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Стаття присвячена вивченню впливу препарату Біоцерулін на перебіг травматичної хвороби у 
постраждалих з тяжкою політравмою. Його використання дозволяє знизити частоту розвитку дихальної 
недостатності у 2,7 разу, серцево-судинної недостатності — у 2,4 разу, печінкової недостатності — у 1,9 
разу, ниркової недостатності — у 11,4 разу. Спостерігається стабілізація функцій життєво важливих 
органів та систем вже на 5-6 добу посттравматичного періоду, що підтверджується при проведенні оцінки 
тяжкості стану травмованих за шкалою АРАСНЕ-ІІ. При доповненні інтенсивної терапії застосуванням 
препарату Біоцерулін тривалість проведення штучної вентиляції легенів скоротилася на 16,3%, частота 
розвитку синдрому поліорганної недостатності знизилася на 26,7%, рівень летальності знизився на 
13,3%.
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Вступ
Синдром поліорганної недостатності 

(СПОН) є найбільш частою причиною смерті 
у відділеннях інтенсивної терапії, починаючи з 
90-х років минулого сторіччя [1]. Даний синд-
ром характеризується розвитком комплексної 
та всеосяжної відповіді організму, що включає 
імунні, метаболічні, нейроендокринні, запаль-
ні компоненти відповіді на тяжку травму [2-4]. 

У 1969 р. Skillman першим описав синдром, 
що включає респіраторну недостатність, гіпотен-
зію, сепсис і жовтяницю, потім у 1973 р. Tilney 
виявив закономірності перебігу СПОН, назвав-
ши даний синдром «невирішеною проблемою 
інтенсивної терапії» [5]. Протягом останніх де-
сятиліть рівень летальності при СПОН значно 
не знизився, останній корелює із числом систем 
органів, залучених у даний синдром, і варіює від 
30% до 100% [15]. У США вартість лікування хво-
рого зі СПОН становить 150000 доларів [6]. 

В останні два десятиліття зусилля дослідників 
були спрямовані на пошук специфічного агента 
— «причини» розвитку СПОН. Такою причиною 
вважали розвиток неконтрольованої інфекції [7]. 
Пізніше стало відомо, що інфекційні ускладнен-

ня розвиваються лише в 50% пацієнтів зі СПОН 
[8]. Надалі фокус досліджень причини СПОН пе-
ремістився на вивчення факторів системної за-
пальної відповіді організму на травму, шок і сеп-
сис [9]. Відкриття безлічі прозапальних медіаторів 
привнесло багато теорій, що пояснюють розви-
ток СПОН, і оптимізм у плані можливого ліку-
вання даного синдрому. Були проведені дослід-
ження зі створення лікувальних антимедіаторних 
стратегій [10, 11]. Незважаючи на обнадійливі ре-
зультати експериментальних досліджень, клініч-
ні спроби попередити або зменшити вираженість 
системної запальної відповіді організму на трав-
му виявилися безуспішними [12, 13]. На наш пог-
ляд, пильне вивчення факторів, відповідальних 
за розвиток стресорної відповіді у тяжкотравмо-
ваних, є, можливо, ключем до розробки ефектив-
них стратегій попередження й лікування СПОН. 

Одним із ключових моментів у розвитку син-
дрому системної запальної відповіді (ССЗВ) є ак-
тивація клітин запалення, у результаті чого від-
бувається міграція нейтрофілоцитів у вогнище 
запалення, фагоцитоз, оксидативний і неоксида-
тивний кіллінг [14]. Нейтрофілоцити, гладкі клі-
тини, фагоцити, тромбоцити є важливими клі-
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тинними компонентами запальної реакції [15]. 
Будучи стимульованими, ці клітини виділяють 
медіатори запалення, які викликають ушкоджен-
ня тканин [16]. Активація нейтрофілоцитів від-
бувається у відповідь на зв’язування зі специфіч-
ними рецепторами на мембрані клітини або 
хемотактичною речовиною або комплексом ан-
тиген-антитіло [17]. Рецептори нейтрофілоцитів 
реагують із Fc-фрагментом імуноглобуліну G або 
М, компонентами З5а, С3b, C3bi комплемен-
ту, метаболітами арахідонової кислоти та низь-
комолекулярними хемотактичними пептидами 
[18]. Подальша активація клітин запалення веде 
до міграції лейкоцитів до вогнищ ушкодження 
тканин. Даний процес відбувається під впливом 
речовин хемоаттрактантів, утворених у великій 
кількості у місцях ушкодження тканин [19]. 

Нейтрофілоцити мають фактори антимік-
робного захисту, не залежні від метаболізму 
кисню [20]. Вони включають лізосомальні кис-
лі гідролази та спеціалізовані некаталітичні 
протеїни з мікроцидною активністю [21, 22]. 

Одним з моментів, що визначає перехід ССЗВ 
в СПОН, є вираженість ушкодження як травмо-
ваних тканин, так і тканин віддалених органів 
клітинами запалення [23]. За даний процес від-
повідальні лізосомальні ензими, позаклітинні 
протеази та активовані кисневі радикали [24]. Ме-
ханізми ушкодження тканин включають перекис-
не окислення ліпідів, ушкодження ДНК, окис-

лення сульфгідрильних груп у білках, руйнування 
компонентів позаклітинного матриксу [25]. 

Таким чином, локальний кіллінг і лізис не-
кротичних тканин, які є «підсумком» запаль-
ної відповіді організму, носять протективний 
характер, однак якщо ушкодження клітина-
ми запалення тканин приймає риси системно-
го рівня, це веде до ушкодження віддалених ор-
ганів [24]. Саме тому дана відповідь організму 
вважається дезадаптивною і неминуче веде до 
розвитку СПОН [24]. Виходячи з цього, СПОН 
можна вважати системним процесом, що вклю-
чає надлишкову запальну відповідь, яка фор-
мується циркулюючими факторами, що викли-
кають ушкодження віддалених органів [23]. 

Саме тому, на наш погляд, для попереджен-
ня розвитку та лікування СПОН доцільно за-
стосовувати препарати, які мають антиокси-
дантну, протизапальну, імуномодулюючу дію. 
До таких препаратів, що мають вищенаведені 
ознаки, на наш погляд, відноситься препарат 
Біоцерулін (церулоплазмін).

Мета дослідження: встановити вплив мо-
дифікованої інтенсивної терапії з використан-
ням препарату Біоцерулін на частоту розвитку 
дихальної, серцево-судинної, печінкової, нир-
кової недостатності, тяжкість стану за шкалою 
АРАСНЕ-ІІ, тривалість штучної вентиляції ле-
генів (ШВЛ), показники летальності у пост-
раждалих з тяжкою політравмою. 

Таблиця 1
Частота розвитку дихальної, серцево–судинної, печінкової, ниркової недостатності  
у постраждалих досліджуваних груп

Показник Групи
Посттравматичний період, доба

1-3 4-7 8-10 11-14

Дихальна 
недостатність, %

1 71,0±4,53 75,0±4,33
Р1=0,99

69,0±4,62
Р1=0,81

60,0±4,89
Р1=0,45

2 51,42±5,97 
Р2=0,015

42,85±5,91 
Р1=0,81 

Р2 < 0,0005

30,0±5,47 
Р1=0,36 

Р2 < 0,0005

22,85±5,01
Р1=0,93 

Р2 < 0,0001

Серцево-судинна 
недостатність, %

1 72,0±,48 36,0±4,80 Р1<0,0005 36,1±4,80 
Р1=0,99

42,0±4,93 
Р1=0,96

2 48,57±5,97 
Р2=0,003

28,57±5,39 Р1=0,015 
Р2=0,69

24,28±5,12 
Р1=0,99, 
Р2=0,183

18,57±4,64 
Р1=0,99, 

Р2=0,0006

Печінкова
недостатність, %

1 – 32,0±4,66 30,0±4,58 
Р1=0,99

29,0±4,29 
Р1=0,99

2 – – 11,42±3,80 
Р2=0,003

15,71±4,34 
Р1=0,99, 
Р2=0,012

Ниркова недостатність, 
%

1 – – 12,0±3,24 49,0±4,99 
Р1 < 0,0005

2 – – 5,71±2,77 
Р2=0,36

4,28±2,41 
Р1=0,99 

Р2 < 0,0005

Примітки: Р1 — вірогідність розбіжностей у порівнянні з попереднім етапом дослідження; Р2 — вірогідність розбіжностей у порівнянні 
з показниками у постраждалих першої групи.
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Таблиця 2
Тяжкість стану постраждалих за шкалою 
АРАСНЕ-ІІ

Доба 1 група 2 група
1-2 27,5±0,36 28,14±0,23

Р2=0,11

3-4 27,33±0,40
Р1=0,99

25,35±0,22
Р1 < 0,005

Р2 < 0,0005

5-6 26,31±0,48
Р1=0,60

23,55±0,26
Р1 < 0,005
Р2=0,15

7-8 24,12±0,65
Р1=0,042

21,81±0,23
Р1 < 0,005

Р2 < 0,0005

9-10 23,96±0,68
Р1=0,99

20,4±0,31
Р1 < 0,005

Р2 < 0,0005

11-12 20,89±0,77
Р1=0,018

17,32±0,17
Р1 < 0,005

Р2 < 0,0005

13-14 21,65±0,88
Р1=0,99

13,54±0,22
Р1 < 0,005

Р2 < 0,0005

Примітки: Р1 — вірогідність розбіжностей у порівнянні з 
попереднім етапом дослідження; Р2 — вірогідність розбіжностей 
у порівнянні з показниками у постраждалих першої групи.

Матеріали та методи 
дослідження

Обстежено 100 постраждалих з тяжкою політ-
равмою віком від 15 до 60 років. Тяжкість травми 
за шкалою ISS склала 42±3,9 бала, тяжкість ста-
ну цих травмованих до госпіталізації за шкалою 
АРАСНЕ-ІІ склала 36±4,9 бала. В досліджен-
ня були включені тяжкотравмовані, у яких пос-
ттравматичний період ускладнився розвитком 
СПОН. У залежності від стратегії інтенсивної 
терапії постраждалі були розділені на 2 групи: 
перша (n=70) — група контролю, друга — група 
дослідження (n=30). У травмованих другої групи 
комплекс інтенсивної терапії був доповнений 
внутрішньовенним введенням препарату Біоце-
рулін у дозі 300 мг на добу протягом 5 діб.

З метою вивчення впливу запропонованої 
нами методики інтенсивної терапії на частоту 
розвитку синдрому поліорганної недостатності 
у травмованих для діагностики даного синдро-
му ми використовували модифіковану шкалу 
Denever MOF Score, що дозволяло діагностува-
ти і кількісно охарактеризувати синдром поліор-
ганної недостатності у травмованих. Дана шкала 
включає оцінку легеневої, ниркової, печінкової, 
серцевої функції. Для оцінки ефективності даної 
методики як способу лікування й попередження 
ускладнень у посттравматичному періоді ми до-
сліджували тяжкість стану травмованих за шка-
лою АРАСНЕ-ІІ протягом посттравматичного 
періоду, тривалість примусової ШВЛ у постраж-
далих, тривалість ШВЛ із FiО

2
 більше 0,45, а та-

кож тривалість ШВЛ із позитивним тиском на-
прикінці видиху більше 5 см вод.ст., тривалість 
перебування у відділенні інтенсивної терапії та 
летальність у досліджуваних групах постражда-
лих з важкою політравмою. 

Результати оброблені за допомогою статис-
тичної програми Statistica. Вірогідність різни-
ці оцінена за допомогою дисперсійного аналізу 
повторних змін, а також за допомогою t-кри-
терію Стьюдента з поправками Бонферроні. 

Результати дослідження  
та їх обговорення

Проаналізовано частоту розвитку дихаль-
ної, серцево-судинної, печінкової, ниркової 
недостатності у постраждалих усіх груп, що на-
ведено в табл. 1. Очевидно, що у постраждалих 
першої групи на 3-ю добу посттравматичного 
періоду відзначалася недостатність дихальної й 
серцево-судинної системи в 70% випадків. На 
4-7 добу недостатність серцево-судинної систе-
ми виявлялась у 2 рази рідше, дихальна недо-
статність виявлялась із попередньою частотою. 
У 32% випадків виявлялась печінкова недостат-

ність. На 8-10 добу спостереження у постраж-
далих першої групи відзначене деяке знижен-
ня частоти дихальної недостатності, частота 
серцево-судинної та печінкової недостатності 
залишалася попередньою, а в 12% випадків 
діагностувалась ниркова недостатність. На 11-
14 добу у постраждалих першої групи виявився 
деякий регрес дихальної недостатності, поряд з 
наростанням серцево-судинної та ниркової не-
достатності.

Як свідчить табл. 1, у постраждалих другої 
групи, де інтенсивна терапія була доповнена 
введенням препарату Біоцерулін, на 1-3 добу 
посттравматичного періоду була виявлена ди-
хальна та серцево-судинна недостатність. У той 
же час у першій групі дихальна недостатність 
була діагностована у 1,4 разів, а серцево-су-
динна недостатність — у 1,5 разів частіше, ніж 
у другій. На 4-7 добу посттравматичного періо-
ду у травмованих першої групи дихальна недо-
статність виявлялася в 1,8 разу, а недостатність 
серцево-судинної системи у 1,3 разу частіше, 
ніж у другій групі. Слід зазначити, що в пер-
шій групі на даному етапі дослідження була 
діагностована печінкова недостатність у 32% 
випадків. На 8-10 добу в другій групі дихальна 
недостатність виявлялася лише у 30% випад-
ків, а серцево-судинна недостатність — у 24,3% 
випадків. Поряд з цим, у першій групі дихаль-
на недостатність діагностувалася у 2,3 разу, пе-
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чінкова недостатність — у 2,7 разу; ниркова не-
достатність — у 2,1 разу частіше, ніж у другій. 
Аналогічні результати отримані і на четвертому 
етапі дослідження: у другій групі недостатність 
дихальної системи виявлялася у 2,7 разу, сер-
цево-судинної системи — у 2,4 разу, печінкова 
недостатність — у 1,9 разу, ниркова недостат-
ність — у 11,4 разу рідше, ніж у першій. 

Оцінка тяжкості стану постраждалих обох 
груп за шкалою АРАСНЕ-ІІ наведена в табл. 2, 
з якої видно, що у постраждалих другої групи 
вже з 3-4-ї доби дослідження показники шкали 
АРАСНЕ-ІІ були вірогідно нижче, ніж у пер-
шій групі. Імовірно, що використання препа-
рату Біоцерулін дозволяє стабілізувати функ-
цію життєво важливих органів вже в ранньому 
посттравматичному періоді. 

Важливі дані отримані при вивченні трива-
лості проведення ШВЛ у досліджуваних пост-
раждалих (табл. 3).

Як видно, у постраждалих першої групи у 
зв’язку з наявністю дихальної недостатності, 

розвитком РДС потрібно було проведення по-
довженої ШВЛ, а саме ШВЛ із ПТКВ та ШВЛ 
із FiО

2
>0,45. Частота розвитку СПОН у пост-

раждалих першої групи склала 70%, летальність 
у даній групі склала 50%.

При доповненні інтенсивної терапії засто-
суванням препарату Біоцерулін у дозі 300 мг/
добу протягом 5 діб посттравматичного періоду 
строки проведення ШВЛ у пацієнтів, які згодом 
вижили, скоротилися, а тривалість проведен-
ня ШВЛ із ПДКВ >6 см вод.ст. — зменшилась 
в 1,67 разу. СПОН у групі, де використовував-
ся Біоцерулін, розвинувся у 13 постраждалих 
(43,33%), померло 11 чоловік, і летальність у 
цій групі склала 36,67%. 

Висновки
1. Використання препарату Біоцерулін у 

комплексі інтенсивної терапії дозволяє знизи-
ти частоту розвитку дихальної недостатності у 
2,7 разу, серцево-судинної недостатності — у 
2,4 разу, печінкової недостатності — у 1,9 разу, 
ниркової недостатності — у 11,4 разу у пост-
раждалих з тяжкою політравмою.

2. Застосування препарату Біоцерулін у ком-
плексі інтенсивної терапії дозволяє стабілізува-
ти функцію життєво важливих органів та систем 
вже на 5-6 добу посттравматичного періоду, що 
підтверджується при проведенні оцінки тяжкості 
стану травмованих за шкалою АРАСНЕ-ІІ.

3. При доповненні інтенсивної терапії за-
стосуванням препарату Біоцерулін тривалість 
проведення ШВЛ скоротилася на 16,3%, часто-
та розвитку СПОН знизилася на 26,7%, а рівень 
летальності знизився на 13,3%.

Таблиця 3
Строки проведення ШВЛ у постраждалих 
досліджуваних груп 

1 група 2 група

ШВЛ, год. 186,89±5,15 160,08±0,83
Р2 < 0,0005

ШВЛ+ПТКВ> 6 см вод. 
ст., год. 132,39±6,43 79,55±0,57

Р2 < 0,0001

ШВЛ з FiO
2
> 0,45, год. 165,0±4,95 140,30±0,72

Р2 < 0,0001

Примітка: Р2 — вірогідність розбіжностей у порівнянні з 
показниками у постраждалих першої групи.
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лин в комплексе интенсивной терапии у пострадавших с тяжелой политравмой. Киев, Украина. 
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воспалительного ответа.

Статья посвящена изучению влияния препарата Биоцерулин на течение травматической болезни у пос-
традавших с тяжелой политравмой. Его использование позволяет снизить частоту развития дыхательной 
недостаточности в 2,7 раза, сердечно-сосудистой недостаточности — в 2,4 раза, печеночной недостаточ-
ности — в 1,9 раза, почечной недостаточности — в 11,4 раза. Наблюдается стабилизация функций жиз-
ненно важных органов и систем уже на 5-6 сутки посттравматического периода, что подтверждается при 
проведении оценки тяжести состояния травмированных по шкале АРАСНЕ-ІІ. При дополнении интенсив-
ной терапии применением препарата Биоцерулин длительность ИВЛ сократилась на 16,3%, частота раз-
вития СПОН — на 26,7%, уровень летальности — на 13,3%.

I.R.Malysh, L.V.Zgrzheblovska, I.A.Beshley, P.D.Dvorskiy. Using of Biocerulin in the complex intensive 
care of multiple injured patients. Kyiv, Ukraine.

Key words: multiple injury, multiple organ failure, immune response, system inflammatory response.
This article is devoted to investigation of influence of Biocerulin (ceruloplasmin) on the clinical course of posttrau-

matic period. It was shown that addition of this drug decreases the rate of respiratory, cardiovascular, hepatic, and re-
nal failure in early posttraumatic period. APACHE-II scores showed that such kind of intensive therapy provides ear-
ly stabilization of the vital functions. Clinical effects included the decreasing of mechanical ventilation, incidence of 
MOF and mortality rate.
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