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PROGNOSTIC  SIGNIFICANCE  OF  LAL-TEST  FOR  THE  DIAGNOSTICS  OF  ENDOGENOUS I NTOXICATION
AT  EXTENDED  PURULENT  PERITONITIS

Метою даного дослідження було встановити діагностичну значимість ЛАЛ-тесту для оцінки тяжкості стану
хворих на розповсюджений гнійний перитоніт і прогнозу госпітальної летальності. Всім хворим на першу добу
післяопераційного  періоду визначався кількісний вміст ендотоксину в сироватці крові за допомогою ЛАЛ-
тесту. Для порівняння тяжкість стану хворих на першу добу післяопераційного періоду визначали за допомогою
бальної оцінки за шкалою APACHE ІІ, в модифікації А. П. Радзиховського, на основі комплексу клінічних і
лабораторних даних.  Крім того , хворим  вираховувався  лейкоцитарний індекс  інтоксикації за формулою
Я .  Я .  Кальф-Каліфа. У всіх хворих були симптоми, які відповідають критеріям ендогенної абдомінальної
інтоксикації і синдрому системної запальної реакції (ССЗР). Наслідок захворювання оцінювали за госпітальною
летальністю. Проведене дослідження свідчить, що кількісний специфічний ЛАЛ-тест добре корелює з тяжкістю
стану хворих за критеріями ССЗР і з бальною оцінкою тяжкості стану хворих за шкалою APACHE ІІ, має високу
прогностичну значимість в діагностиці  ендогенної інтоксикації і  може бути використаний як кількісний
діагностичний маркер в оцінці тяжкості стану і прогнозі госпітальної летальності у хворих із розповсюдженим
гнійним перитонітом.

The article aimed at establishing the diagnostic significance of the LAL-test for the evaluation of seriousness of
the state of patients with purulent peritonitis and for the prognosis of hospital lethality. On the first postoperative
day all the patients had their quantitative level of endotoxicosis in blood serum calculated by the LAL-test. To
make a comparison, the seriousness of the patients’ state on the first postoperative day was determined with the
help of APACHE II scale, modified by A. P. Radzykhovsky on the basis of the complex clinical and laboratory data.
In addition, the patients had their leukocytic  index of intoxication calculated by means of Ya. Ya. Kalf-Kalif ’s
formula. All the patients had the symptoms of endogenic abdominal intoxication and the syndrome of systemic
inflammation. The result of the disease was evaluated by hospital lethality. Our research proves that the
quantitative specific LAL-test correlates with the seriousness of the patients’ state, which was determined by
SIRS criteria and by the evaluation of the seriousness of the patients’ state with the help of APACHE II scale. The
LAL-test has high prognostic value in the diagnostics of endogenic intoxication and can serve as a quantitative
diagnostic marker for the evaluation of the seriousness of patients’ state for the prognosis  of hospital lethality
of patients with extended purulent peritonitis.

Постановка проблеми і аналіз останніх дос-
ліджень та публікацій. Висока летальність при
розповсюдженому гнійному перитоніті (РГП),  від
20 до 83,7 %, є наслідком ендогенної інтоксикації
(ЕІ), яка сприяє розвитку  ряду неспецифічних ре-
акцій організму і призводить до поліорганної недо-
статності (ПОН) [1, 2, 3].

На сьогодні тривають пошуки методів діагно-
стики ендотоксикозу при РГП [9]. Не втратили ак-
туальності і широко використовуються в клінічній
практиці лейкоцитарні індекси інтоксикації (ЛІІ) за
Я. Я. Кальф-Каліфом (1941), В. К. Островським
(1983), А. Я. Фіщенком, С. Д. Хімічем, Хіміч-Ко-

сюченком, Б. А. Рейсом, які є неспецифічними ла-
бораторними методами діагностики ЕІ і дозволя-
ють опосередковано оцінювати цитокінову реакцію
і стан імунокомпетентної системи організму [4, 5,
6]. Широко користуються ядерним індексом інток-
сикації (ЯІІ) за Г. А. Даштаянцом (1978). Цінним
лабораторним критерієм в діагностиці ЕІ є гема-
тологічний показник інтоксикації (ГПІ) за В. С. Ва-
сильєвим і В. І. Комаром. Також користуються
індексом зсуву лейкоцитів, індексом співвідношення
нейтрофіли/моноцити, індексом співвідношення
лімфоцити/еозинофіли, індексом імунореактивності
за Д. О. Івановим, лімфоцитарним індексом, індек-
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сом співвідношення еозинофільних гранулоцитів і
лімфоцитів і показником інтоксикації за В. А. Сип-
ливим, нейтрофільно-лімфоцитарним коефіцієнтом,
лабораторним показником інтоксикації за Г. І. Мар-
чуком (1979). Широко визначають вміст пептидів
середньомолекулярної маси, що вважається кла-
сичним маркером ендотоксикозу. Всі ці методи
мають ряд недоліків, оскільки вони є неспецифіч-
ними лабораторними маркерами і, за даними літе-
ратури, не завжди достатньо інформативними для
оцінки тяжкості стану хворого з РГП [1, 2, 6].

До специфічних тестів визначення ЕІ відносять
метод біологічного тестування на лабораторних
тваринах, а також парамеційний тест, який ґрун-
тується на здатності ендотоксину пригнічувати
діяльність організмів класу найпростіших. Цей тест
має ряд недоліків, оскільки дає лише напівкількісний
характер інтерпретації результату, має недостат-
ню чутливість і специфічність [5].

Отже, актуальним є впровадження в клінічну
практику специфічних кількісних лабораторних
методів діагностики ЕІ, які б слугували надійним
діагностичним критерієм в оцінці тяжкості і про-
гнозі летальності при РГП.
Мета роботи: встановити діагностичну зна-

чимість ЛАЛ-тесту для оцінки тяжкості стану хво-
рих на гнійний перитоніт і прогнозу госпітальної
летальності.

Матеріали і методи. Проведено обстеження
52 пацієнтів, які лікувалися з приводу вторинного
гнійного розлитого перитоніту в хірургічних відділен-
нях ЦМКЛ і ОКЛ м. Івано-Франківська (грудень
2009  –  червень 2011 рр.). У всіх хворих мали місце
симптоми, які відповідають критеріям ендогенної
абдомінальної інтоксикації і синдрому системної
запальної відповіді (ССЗВ) (Чикаго, 1991). Серед
52 хворих було 29 чоловіків і 23 жінки. Вік хворих
від 18 до 84 років. Критеріями виключення були
наявність у хворих супутньої патології, що впливає
на тяжкість стану пацієнта.

Причинами РГП у хворих були: перфоративні
гастродуоденальні виразки – 10  пацієнтів (19,23 %),
гнійно-деструктивні ускладнення гострого панкре-
атиту – 15 хворих (28,84 %), гостра кишкова не-
прохідність – 9 пацієнтів (17,30 %), мезентеріаль-
ний тромбоз – 6 хворих (11,53 %), гострий дест-
руктивний апендицит – 5 пацієнтів (9,61 %), перфо-
рація товстого кишечника – 4 хворих (7,69 %),
травматичні ушкодження органів черевної порож-
нини – 3 пацієнти (5,76 %).

Всі хворі були прооперовані в день госпіталізації
в ургентному порядку після відповідної необхідної
передопераційної підготовки. Пацієнтам проведені

лапаротомія, ліквідація джерела перитоніту, назо-
інтестинальна інтубація, санація і дренування че-
ревної порожнини.

Хворі відповідно до класифікації ССЗР поділені
на 3 групи. До 1-ї групи увійшли 26 (50 %) хворих із
проявами “абдомінального сепсису”, до 2-ї – 16
(30,76 %) пацієнтів із проявами “тяжкого” абдомі-
нального сепсису і до 3-ї групи віднесено 10 (19,23 %)
хворих із явищами септичного шоку  і   поліорган-
ної недостатності.

Всім хворим на 1-шу добу після оперативного
втручання кількісний вміст ендотоксину в сироватці
крові визначали за допомогою Hbt LAL-тесту (Лізат
амебоцитів Limulus) хромогенного методу визначен-
ня ендотоксину по кінцевій точці компанії Hycult
Biotech (Нідерланди). Метод призначений для
кількісного визначення ендотоксину в плазмі, сиро-
ватці та інших розчинах. Поріг чутливості становить
0,01 МЕО/мл. Щоб запобігти інгібуванню ендоток-
сину різними компонентами сироватки, її розводили
з наступним підігріванням до 75 °С впродовж 5 хв.

Метод базується на тому, що ендотоксин вик-
ликає помутніння і загущення LAL, бактерії викли-
кають внутрішньосудинну коагуляцію в амери-
канського рачка-мечохвоста (Limulus polyphemus).
Цей процес базується на ензиматичній реакції. Ре-
човина, яка відповідає за згортання, постійно при-
сутня в амебоцитах мечохвоста або в циркулюю-
чих клітинах крові. Бактеріальний ендотоксин ен-
зиматично викликає помутніння і гелеутворення. В
присутності безбарвного субстрату ензиматична
реакція приводить до жовтого забарвлення у міру
розщеплення хромофора, р-нітроаніліну (pNA).
Інтенсивність забарвлення вимірювали при довжині
хвилі 405 нм, яка прямо пропорційна кількості ен-
дотоксину в зразку. Концентрацію ендотоксину в
зразку з невідомою концентрацією, який тестуєть-
ся одночасно зі стандартами, визначали з калібру-
вальної кривої. Дослідження проводили за допомо-
гою напівавтоматичного імуноферментного аналі-
затора Stat Fax 303 (серійний номер 10470572,
США) в клінічній лабораторії ЦМКЛ м. Івано-Фран-
ківська. Результат виражався в ендотоксинових
одиницях (ЕО/мл). Від 0 до 1 ЕО/мл вважають фізіо-
логічною нормою [7, 9].

Тяжкість стану хворих на 1-шу добу післяопе-
раційного періоду визначали за допомогою бальної
оцінки за шкалою APACHE II, в модифікації А. П. Рад-
зиховського (1997) на основі комплексу клінічних і
лабораторних даних, в якій враховані залежно від
ступеня порушення виражені в балах такі критерії:
температура тіла, середній артеріальний тиск, ча-
стота серцевих скорочень за хвилину, частота ди-
хання за хвилину, гематокрит, лейкоцитоз і шкала
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ком Глазго [8, 10]. Також хворим вираховувався
лейкоцитарний індекс інтоксикації (ЛІІ) за форму-
лою Я. Я. Кальф-Каліфа [4, 5, 6].

Наслідок перебігу гнійного розлитого перитоні-
ту оцінювався за госпітальною летальністю. З 52
досліджуваних хворих 34 виписані з одужанням, а
18 хворих померли.

Визначення чутливості і специфічності вихідного
рівня показників ЛАЛ-тесту, ЛІІ і шкали APACHE II
в оцінці ризику госпітальної летальності проводи-
лося  за  допомогою ROC-аналізу (Receiver
Operating Characteristic analysis).

Порівняння середніх показників у хворих, які
одужали, і які померли, та між групами хворих про-
водилося з використанням U-тесту Манна–Уїтні,
оскільки розподіл показників у вибірках не був на-
ближений до нормального.

Крім того, підраховували коефіцієнти рангової
кореляції Спірмена (r) між показниками ЛАЛ-тесту,
ЛІІ і шкали APACHE II, а також кореляційні зв’язки
між цими показниками і  наслідком захворювання.

У виділених групах хворих було визначено се-
реднє значення показників з 95 % довірчим інтер-
валом. Статистична значимість відмінностей між

порівнюваними величинами оцінювалась зі значен-
ням р≤0,05. Статистична обробка отриманих да-
них проводилася за допомогою електронних таб-
лиць Microsoft Excel (Windows XP)  і програми
MedCalc for Windows (версія 11.4.2).

Результати досліджень та їх обговорення.
Результати діагностичної значимості щодо гос-
пітальної летальності вихідного рівня показників
ЛАЛ-тесту, за даними ROC-аналізу, представлені
у вигляді ROC-кривої на рисунку 1.

Результати діагностичної значимості щодо гос-
пітальної летальності вихідного рівня  ЛІІ порівня-
но з бальною оцінкою за шкалою APACHE II за
допомогою ROC-аналізу представлені у вигляді
ROC-кривих на рисунку 2.

Для порівняння середні значення показників
ЛАЛ-тесту, ЛІІ і шкали APACHE II в пацієнтів, які
одужали, і які померли, показники U-тесту Манна-
Уїтні між хворими, які одужали, і які померли, кое-
фіцієнти рангової кореляції Спірмена (r) між показ-
никами ЛАЛ-тесту, ЛІІ, шкали APACHE II і на-
слідком захворювання на 1-шу добу післяоперацій-
ного періоду подано в таблиці 1.
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Рис. 1. ROC-аналіз показників ЛАЛ-тесту (n=52).
Площа під ROC-кривою становить 0,91.   95 % довірчий
інтервал – 0,809–0,977.
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APACHEII
ЛІІ

Показники Одужали (n=34) 
М*±m 

Померли (n=18) 
М*±m U-тест Манна–Уїтні R – Спірмена 

(n=52) 
ЛАЛ-тест 4,25±0,55 13,85±1,72 (р<0,0001) r=0,69 (р<0,0001) 
ЛІІ 4,06±0,37 5,11±0,64 (р>0,05) r=0,19 (р=0,1838) 
APACHE II 3,76±0,43 8,27±0,95 (р=0,0001) r=0,54 (р<0,0001 ) 
 Примітка. * – середнє значення.

Таблиця 1. Середні значення ЛАЛ-тесту, ЛІІ і шкали APACHE II в пацієнтів, які одужали, і які померли,
показники U-тесту Манна–Уїтні, коефіцієнти рангової кореляції Спірмена (R) на 1-шу добу післяопераційного
періоду (n=52)
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Рис. 2. ROC-аналіз показників ЛІІ і  шкали APACHE II
(n=52). Площа під ROC-кривою для ЛІІ 0,614, для шкали
APACHE II 0,824. 95 % довірчий інтервал – 0,46–0,74 і
0,69–0,91 відповідно.
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Рівень показників ЛАЛ-тесту і ЛІІ залежно
від тяжкості стану хворих за шкалою APACHE II
на 1-шу добу післяопераційного періоду подано в
таблиці 2.

Середні показники ендогенної інтоксикації і тяж-
кості стану хворих за даними ЛАЛ-тесту, ЛІІ і баль-

ної оцінки тяжкості хворих за шкалою APACHE II
у групах хворих на 1-шу добу післяопераційного
періоду подано в таблиці 3.

Результати діагностичної значимості вихідного
рівня показників ЛАЛ-тесту на 1-шу добу післяо-
пераційного періоду, за даними ROC-аналізу, пока-

Таблиця 2. Рівень показників ЛАЛ-тесту і ЛІІ залежно від тяжкості стану хворих за шкалою APACHE II
(n=52)

Госпітальна летальність ЛАЛ-тест (ЕО/мл) ЛІІ (ум.од.) № 
групи Бал 

абс. % М*±m М*±m 
Кількість 
пацієнтів 

1 0 – 3 3 13,04 3,20±0,61 3,15±0,33 23 
2 4 – 6 2 22,22 6,85±1,10 5,70±0,80 9 
3 7 – 9 6 50 8,95±1,18 5,61±0,76 12 
4 10 – 12 4 80 15,03±2,08 5,07±1,49 5 
5 13 і більше 3 100 25,4±4,0 4,55±0,48 3 

 Примітка. * – середнє значення.

Таблиця 3. Показники ЛАЛ-тесту і шкали APACHE II у групах хворих

Летальність Групи хворих Показники ЛАЛ-тесту 
(ЕО/мл) (М*±m) 

Показники ЛІІ 
(ум.од.) М±m 

Показники APACHE II 
(бали) М±m абс. % 

1-ша група (n=26) 3,68±0,72 4,01±0,47 2,84±0,48 5 19,23 
2-га група (n=16) 8,36±0,78 4,74±0,53 6,25±0,55 7 43,75 
3-тя група (n=10) 16,45±2,71 5,0±0,89 10,30±0,96 6 60 

 Примітка. * – середнє значення.

зують високі значення його чутливості і специфіч-
ності для прогнозу госпітальної летальності у хво-
рих із розлитим гнійним перитонітом. Площа під
ROC-кривою становить 0,91 (див. рис. 1). Інтег-
ральна система оцінки  APACHE II вихідного ста-
ну хворих на 1-шу добу післяопераційного періоду,
за даними ROC-аналізу, показує її високу чутливість
і специфічність в прогнозі госпітальної летальності.
Площа під ROC-кривою становить 0,824 (див. рис. 2).
Різниця між ROC-кривими статистично не значи-
ма (р>0,05). Порівняння середніх показників ЛАЛ-
тесту, середніх балів за шкалою APACHE II  у хво-
рих, які одужали, і які померли, згідно з U-тестом
Манна-Уїтні показують достовірну статистичну
різницю: UЛАЛ = 49,50 (р<0,0001), UAPACHEII = 108
(р=0,0001) (див. табл. 1).

Коефіцієнти рангової кореляції Спірмена (r) між по-
казниками ЛАЛ-тесту,  балами за шкалою APACHE II
і наслідком захворювання  вказують на сильний ко-
реляційний зв'язок між цими показниками RЛАЛ= 0,69
(р<0,0001), RAPACHEII=0,54 (р<0,0001) (див. табл. 1).
Також виявлені сильні кореляційні зв'язки r=0,86
(р<0,0001) між показниками ЛАЛ-тесту і бальною
оцінкою за шкалою  APACHE II (див. табл. 2).

Разом з тим, результати діагностичної значимості
вихідного рівня ЛІІ  на 1-шу добу післяопераційного

періоду, за даними ROC-аналізу, показують  низькі
значення їх чутливості і специфічності для прогнозу
госпітальної летальності у хворих із розлитим гнійним
перитонітом. Площа під ROC-кривою становить 0,614
(див. рис. 2). Порівняння показників ЛІІ   у хворих, які
одужали, і які померли, згідно з U-тестом Манна-Уїтні
не показують  статистично достовірної  різниці: UЛІІ =
236,5 (р>0,05) (див. табл. 1).

Коефіцієнти рангової кореляції Спірмена (R) між
показниками ЛІІ і наслідком захворювання вказу-
ють на слабкий кореляційний зв'язок між цими по-
казниками: RЛІІ = 0,187 (р>0,05) (див. табл. 1).

За даними таблиці 2, бачимо чітке зростання
госпітальної летальності при збільшенні кількості
балів за шкалою  APACHE II у пацієнтів із розпов-
сюдженим гнійним перитонітом. Також зі збільшен-
ням кількості балів за шкалою  APACHE II, з висо-
кою статистичною достовірністю зростають показ-
ники ЛАЛ-тесту, що свідчить про його високу діаг-
ностичну цінність у прогнозі перебігу РГП та в оцінці
тяжкості стану хворого. Разом з тим ЛІІ не є дос-
татньо інформативним у діагностиці синдрому ен-
догенної інтоксикації у хворих із РГП.

Також виявлена статистично достовірна різни-
ця (р<0,005) між показниками ЛАЛ-тесту і показ-
никами шкали APACHE II між 1-ю, 2-ю і 3-ю група-
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ми хворих. Летальність в 1-й групі склала 19,23 %, в
2-й – 43,75 %, в 3-й – 60 %. Між показниками ЛІІ у
групах хворих не виявлено статистично достовір-
ної різниці (р>0,05).

Висновки. Підсумовуючи результати дослід-
ження, можна стверджувати, що дані вихідного
рівня специфічного кількісного ЛАЛ-тесту мають
високу прогностичну значимість і  можуть слугу-

вати надійним діагностичним маркером в оцінці
тяжкості та прогнозі госпітальної летальності у хво-
рих із розповсюдженим гнійним перитонітом.

Перспективи подальших досліджень. Про-
водячи моніторинг ЕІ шляхом ЛАЛ-тесту в перс-
пективі планується дослідити ефективність різних
методик оперативного і консервативного лікуван-
ня хворих із РГП.
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