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Введение. Выбор метода и времени начала экстракорпоральной детоксикации (ЭКД) при септическом шоке (СШ), осложненном острым 
почечным повреждением (ОПП), является дискуссионной проблемой.
Цель. Оценить влияние различных тактик ЭКД на динамику маркеров системного эндотоксикоза и кислотно-основного состояния (КОС) 
у больных с СШ осложненного ОПП.
Материалы и методы. В исследование включены 57 пациентов. 1-я группа – 36 пациентов, которым применяли продленную вено-веноз-
ную гемодиафильтрацию (ПГДФ) по неотложным показаниям. 2-я группа (21 пациент) – ранняя комбинированная ЭКД (ЛПС-сорбция 
и ПГДФ). Выполняли сравнительный анализ основных лабораторных показателей между группами.
Результаты. Ранняя комбинированная ЭКД позволила снизить концентрацию лейкоцитов к 3-м суткам терапии с 20,6 до 12,5·109/л (39,3 %) 
от исходного уровня во 2-й группе, и с 22,2 до 19,15·109/л (13,7 %) в 1-й группе (р = 0,04). Уровень С-реактивного белка к 5-м суткам тера-
пии снизился с 284 до 145 мг/л (48,9 %) во 2-й группе и с 299,3 до 199,8 мг/л (33,2 %) в 1-й группе (р = 0,02); прокальцитонина – с 7,2 до 
1,6 нг/мл (77,8 %) к 5-м суткам терапии во 2-й группе и с 7,8 до 4,45 нг/мл (42,9 %) в 1-й группе (р = 0,02); рН к 3-м суткам терапии – с 7,17 
до 7,34 во 2-й группе и с 7,19 до 7,27 в 1-й группе (р = 0,04). Уровень ИЛ-6 снизился с 764,9 до 361,7 пг/мл (52,7 %) к 5-м суткам терапии 
во 2-й группе и с 700,1 до 542,5 пг/мл (22,5 %) – в 1-й группе (р = 0,007).
Выводы. Ранняя комбинированная ЭКД быстрее снижает маркеры системного эндотоксикоза и купирует нарушения КОС, чем ПГДФ.
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Introduction. The choice of the method and time of initiation of extracorporeal detoxification (ECD) in septic shock (SSh) complicated by acute 
kidney injury (AKI) is a debatable problem.
The objective was to evaluate the influence of various ECD tactics on the dynamics of markers of systemic endotoxicosis and acid-base status 
(ABS) in patients with SSh complicated by AKI.
Materials and methods. Study included 57 patients. Group 1 – 36 patients used continuous veno-venous hemodiafiltration (CVVHDF) for ur-
gent indications. Group 2 – 21 patients used early combined ECD (LPS-sorption and CVVHDF). A comparative analysis of the main laboratory 
parameters between the groups was performed.
Results. Early combined ECD made it possible to reduce the concentration of leukocytes by the 3rd day of therapy from 20.6 to 12.5·109/l (39.3 %) from 
the initial level in group 2, and from 22.2 to 19.15·109/l (13.7 %) in group 1 (p=0.04); C-reactive protein by the 5th day of therapy from 284 to 145 mg/l 
(48.9 %) in group 2, and from 299.3 to 199.8 mg/l (33.2 %) in group 1 (p=0.02); procalcitonin by the 5th day of therapy from 7.2 to 1.6 ng/ml (77.8 %) in 
group 2, and from 7.8 to 4.45 ng/ml (42.9 %) in group 1 (p= 0.02); pH by the 3rd day of therapy from 7.17 to 7.37 in group 2, and from 7.19 to 7.27 in group 
1 (p =0.04); IL-6 level by the 5th day of therapy from 764.9 to 361.7 pg/ml (52.7 %) in group 2, and from 700.1 to 542.5 pg/ml (22.5 %) in group 1 (p=0.007).
Conclusions. Early combined ECD more quickly reduces markers of systemic endotoxicosis and eliminates impairment of ABS, than CVVHDF.
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Введение

В настоящее время под сепсисом принято пони-
мать патологический процесс, в основе которого ле-
жит реакция организма в виде генерализованного 
(системного) воспаления на инфекцию различной 
природы (бактериальную, вирусную, грибковую), 
приводящая к остро возникающей органной дис-
функции (острое изменение в шкале SOFA – более 
2 баллов вследствие инфекции) [41, 42].

Несмотря на совершенствование основных прин-
ципов интенсивной терапии, летальность от сепсиса 
достигает 11 миллионов человек в год (19,7% от всех 
смертей) и остается основной причиной неблаго-
приятного исхода в отделениях реанимации и ин-
тенсивной терапии всех стран мира [44]. Наиболее 
опасным и тяжелым вариантом течения сепсиса 
является септический шок, который сопровожда-
ется циркуляторными, клеточными и метаболи-
ческими нарушениями [41, 42], а также сопряжен 
с высоким риском летального исхода [10, 29, 44]. 
Летальность от септического шока составляет бо-
лее 50%, а при наличии отягощающих факторов 
течения заболевания превышает 80% [8, 11, 12]. 
Более чем в 75% септический шок осложняется раз-
витием острого почечного повреждения (ОПП), что 
значительно усугубляет течение заболевания и уве-
личивает риски неблагоприятного исхода [31, 33].

Патогенетические модели запуска патологиче-
ского процесса имеют некоторые отличия на на-
чальных этапах развития в зависимости от вида ми-
кроорганизмов. Развитие воспалительного процесса 
после инвазии грамотрицательных бактерий проис-
ходит вследствие попадания в системный кровоток 
липополисахарида (ЛПС), который является струк-
турным компонентом стенки микроорганизмов. 
Свободный ЛПС в крови после взаимодействия с 
липополисахарид-связывающим белком транспор-
тируется к макрофагам, связываясь с их рецептора-
ми (СД-14). Далее сигнал через рецептор (TLR4) 
посредством внутриклеточного транскрипционного 
фактора (NF-kB) активирует ядерную ДНК, коди-
рующих синтез провоспалительных цитокинов: 
фактор некроза опухоли (ФНО), интерлейкина-1 
(ИЛ-1), интерлейкин-6 (ИЛ-6) [20, 23].

В основе развития грамположительного сепсиса 
и септического шока лежат взаимодействие струк-
туры клеточной стенки (пептидогликан и липо-
тейхоевые кислоты) грамположительных бактерий 
с Toll-подобными рецепторами (TLR2). Итогом ак-
тивации данного пути также является транскрип-
ция ядерной ДНК, кодирующей синтез провоспа-
лительных субстанций: лейкоцидины, гемолизины 
и пенициллинсвязывающие белки [13, 21, 24].

Таким образом, какой бы путь не был задей-
ствован при взаимодействии микроорганизмов с 
Toll-подобными рецепторами (TLR), итогом явля-

ется активация макрофагов и индукция пула сред-
немолекулярных воспалительных веществ, которые 
активируют целый ряд органных и системных нару-
шений, лежащих в основе синдрома полиорганной 
недостаточности [27].

Комплексная интенсивная терапия септическо-
го шока многогранна и складывается из множе-
ства компонентов: респираторная, инфузионная, 
антимикробная, вазопрессорная, нутрицион-
ная, симптоматическая терапия, профилактика 
стресс-повреждения желудочно-кишечного тракта 
и тромботических осложнений, что является пред-
метом неоднократных разногласий и пересмотров 
[17, 36].

В настоящее время остается дискутабельным во-
прос о сроках начала, тактике и методах применения 
экстракорпоральной детоксикации (ЭКД) у боль-
ных с септическим шоком, осложненным острым 
повреждением почек (ОПП). Очевидно, что эффек-
тивность применения методов детоксикации обу-
словлена элиминацией из системного кровотока 
различных факторов эндогенной интоксикации, 
имеющих существенное патогенетическое зна-
чение [1, 7, 34]. Эффективность методов зависит 
прежде всего от метода детоксикации, режима и па-
раметров; времени начала терапии; характеристи-
ки массообменного устройства; объема замещения; 
эффективности проведения антикоагуляции [3, 19, 
38, 43]. Учитывая патогенетическую модель раз-
вития септического шока, обоснованно считается, 
что наиболее перспективными и эффективными 
методами детоксикации являются селективная 
гемосорбция липополисахарида (ЛПС-сорбция) 
и различные варианты заместительной почечной 
терапии (ЗПТ) [2, 9, 25, 37, 39].

Детоксикационный потенциал или эффектив-
ность методов детоксикации при их использова-
нии в составе интенсивной терапии септического 
шока достигаются разными путями, определяе-
мыми конкретными механизмами массопереноса 
и диапазоном удаляемых из системного кровотока 
факторов эндогенной интоксикации (среднемоле-
кулярные соединения), обусловливающих разви-
тие органных дисфункций, основными из которых 
при развитии грамотрицательного сепсиса явля-
ются бактериальный эндотоксин, а также различ-
ные про- и противовоспалительные цитокины [6, 
14, 15, 26, 43, 46]. Стоит отметить, что достижение 
максимальной эффективности метода ЭКД (де-
токсикационный потенциал) напрямую зависит от 
возможности удалять или снижать концентрацию 
различных факторов эндогенной интоксикации, 
что достигается изолированно или в комбинации 
с другими устройствами [1, 6, 18, 25, 32].

Объективные данные об эффективности комби-
нированных методов ЭКД в литературе отсутству-
ют, противоречивы показания к инициации ЗПТ, 
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результаты оценки эффективности, влияния раз-
личных методов на прогноз и исход заболевания в 
целом. При этом к настоящему времени рациональ-
ный подход, отвечающий основополагающим прин-
ципам доказательной медицины, к использованию 
данной методики не разработан.

Цель исследования – оценить влияние различ-
ных тактик экстракорпоральной детоксикации на 
динамику маркеров системного эндотоксикоза и 
кислотно-основного состояния (КОС) у больных с 
септическим шоком, осложненным острым повре-
ждением почек.

Материалы и методы

В проспективное мультицентровое исследование 
включено 57 пациентов хирургического профиля с 
клиникой септического шока (СЕПСИС-3, 2016), ле-
чившихся в отделении реанимации и интенсивной те-
рапии (ОРИТ) ГБУЗ «ГКБ № 1 им. Н. И. Пирогова» 
г. Москвы, ГБУЗ «Московский многопрофильный 
клинический центр «Коммунарка» г. Москвы, ГБУЗ 
«ГКБ им. С. С. Юдина» г. Москвы.

Исследование было проведено в соответствии с 
Хельсинкской декларацией после получения раз-
решения Этического комитета клиники (№  5 от 
31.05.2016 г.). 

Критерии включения: наличие одновременно 
клиники ОПП (KDIGO I) и следующих клини-
ко-лабораторных признаков септического шока 
(СЕПСИС-3, 2016) [37, 38]:

1) обнаружение грамотрицательных возбудите-
лей в посеве крови или локализация очага инфек-
ции, предполагающая наличие грамотрицательных 
возбудителей; или подозреваемая инфекция, о ко-
торой можно было судить по состоянию пациента, 
наличию минимум 2 критериев системной воспа-
лительной реакции и уровню прокальцитонина 
(ПКТ) ≥ 2 нг/мл;

2) тяжесть органной дисфункции, оцениваемой 
по шкале Sepsis-related Organ failure Assessment 
(SOFA) > 2 баллов как результат явной или пред-
полагаемой инфекции;

3) необходимость применения вазопрессорной 
поддержки после введения жидкостей для поддер-
жания среднего артериального давления не менее 
65 мм рт. ст. и содержание лактата в сыворотке 
крови > 2 ммоль/л (дополнительно, для диагноза 
септического шока).

Критерии исключения: терминальное состояние, 
продолжающееся внутреннее кровотечение или вы-
сокий риск его развития, атоническая кома, тяже-
лая сердечная недостаточность (фракция выброса 
левого желудочка < 25%), декомпенсированная пе-
ченочная недостаточность, масса тела меньше 20 кг, 
возраст < 18, беременные женщины, септический 
шок без клиники ОПП.

У всех пациентов верифицирован очаг инфек-
ции, выполнено оперативное лечение (санация) и 
продолжено проведение комплексной интенсивной 

терапии в соответствии с международными реко-
мендациями по лечению сепсиса и септического 
шока: введение антимикробных препаратов, вазо-
прессорная поддержка, инфузионная терапия, па-
рентеральное питание и/или нутритивная поддерж-
ка питательными смесями через назогастральный 
зонд, профилактика образования стресс-язв желу-
дочно-кишечного тракта, респираторная поддержка, 
профилактика тромбоэмболических осложнений, 
симптоматическая терапия [17, 45].

При поступлении пациентов в ОРИТ и в дина-
мике ежесуточно тяжесть состояния и риск небла-
гоприятного исхода оценивали по шкале APACHE 
II, выраженность органной дисфункции по шкале 
SOFA. Диагностику ОПП включенным в исследова-
ние пациентам с токсическим рабдомиолизом осу-
ществляли с учетом рекомендаций KDIGO (Kidney 
Disease: Improving Global Outcomes). Стадию ОПП 
определяли при поступлении в ОРИТ и далее еже-
суточно в ходе динамического наблюдения. С целью 
оценки скорости клубочковой фильтрации (СКФ) 
выполняли исследование концентрации цистати-
на-С в крови. Определение концентрации цитокина 
в сыворотке крови (IL-6) проводили в 1-е (до про-
цедуры и после процедуры), 3-и, 5-е сутки терапии.

Всем пациентам в ходе проведения интенсивной 
терапии выполняли стандартный мониторинг гемо-
динамических и клинико-лабораторных показате-
лей. При проведении статистического анализа учи-
тывали худший из параметров, зарегистрированных 
в течение суток. В ходе исследования в зависимости 
от сроков включения методов ЭКД в комплексную 
интенсивную терапию сформировали 2 группы па-
циентов.

В состав 1-й группы включены 36 пациентов, ле-
чение которых с применением мероприятий стан-
дартной комплексной интенсивной терапии не 
привело к снижению выраженности ОПП. В ходе 
лечения пациентов 1-й группы придерживались 
стандартных (классических) показаний к началу 
ЗПТ (KDIGO III), заключавшихся в развитии вы-
раженных нарушений функций почек, представ-
ляющих непосредственную угрозу жизни, несмо-
тря на базовый комплекс интенсивной терапии, 
проводимый в полном объеме. Такими показани-
ями являлись: выраженная уремия с повышением 
концентрации мочевины крови более 40 ммоль/л; 
анурия или олигурия, рефрактерная к применению 
диуретиков, повышение уровня калия в крови более 
6,5 ммоль/л; тяжелый метаболический ацидоз с рН 
менее 7,15, рефрактерный к проведению инфузи-
онной коррекции нарушений кислотно-основного 
состояния. Замещение функции почек проводили 
в режиме ПГДФ. Медиана начала ПГДФ  – 58,5 
(54; 75) часов. 

В состав 2-й группы (n = 21) включены пациенты, 
при лечении которых применяли комбинирован-
ную методику ЭКД, включавшую последователь-
ное проведение ЛПС-сорбции и ПГДФ. В качестве 
показаний к началу проведения ЭКД для лечения 
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пациентов 2-й группы принимали срок не менее 
8 часов от момента проведенного оперативного 
лечения (санации очага), сохраняющуюся или на-
растающую клинику нестабильной гемодинамики и 
вазопрессорной поддержки; четко выявляемые при-
знаки септического шока и ОПП. Медиана начала 
комбинированной ЭКД составила 14 (10; 18) часов.

Операцию ЛПС-сорбции проводили посредством 
сорбционной системы: «Эфферон-ЛПС» на аппара-
те Multifiltratе (Fresenius Medical Care) в режиме 
гемоперфузии (НР) с использованием стандартного 
картриджа «multiFiltrateCassette» (Fresenius Medi-
cal Care). Данный сорбент имеет точку отсечения до 

65 кДа, что позволяет эффективно удалять из си-
стемного кровотока вещества со среднемолекуляр-
ной массой, а ковалентно иммобилизированный ли-
ганд к домену липида А сорбирует молекулы ЛПС. 
Процедуру сорбции осуществляли со скоростью 
кровотока 100–150 мл/мин. Продолжительность 
операции составляла от 6 до 8 часов. 

Далее проводили продленную вено-венозную ге-
модиафильтрацию (ПГДФ) в режиме постдилюции 
с помощью аппарата MultiFiltratе (Fresenius Medi-
cal Care) с использованием стандартного набора ка-
триджа «Kit-8», который содержит комплект кро-
вопроводящих магистралей и высокопроницаемый 
гемофильтр AV1000S на основе полисульфоновой 
мембраны с площадью поверхности 1,8 м2. 

Методика проведения ПГДФ в обеих группах 
была однотипной. В ходе нее с целью поддержа-
ния достаточной скорости ультрафильтрации и 
объема замещения, а также предупреждения зна-
чимой рециркуляции применяли скорость кро-
вотока от 200 до 300 мл/мин. Потоки замещения 
при этом составляли 30–40 мл/кг в сутки. Объем 
и скорость ультрафильтрации подбирали индиви-
дуально. Длительность операции ПГДФ составляла 
от 24 до 72 часов. При проведении ЭКД применяли 
стандартные бикарбонатные растворы официналь-
ного приготовления в двухкомпонентой упаковке 

Таблица 1. Исходные значения клинических показателей в исследуемых группах, Me (Q1; Q3) 
Table 1. Initial values of clinical indicators in the studied groups, Me (Q1; Q3)

Показатель 1-я группа (n=36) 2-я группа (n=21) p
Мужчин, n 19 11 1,0
Женщин, n 17 10
Возраст, годы 63 (45; 67) 57,5 (41,5; 61,25) 0,6
SOFA, баллы 7 (6; 8,5) 7 (5,5; 8) 0,49
APACHE II, баллы 23,5 (22; 24,5) 22 (20; 23,5) 0,1
KDIGO, стадия I I 1,0
САД, мм рт. ст. 51,5 (41,7; 67,2) 46 (39,7; 51,5) 0,2
ЧСС, в минуту 120,5 (114; 127) 119 (114,5; 128,5) 0,92
Эритроциты, ∙1012/л 4,61 (4,27; 5,21) 4,52 (4,32; 5,4) 0,82
Гемоглобин, г/л 99 (97,5; 143,7) 111 (105; 127) 0,72
Гематокрит, % 27,9 (26,6; 38,3) 37 (31,4; 41,2) 0,14
Тромбоциты, ∙109/л 142,5 (101; 222) 203 (166,9; 250) 0,19
рН 7,19 (7,15; 7,24) 7,17 (7,1; 7,23) 0,56
ВЕ –8,9 (–7,4; –5,5) –8,9 (–12,2; –5,35) 0,24
Лактат, ммоль/л 4,1 (3,55; 4,42) 4,3 (3,2; 6,2) 0,67
Лейкоциты, ∙109/л 22,2 (18,3; 24,4) 20,6 (19,7; 26,4) 0,81
Палочкоядерные нейтрофилы, % 25 (21,7; 34) 22 (19; 25) 0,34
СРБ, мг/л 299,3 (232,8; 403,3) 284 (235,5; 299,7) 0,28
РСТ, нг/мл 7,8 (6,2; 8,6) 7,2 (5,8; 8,8) 0,67
IL-6, пг/мл 700.1 (625.1; 845.2) 764,9 (680,1; 857,3) 0,83
Цистатин-С, мг/мл 25,2 (20,25; 27,4) 22,6 (21,1; 24,55) 0,32
Мочевина, ммоль/л 28,9 (23,1; 33,9) 27,9 (22,5; 34,6) 0,92
Креатинин, мкмоль/л 271 (208; 287) 320 (252,1; 445) 0,21
СКФ, мл/мин/1,73 м2 40 (38; 46,8) 36 (27,5; 42) 0,14
П р и м е ч а н и е: САД – среднее артериальное давление; ЧСС – частота сердечных сокращений; СРБ – С-реактивный белок; PCT – прокаль-
цитонин; IL-6 – интерлейкин-6; СКФ – скорость клубочковой фильтрации; рН-водородный показатель; ВЕ – избыток оснований крови.

 Рис. 1. Микробиологический спектр возбудителей, 
выделенных у пациентов хирургического профиля
Fig. 1. Microbiological spectrum of pathogens isolated from surgical 
patients
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объемом 5000 мл. Системную антикоагуляцию при 
проведении операций ЭКД осуществляли путем бо-
люсного введения нефракционированного гепарина 
(500–1000 ЕД/час). Расчет дозы антикоагулянта 
производили с учетом результатов лабораторного 
исследования системы гемостаза. В табл. 1 пред-
ставлены основные клинические и лабораторные 
показатели на момент поступления в ОРИТ.

У всех пациентов, включенных в исследование, 
был определен микробиологический спектр возбу-
дителей (рис. 1). 

На момент включения в исследование клиниче-
ские группы сопоставимы и значимо не отличались 
между собой (p > 0,05 по всем параметрам).

Методы статистики. Полученные в результате 
исследования данные представлены как медиана и 
интерквартильный размах (25-й и 75-й процентили). 
С целью характеристики нормальности распреде-
ления данных использовали метод Шапиро – Уил
ка. Для проверки статистических гипотез (между 
группами) применяли непараметрические крите-
рии Манна – Уитни и Краскела – Уоллиса. Для 
определения достоверности изменений признаков 
при наблюдении в динамике (внутригрупповой или 
парный) применяли критерий Уилкоксона. С це-
лью выявления различий качественных признаков 
между выборками использовали точный критерий 
Фишера. В качестве критерия статистической зна-
чимости принимали значение ошибки первого рода 
с р < 0,05.

Результаты

1. Оценка маркеров эндогенной интоксикации. 
Проведенный анализ основных лабораторных пока-
зателей эндогенной интоксикации в виде динамики 
лейкоцитов, палочкоядерных нейтрофилов, С-ре-
активного белка, прокальцитонина представлены в 
табл. 2, уровень дополнительных маркеров в виде 
концентрации ИЛ-6 и эндотоксина – в табл. 3.

Проведенный анализ внутригрупповой динамики 
лейкоцитов продемонстрировал, что в 1-й группе 
(проведение ПГДФ по жизненным показаниям) 
снижение лейкоцитов наблюдалось на 7-е сутки 
терапии (р = 0,0025) по сравнению со 2-й группой 
(ранняя ПГД и ЛПС-сорбция) с 3-х суток терапии 
(р = 0,011; 0,009; 0,004). Итоговое снижение концен-
трации лейкоцитов к 7-м суткам терапии отмечает-
ся на 58,3% в 1-й группе и на 62,6% во 2-й группе 
соответственно. Значимые межгрупповые отличия 
были отмечены с 3-х суток комплексной интенсив-
ной терапии (р = 0,04; 0,03; 0,04). 

Анализируя внутригрупповую динамику морфо-
логии лейкоцитов, в 1-й группе значимое снижение 
показателей наблюдалось к 5-м и 7-м суткам тера-
пии (р = 0,004; 0,005), во 2-й группе к 3-м суткам 
терапии (р = 0,01; 0,004; 0,003). К 7-м суткам сни-
жение концентрации палочкоядерных нейтрофилов 
отмечалось 28,1 и 54,5%, для 1-й и 2-й групп соот-
ветственно. Межгрупповые отличия наблюдались 
с 5-х суток (р = 0,03; 0,02).

Таблица 2. Основные лабораторные маркеры эндогенной интоксикации, Me (Q1; Q3) 
Table 2. The main laboratory markers of endogenous intoxication, Me (Q1; Q3)

Параметр Группа 1-е сутки 2-е сутки 3-и сутки 5-е сутки 7-е сутки
Лейкоциты, ∙109/л 1 22,2 (18,3; 24,4) 17,65 (14,9; 24,7) 19,15 (14,8; 23,9) 20,25 (19,2; 21,3) 9,25 (8,45; 18,3)*

2 20,6 (19,7; 26,4) 20,3 (18,2; 22,6) 12,5 (11,25; 13,6)*# 18,2 (10,9; 18,75)*# 7,7 (7,41; 8,85)*#

Палочкоядерные нейтро
филы, %

1 25 (21,7; 34) 21,5 (18; 25) 23 (18,7; 26,3) 17 (14; 23)* 18 (14; 25)*
2 22 (19; 25) 21 (16,5; 24,5) 18 (17; 21)* 14 (12; 15,5)*# 10 (9,5; 15)*#

СРБ, мг/л 1 299,3 (232,8; 403,3) 250,8 (219,6; 
313,7)

250,7 (216,1; 301) 199,8 (186,6; 243,6)* 189,1 (149,7; 207,8)*

2 284 (235,5; 299,7) 229 (216,8; 270) 189,1 (165,1; 
233,15)*

145 (120,2; 174,1)*# 102,3 (85,1; 157,3)*#

РСТ, нг/мл 1 7,8 (6,2; 8,6) 6,18 (5,56; 6,88) 5,45 (4,7; 7,6) 4,45 (2,7; 6,3) 2,8 (1,9; 6,7) *

2 7,2 (5,8; 8,8) 5,1 (4,5; 6,8) 6,3 (4,9; 11,2) 1,6 (0,5; 3,3)*# 1,1 (0,7; 2,7)*#

П р и м е ч а н и е: * – значимые различия (тест критерий Уилкоксона, р<0,05) в концентрации лейкоцитов, палочкоядерного сдвига, СРБ, РСТ 
по сравнению с 1 сутками; # – значимые различия (U-теста Мани – Уитни, р<0,05) в концентрации лейкоцитов, палочкоядерного сдвига, СРБ, 
РСТ между группами.

Таблица 3. Оценка кислотно-основного состояния исследуемых групп, Me (Q1; Q3) 
Table 3. Assessment of the acid-base state of the studied groups, Me (Q1; Q3)

Параметр Группа 1-е сутки 2-е сутки 3-и сутки 5-е сутки 7-е сутки
рН 1 7,19 (7,15; 7,24) 7,23 (7,18; 7,26) 7,27 (7,18; 7,32) 7,33 (7,26; 7,34)* 7,35 (7,3; 7,37)*

2 7,17 (7,1; 7,23) 7,26 (7,21; 7,32)* 7,34 (7,28; 7,37) *# 7,38 (7,35; 7,4)*# 7,39 (7,36; 7,39)*#

ВЕ, ммоль/л 1 –8,9 (–7,4; –5,5) –6.1 (–7.2; –3.7) –5,9 (–8,6; –2,9) –3,2 (–4,2; –2,6)* –3,1 (–4,6; –1,1)*
2 –8,9 (–12,2; –5,35) –5.1 (–5.7; –3.1)* –1,1 (–3,5; –0,1)*# –1,4 (–1,9; –0,2)*# 0,3 (–1,6; –0,9)*#

Лактат, ммоль/л 1 4,1 (3,55; 4,42) 2,7 (2,3; 4,1) 3,2 (2,4; 4,9) 2,6 (1,9; 2,9)* 0,25 (0,1; 0,9)*

2 4,3 (3,2; 6,2) 2,1 (1,8; 5,1)* 1,8 (1,4; 2,15)*# 1,7 (1,2; 1,8)*# 1,4 (1,1; 1,5)*#

П р и м е ч а н и е: * – значимые различия (тест критерий Уилкоксона, р < 0,05) в оценке динамики рН, ВЕ, лактата по сравнению с 1-ми сутками; 
# – значимые различия (U-теста Мани–Уитни, р < 0,05) в оценке динамики рН, ВЕ, лактата между группами.
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Выполненный внутригрупповой анализ концен-
трации СРБ показал, что значимое снижение в 1-й 
группе наблюдается с 5-го к 7-м суткам терапии 
(р = 0,01; 0,005), в отличие от 2-й группы, где сни-
жение концентрации наблюдается уже с 3-х суток 
терапии (р = 0,02; 0,008; 0,01). Динамика снижения к 
7-м суткам терапии составила 36,7 и 63,9% соответ-
ственно. Межгрупповые отличия прослеживались 
с 5-х к 7-м суткам терапии (р = 0,02; 0,03).

Внутригрупповая динамика концентрации про-
кальцитонина показала значимое снижение по от-
ношению к исходным значениям в 1-й группе к 7-м 
суткам терапии (р = 0,045), а во 2-й группе – с 5-х 
суток (р = 0,004; 0,003). Снижение составило 64,1 и 
84,7% в 1-й и 2-й группах соответственно. 

Межгрупповая динамика продемонстрировала 
значимые отличия 1-й группы к 5-м суткам тера-
пии (р = 0,02 и 0,04).

Динамика концентрации интерлейкина-6 пред-
ставлена на рис. 2.

Проведенный анализ динамики концентрации 
ИЛ-6 показал статистически значимое снижение 
данного маркера к 5-м суткам терапии с 700,1 пг/мл 
до 542,5 пг/мл (р=0,046) что составило 22,5% от 
исходного уровня в 1-й группе. При применении 
комбинированной ЭКД также отмечается положи-
тельная динамика (после процедуры ЛПС-сорбции) 
в виде достоверного регресса уже к 3-м суткам те-
рапии с 764,9 пг/мл до 493,2 пг/лм, что состави-

ло 35,5% от исходного уровня (р = 0,026), а к 5-м 
суткам терапии снижение составило 52,7% от ис-
ходной концентрации – до 361,7 пг/мл (р = 0,001). 
Значимые межгрупповые отличия в концентрации 
ИЛ-6 прослеживались с 3-х по 5-е сутки терапии 
(р = 0,042; 0,007).

2. Оценка кислотно-основного состояния. 
В табл. 3 представлена динамика основных пока-
зателей кислотно-основного состояния в исследу-
емых группах на фоне проводимой комплексной 
интенсивной терапии и различных подходов к ЭКД.

Внутригрупповая динамика уровня рН медленно 
увеличивалась и достигала статистически значимых 
различий к 5-м суткам терапии (р = 0,005; 0,003) в 
1-й группе, в отличие от 2-й группы, где аналогич-
ный результат достигал на 2-е сутки и далее к 7-му 
дню терапии (р = 0,003; 0,03; 0,002; 0,006). Стати-
стически значимые межгрупповые отличия наблю-
дались с 3-х суток терапии (р = 0,04; 0,03; 0,02).

Аналогичные результаты, были получены при ана-
лизе буферных оснований и уровня лактата крови. 
В группе проведения ПГДФ по неотложным пока-
заниям, статистически значимая стабилизация пока-
зателей наблюдалась к 5-м суткам терапии (р = 0,01; 
0,003 (ВЕ) и р  =  0,002; 0,005 (лактат) и в группе, 
комбинированной ЭКД – со 2-х суток интенсивной 
терапии (р = 0,01; 0,003; 0,02; 0,003 (ВЕ) и р = 0,04; 
0,005; 0,03; 0,005 (лактат). Межгрупповые отличия 
со статистически значимой разницей наблюдались 
с 3-х суток терапии для обеих показателей (р =0,01; 
0,01; 0,04 (ВЕ) и р=0,01; 0,04; 0,03 (лактат).

Обсуждение

Перед практическими врачами всегда стоит во-
прос выбора времени начала процедуры и метода 
ЭКД [1, 22¸ 26, 30, 32, 46]. Проведенное исследо-
вание достоверно и убедительно продемонстриро-
вало, что включение в комплексную интенсивную 
терапию ранней комбинированной ЭКД позволило 
добиться значимого снижения концентрации ИЛ-6 
к 5-м суткам терапии на 52,7% от исходной кон-
центрации, по сравнению с изолированной ПГДФ 
по жизненным показаниям (22,5%, р  <  0,05) (см. 
рис. 2). Элиминация из системного кровотока эн-
дотоксина и средне молекулярных соединений на 
ранних этапах типового патологического процесса 
приводила к снижению выраженности системного 
воспаления и как следствие выраженности орган-
ной дисфункции. Отражение данного процесса 
выражалось в редукции концентрации лейкоцитов 
к 7-м суткам терапии на 58,3% в 1-й группе и на 
62,6%  – во 2-й группе соответственно, палочкоя-
дерных нейтрофилов – на 28,1 и 54,5%, СРБ – на 
36,7 и 63,9%, РСТ – на 64,1 и 84,7% соответствен-
но (см. табл. 2) (р < 0,05). Данные положительные 
эффекты связаны, на наш взгляд, не только с вре-
менем раннего начала ЛПС-сорбции (элиминацией 
эндотоксина как триггера развития патологического 
процесса), но и с пористым строением матрицы сор-

 
Рис. 2. Динамика концентрации интерлейкина-6: 

* – значимые различия (тест критерий Уилкоксона, 
р <0,05) в динамике интерлейкина-6 для 2-й группы, 
между 1-ми и 3-ми; 1-ми и 7-ми сутками;  

^ – значимые различия (тест критерий Уилкоксона, 
р <0,05) в динамике интерлейкина-6 для 1-й группы 
между 1-ми и 7-ми сутками; # – значимые разли-
чия (U-теста Манна – Уитни, р <0,05) в динамике 
интерлейкина-6 между группами
Fig. 2. Dynamics of interleukin-6 concentration: * – significant 
differences (Wilcoxon test, p <0.05) in the dynamics of interleukin-6 
for group 2, between the 1st and the 3rd; the 1st and the7th day;  

^ – significant differences (Wilcoxon test, p <0.05) in the dynamics  
of interleukin-6 for group 1, between the 1st and the7th day; # – sig
nificant differences (Mann – Whitney U test, p <0.05) in the dynamics 
of interleukin-6 between groups
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бента: содержащего мезопоры, и лиганд, что обеспе-
чивает избирательное воздействие сорбента сразу 
на 2 типа разнородных терапевтических мишеней 
(эндотоксины и цитокины). Также стоит отметить 
положительное влияние раннего использования 
гемофильтра с высокой точкой отсечения (cut-off 
point). Данные гемофильтры позволяют эффектив-
но элиминировать из системного кровотока средне 
молекулярные медиаторы воспаления на фоне про-
ведения процедуры ПГДФ (интерлейкины, продук-
ты перекисного окисления липидов и др.) размером 
до 30 кДа. Таким образом, суммарный детоксикаци-
онный потенциал 2 процедур, механизмом действия 
основанных на разных физических принципах (сор-
бции, конвекции, диффузии), позволяет в короткие 
сроки снизить концентрацию маркеров системного 
токсикоза. Полученные нами данные согласуются 
с мнением как отечественных, так и зарубежных 
коллег [2, 30, 32, 35, 37, 47]. Важным результатом 
применения методов экстракорпоральной детокси-
кации следует отметить раннюю коррекцию кислот-
но-основного состояния (см. табл. 3). Уже ко 2-м 
суткам терапии мы наблюдали восстановление во-
дородного показателя (рН), оснований крови (ВЕ) 
и уровня лактата, что убедительно демонстрирует 
выраженные положительные эффекты раннего при-
менения комбинированной ЭКД, по сравнению с 
применением ПГДФ по неотложным показаниям, 
где положительный эффект достигался лишь к 5-м 
суткам терапии. По мнению многих авторов, ранее 
купирование кислотно-основного равновесия имеет 
огромное значение в стабилизации гемодинамиче-
ских показателей, течении и исходах заболевания 
в целом [14, 16, 18, 28]. Особенно стоит отметить 
ранее улучшение тканевой перфузии, доказанное 
в виде снижения уровня лактата крови со 2-х суток 
применения комбинированной экстракорпораль-
ной детоксикации (р < 0,05). По всей видимости, 
данный эффект обусловлен тем, что лактат имеет 
небольшую молекулярную массу (около 90 Да), что 
обусловливает его свободное удаление из системно-

го кровотока через гемофильтр при проведении про-
цедуры ПГДФ, а с другой стороны, ранее нивели-
рование высокой активности процессов системного 
воспалительного ответа приводит к улучшению тка-
невой перфузии. Следовательно, наиболее важным 
свойством, определяющим эффективность приме-
нения ранней комбинированной ЭКД, представля-
ется ее способность напрямую элиминировать или 
опосредовано снижать уровень патогенетически 
значимых факторов эндогенной интоксикации и 
корригировать кислотно-основное состояние ор-
ганизма [2, 5, 4, 8, 9, 28].

Таким образом, мы наблюдаем неоспоримые по-
ложительные эффекты раннего применения ком-
бинированной ЭКД в виде ЛПС-сорбции и ПГДФ, 
нашедшие свое отражение в быстром купировании 
маркеров системного эндотоксикоза и коррекции 
кислотно-основного состояния, перед изолирован-
ным применением ПГДФ по неотложным показани-
ям. Следовательно, весьма целесообразно примене-
ние данной комбинации методов в ранний период 
септического шока, что, на наш взгляд, является 
патогенетически обоснованным, целесообразным 
и необходимы методом лечения. 

Выводы

1. Включение ранней комбинированной ЭКД 
снижает маркеры системного токсикоза (лейкоци-
ты, палочкоядерные нейтрофилы, С-реактивный 
белок, прокальцитонин, интерлейкин-6) к 3-м сут-
кам терапии.

2. Применение комбинированной ЭКД в ранний 
послеоперационный период, позволяет ускорить 
нормализацию кислотно-основного состояния (рН, 
ВЕ, лактат).

3. Применение ранней комбинированной ЭКД 
является патогенетически обоснованным и необ-
ходимым шагом лечения больных с септическим 
шоком, осложненным острым почечным повре-
ждением.
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