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Резюме
Синдром СВР у хирургических больных вне зависимости от его природы наряду с классическими клинико-лабораторными 
проявлениями сопровождается развитием эозинопении. В наибольшей степени абсолютное количество эозинофилов 
(КЗ) снижается при инфекционной природе синдрома. С максимально высокой долей вероятности об инфекционном 
генезе СВР можно заключать при снижении КЗ менее 20 кл/мкл. Диагностическая значимость КЗ в определении генеза 
СВР сравнима с ПКТ и СРВ. КЗ было определено как единственный независимый прогностический фактор риска раз­
вития сепсиса. Тяжесть сепсиса и синдрома ПОН, а также риск наступления неблагоприятного исхода коррелируют со 
степенью выраженности эозинопении. На высокий риска неблагоприятного исхода при поступлении в стационар до 
хирургического вмешательства указывает КЗ < 16 кл/мкл. Прогностическая значимость КЗ у пациентов с хирургическим 
сепсисом сопоставима с таковой ПКТ и СРВ. Определение абсолютного КЗ имеет ряд преимуществ по сравнению с СРВ 
и ПКТ, так как является более дешевым и простым в использовании, а также занимает меньшее количество времени 
для получения результатов.
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Summary
Systemic inflammatory response syndrome (SIRS) in surgical patients was accompanied by development eosinopenia regardless 
of its genesis in addition to the classic clinical and laboratory manifestations. The absolute eosinophil counts (AEC) was reduced 
by an infectious genesis of SIRS in the highest degree. We made a conclusion about the infectious genesis of SIRS with the 
highest probability when the AEC decreased less than 20 cells/mm3. The diagnostic significance of AEC was comparable in 
determining the genesis of SIRS with procalcitonin (PCT) and C-reactive protein (CRP). AEC was defined as only independent 
predictor of risk of sepsis. The severity of sepsis, multiple organ dysfunction syndrome and the risk of an adverse outcome 
correlated with the severity of eosinopenia. AEC less than 16 cells/mm3 on admission to hospital before surgery indicated a high 
risk of adverse outcome. The prognostic significance of AEC in surgical septic patients was comparable to the PCT and CRP. 
Determination of AEC had several advantages compared to PCT and CRP, as it is cheaper and simpler to use, and had the 
minimal time to obtain results.
Keywords: eosinopenia, procalcitonin, C-reactive protein, biomarker, sepsis, SIRS, outcome prognosis.

Введение
Сепсис является одной из наиболее распростра­

нённых причин летальности в отделениях реанимации и 
интенсивной терапии (ОРИТ) [1]. Неспецифичность син­
дрома системной воспалительной реакции (ССВР) соз­
даёт заметные трудности в пбстановке диагноза сепсиса.

Ранняя диагностика сепсиса способствует своевре­
менному началу целенаправленной терапии и снижению 
смертности [2]. К настоящему времени в качестве био­

маркёров сепсиса рассмотрено около двухсот различных 
эндогенных субстанций [3]. Однако, согласно позиции 
экспертов, ни один из них на сегодняшний день не может 
претендовать на роль общепризнанного идеального био­
маркёра сепсиса [4].

Первая идея использовать количество эозинофилов 
(КЭ) в качестве диагностического показателя, уточня­
ющего природу СВР, принадлежит K.Abidi и коллегам
[5] но в исследовании не рассмотрена роль эозинопении



(ЭП) в отдельной популяции хирургических больных, 
для которых ранняя постановка диагноза и оперативное 
вмешательство являются краеугольным камнем успешно­
го лечения. T.S.Jadeesh и коллеги оценили ЭП как прогно­
стический маркер при перитонитах, но в исследовании не 
изучена диагностическая значимость КЭ в генезе ССВР 
и роль динамического контроля КЭ в периоперационном 
периоде [6 ].

Цель исследования - определить информационную 
ценность ЭП при развитии ССВР в качестве биомаркёра 
сепсиса и показателя, отражающего тяжесть состояния и 
прогноз исхода у хирургических больных.

Материалы и методы
В проспективное сравнительное контролируемое 

исследование было включено 60 пациентов, госпитали­
зированных в ОАР№ 1  ГКБ№40 г. Екатеринбурга. Все 
пациенты были разделены на три группы: пациенты с хи­
рургическим сепсисом, которых в зависимости от исхода 
разделили на группы выживших (сепсис-выжившие) и 
умерших (сепсис-умершие), пациенты с послеопераци­
онным синдромом и признаками ССВР (несептические), 
но без очага инфекции.

В качестве контрольной группы послужили работ­
ники различных учреждений/предприятий города Екате­
ринбурга, обратившиеся в консультативную поликлини­
ку МАУ «ПСБ № 40» для прохождения периодического 
медицинского осмотра. В данный анализ было включено 
50человек, средний возраст которых составил 35,5±10,8 
лет (М±6 ) и колебался от 18 до 50 лет. Мужчины и жен­
щины были в соотношении 1 :1 .

Критериями включения в исследование являлись: 1 ) 
возраст старше 18 лет; 2) наличие СВР; 3) установлен­
ный инициирующий фактор СВР. Критерии исключения: 
1 ) возраст моложе 18 лет; 2 ) длительность пребывания 
в ОРИТ менее 24 часов; 3) наличие сопутствующих за­
болеваний с аллергическим компонентом; 4) приём глю­
кокортикостероидов; 5) наличие беременности и периода 
лактации.

О развитии сепсиса судили согласно критериям 
ACCP/SCCM, 1992 г. [7].

Для реализации декларированной цели и задач ис­
следования осуществляли оценку, общей тяжести состо­
яния по шкалам APACHE-II [8 ] и SAPS III [9]; тяжести 
органной дисфункции по шкале SOFA [10]; тяжести со­
путствующей патологии по шкале Charlson [11].

Исследование проводилось в 5 этапов: 1 этап - до 
хирургического вмешательства в хирургическом отде­
лении и ОРИТ; 2 этап - 1-2 сут после хирургического 
вмешательства в ОРИТ; 3 этап - 3-7 сут после хирургиче­
ского вмешательства в ОРИТ; 4 этап - 8-14 сут после хи­
рургического вмешательства в хирургическом отделении; 
5 этап -15-30 сут после хирургического вмешательства в 
хирургическом отделении.

На каждом из этапов было измерено абсолютное КЭ 
(кл/мкл) гематологическим анализатором Cell-Dyn 3700 
(Abbott Diagnostics, США), уровень СРБ (мг/л) иммуно- 
химическим анализатором AQT90 FLEX (Radiometer, Да­

ния) и уровень ПКТ (нг/мл) системой иммуноферментно- 
го анализа mini VIDAS (BioMerieux, Франция).

Статистическую обработку проводили с помощью 
программы MedCalc 12-й версии. Результаты приведены 
в виде медианы (Me), нижнего (Q25) и верхнего (Q75) 
квартилей. Для анализа использовали следующие тесты: 
Стьюдента (t-тест), Манна -  Уитни (U-тест), х2, Круска- 
ла-Уолиса, парный критерий Стьюдента (paired t-test), 
Уилкоксона, МакНимара, ROC-анализ, относительный 
риск, коэффициент корреляции Спирмена (г), многофак­
торный анализ логистической регрессии. Статистически 
значимыми считали различия при р < 0,05.

Результаты и обсуждение
При сравнении исходных характеристик пациентов 

мы не получили статистических различий по возрасту и 
полу. Обращает на себя внимание отсутствие статисти­
ческой разницы по критериям ССВР, это говорит о не- 
специфичности данного синдрома, что создаёт заметные 
трудности в постановке диагноза и исключения инфек­
ции (табл. 1 ).

Отметим, что ведущими нозологическими форма­
ми, приведшими к развитию сепсиса, в 75% случаев были 
интраабдоминальные инфекции, в остальных инфекции 
кожи и мягких тканей. Среди интраабдоминальных ин­
фекций, доминировал осложнения рака толстой кишки, 
в виде острой кишечной непроходимости, перфорации 
кишки с развитием перитонита (17.5%), на 2-ом -  инфи­
цированный панкреонекроз( 15%), на 3-ем -  флегмоноз­
ный калькулезный холецистит и гнойно-некрогический 
метроэндометрит (по 7.5%).

В группу лиц с послеоперационным синдромом и 
признаками ССВР неинфекционного генеза входили па­
циенты со следующими нозологиями: облитерирующим 
атеросклерозом сосудов нижних конечностей(50%), ра­
ком толстой кишки(25%), язвенной болезнью желудка, 
осложненной кровотечением (15%).

Реализацию поставленной цели исследования про­
водили с позиций определения соответствия избранного 
критерия ЭП требованиям к «идеальному» биомаркёру 
сепсиса [ 1 2 ].

Информационная значимость ЭП в диагностике ге­
неза ССВР.

Результаты проведенного анализа сравнения здо­
ровых людей и пациентов с хирургической патологией, 
требующих оперативного вмешательства показали досто­
верные различия между группами (табл. 2 ).

Из таблицы видно, что у больных с хирургической 
патологией, требующей санации очага инфекции на­
блюдается предельно низкое количество эозинофилов 
(ЭП) по сравнению со здоровыми лицами. У пациентов 
с послеоперационным синдромом и признаками ССВР 
неинфекционного генеза (несептические) наблюдалась 
тенденция к снижению абсолютного количества эозино­
филов (КЭ), что достоверно отличалось от здоровых лю­
дей, но при этом не приводило к развитию ЭП.

Установленное нами статистически значимое снижение 
КЭ у лиц с острой хирургической патологией и признаками



Таблица 1. Исходная характеристика пациентов

Показатель Сепснс- 
выжнвшне, п= 2 0

Сспсис-
умершие,

п- 2 0

Несетттическнс,
п= 2 0

Р

Возраст, лет. п (%) 52 (40;65) 52 (41 ;6 6 ) 61 (48;72) р = 0.477
Мужской ПОЛ, D (%) 8(40) 9(45) 13(65) р =  0 . 2 1 1

Cbarlson, балд. Me (Q25;Q75) 2 (1;3) 5 (3;6) 1 (0 ;2 ) р, = 0.025, рз = 
0.234. р, = 

0.004
Длительность в ОРИТ, сутки. 
Me (Q25;Q75)

7,1 (3.5; 16.4) 3 (1.4:9.4) 1 ,1  ( 1 .1  ̂ 2 .2 ) Pi = 0.104. р2 <
0 .0 0 0 1 , рэ =

0.004
SOFA, балл. Me (Q25;Q75) 4 (2;5) 8  (6 ; 1 2 ) 2 (1;3) Pi =  0.0007, p2

=  0.066, p ,<  
0 . 0 0 0 1

APACHE II, балл. Me 
(Q25;Q75)

10(7;15) 23 (11 ;27) 9 ( 6 ; 1 2 ) p ,-0.005, P2 -  
0.466, pj =  

0 . 0 0 2

ССВР, критерий. Me (Q25;Q75) 2(2;3) 3 (2;3) 2 (2.3) p «  0.335
SAPS III, балл, Me (Q25;Q75) 56 (45;58) 6 8  (61 ;76) 48 (43;49) p, =  0 .0 0 1 , p2 =

0.055, рэ< 
0 . 0 0 0 1

РШО. балл. Me (Q25;Q75) 2 1  (16;26) 34 (21 ;38) 15 (12;24) pi -  0.009, pa -  
0.096, p3 -  

0.0005
Частота ИВЛ, n (% ) 18(90) 2 0 ( 1 0 0 ) 10(50) Pi e 0.487, p j  -  

0.014, р з -  
0.0004

Длительность ИВЛ. сутки. Me 
(Q25,*Q75)

3.5(0.6:14.3) 2.6(1.4:9.4) 0.3 (0.2;0.5) p, =  0.895, p2 =
0 .0 0 2 , рз -  

0 . 0 0 0 2

Длительность в  ЛПУ, супя, Me 
(025^75)

24.1 (16;38.1) 5.6 (2.1;15> 20.6 (14.1;29.7) p, =  0.003, p2 =  

0.429, рз< 
0 . 0 0 0 1

Примечание: p i  - при сравнении групп сепсис-выжившие и сепсис-умершие; р2 - при сравнении групп сепсис- 
выжившие и несептические; рЗ - при сравнении групп сепсис-умершие и несептические.

Таблица 2. Сравнительная оценка количества эозинофилов между здоровыми людьми 
и пациентами с хирургической патологией

Показатель Септические 
(п = 40)

Нессиппескнс 
(п = 2 0 )

Контроль 
(п = 50)

Р

КЭ, кл/мкл, 7 215 296 Pi <0.0001;
Me (Q2 5; Q75) (6 ; 1 0 ) (178; 244) (273; 316) Р2< 0 .0 0 0 1 ; 

Р з<  0.0001
Примечание: р !  -  при сравнении септических и несептических пациентов; р2 -  при сравнении септических 

пациентов и контроля; рЗ -  при сравнении несептических пациентов и контроля.

ССВР неинфекционного генеза по сравнению со здоровыми 
лкдьми можно объяснить вторичным ответом на общую стрес­
совую реакцию организма [13], посредством привлечения эо­
зинофилов эндогенными шюи)юршкостерондами(ГКС) в по­
врежденные ткани [14], поскольку на мембране эозинофилов 
были обнаружены рецепторы к кортикостероидным гормонам 
[15,16]. Наряцу с этим имеются исследования, в которых до­
казано, что эозннопення мажет бьпъ связана с ингибицией 
миграции эозинофилов, а также угнетением эозинофнлопоэза 
под действием ПСС[17,18].

Изучение абсолютного КЭ, отражающего природу 
системной воспалительной реакции, показало, что до 
проведения оперативного вмешательства (1 этап) КЭ у 
больных с хирургическим сепсисом составило в среднем 
7 кл/мкл и оказалось в тридцать раз ниже, чем у несепти­
ческих больных с синдромом СВР- 215 (табл. 2).

Очевидно, столь существенная разница связана с 
процессом миграции эозинофилов в очаг воспаления 
под влиянием хемотаксических факторов различного 
происхождения, что ведёт к накоплению эозинофилов в 
инфицированном участке ткани, где они оказывают своё 
антимикробное действие [19, 20]. Умеренное же сниже­
ние КЭ у пациентов с послеоперационным синдромом с 
признаками ССВР обусловлено их привлечением в зоны 
операционной травмы. Однако, по-видимому сама кли­
ническая ситуация и патофизиологические изменения в 
тканях не требовали в данном случае их интенсивного 
участия в процессе клеточных реакций.

Уровень С-реактивного белка (СРБ) до оператив­
ного вмешательства также имел статистически значимое 
различие между пациентами с сепсисом и несептически­
ми больными. Так, у пациентов с сепсисом уровень СРБ



в крови составлял 256 (241; 293) мг/л, (Me (Q25; Q75)), 
а у несептических больных -  58 (45; 61) мг/л, (Me (Q25; 
Q75)), р = 0.0001. Эта же закономерность была отмечена 
нами у соматических больных, а также в ряде других ис­
следований [21 - 25].

Содержание прокальцитонина (ПКТ) в крови до 
хирургического вмешательства аналогично демонстри­
ровало достоверную разницу между больными с хирур­
гическим сепсисом и несептическими пациентами. Так, у 
пациентов с сепсисом уровень ПКТ составил 17.55 (12.56; 
18.84) нг/мл, (Me (Q25; Q75)), а у несептических больных
-  0.76 (0.62; 0.88) нг/мл, (Me (Q25; Q75)), р <0.0001.

При проведении ROC-анализа с расчётом чувстви­
тельности и специфичности программа в качестве оп­
тимальной диагностической точки разделения (cut off) 
с высоким уровнем достоверности определила значение 
менее 20 кл/мкл. Площадь под ROC-кривой (AUC) оказа­
лась равной 1.0 (95% ДИ 0.927 -  1 .0), чувствительность 
(Se) -  100% (95% ДИ 89.7 -  100), а специфичность (Sp)
-  100% (95% ДИ 78.2 -  100), р <0.0001. Таким образом, 
КЭ ниже 20 кл/мкл может с максимально высокой долей 
вероятности рассматриваться в качестве маркера ССВР, 
связанного с инфекцией.

ROC-анализ в оценке природы ССВР у хирургиче­
ских больных определил оптимальную диагностическую 
точку разделения (cut of!) для уровня СРБ и ПКТ более 
67 мг/л и 0.94 нг/мл соответственно. При этом величина 
площади под ROC-кривой (AUC) составила 1 .0 (95% ДИ
0.912 -  1.0) и 1.0 (95% ДИ 0.914 -  1.0), Se -  100% (95% 
ДИ 89.7 -  100) и 100% (95% ДИ 89.7 -  100), однако ниж­
няя траница 95% ДИ специфичности оказалась средней 
по значимости и составила -  100% (95% ДИ 54.1 -  100), р 
<0.0001 и S p -  100% (95% ДИ 5 9 -  100), р <0.0001.

Таким образом, в популяции хирургических паци­
ентов, в отличие от лиц с тяжёлой соматической патоло­
гией и проявлениями СВР нами обнаружена более высо­
кая диагностическая значимость всех трёх биомаркёров
-  КЭ, ПКТ и СРБ.

При этом при сравнении информативной ценно­
сти КЭ, уровня СРБ и ПКТ в определении генеза ССВР 
у хирургических больных по методу ROC-анализа мы 
не обнаружили статистически значимой разницы. Во 
всех случаях площадь под ROC-кривой была макси­
мальной. В результате полученных данных мы имеем 
основание постулировать, по крайней мере, два поло­
жения.

Во-первых, что КЭ в определении природы СВР 
имеет не меньшую диагностическую значимость, чем 
СРБ и ПКТ.

Во-вторых, с максимально высокой долей вероятно­
сти об инфекционной природе СВР можно заключать при 
снижении КЭ менее 20 кл\мкл. Обнаруженная закономер­
ность отражает наличие зависимости выраженности СВР 
от локализации очага инфекта, которая, в частности, мог­
ла бы быть обусловлена и этиологией сепсиса.

Подтверждением тому, являются отмеченные до­
стоверные различия площади под ROC-кривой при срав­
нении между такими биомаркерами системного воспале­

ния, инициированного инфекцией, как абсолютное КЭ, 
уровень ПКТ, СРБ и интегральными шкалами (р <0.0001).

Между тем, мы полагаем, что измерение абсолют­
ного КЭ по сравнению с уровнем ПКТ и СРБ обладает 
рядом преимуществ.

Во-первых, определение абсолютного КЭ более до­
ступно для ЛПУ, чем ПКТ и СРБ, так как рутинное ис­
следование клинического анализа крови на современных 
анализаторах включает измерение эозннофилов и не тре­
бует дополнительного взятия крови, а также расширения 
спектра использования расходного материала в самой ла­
боратории.

Во-вторых, несмотря на то, что исследование абсо­
лютного КЭ не исключает измерения других показателей, 
входящих в развёрнутый клинический анализ крови, сто­
имость данного анализа ниже, чем измерение СРБ или 
ПКТ. Так, по состоянию на 1.09.2015 года в уральском ре­
гионе РФ средняя рыночная стоимость на 100 лаборатор­
ных измерений без учета трудозатрат составляет: общего 
клинического анализа крови -  18.700 (13.000 -  25.000) 
тыс.руб., СРБ -  31.300 (25.000 -  48.000) тыс.руб, ПКТ -  
188.000 (160.000 -  2 2 0 .0 0 0 ) тыс.руб.

Исходя из этих данных можно заключить, что стои­
мость ОАК дешевле в 1.7 раза по сравнению с измерени­
ем СРБ и в 10 раз по сравнению с ПКТ.

В-третьих, определение абсолютного КЭ может 
быть выполнено на гематологических анализаторах, ко­
торые измеряют лейкоциты в 5 субпопуляциях. Суще­
ствует достаточно обширный спектр таких анализаторов. 
В то время как, прямое количественное определение 
уровня СРБ и ПКТ нельзя отнести к аналогичным рутин­
ным анализам, для их выполнения требуются специаль­
ное оборудование и наборы реактивов.

В-четвертых, время, необходимое для выполнения 
клинического анализа крови на современных гематоло­
гических анализаторах, составляет в среднем от 1 до 3 
мин, что намного быстрее, чем при определении уровня 
СРБ и ПКТ. Длительность получения результата по ним 
определяется используемой аппаратурой и может состав­
лять от 30 до 60 мин.

Для проведения многофакторного анализа в модель, 
состоящую из факторов, предсказывающих развитие сеп­
сиса мы включили оценку по шкалам APACHE II, SOFA, 
PIRO, SAPS III, КЭ, уровень СРБ, ПКТ и в качестве кон- 
фаундеров -  пол, возраст и оценку коморбидности по 
шкале Charlson (р <0.0001 для всей модели). В результате 
оказалось, что только КЭ служило независимым прогно­
стический фактор риска развития сепсиса из представ­
ленной модели (отношение шансов 1.13, 95 % ДИ 1.04 
-1 .23 , р = 0.01).

Информационная значимость ЭП в оценке степени 
тяжести состояния

С клинических позиций особый интерес представ­
ляет изменение абсолютного КЭ в зависимости от степе­
ни тяжести проявлений системного воспаления. С этой 
целью был проведен сравнительный анализ КЭ у паци­
ентов с сепсисом (п = 7), тяжелым сепсисом (п = 12) и 
септическим шоком (п = 2 1 ) (табл. 3).



Таблица 3. Сравнение степени тяжести эозинопеннн при различных формах сепсиса

Показатель Селене 
(п = 7)

Тяжелый сспснс 
(п= 1 2 )

Септический шок 
(п = 2 1 )

Р

КЭ, кл/мкл. 18 8 6 р, = 0 .0 0 0 2 ;
I этап (18; 19) (8 ; 8 ) (3; 6 ) р2< 0 .0 0 0 1 ;
Me (Q>$; Q7s) Рз- 0.0001
КЭ, кл/мкл. 34 13 5 р, = 0.0008;
2  этап (22; 42) (12;14) (5; 7) рз< 0 .0 0 0 1 ;
Мс (025; Q75) р ,-  0 . 0 0 0 2

SOFA, балл. I 4 8 р, -  0.0004;
2  этап ( 1 ; 2 ) (4; 4) (7; Ю) р2< 0 .0 0 0 1 ;
Me (Q25; Q75) р.,- 0 . 0 0 0 1

Примечание: р ! -  при сравнении пациентов с сепсисам и тяжелым сепсисам; р2 -  при сравнении пациентов с сепси­
сом и септическим шоком; рЗ -  при сравнении пациентов с тяжелым сепсисом и септическим шоком.

Из таблицы видно, что исходное абсолютное КЭ в 
периферической крови до и после оперативного вмеша­
тельства коррелировало с тяжестью проявлений сепсиса, 
органной дисфункцией по шкале SOFA и было достовер­
но ниже в подгруппах пациентов с тяжелым сепсисом и 
септическим шоком по сравнению с подгруппой пациен­
тов с сепсисом без СПОН.

Представлялось также важным определение взаи­
мосвязи КЭ с тяжестью состояния и органной дисфунк­
ции. При проведении корреляционного анализа между 
КЭ, индексами тяжести состояния, характеристиками 
ССВР и рядом других клинических и биохимических 
параметров, а также в сопоставлении с информационной 
значимостью с СРБ были обнаружены следующие зако­
номерности.

Была установлена принципиальная схожесть харак­
тера корреляционных взаимосвязей КЭ с рядом важных 
гомеостатических показателей. Отрицательная взаимос­
вязь между КЭ и содержанием СРБ (г = -0.815, р <0.0001), 
ПКТ (г = -0.648, р <0.0001) как маркёров системного вос­
паления показала, что изменение КЭ может также отра­
жать направленность СВР у хирургических больных.

Снижение КЭ ассоциировало с тяжестью общего 
состояния и полиорганной дисфункции. Обращают на 
себя внимание корреляционные взаимосвязи КЭ и инте­
гральных шкал (APACHE II (г = -0.416, р = 0.002), SOFA (г 
= -0.488, р = 0.0003), SAPS III (г = -0.565, р <0.0001), PIRO 
(г =-0.461, р = 0.0007).

В целом отмеченные факты, демонстрирующие вза­
имосвязь между выраженностью СВР, степенью органно­

системной дисфункции и КЭ, позволяют рассматривать 
их количественное значение в качестве критерия, отража­
ющего тяжесть состояния пациента с сепсисом.

Информационная значимость ЭП в оценке прогноза 
исхода сепсиса.

После получения доказательств информационной 
значимости КЭ в определении природы СВР и её тя­
жести у пациентов с сепсисом следующим логичным 
шагом в цепи нашего исследования было достижение 
понимания прогностической возможности данного па­
раметра.

В результате анализа нами выявлено достоверное 
различие в КЭ у пациентов с сепсисом в зависимости от 
исхода. Так, на 1 этапе КЭ среди сепсис-выживших па­
циентов составило 8  (7; 18) кл/мкл, а среди умерших -  6  

(3; 7) кл/мкл. Уровни СРБ и ПКТ умерших и выживших 
больных уже в период поступления стационар до выпол­
нения оперативного вмешательства также имели досто­
верные различия, что указывало на их возможность про­
гнозирования исхода болезни (табл. 4).

Таким образом, группа умерших пациентов демон­
стрировала достоверно более выраженную ЭП и высокие 
уровни СРБ и ПКТ, в связи с более тяжелым общим со­
стоянием и степенью выраженности СПОН.

При динамическом исследовании после выполнен­
ного оперативного вмешательства и на фоне проводимой 
интенсивной терапии КЭ в группах лиц с послеопераци­
онным синдромом и признаками ССВР наблюдалось их 
уменьшение до 79 кл/мкл как системная реакция организ­
ма на операционный стресс.

Таблица 4. Сравнительная оценка биомаркеров до хирургического вмешательства между 1руппамн

Показатель Сепснс-выжившис
(п = 2 0 )

Сепсис-умершнс 
(п = 2 0 )

Несегттическне (п
= 2 0 )

Р

КЭ, кл/мкл. 8 6 215 р, = 0 .0 0 2 ;
Mc(Q25;Q 75) (7; 18) (3; 7) (178; 244) Р2 < 0 .0 0 0 1 ;

Рз< 0.0001
СРБ, мг/л. 241 293 58 р,< 0 .0 0 0 1 ;
Мс(СЬ;075) (239;243) (272; 321) (45; 61) Р г -0.0003; 

р , - 0.0003
ПКТ, нг/мл, 12.56 18.84 0.76 р , - 0.0004;
Mc(Q2 5;Q75) (8.55; 18.49) (16.6; 29.21) (0.62; 0 .8 8 ) р з - 0 .0 0 0 2 ;

Рз- 0.0002
Примечание: p i  -  при сравнении сепсис-выживших и сепсис-умерших пациентов; р2  -  при сравнении сепсис-выжив­

ших и несептических пациентов, рЗ — при сравнении сепсис-умерших и несептических пациентов.



Таблица 5. Динамика количества эозинофнлов в группах

Этапы Сспс не-выжившие
(п = 20)

Сспснс-умсршнс 
(п = 20)

Нсссптичсскнс 
(п = 20)

Р

1 КЭ, кл/мкл, Мс 
(Оз% Q75)

8
(7; 18)

6
(3; 7)

215 
(178; 244)

р ,-  0.002; 
р: < 0.0001; 
р,< 0.0001

2 КЭ, кл/мкл, Мс
(Qzs Q7 5)

11
(6; 21)

8
(6; 21)

79 
(38; 85)

р, = 0.726;
р > -0.0001; 
р,< 0.0001

Р 0.745 0.206 0.0005
3 КЭ, кл/мкл, Мс

(Q:s QtO
81

(63; 113)
8

(5; 13)
89

(75; 105)
р, = 0.031; 
р2= 0.527;
р3= 0.0001

Р 0.001 0.934 0.031
4 КЭ, кл/мкл, Me

(Q25; СМ
166 

(122; 206)
- 201 

(130;232)
р2-  0.301;

Р 0.0001 - 0.008
5 КЭ, кл/мкл, Me 

(Q25; Q7 5)
247 

(192; 323)
- 243 

(205; 319)
Р2“ 1.0;

Р 0.001 - 0.125
Примечание: p i  -  при сравнении сепсис-выживших и сепсис-умерших пациентов; р2 -  при сравнении сепсис-выжив- 
ших и несептических пациентов, рЗ -  при сравнении сепсис-умерших и несептических пациентов; р -  достоверность 

различий по отношению к предыдущему этапу исследования.

Таблица 6. Динамика уровня С-реактнвного белка в трех группах

Этапы Сспснс-выжнвшнс
(п = 20)

Сспснс-умсршис 
(п = 20)

Нсссптичсскнс
(п = 20)

Р

1 СРБ, мг/л, 
Me (Q2.1; Q7O

241 
(239;243)

293 
(272; 321)

58 
(45; 61)

р,< 0.0001;
рз = 0.0003; 
р, = 0.0003

2 СРБ, мг/л, 
Мс(СЪ;СМ

234 
(222; 265)

276 
(234; 297)

22 
(17; 25)

р, = 0.251; 
р2 = 0.003; 
р, = 0.003

Р4 0.186 0.652 0.031
3 СРБ, мг/л, 

Мс (О*; Q 7 5 )

174 
(150; 187)

273 
(250; 375)

- pi -  0.006

Р< 0.031 0.438 -
Примечание: p i  -  при сравнении сепсис-выживших и сепсис-умерших пациентов; р2 -  при сравнении сепсис-выжив- 

ших и несептических пациентов, рЗ -  при сравнении сепсис-умерших и несептических пациентов; р4 -  достовер­
ность различий по отношению к предыдущему этапу исследования.

В то же время как у септических пациентов КЭ 
оставалось на прежнем уровне, исходно низком уровне: 
составляя в среднем у выживших 1 1  кл/мкл, а у умерших
- 8  кл/мкл.

В дальнейшем КЭ увеличивалось в обеих популя­
циях больных вне зависимости от генеза СВР. При этом 
у пациентов без инфекции на фоне восстановление го­
меостаза после операционного стресса и у выживших от 
сепсиса больных КЭ выравнивалось (сепсис-выжившие 
-8 1  кл/мкл, несептические -  89 кл/мкл). В то время как 
у сепсис-умерших КЭ оставалось на прежнем уровне -  8  

кл/мкл. Далее КЭ увеличивалось у пациентов с благопри­
ятным прогнозом до физиологической нормы через 2-4 
недели после хирургического вмешательства (4 и 5 этапы
— сепсис-выжившие — 166 кл/мкл и 247 кл/мкл, несепти­
ческие -  201 кл/мкл и 243 кл/мкл), что статистически от­
личается (табл. 5). Наши данные динамики КЭ совпадают 
с имеющимися в литературе [26].

После операции наблюдалось уменьшение уровня 
СРБ до 22 мг/л, в то время как у септических пациентов

динамика не имела статистической разницы и остава­
лась на прежнем уровне у сепсис-выживших - 234 мг/л, 
у сепсис-умерших - 276 мг/л. В дальнейшем происходи­
ло достоверное снижение уровня СРБ до 174 у сепсис- 
выживших пациентов, в то время как у сепсис-умерших 
уровень СРБ остался на прежнем уровне -  273 мг/л (табл. 
6 ). Данная закономерность была отмечена и в других ис­
следованиях [27].

Динамика изменения уровня ПКТ выглядит следу­
ющим образом: после хирургического вмешательства 
наблюдалось уменьшение до 0,19 нг/мл у несептиче­
ских больных, в то время как у септических пациентов 
имелась тенденция к снижению уровня ПКТ в связи с 
ликвидацией очага инфекции: у сепсис-выживших до 
6.14 нг/мл, у сепсис-умерших до 13.27 нг/мл, однако эта 
динамика не имела статистически достоверной разни­
цы. В дальнейшем происходило достоверное снижение 
уровня ПКТ у сепсис-выживших до 2.57 нг/мл и до­
стоверное увеличение у сепсис-умерших до 32.7 нг/мл 
(табл. 7).



Таблица 7. Динамика уровня прокальцнтонина белка в трех группах

Этапы Сспснс-выжнвшнс
(п = 20)

Сспснс-умершие
(п = 20)

Нссептнчсскис 
(п = 20)

Р

1 ПКТ. нг'мл, 
Мс (СЬ; От.)

12.56 
(8.55; 18.49)

18.84 
(16.6; 29.21)

0.76 
(0.62; 0.88)

р, = 0.0004;
Рз = 0.0002; 
& = 0.0002

2 ПКТ. нг/мл, 
Мс (СЬ;СЬ)

6.14 
(3.97; 18.77)

13.27 
(8.98; 16.6)

0.19 
(0.17; 0.32)

р, = 0.157; 
р> = 0.0004; 
р, = 0.0005

P4 0.813 0.32 0.016
3 ПКТ. кг/мл. 

Me (0 :s QtO
2.57 

(2.05; 3.42)
32.7 

(27.33; 232.5)
- р, -  0.002

P4 0.001 0.016 -
Примечание: p i  -  при сравнении сепсис-выживших и сепсис-умерших пациентов; р2 -  при сравнении сепсис-выжив- 

ших и несептических пациентов, рЗ -  при сравнении сепсис-умерших и несептических пациентов; р4 -  достовер­
ность различий по отношению к предыдущему этапу исследования.

Таблица 8 . Информационная ценность биомаркеров в оценке исхода заболевания

Эта-
п

Биом­
аркер

AUC (95% ДИ) Cut off Se, % 
(95% ДИ)

Sp, % 
(95% ДИ)

Р Сравнение
ROC-крнвых

1

КЭ 0.896
(0.775-0.965)

< 16 
кл/мкл

100 
(80.5 -  100)

68.18
(46.8-81.4) <0.0001

р, = 0.696; 
р: = 0.387; 
р3= 0.634СРБ 0.942

(0.82-0.991)
> 267 мг/л 82.35

(56.6-96.2)
100 

(85.2 -  100) <0.0001

ПКТ 0.9
(0.765-0.971)

> 12.56 
нг/мл

100
(80.5-100)

75
(53 J  -  90.2) <0.0001

2

КЭ 0.728
(0.567-0.855)

<22
кл/мкл

92.31 
(64 -  99,8)

57.14
(21.5-59.4) 0.004

Pi = 0.143; 
Р2= 0.581; 
Рз= 0351СРБ 0.796

(0.584-0.931)
> 234 мг/л 77.78 

(40 -  97.2)
73.33 

(44.9 -  92.2) 0.002

ПКТ 0.794
(0.608-0.919)

>4.53
нг/мл

100
(71.5-100)

68.42 
(43.4 -  87.4) 0.001

3

КЭ 1.0
(0.923-1.0)

< 15 
кл/мкл

100 
(66.4- 100)

100 
(90.5 -  100) <0.0001

Pi = 0.143; 
р2= 0.581; 
pj= 0.351СРБ 1.0

(0.735-1.0)
> 199 мг/л 100

(54.1-100)
100 

(54.1 -  100) <0.0001

ПКТ 1.0
(0.824- 1.0)

>11.19
нг/мл

100 
(59 -  100)

100 
(73.5 -  100) <0.0001

Примечание. A UC -  от англ. Area under the ROC curve (площадь под ROC-кривой); 95%ЦИ -  95% доверительный 
интервал; Cut o f f-  порог отсечения; Se -  чувствительность; Sp -  специфичность; p i  -  при сравнении ROC-кривых 

группы КЭ и СРБ; р2  -  при сравнении ROC-кривых КЭ и ПКТ, рЗ -  при сравнении ROC-кривых СРБ и ПКТ.

С помощью ROC-анализа, расчета чувствительно­
сти и специфичности мы установили конкретные зна­
чения для биомаркеров, указывающие на высокий риск 
развития неблагоприятного исхода у пациентов на 1 , 2  и 
3 этапах (табл. 8 ).

На высокий риск летального исхода до хирурги­
ческого вмешательства указывает КЭ < 16 кл/мкл с вы­
сокой площадью под ROC-кривой, чувствительностью 
и средней специфичностью, что показало схожие ре­
зультаты с такими биомаркерами, как ПКТ и СРБ на 
данном этапе. Более высокой прогностической значи­
мостью обладают показатели КЭ, ПКТ и СРБ выпол­
ненные в динамике на 3-7 сутки после оперативного 
вмешательства.

Установив, что ЭП сопровождается повышенной ле­
тальностью при хирургической патологии, мы посчитали 
целесообразным определить для каждого из них относи­
тельный риск (ОР) смерти среди септических больных 
при КЭ < 16 кл/мкл, который составил 2.26 (1.39 -  3.69),
р = 0 .0 0 1 .

Для проведения однофакторного и многофакторно­
го анализа в модель, состоящей из факторов, возможно 
влияющих на риск развития неблагоприятного исхода мы 
включили те же, что и в модели сепсисе (р <0 . 0 0 0 1  для 
всей модели). Вероятность развития неблагоприятного 
исхода увеличивается у пациентов с более выраженным 
СПОН, оцениваемым по шкале SOFA (отношение шан­
сов 2.208, 95 % ДИ 1.048 -  4.652, р = 0.037), снижением



КЭ (отношение шансов 1.192, 95 % ДИ 1.008 -  1.409, р 
= 0.04) и тяжелым состоянием, оцениваемым по шкале 
SAPS III (отношение шансов 1.161,95 % ДИ 1.069 -  1.26, 
р = 0.0004).

Выводы
1. Эозинопения (менее 20кл\мкл) как диагности­

ческий маркер развития сепсиса не уступает по чув­
ствительности и специфичности прокальцитонину н 
С-реактивному белку.

2. Определение абсолютного КЭ имеет ряд преиму­
ществ по сравнению с СРБ и ПКТ, так как является более 
дешевым и простым в использовании, а также занимает 
меньшее количество времени для получения результатов;

3. Динамика КЭ является отражением ответа на 
проводимую интенсивную терапию и позволяет выявить 
пациентов с высоким риском летального исхода при сеп­
сисе;
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