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КОНСЕРВАТИВНАЯ ИНТЕНСИВНАЯ ТЕРАПИЯ ОСТРОЙ ПЕЧЕ-

НОЧНОЙ ДИСФУНКЦИИ У БОЛЬНЫХ С СЕПСИСОМ
Актуальность. Несмотря на существующие достижения в лечении больных

с сепсис-индуцированным синдромом полиорганной дисфункции, больших сис-
тематизированных исследований для разработки методов ранней диагностики,
эффективной профилактики и лечения таких пациентов недостаточно, а проб-
лема изучения новых технологий интенсивной терапии остается актуальной.

Целью научной работы было усовершенствование технологии интенсив-
ной терапии у больных с сепсис-индуцированной полиорганной дисфункцией
с проявлениями острой печеночной дисфункции.

Материалы и методы. Обследовано 86 больных с тяжелым сепсисом, ослож-
ненным синдромом полиорганной дисфункции, у которых были признаки ком-
пенсированной острой печеночной дисфункции. У 33 больных основной груп-
пы в алгоритм интенсивной терапии были включены энтеросорбция, селектив-
ная деконтаминация кишечника и инфузионная терапия с нутритивной под-
держкой с переходом на раннее энтеральное питание.

Результаты. В данной работе представлены результаты влияния консерва-
тивних методов детоксикации на показатели функционального состояния пе-
чени у больных с сепсисом.

Выводы. На основе полученых данных показана целесообразность вклю-
чения энтеросорбции, селективной деконтаминации кишечника, препаратов,
снижающих гипераммониемию, инфузионной терапии с нутритивной поддерж-
кой в комплексную интенсивную терапию больных с сепсисом и проявления-
ми острой печеночной дисфункции.
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CONSERVATIVE INTENSIVE THERAPY OF ACUTE LIVER

DYSFUNCTION IN PATIENTS WITH SEPSIS
Background. Despite the current advances in the treatment of patients with sepsis-

induced multiple organ dysfunction syndrome, large systematic research to devel-
op methods for early diagnosis, effective prevention and treatment of such patients
is not enough, and the problem of learning new technology intensive care is very
important.

The aim of our research was to improve the methodology of intensive therapy
in patients with sepsis-induced multiple organ dysfunction with manifestation of
acute hepatic dysfunction.

Materials and methods. A total of 86 patients with severe sepsis complicated by
multiple organ dysfunction were examined. There were assessed pigment, synthet-
ic, cytolytic and detoxicating functions of the liver, as well as the dynamics of the
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Вступ

Вивченню патогенезу сепсису, розробці сучасних методів і технологій інтенсив-
ної терапії (IT) при даній патології останніми роками присвячена велика кількість
досліджень. Незважаючи на це, летальність у хворих при тяжкому сепсисі залиша-
ється дуже високою і становить 20–60 %, а при септичному шоці досягає 80–90 %
[1; 2].

При тяжкому сепсисі формується синдром поліорганної дисфункції (СПОД).
Майже з однаковою частотою виникає дисфункція серцево-судинної та дихальної
систем, а також формується дисфункція нирок, печінки, кишок і центральної нер-
вової системи.

При сепсисі печінка відіграє важливу роль у розвитку загальної відповіді орга-
нізму на запалення, регуляції гомеостазу, коагуляції та мікроциркуляції, зв’язуван-
ні ендотоксинів і знешкодженні токсичних субстанцій [5–8]. У хворих з тяжким сеп-
сисом, септичним шоком унаслідок зростання ендотоксемії та прямої дії токсинів
на паренхіму печінки страждає функціональна спроможність печінки, що зумов-
лює виникнення гострої печінквої дисфункції (ГПечД).

Мікрофлора шлунково-кишкового тракту і печінка постійно взаємодіють у про-
цесах детоксикації організму. Порушення цієї взаємодії призводить до функціональ-
них і структурних змін обох органів. Дисбаланс мікроекології травного тракту, збіль-
шення відсотка факультативної флори (грамнегативні бактерії) та їх продуктів жит-
тєдіяльності, зменшення кількості анаеробних представників (біфідо- і лактобак-
терії) призводять до нагромадження у просвіті кишки патологічних бактерій та ен-
дотоксинів [3; 9; 10]. Транслокація останніх у місцеву систему кровообігу та систе-
му воротної вени і печінку порушує функцію ретикулоендотеліальної системи та
призводить до ушкодження гепатоцитів і розладу її функцій. Разом з цим при по-
рушенні детоксикаційної функції печінки та формуванні портокавальних анастомо-
зів нейротоксичні сполуки (аміак), минаючи печінку, потрапляють у системний кро-
вообіг і зумовлюють розвиток печінкової енцефалопатії [4; 9]. Таким чином, уна-
слідок розладу кровообігу, гіпоксії, морфологічних змін у печінці порушується син-
тетична, пігментна та інші функції. Зниження антитоксичної функції печінки ство-
рює умови для нагромадження в організмі токсичних сполук і метаболітів, унаслі-
док чого виникає вторинний «гепатотропний» ефект (за рахунок блокади окисню-
вальних ферментних систем). У такій ситуації прогресує синдром ендогенної інто-
ксикації, який замикає хибне коло патогенезу ГПечД і сприяє прогресуванню
СПОД.

grade of the patient after APACHE II scale, and organ dysfunction level using SOFA
scale.

Results. In this article we report the results of conservative methods of detoxi-
cation on markers of liver function in patients with sepsis. The proposed technolo-
gy of detoxication promote rapid regression (from 3–4 days) of manifestations of
acute hepatic dysfunction, scores of the severity of patients (scale APACHE II) and
multiple organ dysfunction (scale SOFA).

Conclusions. On the basis of our data we showed that in patients with sepsis
and acute manifestations of hepatic dysfunction it is advisable to use complex in-
tensive therapy including enterosorption, selective decontamination of the intestine,
medications that reduce hyperammonemia, infusion therapy with nutritional sup-
port and early enteral nutrition.

Key words: hepatic dysfunction, intensive care, sepsis.
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Незважаючи на існуючі досягнення в лікуванні хворих із сепсис-індукованим
СПОД, великих систематизованих досліджень для розробки методів ранньої діа-
гностики, ефективної профілактики та лікування таких хворих є недостатньо, а проб-
лема вивчення нових технологій IT залишається актуальною.

Виходячи з вищенаведеного, метою даної роботи є удосконалення методів IT
хворих із сепсис-індукованим СПОД з ознаками ГПечД.

Матеріали та методи дослідження

Нами обстежено 86 хворих із тяжким сепсисом, ускладненим СПОД, у яких були
ознаки компенсованої ГПечД. Враховуючи багатофункціональність печінки в ор-
ганізмі людини, ми намагалися оцінити дисфункцію печінки за такими основними
її функціями: пігментна, цитолітична, синтетична та дезінтоксикаційна. Діагнос-
тику ГПечД, визначення її тяжкості проводили згідно з раніше описаними критері-
ями [10]. Хворі були розділені на дві групи: 1-ша група — контрольна (53 хворих),
2-га група — основна (33 хворих), які не відрізнялися між собою віком, статтю, тяж-
кістю стану, показниками поліорганної дисфункції та її компонента — ГПечД. При-
чинами виникнення СПОД були: вторинні, розповсюджені, фібринозно-гнійні пе-
ритоніти, гострі панкреатити або панкреонекрози.

Усі хворі отримували лікування згідно з Міжнародними рекомендаціями з IT
тяжкого сепсису та септичного шоку, розробленими експертами Руху за виживан-
ня при сепсисі (2008–2012). Враховуючи наявність у досліджуваних пацієнтів ГПечД,
етіотропна і патогенетична терапія призначалася на основі стандартів лікування,
затверджених МОЗ України, від 03.07.2006 р. № 430 «Надання медичної допомоги
хворим і постраждалим з гострою печінковою недостатністю».

У 33 хворих основної групи до алгоритму ІТ було включено застосування ентеро-
сорбції (ЕС) — атоксил 12 г на добу; селективної деконтамінації кишок (СДК) —
поліміксин Е 200 мг на добу + гентаміцин 320 мг на добу + ністатин 2000 мг на
добу або флуконазол 150 мг на добу; препаратів для зниження гіперамоніємії —
лактулоза 40 мл тричі на добу та інфузійної терапії за нутрітивної підтримки
(ІНФТНП) із переходом на раннє ентеральне харчування (РЕХ).

У перші 2–3 доби основним завданням було зменшити утворення токсичних про-
дуктів у кишках і забезпечити організм пластичним матеріалом і енергією для його
використання. Це завдання виконувалося з допомогою включення до алгоритму
ІТ хворих із компенсованою ГПечД ЕС + СДК + Лактулоза + ІНФТНП/РЕХ.

За відсутності ознак септичного шоку нутрітивну підтримку розпочинали не-
відкладно. У перші 2–3 доби застосовували парентеральне гіпокалорійне харчуван-
ня. На 3-й день розпочинали РЕХ із початковим режимом уведення субстратних
сумішей 25–30 мл/год, орієнтуючись на залишковий об’єм у шлунку.

Схема парентерального харчування у хворих із компенсованою ГПечД має свої
особливості. Так, у хворих з ГПечД змінюється метаболізм амінокислот, що при-
зводить до зміни амінокислотного спектра плазми крові, зменшення кількості амі-
нокислот із розгалуженими ланцюгами. Багато продуктів метаболізму білків (аро-
матичні амінокислоти, меркаптан, серотонін, амоній) сприяють розвитку енцефало-
патії. Тому для парентерального харчування у хворих із ГПечД було використано
препарати з високим вмістом амінокислот із розгалуженими ланцюгами (лейцин,
ізолейцин, валін), аргініну (для посилення метаболізму аміаку в печінці) та низь-
ким вмістом ароматичних амінокислот і мітіоніну.
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У даній роботі використовувався препарат «Гепасол Нео» 8 %, який містить
8 незамінних амінокислот, 2 умовно-замінні та 5 замінних амінокислот. Вибір дано-
го препарату був зумовлений тим, що він містить близько 42 % амінокислот із роз-
галуженим боковим ланцюгом (валін, лейцин, ізолейцин) і невелику кількість (близь-
ко 2 %) ароматичних амінокислот. «Гепасол Нео» містить майже 60 % незамінних
амінокислот. L-аргінін бере участь у синтезі сечовини і тим самим сприяє зменшен-
ню токсичності аміаку. Аргінін є умовно-незамінною амінокислотою, під час стре-
су швидко настає виснаження аргінінового пулу. Аргінін — початковий пункт у
синтезі креатиніну і креатинфосфату. При виснаженні запасів креатинфосфату зни-
жується рівень АТФ настільки, що неможливо підтримувати м’язову активність.
Застосування L-аланіну та L-проліну сприяє зменшенню потреби організму в глі-
цині і тим самим зменшує утворення аміаку, оскільки у результаті дезамінування
гліцину вивільняються іони амонію. Застоcування незамінних амінокислот з роз-
галуженим боковим ланцюгом сприяє зменшенню надходження у центральну нер-
вову систему ароматичних амінокислот і тяжкості «печінкової енцефалопатії».

Обстеження проводили у першу (w1), третю (w3), п’яту (w5), сьому (w7) і десяту
(w10) добу лікування. Усі прилади, використані у процесі роботи, пройшли поперед-
ню метрологічну перевірку.
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Рис. 1. Динаміка показників пігмент-
ної функції печінки у хворих із компен-
сованою гострою печінковою дисфунк-
цією. На рис. 1, 2: n1, n2 — кількість хво-
рих відповідно у 1-й та 2-й групах; * — від-
мінності від норми при р<0,05; ** — від-
мінності від даних попереднього етапу
дослідження при р<0,05
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При дослідженні пігментної функції
печінки у хворих обох груп рівень білі-
рубіну на першому етапі дослідження
достовірно перевищував норму (рис. 1).
У процесі лікування у хворих основ-
ної групи рівень загального білірубі-
ну знижувався вже з 3-ї доби — (48,7±
±0,4) мкмоль/л (р<0,05), а на 7-му добу
сягав меж норми. У хворих контрольної
групи зниження показника білірубіну
наставало лише на 5-ту–7-му добу IT —
відповідно (57,40±0,80) та (41,3±
±0,4) мкмоль/л (р<0,05), який і на 10-ту
добу захворювання був вищим за нор-
му — (25,4±2,1) мкмоль/л (р<0,05).

Порушення пігментної функції печін-
ки у хворих обох груп поєднувалося з
цитолітичними процесами. У хворих
контрольної й основної груп у 1-шу добу
дослідження рівень трансаміназ переви-
щував норму (р<0,05) і відповідно ста-
новив: АсТ — (1,4±0,2) і (1,5±0,7) мкмоль/
(с·л), АлТ — (1,8±0,2) і (2,0±0,3) мкмоль/
(с·л).

Показник АлТ у пацієнтів контроль-
ної групи утримувався без суттєвих по-
зитивних змін до 7-ї доби дослідження —
(1,5±0,6) мкмоль/(с·л); р<0,05. У хворих
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основної групи активність трансаміназ зменшувалася вже з 3-ї доби лікування, а
достовірне зниження наставало на 7-му добу (АсТ = (0,38±0,30) мкмоль/(с·л); р<0,05)
та 10-ту добу (АлТ = (0,48±0,20) мкмоль/(с·л); р<0,05) IT і корелювало з показни-
ками білірубіну (помірний прямий зв’язок — R = 0,591±0,011; р<0,05). У хворих
контрольної групи на 10-ту добу дослідження рівень АсТ — (0,71±0,60) мкмоль/
(с·л); р<0,05 — все ще був достовірно вищим за норму і за аналогічний показник у
хворих основної групи, а рівень АлТ — (0,65±0,20) мкмоль/(с·л); р<0,05 — практич-
но перебував на верхній межі норми.

Синтетичну функцію печінки ми оцінювали за такими показниками: рівень за-
гального білка й альбуміну в крові та величина протромбінового індексу і фібри-
ногену.

На початку дослідження динаміка рівня загального білка у хворих обох груп
мала хаотичний характер, можливо, за рахунок наявності у сироватці крові хво-
рих парапротеїнових речовин (рис. 2). Проте показник загального білка у хворих
основної групи наприкінці дослідження відповідав нормі — (62,0±0,8) г/л (р<0,05),
на відміну від хворих контрольної групи, у яких була виражена гіпопротеїнемія —
(51±4) г/л (р<0,05). Динаміка рівня альбуміну свідчила, що у хворих основної гру-
пи на останньому етапі дослідження спостерігалося достовірне зростання цього
показника — (32±2) г/л (р<0,05), водночас у хворих контрольної групи він був дещо
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Рис. 2. Динаміка показників синте-
тичної функції печінки у хворих із ком-
пенсованою гострою печінковою дис-
функцією
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нижчим, навіть щодо свого вихідного
значення — (22±1) г/л (р>0,05). Між рів-
нем загального білка крові й альбумі-
ном у хворих основної групи був прямий
недостовірний зв’язок (R=0,156±0,120;
p=0,19).

У той же період у хворих обох груп
відмічалася різниця між динамікою по-
казників гемостазу. Вихідний рівень про-
тромбінового індексу у хворих кон-
трольної та основної груп був нижчим
за норму і відповідно становив
(58,0±0,2) і (59,0±0,2) % (р<0,05). Суттє-
ве його зростання наставало лише у хво-
рих основної групи на 10-ту добу дослі-
дження, хоча і на цьому етапі він був все
ще нижчим за норму (72,0±0,2) %
(р>0,05) Множинний логістичний регре-
сійний аналіз визначає гіпопротромбіне-
мію як значний фактор ризику прогре-
сування печінкової дисфункції (ВШ 4,44;
96 % ДІ 3,8–4,9; р<0,05). Між рівнем про-
тромбінового індексу та летальністю
хворих була достовірна зворотна коре-
ляція (R= =-0,933±0,089; р=0,004).

Рівень фібриногену також швидше
зростав у хворих основної групи. Уже на
4–5-ту добу він сягав норми і становив
(2,2±0,2) г/л (р<0,05). Позитивна дина-
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міка зростання рівня фібриногену у пацієнтів основної групи зберігалася і на подаль-
ших етапах дослідження, а на останньому етапі рівень фібриногену становив
(2,5±0,1) г/л (р<0,05). У хворих контрольної групи гіпофібриногенемія спостеріга-
лася до 10-ї доби IT.

Крім пігментної, цитолітичної та синтетичної функцій печінки важливе значення
має її детоксикаційна функція. Низький рівень коефіцієнта сечовини у хворих обох
груп уже на момент їх надходження до відділення анестезіології та інтенсивної тера-
пії вказував на порушення детоксикаційної функції печінки. Коефіцієнт сечовини у
хворих контрольної групи протягом дослідження так і не досягав нормальних показ-
ників. Зокрема, на 10-ту добу IT він становив (12,4±0,2) % (р<0,05). У хворих основ-
ної групи коефіцієнт сечовини на 7-му–10-ту добу дослідження зростав до субнорма-
льних — (16,0±0,2) % (р>0,05) і нормальних величин — (16,5±0,2) % (р<0,05).

Порушення детоксикаційної функції печінки корелювали з ознаками енцефало-
патії (прямий кореляційний зв’язок — R=0,812±0,612; р=0,016), які під час обсте-
ження були більш виражені у хворих контрольної групи, про що свідчать дані за
шкалою ком Глазго. Уже з 5-ї доби рівень свідомості у хворих основної групи ста-
новив 15 балів за шкалою ком Глазго і утримувався на цьому значенні протягом
останніх етапів дослідження. У контрольній групі рівень свідомості відповідав
(14±1) балам лише після 10-ї доби.

Тяжкість стану хворих обох груп за шкалою АРАСНЕ II на момент їх надхо-
дження до відділення інтенсивної терапії оцінювалась у (10,12±1,10) бала (1-ша гру-
па) і (12,71±1,40) бала (2-га група). У процесі лікування тяжкість стану хворих швид-
ше регресувала у хворих основної групи. Уже на 3-й день IT у хворих цієї групи
вона зменшилася до (9,11±0,75) бала (р<0,05), у хворих контрольної групи практич-
но не змінилася — (10,65±1,05) бала (р>0,05), і навпаки, на 5-ту добу зросла —
(10,8±1,1) бала (р>0,05). На 5-й день лікування зафіксовано достовірне зниження
стану тяжкості у хворих основної групи до (7,4±1,1) бала (р<0,05). У контрольній
групі подібна динаміка відмічалася лише на 7-му добу IT — (8,5±1,0) бала (р<0,05).
Наприкінці дослідження ці величини у контрольній та основній групах відповідно
становили (5,5±1,5) і (2,3±0,5) бала (р<0,05).

Визначення динаміки тяжкості поліорганної дисфункції за шкалою SOFА пока-
зало, що її показники швидше регресували у групі хворих, до комплексу терапії
яким було включено СДК + ЕС + Лактулоза з ІНФТНП/РЕХ. Вихідні показники
тяжкості СПОД у хворих контрольної й основної груп за шкалою SOFА були май-
же однаковими (7,2±0,5) і (7,5±0,5) бала. Тим же часом, у хворих контрольної гру-
пи тяжкість поліорганної дисфункції протягом перших 5 днів майже не змінювала-
ся і становила (7,5±0,5) бала, у хворих основної групи вона знизилася до (5,9±0,5)
бала (р<0,05). На 10-й день обстеження показники тяжкості поліорганної дисфунк-
ції за шкалою SOFА у контрольній та основній групах відповідно знижувалися до
(5,5±0,5) та (2,8±0,4) бала (р<0,05).

Із 53 хворих контрольної групи з компенсованою ГПечД померло 10 пацієнтів
(летальність 18,8 %), а з 33 хворих основної групи — 5 осіб (летальність 15,1 %).

Висновки

1. Включення до комплексу інтенсивної терапії у хворих із тяжким сепсисом,
ускладненим синдромом поліорганної дисфункції з компенсованою гострою печін-
ковою дисфункцією, селективної деконтамінації кишок + ентеросорбції + лактуло-
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зи з інфузійною терапією за нутрітивної підтримки та раннього ентерального хар-
чування вже через 3–4 доби лікування сприяє швидкому регресу ознак печінкової
дисфункції.

2. Показники тяжкості стану (шкала АРАСНЕ II) та поліорганної дисфункції
(шкала SOFA) швидше регресували у хворих із застосовуванням у комплексі інтен-
сивної терапії селективної деконтамінації кишок + ентеросорбції + лактулози з ін-
фузійною терапією за нутрітивної підтримки та раннього ентерального харчування.
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СИСТЕМА ГЕМОСТАЗА ВО ВРЕМЯ ПРОВЕДЕНИЯ ОПЕРАЦИЙ

МЕТАЛЛООСТЕОСИНТЕЗА ПРИ ПЕРЕЛОМАХ ДЛИННЫХ ТРУБЧА-
ТЫХ КОСТЕЙ НИЖНИХ КОНЕЧНОСТЕЙ

Актуальность. Массивная травма тканей, длительное оперативное вмеша-
тельство, реологические нарушения, значительная кровопотеря, пожилой воз-
раст и другие факторы риска (в том числе их сочетание) — факторы включе-
ния травматологических больных в группу высокого периоперационного рис-
ка. Влияние операции и анестезии на систему гемостаза очень значительное и
требует тщательного внимания анестезиолога.

Цель исследования. Оценка функциональных резервов системы гемостаза
в периоперационном периоде у больных с переломами длинных трубчатых
костей нижних конечностей.

Материалы и методы. Всего было осуществлено комплексное динамиче-
ское исследование состояния системы гемостаза при хирургическом лечении
66 больных, разделенных на две группы (в 1-й проведена спинальная анесте-


