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В представленном обзоре приведены данные литературы о биологических эффектах остеопонтина (ОП) как маркера, 

отражающего выраженность иммуновоспалительного синдрома и степень тяжести различной патологии.  
Цель работы. Провести анализ биологических эффектов и клинико-патогенетического значения остеопонтина при со-

матических и инфекционных заболеваниях по данным литературы.  
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Материал и методы. Проведен поиск источников литературы в базах PubMed, elibrary, cyberleninka с целью анализа 
клинико-патогенетического значения остеопонтина при различной патологии.  

Результаты. Из данных литературы следует, что остеопонтин является гликофосфопротеином, который вырабатыва-
ется различными типами клеток и играет важную функциональную роль во многих биологических процессах при сомати-
ческих и инфекционных заболеваниях. Выявлено повышение уровня остеопонтина в крови на ранних стадиях неинфекци-
онной и инфекционной патологий. При воспалительном процессе остеопонтин и его фрагменты участвуют в координации 
провоспалительных и противовоспалительных реакций, оказывая влияние на секрецию интерлейкинов 10,12,3, хемотаксис 
нейтрофилов, пролиферацию макрофагов, Т-клеток. Установлено, что ОП, секретируемый поврежденным эпителием почеч-
ных канальцев, оказывает деструктивное воздействие на альвеолярный эпителий при развитии ренопульмонарного синдрома.  

Вывод. Остеопонтин может стать биомаркером для ранней диагностики, оценки степени тяжести соматических и ин-
фекционных заболеваний и межорганных взаимодействий. 

Ключевые слова: остеопонтин, иммуновоспалительный синдром, ренопульмональный синдром. 
 

K.S. Gumerova, R.T. Murzabaeva, D.S. Sarksyan, D.A. Valishin 
CLINICAL AND PATHOGENETIC SIGNIFICANCE OF OSTEOPONTIN  

IN SOMATIC AND INFECTIOUS DISEASES 
 
This review presents literature data on the biological effects of osteopontin (OP) as a marker reflecting the severity of the im-

mune-inflammatory syndrome and the severity of various pathologies. 
Purpose of work. To analyze the biological effects and clinical and pathogenetic significance of osteopontin in somatic and in-

fectious diseases according to literature data. 
Material and methods. A search of literature sources was conducted in the PubMed, elibrary, cyberleninka databases in order to 

analyze the clinical and pathogenetic significance of osteopontin in various pathologies. 
Results. It follows from the literature data that osteopontin is a glycophosphoprotein that is produced by various types of cells 

and plays an important functional role in many biological processes in somatic and infectious diseases. An increase in the level of 
osteopontin in the blood at the early stages of non-infectious and infectious pathology was revealed. In the inflammatory process, 
osteopontin and its fragments participate in the coordination of proinflammatory and antiinflammatory reactions, influencing the se-
cretion of interleukins 10, 12, 3, neutrophil chemotaxis, proliferation of macrophages, T-cells. It has been established that OP se-
creted by damaged renal tubular epithelium has a destructive effect on the alveolar epithelium during the development of renopul-
monary syndrome. 

Conclusion. Osteopontin may become a biomarker for early diagnosis and assessment of the severity of somatic and infectious 
diseases and interorgan interactions. 

Key words: Osteopontin, immune-inflammatory syndrome, renopulmonary syndrome. 
 
Продолжается активное изучение веду-

щих звеньев патогенеза геморрагической ли-
хорадки с почечным синдромом (ГЛПС), 
определяющих особенности клинического 
течения болезни, развитие осложнений и по-
лиорганных нарушений. В связи с этим акту-
ально подробное изучение как известных, так 
и новых биомаркеров, отражающих выражен-
ность иммуновоспалительного синдрома, 
межорганных взаимосвязей как в норме, так и 
при различных патологических состояниях. 
Одним из таких биомаркеров может быть бе-
лок остеопонтин (ОП), изучение биологиче-
ской роли и функциональных показателей ко-
торого интенсивно развивается [1-3]. 

Цель работы – провести анализ биоло-
гических эффектов и клинико-патогене-
тического значения остеопонтина при сома-
тических и инфекционных заболеваниях по 
данным доступной литературы.  

Проведен поиск источников литературы 
в базах PubMed, elibrary, cyberleninka с целью 
анализа значения остеопонтина при различ-
ных заболеваниях.  

Остеопонтин – адгезионный фосфори-
лированный гликопротеин с молекулярной 
массой 32,6 кДа – был впервые выделен из 
костной ткани крупного рогатого скота в 
1985 году [4].  

Он производится иммунными клетками 
(макрофагами, натуральными киллерами, Т- и 

B-лимфоцитами), костными (остеоцитами, 
остеокластами, остеобластами), нервными (в 
астроглии), эпителиальными, эндотелиальны-
ми, гладкомышечными клетками и фибробла-
стами, и обнаруживается в различных тканях 
и биологических жидкостях организма, вклю-
чая кровь, мочу, молоко и желчь [1-3].  

В клетках организма человека продуци-
руется полноразмерный остеопонтин (FL-
OPN), который под воздействием протео-
литических ферментов (тромбин, матриксные 
металлопротеазы, каспаза 8/3, катепсин D, 
плазмин и энтерокиназа) расщепляется на 
многочисленные фрагменты с разными био-
логическими функциями – как провоспали-
тельными, так и противовоспалительными. 

В эксперименте и в клинических иссле-
дованиях показано, что в результате альтерна-
тивного сплайсинга ОП образуется от 3 до 7 
изоформ, которые выполняют множество 
биологических функций в физиологических и 
патологических условиях [2]. 

Одной из важных функций ОП в орга-
низме человека является участие в костном 
гомеостазе, поскольку он является одним из 
главных неколлагеновых белков костного 
матрикса и синтезируется остеобластами, 
остеоцитами и остеокластами, а также кон-
тролирует процессы минерализации [1].  

В здоровой почке взрослого человека 
ОП локализован преимущественно в дисталь-
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ном отделе нефрона и активно продуцируется 
толстой восходящей ветвью петли Генле и 
эпителием собирательных протоков. Но при 
повреждении почечной ткани ОП начинает 
экспрессироваться во всех сегментах каналь-
цев, включая проксимальные [6].  

Также было установлено, что опреде-
ленную роль в экспрессии ОП играет ангио-
тензин II. Усиление экспрессии ангиотензина 
II в условиях при повреждении проксималь-
ных канальцев приводит к повышенной про-
дукции мРНК остеопонтина, который способ-
ствует привлечению макрофагов в почечную 
систему [7].  

Остеопонтин экспрессируется во многих 
органах и тканях. Его можно выделить из слю-
ны человека, желчи, костного мозга, почек, 
дентина зуба, внутреннего уха, головного моз-
га, слюнных и потовых желез, желчных и пан-
креатических протоков, а также из эндотели-
альных, гладкомышечных и скелетных клеток.  

Авторами различных исследований бы-
ло показано, что при развитии воспалительно-
го процесса в организме OП способствует 
увеличению количества Т-клеток и макро-
фагов в очаге воспаления [3]. При этом акти-
вация иммунокомпетентных клеток и продук-
ция ими провоспалительных цитокинов – ин-
терлейкина-12 (IL-12), интерлейкина-10 (IL-
10), интерферона-γ (IFN-γ), ядерного фактора 
каппа B (NF-kB) – могут усугублять иммуно-
воспалительные патологические процессы [3].  

Oстеопонтин в большом количестве вы-
свобождается в плазму крови в ходе роста 
злокачественной опухоли и метастазирования. 
По-видимому, он может экспрессироваться 
непосредственно самой опухолью или клет-
ками стромы в зависимости от типа клеток и 
микроокружения опухоли [9].  

Таким образом, авторами многочислен-
ных экспериментальных и клинических ис-
следований по определению различных био-
логических эффектов ОП выяснено, что дан-
ный биомаркер оказывает многофакторное 
воздействие на организм, влияя на функции 
различных органов и систем.  

Остеопонтин и соматические заболе-
вания. Представляет интерес анализ данных 
литературы по определению патогенетическо-
го значения ОП при соматической патологии. 
При сердечно-сосудистых заболеваниях ОП, 
являясь ингибитором кальцификации, подав-
ляет эктопическую кальцификацию сосудов за 
счет адгезии к кристаллам апатита и блокиро-
вания их роста. При гистологическом исследо-
вании было выяснено, что ОП в наибольшей 
степени скапливается в местах кальцифициро-

ванных атеросклеротических бляшек. Непо-
средственно ОП экспрессируется макрофага-
ми, эндотелиоцитами и сосудистыми гладко-
мышечными клетками в области бляшек [1,10].  

При нарушении функционального со-
стояния трансплантированного органа выяв-
лено повышение уровня ОП в плазме крови, 
что позволяет предполагать, что он может 
стать информативным биомаркером риска 
отторжения трансплантата [11].  

Проводились исследования уровня ОП в 
крови пациентов при трансплантации почек 
[12]. У реципиентов почек в послеоперацион-
ном периоде при появлении признаков 
отторжения трансплантата определялись 
повышенные показатели ОП в сыворотке 
крови. Также выяснилось, что при отторже-
нии почечной ткани в ранние сроки после 
трансплантации повышается уровень KIM-1 
(молекулы повреждения почек -1). Таким об-
разом, высокие уровни OП и KIM-1 в крови 
реципиентов позволяют определить риск от-
торжения почек в ранние сроки после пере-
садки, еще до повышения уровня креатинина 
сыворотки крови [13].  

При онкопатологии ОП участвует во 
многих патологических процессах. Играет 
ключевую роль в уклонении опухоли от им-
мунного ответа за счёт регулирования поля-
ризации (программирования) макрофагов и 
подавления активации Т-клеток в микроокру-
жении опухоли. В экспериментальных и кли-
нических исследованиях показано, что уро-
вень ОП коррелирует с темпами прогрессии и 
метастазирования различных злокачествен-
ных опухолей (рак молочной железы, рак 
предстательной железы, карцинома печени, 
рак легких и др.). Также выявлена связь об-
щей выживаемости, выраженности клиниче-
ских проявлений патологии и уровня ОП в 
крови пациентов. Полученные данные свиде-
тельствуют о том, что ОП может стать марке-
ром для ранней диагностики опухолей [14].  

При определении уровня ОП в крови у 
пациентов с сепсисом выявлено, что в разгар 
болезни в крови регистрировались высокие 
показатели ОП, достигавшие максимума при 
септическом шоке. Полученные данные могут 
использоваться при оценке тяжести течения 
сепсиса [15].  

При сравнительном изучении значений 
ОП в сыворотке крови у пациентов с интер-
стициальной пневмонией и саркоидозом лег-
ких было установлено, что уровень OП в 
плазме значительно выше у больных с пнев-
монией. Он обратно коррелирует с парциаль-
ным давлением кислорода в артериальной 
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крови (PaO2) и прямо – со степенью дыха-
тельной недостаточности. При иммуногисто-
химическом исследовании легочной ткани 
пациентов с интерстициальной пневмонией 
было выявлено, что ОП локализован преиму-
щественно в макрофагах и эпителиальных 
клетках дыхательных путей [16].  

Гомеостаз многоклеточных организмов 
зависит от межорганной коммуникации. По-
вреждение тканей одного органа может при-
вести к заболеванию нескольких органов или 
полиорганной недостаточности. В ряде ис-
следований последних двух десятилетий бы-
ли выявлены межорганные коммуникацион-
ные сети почки–легкие и легкие–почки, 
включающие различные воспалительные ци-
токины, метаболиты и иммунные клетки. В 
то же время необходимы дальнейшие иссле-
дования для выяснения механизмов межор-
ганных взаимодействий и разработки эффек-
тивных методов лечения полиорганной недо-
статочности при тяжелом течении различных 
заболеваний [17].  

Были проведены многочисленные иссле-
дования по изучению повреждающего воздей-
ствия ОП, вырабатываемого в дистальном от-
деле почечных канальцев, на легочную систе-
му при ренопульмонарном синдроме. Остео-
понтин повреждает эпителиальные клетки аль-
веол путем некроптоза, что приводит к сниже-
нию продукции сурфактанта, развитию интер-
стициального пневмонита и дыхательной не-
достаточности. При ингибировании выработки 
OП можно предотвратить повреждение легких 
и тем самым избежать их острого повреждения 
(ОПЛ) или острого респираторного дистресс-
синдрома (ОРДС) [8,18].  

Остеопонтин участвует в защите от чрез-
мерной выработки оксида азота (NO) при 
развитии ОРДС путем подавления экспрессии 
мРНК iNOS в макрофагах. Установлено, что ОП 
экспрессируется в макрофагах альвеол [19].  

Остеопонтин играет важную роль при 
мочекаменной болезни (МКБ). Он может ин-
гибировать образование почечных камней in 
vivo за счет подавления кристаллообразования. 
Также отмечено, что синтетический фос-
фопептид, являющийся аналогом остеопонти-
на, эффективно снижает количество оксалат-
ных камней в почках. Авторы указывают, что 
прием синтетического фосфопептида является 
многообещающим терапевтическим подходом 
при лечении МКБ у людей [20].  

Проводилось изучение роли ОП в разви-
тии острого почечного повреждения (ОПП) 
при гипоксическо-ишемическом поражении 
(ГИП) ЦНС у новорожденных. Было установ-

лено, что при ГИП ЦНС развиваются некроз 
эпителия проксимальных канальцев, особенно 
чувствительных к гипоксии, и дистрофические 
изменения эндотелия клубочков почек, приво-
дящие в конечном итоге к ОПП. Для диагно-
стики ОПП на ранней стадии (до повышения 
уровня креатинина сыворотки крови) можно 
использовать определение уровня ОП как ран-
него биомаркера повреждения почек [21].  

При изучении концентрации ОП и 
КИМ-1 в моче у новорожденных недоношен-
ных детей выявлено, что уровень этих ве-
ществ повышается в первые дни после рожде-
ния и остается высоким в течение трех 
недель, что связано с недоразвитостью почеч-
ной системы у недоношенных детей и ее не-
возможностью в полном объеме выполнять 
свои функции. Впоследствии функциональное 
состояние почек восстанавливается и уровень 
ОП и КИМ-1 в сыворотке крови постепенно 
снижается [22].  

Остеопонтин и инфекционные забо-
левания. Уровень полноразмерного остео-
понтина (OП) в плазме крови может повы-
шаться при различных заболеваниях инфек-
ционного происхождения. Ранее было показа-
но, что OП под действием определенных про-
теаз расщепляется на фрагменты, которые 
циркулируют в крови и могут оказывать как 
провоспалительное, так и противовоспали-
тельное действие при различных заболевани-
ях, в частности инфекционного характера [2]. 
Изменения уровня OП в динамике болезни 
изучались при вирусных гепатитах, шистома-
тозе Мэнсона, ВИЧ-инфекции, лихорадке 
Денге, лептоспирозе, гриппе, COVID-19 и 
других заболеваниях [23-32].  

Установлено, что при развитии воспа-
лительных заболеваний печени происходит 
гиперэкспрессия ОП. Так, при реактивации 
хронического гепатита В выявлено значи-
тельное повышение в крови уровня ОП, а 
также ИЛ-17, которые в совокупности участ-
вуют в развитии воспалительного процесса в 
печени [23].  

При хроническом гепатите С (ХГС) вы-
явлена связь между концентрацией ОП в кро-
ви и внепеченочными проявлениями болезни. 
Циркулирующий в крови ОП может усилить 
иммунную реакцию Th1-типа на белки вируса 
гепатита С и способствовать патологическим 
изменениям не только печени, но и других 
органов, а также развитию заболеваний с 
аутоиммунным компонентом (красный плос-
кий лишай, интерстициальная пневмония, 
мембранопролиферативный гломерулонефрит 
и др.) [24].  
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При шистоматозе Мэнсона [25] – пара-
зитарном заболевании с поражением легких, 
печени, селезенки, кишечника, мочеполового 
тракта –наблюдалось повышение уровня ОП в 
сыворотке крови в период разгара (7-11-я не-
деля болезни), сопровождающееся острым 
повреждением печени с развитием гранулема-
тозных реакций, и постепенное снижение сы-
вороточной концентрации ОП при угасании 
воспалительного процесса. Установлено, что 
при данном заболевании источником экспрес-
сии ОП являются макрофаги.  

ВИЧ-инфекция является одним из рас-
пространенных заболеваний в XXI веке. Вместе 
с тем течение этой патологии можно контроли-
ровать путем постоянной антиретровирусной 
терапии (АРВТ). Для контроля соблюдения 
приема противоретровирусных препаратов 
(ПРВП) было использовано определение уровня 
ОП. До начала приема ПРВП у ВИЧ-
инфицированных пациентов концентрация ОП 
в сыворотке крови была значительно повышена, 
а на фоне АРВТ отмечалось постепенное сни-
жение его уровня [26]. Несмотря на регулярный 
прием ПРВП, у ВИЧ-инфицированных уровень 
ОП в крови все же оставался повышенным, что 
свидетельствует о том, что даже на фоне полно-
ценной АРВТ иммунная система не может пол-
ностью контролировать оппортунистические 
инфекции, сопровождающие СПИД.  

При регулярном приеме ПРВП выжива-
емость пациентов с ВИЧ-инфекцией повыси-
лась, однако у больных с поражением ЦНС 
купировать нейрокогнитивные нарушения не 
удалось, что, по-видимому, связано с глубоким 
иммунодефицитом, высокой репликативной 
активностью вируса и недостаточным проник-
новением ПРВП через гемато-энцефа-лический 
барьер. У данной группы пациентов опреде-
лялся высокий уровень ОП в плазме крови и в 
ликворе [27]. Также было установлено, что у 
ВИЧ-инфицированных уровень ОП в плазме 
крови повышался задолго до того, как насту-
пала деменция. Это можно использовать для 
начала и коррекции ПРВТ [27].  

У пациентов с лихорадкой Денге было 
выявлено повышение уровня ОП в плазме 
крови, коррелирующее с тяжестью инфекци-
онного процесса и нарушениями в свертыва-
ющей системе крови [28].  

Определение уровня ОП в крови прово-
дилось при повреждении почек у больных с 
лептоспирозом. Была установлена прямая вза-
имосвязь между значениями ОП в сыворотке 
крови и степенью повреждения почек [29]. 

Установлено, что ОП вызывает некро-
птоз макрофагов при гриппе А, утяжеляет па-
тологический процесс, подтверждающий 
наличием корреляции тяжести течения забо-
левания с уровнем ОП в крови [30,31].  

У пациентов с COVID-19 среднетяже-
лого и тяжелого течений впервые 48 часов 
после госпитализации была определена пря-
мая корреляция между содержанием ОП в сы-
воротке крови и частотой развития острой 
дыхательной недостаточности или ОРДС [32].  

Заключение 
В соответствии с данными литературы 

уровень остеопонтина и его фрагментов в сы-
воротке и плазме крови повышается в ранние 
сроки различных инфекционных и соматиче-
ских заболеваний – часто еще – до клиниче-
ских проявлений болезни, что свидетельству-
ет о высокой чувствительности, но недоста-
точной специфичности ОП как биомаркера 
повреждения тканей. В то же время возмож-
ность сочетанного исследования ОП с тради-
ционными биомаркерами обеспечивает более 
раннюю диагностику и позволяет определить 
прогноз заболевания. Остеопонтин можно 
считать доступным маркером, поскольку есть 
возможность определить его уровень во мно-
гих биологических жидкостях (кровь, моча, 
плевральная жидкость, ликвор и др.). 

Таким образом, результаты проведен-
ных исследований подчеркивают перспектив-
ность изучения патогенетического значения 
ОП при различных видах инфекционной и 
неинфекционной патологий с поражением 
органов и тканей, в том числе почек.  
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Дефицит тканей и органов является серьезной медицинской проблемой. Трехмерная биопечать представляет собой 

мультидисциплинарную технологию для проектирования трехмерных биологических тканей со сложной архитектурой и 
составом. Данная технология является многообещающей благодаря точному нанесению клеток пациента или донора в со-
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