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Роль С-реактивного белка в диагностике инфекционных осложнений 
и несостоятельности эзофагоеюноанастомоза после гастрэктомии
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Актуальность. Тенденция к широкому внедрению в клиническую практику программы ускоренного восстановления (ПУВ) 
диктует повышенные требования к хирургической безопасности, которая обеспечивается максимально ранним выявлени-
ем осложнений и изменением тактики лечения. Особенно это требование актуально в хирургии рака желудка (РЖ), где, 
несмотря на совершенствование оперативных методик и комплексному подходу, частота послеоперационных осложнений 
и несостоятельности эзофагоеюноанастомоза (ЭЕА) остаются крайне высокими, достигая 27% и 10% соответственно. 
Наиболее простым, доступным и в тоже время надёжным методом лабораторной диагностики инфекционных осложне-
ний в послеоперационном периоде является определение концентрации С-реактивного белка (C-РБ) в плазме крови. Однако, 
концентрации C-РБ, которые могут указывать на развитие послеоперационных осложнений, значительно различаются в 
разных публикациях.
Цель. Уточнение роли С-РБ в ранней диагностике инфекционных осложнений и несостоятельности ЭЕА.
Методы. Проведено ретроспективное исследование ближайших результатов плановой радикальной гастрэктомии у 130 
пациентов. Оценивался уровень С-РБ в зависимости от характера осложнений в ближайшем послеоперационном периоде. 
Проанализирована взаимосвязь уровня С-РБ и развития инфекционных осложнений и несостоятельности ЭЕА в послео-
перационном периоде. Тяжесть послеоперационных осложнений регистрировалась в соответствии с модифицированной 
шкалой Clavien-Dindo. Статистическая обработка данных проводилась параметрическими и непараметрическими мето-
дами анализа. Выбор оптимальных пороговых значений С-РБ при развитии инфекционных осложнений и несостоятель-
ности ЭЕА оценивали с помощью ROC-анализа. Влияние факторов на уровень С-РБ оценивалось с помощью многофактор-
ного дисперсионного анализа.
Результаты. Повышение уровня С-РБ выше 100 мг/л на четвёртые сутки после операции можно рассматривать, как про-
явление инфекционных осложнений (AUC 0,866±0,042, 95% ДИ: 0,798-0,934, p<0,001), а повышение уровня С-РБ выше 167 
мг/л на пятые сутки является предиктором развития несостоятельности ЭЕА (AUC 0,869±0,081, 95% ДИ: 0,711-1,000, p = 
0,001). Исходная недостаточность питания и отягощенный соматический статус являются факторами риска развития 
инфекционных осложнений (p<0,001).
Заключение. С-РБ, несмотря на низкую специфичность, является чувствительным маркёром послеоперационных инфек-
ционных осложнений, начиная с первых дней послеоперационнного периода. Оценка концентрации С-РБ в динамике позво-
ляет выявить послеоперационные осложнения до развития клинических проявлений.
Ключевые слова: рак желудка; гастрэктомия; программа ускоренного восстановления; С-реактивный белок; послеопера-
ционные осложнения; несостоятельность анастомоза
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Introduction. The tendency to the wide implementation of the enhanced recovery after surgery (ERAS) protocol in the clinical 
practice leads to the increased requirement in surgical safety that can be provided with the possible earliest detection of postoperative 
complications and appropriate treatment. This requirement is the most acute in gastric cancer surgery, where despite the improvement 
of surgical techniques and complex treatment approach the rate of postoperative complications and esophagojejunal anastomotic 
leakage (EAL) is still high, making up 27% and 10%, respectively. The measurement of C-reactive protein (CRP) concentration in 
blood plasma is the simplest, most accessible and reliable method to detect infectious complications. However, CRP concentrations, 
which may indicate the development of postoperative complications, differ significantly in different studies.
The aim of the study was to specify the role of CRP as a predictive biomarker for infectious complications and esophagojejunal 
anastomotic leakage.
Materials and methods. This retrospective study included immediate outcomes of the planned radical gastrectomy in 130 patients. 
The CRP level was assessed depending on the complication type in the immediate postoperative period. Correlation between CRP 
levels and the incidence of postoperative infectious complications was analyzed. The severity grade of postoperative complications 
was registered according to the modified Clavien-Dindo classification. The statistical analysis was performed using parametrical 
and non-parametrical methods. The optimal cut-off CRP for infectious complications and anastomotic leakage was defined with 
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the use of the ROC analysis. The multifactorial ANOVA was performed to detect the effect of contributing factors on the CRP level.
Results. An increase in CRP levels over 100 mg/L on the fourth day after surgery can be considered as a manifestation of infectious 
complications (AUC 0,866 ± 0,042, 95% CI: 0,798-0,934, p <0,001), and an increase in CRP levels over 167 mg/L on the fifth day 
is a predictor of the development of EAL (AUC 0,869 ± 0,081, 95% CI: 0,711-1,000, p = 0,001). Initial malnutrition and aggravated 
somatic status appear to be risk factors for the development of infectious complications (p <0,001).
Conclusion. Therefore, despite its low specificity, CRP is a sensitive marker of postoperative infectious complications starting 
from the first days of the postoperative period. Evaluation of the CRP concentration in dynamics allows identifying postoperative 
complications before the development of clinical manifestations.
Keywords: stomach cancer; gastrectomy; accelerated recovery program; C-reactive protein; postoperative complications; 
anastomotic leakage

Хирургическое лечение является наиболее эф-
фективным способом лечения резектабельного рака 
желудка (РЖ) и пищеводно-желудочного перехода [1]. 
Несмотря на усовершенствование хирургических тех-
нологий и развитие мультидисциплинарного подхода 
к периоперационному ведению пациентов после га-
стрэктомии (ГЭ), частота послеоперационных ослож-
нений и летальность остаются высокими, достигая 
27% и 11% соответственно [2]. Частота инфекционных 
осложнений составляет около 11% у пациентов после 
ГЭ [3, 4]. Наиболее грозным осложнением является 
несостоятельность эзофагоеюноанастомоза (ЭЕА), ча-
стота которой варьируется от 1,1% в азиатской попу-
ляции до 10% по данным европейских авторов [5–10]. 
Летальность при несостоятельности ЭЕА может до-
стигать 19% при консервативном ведении и 64% после 
повторных операций [5, 11]. Развитие послеоперацион-
ных инфекционных осложнений и несостоятельности 
ЭЕА существенно увеличивает сроки госпитализации 
и затраты на лечение, ухудшает его ближайшие и от-
далённые результаты [2–4, 12–14]. 

Широкое внедрение в клиническую практику 
программы ускоренного восстановления (ПУВ) про-
диктовало повышенные требования к хирургической 
безопасности, которая обеспечивается максимально 
ранним выявлением возможных осложнений и из-
менением тактики лечения. Медиана развития несо-
стоятельности ЭЕА составляет 7,5 дней (2-13 дней) 
[9–11, 15]. Своевременное выявление несостоятель-
ности ЭЕА может быть затруднено в связи со стёртой 
клинической симптоматикой и невысокой информа-
тивностью стандартных биомаркёров (лейкоцитоз) и 
физиологических показателей (тахипноэ, тахикардия, 
лихорадка) [11, 15, 16].

В абдоминальной хирургии в качестве скринин-
гового метода выявления инфекционных осложнений, 
в том числе несостоятельности внутрибрюшных ана-
стомозов, может использоваться определение концен-
трации С-реактивного белка (С-РБ) в плазме крови 
[17–20]. По данным литературы С-реактивный белок 
является очень чувствительным индикатором остро-
го или хронического воспаления [21]. Концентрация 
С-РБ в плазме крови, в отличие от количества лей-
коцитов, является специфичным тестом для диагно-
стики сепсиса у пациентов в критическом состоянии 
и нарастает пропорционально тяжести синдрома си-
стемного воспалительного ответа [16].

Определение концентрации С-РБ в плазме крови 
является дешёвым, простым и доступным в рутинной 
практике лабораторным тестом. Однако в современ-
ных публикациях уровни С-РБ, которые могут являть-
ся пороговыми при развитии инфекционных ослож-
нений в хирургии пищевода и желудка, достаточно 
вариабельны и составляют от 83 мг/л на 5 послеопера-
ционный день (ПОД) до 316 мг/л на 3 ПОД [18, 22–24]. 
Для использования С-РБ в качестве прогностического 
маркёра необходимо уточнение, какие его пороговые 
концентрации и сутки после операции являются наи-
более значимыми в развитии несостоятельности ЭЕА 
после ГЭ.

Цель 

Целью исследования явилось уточнение диагно-
стически значимого уровня С-РБ как раннего маркёра 
развития осложнений, в том числе несостоятельности 
ЭЕА после ГЭ.

Материалы и методы

Проведено ретроспективное исследование ре-
зультатов открытой и лапароскопической ГЭ у 130 
пациентов (72 мужчин, 58 женщин, средний возраст 
66,1 лет в интервале от 41 до 91 года), оперированных 
в плановом порядке по поводу рака желудка с 2014 по 
2017 год на базе отделения хирургической онкологии 
ФГАУ «НМИЦ Лечебно-реабилитационный центр» 
Министерства здравоохранения РФ и с 2017 по 2019 
год на базе отделения торакоабдоминальной хирур-
гии и онкологии Клинической больницы №1 Медси. 
Проведение исследования не противоречит этическим 
принципам проведения медицинских исследований 
Хельсинской Декларации Всемирной Медицинской 
Ассоциации. В анализе учитывались пациенты после 
неоадъювантной химиотерапии. Пациенты, опериро-
ванные в экстренном порядке, исключены из анализа. 
В исследуемой группе пациентов присутствовали дан-
ные об уровне С-РБ со 2 по 9 ПОД. Открытую ГЭ вы-
полнили 108 (83,1%), лапароскопическую - 22 (16,9%) 
больным. У большинства пациентов (107, 82,3%) ЭЕА 
формировали с помощью циркулярного сшивающего 
аппарата Covidien CEEA 25 или 28 мм. Ручной анасто-
моз формировали по М.И. Давыдову на Ру-петле (23 
пациента, 17,7%).

Ведение периоперационного периода было стан-
дартизовано. Приём прозрачного углеводного на-
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питка у всех пациентов был за 2 часа до операции. 
Антибактериальную профилактику перед операцией 
проводили цефалоспорином II поколения. Активиза-
цию пациентов начинали в день операции в отделении 
реанимации или палате отделения. Пероральный при-
ем прозрачных жидкостей разрешали с 0-1 ПОД, приём 
сиппинговых смесей - с 1-2 ПОД. Щадящую диету на-
значали с 3-4 ПОД при отсутствии нарастания уровня 
С-РБ и клинических подозрений на несостоятельность 
ЭЕА. Проанализирована взаимосвязь уровня С-РБ и 
развития инфекционных осложнений и несостоятель-
ности ЭЕА в послеоперационном периоде. Тяжесть 
послеоперационных осложнений регистрировалась в 
соответствии с модифицированной шкалой Clavien-
Dindo [25]. Выявление несостоятельности ЭЕА было 
основано на оценке концентрации С-РБ в динамике в 
послеоперационном периоде. Диагноз подтверждали 
КТ с пероральным контрастированием.

Статистический анализ провели в пакете про-
грамм IBM SPSS версии 23.0. Описательная стати-
стика для качественных показателей вычислили как 
количество и процент пациентов для каждого пока-
зателя. Описательную статистику для количествен-
ных показателей определили, как число наблюдений, 
среднее арифметическое значение, средне- квадратич-

ное отклонение, медиана, межквартильный размах, 
минимум и максимум. Соответствие вида распреде-
ления закону нормального распределения провели с 
помощью критериев Колмогорова-Смирнова и Ша-
пиро-Уилка. Межгрупповые различия считали значи-
мыми при p<0,05. Для анализа предикторов бинарных 
переменных выполнили логистический регрессион-
ный анализ с вычислением отношения шансов, дове-
рительных интервалов и р-уровня значимости. Для 
сравнения групп использовали t-критерий Стьюдента 
и критерий Манна-Уитни. Выбор оптимальных по-
роговых значений С-РБ при развитии инфекционных 
осложнений и несостоятельности ЭЕА оценивали с 
помощью ROC-анализа. Влияние факторов на уровень 
С-РБ оценивалось с помощью многофакторного дис-
персионного анализа.

Результаты

Основные характеристики изученной группы па-
циентов приведены в таблице 1. В послеоперационном 
периоде инфекционные осложнения отмечены у 46 
(35,4%) пациентов, из них у 25 (54,3%) они потребова-
ли повторного хирургического вмешательства (абсцес-
сы брюшной полости, эвентрация на фоне нагноения 
раны). К инфекционным осложнениям, не требовав-

Таблица 1. Общая характеристика пациентов
Table 1. General patient characteristics

Показатель / Characteristics Значение / Patients
Абсолютное число / n %

Пол / Sex
М / Male 72 55,4

Ж / Female 58 44,6
Возраст / Age
<60 35  26,9
61-80 88 67,7
>81 7 5,4
Медиана / Median 66
Стадия заболевания / TNM stage*
I 34 26,2
II 42 32,3
III 45 34,6
IV 9 6,9
Гастрэктомия / Operative approach
Открытая / Open 108 83,1
Лапароскопическая / Laparoscopic 22 16,9
Вид анастомоза / Anastomosis type
Ручной / Hand-sewn 23 17,7
Аппаратный / Stapled 107 82,3
Спленэктомия / Splenectomy
Да / Yes 35 26,9
Нет / No 95 73,1
Предоперационная химиотерапия / Neoadjuvant chemotherapy
Да / Yes 68 52,3
Нет / No 62 47,7
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шим хирургического вмешательства, отнесли пнев-
монию, панкреонекроз, динамическую кишечную не-
проходимость с системным воспалительным ответом, 
нагноение раны. Несостоятельность ЭЕА выявили у 
12,3% пациентов (16 пациентов из 130). Средние сро-
ки развития несостоятельности составили 5,2 сут. (2-8 
сут.). Летальность при несостоятельности ЭЕА соста-
вила 31,5% (5 пациентов), общая госпитальная леталь-
ность - 6,9% (9 пациентов). Медиана продолжительно-
сти госпитализации была равна 8 дням (7-62 дня, IQR 
8; 13,25). Частота несостоятельности ЭЕА при откры-
той ГЭ составила 9,3% (10 пациентов), при лапароско-
пической - 27,3% (6 пациентов). Различия показателей 
были статистически значимыми (p = 0,02). Достоверно 
значимых различий между уровнями С-РБ в послеопе-
рационном периоде в зависимости от доступа, объёма 
операции и способа формирования ЭЕА не выявлено.

При сравнении уровня С-РБ при неосложнённом 
послеоперационном периоде и при развитии ослож-
нений I-IIIa и выше IIIb по шкале Clavien-Dindo, ста-
тистически значимые различия определялись уже со 
второго ПОД (p < 0,05) (табл. 2). В то же время при 
попарных сравнениях групп по степени тяжести ос-
ложнений (I-IIIa c IIIb и выше) не выявили статитисти-
чески значимых различий.

При сравнении уровня С-РБ в зависимости от 
характера осложнений (нехирургические инфекци-
онные, хирургические инфекционные, несостоятель-
ность ЭЕА) статистически значимые различия вы-
явлены в течение всего послеоперационного периода 
(табл. 3). Однако при попарных сравнениях выявлено, 
что эти различия обусловлены различиями уровней 
С-РБ при неосложнённом послеоперационном периоде 
и при развитии осложнений. Статистически значимые 
различия между группами пациентов с инфекционны-

Таблица 2. Показатель С-РБ в зависимости от степени тяжести осложнений по шкале Clavien-Dindo
Table 2. C-RP concentration according to the Clavien-Dindo classification

ПОД / 
POD

Показатель С-РБ (мг/л) / C-PR concentration (mg/l)

Нет осложнений (1) / No 
complications (1)

Осложнения I-IIIa по 
Clavien-Dindo (2) / Clavien-

Dindo Grade I-IIIa (2)

Осложнения IIIb и 
выше (3) / Clavien-Dindo 

Grade IIIb-V (3)
P

N Медиана / Median N Медиана / Median N Медиана / Median

2 46 97,5 
(68,0; 127,0) 36 109,0

(94,0; 128,5) 27 120,0
(108,5; 146,0)

0,020*
P1-2= 0,343,
P1-3= 0,026*
P2-3= 0,167

3 14 95,5 
(87; 111,0) 14 120,0

(108,0;163,0) 17 137,0
(120,0; 163,0)

0,006*
P1-2=0,047*,
P1-3= 0,011*
P2-3= 0,423

4 43 66,0
(45,0; 84,5) 34 110,0

(96,0; 142,0) 28 129,0
(101,5; 165,5)

<0,001*
P1-2<0,001*,
P1-3 <0,001*
P2-3= 0,352

5 15 45,0 
(37,5; 56,5) 15 121,0

(106,5; 148,5) 19 176,0
(70,5; 208,5)

<0,001*
P1-2<0,001*,
P1-3 <0,001*
P2-3= 0,573

6 13 50,0
(31,0; 76,0) 21 97,0 (67,0; 153,0) 24 142,5 (91,0; 168,0)

<0,001*
P1-2= 

0,001*,
P1-3 <0,001*
P2-3= 0,234

7 5 41,0
(13; 70) 12 113,5 (73,0;145,0) 14 158,0

(96,0; 205,0)

0,046*
P1-2= 0,244
P1-3= 0,237
P2-3= 0,138

8 5 54,0 
(43; 80) 11 98,0

(68,5; 140,0) 16 110,5
(102,0; 162,0)

0,03*
P1-2= 0,061,
P1-3= 0,037*
P2-3= 0,569

Примечания: *Различия статистически значимы (p<0,05)
Note: *Statistically significant (p<0,05), CRP – C-reactive protein, POD – postoperative day
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ми нехирургическими осложнениями и несостоятель-
ностью ЭЕА выявлены на 5, 6 и 7 ПОД (р<0,05). Также 
на 5 ПОД выявлены статитистически значимые разли-
чия в уровне С-РБ при хирургических инфекционных 
осложнениях и несостоятельности ЭЕА (р<0,05). Ста-
тистически значимой взаимосвязи уровня С-РБ и не-
инфекционных осложнений не выявлено.

Для поиска пороговых значений уровня С-РБ 
при инфекционных осложнениях, в том числе при не-
состоятельности ЭЕА, проведён ROC-анализ (рис. 1). 
Площадь под ROC-кривой, соответствующей взаимос-
вязи развития инфекционных осложнений и уровня 
С-РБ на 4 ПОД составила 0,866±0,042 с 95% ДИ: 0,798-
0,934. Полученная модель была статистически значи-

мой (p<0,001). Пороговое значение уровня С-РБ в точке 
cut-off составило 100,5 мг/л. При уровне С-РБ равном 
или превышающем данное значение прогнозировался 
высокий риск инфекционных осложнений.  Чувстви-
тельность и специфичность метода составили 80,4% и 
76,3% соответственно.

Для поиска критических значений С-РБ при не-
состоятельности ЭЕА проведён ROC-анализ (рис. 2). 
Площадь под ROC-кривой, соответствующей взаимос-
вязи развития несостоятельности ЭЕА и уровня С-РБ 
на 5 ПОД, составила 0,869±0,081 с 95% ДИ: 0,711-1,000. 
Полученная модель была статистически значимой (p 
= 0,001). Пороговое значение С-РБ в точке cut-off со-
ставило 163 мг/л. При уровне С-РБ равном или превы-

Таблица 3. Сравнение уровня С-РБ при неосложнённом и осложнённом послеоперационном периоде в зависи-
мости от характера осложнений
Table 3. Comparison of the C-RP concentration in plasma in the uncomplicated and complicated postoperative period 
according to the complication type

ПОД / 
POD

Уровень С-РБ (мг/л) / C-RP concentration (mg/l)

Нет осложне-
ний (1) / No 

complications (1)

Нехирургические 
инфекционные 
осложнения (2)  
/ Non-surgical 

infectious 
complications (2)

Хирургические 
инфекционные 
осложнения (3) / 

Surgical infectious 
complications (3)

Несостоятель-
ность ЭЕА (4) / 
EJA leakage (4) Р

N
Mедиана 
/ Median 

(IQR)
N

Mедиана  
/ Median  

(IQR)
N

Mедиана  
/ Median 

(IQR)
N

Mедиана 
/ Median 

(IQR)

2 63
99,0

(73,5;
122,0)

17
117,0
(96,0; 
130,0)

15
120,0

(109,0; 
143,0)

14
123,0

(110,0; 
149,0)

0,005*
P1-3=0,037*

3 20
105,0
(87,0; 
126,5)

5
108,0
(98,0; 
151,0)

8
149,5

(120,5; 
207,5)

12
139,5

(116,0; 
189,5)

0,013*
P1-3=0,021*

4 59 70,0
(45,5; 99,5) 16

119,5
(98,0; 
146,0)

16
145,0

(107,0; 
169,5)

14
133,0

(107,0; 
183,0)

<0,001*
P1-2<0,001*
P1-3<0,001*
P1-4<0,001*

5 20 49,0
(37,5; 66,5) 9

107,0
(75,0; 
125,0)

10
133,5

(106,0; 
209,0)

10
210,5

(187,0; 
249,0)

<0,001*
P1-2=0,016*
P1-3=0,001*
P1-4<0,001*
P2-4=0,022*
P3-4=0,048*

6 23 60,0
(32,0; 76,5) 13

100,0
(86,0; 
149,0)

8
150,5
(83,5; 
183,5)

14
159,5

(134,0; 
183,0)

<0,001*
P1-2=0,004*
P1-3=0,044*
P2-4=0,036*

7 7 41,5
(13,0; 70,0) 7

81,0
(81,0; 
105,5)

8
131,0

(100,0; 
153,0)

10
186,5

(148,0; 
221,0)

0,004*
P2-4=0,022*

8 7 56,0
(54,0; 68,0) 7

107,0
(89,5; 
114,5)

7
123,0

(102,0; 
130,0)

9
156,0

(105,0; 
207,0)

0,006*

Примечания: *Различия статистически значимы (p<0,05)
Note: *Statistically significant (p<0,05)
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шающем данное значение прогнозировался высокий 
риск несостоятельности ЭЕА. Чувствительность и 
специфичность метода составили 90% и 87,2% соот-
ветственно. Применение данного порогового значения 
позволило верно предсказать наличие/отсутствие не-
состоятельности ЭЕА в 79,6% наблюдений в логисти-
ческой регрессионной модели. Шансы иметь такое 
осложнение, как несостоятельность ЭЕА, были стати-
стически значимо ниже в группе пациентов с уровнем 
С-РБ на 5 день <163 мг/л в сравнении с пациентами с 
уровнем С-РБ>163 мг/л, ОШ=61,2 95% ДИ 6,327-591,94, 
р<0,001. То есть, чем уровень С-РБ у пациента после 
ГЭ выше порогового, тем с большей вероятностью 
можно диагностировать инфекционные осложнения и 
несостоятельность ЭЕА.

Распределение уровней С-РБ на 5 ПОД в зависи-
мости от состояния ЭЕА представлено на рисунке 3.

Обсуждение

В рамках ПУВ основным условием для раннего 
начала перорального питания с 1-3 ПОД и выписки на 

6-7 ПОД является своевременное выявление возмож-
ных инфекционных осложнений и, в первую очередь, 
несостоятельности ЭЕА, что позволяет адекватно кор-
ректировать тактику лечения.

Рутинное выполнение рентгеноскопии пищевода 
с глотком водорастворимого контраста для оценки со-
стоятельности ЭЕА нецелесообразно, поскольку чув-
ствительность метода не превышает 60%, а частота 
ложно-отрицательных результатов составляет от 2,5 
до 6,7% [26, 27]. При уже имеющихся клинических 
симптомах специфичность и отрицательная прогно-
стическая ценность рентгеноскопии пищевода с во-
дорастворимым контрастом повышаются, что делает 
использование данного метода клинически оправдан-
ным. Золотым стандартом диагностики несостоятель-
ности ЭЕА является КТ с пероральным и внутри-
венным контрастированием [27]. Однако стоимость 
данного метода и лучевая нагрузка не позволяют его 
применять без клинического обоснования.

Наиболее доступным и распространённым лабо-
раторным методом исследования, позволяющим запо-

Рис. 1. ROC-кривая, отражающая чувствительность и спец-
ифичность уровня С-РБ на 4 ПОД при развитии инфекци-
онных осложнений.

Рис. 2. ROC-кривая, отражающая чувствительность и спец-
ифичность уровня С-РБ на 5 ПОД при несостоятельности 
ЭЕА.

Fig. 1. Receiver operating characteristic (ROC) curve for CRP on 
POD 4  in infectious complications.

Fig. 2. Receiver operating characteristic (ROC) curve for CRP on 
POD 5 in EJA leakage.
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ORIGINAL STUDY

дозрить развитие инфекционных осложнений, явля-
ется определение С-РБ. С-РБ впервые описан в 1930 г. 
как компонент воспалительного ответа в острой фазе. 
Различные типы клеток в месте развития воспаления, 
в основном активированные макрофаги и моноциты, 
синтезируют провоспалительные цитокины (интер-
лейкин 6, фактор некроза опухолей альфа и интерлей-
кин-1), которые запускают синтез С-реактивного бел-
ка в печени [21]. С-РБ выступает как защитный фактор 
против инфекций, способствуя связыванию системой 
комплемента инородных и повреждённых клеток и по-
тенцируя их фагоцитоз макрофагами.

При неосложнённом течении послеоперационно-
го периода пиковые значения концентрации С-РБ от-
мечались на 2-3 ПОД, что коррелирует с результатами 
метаанализа M. Adamina et al. [28]. Нам удалось уста-
новить, что уже со 2-3 ПОД отмечались статистически 
значимые различия в уровнях С-РБ при неосложнён-
ном послеоперационном периоде и при развитии ин-
фекционных осложнений, которые в последующем 
требовали хирургического вмешательства. У пациен-
тов без послеоперационных инфекционных осложне-
ний уровень С-РБ был статистически значимо ниже в 
любой ПОД. Отмечалось его снижение после 3 ПОД 
более быстрое, чем у пациентов с инфекционными 
осложнениями [28]. Эти данные свидетельствуют о 
чувствительности С-РБ в диагностике инфекционных 
осложнений. В зависимости от степени тяжести ослож-
нений выявлено, что, начиная с 3 ПОД определялись 
статистически значимые различия в уровнях С-РБ при 
неосложнённом течении послеоперационного перио-
да и развитии как лёгких, так и тяжёлых осложнений. 
Таким образом, определение С-РБ в динамике позво-
лило своевременно выявить развитие инфекционных 
осложнений до появления клинических симптомов.

По данным J. Csendes et al. при неосложнён-
ном течении послеоперационного периода после ГЭ 
отмечается разнонаправленная динамика уровня 
С-РБ и лейкоцитов. Так, уровень лейкоцитов дости-

гает пика на первые сутки со средними значениями  
13,8±4,6 ед/мм3 с последующим снижением до нор-
мальных значений к 5 ПОД, а уровень С-РБ достигает 
пиковых значений 144,64±44,84 мг/л к 3 сут. с последу-
ющим снижением, но не достигает нормальных значе-
ний к 5 ПОД [29].

Частота развития несостоятельности ЭЕА в на-
шем исследовании составила 12,3%, что превышает 
ранее опубликованные данные. Возможно, это связа-
но с тем, что в большинстве наблюдений для форми-
рования ЭЕА применялся циркулярный сшивающий 
аппарат. Применение циркулярных сшивающих ап-
паратов для формирования ЭЕА оценивается неодно-
значно. Исследование, проведённое в Национальном 
онкологическом центре Японии, показало, что частота 
несостоятельности ЭЕА снизилась с 20% в 1985 г. до 
0,8% в 1997 г. при увеличении частоты формирования 
механических степлерных анастомозов с 8 до 100% в 
тот же период [6]. Аппаратное формирование ЭЕА по-
вышает воспроизводимость методики и делает её до-
ступной для хирургов на начальных этапах обучения. 
В то же время, возможные технические недостатки 
циркулярных сшивающих аппаратов, нарушение кро-
воснабжения краёв анастомозируемых органов увели-
чивают частоту несостоятельности ЭЕА [30]. K. Migita 
et al. в серии из 327 пациентов показали, что техни-
ческие сложности при формировании циркулярного 
степлерного ЭЕА отмечены у 6,1% пациентов, несо-
стоятельность ЭЕА развилась у 30% из этой группы 
[9]. В ретроспективном исследовании A. Sauvanet et 
al. показано, что фактором риска несостоятельности 
анастомоза после эзофагэктомии и проксимальной ГЭ 
является ручное формирование (p = 0,010) [15]. В от-
ечественной литературе большой опыт использования 
циркулярных сшивающих аппаратов ПКС-25 и СПТУ 
обобщен в статье Волкова С.В. (245 из 747 пациентов), 
несостоятельность ЭЕА отмечена у 13 (5,3% пациен-
тов), что обусловлено, по выводам автора, технически-
ми неполадками аппарата в начале освоения данной 

Рис. 3. Скрипичная диаграмма, отражающая распределение 
уровней С-РБ на 5 ПОД при неосложнённом послеопераци-
онном периоде и при несостоятельности ЭЕА.

Fig. 3. Violin plot of CRP concentrations in uncomplicated 
postoperative period and EJA leakage on POD 5.
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методики, а также низкой реактивностью организма 
у пациентов пожилого и старческого возраста, ос-
ложнённым характером опухоли [7]. В нашем ретро-
спективном исследовании значимые осложнения при 
использовании циркулярных сшивающих аппаратов 
также могли быть обусловлены начальными этапами 
прохождения кривой обучения, а также возможными 
техническими недостатками циркулярных сшиваю-
щих аппаратов.

Частота развития несостоятельности ЭЕА может 
быть выше при лапароскопических операциях. В на-
шем исследовании частота несостоятельности ЭЕА 
при открытых операциях составила 9,3% (10 пациен-
тов), при лапароскопических 27,3% (6 пациентов), раз-
личие было статистически значимым (р=0,03). В круп-
ном ретроспективном исследовании K.M. Kim et al. из 
Южной Кореи, включившем 5839 пациентов, которым 
были выполнены лапароскопические и открытые опе-
рации по поводу рака желудка, показано, что частота 
несостоятельности ЭЕА была выше при миниинва-
зивном доступе (при лапароскопической-2,1%, при ро-
ботической - 2,3%, при открытой ГЭ - 1,1%, р=0,017) 
[8]. Низкая частота несостоятельности ЭЕА после 
лапароскопической ГЭ может быть объяснена боль-
шим опытом хирургов в высокопотоковых центрах, 
преобладанием ранних форм РЖ, возрастом и антро-
пологическими особенностями азиатской популяции 
пациентов с низкой распространённостью ожирения и 
тяжелых сопутствующих заболеваний.

В нашем исследовании прямую связь с вероятно-
стью развития инфекционных осложнений и несосто-
ятельности ЭЕА имели фактор исходной недостаточ-
ности питания (4-5 баллов по шкале NRS) и высокий 
балл по шкале коморбидности Чарльсон (более 5) (р 
< 0,001).

Влияние вида доступа и объёма операции на уро-
вень С-РБ не является однозначным. M. Adamina et al. 
показали, что в колоректальной хирургии статистиче-
ски оптимальный уровень С-РБ для выявления после-
операционных инфекционных осложнений в группе 
лапароскопических резекций был ниже, чем в группе 
открытых резекций (56 мг/л и 123 мг/л соответственно) 
[28]. В нашем исследовании статистически значимого 
влияния типа доступа, объёма операции, спленэкто-
мии или способа формирования ЭЕА на концентра-
цию СРБ не выявлено.

Широкий разброс чувствительности и специфич-
ности С-РБ вызывает споры о целесообразности его 
использования как маркёра инфекционных осложне-
ний. Однако необходимо учитывать, что результаты 
различаются в связи с разными условиями проведения 

исследований. Результаты исследований, отражающих 
диагностически значимые уровни С-РБ при операциях 
на верхних отделах ЖКТ, представлены в таблице 3. 
Из таблицы видно, что ряд исследований одновремен-
но включает разнородные операции (резекции пище-
вода, ГЭ, резекции желудка) [22, 23, 31–33]. S. Dutta et 
al. в проспективном исследовании, включавшем 136 
пациентов после операций на пищеводе и желудке, по-
казали, что концентрация С-РБ 180 мг/л на 3 и 4 ПОД 
обладала наибольшей чувствительностью и специфич-
ностью в диагностике инфекционных осложнений, 
в частности несостоятельности анастомоза [22]. S. 
Hoeboer et al. установили, что нарастание концентра-
ции С-РБ в динамике с 0 по 3 ПОД на 55 мг/л обладает 
чувствительностью и специфичностью 80% в ранней 
диагностике инфекционных осложнений [18]. В нашем 
исследовании не получено статистически значимой 
динамики концентрации С-РБ после операции, что мо-
жет быть связано с малым объёмом выборки. 

Наше исследование одним из первых сосредото-
чено на оценке диагностической значимости С-РБ при 
выявлении осложнений после ГЭ. Ограничение на-
шего исследования заключаются в ретроспективном 
характере и малой выборке пациентов. В анализ не 
включались пациенты с отсутствующими показате-
лями С-РБ. Проведённый анализ продемонстрировал 
важность и целесообразность контроля уровня С-РБ в 
послеоперационном  периоде с целью своевременного 
выявления  возможных осложнений.

Заключение

С-РБ, как белок острой фазы, важен в качестве 
скринингового метода для выявления инфекционных 
осложнений и особенно несостоятельности ЭЕА. Мы 
обнаружили, что повышение уровня С-РБ выше 100 
мг/л на 4 ПОД может свидетельствовать об инфекци-
онных осложнениях (AUC 0,866±0,042, 95% ДИ: 0,798-
0,934, p<0,001), а повышение уровня С-РБ выше 167 мг/л 
на 5 ПОД является предиктором несостоятельности 
ЭЕА (AUC 0,869±0,081, 95% ДИ: 0,711-1,000, p = 0,001). 
Любое нарастание уровня С-РБ должно оцениваться в 
совокупности с другими клинико-лабораторными по-
казателями. Исходная недостаточность питания и отя-
гощенный соматический статус являются факторами 
риска инфекционных осложнений (p<0,001).
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