-
цитонина (нг/мл) в желчи 
обследованных
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Обсуждение полученных результатов

Известно, что слизистая желчевыводящих путей 
способна к активной секреторной активности 
[15,16]. Часть компонентов желчи (желчные кис-
лоты, экскреторные ферменты, билирубин) секре-
тируются преимущественно гепатоцитами, а часть 
компонентов (вода, бикарбонат) – эпителием жел-
чевыводящих путей. Повреждение гепатоцитов со-
провождается ростом содержания индикаторных 
ферментов и белков преимущественно в крови [17]. 
Развитие холангита – преимущественным измене-
нием активности ферментов в желчи [18].

Полученные нами результаты определения ПКТ 
в биологических жидкостях больных холангитом 
свидетельствует о том, что эпителий желчевы-
водяших путей не может являться источником 
увеличения содержания ПКТ в сыворотке крови.

Появление ПКТ в желчи и его более высокая кон-
центрация у пациентов основной группы, скорее 
всего, обусловлены не самостоятельной продукцией 

ПКТ в желчь клетками желчных протоков при хо-
лангите, а проникновением этого белка из сыво-
ротки крови в желчь при увеличении проницаемо-
сти гистогематических барьеров при воспалении. 
В пользу данного предположения свидетельству-
ют достоверно более низкие концентрации ПКТ 
в желчи в сравнении с сывороткой крови (табл. 2) 
и отсутствие заметной корреляции содержания ПКТ 
в исследованных биологических жидкостях (рис. 2).

Определение концентрации ПКТ в сыворотке 
крови используется для диагностики и прогно-
зирования течения сепсиса у больных с воспали-
тельными заболеваниями билиарной системы [19, 
20]. Полученные нами данные свидетельствуют 
об отсутствии диагностического преимущества 
определения концентрации ПКТ в желчи по срав-
нению с сывороткой крови для выявления вос-
палительного процесса в желчевыводящих путях 
и холангиогенного сепсиса.

Рисунок 2.
Корреляционная зависи-
мость концентрации ПКТ 
в желчи от концентрации 
ПКТ в сыворотке крови 
(А – в основной группе; 
Б – в группе сравнения)

А

Б
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Выводы

1. Концентрация ПКТ в желчи достоверно ниже, чем 
в сыворотке крови, независимо от развития холан-
гита. Корреляционная зависимость между содержа-
нием ПКТ в сыворотке крови и желчи отсутствует.

2. Развитие холангита сопровождается ростом кон-
центрации ПКТ в сыворотке крови и желчи.

3. Эпителий желчевыводящих путей не является 
источником продукции ПКТ у пациентов с хо-
лангитом. Появление ПКТ в желчи обусловлено 
экссудацией компонентов плазмы воспаленной 
слизистой оболочкой желчевыводящих путей.
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