
226

© Исакова М. Н., Кузнецова Е. О., Оберюхтин Д. А., 2026

Некоторые белки острой фазы при воспалительных 
процессах, в том числе в молочной железе коров (обзор)
М. Н. Исакова, Е. О. Кузнецова, Д. А. Оберюхтин 
ФГБНУ «Уральский федеральный аграрный научно-исследовательский центр Уральского отделения Российской академии наук» (ФГБНУ УрФАНИЦ УрО РАН), 
ул. Белинского, 112а, г. Екатеринбург, 620142, Россия

РЕЗЮМЕ
Введение. Врожденный иммунитет контролируется сложной сетью активирующих и регуляторных механизмов. Одним из важнейших факторов этой 
регуляции является реакция острой фазы в печени. В ответ на инфекцию или повреждение тканей в течение нескольких часов в печени резко меняется 
характер синтеза белка: повышается экспрессия так называемых положительных и отрицательных белков острой фазы. Наиболее широкое применение 
идентификация специфических белков получила в диагностике и оценке повреждений тканей организма человека, в том числе при воспалительных 
процессах, благодаря тому, что их концентрация быстро растет и значительно меняется при различных патологических процессах. Однако особенностью 
большинства белков острой фазы является неспецифичность по отношению к первопричине воспаления. Данный фактор обуславливает редкое 
использование в ветеринарии белков острой фазы в качестве основного диагностического теста для выявления конкретного заболевания. 
Цель исследования. Обобщение данных по наиболее широко применяемым белкам острой фазы в  клинической практике, а  также изучение 
результатов имеющихся исследований в ветеринарии по исследованию белков острой фазы в диагностике воспалительных заболеваний, в том числе 
в молочной железе коров. 
Материалы и методы. Систематизацию и обобщение в литературный обзор проводили с использованием элементов заявления PRISMA. В качестве 
инструмента для оценки методологического качества систематических обзоров и метаанализов использовали методику AMSTAR. Поиск и отбор 
оригинальных публикаций проводили на электронных ресурсах Scopus, Web of Science, PubMed, MedLine, ScienceDirect, eLibrary. 
Результаты. В статье рассмотрены наиболее изученные белки острой фазы воспаления, описаны их основные эффекты. Установлено, что на данный 
момент изучено около 40 различных белков плазмы, которые относятся к белкам острой фазы. В ветеринарии при диагностике различных заболеваний, 
сопровождающихся воспалительным процессом, наиболее важными белками острой фазы являются С-реактивный белок, сывороточный амилоид A, 
гаптоглобин, альфа-1-кислый гликопротеин и липополисахарид-связывающий белок. Приведены данные по исследованию белков острой фазы у коров 
при воспалении в молочной железе. 
Заключение. С помощью проведенного метаанализа выявлены наиболее значимые белки острой фазы, которые могут служить диагностическими 
маркерами мастита у коров, к ним относятся: сывороточный амилоид A, гаптоглобин, альфа-1-кислый гликопротеин и липополисахарид-связывающий 
белок. 
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ABSTRAC T
Introduction. Innate immunity is controlled by a complex network of activating and regulatory mechanisms. One of the most important factors in this regulation 
is the acute phase response in the liver. Following infection or tissue damage, protein synthesis patterns in the liver change dramatically within a few hours: ex-
pression of the so-called positive and negative acute phase proteins (APPs) increases. The most common application of acute phase proteins is diagnostics and as-
sessment of tissue damage in humans, inter alia in inflammatory processes. APPs are important for diagnosing inflammation because their concentrations rapidly 
increase and fluctuate significantly during various pathological processes. However, most APPs lack specificity with respect to the primary cause of inflammation. 
In veterinary medicine, this factor accounts for their rare use as a primary diagnostic test for a specific disease.
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Objective. The aim of this review was to summarize data on the APPs most widely used in clinical practice and to examine the results of existing veterinary studies 
investigating APPs in the diagnosis of inflammatory diseases in the mammary gland of cows.
Materials and methods. The data were summarized for this literature review using the elements of the PRISMA statement. The AMSTAR method was used to 
assess the methodological quality of systematic reviews and meta-analyses. The search and selection of original publications was conducted using Scopus, Web of 
Science, PubMed, MedLine, ScienceDirect, and eLibrary databases. 
Results. This article examines the most studied inflammatory APPs and describes their main effects. It has been established that approximately 40 different 
plasma proteins classified as APPs have been studied to date. In veterinary medicine, the most important APPs used to diagnose various diseases associated with 
inflammation include C-reactive protein, serum amyloid A, haptoglobin, alpha-1-acid glycoprotein, and lipopolysaccharide-binding protein. Data on APP studies 
in cows with mammary gland inflammation are presented.
Conclusion. The meta-analysis identified the most significant APPs that can serve as diagnostic markers for mastitis in cows. These include serum amyloid A, 
haptoglobin, alpha-1-acid glycoprotein, and lipopolysaccharide-binding protein.

Keywords: review, acute phase proteins, inflammation, cytokines, main effects, diagnostic markers
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ВВЕДЕНИЕ
Врожденный иммунитет – это первая линия защиты 

от микробных патогенов, которая участвует в активации 
адаптивных иммунных реакций, а  также в  восстанов-
лении тканей. Состоит из клеточного и гуморального 
звеньев. При этом клеточное звено использует молеку-
лярные стратегии для распознавания микробных фраг-
ментов и повреждения тканей, а  гуморальное вклю-
чает растворимые факторы. К  клеткам, участвующим  
в клеточном звене врожденного иммунитета, относятся: 
фагоциты, которые могут поглощать и разрушать пато-
гены, а также представлять их антигены Т- и В-клеткам, 
инициируя адаптивный иммунный ответ; дендритные 
клетки, которые распознают патогены с  помощью пат-
терн-распознающих рецепторов, поглощают и уничто-
жают их, а также могут презентовать антигены; тучные 
клетки, эозинофилы, базофилы; врожденные лимфо-
идные клетки, например натуральные клетки-киллеры, 
которые уничтожают зараженные патогеном клетки; не-
которые опухолевые клетки [1].

Молекулярные стратегии распознавания основаны 
на взаимодействии паттерн-распознающих рецепторов 
с патоген-ассоциированными молекулярными паттер-
нами и молекулярными паттернами, связанными с по-
вреждением тканей.

Гуморальная иммунная система состоит из раз-
личных классов молекул, таких как пентраксины, кол-
лектины и фиколины, которые функционально явля-
ются предшественниками антител. Они инициируют 
активацию комплемента, опсонизируют микробы  
и поврежденные клетки, агглютинируют или нейтра-
лизуют микробы и регулируют воспалительные про-
цессы. Некоторые из этих молекул являются ключевы-
ми компонентами острой фазы воспаления, которые  

быстро вырабатываются в клетках печени и других  
тканях под воздействием первичных воспалительных 
цитокинов или микробных компонентов [2, 3, 4].

Клеточные сенсоры, реагирующие на поврежде-
ние тканей, инфекцию и нарушение обмена веществ, 
стратегически расположены на поверхности клеток,  
в эндосомальном компартменте и цитоплазме как про-
фессиональных, так и непрофессиональных клеток врож-
денного иммунитета. К последним относятся гепатоциты – 
основной источник белков острой фазы (БОФ). В условиях 
гомеостаза и в ответ на воспаление вырабатываются ком-
поненты гуморального звена врожденного иммунитета. 
Эти молекулы выполняют сложные функции, в том числе 
обеспечивают иммунную защиту, активируя комплемент 
и обладая опсонической активностью (анти-антитела) [5].

Термин «воспаление» включает в себя типовые фор-
мы реакций организма на действие различных повреж-
дающих (флогогенных) факторов [4]. Врожденный ответ 
организма при воспалении начинается с неспецифи-
ческой реакции, за которой следуют специфические.  
Гомеостаз организма нарушается и восстанавливается  
с помощью выраженного системного отклика, известно-
го как реакция острой фазы. Он включает в себя множе-
ство поведенческих, физиологических, биохимических 
и пищевых изменений, затрагивающих многие системы 
органов, расположенных вдали от очага воспаления. 
В  местах повреждения тканей и проникновения пато-
генов запускается ряд структурных и функциональных 
изменений. Ключевыми этапами этого каскада являются 
активация микроциркуляторного русла, клеток иммун-
ной системы и соединительной ткани, а также высвобож-
дение медиаторов воспаления. Затем эти реакции усили-
ваются за счет перепроизводства провоспалительных 
цитокинов, высвобождаемых в системный кровоток. 
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Системные проявления воспаления включают ли-
хорадку, изменения в количестве лейкоцитов, сер-
дечно-сосудистые и эндокринные процессы, пере-
ориентацию метаболизма в сочетании с повышенной 
выработкой разнообразного набора молекул, назы-
ваемых белками острой фазы  [6]. БОФ представляют 
собой большую группу белков плазмы, образование 
которых в  большинстве случаев происходит в  пече-
ни в  ответ на воспаление. Но могут синтезироваться  
и в других тканях, например, сывороточный амило-
ид  А, помимо печени, может продуцироваться в же-
лудочно-кишечном тракте, молочных железах, почках  
и дыхательных путях [7]. У всех видов млекопитающих 
синтез БОФ в основном регулируется провоспалитель-
ными цитокинами, такими как интерлейкин-6 (ИЛ-6), 
интерлейкин-1 (ИЛ-1) и фактор некроза опухоли 
(ФНО-α). БОФ являются частью врожденного иммун-
ного ответа, их биологическая функция связана с  за-
щитой от патологических повреждений и восстанов-
лением гомеостаза. Однако конкретный белок может 
оказывать как провоспалительное, так и противовоспа-
лительное действие. Считается, что БОФ играют важную 
роль в  оптимизации и связывании микроорганизмов  
и их продуктов жизнедеятельности, в  активации си-
стемы комплемента, связывании клеточного детрита, 
такого как ядерные фракции, в нейтрализации фермен-
тов, поглощении свободного гемоглобина и радикалов, 
а  также в модулировании иммунного ответа организ-
ма  [8]. На экспрессию БОФ могут влиять и экзогенные 
глюкокортикоиды, опосредованно воздействующие  
на их синтез через регуляцию цитокинов. Было пока-
зано, что снижение синтеза альбумина во время воспа-
лительной реакции является результатом воздействия 
продуктов, вырабатываемых моноцитами/макрофа-
гами  [9]. Концентрация специфических БОФ в плазме 
крови меняется во время воспалительных процессов 
и способна возрастать или снижаться как минимум 
на  25%. Так, например, уровень церулоплазмина мо-
жет увеличиться на 50%, а  содержание С-реактивного 
белка (СРБ) и сывороточного амилоида А – в 1000 раз. 
Белки, концентрация которых в  плазме увеличива-
ется при воспалении, называются положительными 
(позитивными) БОФ, к  ним относятся, например: СРБ, 
сывороточный амилоид  А, лактоферрин. Белки, уро-
вень которых снижается при воспалении, называют-
ся отрицательными (негативными) БОФ, среди них 
альбумин, трансферрин. Выделяют еще нейтральные 
белки (альфа-2-макроглобулин, гемопексин), концен-
трация которых при воспалении остается практически  
в пределах нормальных значений [10]. 

Повышение содержания БОФ в плазме способству-
ет защите организма, облегчая распознавание втор-
гшихся микроорганизмов, мобилизацию лейкоцитов 
в  кровоток и усиление притока крови к поврежден-
ным или инфицированным участкам. Эти действия 
способствуют накоплению эффекторных молекул 
и лейкоцитов, они усиливают локальное воспаление 
и противомикробную защиту. В то же время БОФ огра-
ничивают системное распространение воспаления 
в незатронутых тканях. Этот эффект реализуется путем 
нейтрализации провоспалительных молекул в кро-
вотоке, снижая реакцию циркулирующих лейкоцитов 
и предотвращая активацию эндотелия [11].

До сих пор изучено около 40 различных белков плаз-
мы, которые относятся к БОФ, применимых в качестве 

биомаркеров для выявления различных заболеваний  
в медицине. В  ветеринарной практике определение 
БОФ более широко используется для диагностики, про-
гноза и мониторинга лечения мелких домашних жи-
вотных. У сельскохозяйственных животных исследова-
ние БОФ на сегодняшний день не нашло повсеместно-
го применения в качестве диагностического критерия  
из-за недостаточной специфичности [12]. 

Одним из экономически значимых заболеваний мо-
лочного стада является мастит, который может разви-
ваться на различных физиологических этапах жизнен-
ного цикла животного: во время лактации, в период 
запуска, сухостоя и сразу после отела [13, 14]. Мастит 
у  коров  – это воспалительная реакция молочной же-
лезы на проникновение патогенных микроорганизмов 
(стрептококков, стафилококков, кишечной палочки 
и  др.)  [15]. В процессе воспаления наблюдаются со-
судистые изменения, нарушается проницаемость ка-
пиллярных мембран, в ткани воспалительного очага  
из кровеносных сосудов поступает экссудат с высо-
ким содержанием белка. Это приводит к накоплению 
кислых продуктов обмена и распаду тканей, развива-
ется отек. В начале острого воспаления расширяются 
лимфатические сосуды, но на следующих этапах во-
круг зоны воспаления формируется барьер, который 
препятствует проникновению токсических продуктов 
и бактерий в  лимфатические сосуды, что приводит 
к нарушению функции лимфатической системы. Также 
наблюдаются изменения в альвеолах и молочных про-
токах, выражающиеся в сдвиге рН в щелочную сторо-
ну, появлении сгустков и хлопьев казеина или крошек 
и пленок фибрина в секрете пораженной части выме-
ни. Во время воспаления молочной железы в молоке 
выделяются многочисленные белки антибактериаль-
ной и иммунной защиты, включая БОФ, кателицидины, 
цитокины, хемокины и факторы роста, которые потен-
циально могут служить маркерами мастита. Это связа-
но с тем, что при патологическом процессе в вымени 
у коров в острую фазу иммунного ответа в сыворотке 
крови изменяется активность медиаторов воспаления, 
что сопровождается изменениями концентрации БОФ. 
При мастите БОФ перемещаются из системного кро-
вотока в молочную железу или же может происходить 
их синтез непосредственно в ее тканях [16]. 

МАТЕРИАЛЫ И МЕТОДЫ
Исследования проведены на базе отдела репродук-

тивной биологии и неонатологии Уральского НИВИ  – 
структурного подразделения ФГБНУ УрФАНИЦ УрО РАН 
в  рамках государственного задания Минобрнауки Рос-
сии по  теме №  0532-2026-0009 «Система метаболиче-
ской коррекции, направленной на нормализацию клю-
чевых звеньев обмена веществ, с целью прижизненного 
формирования продуктивности и получения качествен-
ной продукции от сельскохозяйственных животных  
и птицы».

Поиск и подбор оригинальных публикаций про-
водили в  январе  –  августе 2025  г. на  электронных 
ресурсах Scopus, Web of Science, PubMed, MedLine, 
ScienceDirect, eLibrary. Параметрами для отбора ли-
тературы были выбраны следующие слова и сло-
восочетания: «воспаление», «белки острой фазы», 
«медицина», «ветеринария», «С-реактивный белок», 
«лактоферрин», «ферритин», «альфа-1-кислый гли-
копротеин», «альфа-1-антитрипсин», «гаптоглобин», 
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«альфа-1-антихимотрипсин», «сывороточный амило-
ид  А», «гемопексин», «альфа-2-макроглобулин», «ли-
пополисахарид-связывающий белок», «мастит»,  
«молочная железа», «коровы». В  зарубежных базах дан-
ных были использованы такие поисковые запросы, 
как: “inflammation” [MeSH Terms] OR “inflammation” [All 
Fields] AND “acute phase proteins in inflammation” [MeSH 
Terms] OR “acute phase proteins in inflammation” [All Fields] 
AND “application of acute phase proteins in medicine” 
[MeSH Terms] AND “application of acute phase proteins in 
veterinary medicine” [MeSH Terms] AND “C-reactive protein 
in inflammation” [All Fields] AND “Lactoferrin in inflammation” 
[All Fields] AND “Ferritin in inflammation” [All Fields] AND 

“Alpha-1-acid glycoprotein in inflammation” [All Fields] 
AND “Alpha-1-antitrypsin” [All Fields] AND “Haptoglobin” 
[All Fields] AND “Alpha-1-antichymotrypsin” [All Fields] 
AND “Serum amyloid  A” [All Fields] AND “Hemopexin” [All 
Fields] AND “Alpha-2-macroglobulin” [All Fields] AND 

“Lipopolysaccharide-binding protein” [All Fields] AND “acute 
phase proteins in cows with mastitis” [MeSH Terms] OR 

“acute phase proteins in cows with mastitis” [All Fields] AND 
“acute phase proteins in the mammary gland of cows” [MeSH 
Terms] OR “acute phase proteins in the mammary gland of 
cows” [All Fields].

Ретроспекция отобранных источников составила 
временной отрезок с 1991 по 2025 г., общий объем про-
смотренных ссылок – 285. Обобщение данных в литера-
турный обзор проводили с использованием элементов 
заявления PRISMA [17].

Систематический обзор включал в себя следующие 
последовательные этапы: 

1)  поиск и отбор оригинальных публикаций об ис-
следованиях механизма действия БОФ при воспа-
лительных процессах в  организме млекопитающих, 
в частности при мастите у коров;

2)  оценка методологического качества отобранных 
исследований БОФ; 

3) анализ доказательств эффективности использова-
ния БОФ в диагностике воспаления в молочной железе 
коров.

Использовались следующие критерии отбора пу-
бликаций: 

–  исследуемое вмешательство – БОФ при воспали-
тельных процессах и в молочной железе коров; 

– вмешательство сравнения – применение исследуе-
мых БОФ в медицинской и ветеринарной практике для 
диагностики воспалительных процессов; 

–  исследуемая популяция – человек, продуктивные  
и непродуктивные животные. 

В качестве инструмента для оценки методологиче-
ского качества систематических обзоров и  метаанали-
зов использовали методику AMSTAR (A  MeaSurement 
Tool to Assess Reviews), в основе которой лежат крите-
рии руководства Кокрановского сотрудничества. Оцен-
ку методологического качества включенных исследо-
ваний проводили для всех отобранных научных работ. 
Рассматривали следующие критерии эксперименталь-
ной и клинической эффективности применения БОФ 
в  диагностике заболеваний, характеризующихся вос-
палением, в медицинской и ветеринарной области: 

– определение наиболее широко применяемых БОФ 
в качестве специфического инструмента в диагностике 
воспалительных заболеваний; 

– определение механизма действия изучаемых БОФ 
в ответ на воспаление.

Разногласия относительно включения публикации 
в систематический обзор разрешали с привлечени-
ем третьего и четвертого исследователя. Сомнения  
относительно включения публикации в систематиче-
ский обзор разрешали путем ранжирования по таким па-
раметрам, как ретроспекция, цитируемость, immediacy 
index, g-index, impact factor. Таким образом, для настоя-
щего систематического обзора было отобрано 63  науч-
ные работы, опубликованные в период с 1999 по 2025 г.,  
которые соответствовали нашим критериям отбора.

РЕЗУЛЬТАТЫ И ОБСУЖДЕНИЕ
Белки острой фазы считаются как медиаторами, так 

и ингибиторами воспаления, действующими в  различ-
ных местах. Классические компоненты системы ком-
племента С3а и С5а являются БОФ и играют централь-
ную провоспалительную роль в иммунитете  [18]. Про-
воспалительные функции БОФ включают в себя актива-
цию комплемента и опсонизацию, хемоаттрактантную 
активность, нейтрализацию инфекционных агентов  
и влияние на нейтрофилы. Так, некоторые БОФ (напри-
мер, СРБ) активируют систему комплемента по класси-
ческому пути, что усиливает фагоцитоз и способствует 
элиминации опасных частиц. Другие БОФ привлека-
ют клетки иммунной системы (моноциты, макрофаги)  
в очаг воспаления, выполняя роль хемоаттрактантов. 
Некоторые белки могут связывать компоненты микро-
организмов, токсинов или поврежденных тканей, пре-
пятствуя их распространению. Например, фибриноген 
может увеличивать интенсивность реакции респира-
торного взрыва нейтрофилов – процесса, при кото-
ром клетки продуцируют активные формы кислорода 
и галогены для уничтожения патогенов. В то же время 
церулоплазмин способен ингибировать эту реакцию. 
Таким образом, иммунологический компонент БОФ за-
ключается в их роли во врожденном иммунном ответе 
организма на воспаление, повреждение тканей, ин-
фекцию или другие патологические процессы, а также 
в восстановлении гомеостаза и защите организма [3].

Непосредственная врожденная защита организ-
ма от заболеваний, то есть реакция острой фазы, ха-
рактеризуется как печеночным, так и внепеченочным 
усилением выработки и высвобождением в кровоток 
различных БОФ, как правило, в течение 24–48 ч после 
первичного воздействия. Фагоциты при этом вызывают 
локальную провоспалительную реакцию и привлека-
ют дополнительную помощь, выделяя цитокины, такие 
как ИЛ-6, ИЛ-1, ИЛ-8, ФНО-α и IFN-γ (интерферон-гамма). 
Эти ключевые медиаторы циркулируют в крови, вызы-
вают нейроэндокринные и поведенческие изменения 
(лихорадку, гипонатриемию, анорексию, сонливость 
и вялость) и попадают в печень, где гепатоциты так-
же могут действовать как иммунологические агенты 
и играть центральную роль в системном врожденном 
иммунном ответе за счет внутрисосудистой секреции 
антигенпрезентирующих клеток [3, 19].

Запуск системы комплемента приводит к хемотакси-
су, экссудации плазменных белков в очагах воспаления 
и опсонизации инфекционных агентов и поврежденных 
клеток. Система фибринолиза, включающая фибриноген, 
плазминоген, ингибитор активатора плазминогена, а так-
же активаторы плазминогена, такие как тканевой акти-
ватор плазминогена и урокиназа, играет активную роль 
в восстановлении и ремоделировании тканей. Также 
белки плазмы крови обладают противовоспалительным 
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действием. Например, антиоксиданты гаптоглобин 
и гемопексин защищают от активных форм кислорода, 
альфа-1-антитрипсин и альфа-2-антитрипсин ингибиру-
ют протеолитические ферменты. Некоторые связываю-
щие металлы белки, такие как церулоплазмин, связыва-
ющий медь, и гемопексин, связывающий гем, действуют 
более целенаправленно против патогенов. Другие бел-
ки напрямую участвуют во врожденном иммунитете про-
тив патогенов. Известно, что липополисахарид-связыва-
ющий белок взаимодействует с бактериальным липопо-
лисахаридом, перенося его на поверхности макрофагов  
и В-клеток. Некоторые БОФ могут защищать клетки 
от гибели в результате апоптоза. Например, было по-
казано, что альфа-1-кислый гликопротеин и альфа-
1-антитрипсин блокируют сигналы апоптоза  [20].  
Существует много заболеваний, при которых индукция 
специфических БОФ соответствует степени и развитию 
воспалительных процессов, следовательно, повышен-
ный уровень БОФ может иметь диагностическую и про-
гностическую ценность. Исследование БОФ в качестве 
маркера воспаления эффективно для мониторинга те-
чения заболеваний и контроля эффективности лечения. 
Концентрация этих белков в крови быстро изменяется 
при воспалительном процессе. Однако диагностиче-
ская значимость тестов на БОФ лимитируется их не-
специфичностью. То есть изменения концентрации бел-
ков происходят при многих патологических процессах, 
например инфекционных поражениях, травмах, токсиче-
ской или аутоиммунной реакции, злокачественных ново-
образованиях, и не являются специфичными для какого-
то одного состояния  [21]. При этом определение БОФ 
при воспалительных заболеваниях остается важно по 
таким причинам, как мониторинг течения болезни, кон-
троль эффективности лечения, оценка тяжести патоло-
гического процесса, определение скрытого воспаления. 

Многообразие БОФ связано с многокомпонент-
ностью воспалительного ответа, поэтому в их число 
входят не только протеины, относящиеся к семей-
ству пентраксинов (СРБ, сывороточный амилоидный 
Р-компонент), транспортные белки (преальбумин,  
церулоплазмин, трансферрин) и ингибиторы протеаз 
(альфа-1-антитрипсин, альфа-макроглобулин, альфа-2-
макроглобулин), но и факторы коагуляции и фибрино-
лиза (фибриноген, альфа-2-антиплазмин и  др.). Разбе-
рем некоторые БОФ, которые часто применяют в  диа-
гностике.

С-реактивный белок (СРБ) – первый идентифици-
рованный представитель группы БОФ. William S. Tillett 
and Thomas Francis открыли в  1930  г. вещество, нахо-
дящееся в сыворотке крови в острой фазе инфекции  
и способное связываться с С-полисахаридами клеточ-
ной стенки пневмококка [22]. Основным местом синте-
за сывороточного СРБ являются гепатоциты. Главная 
роль в образовании данного белка принадлежит ИЛ-1 
и ИЛ-6. СРБ является уникальным маркером остро-
фазного ответа. Он относится к самым чувствитель-
ным (увеличение в 20–100 раз, в отдельных случаях – 
в 1000 раз) и самым быстрым (в первые 6–8 ч) показа-
телям повреждения. Кроме того, СРБ является компо-
нентом неспецифического иммунного ответа, встреча-
ется на ранних стадиях воспаления после проникно-
вения антигена в  организм и действует как опсонин 
посредством стимуляции фагоцитоза нейтрофилов 
и макрофагов  [23]. СРБ способен активировать ком-
племент по классическому пути комплексом «антиген –  

антитело» с  участием в связывании антигена одной 
молекулы IgM или двух молекул IgG, привлекая в очаг 
воспаления моноциты. Альтернативный путь может 
активироваться эндотоксином грамотрицательных 
бактерий, полисахаридами типа инулина и зимозана, 
иммунными комплексами, содержащими IgA, IgG, ком-
понентами клеточных стенок грибов  [24]. При этом 
СРБ осуществляет и другую важную задачу  – способ-
ствует удалению эндогенных веществ, образующихся 
при деструкции клеток. Таким образом, СРБ у  мле-
копитающих выполняет преимущественно иммуно-
регуляторную функцию: он регулирует иммунные 
и неспецифические реакции, координируя их со-
вместную работу [25].

Сывороточный амилоид  А  –  это консервативное 
семейство БОФ, которые в основном вырабатываются 
в печени, но также экспрессируются во внепеченоч-
ных тканях во время воспаления. Как ключевой компо-
нент ответа острой фазы данный белок демонстрирует 
динамичную активацию, при этом его уровень повы-
шается в  1000  раз во время воспаления, что подчер-
кивает его значение в модуляции иммунитета и пато-
генезе заболевания. Примечательно, что сывороточ-
ный амилоид А способствует развитию хронического 
воспаления, фиброза и резистентности к терапии,  
но в то же время играет защитную роль при инфекциях 
и восстановлении тканей [26]. 

Альфа-1-кислый гликопротеин, также известный 
как орозомукоид, относится к семейству белков липо-
калина. В основном он содержится в плазме, при этом 
главный его источник  – печень, но он также выраба-
тывается в других органах, таких как мозг и жировая 
ткань [27]. Данный белок моделирует функциональную 
активность эндотелиоцитов, поддерживает их отрица-
тельный заряд и регулирует проницаемость, способ-
ствует антигистаминному эффекту. Неспецифическая 
защитная функция альфа-1-кислого гликопротеина за-
ключается в торможении генерации супероксидного 
анион-радикала (супероксид-радикала) и блокирова-
нии процессов запрограммированной клеточной ги-
бели, вызванной действием ФНО-α. Также этот белок 
ингибирует миграцию нейтрофилов в  окружающие 
ткани, регулирует пролиферацию лимфоцитов и бло-
кирует активацию системы комплемента. Орозомуко-
ид оказывает дозозависимый эффект на тромбоциты, 
эритроциты и плазминоген. Воспаление вызывает не 
только повышение концентрации альфа-1-кислого 
гликопротеина в сыворотке крови, но и качественные 
изменения в его углеводном компоненте, в результате 
чего образуется множество гликоформ, каждая из ко-
торых обладает различными, а иногда противополож-
ными свойствами [28].

Липополисахарид-связывающий белок выра-
батывается в основном в гепатоцитах, функциони-
рует как секреторный БОФ и играет ключевую роль 
во врожденном иммунном ответе. Первоначально 
липополисахарид связывается с липополисахарид-
связывающим белком, образуя комплекс, который 
в конечном итоге приводит к активации путей пе-
редачи сигнала и продукции цитокинов и других 
провоспалительных медиаторов (ИЛ-1 и ФНО-α). 
Липополисахарид-связывающий белок участвует  
в острой фазе иммунологического ответа на грам-
отрицательные бактерии, приводя к фагоцитозу 
и выведению из организма [29].
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Гаптоглобин состоит из двух α- и двух β-цепей, со-
единенных дисульфидными мостиками. В кровотоке 
данный белок находится в полимеризованном состо-
янии или в  комплексе с  альбумином. Основная его 
функция заключается в связывании свободного гемо-
глобина, высвобождаемого из эритроцитов, и в  пода-
влении таким образом его окислительного стресса [30]. 
Связывание гаптоглобина с гемоглобином также сни-
жает доступность остатка гема для роста бактерий. 
Многочисленные исследования показали значимость 
этого белка как клинически полезного лабораторного 
показателя для измерения частоты и тяжести воспа-
лительных реакций у крупного рогатого скота с раз-
личными заболеваниями  [31]. В комплексе с гемогло-
бином гаптоглобин предотвращает токсическое дей-
ствие свободного железа и обеспечивает его доставку  
в печень для дальнейшей переработки. Он также инги-
бирует синтез простагландинов и подавляет реакцию 
Т-хелперов 2-го типа. 

Лактоферрин является глобулярным гликопроте-
ином, который участвует в  связывании и транспорте 
ионов железа, а также в иммунных и воспалительных 
реакциях  [32]. Он является основным компонентом 
специфических гранул нейтрофилов и секретируется 
при их активации. Лактоферрин участвует в механизме 
ингибирования перекисного окисления липидов, тем 
самым осуществляя защитную функцию клеток от окис-
лительного повреждения [33]. Этот белок обладает спо-
собностью подавлять активацию системы комплемен-
та, выработку интерлейкинов (в первую очередь ИЛ-6, 
ИЛ-1 и ФНО-α) и цитокинов, стимулирует фагоцитарную 
активность нейтрофилов и фагоцитов и обладает бакте-
риостатической активностью, которая связана с лише-
нием микробной клетки доступного железа, необходи-
мого для ее жизнедеятельности [34, 35].

Ферритин является сложным белковым ком-
плексом, состоящим из белковой оболочки (апофер-
ритина) и ядра, включающего до 4000–4500 атомов 
трехвалентного железа. При наличии в  организме 
воспалительного процесса в  печени возникает уси-
ленный синтез ферритина, который затем выделяется 
в системный кровоток и ведет себя как БОФ; апофер-
ритин часто рассматривается как биомаркер острофа-
зовой реакции воспаления. Его повышенный уровень 
в  сыворотке крови связан с усиленной продукцией 
провоспалительных цитокинов. Одним из источников 
высокого уровня сывороточного ферритина при вос-
палительном процессе является его секреция макро-
фагами или высвобождение из клеток вследствие по-
вреждения тканей. Концентрация ферритина в крови 
напрямую зависит от степени инфекционного процес-
са и уровня запасов железа в организме [36].

Альфа-1-антитрипсин  –  это БОФ из семейства 
ингибиторов сериновых протеаз. Он является много-
функциональным белком и выполняет несколько 
задач, в том числе противовоспалительную, анти-
бактериальную, антиапоптотическую и иммунорегу-
ляторную функции. Основная его роль заключается  
в защите тканей и органов от повреждений, вызван-
ных деградацией (протеолизом) белков на составля-
ющие их молекулы посредством сериновых протеаз. 
Альфа-1-антитрипсин связан с развитием воспаления 
в  легких и печени; немаловажная его роль в разви-
тии иммуноопосредованных воспалительных забо-
леваний, на которые влияют факторы окружающей 

среды и генетическая предрасположенность. Данный  
белок подавляет синтез и высвобождение медиато-
ров воспаления. Его противовоспалительная актив-
ность включает NF-κB-зависимые механизмы, такие 
как индукция антагониста рецептора ИЛ-1. К основ-
ным эффектам альфа-1-антитрипсина при воспалении  
относят подавление функции эластазы, иммуномо-
дулирующую активность, а  также антиоксидантное  
и антимикробное действие [37].

Альфа-1-антихимотрипсин, ингибитор серино-
вых протеаз, в основном синтезируется в печени. Со-
гласно некоторым исследованиям, этот белок также 
экспрессируется в мозге и аорте  [38]. Являясь инги-
битором сериновых протеаз, он может подавлять ак-
тивность нейтрофильного катепсина и химазы тучных 
клеток, а также защищать клетки и ткани от поврежде-
ний, вызванных протеолизом после воспаления, что 
необходимо для поддержания тканевого гомеостаза 
и восстановления внеклеточного матрикса. Альфа-
1-антитрипсин влияет на цитокиновый профиль, ми-
грацию лейкоцитов, активацию и пролиферацию 
Т-лимфоцитов.

Гемопексин  –  это белок плазмы крови, обладаю-
щий наибольшей способностью связывать гем и ши-
роко участвующий в модуляции различных физиоло-
гических и патологических процессов. Основная его 
физиологическая функция заключается в  связывании  
и транспортировке свободного токсичного гема. Не-
давние исследования показали, что гемопексин вы-
полняет функции антиоксиданта, антиапоптотическо-
го агента и модулятора иммунитета, а также регули-
рует механизмы органической защиты, направленные  
на уничтожение повреждающего фактора и восстанов-
ление поврежденной ткани  [39]. Кроме того, данный 
белок участвует в регуляции дифференцировки клеток  
и восстановлении внеклеточного матрикса. В послед-
ние годы был достигнут значительный прогресс в  по-
нимании защитных механизмов гемопексина. Уста-
новлено, что этот белок может служить позитивным 
молекулярным биомаркером при воспалительных  
и онкологических заболеваниях.

Альфа-2-макроглобулин  –  это внеклеточная  
макромолекула, известная прежде всего как ингиби-
тор протеаз широкого спектра действия. Представ-
ляя собой оптимальный субстрат для эндопептидаз 
всех каталитических типов, альфа-2-макроглобулин  
заманивает активные протеазы в свою молекулярную 
ловушку и впоследствии «помечает» их комплекс для 
выведения. Помимо роли регулятора внеклеточного 
протеолиза, он выполняет и другие функции, такие 
как переключение протеолиза на мелкие субстраты, 
содействие миграции клеток и связывание цитокинов, 
факторов роста и поврежденных внеклеточных бел-
ков. Эти функции особенно важны в контексте функ-
ционирования иммунных клеток. К  основным эффек-
там альфа-2-макроглобулина относится связывание  
и участие в обезвреживании медиаторов воспаления 
(интерлейкинов, простагландинов, лизосомальных 
ферментов и  др.). Альфа-2-макроглобулин участвует  
в захвате и обезвреживании патологических иммун-
ных комплексов и соединений, находящихся в крови, 
а также в модуляции иммунных и воспалительных ре-
акций. Альфа-2-макроглобулин проявляет иммуносу-
прессивные свойства, а также защищает от действия 
внешних токсинов и патогенов [40].
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В ветеринарной медицине имеются различные ре-
зультаты исследований БОФ. Так, существуют данные, 
что уровень сывороточного амилоида А в синовиаль-
ной жидкости повышается у лошадей с септическим 
артритом  [41]. Например, измерение концентрации 
СРБ помогает оценить эффективность подобранной 
антибиотикотерапии при бактериальной пневмонии 
у собак и может быть критерием для их отмены [42].  
В одном из исследований установлено, что концентра-
ция сывороточного амилоида А выше у кошек с под-
твержденным диагнозом воспалительных заболева-
ний, таких как инфекции верхних дыхательных путей, 
пневмония, пиометра и инфекционный перитонит, чем  
у здоровых кошек. Также у  кошек с  гипертиреозом 
были повышены уровни других острофазовых по-
казателей (СРБ, альфа-1-кислого гликопротеина 
и гаптоглобина), что подтверждает наличие систем-
ного воспаления  [43]. У  кошек с  воспалительными 
заболеваниями кишечника и мелкоклеточной лим-
фомой желудочно-кишечного тракта концентрация 
гаптоглобина в сыворотке крови была выше, чем 
у  здоровых кошек. У  кошек с  онкологическими за-
болеваниями уровень альфа-1-антитрипсина в сыво-
ротке крови был значительно выше, чем у здоровых, 
но различий между типами опухолей (карцинома, 
саркома, круглоклеточные опухоли) обнаружено  
не было [44].

У коз с контагиозной плевропневмонией степень 
повышения уровня острофазовых белков, таких как 
СРБ, гаптоглобин и альфа-1-антитрипсин, была выше, 
что дает возможность использовать их в качестве диа-
гностического маркера данного заболевания [45].

Основными БОФ, которые демонстрируют высо-
кий ответ при большинстве изученных заболеваний 
и синдромов у свиней, являются СРБ, гаптоглобин, сы-
вороточный амилоид А. Результаты одного из исследо-
ваний показывают, что СРБ может быть кандидатом на 
роль индикатора для назначения антибиотиков свино-
маткам и оценки эффективности лечения [46].

У  крупного рогатого скота сывороточный ами-
лоид  А может быть надежным биомаркером для 
диагностики клинического эндометрита и метри-
та, используемым для контроля лечения и оценки 
репродуктивной функции  [47]. Имеются результаты 
исследования БОФ при инфекциях мочевыводящих 
путей, травматическом ретикулоперитоните и вирус-
ных заболеваниях коров. Установлено значительное 
увеличение сывороточного амилоида  А и  гаптогло-
бина при всех указанных заболеваниях, повышение 
фибриногена при травматическом ретикулоперито-
ните, увеличение альфа-1-кислого гликопротеина 
при инфекциях мочевыводящих путей. При хромоте, 
обусловленной язвами подошвы, выявлено повы-
шение уровня сывороточного амилоида  А при нор-
мальной концентрации гаптоглобина. Кроме того,  
у коров с межпальцевым ламинитом и хромотой, вы-
званными Fusobacterium necrophorum, в сыворотке кро-
ви установлен количественно более высокий уровень 
гаптоглобина и сывороточного амилоида А по сравне-
нию с животными, у которых хромота не была связана  
с поражением F. necrophorum [48].

Среди БОФ особое внимание при воспалении мо-
лочной железы у крупного рогатого скота следует об-
ращать на СРБ, сывороточный амилоид A, гаптоглобин, 
альфа-1-кислый гликопротеин и липополисахарид-

связывающий белок, их концентрация будет увеличи-
ваться с тяжестью течения инфекции, воспаления или 
травмы молочной железы. БОФ в первую очередь важ-
ны для диагностики скрытого мастита у животных, кон-
центрация их будет выше в сыворотке крови в ответ  
на воздействие воспалительных цитокинов. 

При субклиническом мастите наблюдается зна-
чительное повышение уровня сывороточного альбу- 
мина А, молочного альбумина А, гаптоглобина, фибри-
ногена, а также снижение уровня альбумина по сравне-
нию со здоровыми коровами [49, 50]. Кроме того, при 
поражении большего количества долей вымени уста-
новлен более высокий уровень молочного амилоида A  
и гаптоглобина. При клиническом мастите как в молоке, 
так и в сыворотке крови все исследованные БОФ были 
значительно выше нормы. Чувствительность метода 
диагностики мастита при использовании в качестве 
биомаркеров указанных БОФ составила от 79 до 93%, 
а специфичность – от 80 до 100%. При мастите остро-
фазовый иммунный ответ зависит от этиологии, при 
этом грамотрицательные бактерии вызывают более 
выраженную реакцию, чем грамположительные [51]. 

Мастит, вызванный грамотрицательными бактерия-
ми, известен своими тяжелыми клиническими призна-
ками и характеризуется повреждением тканей, что сти-
мулирует активацию СРБ. В  соответствии с  проведен-
ным F. C. Thomas et al. исследованием [52], повышение 
концентрации СРБ наблюдали в образцах молока от ко-
ров с маститом, обусловленным Escherichia coli. Инфек-
ции молочной железы, вызванные микроорганизмами 
Staphylococcus aureus, Streptococcus spp., приводили  
к умеренному повышению концентрации СРБ в моло-
ке. Авторы также сообщали о высокой концентрации 
СРБ в образцах молока, инфицированных Streptococcus 
uberis или Streptococcus dysgalactiae. Уровень СРБ в мо-
локе при мастите, ассоциированном с Mycoplasma spp., 
недостаточно описан в литературе. Данные, представ-
ленные учеными  [51], показывают, что патогены де-
монстрируют умеренную способность стимулировать 
выработку СРБ, что может указывать на отсутствие тя-
желой воспалительной реакции при мастите, вызван-
ном Mycoplasma spp. При заражении молочной железы 
Coagulase-Negative Staphylococci или Enterococcus spp. 
концентрация СРБ была ниже, чем при инфицирова-
нии Mycoplasma. 

Сывороточный амилоид  А вырабатывается вне пе-
чени здоровыми эпителиальными клетками молочной 
железы и при ее воспалении. Данный БОФ является 
наиболее изученным белком в качестве биомаркера 
субклинического мастита при исследовании молока 
жвачных животных, особенно молочных коров. Пре-
имущественно сывороточный амилоид А исследуется 
методом твердофазного иммуноферментного анализа  
с использованием коммерческих наборов. В долях вы-
мени коров с клиническим маститом наблюдается по-
вышенный уровень молочного амилоида А, при этом 
его уровень выше при тяжелой форме течения забо-
левания по сравнению с легкой  [53]. Его содержание  
в сыворотке и молоке коров с субклиническим масти-
том было, соответственно, в 3 и 100 раз выше, чем у здо-
ровых животных [54]. Также показано, что самая высо-
кая концентрация амилоида  А была в  молоке коров  
с маститом, вызванным S. agalactiae и S. uberis (3882,50 
и 2587,75 нг/мл соответственно), в то время как самый 
низкий уровень выявлен в  молоке коров с маститом, 

ОБЗОРЫ | БОЛЕЗНИ КРУПНОГО РОГАТОГО СКОТА REVIEWS | BOVINE DISEASES

ВЕТЕРИНАРИЯ СЕГОДНЯ. 2026; 15 (3): 226–235 | VETERINARY SCIENCE TODAY. 2026; 15 (3): 226–235



233

инфицированных S.  dysgalactiae (812,00  нг/мл)  [50]. 
Установлено, что средняя концентрация уровня ами-
лоида А в молоке более чем в 10 раз выше при мастите, 
вызванном кишечной палочкой, чем при мастите, обу-
словленном другими патогенами [52]. Имеются публи-
кации, которые демонстрируют, что у коров с масти-
том, вызванным Streptococcus spp., было самое высокое 
содержание сывороточного амилоида А в молоке [55]. 
Концентрация сывороточного амилоида А была ниже 
при инфицировании вымени Klebsiella pneumoniae  
и Enterococcus spp., чем при заражении Streptococcus spp., 
и выше, чем при инфицировании Mycoplasma  spp.  
и S. aureus [56].

Гаптоглобин, обнаруживаемый в молоке, обыч-
но секретируется проницаемыми клетками сосудов 
молочной железы. Доказано, что его концентрация  
в молоке увеличивается при воздействии эндотокси-
на при мастите. Имеются данные, что уровень гапто-
глобина повышается в молоке через 3  ч, а в крови  –  
через 9 ч после воспаления, что указывает на быструю 
и специфическую выработку этого биомаркера мо-
лочной железой. Между тем наблюдали значительные 
различия в средней концентрации гаптоглобина при 
клиническом и субклиническом мастите. Установле-
но, что у коров, инфицированных микроорганизмами, 
ассоциированными с окружающей средой (например, 
E.  coli, K.  pneumoniae или Streptococcus  spp.), уровень 
гаптоглобина выше, чем у животных, инфицирован-
ных другими патогенами [57]. При воспалении вымени, 
вызванном Mycoplasma spp. или S. aureus, содержание 
гаптоглобина в  молоке повышается умеренно. При-
мерно в трети исследуемых образцов уровень данного 
БОФ был ниже предела обнаружения, что потенциаль-
но снижает его ценность как биомаркера мастита [51]. 
Напротив, исследования, проведенные другими уче-
ными, показывают, что профили гаптоглобина, сыво-
роточного амилоида, альфа-1-кислого гликопротеи-
на продемонстрировали значительную корреляцию, 
указывая на возможность использования данных БОФ  
в качестве диагностических маркеров мастита крупно-
го рогатого скота [58].

В долях вымени коров с клиническим маститом 
наблюдали повышенный уровень сывороточного 
амилоида  А и гаптоглобина по сравнению с долями 
вымени здоровых коров. Содержание молочного ами-
лоида А было выше при тяжелом клиническом мастите  
по сравнению с легкой формой. В отличие от клиниче-
ского мастита, на уровень кателицидина и гаптоглоби-
на при субклиническом мастите существенно влияли 
виды выявленных микроорганизмов и степень бакте-
риологической обсемененности. Измерение уровня 
кателицидина, сывороточного амилоида А и гаптогло-
бина в молоке является надежным методом выявления 
коров с субклиническим или клиническим маститом.

В одном из исследований концентрация гаптоглоби-
на, фибриногена, амилоида А, церулоплазмина, ФНО-α, 
ИЛ-1 и ИЛ-6 у  коров с  маститом была статистически 
выше и  может использоваться в  качестве раннего 
индикатора мастита [59].

Имеются данные, что диагностическая ценность сыво-
роточного альфа-1-кислого гликопротеина в дифферен-
циации здоровых коров от животных с маститом была 
обусловлена за счет 62%-й чувствительности и 91%-й спе-
цифичности [60]. В другом исследовании было доказано, 
что альфа-1-кислый гликопротеин вырабатывается аль-

веолярными клетками молочной железы, но основная 
его часть в молоке выделяется лейкоцитами. Те же авторы 
сообщили, что при инфекции молочной железы концен-
трация альфа-1-кислого гликопротеина резко возрастает. 
Уровень альфа-1-кислого гликопротеина в молоке коров 
с субклиническим маститом, вызванным кишечной палоч-
кой, стрептококком или стафилококком, был выше, чем  
у животных без мастита, при этом значение БОФ  
не различалось в зависимости от возбудителя  [61].  
В другом исследовании были выявлены значительные 
различия в концентрации орозомукоида в молоке ко-
ров с маститом, вызванным разными патогенами. Было 
установлено, что реакция в  вымени у коров, подверг-
шихся воздействию липополисахаридов при зараже-
нии микроорганизмами E.  coli или S.  aureus, приводит  
к повышению содержания альфа-1-кислого гликопроте-
ина  [62]. Данных о концентрации альфа-1-кислого гли-
копротеина при мастите, вызванном Mycoplasma  spp., 
достаточно мало, но результаты показывают, что данный 
патоген способен вызывать умеренное повышение уров-
ня альфа-1-кислого гликопротеина [63].

ЗАКЛЮЧЕНИЕ
Представленные в обзоре данные показывают 

актуальность дальнейшего изучения БОФ в диагно-
стике воспалительных заболеваний, в особенности 
у сельскохозяйственных животных. Полученный 
массив научных результатов позволит выявить БОФ, 
которые можно использовать в качестве диагно-
стических маркеров при конкретных заболеваниях. 
Например, у лошадей с септическим артритом био-
маркером является повышение уровня сывороточ-
ного амилоида  А. Концентрация СРБ повышается 
у кошек и собак с  пневмонией и воспалительными 
заболеваниями, связанными с инфекциями верх-
них дыхательных путей. Изменение концентрации 
гаптоглобина в сыворотке крови у кошек является 
маркером воспалительных заболеваний кишечни-
ка и мелкоклеточной лимфомы желудочно-кишеч-
ного тракта. В  качестве диагностического маркера 
контагиозной плевропневмонии у коз оценивается 
уровень СРБ, гаптоглобина и альфа-1-антитрипсина. 
У  свиней основными БОФ, которые демонстрируют 
высокий ответ при большинстве изученных бакте-
риальных заболеваний, являются СРБ, гаптоглобин, 
сывороточный амилоид А. У коров при эндометрите 
и метрите могут повышаться такие БОФ, как альфа-1-
антитрипсин, альфа-2-макроглобулин, сывороточный 
амилоид  А. При инфекциях мочевыводящих путей 
значительное увеличение наблюдается в  концентра-
ции сывороточного амилоида А, гаптоглобина, альфа-
1-кислого гликопротеина. При травматическом рети-
кулоперитоните повышение регистрируется в кон-
центрации сывороточного амилоида А, гаптоглобина  
и фибриногена. При мастите у  коров диагностиче-
ским маркером могут выступать такие БОФ, как сы-
вороточный амилоид A, гаптоглобин, альфа-1-кислый 
гликопротеин и липополисахарид-связывающий бе-
лок, концентрация которых будет увеличиваться.

Также возможность исследования БОФ может 
позволить сократить применение антибиотиков, по-
скольку идентификация острофазовых белков помо-
гает отделить бактериальные причины заболевания 
от неинфекционных, спрогнозировать исход болезни  
и эффективность лечения. 
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