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Прокальцитонин у новорожденных детей.
Неоднозначность оценки

Национальная медицинская академия последипломного образования имени П.Л. Шупика, г. Киев, Украина

УДК 616�053.31�098:612.444:612.015.6:546.41

Прокальцитонин является маркером инфицирования, который широко используют для ранней диагностики бактериального сепсиса и ответной
реакции на антибактериальную терапию. В нормальных условиях прокальцитонин синтезируется в небольших количествах щитовидной железой,
является предшественником кальцитонина. При инфицировании прокальцитонин синтезируется многими тканями и клетками организма и поступает
в системный кровоток в большом количестве. При интерпретации показателей прокальцитонина в плазме крови у новорожденных детей необходимо
учитывать его перинатальную кинетику. В нормальных физиологических условиях концентрация прокальцитонина в плазме крови в первые
несколько суток жизни повышена. Одной из причин транзиторного увеличения уровня прокальцитонина в плазме крови у здоровых новорожденных
детей является быстрая колонизация поверхности кожи и слизистых различными микроорганизмами сразу после рождения. Динамика снижения
концентрации прокальцитонина у недоношенных детей существенно медленнее, чем у доношенных, что связано с особенностями метаболизма и
незрелостью механизмов экскреции. Причиной повышения уровня прокальцитонина у новорожденных детей могут быть и неинфекционные
факторы. Поэтому для диагностики сепсиса пороговые значения концентрации прокальцитонина в первые несколько суток жизни отличаются от
общепризнанных референсных показателей. Интерпретировать показатели прокальцитонина у новорожденных следует не изолированно, а в
комплексе с клиническими данными.
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Procalcitonin is a marker of infection contamination, which is commonly used for early diagnostics of bacterial sepsis and a corresponding response
to antibacterial therapy. Procalcitonin is synthesized in the normal condition in small amounts by the thyroid gland and is a peptide precursor of the hormone
calcitonin. In a response to the contamination, lots of tissues and cells of the body start to produce procalcitonin, which enters the systemic circulation
in large quantities. When interpreting the values of procalcitonin in blood plasma in newborns, their perinatal kinetics must be considered. In normal physio<
logical conditions, the procalcitonin plasma concentration during the first days of life is increased. A contributor to the transient increase in the procalcitonin
plasma level in healthy newborns is the rapid colonization of skin surface and mucous membranes by various microorganisms immediately after birth.
The dynamics of the procalcitonin reduction in the preterm newborns is much slower than in the full<term ones, which is due to the metabolic features
and immaturity of the excretory mechanisms. The cause of procalcitonin increase in neonates may be non<infectious factors. Consequently, threshold values
of procalcitonin for the diagnosis of sepsis in the first few days of life differ from the standard reference ranges. Interpretation of the procalcitonin level
in neonates should not be isolated and take into account clinical data.
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Прокальцитонін у новонароджених дітей. Неоднозначність оценки
Л.Д. Танцюра
Національна медична академія післядипломної освіти імені П.Л. Шупика, Київ, Україна

Прокальцитонін є маркером інфікування, який широко використовують для ранньої діагностики бактеріального сепсису і відповідної реакції на
антибактеріальну терапію. За нормальних умов прокальцитонін синтезується у невеликих кількостях щитоподібною залозою, є попередником
кальцитоніну. При інфікуванні прокальцитонін синтезується багатьма тканинами і клітинами організму і надходить у системний кровотік у великій
кількості. При інтерпретації показників прокальцитоніну у плазмі крові у новонароджених дітей необхідно враховувати його перинатальну кінетику.
У нормальних фізіологічних умовах концентрація прокальцитоніну у плазмі крові протягом перших діб життя підвищена. Однією з причин
транзиторного підвищення рівня прокальцитоніну у плазмі крові у здорових новонароджених дітей є швидка колонізація поверхні шкіри і слизових
різними мікроорганізмами відразу після народження. Динаміка зниження концентрації прокальцитоніну у недоношених дітей значно повільніша, ніж
у доношених, що пов'язано з особливостями метаболізму і незрілістю механізмів екскреції. Причиною підвищення рівня прокальцитоніну
у новонароджених дітей можуть бути і неінфекційні чинники. Тому для діагностики сепсису порогові значення концентрації прокальцитоніну у перші
кілька діб життя відрізняються від загальновизнаних референсних показників. Інтерпретувати показники прокальцитоніну у новонароджених слід
не ізольовано, а в комплексі з клінічними даними.
Ключові слова: прокальцитонін, референсні показники, новонароджені діти, сепсис.
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Прокальцитонин представляет собой
пептид, состоящий из 116 аминокислот,

и является предшественником для гормона
кальцитонина, который синтезируется в щито�
видной железе для регулирования концентра�
ции кальция в плазме крови. В нормальных
условиях щитовидная железа является един�
ственной тканью, которая синтезирует про�
кальцитонин. Синтез прокальцитонина коди�
руется геном CALC�1, расположенным на 11�й
хромосоме. В организме все ткани обладают
способностью продуцировать прокальцитонин,
но только С�клетки щитовидной железы

экспрессируют соответствующие ферменты,
которые способствуют преобразованию про�
гормона в зрелый кальцитонин [3]. 

При нормальных физиологических усло�
виях уровень прокальцитонина в плазме крови
минимален. Однако в случае инфицирования
прокальцитонин секретируется в кровь без уве�
личения концентрации кальцитонина [4]. 

При воспалении стимуляция синтеза про�
кальцитонина происходит двумя альтернатив�
ными механизмами: прямой путь, индуциро�
ванный липополисахаридами и токсичными
метаболитами микроорганизмов, и непрямой —
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обусловленный влиянием различных медиато�
ров воспаления, таких как интерлейкин�6,
тумор�некротизирующий фактор и др. При
таких условиях прокальцитонин вырабатыва�
ется многими тканями и типами клеток по
всему организму, включая лейкоциты, печень,
селезенку, легкие, почки, поджелудочную
железу, жировую ткань, кишечник, головной
мозг [8,21] (рис. 1).

Микробная инфекция индуцирует повы�
шенную экспрессию гена CALC�1 с последую�
щим высвобождением прокальцитонина, кон�
центрация которого в плазме крови коррелиру�
ет с тяжестью заболевания [21].

В условиях сепсиса микроорганизмы и их
антигены стимулируют противовоспалитель�
ные медиаторы, которые запускают иммунный
ответ макроорганизма или хозяина. Предше�
ственники, зрелые формы и продукты деграда�
ции этих медиаторов проникают из очага лока�
лизации в системную циркуляцию [30].

В ответ на бактериальные эндотоксины
уровень прокальцитонина быстро возрастает
в течение 3–4 ч с достижением пика
к 6–24 часам после инфицирования и остается
высоким на протяжении 24–48 часов. Период
полувыведения РСТ составляет около 24
ч [11,13,16].

Увеличение концентрации прокальцитони�
на коррелирует с тяжестью заболевания и
летальностью. Поэтому прокальцитонин
используется как ранний биомаркер бакте�
риальной инфекции. Исследование изменения
его концентрации в крови может оказать
помощь в оценке прогрессирования инфекции
и ответной реакции на проводимую антибакте�
риальную терапию [8,19,26].

Использование показателя прокальцитони�
на в плазме крови как диагностического
инструмента для подтверждения или исключе�
ния сепсиса у новорожденных детей противо�

речиво. Ряд исследователей демонстрируют
эффективную диагностическую ценность про�
кальцитонина в качестве раннего маркера
сепсиса, тогда как другие авторы подчеркивают
недостаточную специфичность прокальцито�
нина в данной возрастной группе [10,14,24,29].

Столь разноречивые мнения связаны с осо�
бенностями перинатальной кинетики прокаль�
цитонина. Целый ряд исследований продемон�
стрировал увеличение концентрации прокаль�
цитонина в плазме крови у здоровых новорож�
денных детей в течение первых нескольких
суток жизни [5–7,25]. 

При интерпретации показателей прокальци�
тонина у новорожденных ссылаются на став�
шее уже классическим исследование Chiesa и
соавт., в котором было показано, что у здоро�
вых детей на протяжении первых нескольких
суток жизни регистрируется повышенная кон�
центрация прокальцитонина в плазме крови.
Пик концентрации 1,5�2,5 нг/мл (диапазон 0,1�
20 нг/мл) достигался в течение первых 24�48
часов жизни и возвращался к норме на третьи
сутки жизни [6].

На рис. 2 представлены нормальные показа�
тели концентрации прокальцитонина в плазме
крови у здоровых новорожденных детей в пер�
вые трое суток жизни.

Кроме того, в ряде исследований сообща�
лось о физиологических различиях уровня
прокальцитонина в первые несколько суток
после рождения между доношенными и недо�
ношенными детьми [9,28].

В недавнем исследовании Fukuzumi и соавт.
показали, что повышенная концентрация про�
кальцитонина у недоношенных детей сохраня�
ется дольше, чем у доношенных. В этой катего�
рии пациентов уровень прокальцитонина
достигал уровня взрослого или здорового
ребенка спустя 9 недель после рождения.
У доношенных новорожденных концентрация

Рис. 1. Синтез прокальцитонина в норме и при воспалении

Рис. 2. Нормальные, адаптированные к возрасту, показатели
прокальцитонина в плазме крови у здоровых новорожденных
детей [6,27]
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прокальцитонина снижалась до нормального
уровня к 5�м суткам жизни [9]. Аналогичные дан�
ные по срокам снижения уровня прокальцитони�
на получены и в других исследованиях [5,28].

Различия в сроках нормализации уровня
прокальцитонина могут объясняться менее зре�
лыми механизмами экскреции у недоношенных
в сравнении с доношенными детьми, незрелой
эндокринной системой и метаболизмом, а также
остеогенезом и метаболизмом кальция [9].

Однако вопрос, какие факторы влияют на
увеличение уровня прокальцитонина в крови у
новорожденных детей, пока остается недоста�
точно изученным.

Assuma и соавт. предположили, что, учиты�
вая низкую молекулярную массу (≈12 кДа),
прокальцитонин может проникать от матери к
ребенку трансплацентарно. Было проведено
исследование, в котором у 121�й только что
родившей матери и их здоровых детей исследо�
вали уровень прокальцитонина в плазме крови
в возрасте 24�х и 48�ми часов. У новорожден�
ных детей уровень прокальцитонина был
достоверно выше, чем у их матерей. Авторы
показали, что постнатальное увеличение кон�
центрации прокальцитонина в плазме крови у
здоровых новорожденных обусловлено соб�
ственным эндогенным синтезом и не связано с
трансфером прокальцитонина через плацен�
тарный барьер от матери к ребенку [2].

Одной из причин транзиторного увеличения
концентрации прокальцитонина в плазме
крови у здоровых новорожденных детей явля�
ется быстрая колонизация поверхности кожи и
слизистых различными микроорганизмами
сразу после рождения. А также заселение
микроорганизмами желудочно�кишечного
тракта [18,25]. 

При колонизации кожи микроорганизмы
могут проникать через волосяной фолликул и
локально активировать макрофаги кожи с
последующей продукцией интерлейкина�6
(многофункциональный медиатор воспаления,
синтез которого увеличивается в первые сутки
после рождения) [15].

Кроме того, метаболическое состояние ново�
рожденного исходно характеризуется низким
напряжением кислорода в крови. Усугубление
состояния могут вызвать интранатальные про�
блемы и дистресс плода, что также влияет на
синтез медиаторов воспаления. Jokic и соавт.
показали, что фетальный дистресс и острая
гипоксия новорожденного увеличивают про�
дукцию интерлейкина�6 и интерлейкина�8. А

интерлейкин�6, в свою очередь, стимулирует
синтез прокальцитонина [12].

Интерлейкин�6 способствует формирова�
нию реакции острой фазы, вызывая образова�
ние в гепатоцитах белков острой фазы, таких
как С�реактивный белок, липополисахарид�
связывающий белок, прокальцитонин и др.
Роль белков острой фазы заключается в выве�
дении и детоксикации микроорганизмов и их
токсинов [15,18].

В литературе имеются данные о том, что уро�
вень прокальцитонина в плазме крови повыша�
ется не только при инфекционных заболева�
ниях. Повышенная концентрация прокальцито�
нина регистрировалась у детей с респиратор�
ным дистресс�синдромом, гемодинамической
недостаточностью [14], перинатальной асфик�
сией [20], внутричерепным кровоизлиянием,
пневмотораксом и после реанимации. В ука�
занных случаях уровень прокальцитонина не
отличался от такового у новорожденных
с сепсисом на протяжении первых 48 часов
после появления клинических признаков
инфекции [7,14]. Повышенный уровень про�
кальцитонина, зафиксированный у новорож�
денных детей, нуждавшихся в реанимации
после рождения, может быть обусловлен стрес�
совой реакцией или тканевой гипоксией [7,20].

Интерпретация уровня прокальцитонина
в первые сутки жизни для точной диагностики
бактериальной инфекции у новорожденных
затруднительна, поскольку его плазменная
концентрация возрастает при различных неин�
фекционных заболеваниях/состояниях. Lapil�
lonne и соавт. сообщили, что уровень прокаль�
цитонина у недоношенных был значительно
выше в группе детей с инфекцией по сравнении
с таковыми без инфекции, но эта специфич�
ность для диагностики бактериальной инфек�
ции была поразительно низкой (50%). Авторы
исследования подчеркнули, что недостаток
специфичности был частично объяснен зна�
чительно высоким уровнем прокальцитонина
у детей без инфекционного процесса, с респи�
раторным дистресс�синдромом или гемодина�
мической недостаточностью в сравнении с дру�
гими пациентами без инфекции и указанных
состояний [14].

По данным исследования, проведенного в
Японии, было показано увеличение концентра�
ции прокальцитонина у новорожденных детей
с респираторными расстройствами неинфек�
ционного генеза (респираторный дистресс�син�
дром, транзиторное тахипноэ новорожденных,
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синдром утечки воздуха, врожденная диафраг�
мальная грыжа), которые нуждались в проведе�
нии респираторной терапии [22].

При интерпретации показателей прокальци�
тонина у новорожденных детей на протяжении
первых трех суток жизни необходимо учиты�
вать его нормальную кинетику у здоровых
детей. Для диагностики сепсиса наиболее пока�
зательным является уровень прокальцитонина
в первые сутки жизни, а не сразу после рожде�
ния. По данным Altunhan и соавт., для диагно�
стики сепсиса пороговый уровень при рожде�
нии составляет 0,59 нг/мл (чувствительность
78,7%, специфичность 68,6%) и 5,38 нг/мл
в первые сутки жизни (чувствительность 83,3%,
специфичность 88,6%) [1]. Поэтому забор крови
на исследование концентрации прокальцитони�
на с целью диагностики сепсиса необходимо
производить спустя несколько часов после рож�
дения, чтобы позволить организму синтезиро�
вать его в достаточном количестве. 

Lopez�Sastre и соавт. в своем исследовании
показали, что у новорожденных детей плазмен�
ная концентрация прокальцитонина как марке�
ра бактериальной инфекции у детей в первые 48
часов жизни требует специфической интерпре�
тации данных. Для диагностики сепсиса авторы
вывели пороговые значения концентрации про�
кальцитонина при заборе крови на исследова�
ние в определенный интервал времени на про�
тяжении первых двух суток жизни. Так, в образ�
це крови, взятом сразу после рождения, диагно�
стически значимым показателем зафиксирован
уровень 0,55 нг/мл (чувствительность 75,4%,
специфичность 72,3%). При заборе крови в пер�
вые 12–24 часа жизни пороговым значением
для диагностики сепсиса показано значение
4,7 нг/мл (чувствительность 73,8%, специфич�
ность 80,8%); и в первые 36–48 часов жизни —

1,7 нг/мл (чувствительность 77,6%, специфич�
ность 79,2%) [17].

Следует заметить, что данные, полученные
в исследованиях Altunhan и соавт. и Lopez�Sa�
stre и соавт. по оценке уровня прокальцитони�
на сразу после рождения и в первые сутки
жизни, схожи. Поэтому, по мнению автора, при
интерпретации показателей у конкретного
пациента стоит учитывать результаты упомя�
нутых исследований.

По результатам недавнего метаанализа было
показано, что для диагностики сепсиса у ново�
рожденных детей наилучшая чувствительность
и умеренная точность зафиксирована при уров�
не прокальцитона 2,0–2,5 нг/мл [23].

Заключение

Оценка и интерпретация показателей уровня
прокальцитонина в плазме крови у новорож�
денных детей требует особого подхода. Необхо�
димо учитывать, что в нормальных физиологи�
ческих условиях концентрация прокальцито�
нина в плазме крови в первые несколько
суток жизни повышена. Динамика снижения
концентрации прокальцитонина у недоношен�
ных детей существенно медленнее, чем у доно�
шенных. На повышение уровня прокальцито�
нина влияет не только инфекционный фактор,
но и неинфекционные причины: респиратор�
ный дистресс�синдром, транзиторное тахипноэ
новорожденных, пневмоторакс, врожденная
диафрагмальная грыжа, гемодинамическая
недостаточность, асфиксия при рождении
и необходимость в реанимации. Поэтому
интерпретировать показатели прокальцитони�
на следует не изолированно, а в комплексе
с клиническими данными.
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