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CЕПСИС – одна из важнейших причин смертности от инфекционных 
заболеваний, несмотря на достижения в области вакцинации, 
антибиотиков и интенсивной терапии. 
СЕПСИС одна из основных причин смертности в ОРИТ.

Prof. Conrad Reinhard



СЕПСИС вызывает больше смертей, чем рак простаты, молочной железы и ВИЧ/СПИД вместе взятые.  
По оценочным данным ежегодно случается около 18 миллионов случаев СЕПСИСА ежегодно.

Эксперты считают, что СЕПСИС является причиной большинства смертей у людей с ВИЧ/СПИД, малярией, 
пневмонией и другими инфекциями или травмой.

После перенесенного СЕПСИСА качество жизни снижается за счет проблем с физическим, эмоциональным и 
психическом здоровьем.
Риск смерти в течение 5 лет после перенесенного СЕПСИСА удвваивается.

Prof. Conrad Reinhard



Journal of Critical Care “Sepsis in European Intensive Care Units: Results of the SOAP Study”, Jean-Louis Vincent et al, 2006;34(2):344-353

Летальность при СЕПСИСЕ







SURVIVING SEPSIS CAMPAIGN ( 2012)

• Необходимость в надежной информации о клинической 

эффективности лечебно-диагностических подходов у 
пациентов с сепсисом привела к созданию клинических 
рекомендаций, основанных на принципах доказательной 
медицины (SSC 4, SSC 8). В феврале 2013 была 
опубликована последняя редакция (SSC12).

• Разработка этих протоколов спонсировалась 30 
авторитетными международными медицинскими 
обществами и ассоциациями с участием 68 экспертов по 
проблеме сепсиса, в том числе 9 специалистов 
педиатрического профиля.







РАСХИ



Междисциплинарная консолидация 
специалистов





Роджер К. Боун
(Roger C. Bone, 1941-1997)



ССВО (SIRS)
• Системный воспалительный ответ отличается тяжелым 

клиническим течением, характеризуется двумя или более  
следующими признаками: температура > 38оС или < 36оС, 
ЧСС > 90 в минуту, частота дыхания > 20 в минуту  или РаСО2 
< 32 mm Hq, лейкоциты < 4000 кл/мл3 ,> 12000 кл/мл3 или 
незрелые формы > 10%

Стадии ССВО (S I R S)

Стадия 1. Локальная продукция цитокинов в ответ на травму 
или инфекцию.

Стадия 2. Выброс малого количества цитокинов в системный 
кровоток.

Стадия 3. Генерализация воспалительной реакции.
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Маркеры сепсиса. История 
открытия.

• Клинические признаки ССВО: 1991, R.C.Bone
• температура тела более 380C или менее 360C 
• ЧСС ˃ 90ʹ
• ЧДД ˃ 20ʹ или PaCO2 ˂ 32 мм.рт.ст.
• лейкоциты ˃ 12x109/л или менее 4,0x109/л или незрелые формы более 10%

• СРБ – 1930 г.
• ПКТ – 1984 г. Цитокины. Бактериологические   исследования.
• LAL тест – 1985 г.
• EAA -1988 г.

• Цитокины: ФНО-α, ИЛ-1, -2, -4, -8, -10, -12, -18 и HMGB1
• Рецепторы: RAGE, TLR4, sTREM и  suPAR
• Система свертывания крови:фактор Виллебранда, активированное частичное 

тромбопластиновое время, уровень антитромбина, протеина С и тромбомодулина.
• Белков острой фазы: CRP, pentraxin 3 и РСТ
• Маркеры клеточной поверхности: CD14, CD40, CD64 и mHLA-DR
• Маркер Апоптоза: Gas6     
• Эндотелиальные маркеры: E-селектина, L-селектина, VCAM-1, VEGF и endocan
• Разное: Copeptin, ANP, HSP, lactoferin, resistin и gelsolin
• Расширенные критерии диагностики сепсиса – Вашингтон, 2001.



Достоверные критерии сепсиса

1. Клинические проявления инфекции и (или) выделение 
возбудителя (вена, 2 пробы по 10 мл через 30 мин);

2. Наличие ССВР

3. Лабораторные маркеры системного воспаления

4. Увеличение: а) С- реактивного протеина,

б) Прокальцитонина,

в) интерлейкинов 1,6,8,10,

г) фактора некроза опухоли

д) эндотоксина( LaL- тест)

е) активности эндотоксина (EAA-т)

ж) пресепсина





С-реактивный белок











Прокальцитонин ( ПКТ)
• Повышение сывороточных уровней ПКТ является эффективным 

показателем сепсиса, но физиологическая роль ПКТ в этом 
процессе остается загадочной ( «маркер есть, а понимания, как он 
работает –нет «). Нет и понимания того, чем вызваны как 
ложноположительные, так и ложноотрицательные результаты 
определения ПКТ как маркера сепсиса.

• «Ложноположительный ПКТ». Неспецифическое по отношению к 
инфекции повышение ПКТ наблюдается при массовой гибели 
клеток (после тяжелой травмы и хирургического вмешательства), а 
затем, при отсутствии инфекции, снижается и приходит к норе 
через 3-5 дней, в течение которых уверенно подтвердить или 
исключить сепсис на основании анализа только ПКТ весьма 
проблематично.

• «Ложноотрицательный ПКТ». На ранних стадиях SIRS уровни ПКТ 
низкие, или  повышены незначительно или находятся в «серой 
зоне». При развитии сепсиса повышение ПКТ происходит со 
значительной задержкой и не отражает динамику сепсиса on-line.



Прокальцитонин
• У пациентов с тяжелым сепсисом и септическим шоком 

концентрация ПКТ может возрастать в 1000 раз и 
достигать 1000 нг/мл.

• Однако до конца не ясно, может ли повышаться уровень 
данного маркета в отсутствии инфекции. Самая 
распространенная  точка  зрения – нет не может. Увы, это 
не совсем так. В 1964 г.  25 паломников, совершавших 
хадж, были госпитализированы с тепловым ударом в 
госпитале  г.Мекка. Уровни ПКТ измерялись каждые 6 
часов в течение суток с момента поступления. Как 
оказалось у весх пациентов при поступлении уровни ПКТ 
были повышены  ( по сравнению с контрольной группой ) 
в 20 (!) раз.



• Не рекомендуется использовать уровень 
прокальцитонина в качестве диагностического 
инструмента для тяжелого сепсиса.
Рекомендуется ориентироваться на низкий 
уровень прокальцитонина в качестве маркера для 
прекращения эмпирической антибактериальной 
терапии, при отсутствии очага инфекции ( 2C)

• Dellinger RP, Levy MM, Rhodes A, et.al. Surviving Sepsis Campaing: International 
Guidelines for Management of Severe Sepsis  and Shock:2012.//Crit. Care Med.-
2013.- Vol.41.- P. 580-637.



Эндотоксинописанв 1892 РичардомПфайфером.
Липидная часть А эндотоксина всех видов грамотрицательных бактерий   
является мишенью при анализе активности эндотоксина.



РОЛЬ ЭНДОТОКСИНА В ПАТОГЕНЕЗЕ 

СЕПСИСА
G.Guadagni et al. Critical Care Neph. Ch.284: 1557-560



Определение эндотоксемии

• Методы полуколичественного определения уровней эндотоксина 
известны более 40 лет (Douglas G.W., 1963), и основаны на LAL – тесте. 
Впервые тест был включен в Фармакопею США в 1985 г. В России 
зарегистрирован с 2001 года.







ПРИНЦИП МЕТОДА ЛЮМИНОЛЬНОЙ 
ХЕМОЛЮМИНИСЦЕНЦИИ 

• Принцип метода: Присутствующий в крови эндотоксин распознается и связывается
антиэндотоксиновыми антителами (иммуноглобулины М), после чего доставляется к
нейтрофилам через комплементные рецепторы. В присутствии зимозана нейтрофилы
подвергаются респираторному взрыву, который сопровождается излучением света. Количество
испускаемого света, определяемого на хемолюминометре пропорционально количеству
эндотоксина.



Принцип анализа

Основным реагентом ЕАА являются 
антиэндотоксиновые антитела –

иммуноглобулин М. Если эндотоксин 
присутствует в образце крови, он распознается 
комплиментарными рецепторами, поглощается 

нейтрофилами. В присутствии зимозана в 
нейтрофилах пациента происходит усиленный 
респираторный взрыв, который определяется 

методами люминол-зависимой 
хемолюминисценции.



EAA – определение уровня 
активности эндотоксина

 ЕАА – представляет собой экспресс – анализ цельной крови, 
позволяющий диагностировать наличие LPS в крови при 
грамотрицательной бактериальной инфекции, а также 
прогнозировать риск возникновения тяжелого сепсиса.

 EAA является единственным количественным лабораторным 
тестом утвержденным Управлением по санитарному надзору за 
качеством пищевых продуктов и медикаментов США (FDA).

 В России тест – система зарегистрирована 18 августа 2009 гола 
(№ФСЗ 2009/04982).



Определение активности эндотоксина (EAA™) 

методом хемолюминисценции



Интерпретация результатов

• ЕАА ˂ 0,4 – характеризует 
низкую концетрацию
эндотоксина в крови и 
невысокий риск развития 
инфекционно-септических 
осложнений.

• EAA 0,4-0,59 – характеризует 
средний уровень концетрации
эндотоксина в крови и 
представляет повышенный риск 
развития тяжелого сепсиса

• EAA ˃ 0,6 – характеризует 
высокий уровень концентрации 
эндотоксина в крови и 
представляет высокий риск 
развития тяжелого сепсиса 



Зависимость уровня активности 
эндотоксина (ЕАА) от концетрации

LPS

• John Marshall et al., Journal Infect. Dis./ 2004, 190, 527



Зависимость между уровнем активности эндотоксина и 
тяжестью состояния пациентов
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Уровень активности эндотоксина- как предиктор
летальности
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• Наш опыт определения 
уровней эндотоксина (EAA) у 
больных с вероятностью 
развития сепсиса



Дизайн исследования
• 56 больных, ( из них 8 детей)

Объект исследования

• От 1 до 42 лет
Возраст

• с подозрением на развитие сепсиса по 
принятым клинико-лабораторным 
критериям 

Критерии включения

• APACHE II, SOFA
Шкалы тяжести

• Активность эндотоксина (EAA),  PCT, 
CRP, L, Lactat, тромбоцитыЛабораторные  показатели



Клиническая патология

• Инфекции половых путей и тазовых органов 
вызванных абортом, внематочной и молярной 
беременностью

• Инфекции амниотических полостей и плодных 
оболочек

• Послеродовый сепсис

• Инфекция хирургической акушерской раны

• Инфекция мочевых путей после родов

• Акушерская пиемическая и септическая эмболия

• Перитониты, панкреатиты



56 больных 

(из них 8 детей)

1 группа n- 16

EAA<0.4

28%

2 группа n-22

EAA  0.4-0.6

39%

3 группа n-18

EAA >0.6

33%



Сравнение уровней EAA c другими 
маркерами сепсиса

EAA Менее 4,0
0,15 – 0,36

n-16

4,0 – 6,0
0,38 – 0,62

n-22

Более 6,0
0,64 – 1,26

n-18

PCT n-14 (0 – 0,5)
n-2   (≥10)

2 -10 ≥ 10

CRP 0,2-0,4 0,2-1,52 2-11

L 5,6-17,2 12,6-17,9 2,5-25,3

APACHE II 0-6 8-17 16-28

SOFA 0-3 6-10 10-15



Эфферентные методы детоксикации

При диагностике тяжелого сепсиса и септического шока были 
использованы ЭМД: 

• HV-CVVH, HV-CVVHDF (35-40 мл/кг/час, 75-90   > 35-40 мл/кг/час), 
• LPS (адсорберы ALTECO Med AB, Lund, Sweden; Toraymyxin-PMX-

20R, Toray, Japan), 
• HVHF + LPS



56 больных

EAA<0.4

1 группа

n-16

EAA 0,15-0,36

n – 14

Сепсис не 
подтвердился

n – 2

Сепсис (без 
признаков 

гипоперфузии)

EAA 0.4-0.6

2 группа

n-22

EAA 0,38-0,6

n – 4

Сепсис не 
подтвердился

n – 18

Тяжелый сепсис

SOFA < 10 б.

EAA>0.6

3 группа

n – 18

EAA 0,64-1,26

n – 9

Тяжелый сепси

SOFA > 10 б.

n – 9

Септический 
шок

ЭМТ

Летальность 
0%

Летальность

0%
Летальность 

33,3%
Летальность

22,2%
Летальность

9%
Летальность 

0%



Выживаемость при тяжелом сепсисе у 
больных с уровнем EAA>0.6 в зависимости от 

метода эфферентной терапии

Клинический 
синдром

HVHF (35-45мл/кг/час) 
n-7

LPS – cорбция
n-2

HVHF (75-
35мл/кг/час)+LPS n-9

Тяжелый сепсис
SOFA <10 б. n-9

n-2
Выживаемость 50%

n-1
100%

n-4
100%

Септический шок
n-9

n-1
Выживаемость 33%

n-1
100%

n-1
89%



Зависимость между уровнем EAA и 
выживаемостью пациентов

• 16
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Клиническое 
подтверждение



Пациентка Н., 26 лет, доставлена в ПЦ 11.09.2013 в 15:15 из 
БСМП с диагнозом: 

«Беременность 34 недели. Жировой гепатоз. HELLP-
синдром».

Из анамнеза известно: 
08.09 появилась жажда, боли в эпигастрии, рвота 

однократно, подъем температуры тела до 370

09.09 пожелтение кожных покровов и склер.
11.09 в 15:40 доставлена в ОАР№2. 
Объективно: состояние тяжелое, обусловлено атипичной 

формой преэклампсии: отмечается желтушность кожных 
покровов, умеренные отеки, АД 160/100 мм. рт. ст., грубые 
нарушения лабораторных показателей.

Клинический случай
( КККЦОХМД и КККБ № 1)



Лейкоциты 14.48 х 10*9/л 

Эритроциты 4.51 х 10*12/л 

Гемоглобин 13.1 х г/дл

Гематокрит 38.8 % 

Тромбоциты 184 х 10*9/л 

Исходно в анализах от 11.09 1545:

Коагулограмма

ПТИ  39.0 %

МНО  2.01 

Фибриноген  0.80 г/л

АЧТВ  52.6 сек

Биохимические показатели

Щелочная фосфатаза 715.9 Ед/л 

Креатинин 176.3 мкмоль/л

Билирубин общий 243.2 мкмоль/л

Билирубин прямой 205.7 мкмоль/л

АСТ 188.5 Ед/л

АЛТ 244.8 Ед/л

Глюкоза 3.26 ммоль/л



С целью коррекции выраженной 
гипокоагуляции во время предоперационной 
подготовки были введены: 

2 дозы Коагила -VII, 
5 доз  криопреципитата, 
800 мл СЗП
после чего под общей анестезией 

произведено кесарево сечение в нижнем 
сегменте, извлечен ребенок: вес- 2300 г., рост 
- 46 см, по Апгар – 1балл /ИВЛ. Кровопотеря 
600 мл.



• В последующем на этапах послеоперационной 
болезни на основании клинико-лабораторных 
критериев был выставлен следующий диагноз: 
Панкреатикогенный сепсис,септический шок, 
сепсис в стадии ПОН.

• Больной проводилась многоплановая 
интенсивная терапия, включая санацию 
сальниковой сумки, оментобурсостомию, 
некрсеквестрэктомию и проточное 
дренирование флегмоны забрюшинного
пространства.

• Клиническое выздоровление
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ЛДГ Билирубин общий Билирубин прямой Панкреатическая амилаза

Сеанс плазмообмена в объеме 1 ОЦП

Динамика лабораторных показателей на фоне 
проводимых сеансов плазмообмена.
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Динамика азотемических показателей на фоне 
проведения эфферентных методов лечения.
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Уровень эндотоксина

Сеансы липополисахаридной сорбции (5 колонок Alteco и 2 Toraymyxin)

Сеанс LPS-сорбции
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Тромбоциты ПТИ Фибриноген (г/л x 10) PaO2/FiO2

Динамика показателей системы гемостаза и газообмена на фоне проводимого 
лечения.

Плазмообмен LPS-сорбция Гемодиафильтрация Высокообъемная гемофильтрация



Оценка стоимости проведенного лечения.
• 7 сеансов LPS-сорбции:

– 5 колонок Alteco (по 260 т. р. каждая) – 1,3 млн. р. 

– 2 колонки Toraymyxin (по 340 т. р. каждая) - 680 т. р.

• 6 суток непрерывной эфферентной терапии:

– 2 сета Fresenius CVVHDF - 13 т. р.

– 3 сета Fresenius HV-CVVH - 17 т. р.

– 270 литров раствора субституата 173 т. р.

• 8 сеансов плазмообмена по 1 ОЦП:

– 24 литра донорской плазмы - 231 т. р. 

– 8 сетов Fresenius MPS – 16 т. р.

• Медикаментозная терапия:

– Коагил-VII 6 флаконов – 231 т. р.

– Альбумин  7 флаконов - 14 т. р.

– Пентаглобин 8 флаконов – 96 т. р.

– Меронем 7 дней – 45 т. р.

– Кабивен 7 дней - 9 т. р.

• Всего: 2 825 000 р.



Предварительные выводы:

1. Определение уровня эндотоксина 
позволяет увеличить вероятность 
выявления тяжелых форм сепсиса.

2. При уровне EAA более 0,6 и проявлениях 
ПОН показано проведение ЭМД 
(HVHF, LPS, HVHF+ LPS).

3. Необходим дальнейший поиск 
информативных маркеров сепсиса





“Лечение сепсиса – это 
симфония лечебных 
воздействий, которую
не создать без чувства такта 
и ритма…”
А.Ф. Билибин, 1978


