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Введение. На данный момент не установлен уровень С-реактивного белка (СРБ), который может быть 
допустим у доноров с травматическими и нетравматическими повреждениями головного мозга, а также не 
изучена его динамика у пациентов при наступлении смерти мозга (СМ). 

Цель данного исследования – изучить динамику уровня СРБ у пациентов с тяжелым необратимым повре-
ждением головного мозга, которое в последующем приводит к смерти мозга

Материал и методы. В проспективное исследование были включены 106 пациентов с тяжелым поврежде-
нием головного мозга, у которых,  несмотря на проводимое лечение, была констатирована СМ. Пациентам 
определялся уровень СРБ в 1-10-е сутки проведения интенсивной терапии. 

Результаты. Уровень СРБ при поступлении в ОАиР был равен 13,3 (3,86; 29,1) мг/л. СРБ в пределах нор-
мальных значений был только у 14 (13,2%) пациентов. На 2-е сутки интенсивной терапии уровень СРБ был 
статистически значимо выше – 85 (45,4; 140,6) мг/л, р=0,00004 vs 1 cутки. На 3-и сутки интенсивной тера-
пии уровень СРБ был также статистически значимо выше – 135,3 (73,6; 238,2) мг/л, р=0,00001 vs 2 cутки. 
Уровень СРБ у всех пациентов был выше референтных значений. На 4-е сутки у пациентов уровень СРБ стал 
равен 219,7 (112,7; 326,4) мг/л (р=0,00006 vs 3 cутки) и в последующие сутки статистически значимо не из-
менялся.

Выводы. Динамика уровня СРБ у пациентов с тяжелым повреждением головного мозга может использо-
ваться как предиктор неблагоприятного исхода интенсивной терапии и наступления смерти мозга. 
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Введение
Проблема дефицита донорских органов оста-

ется актуальной во всем мире, что требует не-
обходимости эффективного использования всех 
возможных потенциальных доноров органов и 
тканей [1-3]. Значительное количество донор-
ских органов может быть утрачено из-за несво-
евременной диагностики наличия смерти мозга 
(СМ) у пациентов с тяжелым и необратимым 
повреждением головного мозга, а также из-за 
несвоевременной и недостаточной коррекции 
системных нарушений, возникающих у доноров 
[4, 5].

В связи с этим медицинское сопровождение 
(кондиционирование) пациентов со СМ, кото-
рое включает раннее выявление и устранение 
разных нарушений гомеостаза, играет важную 
роль в увеличении числа органов для трансплан-
тации [6].

Существует большое число лабораторных 
критериев, которые учитываются у потенциаль-
ных доноров, для решения вопроса о возмож-
ности изъятия для трансплантации конкретных 
органов. Данные критерии могут давать инфор-
мацию о наличии или отсутствии дисфункции/
недостаточности органа (билирубин, уровень 
печеночных ферментов, креатинин, мочевина, 
тропонин и др.), а также о возможном наличии 
инфекционных осложнений (белки острой фазы 

воспаления, прокальцитонин, пресепсин и др.) 
[7].

Один из самых доступных маркеров острой 
фазы воспаления – С-реактивный белок (СРБ). 
Он быстро увеличивается при воспалительных 
процессах любой этиологии и быстро реагиру-
ет соответственно тяжести воспаления [8]. При 
этом важная особенность СРБ – его повышение 
и при разных повреждениях, хирургических 
операциях, травмах и других причинах, которые 
сопровождаются асептическим воспалением и 
разрушением тканей. 

Значительное повышение уровня С-реактив-
ного белка у пациентов с тяжелым поврежде-
нием мозга и потенциальных доноров связано 
непосредственно с разрушением клеток голов-
ного мозга. При этом его значительное нараста-
ние наблюдается и после нетравматических 
повреждений головного мозга [9]. Ежедневный 
мониторинг уровня СРБ у пациентов с тяжелым 
повреждением головного мозга, возможно, мо-
жет помочь своевременно распознавать необра-
тимое повреждение головного мозга, улучшая 
таким образом исходы трансплантации [10]. 

Однако на данный момент точно не установ-
лен уровень СРБ, который может быть у доно-
ров с травматическими и нетравматическими 
повреждениями головного мозга, а также не изу-
чена его динамика у пациентов при наступлении 
СМ. 
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В связи с этим целью данного исследования 
было изучить динамику уровня С-реактивного 
белка у пациентов с тяжелым необратимым по-
вреждением головного мозга, которое в после-
дующем приводит к смерти мозга.

Материал и методы
В проспективное исследование были вклю-

чены 106 пациентов с тяжелым повреждением 
головного мозга, у которых, несмотря на про-
водимое лечение, констатирована смерть мозга 
(СМ) и проведена операция по забору донорских 
органов и/или тканей для трансплантации (эф-
фективный умерший донор). Данным пациентам 
проводилась интенсивная терапия в отделениях 
анестезиологии и реанимации (ОАиР) Моги-
левской области с 1 января 2020 г. по 1 ноября 
2023 г. Исследование проведено в рамках гранта 
Президента Республики Беларусь в здравоохра-
нении (Распоряжение Президента Республики 
Беларусь от 19.01.2018 № 32рп). На проведение 
исследования получено согласие комитета по 
этике УЗ «Могилевская областная клиническая 
больница» (№ 1/2018). 

Возраст умершего донора – 51 (44; 57) год 
(минимальный возраст – 29 л., максимальный 
возраст – 66 л.). Масса тела была равна 80 (70; 
90) кг, рост – 170 (165; 178) см, индекс массы 
тела – 26,8 (24,2; 29,4) кг/м2. Доноров мужского 
пола было 56 (52,8%), женского – 50 (47,2%).

Критерии включения в настоящее 
исследование: 

1)	 наличие тяжелого повреждения головно-
го мозга (менее 7 баллов по Шкале ком Глазго) 
вследствие: нетравматического внутричереп-
ного кровоизлияния (НВК), ишемического по-
вреждения головного мозга (инфаркт мозга, ги-
поксическое повреждение мозга), черепно-моз-
говая травма (ЧМТ);

2)	 проведение врачебного консилиума по 
констатации смерти мозга;

3)	 проведение операции по забору органов 
и/или тканей для трансплантации.

Критерии исключения:
1)	 биологическая смерть потенциального 

донора до момента забора органов и/или тканей;
2)	 наличие противопоказаний к забору 

органов и/или тканей (обнаружение вирус-
ных инфекционных заболеваний (гепатит В, С, 
ВИЧ), онкологические заболевания, развитие 
признаков полиорганной недостаточности или 
дисфункции);

3)	 длительное пребывание в ОАиР (более 
10 дней);

4)	 наличие письменного заявления о несо-
гласии пациента или его законного представите-
ля на забор органов для трансплантации после 
смерти.

Состояние смерти мозга устанавливалось 
врачебным консилиумом учреждения здравоох-
ранения, где находился потенциальный донор, в 
соответствии с общепризнанными международ-
ными критериями и действующими норматив-
но-правовыми актами Республики Беларусь [11].

Основные диагнозы, которые приводили к 
смерти головного мозга: внутримозговое кро-
воизлияние (n=69 (65,1%)), инфаркт головного 
мозга (n=11 (10,4%)), черепно-мозговая травма 
(n=17 (16%)), субарахноидальное кровоизлияние 
(n=5 (4,7%)), постгипоксическая энцефалопатия 
(n=4 (3,8%)). Все пациенты после начала заболе-
вания госпитализировались для проведения ин-
тенсивной терапии в ОАиР. В связи с наличием 
комы пациенты переводились на искусственную 
вентиляцию легких через 4,8±16,5 ч (89 (84%) 
пациентов переводились в течение первого часа 
от момента поступления). Среднее время от по-
ступления в ОАиР до начала операции по забору 
органов – 102 (77; 140,3) ч (минимальное – 5 ч, 
максимальное – 441,5 ч). Количество изъятых 
органов: 137 почечных графтов, 68 графтов пе-
чени, 19 графтов сердца, 1 графт легких.

Состояние пациента во время интенсивной 
терапии и медицинского сопровождения потен-
циального донора оценивалось с применением 
лабораторных и инструментальных методов 
обследования. При поступлении 87 (82,1%) па-
циентам выполняли КТ головного мозга. Паци-
ентам выполняли все стандартные лаборатор-
ные обследования: общий анализ крови, общий 
анализ мочи, биохимический анализ крови, ко-
агулограмму, электролитный и кислотно-основ-
ной состав артериальной крови (согласно поста-
новлению Министерства здравоохранения № 11 
от 15.02.2022 (Об утверждении клинического 
протокола «Медицинское сопровождение умер-
шего донора (взрослое население)»). Всем па-
циентам проводили также определение уровня 
СРБ (референтные значения в сыворотке крови 
0-5 мг/л). Указанные лабораторные обследова-
ния проводили всем пациентам при поступле-
нии в ОАиР (1 сутки) и каждый последующий 
день с 7.00 ч до 10.00 ч до момента забора орга-
нов и/или тканей (максимально с 2 до 10 суток 
включительно). 

Статистический анализ полученных ре-
зультатов проведен с применением программы 
Statistica 12.0 (StatSoft Inc., США). Проверка 
полученных данных на нормальность распре-
деления была выполнена с применением теста 
Шапиро-Уилка (Shapiro-Wilk Test). В случае 
нормального  распределения полученные чис-
ленные данные представлялись средним значе-
нием и стандартным отклонением (М±SD), а в 
случае распределения, отличного от нормаль-
ного, данные представлялись в виде медианы и 
квартилей (Ме (LQ; UQ). С целью оценки значи-
мости различий между независимыми группами 
использовали тест Манна-Уитни (Mann-Whitney 
U Test), а между зависимыми – тест Вилкоксона 
(Wilcoxon Matched Pairs Test). Оценка наличия 
корреляции проводилась с помощью непараме-
трического коэффициента корреляции Спирме-
на (Spearman rank, R). Различия считались ста-
тистически значимыми при р<0,05 (при прове-
дении множественных сравнений проводилась 
корректировка значений р с использованием 
поправки Бонферрони (Bonferonni)).
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Результаты 
Уровень С-реактивного белка при поступле-

нии в ОАиР был равен 13,3 (3,86; 29,1) мг/л (ми-
нимальное значение – 0,1 мг/л, максимальное – 
227 мг/л). Уровень СРБ в пределах нормальных 
значений отмечен всего у 14 (13,2%) пациентов.

На 2-е сутки интенсивной терапии уровень 
СРБ был статистически значимо выше – 85 (45,4; 
140,6) мг/л (минимальный уровень – 0,1 мг/л, 
максимальный – 388,5 мг/л), р=0,00004 vs 1 cут-
ки (Wilcoxon Matched Pairs Test). Уровень СРБ в 
пределах референтных значений был только у 2 
(1,9%) пациентов.

На 3-и сутки интенсивной терапии уровень 
СРБ был также статистически значимо выше – 
135,3 (73,6; 238,2) мг/л (минимальный уровень – 
9,1 мг/л, максимальный – 430,7 мг/л), р=0,00001 
vs 2-е cутки. Значения СРБ у всех пациентов 
было выше нормы.

На 4-е сутки у пациентов уровень СРБ стал 
равен 219,7 (112,7; 326,4) мг/л (минимальный 
уровень – 21 мг/л, максимальный – 551,4 мг/л), 
р=0,00006 vs 3-и cутки.

На 5-е и последующие сутки уровень СРБ 
был равен: 5-е сутки – 252,1 (145,3; 355) мг/л; 
6 сутки – 249,1 (140,7; 405,7) мг/л; 7 сутки – 
252,9 (171,1; 358,8) мг/л; 8 сутки – 304,2 (247,5; 
368,6) мг/л; 9 сутки – 245,3 (132,3; 454,4) мг/л;  
10 сутки – 354,2 (39,3; 445,9) мг/л (рис. 1). Ста-
тистически значимого увеличения уровня СРБ с 
5-х суток у пациентов не выявлено.

При сравнении между собой пациентов, при-
чиной СМ которых были естественные болезни 
(нетравматические кровоизлияния и ишемиче-
ские повреждения) и ЧМТ, получено статисти-
чески значимое различие в уровне С-реактивно-
го белка на 5-е сутки (273,1 (150,8; 361,5) мг/л и 
158,4 (111,9; 170,5) мг/л, р=0,03, Mann-Whitney 

Рисунок  – Уровень С-реактивного белка у пациентов с 1-х по 10-е сутки (р, тест Вилкоксона) 
Figure  – C-reactive protein level in patients from days 1 to 10 (р, Wilcoxon Matched Pairs Test)

U Test). На остальных этапах исследования ста-
тистически значимых различий в уровне СРБ не 
выявлено, р>0,1. 

У 13 (76,5%) пациентов с ЧМТ и у 15 (21,7%) 
с НВК проведены экстренные нейрохирургиче-
ские вмешательства. В связи с тем, что повы-
шенный уровень СРБ у пациентов может быть 
обусловлен и проведенными им оперативными 
вмешательствами, нами проведен анализ зави-
симости уровня СРБ от проводимых хирургиче-
ских операций на головном мозге. Уровень СРБ 
у пациентов с проведенной операцией статисти-
чески значимо не отличался от такового у паци-
ентов без операции: 1 сутки – 13,2 (1,4; 25) мг/л и 
18,6 (7,1; 29,1) мг/л; 2 сутки – 87,9 (50; 131) мг/л 
и 85,1 (37,2; 144,9) мг/л; 3 сутки – 174,6 (102,4; 
280,7) мг/л и 134,1 (69,3; 227,1) мг/л; 4 сутки – 
221,6 (155,5; 327,9) мг/л и 214,8 (106; 320,4) мг/л; 
5 сутки – 266,8 (158,4; 357,9) мг/л и 254,3 (150,8; 
352,1) мг/л; 6 сутки – 147,3 (73,7; 443,1) мг/л и 
271,3 (170,5; 412,1) мг/л, р>0,1, соответственно. 
Дальнейший анализ на 7-10-е сутки не был про-
веден ввиду малой выборки данных. 

По результатам данных КТ при поступлении 
объем крови при внутримозговом кровоизлия-
нии или объем гематомы при ЧМТ составил 76 
(43; 150) см3. При проведении корреляционного 
анализа не выявлено статистически значимых 
корреляционных связей между объемом внутри-
черепной гематомы и уровнем СРБ на всех эта-
пах исследования.

Обсуждение
В данном исследовании показано, что уро-

вень СРБ значительно повышается у пациентов 
с тяжелым повреждением головного мозга уже 
при поступлении в ОАиР – 13,3 (3,86; 29,1) мг/л. 
Это может объясняться недавно установленным 
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фактом, что СРБ крайне быстро появляется в 
тканях поврежденного головного мозга, что свя-
зано с его экспрессией нейронами и глиальны-
ми клетками [9]. Таким образом, значительное 
повышение уровня СРБ уже при поступлении, 
когда его максимальный синтез гепатоцитами 
наблюдается только через 48-72 ч, может ис-
пользоваться как предиктор наличия тяжелого 
необратимого повреждения головного мозга и 
возможного скорого наступления смерти мозга. 

При проведении интенсивной терапии у па-
циентов в нашем исследовании происходит 
дальнейшее значительное увеличение уровня 
СРБ до 219,7 (112,7; 326,4) мг/л на 4-е сутки. 
Статистически значимого увеличения или сни-
жения уровня СРБ в дальнейшие дни наблюде-
ния не происходит. Такое длительное нараста-
ние уровня СРБ без его дальнейшего снижения 
связано с наслоением на тяжелое повреждение 
мозга патологических процессов начала смерти 
мозга (катехоламинергический шторм с высво-
бождением множества провоспалительных ци-
токинов) [12].

Таким образом, отсутствие снижения уровня 
СРБ также может быть лабораторным маркером 
наступившей смерти мозга с учетом исключения 
иных причин, которые вызывают увеличение 
синтеза СРБ. В связи с этим оценка уровня СРБ 
у пациентов с тяжелыми повреждениями голов-
ного мозга при поступлении и во время интен-
сивной терапии в ОАиР позволяет обоснованно 
отслеживать данных пациентов в плане диагно-
стики у них смерти мозга.

Других исследований, где бы анализировал-
ся уровень СРБ в динамике у пациентов с тяже-
лым повреждением головного мозга, у которых 
в дальнейшем наступала смерть мозга, нами не 
найдено. При этом имеются научные работы, где 
установлено, что СРБ может стать маркером воз-
можного летального исхода у пациентов с ЧМТ 
[10]. В данном исследовании показано, что на 
4-5-е сутки после получения ЧМТ уровень СРБ 
у пациентов с последующим летальным исходом 
увеличивался до 108,2 (104,3; 186,1) мг/л в срав-
нении с пациентами с благоприятным исходом – 
62,4 (29,1; 106,8) мг/л. Однако различий в дина-
мике уровня СРБ на 1-3-и сутки между данными 
группами пациентов не выявлено. 

Ряд исследований демонстрируют, что уро-
вень СРБ независимо связан как с летальностью, 
так и с функциональными исходами и нетрав-
матическими повреждениями головного мозга 
(спонтанные кровоизлияния и инфаркты мозга) 
[9, 13]. У пациентов с нетравматическими вну-
тричерепными кровоизлияниями было установ-
лено, что уровень СРБ у пациентов без призна-

ков синдрома системного воспалительного отве-
та и с таковыми был равен 77±8,2 мг/л и 116±9,1 
мг/л, соответственно [9]. 

В нашем исследовании не установлено взаи-
мосвязи между объемом внутричерепной гема-
томы на КТ и последующей динамикой уровня 
СРБ, что может быть связано с включением в 
работу только пациентов с наступившей в даль-
нейшем смертью мозга. А более низкий уровень 
СРБ у пациентов с ЧМТ на 5-е сутки может объ-
ясняться более медленным нарастанием вну-
тричерепной гипертензии и наступлением СМ, 
связанным с проводимыми им операциями по 
трепанации черепа.

Ранее установлено, что СРБ – показатель 
травматичности и тяжести хирургической опе-
рации [14, 15]. В нашем исследовании не выяв-
лено взаимосвязи уровня СРБ с проводимыми 
пациентам оперативными вмешательствами, ко-
торые выполнялись не только пациентам с ЧМТ, 
но и с нетравматическими внутричерепными 
кровоизлияниями (удаление внутримозговых ге-
матом, дренирование ликворной системы, кли-
пирование аневризм мозговых артерий). Полу-
ченные результаты могут демонстрировать, что 
непосредственно оперативное вмешательство на 
головном мозге вносит небольшой вклад в уве-
личение синтеза СРБ у пациентов с наступаю-
щей смертью мозга.

Ограничение данного исследования – отсут-
ствие сравнения динамики уровня СРБ у паци-
ентов с благоприятными исходами лечения тя-
желых повреждений головного мозга. В данном 
исследовании не изучалось влияния динамики 
С-реактивного белка на эффективность транс-
плантаций органов и тканей от данных доноров. 
В связи с этим необходимы дальнейшие иссле-
дования по изучению возможности использо-
вания динамики С-реактивного белка как мар-
кера скорого наступления смерти мозга и его 
влияния на результаты трансплантаций органов  
у реципиентов.

Заключение
1. Полученные нами данные продемон-

стрировали, что уровень СРБ при поступлении  
в ОАиР значительно повышен у пациентов  
с тяжелым необратимым повреждением голов-
ного мозга – 13,3 (3,86; 29,1) мг/л.

2. Максимальное увеличение уровня СРБ  
у пациентов с тяжелым повреждением головно-
го мозга происходит на 4-е сутки до 219,7 (112,7; 
326,4) мг/л.

3. Уровень СРБ на всех этапах исследования 
не различался между пациентами с проведенной 
операцией и без оперативного вмешательства.
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C-REACTIVE PROTEIN AS IRREVERSIBLE BRAIN DAMAGE 
PREDICTOR

A. L. Lipnitski, А. V. Marochkov 
Mogilev Regional Clinical Hospital, Mogilev, Belarus 

Vitebsk State Order of Peoples’ Friendship Medical University, Vitebsk, Belarus

Background. As for now, the level of C-reactive protein (CRP), which may be present in donors with traumatic and 
non-traumatic brain injuries, has not been reliably established, and its dynamics in patients upon the occurrence of 
brain death (BD) have not been studied.

Objective of this study is to investigate the dynamics of CRP levels in patients with severe irreversible brain 
damage, which subsequently led to brain death.

Material and methods. The prospective study included 106 patients with severe brain damage who were diagnosed 
with BD despite treatment. The CRP level was determined for patients on the 1st to 10th days of intensive therapy.

Results. The CRP level upon admission to the ICU was 13.3 (3.86; 29.1) mg/l. CRP values were within normal 
limits only in 14 (13.2%) patients. On the 2nd day of intensive therapy, the level of CRP was higher statistically 
significant – 85 (45.4; 140.6) mg/l, p =0.00004 vs 1 day. On the 3rd day of intensive therapy, the level of CRP was 
also higher statistically significant – 135.3 (73.6; 238.2) mg/l, p =0.00001 vs 2 days. The CRP values in all patients 
were higher than the reference values. On the 4th day, the level of CRP in patients became 219.7 (112.7; 326.4) mg/l 
(p=0.00006 vs 3 days) and did not significantly change in the following days in terms of statistics.

Conclusion. The dynamics of CRP levels in patients with severe brain damage can be used as a predictor of 
unfavorable outcome of intensive care and brain death.
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