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Проведено исследование динамики органных нарушений у 22 пациентов с тяжелой сочетанной травмой, осложненной жи-
ровой эмболией, и эффективности применения метаболически активной инфузионной терапии. Выявлено, что в первые сутки 
с момента получения травмы характерно формирование полиорганной недостаточности, связанной с наличием травматическо-
го шока. Со вторых суток основой формирования полиорганной недостаточности у пациентов с тяжелой сочетанной травмой 
является манифестация жировой эмболии. Определена эффективность многокомпонентного антигипоксанта для предупреж-
дения тяжести полиорганной недостаточности при развитии жировой эмболии в раннем посттравматическом периоде.
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Th e  research tested changes of  organ disorders in  22  patients with fat  embolism syndrome in  the  early posttraumatic period. 
It was found that early multiple organ failure is related to traumatic shock. At Day 1 and thereaft er, in patients with the severe combined 
injury, multiple organ failure was associated with manifesting fat embolism. We confi rmed the effi  cacy of multiple substrate antihypox-
ant fl uid to prevent multiple organ failure related to fat embolism manifesting in the early post-traumatic period.
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Введение. Возрастающий дорожный травматизм яв-
ляется тяжелым бременем для экономики. Так, по дан-
ным ВОЗ, дорожно-транспортные происшествия являются 
одной из ведущих причин смерти в мире, а у людей в воз-
расте 15–29 лет — основной [1]. От осложнений травма-
тической болезни, в том числе от жировой эмболии (ЖЭ), 
погибают около 15–20 % всех пострадавших с тяжелой 
сочетанной травмой (ТСТ) [2].

Жировая эмболия — это тяжелое, угрожающее жизни 
клиническое проявление жировой глобулемии, как пра-
вило характеризующееся следующей триадой: петехии, 
дыхательная недостаточность, церебральная недостаточ-
ность (снижение уровня сознания, психические наруше-
ния) [3]. Согласно биохимической теории основой патоге-
неза ЖЭ является процесс гидролиза жира на свободные 
жирные кислоты. Показано, что продукты гидролиза жира, 
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включая свободные жирные кислоты, вызывают острый 
респираторный дистресс-синдром (ОРДС) на моделях 
животных [4], при этом наиболее тяжелое повреждение 
легких и эндотелия вызывает олеиновая кислота [5, 6].

Учитывая особенности патогенеза, ЖЭ стоит рассма-
тривать как один из основных факторов развития поли-
органной недостаточности (ПОН) в первые пять суток 
после травмы. Ишемические нарушения системы микро-
циркуляции возникают вследствие обтурации сосудов 
жировыми эмболами, а также гидролиза триглицеридов 
до жирных кислот, оказывающих повреждающее действие 
на эндотелий сосудов [7]. Представляется перспективным 
использование антигипоксантов, потенциально восста-
навливающих метаболизм неэтерифицированных жир-
ных кислот (НЭЖК), в профилактике и лечении ЖЭ.

Цель исследования. Изучить динамику органных нару-
шений у пациентов с тяжелой сочетанной травмой, ослож-
ненной жировой эмболией, и эффективность применения 
многокомпонентного антигипоксанта «Ремаксол» в соста-
ве инфузионной терапии в сочетании со стандартной те-
рапией.

Материалы и методы. Из 637 пациентов с ТСТ (тяжесть 
травмы по Injury Severity Score (ISS) ≥ 17 баллов), посту-
пивших в региональные травматологические центры Ниж-
него Новгорода в 2012–2016 гг., были отобраны 22 (3,4 %) 
больных, у которых ранний посттравматический период 
осложнился развитием ЖЭ. Диагноз «жировая эмболия» 
выставлялся на основании суммарной оценки более 
20 баллов по диагностической шкале «ВПХ-СЖЭ(Д)» [8]. 
Для оценки степени органного повреждения у пациентов 
с ЖЭ использовалась система оценки Sequential Organ 
Failure Assessment (SOFA) [9, 10]. Из исследования ис-
ключались больные в алкогольном опьянении, пациенты 
с черепно-мозговой травмой, с выявленной сопутствую-
щей патологией (сахарный диабет, цирроз печени, острая 
и хроническая почечная недостаточность, хроническая 
патология легких). Дизайн исследования представлен 
на рис. 1.

I группа (сравнения), включающая 14 пациентов, была 
выбрана из 281 больного, у которых профилактика и лече-
ние ЖЭ включала инфузионную коррекцию гиповолемии 
препаратами, не содержащими субстратные антигипок-
санты, раннюю оперативную стабилизацию переломов, 
обезболивание, гепарин. Частота ЖЭ при использовании 
стандартной ее профилактики составила 4,98 %.

Из 356 пациентов, получавших с момента поступле-
ния в стационар в течение 5 сут на фоне стандартной 
терапии (инфузионная коррекция гиповолемии, ранняя 
оперативная стабилизация переломов, обезболивание, 
гепарин) дополнительно инфузионный препарат «Ре-
максол» (НТПФ «Полисан», Россия) в дозе 800 мл/сут, 
выбрали II (основную) группу из 8 пациентов, у которых 
травматическая болезнь также осложнилась ЖЭ. Объемы 
инфузии, в том числе и на догоспитальном этапе, у паци-
ентов I и II групп не имели отличий. Частота развития ЖЭ 
при включении в комплекс лечения больных с тяжелой 

РИС. 1. Дизайн исследования

Таблица 1
Сравнительная характеристика групп больных

Показатель

Значения показателей

р

I группа II группа

Характер терапии стандартная

стандартная 
+ 

«Ремаксол»
Количество 
пациентов, n

281 356

Количество 
пациентов с ЖЭ, 
n (%)

14 (4,98) 8 (2,25)

Возраст (M ± σ) 44,1 ± 13,2 39,5 ± 15,0 0,458

Мужчины, n (%) 11 (78,6 %) 8 (100 %) 0,236

Женщины, n (%) 3 (21,4 %) —

Характер повреждений:

Переломы костей 
таза, n (%)

5 (35,7 %) 3 (37,5 %) 0,642

Переломы бедренной 
кости, n (%)

6 (42,8 %) 4 (50 %) 0,546

Переломы костей 
голени, n (%)

6 (42,8 %) 5 (62,5 %) 0,33

Переломы плечевой 
кости, n (%)

2 (14,3 %) — 0,394

Переломы ребер, 
n (%)

10 (71,4 %) 6 (75 %) 0,631

Тяжесть повреждений 
по шкале ISS (M ± σ)

26,93 ± 8,44 28,13 ± 9,91 0,767

Травматический шок 
при поступлении, 
n (%)

12 (85,7 %) 8 (100 %) 0,394

Оперативная 
стабилизация 
переломов трубчатых 
костей в первые 24 ч 
госпитализации, n (%)

12 (85,7 %) 7 (87,5 %) 0,709

8 пациентов
с развитием ЖЭ

(основная группа)

637 пациентов с ТСТ

356 пациентов
с профилактикой ЖЭ

281 пациент со
стандартной терапией

Сравнительное исследование течения ТСТ,
с осложнением ЖЭ, в течение 5 суток

14 пациентов
с развитием ЖЭ

(группа сравнения)
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сочетанной травмой инфузионного антигипоксанта «Ре-
максол» составила 2,25 %.

Общая характеристика групп пациентов представлена 
в табл. 1. Группы пациентов не имели отличий по полу, 
возрасту, тяжести полученной травмы, частоте развития 
травматического шока, срокам оперативной стабилиза-
ции переломов.

Статистическая обработка результатов исследования 
осуществлялась с помощью пакета прикладных программ 
GNU PSPP 0.10.2. Полученные данные были проверены 
на нормальность распределения с помощью теста Шапи-
ро—Уилка. Результаты исследований для количественных 
признаков с нормальным распределением представлены 
в виде среднего значения (М) и стандартного отклоне-
ния (σ). При асимметричном распределении количествен-
ного признака данные представлены в виде медианы (Ме) 
и перцентилей (Р25; Р75). Для сравнения качественных 
данных в несвязанных выборках использовали точный 
тест Фишера. Для сравнения количественных признаков 
с нормальным распределением использовали t-критерий 
Стьюдента, для анализа данных с асимметричным рас-
пределением: U-критерий Манна—Уитни для несвязан-
ных выборок, Т-критерий Уил коксона — для связанных. 
Разницу считали статистически значимой при p ≤ 0,05. 
Значения p < 0,1 считали статистической тенденцией.

Результаты. При поступлении в стационар средние зна-
чения PaO2/FiO2 у пациентов групп I и II соответствовали 
норме. Все пациенты имели ясное сознание, а медиана 
величины уровня сознания по шкале комы Глазго (ШКГ) 
соответствовала нормальным значениям [11]. Средние 
величины количества тромбоцитов в крови в исследуе-
мых группах находились в диапазоне нормальных значе-
ний. Значения среднего артериального давления (СрАД) 
в группах I и II были ниже должных величин (в группе I — 
на 10 %, в группе II — на 5 %). Статистически значимых 
отличий при изучении данных показателей в исследуемых 
группах не выявлено (табл. 2).

При госпитализации тяжесть ПОН у пациентов с раз-
вившейся в последующем ЖЭ была обусловлена: 1) со-
храняющимся травматическим шоком, требующим продол-
жения инфузионной коррекции гиповолемии и включения 
в состав интенсивной терапии α-, β-адреномиметиков; 
2) дыхательной недостаточностью, проявляющейся сни-
жением PaO2/FiO2 и, по-видимому, являющейся след-
ствием травматического повреждения легочной паренхи-
мы [12]. Статистически значимых различий в показателях 
оценки ПОН на данном этапе исследования не выявлено 
(табл. 3).

На следующие сутки после поступления в стационар 
при изучении клинических показателей обращало на себя 
внимание их усугубление в связи с манифестацией ЖЭ.

Средние значения PaO2/FiO2 у пациентов групп I и II 
были значимо ниже показателей, зарегистрированных при 
поступлении в стационар (р < 0,001 для обеих подгрупп).

Пациенты группы II на данном этапе исследования 
имели ясное сознание, а медиана величины уровня со-
знания по ШКГ соответствовала нормальным значениям. 
У одного из пациентов группы I в этот период наблюдения 
произошла манифестация ЖЭ, которая сопровождалась 
гипоксемией, потребовавшей начала инвазивной ИВЛ, 
и снижением уровня сознания до комы. Таким образом, 
среднее значение величины уровня сознания по ШКГ 
в данной группе снизилось на 5 % от исходного, однако 
в связи с малым объемом выборки эти значения достовер-
но не отличались от значений при поступлении (р = 0,722) 
и от значений группы II (р = 0,780).

Количество тромбоцитов в крови в обеих исследуемых 
группах пациентов было значимо ниже показателя, заре-
гистрированного при поступлении в стационар (р = 0,018 
и р = 0,031 соответственно), хотя и соответствовало нор-
мальным значениям.

Среднее артериальное давление в исследуемых груп-
пах находилось в пределах должных величин и было 
значимо выше показателей, зарегистрированных при по-
ступлении. Стоит отметить, что в исследуемых группах па-

Таблица 2
Динамика клинических показателей (M ± σ, Ме [Р25; Р75])

Показатель
Группа 
больных

Значения на этапах исследования

При поступлении

Сутки с момента госпитализации

1-е 2-е 3-е 5-е
PaO2/FiO2, 
(≥ 300 мм рт. ст.)

I 413 ± 9,9 310 ± 37,4# 280 [225; 320]# 206 [176; 315]# 231 ± 16,1#

II 400 ± 8 302 ± 49,5# 298 ± 72,5# 292 ± 19#& 313 ± 41,8#&

Показатель ШКГ, баллы 
(15 баллов)

I 15 [15; 15] 14 ± 2,7 13 ± 1,6# 11 ± 3,8# 13 ± 2,2#

II 15 [15; 15] 15 [15; 15] 15 [15; 15]& 14 ± 3,5#& 14 ± 2,1

Тромбоциты, × 109/л,
(> 160 × 109/л)

I 312 ± 40,7 250 ± 25,7# 200 ± 59# 145 ± 93,5# 157 ± 84,9#

II 302 ± 50,2 279 ± 17,8# 262 ± 33#& 219 ± 18,1#& 206 ± 88,5#&

Ср еднее АД, мм рт. ст., 
(> 70 мм рт. ст.)

I 62,9 ± 9,2 77,1 ± 9,2# 80,0 ± 11,0# 77,5 ± 10,2# 80,9 ± 9,1#

II 66,5 ± 14,0 76,9 ± 10,3# 78,9 ± 11,9# 86,4 ± 11,0#& 85,3 ± 5,2#

Статистически значимые различия: # — внутри группы по сравнению со значением при поступлении; & — относительно I группы 
на одинаковых этапах исследования.
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циентов должный уровень АД поддерживался с помощью 
постоянной инфузии допамина.

В первые сутки с момента поступления в стацио-
нар тяжесть ПОН у пациентов с ЖЭ была обусловле-
на прогрессированием дыхательной недостаточности, 
проявлявшейся снижением PaO2/FiO2. На данном этапе 
это было связано с нарушением вентиляционно-перфу-
зионных отношений, в том числе вследствие эмболиза-
ции сосудов малого круга кровообращения жировыми 
глобулами. Сохранялась сердечно-сосудистая недоста-
точность, менее выраженная по сравнению с данными, 
зарегистрированными при поступлении в стационар. 
Церебральная недостаточность, проявляющаяся сни-
жением уровня сознания, усугубляла ПОН у пациентов 
группы I. Статистически значимых межгрупповых разли-
чий в показателях оценки ПОН на данном этапе иссле-
дования не выявлено.

На вторые сутки после травмы у пациентов обеих ис-
следуемых групп отрицательная динамика тяжести ПОН 
была связана с появлением новых случаев ЖЭ и прогрес-
сированием органных дисфункций у пациента группы I, 
у которого ЖЭ была диагностирована ранее. Средние 
значения PaO2/FiO2 у пациентов групп I и II умеренно сни-
зились относительно предыдущего этапа исследования 
и по-прежнему были значимо ниже показателей, зареги-
стрированных при поступлении в стационар (р = 0,032 
и р = 0,026 соответственно).

Пациенты группы II на данном этапе исследования 
имели ясное сознание, а средние величины уровня со-
знания по ШКГ соответствовали нормальным значениям. 
У пациентов группы I в этот период средние значения ве-
личины уровня сознания по ШКГ достоверно отличались 
от таковых при поступлении (р = 0,032) и пациентов груп-
пы II (р = 0,046). Среднее количество тромбоцитов уме-
ренно снизилось, но по-прежнему находилось в пределах 

должных величин. Значения СрАД во всех исследуемых 
группах также находились в пределах должных величин.

Тяжесть ПОН на вторые сутки с момента поступле-
ния в стационар была обусловлена прогрессированием 
дыхательной, церебральной недостаточности и тромбо-
цитопенией, выраженными в большей степени у пациен-
тов, не получавших «Ремаксол» (группа I). Сохранялась 
сердечно-сосудистая недостаточность, проявлявшаяся 
потребностью в постоянной инфузии допамина: у паци-
ентов группы I — в 7 случаях (50 %), группы II — в 5 слу-
чаях (62,5 %). На этом этапе исследования зарегистри-
рованы значимые межгрупповые различия в степени 
выраженности ПОН (р = 0,035). Следовательно, именно 
со вторых суток после травмы инфузии «Ремаксола» 
оказывали сдерживающее влияние на прогрессирова-
ние ПОН вследствие ЖЭ в раннем посттравматическом 
периоде.

На третьи сутки с момента госпитализации у пациен-
тов обеих исследуемых групп продолжалось ухудшение 
изучаемых клинических показателей, что связано как 
с появлением новых случаев ЖЭ, так и с прогрессирова-
нием ПОН у больных с ранее возникшей ЖЭ.

Средние значения PaO2/FiO2 у пациентов групп I и II 
были значимо ниже показателей, зарегистрированных 
при поступлении в стационар (р = 0,012 и р = 0,016 соот-
ветственно). Однако интенсивность снижения PaO2/FiO2 
у пациентов с ЖЭ, получавших «Ремаксол» (группа II), 
была менее выражена, что проявлялось статистически 
значимыми различиями (р = 0,047).

У пациентов обеих подгрупп в этот период значения 
уровня сознания по ШКГ достоверно отличались от сред-
них величин при поступлении (р = 0,038 и р = 0,043 соот-
ветственно). Однако средние значения уровня сознания 
в группе II были значимо выше аналогичных показателей 
группы I (р = 0,047).

Таблица 3
Динамика показателей полиорганной недостаточности (M ± σ, Ме [Р25; Р75])

Показатель
Группа 
больных

Значения на этапах исследования

При поступлении

Сутки с момента госпитализации

1-е 2-е 3-е 5-е
Дыхательная недостаточность, 
баллы

I 0,57 ± 0,51 1,1 ± 0,59# 1,8 ± 0,56# 2,1 ± 0,26 1,9 ± 0,27

II 0,63 ± 0,52 1,1 ± 0,33# 1,3 ± 0,43** 1,4 ± 0,52* 0,88 ± 0,35*

Церебральная недостаточность, 
баллы

I 0 [0; 0] 0,29 ± 1,1# 0,86 ± 1,4# 0,79 ± 1,6 0,5 ± 1,1

II 0 [0; 0] 0 [0; 0]* 0 [0; 0]* 0,5 ± 1,4 0,38 ± 1,1

Нарушение коагуляции, баллы I 0 [0; 0] 0 [0; 0] 0,071 ± 0,27# 1,1 ± 0,83 0,83 ± 0,51

II 0 [0; 0] 0 [0; 0] 0 [0; 0]** 0 [0; 0]* 0,25 ± 0,71**

Сердечно-сосудистая 
недостаточность, баллы

I 2,8 ± 0,8 1,5 ± 1,6# 1,5 ± 1,6 0,5 ± 0,52 0,29 ± 0,47

II 2,3 ± 1,4 1,9 ± 1,6# 1,4 ± 1,2 0 [0; 0]* 0 [0; 0]**

Показатель SOFA, баллы I 3,36 ± 0,84 2,86 ± 2,57 4,21 ± 1,76# 4,50 ± 1,56 3,14 ± 1,35#

II 2,88 ± 1,55 3,0 ± 1,41 2,63 ± 1,19* 2,13 ± 1,20* 1,50 ± 0,93*

Статистически значимые различия: # — внутригрупповые по сравнению с предыдущими сутками; * — межгрупповые; ** — межгруп-
повые на уровне статистической тенденции.
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Несмотря на то что средние значения количества тром-
боцитов в группе II находились в пределах должных вели-
чин, этот показатель прогрессивно уменьшался с момен-
та поступления в стационар за счет манифестации ЖЭ. 
У пациентов группы I значения показателя были ниже 
таковых при поступлении в стационар, а также значений 
для группы II (р = 0,031 и р = 0,037 соответственно). Полу-
ченный результат связан с тем, что в группе I у 4 пациен-
тов (28,6 %) было зарегистрировано снижение тромбоцитов 
ниже 150 × 109/л, у 6 (42,9 %) — ниже 100 × 109/л. В группе II 
у всех пациентов данный показатель соответствовал нор-
мальным значениям. СрАД во всех исследуемых группах 
было в пределах должных величин. Достоверно меньшие 
значения СрАД зарегистрированы в группе I.

Тяжесть ПОН на третьи сутки с момента поступления 
в стационар была обусловлена дальнейшим прогресси-
рованием дыхательной и церебральной недостаточно-
сти, а также тромбоцитопенией, которые были выражены 
в большей степени у пациентов, не получавших «Ремак-
сол». Сердечно-сосудистая недостаточность, проявляв-
шаяся снижением СрАД, менее 70 мм рт. ст. сохранялась 
лишь у 7 пациентов в группе I. Межгрупповые различия 
в степени выраженности ПОН зарегистрированы на уров-
не статистической значимости (р = 0,001).

К пятым суткам исследования балльная оценка тяже-
сти ПОН в группе II была достоверно ниже по сравнению 
с таковой у пациентов группы I.

Средние значения PaO2/FiO2 у пациентов групп I и II 
были значимо ниже, чем при поступлении в стационар 
(р = 0,018 и р = 0,027 соответственно). Однако в группе 
пациентов, получавших «Ремаксол», PaO2/FiO2 был выше 
по сравнению с предыдущими сутками, а также был зна-
чимо выше значений в I группе (р = 0,043 и р = 0,038 со-
ответственно).

У пациентов группы I в этот период оценка уровня 
сознания по ШКГ достоверно отличалась от значений 
при поступлении (р = 0,023). Уровень сознания в группе II 
не отличался от значений при поступлении.

Средние значения количества тромбоцитов в группе II 
были в пределах должных величин, однако прогрессив-
но уменьшались с момента поступления в стационар, что 
проявлялось статистически значимыми различиями. У па-
циентов группы I количество тромбоцитов было значимо 
ниже, чем при поступлении в стационар, а также группы II 
(р = 0,027 и р = 0,042 соответственно).

Значения СрАД во всех исследуемых подгруппах 
находились в пределах должных величин, но при этом 
за счет снижения количества больных группы I, получа-
ющих инотропную поддержку системы кровообращения, 
достоверность различий относительно группы II не опре-
делялась.

На пятые сутки наблюдения тяжесть ПОН у пациентов 
группы I была обусловлена сохраняющейся дыхательной 
и церебральной недостаточностью, а также тромбоцито-
пенией. В группе II в этот период наблюдалась тенденция 
к регрессу клинических проявлений ПОН. Межгрупповые 
различия в степени выраженности ПОН зарегистрирова-
ны на уровне статистической значимости (р = 0,006).

Обсуждение. У пациентов с ТСТ полиорганная недо-
статочность, связанная с манифестацией жировой эм-
болии, прогрессирует на 2–5-е сутки после получения 
травмы, что связано со сроками возникновения дан-
ного осложнения и требует внимания при проведении 
лечебно-профилактических мероприятий. Включение 
инфузионного антигипоксанта «Ремаксол» в комплекс 
лечения таких пациентов предупреждает прогрессиро-
вание ПОН, что может быть связано с действием его 
компонентов на развитие ЖЭ. Известно, что сукцинат 
наряду с предупреждением тканевой гипоксии может 
оказывать прямое вазодилатирующее действие [14], 
что уменьшает эмболическую опасность циркулирую-
щих жировых глобул и последствия ишемических по-
вреждений жизненно важных органов. Метионин, вхо-
дящий в состав препарата, также может способствовать 
снижению выраженности ПОН за счет ускорения ути-
лизации НЭЖК, оказывающих повреждающее действие 
на эндотелий [5]. В процессе метаболизма из метиони-
на и аденозина синтезируется активная форма метио-
нина — S-аденозилметионин, который является пред-
шественником карнитина, участвующего в переносе 
длинноцепочечных НЭЖК, составляющих основу жиро-
вых эмболов, через мембрану митохондрий. Стоит от-
метить, что карнитин синтезируется в основном из экзо-
генно поступающих незаменимых аминокислот лизина 
и метионина [15], что представляется затруднительным 
у пациентов в критических состояниях на фоне разви-
тия энтеральной недостаточности [16], вследствие чего 
развивается дефицит карнитина [17–20]. Снижение кон-
центрации НЭЖК при инфузии метионинсодержащего 
антигипоксанта «Ремаксол» приводит к сокращению 
сроков циркуляции крупных жировых глобул размером 
более 6 мкм, способных блокировать микроциркуля-
торное русло [21], что также может вносить свой вклад 
в профилактику органных дисфункций. Восстановление 
метаболизма свободных жирных кислот со снижением 
их концентрации в крови может также препятствовать 
слиянию мелких глобул в крупные, тем самым влиять 
на ишемические механизмы формирования ПОН.

Выводы. Включение в комплекс лечения у больных 
с тяжелой сочетанной травмой многокомпонентного ан-
тигипоксанта «Ремаксол» в дозе 800 мл/сут в течение 
первых пяти суток посттравматического периода способ-
ствует уменьшению частоты развития жировой эмболии 
(с 4,98 до 2,25 %) и более благоприятному течению син-
дрома полиорганной недостаточности.

Полученные результаты требуют продолжения кли-
нических исследований, направленных на изучение вза-
имосвязи нарушений метаболизма свободных жирных 
кислот и циркуляции жировых глобул, с более детальным 
изучением роли антиоксидантов и прооксидантов в фор-
мировании полиорганной недостаточности у больных с тя-
желой сочетанной травмой.
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