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Реферат

АКТУАЛЬНОСТЬ: Летальность пациентов при тяжелом 
остром панкреатите (ТОП) остается высокой на протяже-
нии длительного времени. Ранняя полиорганная недоста-
точность (ПОН) выступает основным фактором, опреде-
ляющим тяжесть течения и исходы заболевания. Лечение 
данной патологии является симптоматическим, а  целе-
сообразность применения экстракорпоральных методов 
лечения остается предметом дискуссий. Многочислен-
ные исследования изучали эффективность цитокиновой 
сорбции и гемодиафильтрации совместно либо в виде от-
дельных элементов экстракорпорального очищения кро-
ви в ранней фазе ТОП, тогда как включение в комплекс 
терапии сорбции липополисахаридов (ЛПС) остается ма-
лоизученным. ЦЕЛЬ ИССЛЕДОВАНИЯ: Определить вли-
яние мультимодальной гемосорбции цитокинов и  ЛПС 
на  клинические и  лабораторные показатели пациентов 
с  острым панкреатитом, протекающим с  ПОН в  ранней 
фазе заболевания. МАТЕРИАЛЫ И МЕТОДЫ: В исследо-
вание включено 30 пациентов с ТОП. Основную проспек-
тивную группу вмешательства составили 15  пациентов, 
получавших стандартную терапию в комбинации с муль-
тимодальной гемосорбцией. Контрольную проспектив-
ную группу сформировали из 15 параллельно отобранных 
пациентов, получавших стандартную терапию. Выполнен 
сравнительный анализ клинико-лабораторных показа-
телей и исходов лечения. РЕЗУЛЬТАТЫ: Использование 
мультимодальной гемосорбции в  схеме лечения ранней 
ПОН при ТОП способствовало более быстрому восста-
новлению органной недостаточности в  исследуемой 
группе (RMANOVA; р  =  0,009); позволило на  3‑и  сутки 
значительно снизить концентрацию лактата с 2,0 (1,3; 3,0) 
до 1,5 (1,2; 2,1) ммоль/л (р = 0,026), С-реактивного белка 
с 302 (258; 405) до 220 (163; 281) мг/л (р = 0,026). В груп-
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Abstract

INTRODUCTION: Mortality in severe acute pancreatitis 
(SAP) remains high. Early multiple organ failure (MOF) is the 
primary factor determining disease severity and outcomes. 
Treatment is largely symptomatic, and the role of extracor-
poreal therapies remains controversial. While studies have 
examined cytokine adsorption and hemodiafiltration in early 
SAP, the inclusion of lipopolysaccharide (LPS) adsorption re-
mains poorly understood. OBJECTIVE: To assess the impact 
of multimodal cytokine and LPS hemoperfusion on clinical 
and laboratory parameters in early-phase acute pancreatitis 
with MOF. MATERIALS AND METHODS: The study includ-
ed 30 patients with severe acute pancreatitis. The main pro-
spective intervention group consisted of 15 patients receiving 
standard therapy in combination with multimodal hemo-
sorption. The prospective control group consisted of 15 par-
allel-selected patients receiving standard therapy. Clinical, 
laboratory, and outcome measures were compared between 
groups. RESULTS: Incorporation of multimodal hemoper-
fusion into the management of early multiple organ failure 
in SAP contributed to faster resolution of organ dysfunction 
in the study group (RMANOVA; p = 0.009). By day 3, it sig-
nificantly reduced lactate concentration from 2.0 (1.3; 3.0) 
to 1.5 (1.2; 2.1)  mmol/L (p  =  0.026) and C-reactive protein 
from 302 (258; 405) to 220 (163; 281) mg/L (p = 0.026). In 
the hemoperfusion group, ICU length of stay was shorter — 
13,5 (9,6; 16,1) days versus 18,9 (11; 55,8) days in the control 
group (p = 0.059), and total hospital stay decreased to 19 (17; 
36) days compared with 25 (14; 56) days in the control group 
(p = 0.689). CONCLUSIONS: The use of multimodal hemo-
perfusion in our SAP patients was linked to faster regression 
of organ dysfunction and reduced inflammatory markers, yet 
the study lacks sufficient power to recommend its routine 
clinical application. To confirm the hypothesis regarding the 
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пе применения гемосорбции время пребывания в отделе-
нии реанимации было короче — 13,5 (9,6; 16,1) сут, отно-
сительно группы контроля — 18,9 (11; 55,8) сут (р = 0,059), 
а  длительность госпитализации уменьшилась до  19 (17; 
36)  сут по  сравнению с  контрольной группой  — 25 (14; 
56)  сут (р  =  0,689). ВЫВОДЫ: Применение мультимо-
дальной гемосорбции в комплексном лечении пациентов 
с ТОП в нашем исследовании было ассоциировано с бо-
лее быстрым регрессом органной дисфункции и  сниже-
нием маркеров воспаления, однако мощности данного 
исследования недостаточно для рекомендации широко-
го клинического применения данного метода. Для под-
тверждения сформированной гипотезы об  эффективно-
сти мультимодальной гемосорбции в  ранней фазе ТОП 
требуется проведение более крупного проспективного 
исследования.

КЛЮЧЕВЫЕ СЛОВА: панкреатит, гемоперфузия, 
полиорганная недостаточность, цитокины, 
липополисахарид
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Введение

Острый панкреатит, согласно определению, пред-
ставляет собой асептический воспалительный процесс 
поджелудочной железы, в основе которого лежат некроз 
ацинарных клеток и ферментативная агрессия, способ-
ные вызвать не только местные осложнения, но и при-
вести к  поражению отдаленных органов  [1]. Общая 
летальность при данной патологии в 2024 г. составила 
3,07  %  [2], а  при развитии тяжелого острого панкреа-
тита (ТОП) с полиорганной недостаточностью (ПОН) 

данный показатель может возрастать до  42  %  [3,  4]. 
Основная причина летальных исходов в  ранние сроки 
заболевания  — прогрессирование органной недоста-
точности на  фоне стерильного воспаления. Развитие 
ранней ПОН имеет худший прогноз по сравнению с сеп-
сис-ассоциированной органной недостаточностью, раз-
вивающейся в более поздние сроки [5]. 

На  фоне повреждения ацинарных клеток под-
желудочной железы и  активации протеолитических 
ферментов происходит неконтролируемая выработ-
ка провоспалительных цитокинов  [6], развиваются 

mailto:ovysotskiy82@mail.ru
https://doi.org/10.21320/1818-474X-2026-3-171-181
mailto:ovysotskiy82@mail.ru
https://doi.org/10.21320/1818-474X-2026-3-171-181
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синдром системного воспалительного ответа [7], эн-
дотоксикоз  [7,  8], приводящие к  возникновению ци-
токинового шторма. Высокий уровень медиаторов 
воспаления воздействует на  тонус сосудистой стен-
ки (вазоконстрикция на  уровне артериол), нарушает 
функциональное состояние эпителия в сторону повы-
шения проницаемости, что наряду с развитием гипер-
коагуляции и  микротромбообразованием на  уровне 
микроциркуляции создает условия для развития син-
дрома гипоксии/реперфузии  [9]. Все эти процессы 
усугубляют течение ТОП и способствуют прогресси-
рованию ПОН. 

Роль липополисахарида (ЛПС) в  развитии ранней 
ПОН у пациентов с ТОП в настоящее время недостаточ-
но изучена. Исследование, проведенное Li Q. et al. уста-
новило, что у 68,9 % пациентов с острым панкреатитом 
из крови выявляются дезоксирибонуклеиновые кисло-
ты кишечных бактерий, а их концентрация пропорцио-
нальна тяжести состояния пациента [10]. Поступление 
ЛПС в системный кровоток является следствием нару-
шения перистальтики кишечника [11], увеличения попу-
ляции условно-патогенной микрофлоры [12] и повреж-
дения кишечного барьера [13]. ЛПС активирует Toll-like 
рецептор 4‑го типа иммунокомпетентных клеток, сти-
мулируя выработку провоспалительных цитокинов [14], 
активируя систему комплемента, синтазы оксида азота, 
способствуя развитию окислительного стресса, что 
приводит к  прогрессированию цитокинового шторма 
и ПОН [15, 16], увеличивая риск неблагоприятного ис-
хода [17]. 

Развитие эндотоксемии и  цитокинового шторма 
является важным компонентом патогенеза ТОП, опре-
деляющим тяжесть его течения, что делает удаление 
цитокинов  [18] и  ЛПС перспективным методом пред-
упреждения прогрессирования и разрешения ПОН [19], 
что может улучшить исходы при ТОП.

Цель исследования

Определить влияние мультимодальной гемосорб-
ции цитокинов и ЛПС на клинические и лабораторные 
показатели пациентов с острым панкреатитом, протека-
ющим с ПОН в ранней фазе заболевания.

Материалы и методы

Дизайн исследования

Открытое одноцентровое пилотное исследование 
с проспективным набором пациентов в группу вмеша-
тельства и  параллельным проспективным формиро-
ванием контрольной группы проведено в  отделении 
анестезиологии и реанимации № 3 ГБУЗ «Краевая кли-
ническая больница №  2» Минздрава Краснодарского 

края в 2023–2024 гг. Исследование одобрено независи-
мым этическим комитетом ФГБОУ ВО «Кубанский го-
сударственный медицинский университет» Минздрава 
России (Протокол № 120 от 30.05.2023).

Критерии включения: 
	ÿ возраст пациентов от 18 до 75 лет; 
	ÿ верифицированный диагноз острого панкреатита, 

установленный на  основании критериев, указанных 
в клинических рекомендациях (2021); 

	ÿ оценка по  модифицированному индексу тяжести 
панкреатита по  данным компьютерной томографии 
4 балла и выше; 

	ÿ давность заболевания не более 3 сут от начала боле-
вого приступа; 

	ÿ оценка по шкале Sequential Organ Failure Assessment 
(SOFA) 2 балла и более; 

	ÿ состояние пациента, позволяющее проводить экстра-
корпоральную терапию не менее 6 ч.

Критерии невключения: 
	ÿ отсутствие информированного согласия; 
	ÿ приступ острого панкреатита как обострение хрони-

ческого панкреатита; 
	ÿ острый панкреатит как осложнение проведенной хи-

рургической операции; 
	ÿ применение в  лечении острого панкреатита других 

методов экстракорпоральной гемокоррекции, ис-
пользующих гемофильтры с  высокопроницаемыми 
и  поверхностно-модифицироваными мембранами; 
наличие очага несанированной хирургической ин-
фекции; 

	ÿ нестабильность гемодинамики (среднее артериаль-
ное давление ≤ 65 мм рт. ст.), несмотря на инфузион-
ную терапию и вазопрессорную поддержку в течение 
24 ч;

	ÿ наличие терминальной почечной недостаточности, 
требующей проведения заместительной почечной 
терапии; 

	ÿ наличие цирроза печени (> 5 баллов по классифика-
ции Child—Pugh); 

	ÿ неразрешенный синдром билиарной гипертензии; 
беременность; 

	ÿ неконтролируемое кровотечение (острая массивная 
кровопотеря за предшествующие 24 ч); 

	ÿ тяжелые сопутствующие заболевания, способные по-
влиять на клинический исход (острая тромбоэмболия 
легочной артерии, острый инфаркт миокарда, острое 
нарушение мозгового кровообращения в течение по-
следних 4 нед., тяжелая застойная сердечная недоста-
точность с фракцией выброса ≤ 35 %).

Критерии исключения: 
	ÿ выявление критериев невключения в  ходе проведе-

ния исследования; 
	ÿ отзыв участником или его представителями согласия 

на участие в исследовании;
	ÿ развитие нежелательного явления, индивидуальная 

непереносимость мультимодальной сорбции, в свя-
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зи с чем дальнейшее участие в исследовании невоз-
можно;

	ÿ продолжение участия в  исследовании не  отвечает, 
по  мнению исследователей, интересам здоровья 
участника.

Формирование контрольной группы

Контрольная группа была сформирована про-
спективно из  пациентов с  ТОП, параллельно про-
ходивших лечение в  том  же отделении с  помощью 
метода псевдорандомизации (Propensity Score 
Matching  — PSM). Пациентов контрольной группы 
отбирали таким образом, чтобы их  демографиче-
ские, клинические показатели, а также набор диагно-
стических и лечебных мероприятий были сопостави-
мы с  пациентами основной группы. Для включения 
в контрольную группу использовали те же клиниче-
ские критерии включения/невключения, что и  для 
группы исследования. После отбора выполняли 
оценку исходной сопоставимости групп по  ключе-
вым клиническим характеристикам.

Протокол лечения

Пациенты обеих групп получали консерватив-
ное и  хирургическое лечение, рекомендованное акту-
альными клиническими рекомендациями по  данной 
патологии с  учетом фазы заболевания. Комплексная 
интенсивная терапия включала инфузию изоосмо-
лярных кристаллоидов, вазопрессорную поддержку, 
профилактику стресс-язв верхних отделов желудочно-
кишечного тракта, обезболивание, респираторную те-
рапию, тромбопрофилактику. Нутритивную поддержку 
осуществляли парентеральным путем с  постепенным 
переходом на энтеральное питание через назоинтести-
нальный зонд при восстановлении моторной функции 
желудочно-кишечного тракта и редукции выраженной 
амилаземии. Антибактериальную терапию назначали 
при наличии признаков присоединения бактериальной 
инфекции. 

В группе исследования не позднее 24 ч после вклю-
чения пациентам проводили мультимодальную гемо-
сорбцию с использованием устройства «Efferon LPS» 
(ПАО «Эфферон», Москва, РФ), представляющего 
собой полимерный гемосорбент на  основе макропо-
ристого сверхсшитого стирол-дивинилбензольного 
сополимера поверхностно модифицированного ЛПС-
селективным лигандом. Проведение процедуры было 
возможно в  виде изолированной гемосорбции либо 
при наличии показаний в  комбинации с  продленной 
заместительной почечной терапией. Длительность 
сеанса составляла 6–10  ч. Скорость кровотока при 
изолированной гемосорбции  — 80–120  мл/мин, при 
комбинировании с  методами заместительной по-
чечной терапии  — 120–200  мл/мин. Окончательный 

выбор параметров процедуры в  пределах указанных 
интервалов определялся исследователем в зависимо-
сти от  клинической ситуации. Повторную процеду-
ру проводили не позднее 24-часового интервала вре-
мени от  начала предыдущей. При прогрессировании 
ПОН (нарастание баллов по шкале SOFA) и синдроме 
системного воспалительного ответа, по  данным ла-
бораторных исследований, после двух сеансов гемо-
сорбции рассматривали вопрос о  проведении после-
дующих процедур.

Показанием к  проведению заместительной почеч-
ной терапии в обеих группах служило острое почечное 
повреждение II–III  стадии по  классификации Kidney 
Disease: Improving Global Outcomes и/или тяжелый 
метаболический ацидоз (pH  ≤  7,15), не  корригируе-
мый консервативно. Всем пациентам, нуждавшимся 
в заместительной почечной терапии, выполняли прод-
ленную вено-венозную гемодиафильтрацию на  аппа-
ратах Dialog+ (B.  Braun, Германия) с  использовани-
ем полисульфоновых диализаторов (XevontaHi 20). 
Замещающий раствор вводили методом предилюции. 
В  исследуемой группе при комбинации гемосорбции 
с гемодиафильтрацией сорбент подключали последова-
тельно после диализатора. В контрольной группе при-
менялась только гемодиафильтрация.

Во  всех случаях антикоагуляцию при проведении 
экстракорпоральных процедур обеспечивали введени-
ем нефракционированного гепарина с  поддержанием 
уровня активированного частичного тромбопластино-
вого времени в интервале 60–80 с. Средняя скорость ин-
фузии гепарина варьировала в пределах 1000–3000 Ед/ч.

Оцениваемые параметры

Всех пациентов группы исследования изучали 
на момент включения в исследование (до начала гемо-
сорбции). Повторная оценка показателей проводилась 
через 24, 48, 72 ч, 7 сут после начала первой процедуры 
гемосорбции. Данные группы контроля фиксировались 
в аналогичных временных точках. Изучали и сравнива-
ли показатели органной дисфункции (оценка по шкале 
SOFA), системной гемодинамики (потребность и дозы 
вазопрессорной поддержки), функцию обмена кислоро-
да в легких (респираторный индекс PaО2/FiO2), лабора-
торные показатели (значения лейкоцитов, лимфоцитов, 
нейтрофилов, тромбоцитов, С-реактивного белка, про-
кальцитонина, лактата, мочевины, креатинина, били-
рубина, ферритина, интерлейкина-1b, интерлейкина-6, 
фактора некроза опухолей альфа). Анализировали так-
же длительность проведения искуственной вентиляции 
легких (ИВЛ), продолжительность пребывания в  от-
делении реанимации и интенсивной терапии (ОРИТ), 
длительность больничной госпитализации. Помимо 
межгруппового сравнения данных, оценивали влияние 
гемосорбции на динамику маркеров системного воспа-
ления.
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Статистический анализ

Для анализа данных использовали RStudio 2024 
(Posit Software, USA) c R версии 4.4. При наличии цен-
зурированных данных использован анализ с переносом 
последнего наблюдения вперед (last observation carried 
forward). Ввиду того, что все исследуемые показате-
ли имели асимметричное распределение, их  данные 
представлены как медиана (Ме) и  межквартильный 
диапазон 25‑го и  75‑го перцентилей (Q1–Q3) и  срав-
нены с использованием непараметрического критерия 
Манна—Уитни. Для анализа категориальных перемен-
ных применяли точный тест Фишера. Анализ динами-
ки показателей проводили с помощью дисперсионного 
анализа повторных измерений (RMANOVA), который 
оценивает общие групповые различия в траектории из-
менений. Оценка данных, представляющих время до со-
бытия, выполнена с  помощью инцидентных кривых 
конкурирующих рисков и соответствующего Gray’s те-
ста. При выполнении всех статистических тестов уров-
нем статистической значимости определено значение 
р < 0,05, учитывая пилотный характер работы поправку 
на множественные сравнения не выполняли.

Результаты

В  исследуемую группу включено 15  пациентов 
с  ТОП, поступивших в  ОРИТ в  период проведения 

исследования. Из  них 12 (80  %) мужчин, медиана воз-
раста  — 54 (44; 59)  года. Органная недостаточность 
по  шкале SOFA на  момент включения в  исследование 
оценивалась в 4 (3;7) балла. 

В  контрольную группу включено 15  пациентов. 
На  момент включения в  исследование группы были 
сопоставимы по  полу, возрасту, количеству бал-
лов по  шкалам Acute Physiology and Chronic Health 
Evaluation II (APACHE II) и SOFA, модифицированному 
индексу тяжести панкреатита по данным компьютерной 
томографии, концентрации лактата и  прокальцитони-
на, частоте развития острого почечного повреждения, 
потребности в проведении вазопрессорной поддержки 
и  ИВЛ (табл.  1). Проведенная количественная оценка 
сопутствующей патологии путем расчета индекса ко-
морбидности Чарлсон не выявила разницы между груп-
пами (p = 0,932), что позволяет говорить о сопостави-
мости групп.

Пациентам исследуемой группы суммарно было 
проведено 32  процедуры гемосорбции, из  них 15 
(47 %) — в сочетании с гемодиафильтрацией у 7 паци-
ентов с острым почечным повреждением. Время от на-
чала болевого синдрома до  проведения гемосорбции 
составило 66 (57–72) ч, а от включения в исследование 
до  старта процедуры  — 2,0 (0,5–6,0)  ч. Скорость кро-
вотока для всех пациентов составила 120 мл/мин. При 
проведении процедур не было отмечено никаких неже-
лательных явлений. В контрольной группе в отношении 
6 пациентов с острым почечным повреждением приме-

Таблица 1. Характеристика пациентов на момент включения в исследование

Table 1. Baseline characteristics of patients at the time of inclusion in the study

Показатели Исследование (n = 15) Контроль (n = 15) p

Возраст, лет 54 (44; 59) 47 (35; 52) 0,146

Пол, м/ж 12/3 12/3 1,0

APACHE II, баллы 9 (6; 13) 8 (4; 15) 0,646

SOFA, баллы 4 (3; 7) 4 (3; 7) 0,674

Индекс MCTSI, баллы 6,4 (5,7; 7,8) 6,8 (5,3; 7,9) 0,946

Лактат, ммоль/л 2 (1,3; 3) 2,7 (2; 5,3) 0,119

Прокальцитонин, нг/мл 1,5 (0,7; 2,9) 0,9 (0,4; 2,6) 0,304

Острое почечное повреждение, n (%) 9 (60 %) 6 (40 %) 0,46

Вазопрессорная поддержка, n (%) 1 (7 %) 0 (0 %) 1,00

ИВЛ, (%) 4 (27 %) 2 (13 %) 0,372

CCI 1 (0;2) 1 (0;2,7) 0,932

Примечание: APACHE II — шкала оценки острых физиологических расстройств и хронических функциональных изменений II;  
CCI — индекс коморбидности Чарлсон; MCTSI — модифицированный индекс тяжести панкреатита по данным компьютерной томографии; 
n — количество пациентов; SOFA — шкала оценки тяжести органной дисфункции; ИВЛ — искусственная вентиляция легких.
Данные представлены в виде значений медиан и квартилей — Me (Q1–Q3).

Note: APACHE II — Acute Physiology and Chronic Health Evaluation-II; CCI — Charlson Comorbidity Index; MCTSI — Modified Computed 
Tomography Severity Index; n — number of patients; SOFA — Sequential Organ Failure Assessment; ИВЛ — mechanical ventilation.
Data are expressed as median (interquartile range) — Me (Q1–Q3).
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няли гемодиафильтрацию. Частота и  длительность за-
местительной почечной терапии в группах статистиче-
ски не различались.

В ходе проведения исследования не выявлено стати-
стически значимой разницы между группами по следу-
ющим основным показателям (табл. 2).

Межгрупповое сравнение органной недостаточно-
сти по шкале SOFA не выявило различий между группа-
ми во всех временных точках (р > 0,05) (рис. 1). Однако 
проведенный дисперсионный анализ повторных изме-
рений (RMANOVA) выявил более быстрое восстанов-
ление органной недостаточности в исследуемой группе 
(р = 0,009). 

На  момент включения в  исследование группы 
не различались по потребности и дозах вазопрессорной 
поддержки, оцениваемых с  помощью вазопрессорно-
инотропного индекса. Медиана в  исследуемой группе 
составила 0 (0; 0,3) единиц, в контрольной группе — 0 
(0; 0) (р = 0,351). В последующих контрольных точках 
достоверные отличия между группами по этому показа-
телю также отсутствовали.

Статистически значимые различия между группами 
в лабораторных показателях были отмечены на 3‑и сут-
ки наблюдения. Они выражались в  снижении концен-
трации лактата до  1,5 (1,2; 2,1)  ммоль/л (р  =  0,026), 
С-реактивного белка до 240 (170; 331) мг/л (р = 0,026) 

Таблица 2. Сравнение показателей двух групп пациентов в контрольных точках

Table 2. Comparison of parameters between the two patient groups at predefined time points

День Исследование Контроль p

PaO2/FiO2, мм рт. ст.

0 299 (246; 342) 339 (257; 441) 0,178

1 242 (211; 304) 318 (251; 391) 0,089

2 278 (221; 355) 266 (219; 348) 0,967

3 262 (197; 331) 239 (182; 287) 0,384

7 346 (269; 426) 310 (220; 361) 0,350

Тромбоциты, ×10⁹/л

0 184 (129; 211) 144 (119; 212) 0,350

1 133 (90; 180) 126 (104; 171) 0,775

2 120 (89; 149) 104 (80; 137) 0,481

3 134 (99; 159) 111 (81; 153) 0,309

7 273 (192; 354) 197 (123; 286) 0,130

Креатинин, мкмоль/л

0 128 (89; 257) 111 (78; 200) 0,520

1 81 (66; 174) 97 (74; 159) 0,512

2 70 (58; 98) 68 (60; 137) 1,000

3 66 (58; 95) 65 (54; 143) 0,806

7 70 (54; 106) 59 (51; 95) 0,372

Билирубин общий, мкмоль/л

0 32 (27; 43) 33 (25; 59) 0,917

1 25 (18; 43) 36 (25; 64) 0,098

2 24 (15; 42) 34 (22; 59) 0,130

3 28 (15; 48) 38 (20; 63) 0,254

7 17 (11; 35) 30 (17; 53) 0,147

Примечание: Данные представлены как значения медиан и квартилей — Me (Q1–Q3). Показатели в днях указывают время от момента 
включения в исследование.
PaO2/FiO2 — соотношение напряжения кислорода в артериальной крови к инспираторной фракции кислорода.

Note: Data are expressed as median (interquartile range) — Me (Q1–Q3). Values are expressed in days from study entry.
PaO2/FiO2 ratio — the ratio of arterial oxygen partial pressure to inspired oxygen fraction.
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у исследуемой группы. Подобная положительная дина-
мика сохранялась до 7 сут, о чем свидетельствуют соот-
ветствующие показатели (табл. 3).

ИВЛ потребовалась в  исследуемой группе 10 
(67 %) пациентам, в контрольной группе — 14 пациен-
там (93 %) (p = 0,168). Медиана длительности ИВЛ до от-
лучения от ИВЛ или смерти составила соответственно 
7,3 (2,3; 14,0) и 6,7 (3,5; 17,6) дня (р = 0,598). Медиана 
длительности ИВЛ до отлучения от ИВЛ в группе иссле-
дования составила 5,4 (3,5; 12,0) дня, а в группе контро-
ля — 8,2 (3,0; 13,0) дня (р = 1,000).

Летальные исходы в  исследуемой группе зафик-
сированы в 3 случаях (20 %), в контрольной группе — 
в  6  случаях (40  %). Проведенное сравнение на  основе 
инцидентных кривых не  выявило статистической зна-
чимости между группами (р = 0,65) (рис. 2).

Время нахождения в ОРИТ пациентов исследуемой 
группы до  выписки было меньше, чем в  контрольной 
группе и составило 13,5 (9,6; 16,1) и 18,9 (11; 55,8) сут 
соответственно. Кривые выписки пациентов из ОРИТ 
представлены на  рис.  2 восходящими участками кри-
вых. Межгрупповое отличие в данном случае составило 
p = 0,059. Общая длительность госпитализации до вы-
писки пациентов домой составила 19 (17; 36) и 25 (14; 
56) дней сответственно (p = 0,689).

Рис. 1. Динамика органной недостаточности по шкале SOFA

Fig. 1. Dynamics of organ dysfunction assessed by the SOFA score
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Таблица 3. Динамика маркеров системного воспалительного ответа и лактата двух групп пациентов в контрольных 
точках

Table 3.	Dynamics of systemic inflammatory response markers and lactate levels in the two patient groups at predefined 
time points

День Исследование Контроль p

Лактат, ммоль/л

0 2 (1,3; 3,0) 2,7 (2,0; 5,3) 0,119

1 1,9 (1,6; 2,2) 2,3 (1,8; 4,9) 0,089

2 1,8 (1,5; 2,2) 2,0 (1,5; 4,2) 0,441

3 1,5 (1,2; 2,1) 2,3 (1,8; 6,2) 0,026

7 1,5 (1,2; 2,3) 2,1 (1,7; 4,1) 0,051

Прокальцитонин, нг/мл

0 1,5 (0,7; 2,9) 0,9 (0,4; 2,6) 0,305

1 1,2 (0,5; 2,3) 1,1 (0,6; 2,3) 0,967

2 0,8 (0,4; 1,6) 1,1 (0,6; 2,1) 0,340

3 0,7 (0,4; 3,0) 0,9 (0,5; 1,6) 0,486

7 0,4 (0,2; 2,1) 0,6 (0,4; 1,8) 0,245

С-реактивный белок, мг/л

0 302 (258; 405) 278 (156; 327) 0,305

1 290 (222; 345) 284 (228; 332) 0,902

2 240 (170; 331) 318 (261; 363) 0,081

3 220 (163; 281) 293 (241; 328) 0,026

7 116 (73; 203) 224 (152; 289) 0,011

Примечание: Данные представлены как значения медиан и квартилей — Me (Q1–Q3).

Note: Data are expressed as median (interquartile range) — Me (Q1–Q3).
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В  ходе проведения исследования оценивалась ди-
намика ряда маркеров воспаления у  пациентов ис-
следуемой группы после проведения двух мультимо-
дальных гемосорбций. Было выявлено статистически 
значимое снижение концентраций прокальцитонина, 
С-реактивного белка и интерлейкина-6 (табл. 4).

Обсуждение

Проведенное исследование имеет пилотный харак-
тер, что накладывает ряд ограничений на интерпрета-
цию и применение в клинической практике полученных 
результатов. В  ходе сравнения основных показателей 
выявлено более быстрое восстановление органной 
недостаточности в  исследуемой группе (RMANOVA; 
р = 0,009), что согласуется с данными других работ, ко-
торые демонстрировали ускорение регресса ПОН при 
использовании методов экстракорпорального очище-
ния крови в ранней фазе ТОП. 

В исследуемой группе на 3‑и сутки отмечено стати-
стически значимое снижение уровня лактата до 1,5 (1,2; 
2,1) ммоль/л, в то время как в контрольной группе этот 
показатель составил 2,3 (1,8; 6,2) ммоль/л. Аналогичные 

Рис. 2.	Анализ исходов с помощью инцидентных кривых

Примечание: Нисходящая ветвь кривой — случаи смер-
ти, восходящая ветвь кривой — случаи выписки из ОРИТ. 
Через символ «/» в коце кривых указана итоговая инци-
дентность (умерло/выписано).

Fig. 2.	 Outcome analysis using incidence curves

Note: The descending branch of the curve represents death 
events, while the ascending branch represents discharge from 
the ICU. The final incidence (deaths/discharges) is indicated at 
the end of the curves after the “/” symbol.
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Таблица 4. Динамика маркеров системного воспалительного ответа у пациентов исследуемой группы после двух 
мультимодальных гемосорбций

Table 4. Dynamics of systemic inflammatory response markers in patients of the study group after two sessions of 
multimodal hemoperfusion

Показатель День Me (Q1; Q3) p

Прокальцитонин, нг/мл 0 1,5 (0,7; 2,9) —

2 0,8 (0,4; 1,6) 0,001

3 0,7 (0,4; 3) 0,026

С-реактивный белок, мг/л 0 302 (258; 405) —

2 240 (170; 331) 0,048

3 220 (163; 281) 0,010

Ферритин, мкг/л 0 1047 (506; 1725) —

2 1043 (476; 1722) 0,787

3 1135 (753; 1614) 0,363

Интерлейкин-1b, нг/л 0 6,05 (4,38; 13,09) —

2 5,37 (3,72; 8,2) 0,485

3 4,48 (3,37; 7,61) 0,081

Интерлейкин-6, нг/л 0 284,8 (162,4; 1320,7) —

2 193,9 (79,9; 381,7) 0,058

3 132,9 (60,6; 235,1) 0,0040

Фактор некроза опухолей альфа, нг/л 0 0,5 (0; 1,4) —

2 0,6 (0; 2,3) 0,2936

3 0,6 (0; 1,6) 0,8336
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результаты были получены в исследовании, посвящен-
ном оценке эффективности гемосорбции цитокинов 
при ТОП [6]. Значения С-реактивного белка на 3‑и сут-
ки терапии также были достоверно ниже в исследуемой 
группе — 220 (163; 281) мг/л (р = 0,026), что отражает 
влияние мультимодальной гемосорбции на лаборатор-
ные признаки уменьшения системного воспалительного 
ответа [20].

Исследование не обладало достаточной статистиче-
ской мощностью для выявления различий по летально-
сти (p = 0,65). Наблюдаемая разница в 20 % формирует 
гипотезу для расчета выборки в будущем исследовании, 
но не может служить основанием для клинических вы-
водов. В отличие от используемой в нашей работе муль-
тимодальной гемосорбции, применение непрерывной 
вено-венозной гемофильтрации доказало свое влияние 
на  снижение смертности у  пациентов с  ТОП в  ретро-
спективном исследовании T. Muetal [21].

Проведение мультимодальной гемосорбции благо-
приятно влияло на  снижение концентрации провос-
палительных цитокинов. Содержание интерлейкина-6 
на  3‑и  сутки снизилось до  132,9 (60,64; 235,08)  нг/л 
по сравнению с первыми сутками, причем выявленные 
различия являлись статистически значимыми. 

Использование мультимодальной гемосорбции по-
зволило снизить потребность в ИВЛ на 2,8 сут, что со-
кратило время пребывания пациентов в отделении ре-
анимации на 5,4 сут, а срок госпитализации — на 6 сут, 
однако выявленные различия также не являются стати-
стически значимыми (р > 0,05). Предположительно, от-
сутствие значимых различий обусловлено недостаточ-
ным объемом выборки.

Равнозначное применение заместительной по-
чечной терапии в  обеих группах (n  =  7 в  исследуемой 
группе, n  =  6 в  контрольной группе) и  использование 
полисульфоновых диализаторов, не являющихся высо-
копроницаемыми для цитокинов и эндотоксина, снижа-
ет влияние проводимой гемодиафильтрации на резуль-
таты исследования.

Полученные нами результаты по  ряду параметров 
соответствуют выводам подобных работ по  примене-
нию экстракорпоральной гемокоррекции при ТОП. 
Наиболее близким по  дизайну является исследова-
ние PACIFIC (Pancreatitis Cytosorbents inflammatory 
cytokine removal), проведенное S. Rasch et al., в котором 
оценивалось влияние гемосорбции цитокинов на гемо-
динамику, показатели воспаления и исходы у пациентов 
с ТОП [22]. В этой работе, изучавшей проспективную 
группу исследования и  подобранную ретроспективно 
контрольную группу, было показано, что использова-
ние цитокиновой сорбции способствовало стабилиза-
ции гемодинамики, снижению уровня интерлейкина-6 
и  восстановлению функции органов, что подтвержда-
лось результатами серийных оценок по  шкале SOFA.
Однако, как и в нашем случае, различия по летальности 
не достигли статистической значимости.

При анализе доступной литературы мы  не  нашли 
работ, изучающих непосредственно эффект гемосорб-
ции ЛПС в ранней фазе ТОП. В этом смысле одноцен-
тровое ретроспективное обсервационное исследование 
P.  Saullo et  al., изучавшее эффективность и  безопас-
ность ранней непрерывной вено-венозной гемофиль-
трации с использованием фильтра oXiris у 48 пациен-
тов с ТОП, представляет особый интерес [23]. Подобно 
используемому в нашей работе гемосорбенту, фильтр 
oXiris обладает адсорбирующими свойствами в  отно-
шении и  цитокинов, и  эндотоксина. Авторы отмеча-
ют снижение уровня провоспалительных медиаторов, 
клинически значимое улучшение прогностических 
шкал, повышение 28-дневной выживаемости при при-
менении данного метода. Также есть предположения 
об иммуномодулирующем эффекте ранней гемофиль-
трации с  oXiris, вероятно, за  счет адсорбционных 
свойств позволяющем ослабить цитокиновый шторм 
при ТОП. Однако как и в нашем исследовании, авторы 
обозначают ограничения (ретроспективный дизайн, 
одноцентровость, отсутствие контрольной группы) 
и  указывают, что результаты поддерживают гипотезу 
об эффективности метода. Для подтверждения влияния 
на выживаемость и восстановление органов необходи-
мы проспективные рандомизированные контролируе-
мые исследования.

Заключение

В  ходе проведения пилотного исследования уста-
новлено, что применение мультимодальной гемосорб-
ции ассоциировано с  более быстрым регрессом ПОН 
и  снижением маркеров воспаления. Была продемон-
стрирована тенденция к снижению летальности, сокра-
щению времени пребывания в  ОРИТ и  длительности 
госпитализации. На основании этого была сформиро-
вана гипотеза об эффективности мультимодальной ге-
мосорбции в ранней фазе ТОП.

К  ограничениям исследования относятся не-
большой объем выборки, отсутствие рандомизации, 
а  также риск селекционного смешения и  остаточного 
смешения, обусловленного возможными различиями 
в  исходных характеристиках, сопутствующей терапии 
и условиях наблюдения. Нельзя полностью исключить 
влияние сопутствующей гемодиафильтрации на  дина-
мику лабораторных показателей, хотя ее  вклад пред-
ставляется минимальным. В  связи с  этим полученные 
результаты следует рассматривать как предварительные 
и формирующие гипотезу.Они требуют подтверждения 
в более крупном проспективном исследовании.

Данное пилотное исследование было проведено 
с  технической поддержкой ПАО «Эфферон». В  на-
стоящее время на основании сформулированной в нем 
гипотезы в РФ начато многоцентровое проспективное 
исследование (главный исследовательский центр  — 
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ГБУЗ г. Москвы «Научно-исследовательский институт 
скорой помощи им.  Н.В.  Склифосовского»). В  него 
планируется включить 150  пациентов с  ТОП, что, со-

гласно статистическому расчету, будет достаточно для 
подтверждения гипотезы об эффективности мультимо-
дальной гемосорбции в ранней фазе ТОП.

Конфликт интересов. Данное пилотное исследование 
было проведено с  технической поддержкой ПАО 
«Эфферон».
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