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ДЕФИНИЦИИ СЕПСИСА — ПУТИ ДОСТИЖЕНИЯ КОНСЕНСУСА

КЛИНИЦИСТОВ И МОРФОЛОГОВ
Сепсис является основной причиной летальности в отделении реанимации

и интенсивной терапии. Одним из нерешенных вопросов проблемы сепсиса
на сегодняшний день остается верификация диагноза сепсиса при патолого-
анатомическом вскрытии. По нашим данным, более чем в половине процен-
тов случаев сепсиса, диагностированного на основании международных кли-
нических критериев, диагноз не был установлен при аутопсии. Предположи-
тельно, этот показатель в среднем по Российской Федерации значительно
выше. Диагноз сепсиса, не установленного при патологоанатомическом
вскрытии, не будет зафиксирован в статистической документации. Это де-
лает невозможным ведение учета септических больных, разработку и внед-
рение эффективных методов лечения и профилактики сепсиса. В статье рас-
смотрены причины изложенной проблемы и предложены пути ее решения.
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SEPSIS DEFINITIONS — WAYS TO CONSENSUS OF CLINICIANS

AND MORPHOLOGISTS
This article is devoted to the old challenge between clinicians and morphol-

ogists — to reach common understanding in the pathogenesis of the sepsis. The
latest epidemiological researches have shown that sepsis is the main reason of
mortality in the general Intensive Care Unit. Today one of the unresolved issues
of a problem of sepsis is a question of verification of the diagnosis of sepsis at
postmortem examination, especially due to new (1991) criteria of definitions, that
include: sepsis, severe sepsis and septic shock, but commonly used “septicemia”
and “septicopyemia” are excluded. According to our data, in more than a half of
percent of cases of the sepsis diagnosed on the basis of the АССР/SCCM criteria,
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the diagnosis wasn’t established at autopsy, because typically, pathomorphologies
signs of sepsis, such as septicopyemia, large spleen are absent. Allegedly, this
indicator of the average across many hospitals of the Russian Federation is much
higher. The diagnosis of the sepsis which hasn’t been established at postmortem
examination, will not be recorded in statistical documentation. In article, the
reasons of the stated problem are considered and ways its solutions are proposed.
It does impossible maintaining the accounting of septic patients, development and
introduction of effective methods of treatment and sepsis prevention.

Key words: diagnosis of sepsis, postmortem examination (autopsy).

В настоящее время считается общепризнанным, что сепсис является основной
причиной гибели больных в отделении реанимации и интенсивной терапии. Ле-
тальность при сепсисе сохраняется на уровне не ниже 24 %, а при септическом
шоке — 35–70 % [5].

Несмотря на достигнутые успехи в решении проблемы сепсиса в последние
годы, остается ряд нерешенных вопросов. Одним из них является формулирова-
ние (верификация) патологоанатомического диагноза больного с сепсисом, что
особенно актуально для здравоохранения нашей страны.

Процент выполнения патологоанатомических вскрытий в странах Европы и
США очень небольшой — 5 %, соответственно и частота выполнения вскрытий
септических пациентов не является значимой. В зарубежных странах диагноз сеп-
сиса устанавливается при жизни пациента на основании основных критериев
клинической диагностики и классификации сепсиса, принятых Согласительной
конференцией Американского колледжа пульмонологов и Общества специалис-
тов критической медицины (АССР/SCCM) в 1991 г. на основе теории системной
воспалительной реакции [6].

В нашей стране процент выполнения патологоанатомических вскрытий тра-
диционно значительно выше. Патологоанатомический диагноз считается самым
достоверным и окончательным, он заносится во все учетные формы, статистиче-
ские отчеты и программы. Соответственно, если при вскрытии патологоанатом
не подтвердит сепсис, то диагноз будет потерян для статистического учета со все-
ми вытекающими из этого последствиями.

В Санкт-Петербургском городском центре по лечению тяжелого сепсиса за
2011 г. по медико-экономическим стандартам по лечению сепсиса было проведе-
но 436 пациентов, летальный исход за все время пребывания в стационаре (боль-
ные продолжали лечение в стационаре вне септического центра) зарегистриро-
ван у 120 (27,5 %) пациентов, вскрытие проводилось в 42,5 % случаев, из кото-
рых в 58,8 % случаев было выполнено патологоанатомическое вскрытие, а в 41,2 %
— судебно-медицинское вскрытие.

В 53,3 % случаев (16 пациентов) диагноз сепсиса и тяжелого сепсиса, установ-
ленные при жизни на основании клинико-лабораторных данных, не нашел ни-
какого отражения в патологоанатомическом заключении (без учета судебно-
медицинских вскрытий), несмотря на то, что наши коллеги-патологоанатомы хо-
рошо знакомы с методическими рекомендациями по диагностике сепсиса для па-
тологоанатомов. В других лечебных учреждениях города, и предполагаем в сред-
нем по стране, этот показатель неподтвержденного на вскрытии сепсиса будет
значительно выше.

В 2004 г. Российская ассоциация специалистов по хирургическим инфекциям
(РАСХИ) провела согласительную конференцию в Калуге с участием специалис-
тов разных специальностей, в том числе и патологоанатомов. Результатом ра-
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боты этой конференции явилось издание практического руководства по диагнос-
тике и лечению сепсиса в России. Материал, опубликованный в главе «Патоло-
гическая анатомия сепсиса», свидетельствует о том, что клиницисты и патоло-
гоанатомы трактуют основные положения проблемы сепсиса раздельно и что эти
положения содержат немало противоречий [3].

В разделе «Определение терминов и понятий» рассмотрены: бактериемия, вход-
ные ворота инфекции, диссеминация, генерализация, синдром системной воспа-
лительной реакции (ССВР), септицемия, септикопиемия, тяжелый сепсис, септи-
ческий шок, септический эндокардит, септический очаг, системный инфекцион-
ный процесс, гнойно-резорбтивная лихорадка, эндотоксикоз, эндотоксемия, эн-
дотоксинемия. В определении ССВР отмечено, что остается неясным, какую роль
играет ответ макроорганизма в развитии сепсиса, а термин «тяжелый сепсис»
нельзя признать удачной терминологической находкой.

В разделе «Классификация» предложены: классическая классификация (сеп-
тицемия, септикопиемия, септический эндокардит), классификации форм сепсиса
по остроте и длительности течения (А. К. Агеев и др., 1983 — молниеносный,
острейший, острый, затяжной) и В. Л. Белянин, М. Г. Рыбакова, 2004 — ост-
рейший, острый, подострый, хронический), классификация Согласительной
конференции АССР/SCCM 1991 г. (ССВР, сепсис, тяжелый сепсис, септический
шок).

С точки зрения клиницистов, это является механическим смешением двух раз-
личных теорий патогенеза сепсиса: более ранней, так называемой бактериеми-
ческой теории, изложенной в работах Гиппократа, Н. И. Пирогова, Л. Пасте-
ра, Г. Шотмюллера, И. В. Давыдовского и др., и более поздней, так называемой
цитокиновой теории, введенной в клиническую практику в 90-х гг. XX в.

Развитие в период 70–80-х гг. наших представлений о формировании воспа-
лительной реакции и роли в этом процессе цитокинов привело к созданию уче-
ния о цитокинах и их взаимодействиях и положило основу «цитокиновой тео-
рии» сепсиса — совершенно новому взгляду на его природу и патогенез [5].

С 1991 г., после введения в клиническую практику набора определенных тер-
минов и понятий, ориентированных на клинические признаки, к настоящему
времени сложились довольно четкие представления о патогенезе генерализован-
ных воспалительных реакций.

Главным пусковым моментом сепсиса считаются процессы, протекающие в
зоне первичного очага. Именно они определяют последующую картину разви-
вающейся (или нет) генерализации воспалительной реакции.

Воспаление может быть определено как локализованный защитный ответ на
повреждение тканей, который имеет своей главной задачей удаление поврежда-
ющего агента (микроорганизмов) и поврежденных тканей. Этот процесс харак-
теризуется каскадной активацией систем комплемента, свертывающей и проти-
восвертывающей, калликреин-кининовой, клеточных элементов (эндотелиоци-
тов, лейкоцитов, моноцитов, макрофагов, тучных клеток) и высвобождением ме-
диаторов (гистамина, эйкозаноидов, факторов свертывания, цитокинов).

Системная воспалительная реакция (СВР), исходя из этой концепции, пред-
ставляет собой патологическое явление, при котором механизмы отграничения
локального воспалительного процесса, распространения микроорганизмов, про-
дуктов их жизнедеятельности (экзотоксинов, эндотоксинов, участков клеточных
структур) или медиаторов из локального очага повреждения становятся несос-
тоятельными. Причем даже кратковременная диссеминация экзотоксинов, эндо-
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токсинов или микробных тел способна запустить выброс провоспалительных ци-
токинов на дистанции от очага [5].

Синдром системной воспалительной реакции имеет определенный набор чет-
ких, хорошо изученных клинико-лабораторных проявлений. Однако морфоло-
гические эквиваленты этого состояния четко не определены, степень корреляции
клинико-лабораторных изменений с патоморфологическими признаками изуче-
ны недостаточно [1; 2].

Не учитывается, что медиаторы воспаления и механизмы их патофизиологи-
ческого воздействия не обнаруживаются при обычной световой микроскопии и
тем более макроскопически. Результаты этого воздействия в виде нарушения про-
ницаемости эндотелия, отека, полнокровия, расстройств микроциркуляции и тя-
желых метаболических нарушений не воспринимаются в качестве критериев сеп-
сиса, несмотря на то, что высокая летальность обусловлена именно этими меха-
низмами [1; 2].

В методических рекомендациях для патологоанатомов отмечено, что систем-
ная воспалительная реакция морфологически проявляется гиперплазией костно-
го мозга и органов иммуногенеза, увеличением количества лейкоцитов в пери-
ферической крови, поражением сосудов, межуточным воспалением и дистрофией
паренхиматозных органов. Однако описания этих морфологических изменений
недостаточно четкие, и практическому патологоанатому трудно макромикро-
скопически обосновать наличие или отсутствие ССВР [4].

Наиболее четко морфологические проявления СВР описаны при неонатальном
сепсисе и включают в себя комплекс патологических процессов: пролиферацию
тканевых макрофагов и лимфоцитарную реакцию стромы легких; гиперплазию
синусовых макрофагов лимфатических узлов; экстрамедуллярное кроветворение
в печени, очаги экстрамедуллярного кроветворения в других органах; интерс-
тициальные инфильтраты из незрелых элементов миелоидного ряда в паренхи-
матозных органах, миелоз пульпы селезенки, лимфатических узлов, тимуса; ак-
цидентальная инволюция вилочковой железы [4].

Полиорганная недостаточность (ПОН) — непосредственное следствие систем-
ной воспалительной реакции. В настоящее время наиболее активно разрабаты-
вается (считается общепринятой) гипотеза о микроциркуляторных нарушениях,
являющихся следствием СВР и определяющих развитие полиорганной несостоя-
тельности.

В развитии микроциркуляторных нарушений при ССВР можно выделить де-
сять последовательных этапов [7; 8].

1. Воздействие факторов, вызывающих воспаление. Наиболее значительным
фактором, способным вызвать СВР, является тяжелая хирургическая инфекция.
Механические повреждения, как и послеоперационные раны, в первом периоде
не инфицированы и принципиально различаются в количестве некротизирован-
ных тканей. Микробное загрязнение раны — присутствие микроорганизмов —
необходимое, но не достаточное условие развития инфекционного процесса. «Ин-
фицированной» рана становится, когда в ней развивается инфекционный про-
цесс со всеми признаками воспаления.

2. Активация продуктов воспаления. Первая фаза воспаления при несостоя-
тельности ограничительных функций локального воспалительного процесса. К
этому может быть отнесен синдром диссеминированного внутрисосудистого свер-
тывания (ДВС), доказана активация элементов системы комплемента.

3. Системные результаты последствий первой фазы воспаления. Вазодилата-
ция, вторичная по отношению к системному эффекту брадикинина, гистамина,
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оксида азота и остальных медиаторов, реализуется как в венозном, так и в ар-
териальном звеньях микроциркуляции. Это сопровождается снижением системно-
го сосудистого сопротивления, увеличением емкости сосудистого русла.

4. Системное распределение хемоаттрактантов и провоспалительных цитоки-
нов. Активация индукторов воспаления на системном уровне приводит к соот-
ветствующему распределению хемоаттрактантов. Активация нейтрофилов, на-
ходящихся в циркуляторном русле, приводит к активации эндотелиальных кле-
ток, а активированные моноциты выделяют провоспалительные цитокины.

5. Генерализация краевого стояния нейтрофилов. Генерализованное распрост-
ранение хемоаттрактантов приводит к активации процессов адгезии нейтрофи-
лов к клеткам эндотелия. Этот процесс наиболее часто протекает в сосудах
спланхнического бассейна, основные органы-мишени для ПОН — печень, лег-
кие, кишечник, вероятно, имеют наибольшее количество полиморфноядерных лей-
коцитов (ПМЯЛ) с краевым стоянием.

6. Активация ПМЯЛ провоспалительными цитокинами. Активация ПМЯЛ
за счет воздействия провоспалительных цитокинов, высвобождающихся из
моноцитов/макрофагов, переводит процесс фагоцитоза из управляемого в некон-
тролируемый. Этот процесс захватывает ПМЯЛ, как находящиеся вблизи раны,
так и в отдаленных участках, где они находятся в положении краевого стояния.
Активизируются процессы перекисного окисления липидов и самодеструкции
ПМЯЛ.

7. Повреждение и спазм микрососудов. Вышеописанный этап активации
ПМЯЛ приводит к повреждению клеток эндотелия и дополнительно стимулиру-
ет развитие воспалительного каскада. Накопление тромбоксана А2 в значитель-
ных количествах сопровождается спазмом микрососудов. Спазм участков микро-
циркуляторного русла на фоне активации свертывающей системы и повышен-
ной агрегации тромбоцитов приводит к формированию микротромбов.

8. Микроциркуляторный стаз. Непосредственным следствием развившихся
микроциркуляторного спазма и тромбоза является остановка кровотока, иног-
да практически полная. При превышении необходимых границ развитие собы-
тий начинает носить патологический характер.

9. Фокальные некрозы. Прекращение доставки энергетических субстратов
приводит к развитию фокальных некрозов, что, вероятно, и является основной
базой органной недостаточности. Фокальные некрозы служат морфологическим
субстратом полиорганной несостоятельности.

10. Формирование порочного круга. Развитие системного воспаления приво-
дит к развитию дистантных поражений, которые сопровождаются развитием вос-
палительных явлений и выбросом дополнительных порций хемоаттрактантов и
провоспалительных цитокинов, формируя тем самым порочный круг.

Полагаем, что в рамках «цитокиновой теории» возможно выделение вари-
анта течения сепсиса с метастатическими очагами. Для ряда микроорганиз-
мов, наиболее показательным среди которых является стафилококк, характер-
но формирование метастатических очагов. Это качество объясняется наличи-
ем у этих возбудителей протеолитических ферментов (гемолизинов, лейкоци-
динов, фибринолизинов, гиалуронидазы, коагулазы). А для грамотрицатель-
ных микроорганизмов за счет эндотоксина — липополисахарида (компонент
внешней стенки микроорганизма) — более характерен запуск ССВР с разви-
тием полиорганной дисфункции и недостаточности и/или септического шока
[1; 2].
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Метастатические пиемические очаги, на основании которых российские па-
тологоанатомы формулируют диагноз сепсиса в большинстве случаев, могут не
определяться при макроскопическом исследовании. В таких случаях необходимо
проведение гистологического исследования органов и тканей — типичным их
признаком является очаговая, преимущественно нейтрофильная, инфильтрация
вокруг скоплений микроорганизмов. При этом многие нейтрофильные грануло-
циты находятся в состоянии распада и при окраске прочным зеленым не содер-
жат катионных белков [1; 2].

При выраженном первичном и вторичном иммунодефиците — у СПИД-боль-
ных, истощенных, длительно болеющих пациентов, у онкологических больных,
получающих лучевую или цитостатическую терапию, или у больных, принима-
ющих кортикостероиды в течение длительного времени — нейтрофильная инфиль-
трация может отсутствовать, а в препарате можно будет наблюдать очаговые не-
крозы со значительным скоплением микроорганизмов. В таких случаях без целе-
направленного и тщательного микроскопического исследования тканей и органов
не будут диагностированы ни диссеминация возбудителей, ни сепсис [1; 2].

Ввиду того, что российские клиницисты в практической деятельности все шире
применяют действующие во всем мире определения и классификацию сепсиса Со-
гласительной конференции АССР/SCCM (1991), полагаем, что целесообразно ис-
пользовать ее и при диагностике сепсиса патоморфологам. Выше мы кратко из-
ложили патогенетические аспекты современной теории сепсиса и предлагаем
коллегам-патологоанатомам определить морфологические эквиваленты (соответ-
ствия) основным этапам (стадиям) септического процесса. Отсутствие единой при-
нятой классификации сепсиса среди различных медицинских специалистов делает
невозможным ведение регистра септических больных, разработку эффективных
методов лечения и профилактики сепсиса.
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