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Введение
Традиционно считается, что концентрация 

С-реактивного белка (СРБ) значительно повышается 
при острых формах системной красной волчанки 
(СКВ), а незначительное возрастание уровня СРБ 
у больных со стабильным течением отражает вялоте-
кущее хроническое воспаление в сосудистой стенке 
и развитие субклинического атеросклероза [1]. Даже 
незначительное увеличение концентрации СРБ счи-
тают независимым проспективным фактором риска 
развития кардиоваскулярных осложнений [2]. Однако 
анализ данных литературы не позволяет считать эти 
воззрения бесспорными.

Биологические эффекты СРБ
Показано, что провоспалительные и проатероген-

ные эффекты CРБ на эндотелиальных клетках вклю-
чают снижение уровней оксида азота и простацикли-
на, увеличение экспрессии эндотелина-1, молекул 
клеточной адгезии, моноцитарного хемоаттрактант-
ного белка-1, интерлeйкина-8 (ИЛ-8) и ингибитора 
активации профибринолизина-1. В макрофагах и мо-

ноцитах CРБ увеличивает высвобождение радикалов 
кислорода и провоспалительных цитокинов, стимули-
рует хемотаксис и адгезию моноцитов. СРБ потенци-
рует окисление липопротеидов низкой плотности 
(ЛПНП). Молекулярные механизмы действия СРБ на 
гладкомышечные клетки разнообразны [3]. Предпо-
лагалось, что у больных СКВ CРБ проявляет черты 
провоспалительного медиатора, а также выступает 
активатором тромбоза и атеротромбоза [4].

Концентрация СРБ в ответ на воспаление быстро 
возрастает. CРБ играет важную роль в клиренсе орга-
низма от бактерий, погибших и поврежденных клеток. 
СРБ связывается с фосфатидилхолином мембран ми-
кроорганизмов и соответственно принимает непо-
средственное участие в защите хозяина. Таким обра-
зом, измерение СРБ представляется полезным 
в экспресс-диагностике инфекций, так как прогрес-
сивное увеличение его концентрации может быть 
установлено уже в первые 48 ч заболевания. Кроме 
того, последующее снижение сывороточной концен-
трации СРБ по мере разрешения воспаления может 
оказаться полезным для мониторирования эффектив-
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ности антибактериальной терапии. При хронических 
заболеваниях наиболее полезную информацию обе-
спечивает оценка сочетания СРБ и скорости оседания 
эритроцитов (СОЭ) [5].

Однако основное значение СРБ, вероятно, может 
определяться связыванием его с фосфатидилхолином 
поврежденных клеточных мембран самого макроорга-
низма. CРБ увеличивает клиренс апоптотических клеток 
(роль опсонинового содействия ликвидации фрагментов 
апоптотических клеток), связывается с ядерными анти-
генами и маскирует аутоантигены от иммунной системы, 
за счет чего предотвращается иммунизация против ауто-
антигенов [6]. Нарушение клиренса клеток, находящих-
ся в состоянии апоптоза, также немаловажно в пато генезе 
СКВ, что теоретически предполагает вероятное и важное 
участие дисрегуляции СРБ в этом процессе. Тем не менее 
и к самому СРБ при СКВ формируются аутоантитела, 
что может иметь собственные патогене тические послед-
ствия. В экспериментах, проведенных на гибридных 
мышах с СКВ линий NZB × NZW и MRL / LPR, одно-
кратное введение СРБ до появления протеинурии за-
держивало развитие болезни, а в более поздние сроки — 
устраняло протеинурию. Следовательно, на этих моделях 
экспериментальной СКВ было продемонстрировано 
противовоспалительное действие СРБ [7].

СРБ и активность СКВ
В настоящее время измерение уровня сывороточ-

ного СРБ широко применяется в ревматологии в ка-
честве чувствительного воспалительного маркера [8]. 
Подчеркивается, что ген, кодирующий СРБ, локали-
зуется на хромосоме 1q23.2, находящейся в регионе, 
ответственном за восприимчивость к заболеваемости 
СКВ. Таким образом, генетический полиморфизм 
гена, кодирующего СРБ, может быть ассоциирован 
с риском развития СКВ [9].

Диагностическая ценность определения содержа-
ния СРБ при СКВ в качестве маркера воспаления 
остается спорной. В одном из недавних исследований, 
включившем 60 больных СКВ, повышение концентра-
ции СРБ имело прямые корреляционные связи с ак-
тивностью заболевания, индексами клинической ак-
тивности (SLAM, SLEDAI, ECLAM), повышенными 
показателями фактора некроза опухоли-α (ФНО-α), 
титром антител к нативной ДНК и наличием у боль-
ного тромбоцитопении, лейкопении, трофических язв, 
ливедо, тромбозов, суставного синдрома и лимфоаде-
нопатии [10]. В другом отечественном исследовании 
отмечены положительная корреляция между концен-
трацией CРБ и активностью болезни по шкале 
ECLAM, величиной СОЭ, уровнем антител к кардио-
липину, гематологическими нарушениями (анемия, 
лейкопения и/или тромбоцитопения) и отрицатель-
ная — с содержанием общего холестерина и холесте-
рина липопротеидов высокой плотности (ЛПВП). 
Кроме того, обнаружена умеренная корреляция между 

концентрацией CРБ и максимальным значением ком-
плекса интима-медиа (КИМ) сонных артерий [11].

Однако ряд исследователей считают, что принци-
пиальной особенностью СКВ является то, что сыво-
роточные уровни СРБ часто остаются низкими, не-
смотря на высокую активность заболевания 
и повышенные концентрации других белков острой 
фазы и ИЛ-6, являющегося основным индуктором 
синтеза СРБ [6]. Так, у 92 больных СКВ, несмотря на 
повышенную концентрацию СРБ, корреляций между 
СРБ и активностью заболевания по индексу SLEDAI 
не выявлено. Кроме того, уровень СРБ не коррелиро-
вал ни с одним из лабораторных показателей, за ис-
ключением фрагментов комплемента С3 (r = − 0,2, 
р = 0,003) и С4 (r = − 0,1, р = 0,02). Авторы сделали вы-
вод, что СРБ не может выступать маркером активно-
сти СКВ [12].

В другом исследовании, проведенном при участии 
115 больных СКВ, наиболее высокий уровень СРБ был 
отмечен у пациентов с наличием артритов (10 против 
2,8 мг/л) по сравнению с содержанием СРБ у лиц без 
суставного синдрома. Также зарегистрировано мень-
шее увеличение уровня СРБ среди пациентов с актив-
ным нефритом, что, возможно, имеет самостоятельное 
патогенетическое значение [13].

Данные о связи концентрации СРБ с наличием 
 артрита у больных СКВ были представлены и ранее. 
В частности, содержание СРБ у больных с артритами 
составляло 14,5 (6,6−19,4) мг/л против 0,8 (0,45−7,37) мг/л 
у пациентов без суставного поражения [14].

Больные СКВ с метаболическим синдромом так-
же характеризовались повышенным уровнем в крови 
СРБ вместе с мочевой кислотой и липидными гидро-
перекисями. Индекc активности SLEDAI положи-
тельно коррелировал с индексом массы тела (ИМТ) 
и окружностью талии. Эти результаты позволили авто-
рам сделать заключение о значимости метаболичес-
кого синдрома и соответственно метаболических рас-
стройств в индукции маркеров воспаления при 
СКВ [15].

Одной из причин несоответствия активности СКВ 
и концентрации СРБ может являться то, что базаль-
ный уровень СРБ и величина его возрастания при 
острой фазе воспаления генетически детерминирова-
ны, что накладывает отпечаток на диагностическую 
интерпретацию результатов исследования, а возмож-
но, и на клиническую картину заболевания [16]. Это 
также может зависеть от повышения при обострении 
СКВ и большинстве вирусных инфекций уровня ин-
терферона α, являющегося ингибитором секреции 
и действия CРБ. Именно с этим фактом связывают 
низкие уровни сывороточного СРБ у больных СКВ, 
несмотря на существенное повышение концентрации 
ИЛ-6 и обширный характер системного воспале-
ния [17]. Следует отметить, что сильная корреляция 
(р < 0,001) между уровнями СРБ и ИЛ-6 наблюдалась 
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именно у здоровых пациентов, тогда как у больных 
СКВ эта зависимость полностью исчезает [18].

СРБ как маркер хронического сосудистого воспаления
По сравнению с общей популяцией у женщин, 

страдающих СКВ, в 5−8 раз чаще обнаруживаются 
признаки ишемической болезни сердца (ИБС), осо-
бенно в молодом возрасте. Считается, что раннее раз-
витие атеросклероза при СКВ обусловлено традици-
онными кардиоваскулярными факторами риска 
и специфическими факторами, ассоциирующимися 
с самой болезнью и ее терапией.

Недавно было установлено, что концентрация СРБ 
повышена у больных СКВ с низкой активностью за-
болевания (SLEDAI < 4) до 1,82 (0,02−0,98) против 0,68 
(0,02−0,35) у здоровых лиц (р = 0,04). Концентрация 
СРБ определялась нарушениями артериальной эндо-
телийзависимой вазодилатации, что позволило допус-
тить, что больные СКВ без традиционных основных 
сердечно-сосудистых факторов риска могут иметь по-
вышенный риск развития сердечно-сосудистых забо-
леваний и будущих сердечных событий [2].

Тем не менее невозможно объяснить увеличение 
частоты возникновения сердечно-сосудистых заболе-
ваний при CКВ только лишь влиянием традиционных 
факторов риска развития ИБС. Для определения воз-
можного влияния аутоиммунных и воспалительных 
маркеров на кальцификацию коронарных артерий 
и нарушение перфузии миокарда было инициировано 
специальное исследование. Больным СКВ (n = 60) 
в стабильном клиническом состоянии без наличия 
ИБС в анамнезе проводили мультидетекторную ком-
пьютерную томографию (КТ) для оценки кальцифи-
кации коронарных сосудов и однофотонную эмис-
сионную КТ с Тс-99m. Стойкие дефекты перфузии 
были выявлены у 22 (36,7 %) пациентов, в то время как 
кальцификация коронарных артерий обнаружена 
у 15 (25 %) больных. Связи между результатами 
КТ-исследования и традиционными факторами риска 
развития сердечно-сосудистых осложнений (ожире-
ние, артериальная гипертония, курение, гиперлипи-
демия, сахарный диабет), а также с уровнем СРБ 
и компонентами комплемента C3c и C4 не выявлено. 
Однако определялась зависимость результатов функ-
ционального исследования от увеличения уровней 
антител к кардиолипину и анти-β2-гликопротеину I. 
Авторы сделали заключение, что традиционные фак-
торы риска развития ИБС, а также маркеры сосуди-
стого воспаления, в том числе СРБ, не находятся 
в какой-либо ассоциации с дефектами перфузии мио-
карда или с кальцификацией коронарных артерий. 
Вероятнее всего, «атеросклеротические» изменения 
коронарного сосудистого русла являются результатом 
воздействия антифосфолипидных антител и связаны 
с микротромбозами коронарных артерий [19, 20]. Эти 
же исследователи доказали, что у больных СКВ в пе-

риод стабильного течения болезни утолщение пери-
карда и клапанов сердца может быть связано с концен-
трацией СРБ, тогда как бессимптомная легочная 
гипертензия и ишемия миокарда причинно ассоции-
руются с наличием антифосфолипидных антител [20].

Интересные результаты были получены в ходе 
двухлетнего наблюдения за 187 больными СКВ, уча-
ствовавшими в плацебоконтролируемом исследова-
нии, посвященном применению аторвастатина. При 
проведении анализа с поправкой на возраст, пол и эт-
ническую принадлежность прогрессия кальцифика-
ции коронарных сосудов оказалась положительно свя-
зана с уровнем общего сывороточного холестерина 
(р = 0,04) и курением (р = 0,003). Прогрессия толщины 
КИМ сонных артерий была математически ассоци-
ирована с систолическим артериальным давлением — 
АД (р = 0,003), СРБ (p = 0,013) и лейкоцитозом 
(p = 0,029). Эти данные не подтверждают наличия 
связи между показателями активности СКВ (SLEDAI, 
антидвухцепочечная ДНК, антифосфолипидные анти-
тела, характер лечения) и прогрессированием субкли-
нического атеросклероза. Утолщение КИМ сонных 
артерий определяли преимущественно возраст и ги-
пертония. Возраст, курение и холестерин ассоцииро-
вались с прогрессированием кальцификации коронар-
ных артерий [21].

У 76 больных СКВ связи между концентрацией 
СРБ и аномалиями значений липидного профиля (хо-
лестерин, триглицериды, холестерин ЛПНП и ЛПВП) 
сыворотки крови не зарегистрировано (p = 0,30; 0,74; 
0,43 и 0,15 соответственно). Различия между сыворо-
точными уровнями каждого липидного компонента 
в группах с положительными и отрицательными зна-
чениями СРБ также не были значимыми (p = 0,68; 
0,90; 0,96 и 0,59 соответственно). Авторы предположи-
ли, что развитие дислипидемии при СКВ обусловлено 
не воспалением, а другими факторами [22].

Таким образом, большинство последних исследо-
ваний не поддерживают гипотезу связи содержания 
СРБ и повышенного кардиоваскулярного риска 
у больных СКВ.

Спорным остается и диагностическая ценность 
определения CРБ в качестве маркера сосудистого суб-
клинического воспаления у больных ИБС. В генети-
ческих исследованиях, включивших 82 725 участников 
15 популяционных исследований, обнаружены локу-
сы, связи СРБ с метаболическим синдромом, высоким 
ИМТ и хроническим воспалением. Генетических ва-
риантов ассоциации CРБ и ИБС не выявлено [23].

В исследовании, в которое вошли 160 309 пациен-
тов без инфарктов миокарда и инсультов в анамнезе, 
подвергается сомнению причинная роль СРБ в пато-
генезе сердечно-сосудистых заболеваний. Так, при 
повышении уровня СРБ в 3 раза, если учитываются 
только пол и возраст пациента, отношение рисков для 
ИБС составляет 1,63. При учете других традиционных 
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факторов риска этот показатель снижается до 1,37, 
а при дальнейшей корректировке по уровню фибри-
ногена — до 1,23. Авторы заключили, что, несмотря на 
то что хроническое воспаление ассоциируется с сосу-
дистыми заболеваниями, значимость СРБ представ-
ляется достаточно скромной, во всяком случае, по 
сравнению с ролью классических факторов риска 
и концентрации фибриногена [24].

СРБ и поражение почек у больных СКВ
Продолжает изучаться роль СРБ при хронических 

заболеваниях почек у больных СКВ. Так, у пациентов 
с СКВ с нормальной почечной функцией отношение 
концентраций эндотелин-1 / креатинин в моче корре-
лировало с уровнем СРБ в сыворотке крови и было 
выше, чем у больных ревматоидным артритом со схо-
жими концентрациями СРБ. У пациентов с хрониче-
ской болезнью почек волчаночной этиологии экскре-
ция с мочой эндотелина-1 возрастала при снижении 
функции почек. На основании этих результатов в ка-
честве теста для оценки активности воспаления в поч-
ках у больных СКВ с нормальной почечной функцией 
было предложено определение концентрации эндоте-
лина-1 в моче [25].

Достаточно интересные результаты в последнее вре-
мя были получены при определении аутоантител к СРБ 
(анти-СРБ) у больных СКВ. В отличие от СРБ содер-
жание анти-СРБ возрастало параллельно активности 
заболевания и было более выраженным у пациентов 
с почечным вовлечением. Установлена статистически 
значимая корреляция между содержанием анти-СРБ 
и гистопатологическими изменениями при волчаноч-
ном нефрите. Пациенты с наличием анти-СРБ характе-
ризовались недостаточным ответом на базисную тера-
пию. Авторы выдвинули гипотезу о патогенетической 
роли анти-СРБ при волчаночном нефрите [26].

В параллельном исследовании математическая 
связь между уровнем анти-СРБ и полуколичественной 
оценкой почечных гистологических признаков при 
волчаночном нефрите выглядела следующим образом: 
интерстициальное воспаление (r = 0,328), трубчатые 
атрофии (r = 0,276), интерстициальный фиброз 
(r = 0,211), индекс хронизации (r = 0,243) [27].

Маркер атеросклероза — толщина КИМ была су-
щественно выше у больных СКВ с хронической болез-
нью почек: 0,064 ± 0,012 см против 0,056 ± 0,012 см 
у пациентов без нее (р = 0,04). Таким образом, хрони-
ческая болезнь почек у больных СКВ является факто-
ром риска развития атеросклероза независимо от тра-
диционных факторов риска [28, 29].

Анализ находящихся в нашей базе клинических 
данных результатов исследования содержания СРБ 
у 38 больных СКВ с поражением почек показал, что 
уровень СРБ не зависел от пола, возраста, стажа и ак-
тивности заболевания, а также от характера проводи-
мого лечения. Положительные корреляции наблюда-

лись только между концентрацией СРБ и частотой 
выявления суставного синдрома (r = 0,36, p = 0,07) 
и плевритов (r = 0,42, p = 0,03). Среди стандартных 
лабораторных показателей была выявлена прямая кор-
реляционная зависимость между концентрацией СРБ 
и содержанием общего белка (r = 0,67, p = 0,005) и аль-
бумина (r = 0,59, p = 0,018) в плазме крови и обрат-
ная — с величиной протеинурии (r = − 0,39, p = 0,04) 
и клубочковой фильтрации (r = 0,39, p = 0,04). У боль-
ных с нормальными значениями СРБ (< 5,8 г/л) про-
теинурия составила 1,0 (0,66−3,45), а у пациентов 
с  повышенными значениями — 0,35 (0,12−1,2) г/л. 
У больных СКВ не существовало достоверной зависи-
мости между уровнем СРБ и иммунологическими по-
казателями ФНО-α, трансформирующего фактора 
роста-β1, антиядерной ДНК за исключением антител 
к кардиолипину IgG (r = 0,41, p = 2,16).

Предложена интересная трактовка снижения титров 
анти-СРБ у пациентов с острым коронарным синдро-
мом по сравнению с больными со стабильной стено-
кардией. Предположено, что разрыв бляшки и наличие 
воспаленных тканей могут приводить к опсонизации 
мономерного СРБ, что сопровождается увеличенным 
потреблением анти-СРБ. Гипотетически анти-CРБ, свя-
зывая на поверхности СРБ, может тем самым снизить 
местное воспаление в бляшках [30, 31]. Возможно, что 
такой же процесс протекает в почках и у больных с вол-
чаночным нефритом, что приводит к снижению концен-
трации СРБ именно у этой группы пациентов.

Может ли усиление почечной экскреции CРБ у боль-
ных СКВ с хронической болезнью почек быть клинически 
значимым? У пациентов с ревматоидным артритом с ами-
лоидозом почек при суточной протеинурии < 8 г сыворо-
точный уровень СРБ не снижался. Протеинурия, пре-
вышающая эти значения, могла привести к увеличению 
экскреции СРБ в моче и, следовательно, к снижению 
концентрации СРБ в сыворотке [31]. У больных СКВ СРБ 
был обнаружен в суточных образцах мочи у пациентов 
с поражением почек, часто одновременно с повышением 
его сывороточных уровней [18].

Заключение
На основании представленных данных могут быть 

сделаны следующие выводы.
1. СРБ у больных СКВ может выполнять противо-

воспалительную функцию, препятствуя образованию 
аутоантител к фрагментам апоптотических клеток. 
Базальный уровень СРБ и пределы его повышения 
определяются генетическим полиморфизмом.

2. У пациентов с СКВ уровень СРБ был повышен 
даже при низкой активности заболевания (SLEDAI < 4), 
но не ассоциировался с активностью заболевания. По-
вышение концентрации СРБ наиболее характерно для 
варианта СКВ, который проявляется преимущественно 
суставным синдромом, а также отражает утолщение кла-
панов сердца и перикарда. Возможными причинами 
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дисрегуляции уровня СРБ могут быть полиморфизм ге-
нов и увеличенные концентрации интерферона α.

3. Увеличение концентрации СРБ у больных СКВ 
не связано с повышением сердечно-сосудистого риска 
и клиническими проявлениями атеросклеротического 
поражения коронарных сосудов, а также с уровнем 
ИЛ-6 и дислипидемическими нарушениями.

4. У пациентов с волчаночным нефритом сыворо-
точный уровень СРБ снижен по сравнению с таковым 
у больных без почечной патологии. Он корреляционно 
связан с протеинурией и гипоальбуминемией. Этот факт 
можно объяснить наличием повышенной экскреции 

СРБ с мочой или связыванием СРБ и анти-СРБ тканями 
поврежденных почек.

В целом важная роль СРБ в качестве ключевого фак-
тора, участвующего в реализации острого и хронического 
сосудистого воспаления при СКВ, несомненна. Отсут-
ствие (или наличие) математической зависимости между 
концентрацией СРБ и многочисленными, часто не учи-
тываемыми клиническими параметрами малоинформа-
тивно, поскольку свидетельствует лишь о несовершенстве 
применяемых исследователями методологических под-
ходов к анализу получаемых результатов и недостаточ-
ности наших представлений о патогенезе СКВ.
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