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КОММЕНТАРИИ	К	НОВЫМ	
МЕЖДУНАРОДНЫМ	РЕКОМЕНДАЦИЯМ	
ПО	ЛЕЧЕНИЮ	СЕПСИСА	И	СЕПТИЧЕСКОГО	
ШОКА	SSC	2021:	ЧТО	ИЗМЕНИЛОСЬ	
В	КЛИНИЧЕСКОЙ	И	ЛАБОРАТОРНОЙ	
ДИАГНОСТИКЕ
COMMENTS ON THE NEW INTERNATIONAL RECOMMENDATIONS FOR THE TREATMENT OF SEPSIS 
AND SEPTIC SHOCK SSC 2021: WHAT CHANGED IN CLINICAL AND LABORATORY DIAGNOSIS

Цель	 –	 представление	 новых	 аспектов	 клинико-лабораторной	 ди-

агностики	 в	 международных	 рекомендациях	 SSC	 2021	 по	 лечению	

взрослых	пациентов	с	сепсисом	или	септическим	шоком	в	условиях	

больницы.

Материалы и методы.	Проведено	сравнение	международных	диа-

гностических	критериев	сепсиса	и	органной	дисфункции,	начиная	с	

рекомендаций	ACCP/SCCM	1992	г.	до	обновленных	рекомендаций	по	

лечению	сепсиса	и	септического	шока	SSC	2021	г.

Представлены	опубликованные	ранее	результаты	исследований	ав-

торов	 статьи	 по	 сочетанию	 определения	 в	 крови	 уровня	 лактата,	

ЛПС-СП,	 аполипопротеинов	 А1	 и	 В,	 индекса	 ApoA1/ApoB,	 СРБ,	 ПКТ,	

расширенных	параметров	воспаления	статуса	активации	различных	

популяций	лейкоцитов	для	диагностики	сепсиса,	оценки	тяжести	со-

стояния	и	эффективности	лечения.

Результаты.	Отличительной	особенностью	рекомендаций	SSC	2021	яв- 

ляется	 отражение	 конкретных	 характеристик,	 таких	 как	

Recommendation	 Strength-Strong,	 Weak	 (Сила	 рекомендации	 –	 Убе-

дительная,	 Слабая)	 и	 Quality	 of	 Evidence	 –	 Best	 practice	 statement,	

Very	low	quality	of	evidence	(Качество	доказательств	–	Лучший	прак-

тический	 опыт,	Очень	низкое	 качество	 доказательств	 и	 т.д.)	 с	 уче-

том	принципов	доказательной	медицины	и	передового	практическо-

го	опыта.	При	этом	характер	рекомендаций	по	их	практическому	ис-

пользованию	весьма	неоднозначен.

С	учетом	данных	наших	исследований	универсально	доступными	ла-

бораторными	 показателями	 в	 ранней	 диагностике	 сепсиса	 являются	

следующие:	 лактат	 в	 качестве	 независимого	 прогностического	 фак-

Objective	–	to	present	new	aspects	of	clinical	and	laboratory	diagnos-

tics	in	the	SSC	2021	international	guidelines	for	the	treatment	of	adult	

patients	with	sepsis	or	septic	shock	in	a	hospital	setting.

Materials and methods.	The	international	diagnostic	criteria	for	sep-

sis	and	organ	dysfunction	were	compared	 from	 the	1992	ACCP/SCCM	

recommendations	 to	 the	 updated	 2021	 SSC	 guidelines	 for	 the	 treat-

ment	of	sepsis	and	septic	shock.

Previously	 published	 results	 of	 studies	 by	 the	 authors	 of	 the	 article	

on	the	combination	of	blood	levels	of	lactate,	LPS-SP,	apolipoproteins	

A1	 and	 B,	 ApoA1/ApoB	 index,	 CRP,	 PCT,	 advanced	 parameters	 of	 in-

flammation	 of	 the	 activation	 status	 of	 various	 leukocyte	 populations	

for	diagnosing	sepsis,	and	assessing	the	severity	of	the	condition	and	

effectiveness	are	presented.

Results.	 A	 distinctive	 feature	 of	 the	 SSC	 2021	 recommendations	 is	

the	 reflection	 of	 specific	 characteristics,	 such	 as	 Recommendation	

Strength	 –	 Strong,	 Weak	 (Strength	 of	 recommendation	 –	 Convinc-

ing,	Weak)	 and	 Quality	 of	 Evidence	 –	 Best	 practice	 statement,	 Very	

low	quality	of	evidence	(Quality	of	evidence	–	Best	practice,	Very	low	

quality	 of	 evidence,	 etc.)	 taking	 into	 account	 the	 principles	 of	 evi-

dence-based	medicine	and	best	practice.	At	the	same	time,	the	nature	

of	the	recommendations	for	their	practical	use	is	very	ambiguous.

Taking	 into	account	the	data	of	our	studies,	 the	following	are	univer-

sally	 available	 laboratory	 indicators	 in	 the	 early	 diagnosis	 of	 sepsis:	

lactate	as	an	independent	predictor	of	lethality;	LPS-SP	to	confirm	in-

fection	with	gram-negative	flora;	monitoring	of	advanced	indicators	of	
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тора	летальности;	ЛПС-СП	для	подтверждения	инфицирования	грамо-

трицательной	флорой;	мониторинг	расширенных	показателей	воспа-

ления	–	активация	нейтрофилов	(NEUT-RI	и	NEUT-GI),	незрелых	грану-

лоцитов	(IG)	и	лимфоцитов	(AS-LYMP,	RE-LYMP)	в	дифференциальной	

диагностике	 вирусной	 и	 бактериальной	 инфекции;	 биологические	

маркеры	 воспаления	 С-реактивного	 белка	 (СРБ),	 прокальцитонина	

(ПКТ),	аполипопротеина	А1,	В	(АpoA1,	ApoB),	индекса	АpoA1/ApoB	для	

оценки	генерализации	процесса	и	эффективности	лечения.

Заключение.	Рекомендации	не	могут	заменить	знания,	опыт	и	спо-

собность	 лечащего	 врача	 принимать	 решения	 –	 как	 с	 использова-

нием	 клинической	 оценки	 течения	 заболевания,	 так	 и	 уникальных	

клинико-диагностических	параметров	с	учетом	передовой	врачебной	

практики.

Проведение	 предложенных	 лабораторных	 исследований	 доступно	

для	большинства	лабораторий	Российской	Федерации.	По-видимому,	

целесообразно	было	бы	подготовить	методические	рекомендации	по	

ранней	диагностике	сепсиса	для	здравоохранения	РФ	с	учетом	луч-

ших	отечественных	практик.

Ключевые слова:	 SSC	 2021;	 cепсис;	 лактат;	 ЛПС-СП;	 NEUT-RI;	

NEUT-GI;	IG;	AS-LYMP;	RE-LYMP;	СРБ;	ПКТ;	АpoA1/	ApoB

inflammation	–	activation	of	neutrophils	 (NEUT-RI	and	NEUT-GI),	 im-

mature	granulocytes	(IG)	and	lymphocytes	(AS-LYMP,	RE-LYMP)	in	the	

differential	diagnosis	of	viral	and	bacterial	infection;	biological	markers	

of	inflammation	of	C-reactive	protein	(CRP),	procalcitonin	(PCT),	apoli-

poprotein	A1,	B	(ApoA1,	ApoB),	ApoA1/ApoB	index	to	assess	the	gener-

alization	of	the	process	and	the	effectiveness	of	treatment.

Conclusion.	Recommendations	cannot	replace	the	knowledge,	expe-

rience	and	ability	of	the	attending	physician	to	make	decisions	–	both	

using	a	 clinical	 assessment	of	 the	 course	of	 the	disease,	 and	unique	

clinical	 diagnostic	 parameters,	 taking	 into	 account	 the	 best	 medical	

practice.

The	proposed	laboratory	studies	are	available	for	most	laboratories	in	

the	Russian	Federation.	Apparently,	 it	would	be	advisable	 to	prepare	

methodological	recommendations	for	the	early	diagnosis	of	sepsis	for	

the	healthcare	of	the	Russian	Federation,	taking	into	account	the	best	

domestic	practices.

Key words:	SSC	2021;	sepsis;	lactate;	LPS-SP;	NEUT-RI;	NEUT-GI;	IG;	

AS-LYMP;	RE-LYMP;	SRP;	PCT;	ApoA1/ApoB

Сепсис – это опасная для жизни 
дисфункция органов, вызван-

ная нарушением регуляции реак-
ции организма на инфекцию [1]. 
Сепсис и септический шок являют-
ся серьезными проблемами здра-
воохранения, от которых ежегод-
но страдают миллионы людей во 
всем мире и умирает один из шести 
пациентов с этой патологией [2]. 
Раннее выявление и своевременное 
лечение в первые часы после разви-
тия сепсиса улучшают исходы.

Общество интенсивной терапии 
и реаниматологии (SCCM) и Ев-
ропейское общество интенсивной 
терапии (ESICM) обновили ре-
комендации по лечению сепсиса 
и септического шока у взрослых 
«Кампания «Выживание при сепси-
се»: Международные рекоменда-
ции по лечению сепсиса и септи-
ческого шока 2021» /Surviving 
Sepsis Campaingn: International 
Guidelines for Management of Sepsis 
and Septic Shock 2021 (SSC 2021)/ 
[3], которые были опубликованы 
в конце 2021 года. Рекомендации, 
содержащиеся в этом документе, 
являются руководством для врача 
по лечению взрослых пациентов с 
сепсисом или септическим шоком в 
условиях больницы.

Целью данной статьи явилось 
представление новых аспектов кли-
нико-лабораторной диагностики 
в международных рекомендациях 
SSC 2021 по лечению взрослых 
пациентов с сепсисом или септиче-
ским шоком в условиях больницы.

Сравнительная характеристика 
международных диагностических 
критериев сепсиса и органной дис-
функции с 1992 по 2021 г. пред-
ставлена в таблице.

Впервые формулировка и кон-
цепция системной воспалительной 
реакции (СВР) была предложе-
на Вone R.C. с соавт. в 1991 г. 
[4] и одобрена на Согласительной 
конференции Американского кол-
леджа пульмонологов и Общества 
специалистов критической медици-
ны (ACCP/SCCM) в г. Чикаго [5]. 
Закономерности развития генерали-
зованного внутрисосудистого вос-
паления – Systemic Inflammatory 
Response Syndrome (SIRS) / Син-
дром Системного Воспалитель-
ного Ответа (ССВО) являют-
ся главной составляющей генеза 
сепсиса и синдрома полиорганной 
дисфункции (СПОД) [6, 7]. SIRS 
диагностировали при наличии более 
чем одного критерия: температура 
тела < 36,0 °С или > 38,0 °С; ча-
стота дыхания > 20 в минуту или 
РаСО

2 < 32 мм рт. ст.; частота сер-
дечных сокращений > 90 ударов 
в минуту; количество лейкоцитов 
< 4000/мл или > 12000/мл или 
более 10 % незрелых форм [4, 8] 
(табл.).

В 2001 году на конференции 
SCCM/ESICM/ACCP/ATS/SIS 
International Sepsis Definitions 
Conference расширен лист диа-
гностических критериев и в каче-
стве показателя тканевой гипопер-
фузии предложен повышенный 

уровень лактата [9]. В 2012 году 
при очередном пересмотре опре-
делений сепсиса Surviving Sepsis 
Campaign (SSC12) был дополнен 
перечень признаков, симптомов и 
лабораторных показателей (С-ре-
активный белок, прокальцитонин, 
глюкоза, лактат), свидетельствую-
щих о возможном наличии сепсиса 
[10]. В феврале 2013 г. была опу-
бликована усовершенствованная 
(третья) редакция международ-
ных клинических рекомендаций по 
определению сепсиса (SSC12) [10]  
(табл.).

В 2016 году рабочая группа 
«Sepsis-3» (Сепсис-3), созданная 
Обществом специалистов крити-
ческой медицины (The Society of 
Critical Care Medicine (SCCM)) 
и Европейским обществом интен-
сивной терапии (The European 
Society of Intensive Care Medicine 
(ESICM)) переопределила сепсис 
как «жизнеугрожающую органную 
дисфункцию, вызванную дисрегу-
лированным ответом организма на 
инфекцию» [1]. Из определения 
сепсиса были исключены понятия 
SIRS и «тяжелый сепсис». Для 
скрининга пациентов с высокой ве-
роятностью развития сепсиса было 
предложено использовать критерии 
Quick SOFA (Quick Sequential 
Organ Failure Assessment, qSOFA 
(экспресс-SOFA) [1] (рис.). Рабо-
чая группа SCCM/ ESICM реко-
мендовала называть определения 
2016 г. как «Sepsis-3» (Сепсис-3), 
а определения 1991 и 2001 гг. при-
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Таблица
Диагностические	критерии	сепсиса	и	органной	дисфункции

Table
Diagnostic	criteria	for	sepsis	and	organ	dysfunction 

Диагностические	
критерии	сепсиса	
Diagnostic	criteria	for	

sepsis

ACCP/SCCM
(Sepsis-1)	(1992	г.)

SCCM/ESICM/ACCP/
САР/SIS

(Sepsis-2)	(2001	г.)*
Surviving	Sepsis	

Campaign	(SSC12)**

ICDSSS
(Sepsis-3)
(2016	г.)
qSOFA***

Surviving	Sepsis	Campaign
(SSC18)**** SSC21*****

Основные	параметры	/	Main	parameters	
Инфекция	/	Infection + + 3-	и	6-часовая	связки	

были	соединены	в	одну	
связку	1-го	часа
Необходимо:

определить	уровень	
лактата	и	повторное	
определение	уровня	
лактата	в	течение	2-4	

часов,	если	изначальный	
лактат	>	2	ммоль/л
забор	как	минимум	2	

посевов	крови	(аэробный	
и	анаэробный)	до	

введения	антибиотиков	

The	3-hour	and	6-hour	links	
were	combined	into	one	

1-hour	link
Necessary:

determine	the	level	of	
lactate	and	re-determination	
of	the	level	of	lactate	within	
2-4	hours,	if	the	initial	
lactate	>	2	mmol/L.
taking	at	least	2	blood	
cultures	(aerobic	and	

anaerobic)	before	antibiotic	
administration

SIRS,	NEWS	
или	MEWS,	а	не	

qSOFA
STRONG		

рекомендация

SIRS,	NEWS	
or	MEWS,	not	

qSOFA
	STRONG	

recommendation

Температура	
Temperature	

<	и/или	>	38,0	°C	
<	and/or	>	38.0	°C

<	и/или	>	38,3	°C
<	and/or	>	38.3	°C

Частота	сердечных	
сокращений	(уд/мин)	
Heart	rate	(bpm)

>	90

>	90
или	>	2	sd	выше	
возрастной	нормы	

>	90
or	>	2	sd	above	age	

norm
Частота	дыхания,	
(вдохов/мин) 
Respiratory	rate,	
(breaths/min)

>	20 >	30 >	22

Cистолическое	
артериальное	давление	

(мм	рт.	ст.) 
Systolic	blood	pressure	

(mm	Hg)	

≤	100

нарушение	
сознания	

disturbance	of	
consciousness

Показатели	воспаления	/	Indicators	of	inflammation

Количество	лейкоцитов	
(WBC)	White	blood	cell	

count	(WBC)

>	12	000/мкл
и/или	<	4	000/мкл,																
и/или		>	10	%	
незрелых

>	12,000/µl	and/or	
<	4000/µl,	and/or	
>10%	immature

>	12	000/мкл
и/или	<	4	000/мкл,
и/или	>	10	%	
незрелых

>	12,000/µl	and/or	<	
4000/µl,	and/or	
>	10%	immature

C-реактивный	белок	
C-reactive	protein

н/у	
not	considered

>	2	SD	выше	нормы	
>	2	SD	above	normal

знать как «Sepsis-1» (Сепсис-1) и 
«Sepsis-2» (Сепсис-2) соответствен-
но [1] (табл.).

Отличительной особенностью ре-
комендаций SSC 2021 г. является 
отражение конкретных характери-
стик, таких как Recommendation 
Strength – Strong, Weak (Сила 

рекомендации – Убедительная, 
Слабая) и Quality of Evidence – 
Best practice statement, Very low 
quality of evidence (Качество до-
казательств – Лучший практи-
ческий опыт, Очень низкое ка-
чество доказательств и т.д.), с 
учетом принципов доказательной 

медицины и передового практиче-
ского опыта [3]. Кроме того, от-
дельно представлены изменения 
по сравнению с рекомендациями 
ICDSSS 2016 года [3] (табл.).

Рассмотрим некоторые разделы 
рекомендаций SSC 2021, в которых 
представлены клинические и лабо-
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Прокальцитонин	
Procalcitonin

н/у	
not	considered

>	2	SD	выше	нормы	
>	2	SD	above	normal

Не	
использовать	

для	
определения	
старта	а/м	
терапии
WEAK		

рекомендация	
Do	not	use	to	
determine	the	
start	of	a	/	m	
therapy
WEAK	

recommendation
Показатели	тканевой	перфузии	/	Tissue	perfusion	indicators	

Гиперлактатемия	
Hyperlactatemia

н/у	
not	considered

выше	
лабораторной	

нормы
(>	1	ммоль/л)	

above	the	laboratory	
norm

(>	1	mmol/l)

Cutoff		1.6	–	2.5	
ммоль/л
WEAK		

рекомендация
Cutoff	1.6	–	2.5	

mmol/l
WEAK	

recommendation

Примечание:	SCCM	(Society	of	Critical	Care	Medicine)	—	Общество	интенсивной	терапии,		ESICM	(The	European	Society	of	Intensive	
Care	Medicine)	—	Европейское	общество	интенсивной	терапии,	ACCP	(The	American	College	of	Chest	Physicians)	—	Американская	
Коллегия	врачей,		ATS	(The	American	Thoracic	Society)	—	Американское	Торакальное	Общество,	SIS	(The	Surgical	Infection	Society)	—	
Хирургической	Инфекции	Общество,		н/у	—	не	учитывалось.	
Note:	SCCM	−	Society	of	Critical	Care	Medicine,	ESICM	−	The	European	Society	of	Intensive	Care	Medicine,	ACCP	−	The	American	College	
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раторные критерии сепсиса у взрос-
лых пациентов [3].

СКРИНИНГ И РАННЕЕ 
ЛЕЧЕНИЕ
Рекомендация SSC 2021
1. «Для больниц и систем здра-

воохранения рекомендуется ис-
пользовать программу повышения 
эффективности лечения сепсиса, 
включающую скрининг на сепсис 
для остро больных пациентов с вы-
соким риском и стандартные опера-
ционные процедуры для лечения».

Убедительная рекомендация, 
умеренное качество доказа-
тельств для скрининга.

Убедительная рекомендация, 
доказательства очень низкого ка-

чества для стандартных опера-
ционных процедур.

СКРИНИНГ ПАЦИЕНТОВ 
С СЕПСИСОМ 
И СЕПТИЧЕСКИМ ШОКОМ
Обоснование
Программы повышения эффек-

тивности лечения сепсиса обычно 
состоят из скрининга на сепсис, 
обучения, оценки эффективности 
результатов лечения сепсиса [11, 
12]. Несмотря на некоторую про-
тиворечивость, мета-анализ 50 ото-
бранных исследований по влиянию 
программ повышения эффективно-
сти диагностики и лечения показал, 
что они были связаны с лучшей 
приверженностью к лечению сепси-

са, а также снижением смертности 
(ОР 0,66; 95% ДИ 0,61–0,72) у па-
циентов с сепсисом и септическим 
шоком [13].

Инструменты скрининга на 
сепсис предназначены для его ран-
него выявления и состоят из руч-
ных методов или автоматизирован-
ного использования электронной 
медицинской карты. Существуют 
большие различия в диагностиче-
ской чувствительности и специ-
фичности конкретных показателей, 
причем большинство имеют низкую 
прогностическую ценность, хотя 
использование некоторых из них 
было связано с улучшением процес-
сов оказания медицинской помощи 
[14-17]. Для скрининга сепсиса 
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Рисунок 1
Критерии и классификация сепсиса (SSC 2012-2021 гг.)

Figure 1
Criteria and classification of sepsis (SSC 2012-2021)

Примечание/ Note: *Levy MM, Fink MP, Marshall JC, Abraham E, et al., 2001 SCCM/ESICM/ACCP/
ATS/SIS International Sepsis Definitions Conference. Crit Care Med. 2003; 31(4): 1250-1256; Dellinger RP, 
Levy MM, Rhodes A, et al. Surviving Sepsis Campaign: International Guidelines for Management of Severe 
Sepsis and Septic Shock: 2012. Crit Care Med. 2013; 41: 580-637.
**Singer M, Deutschman CS, Seymour CW, Shankar-Hari M, Annane D, Bauer M, et al. The Third 
International Consensus Definitions for Sepsis and Septic Shock (Sepsis-3). JAMA. 2016; 315(8): 801-810.
***Evans L, Rhodes A, Alhazzani W, Antonelli M, Coopersmith CM, French C, et al. Surviving Sepsis 
Campaign: International Guidelines for Management of Sepsis and Septic Shock 2021. Critical Care Medicine. 
2021; 49(11): e1063-e1143. doi: 10.1097/CCM.0000000000005337
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используются множество клини-
ческих переменных и шкал, таких 
как критерии синдрома системно-
го воспалительного ответа (SIRS), 
жизненно важные показатели, на-
личие признаков инфекции, Шка-
ла Последовательной Оценки Ор-
ганной Недостаточности (SOFA), 
qSOFA (экспресс-SOFA), Наци-
ональная Шкала Оценки Раннего 
Предупреждения (NEWS) или Мо-
дифицированная Шкала Оценки 
Раннего Предупреждения (MEWS) 
[12, 18].

Различные методики балльной 
оценки с помощью шкал могут быть 
использованы у пациентов стацио-
нарных отделений, отделений неот-
ложной помощи или интенсивной 
терапии [14-16, 18]. Несмотря на 
большие различия в чувствитель-
ности и специфичности шкал для 
скрининга сепсиса, они являются 
важным компонентом раннего вы-
явления сепсиса для своевременно-
го и эффективного лечения [19-21].

Стандартные операционные про-
цедуры – это набор методов, кото-
рые определяют предпочтительный 
ответ на конкретные клинические 
проявления [22]. Стандартные опе-
рационные процедуры при сепсисе, 
первоначально определенные как 
ранняя целенаправленная терапия, 
превратились в «обычную помощь», 
которая включает стандартный 
подход при лечении сепсиса – ран-
нюю идентификацию, определение 
лактата, микробиологические посе-
вы, применение антибиотиков и ин-
фузионной терапии [23]. В больни-
цах с более высоким соответствием 
требованиям протоколов лечения 
сепсиса регистрируется убедитель-
ное снижение смертности [24].

Рекомендация SSC 2021
2. «Не рекомендуется использо-

вать qSOFA по сравнению с SIRS, 
NEWS или MEWS в качестве един-
ственного инструмента скрининга 
на сепсис или септический шок».

Убедительная рекомендация, 
доказательства среднего каче-
ства.

Обоснование
qSOFA использует три перемен-

ные для прогнозирования смерти и 
длительноcти пребывания в отде-
лении интенсивной терапии у па-
циентов с известным или предпо-

лагаемым сепсисом: оценка комы 
по Глазго < 15 баллов, частота ды-
хания ≥ 22 вдохов/мин и систо-
лическое артериальное давление 
≤ 100 мм рт. ст. Когда любые две 
из этих переменных присутствуют 
одновременно, пациент считается 
qSOFA положительным. При ана-
лизе данных, использованных для 
поддержки рекомендаций Третьего 
Международного консенсуса, Кон-
ференция по определению сепси-
са определила qSOFA как предик-
тор неблагоприятного исхода у па-
циентов с известной или подозре-
ваемой инфекцией, но не проведен 
анализ оценки этого показателя 
в качестве инструмента скринин-
га [25]. С тех пор в многочислен-
ных исследованиях изучалось по-
тенциальное использование qSOFA 
в качестве инструмента скрининга 
сепсиса [26-28]. Результаты оказа-
лись противоречивыми. Исследо-
вания показали, что шкала qSOFA 
более специфична, но менее чув-
ствительна, чем наличие двух из 
четырех критериев SIRS для ран-
него выявления вызванной инфек-
цией органной дисфункции [26-29]. 
Ни SIRS, ни qSOFA не являются 
идеальными инструментами скри-
нинга сепсиса, и лечащий врач дол-
жен понимать ограничения каждо-
го из них. В первоначальном ис-
следовании авторы обнаружили, 
что только 24 % инфицированных 
пациентов имели оценку по шка-
ле qSOFA, равную 2 или 3, и на 
долю этих пациентов приходилось 
70 % плохих исходов [25]. Анало-
гичные результаты были также по-
лучены при сравнении с Нацио-
нальной Оценкой Раннего Преду-
преждения (NEWS) и Модифици-
рованной Оценкой Раннего Пред-
упреждения (MEWS) [30]. Хотя 
наличие положительного qSOFA 
должно предупредить врача о воз-
можности сепсиса во всех медицин-
ских учреждениях; учитывая низ-
кую чувствительность qSOFA, SSC 
2021 вынесли убедительную реко-
мендацию против его использова-
ния в качестве единственного ин-
струмента скрининга.

Рекомендация SSC 2021
3. «Взрослым с подозрением 

на сепсис предлагается измерить 
уровень лактата в крови».

Слабая рекомендация, низкий 
уровень доказательности.

Обоснование
Связь уровня лактата со смерт-

ностью у пациентов с подозрением 
на инфекцию и сепсис хорошо 
установлена [31, 32]. Его ис-
пользование в настоящее время 
рекомендуется как часть пакета 
SSC Hour-1 для лечения сепсиса 
[33, 34], а повышенный уровень 
лактата является одним из крите-
риев Сепсиса-3 для диагностики 
септического шока [35]. Было вы-
сказано предположение, что лактат 
может быть использован для 
скрининга у взрослых пациентов с 
клинически подозреваемым, но не 
подтвержденным сепсисом [36-38] 
(табл.).

Пороговые значения лактата, 
определяющие повышенный уро-
вень, варьировались от 1,6 до 
2,5 ммоль/л, хотя диагностические 
характеристики были одинаковы-
ми независимо от порогового зна-
чения. Чувствительность колеблет-
ся в пределах 66-83 %, а специфич-
ность – в пределах 80-85 %. Объ-
единенные положительные и отри-
цательные коэффициенты правдо-
подобия из трех исследований со-
ставляют 4,75 и 0,29 соответствен-
но. Исследования показали связь 
между использованием измерений 
уровня лактата при оказании ме-
дицинской помощи и снижением 
смертности [39].

В ранее представленном нами 
исследовании на примере когор-
ты 475 пострадавших с политрав-
мой показано, что первоначальные 
значения уровня лактата в крови, 
измеренные в течение 3 часов по-
сле травмы, обеспечивают допол-
нительную прогностическую ин-
формацию к традиционным кли-
ническим предикторам леталь-
ности у пациентов с зарегистри-
рованным сепсисом [40-42]. Так, 
при концентрации лактата в крови 
< 2,5 мМоль/л летальность соста-
вила 5,4 % (95% ДИ, 4,5–6,2 %), 
при значениях лактатемии в пре-
делах 2,5-3,9 мМоль/л – 6,4 % 
(95% ДИ 5,1–7,8 %), а при уров-
нях ≥ 4 мМоль/л – 18,8 % (95% 
ДИ, 15,7–19,9 %) [42]. Кроме то-
го, нами обнаружена сложная вза-
имосвязь между систолическим ар-
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териальным давлением, лактатом и 
летальностью у пациентов с гипо-
тензией (САД < 90 мм рт. ст.). По-
казано, что по мере прогрессирова-
ния тяжести гипотензии увеличе-
ние уровня лактатемии ассоцииру-
ется с повышенным риском смерти 
у пациентов с сепсисом [42]. Уро-
вень лактата в цельной крови у па-
циентов с сепсисом является неза-
висимым прогностическим факто-
ром летальности [42].

Таким образом, наличие повы-
шенного или нормального уровня 
лактата значительно увеличивает 
или уменьшает, соответственно, 
вероятность окончательного диа-
гноза сепсиса у пациентов с подо-
зрением на сепсис (табл.). Однако 
сам по себе лактат не является ни 
чувствительным, ни специфичным, 
чтобы самостоятельно исключить 
или опровергнуть диагноз. Тести-
рование на лактат может быть не-
доступно во многих условиях с 
ограниченными ресурсами [43-50]. 
Поэтому SSC 2021 отметил слабую 
силу рекомендации по использова-
нию определения лактата в сыво-
ротке крови в качестве дополни-
тельного теста для предваритель-
ной оценки вероятности сепсиса 
у пациентов с подозрением, но не 
подтвержденным сепсисом.

ДИАГНОСТИКА ИНФЕКЦИИ
Рекомендация SSC 2021
4. «У взрослых с подозрением на 

сепсис или септический шок с не-
подтвержденной инфекцией реко-
мендуется постоянно пересматри-
вать, искать альтернативные диа-
гнозы и прекратить эмпирическую 
противомикробную терапию, если 
доказана или высока вероятность 
альтернативной причины заболева-
ния».

Лучший практический опыт
Обоснование
В целом, учитывая высокий 

риск смерти при септическом шо-
ке и сильную связь между временем 
приема противомикробных препара-
тов и смертностью, комиссия вынес-
ла убедительную рекомендацию о 
немедленном, в течение одного ча-
са, назначении противомикробных 
препаратов всем пациентам с потен-
циальным септическим шоком. Кро-
ме того, пациентам с подтвержден-

ным / очень вероятным сепсисом 
рекомендуется немедленно вводить 
противомикробные препараты.

Для пациентов с возможным 
сепсисом без шока мы рекомендуем 
провести быструю оценку инфек-
ционной и неинфекционной эти-
ологии заболевания, чтобы опре-
делить в течение 3 часов, следует 
ли назначать антибиотики или от-
ложить их прием, продолжая вни-
мательно наблюдать за пациентом. 
Литературные данные, получен-
ные в условиях ограниченных ре-
сурсов, свидетельствуют о том, что 
своевременное назначение противо-
микробных препаратов пациентам с 
сепсисом и септическим шоком яв-
ляется важным и практически до-
ступным [51-56]. Однако выбор из 
широкого спектра противомикроб-
ных препаратов в таких условиях 
может варьировать [43, 44]. При 
этом сильно различаются сроки вы-
полнения лабораторных исследова-
ний, экспресс-диагностика, диагно-
стика инфекционной и неинфекци-
онной этиологии заболевания, при-
менение различных методов визуа-
лизации и т.д. в зависимости от ре-
гионов и материально-технических 
условий [46, 48, 50]. Недавние ре-
комендации, касающиеся примене-
ния противомикробных препаратов 
у пациентов с сепсисом и септиче-
ским шоком в условиях ограничен-
ных ресурсов, соответствуют теку-
щим рекомендациям [53].

Ранее нами были опубликованы 
исследования, в которых для рас-
ширения объема диагностического 
поиска выраженности СВР, сепси-
са обоснована возможность исполь-
зования определения в крови липо-
полисахаридсвязывающего протеи-
на (ЛПС-СП) [40]. При критиче-
ских состояниях высокая диагно-
стическая эффективность данно-
го теста (ЛПС-СП – 335 мкг/мл, 
ROC-curve: 0,867 (95% ДИ: 0,792–
0,943)) в первые трое суток позво-
ляет подтвердить факт инфициро-
вания грамотрицательной микро-
флорой в отличие от стандартной 
микробиологической диагностики 
(первые положительные результа-
ты лишь на 5-7-е сутки у 58 % явно 
инфицированных пациентов) [40].

В недавно опубликованных ис-
следованиях мы показали возмож-
ность использования инновацион-

ных гематологических параметров 
воспаления – активированных ней-
трофилов (NEUT-GI – интенсив-
ность зернистости нейтрофилов; 
NEUT-RI – интенсивность реак-
тивности нейтрофилов) и лимфоци-
тов (RE-LYMP – реактивные лим-
фоциты; AS-LYMP – лимфоциты, 
синтезирующие антитела) – у па-
циентов в критическом состоянии 
для диагностики сепсиса [57].

Была выявлена значительная 
связь NEUT-RI (р = 0,03) и NEUT-
GI (р = 0,02) с инфекцией, под-
твержденной микробиологически в 
более поздние сроки. Увеличение 
значений NEUT-RI на 10 FI было 
связано с увеличением вероятности 
развития инфекции (относительный 
риск 1,9; доверительный интервал 
95%; 1,1–3,6). При этом абсолют-
ное увеличение значения NEUT-
GI на 10 SI было связано с менее 
значительным увеличением вероят-
ности развития инфекции (относи-
тельный риск 2,7; доверительный 
интервал 95%; 1,1–6,6) [58].

В другом исследовании мы об-
наружили значительное увеличе-
ние уровня лимфоцитов, синте-
зирующих антитела AS-LYMP, в 
6 раз (р < 0,001) у пациентов с но-
вой коронавирусной инфекцией 
COVID-19, осложненной внеболь-
ничной пневмонией, вызванной 
штаммом вируса SARS-CoV-2, что 
является признаком клеточно-опо-
средованной или гуморальной им-
мунной реакции на патогены [59]. 
По-видимому, мониторинг статуса 
активации нейтрофилов (NEUT-RI 
и NEUT-GI), незрелых гранулоци-
тов (IG) и лимфоцитов (AS-LYMP, 
RE-LYMP) может быть использо-
ван в дифференциальной диагно-
стике вирусной и бактериальной 
инфекции.

Для подтверждения этого предпо-
ложения мы использовали опубли-
кованные ранее ретроспективные 
данные гематологических параме-
тров воспаления от двух разных 
когорт инфицированных пациен-
тов: 1) пациентов с сепсисом, под-
твержденным микробиологически 
[58], и 2) пациентов с новой коро-
навирусной инфекцией COVID-19, 
осложненной внебольничной пнев-
монией, вызванной штаммом ви-
руса SARS-CoV-2 [59]. Эти две 
когорты различались типом возбу-
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дителя. Обоснованием использова-
ния данных активации клеточных 
популяций лейкоцитов от двух 
разных когорт служит факт зна-
чительного увеличения статуса ак-
тивации нейтрофилов (NEUT-RI и 
NEUT-GI) у пациентов с сепсисом 
[58], а также выраженного увели-
чения активации лимфоцитов (AS-
LYMP, RE-LYMP) у пациентов с 
COVID-19 [59]. Мониторинг стату-
са активации нейтрофилов (NEUT-
RI и NEUT-GI), незрелых грану-
лоцитов (IG) и лимфоцитов (AS-
LYMP, RE-LYMP) может быть 
использован в дифференциальной 
диагностике вирусной и бактери-
альной инфекции. Для бактериаль-
ной инфекции характерно увели-
чение функциональной активности 
нейтрофилов (NEUT-RI и NEUT-
GI), тогда как наличие вирусной 
инфекции может сопровождаться 
увеличением функциональной ак-
тивности лимфоцитов (AS-LYMP, 
RE-LYMP) [60].

БИОМАРКЕРЫ ДЛЯ 
ОЦЕНКИ НАЧАЛА ПРИЕМА 
АНТИБИОТИКОВ

Рекомендация SSC 2021
5. «У взрослых с подозрением на 

сепсис или септический шок не ре-
комендуется использовать уровень 
прокальцитонина в сочетании с кли-
нической оценкой для принятия ре-
шения о начале приема противоми-
кробных препаратов, по сравнению 
с только клинической оценкой».

Слабая рекомендация, очень 
низкое качество доказательств.

Обоснование
Известно, что прокальцитонин 

(ПКТ) быстро повышается в ответ 
на провоспалительные стимулы, 
особенно бактериальные инфекции 
[61]. В связи с этим теоретически 
предположили, что уровень ПКТ в 
сочетании с клиническим обследо-
ванием может быть использован в 
диагностике серьезных бактериаль-
ных инфекции и определении от-
правной точки для раннего назна-
чения противомикробных препара-
тов. В мета-анализе 30 исследова-
ний (3244 пациента) ПКТ имел объ-
единенную чувствительность 77 % и 
специфичность 79 % у тяжелоболь-
ных пациентов с сепсисом [62].

Мета-анализ трех исследований 
(n = 1769 пациентов отделения 
интенсивной терапии), в которых 
сравнивались протоколы назначе-
ния антибиотиков с использова-
нием уровня ПКТ по сравнению 
с обычным лечением, не выявил 
различий в краткосрочной смертно-
сти (RR 0,99; 95% CI 0,86–1,15), 
продолжительности пребывания 
в отделении интенсивной терапии 
(MD, 0,19 дней; 95% CI, от -0,98 
до 1,36) или продолжительности 
госпитализации (MD, 7,00 дней; 
95% CI от -26,24 до 12,24) [63-65]. 
Опубликованные рекомендации по 
лечению внебольничной пневмонии 
рекомендуют начинать прием про-
тивомикробных препаратов паци-
ентам с внебольничной пневмонией 
независимо от уровня ПКТ [66].

При отсутствии очевидной поль-
зы, неизвестных затратах и огра-
ниченной доступности в некото-
рых условиях SSC 2021 отметила 
слабую силу (не убедительную) 
рекомендации по использованию 
уровня ПКТ для определения на-
чала противомикробной терапии в 
дополнение к клинической оценке.

Диагностическая чувствитель-
ность и специфичность маркеров 
воспаления для диагностики сепси-
са составила: С-реактивного белка 
(СРБ) (> 26 мг/дл) – 80 % (ROC-
curve: 0,81; p < 0,001). Для про-
кальцитонина (ПКТ) (> 0,35 нг/
мл) диагностическая чувствитель-
ность – 90 %, тогда как специфич-
ность – 43 % (ROC-curve: 0,707; 
p = 0,006). Кроме того, значитель-
ное снижение концентрации апо-
липопротеина В (ApoB) в крови 
(менее чем 50 % от нижней грани-
цы контрольных значений) связа-
но с максимальным риском разви-
тия сепсиса. Высокая диагностиче-
ская чувствительность (100 %) по-
рогового уровня ApoB (< 43,7 мг/
дл) позволяет использовать его для 
оценки генерализации инфекцион-
ного процесса и развития сепси-
са [67]. Возможно использование 
расчетного показателя – индекса 
ApoA1/ApoB, предложенного нами 
ранее для оценки тяжести состоя-
ния пострадавших в острый пери-
од политравмы и оценки эффектив-
ности лечебных мероприятий [68].

Сочетание определения ЛПС-СП, 
аполипопротеинов А1 и В, индекса 

ApoA1/ApoB, СРБ, ПКТ в сыворот-
ке крови позволит усилить их про-
гностическую ценность для оценки 
выраженности системной воспали-
тельной реакции, тяжести состоя-
ния, развития осложнений [68].

ЗАКЛЮЧЕНИЕ
В представленной статье мы со-

средоточили внимание на неко-
торых аспектах клинической и 
лабораторной диагностики между-
народных рекомендаций SSC 2021 
по лечению взрослых пациентов с 
сепсисом или септическим шоком 
в условиях больницы. Как мы ви-
дим, ранняя диагностика сепсиса 
очень важна, но характер рекомен-
даций по их практическому исполь-
зованию весьма неоднозначен.

Рекомендации не могут заменить 
знания, опыт и способность леча-
щего врача принимать решения, 
как с использованием клинической 
оценки течения заболевания, так и 
уникальных клинико-диагностиче-
ских параметров с учетом передо-
вой врачебной практики.

Важными показателями в ранней 
диагностике сепсиса являются:

- определение уровня лактата 
в крови в качестве независимого 
прогностического фактора леталь-
ности;

- определение липополисахарид-
связывающего протеина (ЛПС-СП) 
для подтверждения инфицирова-
ния грамотрицательной флорой;

- мониторинг расширенных пока-
зателей воспаления – активация ней-
трофилов (NEUT-RI и NEUT-GI), 
незрелых гранулоцитов (IG) и лим-
фоцитов (AS-LYMP, RE-LYMP) в 
дифференциальной диагностике ви-
русной и бактериальной инфекции;

- биологические маркеры воспа-
ления С-реактивного белка (СРБ), 
прокальцитонина (ПКТ), аполи-
попротеина А1, В (АpoA1, ApoB), 
индекса АpoA1/ ApoB для оценки 
генерализации процесса и эффек-
тивности лечения.

Проведение предложенных лабо-
раторных исследований доступно 
для большинства лабораторий Рос-
сийской Федерации. По-видимому, 
целесообразно было бы подгото-
вить методические рекомендации 
по ранней диагностике сепсиса для 
здравоохранения РФ с учетом луч-
ших отечественных практик.
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