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В настоящее время число пострадавших с тяжелы-
ми сочетанными, множественными и комбинированными 
повреждениями неуклонно растет во всем мире. В нашей 
стране ежегодно от сочетанных травм погибают 200 тыс. 
человек. Только на дорогах России в результате дорожно-
транспортных происшествий гибнут более 30 тыс. человек. 
В остром периоде травматической болезни умирают около 
50% пострадавших и почти 30% — в раннем ее перио-
де, т. е. в течение 2 нед от момента получения травмы 
[10]. Изучение основных патофизиологических процессов 
различных периодов травматической болезни, совершен-
ствование медицинских технологий и лекарственной базы 
позволили несколько уменьшить смертность в остром перио-
де травматической болезни, не оказав заметного влияния 
на госпитальную летальность. Основной причиной гибели 
пострадавших, переживших острый период травматической 
болезни, становится полиорганная недостаточность (ПОН) в 
различных ее проявлениях [1].

Необходимо отметить, что риск развития различных 
форм органной недостаточности чрезвычайно высок у всех 
больных и пострадавших, переживших период нестабильной 
системной или органной гемодинамики. Именно с развити-
ем реперфузионного синдрома на системном или органном 
уровне в настоящее время связывается большинство возни-
кающих случаев органной дисфункции [2, 33].

Применительно к пострадавшим с тяжелой сочетанной 
травмой можно представить следующую последовательность 
событий, предшествующую развитию органной недоста-
точности. Существенное снижение доставки кислорода на 
системном уровне, вызванное депрессией системы гемоди-
намики, нарушением газообмена и кислородной емкости 
крови, приводит к развитию гипоксии. Выраженность гипок-
сических изменений, наблюдаемых в различных органах, 
различна и зависит как от особенностей кровоснабжения, 
в том числе и в экстремальных условиях, так и от метабо-
лической активности органа. Восстановление системной 
гемодинамики, ликвидация гемической и вентиляционной 
гипоксии сопровождаются восстановлением процессов аэроб-

ного окисления. Постепенно восстанавливается висцеральное 
кровообращение, а затем и перфузия органов «плаща», т. е. 
мышечного массива и кожного покрова. Последовательность 
вовлечения органов в процесс реперфузионного повреждения 
должна зависеть от исходного функционального состояния 
органа, наличия или отсутствия травматических изменений 
и их распространенности, длительности периода ишемии 
и реперфузии, а также реакции органа на процессы сво-
боднорадикального окисления [15]. Последнее, безусловно, 
зависит от его кровоснабжения, гидрофильности стромы, 
возможностей собственной антиоксидантной защиты. Чаще 
всего в процесс формирования ПОН последовательно вовле-
каются легкие, почки, желудочно-кишечный тракт, система 
гемокоагуляции, хотя повреждения клинически мало замет-
ные, развиваются во всех органах и тканях пострадавшего 
[5]. Частота развития ПОН у тяжелопострадавших может 
достигать 100%, являясь, таким образом, закономерным про-
явлением тяжелого течения травматической болезни [1].

Если рассматривать повреждающее действие репер-
фузионного синдрома, следует отметить его значительное 
сходство с системной воспалительной реакцией, но развив-
шейся на фоне тяжелой перенесенной гипоксии.

Как известно, острое воспаление характеризуется 
определенным чередованием сосудистых изменений, прояв-
ляющихся развитием спазма сосудов, артериальной, венозной 
гиперемии и стаза. Кратковременность I стадии определяется 
быстрой инактивацией вазоконстрикторных медиаторов. В 
фазе артериальной гиперемии появляются активные формы 
кислорода, оказывающие, кроме антимикробного и антиток-
сического, также повреждающее действие. Прежде всего, оно 
проявляется активным разрушением соединительной ткани. 
Наибольший эффект альтерации проявляется в фазу веноз-
ной гиперемии, когда транссосудистая миграция лейкоцитов, 
генерирующих активные формы кислорода, способствует 
усилению экссудативной реакции [23, 28]. Важно отметить, 
что процессу транскапиллярной миграции форменных эле-
ментов крови предшествует нарушение осевого движения 
тока крови внутри сосуда, и лейкоциты начинают прилипать 
к эндотелию. В этом процессе важная роль отводится адге-
зивным молекулам, преимущественно интерферону-альфа, 
таким цитокинам, как интерлейкин-1, интерлейкин-8, лей-
котриен В4, фактор агрегации тромбоцитов, фактор некроза 
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опухолей и др. [8, 11, 22, 26, 45]. Респираторный взрыв, наблю-
даемый в активных формах лейкоцитов, сопровождается 
резким увеличением потребления кислорода (в несколько 
раз) и образованием свободных кислородных высокотоксич-
ных форм (синглетный кислород, гидроксильный радикал, 
перекись водорода, супероксидный анион) [21]. Такое выра-
женное усиление свободнорадикальных процессов вызывает 
повреждение интактных паренхиматозных клеток, эндотели-
альных клеток сосудов и элементов соединительной ткани, 
что способствует дальнейшей альтерации ткани [13, 29, 46].

Важным отличием системной воспалительной реакции, 
развившейся на фоне тяжелой перенесенной тканевой гипок-
сии, является то, что все вышеперечисленные процессы 
протекают в тканях, клеточные элементы которых имеют 
признаки митохондриальной дисфункции, низкую активность 
трансмембранных ионообменных процессов и всех энерго-
зависимых реакций в целом [21]. Некоторые ферментные 
реакции оказываются измененными. Так, ксантидегидрогена-
за в условиях гипоксии трансформируется в ксантиноксидазу, 
генерирующую активные формы кислорода. Активность 
таких ферментных систем, как супероксиддисмутаза, ката-
лаза, существенно уменьшается. Таким образом, общий 
антиоксидантный потенциал тканей у пострадавших, пере-
несших тяжелую травму, оказывается заметно сниженным, 
а повреждающее действие реперфузионного синдрома значи-
тельно усиливается [34].

Другим существенным отличием системного воспали-
тельного ответа, приводящего к ПОН у тяжелопострадавших, 
является то, что все реперфузионные реакции развиваются 
на фоне проведения интенсивной терапии [55]. Последняя, 
включает в себя, как правило, массивную инфузионно-
трансфузионную терапию, зачастую превышающую по 
объему 2 объема и более циркулирующей крови (ОЦК). Хотя 
зачастую только такие мероприятия позволяют добиться 
стабилизации основных гемодинамических показателей, они 
впоследствии утяжеляют состояние пострадавших, способ-
ствуя развитию различных нарушений органных функций.

Обсуждая патогенез ПОН раннего периода трав-
матической болезни нельзя обойти вниманием еще одну, 
широко обсуждаемую в настоящее время проблему — фено-
мен «no-reflow» (невозобновления кровотока). Феномен 
характеризуется неадекватной перфузией органов без ангио-
графически выявляемого тромбирования сосудов. Развитие 
феномена «no-reflow» в литературе наиболее часто описыва-
ется у пациентов с инфарктом миокарда. Часто «no-reflow» 
возникает после шунтирования кровеносных сосудов у паци-
ентов с острой коронарной окклюзией [36, 39, 43, 50, 54]. 
Описывается развитие «no-reflow» в скелетной мускулатуре 
[32, 40], после перенесенной ишемии легких [53]. Считается, 
что «no-reflow» может быть причиной гипоперфузии при 
тяжелом поражении головного мозга [50], остром панкреа-
тите [52].

По данным J.Nanobashvili и соавт. [41], этот феномен свя-
зан с интерстициальным отеком (пассивная вазоконстрикция) 
и (или) микроваскулярным спазмом (активная вазоконстрик-
ция). В патогенезе «no-reflow» принимают участие те же 
субстанции, которые формируют воспалительный ответ. Это 
свободные радикалы и их производные, которые индуцируют 
активацию внешнего пути свертывания крови, активацию 
нейтрофилов с их адгезией и миграцией, экспрессию рецеп-
торов GP IIb/IIIa, приводящие к адгезии тромбоцитов к 
сосудистой стенке с последующей их агрегацией, и ряд иных 
механизмов, вызывающих отек и набухание сосудистой 
стенки и ограничивающих микроперфузию. В то же время, 
существует точка зрения, что ишемия и последующая репер-

фузия индуцируют разрыв целостности эндотелиального 
слоя с потерей жидкости в интерстиций. Как следствие про-
исходят внутрисосудистое сгущение крови и образование 
отека межуточной ткани, который ведет к сужению про-
света капилляров, увеличению тканевого гидростатического 
давления и таким образом к нарушению перфузии [16, 27]. 
При инфаркте миокарда определенную роль в развитии 
данного явления играют липопротеиды низкой плотности, 
гипергликемия и т. д. [30, 31, 36]. По мнению некоторых 
исследователей [17], метаболический ацидоз, гиперионемия 
также являются одним из компонентов патогенеза этого 
синдрома. В принципе, «no-reflow» вызывает изменения 
в микрососудистом секторе, которые по своей сути свой-
ственны эндотелиальной дисфункции, развивающейся при 
различных заболеваниях, таких, например, как гипертони-
ческая болезнь. Суть эндотелиальной дисфункции состоит в 
изменении реакции эндотелия на вазоактивные регуляторы с 
преобладанием вазоконстрикторного эффекта. Нарушения 
продукции, действия, разрушение эндотелиальных вазоак-
тивных факторов наблюдаются одновременно с аномальной 
сосудистой реактивностью, изменениями в структуре и росте 
сосудов, которым сопутствуют сосудистые заболевания [9, 
12]. Отличие в данном случае состоит в том, что спазм 
в сфере микроперфузии вызван, главным образом, экс-
травазальным отеком. Заслуживают самого пристального 
внимания результаты изучения этого феномена в экспери-
менте на модели ишемии — реперфузии головного мозга 
лабораторных крыс, выполненные К.П.Ивановым и соавт. 
[4]. Интересным представляется описанный авторами факт, 
что основным звеном микроциркуляторного русла, в кото-
ром происходит лейко- и тромбоцитарная адгезия, является 
венулярный его отрезок. Это участок системы микроцир-
куляции, скорость кровотока в котором наименьшая, что, 
видимо, и закладывает основу первичных нарушений микро-
перфузии на фоне реализации реперфузионных процессов. 
Интересным представляется также то, что гипотермия (даже 
глубокая) не позволяет развиться феномену «no-reflow» 
после перенесенной тотальной ишемии органа [4].

Как уже говорилось, отличие реперфузионного синдро-
ма, развившегося на почве перенесенной локальной (органной) 
ишемии, от последствий реперфузии при тяжелой сочетанной 
травме состоит в огромном тканевом массиве, подвергшему-
ся феномену реперфузии и большому внутрисосудистому 
объему инфузионно-трансфузионной терапии. Необходи-
мость переливания пострадавшему растворов в количествах, 
значительно превышающих объем кровопотери, во многом 
объясняется значительными потерями инфузионных сред 
и собственной плазмы в интерстициальное пространство. 
Если же проводимая инфузионная терапия способствует раз-
витию гомеостатических нарушений (гиперхлоремический 
метаболический ацидоз, снижение коллоидно-осмотического 
давления плазмы), потери жидкости в межклеточное про-
странство могут значительно усилиться, вызывая тяжелый 
тканевой отек.

Если вспомнить известную формулу Старлинга, которая 
в модифицированном виде представлена ниже, то становит-
ся очевидным, что сочетание высокого гидростатического 
давления в артериолокапиллярном секторе микроциркуля-
торного русла (результат развития феномена «no-reflow») в 
сочетании с пониженным онкотическим давлением плазмы и 
повышенной проницаемостью эндотелия для белковых и иных 
макромолекул приводит к форсированному выходу внутри-
сосудистой жидкости в интерстиций. Кроме того, очевидно, 
что растворы кристаллоидного ряда будут задерживаться в 
сосудистом русле только при повышении интерстициаль-
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ного гидравлического давления. Следовательно, назначение 
пострадавшему значительного количества кристаллоидных 
препаратов даже при несущественном повышении проницае-
мости эндотелия будет сопровождаться увеличением отека 
интерстиция. При этом надо отметить, что даже физиче-
ское увеличение расстояния между сосудами газообмена 
и клеткой способно усилить тканевую гипоксию, ухудшая 
результаты интенсивной терапии.

EVLW=(Lp·S) [(Pc–Pi)–s (Пс–Пi)]–lymph flow.
Формула Старлинга — механизм физиологической 

фильтрации в капиллярах, где EVLW — количество воды 
(в мл), которая находится за пределами сосуда; Lp — гидрав-
лическое давление воды (мм рт. ст.); Pc, Pi — отражают 
гидростатическое давление внутри сосуда и в интерстициаль-
ной ткани (мм рт. ст.); Пс и Пi — показатели онкотического 
давления (мм рт. ст.) и s — коэффициент для прохождения 
белка через базальную мембрану [14].

Изменения в органах-мишенях при развитии в них орган-
ной дисфункции можно в общих чертах охарактеризовать как 
выраженный интерстициальный отек с развивающимися впо-
следствии дегенеративными и некротическими изменениями 
клеточной структуры, приводящими к потере специфических 
функций.

В связи с этим хочется отметить распространение 
в последние годы термина, определяющего повреждение 
функции одного или нескольких органов, находящихся в 
замкнутом пространстве (в пределах анатомической полости 
или собственной капсулы), вызванное их интерстициальным 
отеком. Речь идет о компартмент-синдроме, различные вари-
анты которого часто развиваются у больных и пострадавших, 
перенесших критические состояния. Термин впервые ввел 
R.Fietsam и соавт. [25] в конце 1980-х годов, описывая 
осложнение после операции на аортальной аневризме. В этой 
ситуации наблюдался длительный период нестабильной гемо-
динамики и инфузионная терапия в объеме, превышающем 
25 л. В послеоперационном периоде было отмечено резкое 
возрастание внутрибрюшного давления, отмечались при-
знаки ретроперитонеального отека, возрастание давления в 
дыхательных путях, центрального венозного давления, сни-
жение темпа мочеотделения. Наблюдение было описано как 
абдоминальный компартмент-синдром. Впоследствии были 
отмечены аналогичные изменения при самых разнообразных 
клинических ситуациях, связанных с развитием критического 
состояния больного и необходимостью активной инфузионной 
тактики. Появился термин поликомпартмент-синдром [47]. В 
настоящее время поликомпартмент-синдром детально изуча-
ют в большинстве стран. Одними из основных специалистов, 
подробно описавших изменения, наблюдаемые в различных 
анатомических регионах и предложивших активную лечеб-
ную тактику, являются M.Malbrain и соавт. [37, 38]. К 
настоящему времени описаны: абдоминальный компартмент-
синдром, внутричерепной компартмент-синдром, 
тора каль ный, кардиальный, печеночный, ренальный, орби-
таль ный компарт мент-синдромы и синдром сдавления 
мышеч ного массива (как органа, объем которого ограничен 
фасциаль ными структурами). Конечная цель терапии при 
развитии данных осложнений — снижение давления в пора-
женных пространствах, вплоть до хирургических методов 
(торакотомия, фасциотомия и т.д.). Основное проявление 
каждого из описанных компартмент-синдромов — наруше-
ние функции пораженного органа и вовлечение в процесс 
тех органов, которые анатомически или функционально 
связаны. Так, торакальный компартмент-синдром вызывает 
нарушение газообменных и иных функций легких (острого 

респираторного дистресс-синдрома), сердечную, а впослед-
ствии и почечную недостаточность.

Вполне допустимым представляется предположение, что 
в основе всех видов ПОН лежит механизм ишемии—репер-
фузии, схожий по патогенезу с системным воспалительным 
ответом, развившемся на фоне тяжелой перенесенной гипок-
сии [24, 48, 51]. Его реализация сопровождается изменениями 
в микроциркуляторном русле, которые по своей сути явля-
ются вариантом «no-reflow». Активная инфузионная терапия, 
проводимая на фоне эндотелиальной дисфункции, приводит к 
поликомпартмент-синдрому и различным вариантам полиор-
ганной дисфункции.

Среди существующих методов профилактики ПОН, 
развившейся вследствие реперфузионного синдрома, можно 
выделить следующие:

– максимально быстрое восстановление транспорта кис-
лорода;

– ограничение объема вводимых парентерально кристал-
лоидных растворов;

– своевременный переход на энтеральный путь введения 
различных сбалансированных растворов;

– назначение средств, повышающих онкотическое дав-
ление плазмы;

– применение антиоксидантных препаратов, снижающих 
вероятность свободнорадикального повреждения;

– использование средств, защищающих эндотелий;
– широкое использование лейкоцитарных фильтров при 

гемотрансфузиях;
– назначение клеточных протекторов, антигипоксантов.
Безусловно, самым важным является быстрое восста-

новление транспорта кислорода. Однако именно это условие 
наиболее сложно выполнимо у тяжелопострадавших. Оно 
включает в себя, помимо хирургического гемостаза, быстрое 
восстановление кровопотери, адекватную вентиляцию легких, 
нормализацию сердечного выброса. Все эти мероприятия у 
пострадавших с политравмой затягиваются на сутки и более, 
вызывая комплекс вышеописанных изменений. Среди пре-
паратов, обладающих высокой онкотической активностью, 
можно выделить синтетические и естественные коллоидные 
препараты. Дискуссии по поводу преимуществ тех или иных 
не прекращаются.

Что касается антиоксидантных препаратов, вопрос 
об эффективном использовании их довольно сложен [42, 
44]. Результаты наших исследований подтвердили высо-
кую активность ингибиторов ксантиноксидазы (лейковарин), 
ловушек кислородных радикалов (токоферол). Применение 
субстратных антигипоксантов с антиоксидантным действием, 
относящихся к группе солей слабых органических кислот 
(реамберин, мафусол), ограничивается тем, что все они, 
включаясь в метаболические реакции, вызывают рост потре-
бления кислорода, причем довольно значительный [18, 19, 
20]. Естественно, что активное их использование будет 
возможным только после восстановления эффективного 
транспорта кислорода.

Группа средств, позволяющих уменьшить проявление 
феномена «no-reflow», довольно многочисленна, но активно 
исследуется и применяется только в кардиологических клини-
ках. В нее входят некоторые статины, ингибиторы агрегации 
тромбоцитов, такие как клопидогрель и иные препараты с 
реологическими свойствами. Имеются исследования, позво-
ляющие предположить, что статины (симвастатин) могут 
быть активно использованы и у пострадавших с черепно-
мозговыми травмами [35]. Вполне вероятно, что они будут 
иметь и более широкое применение, куда войдет и сочетанная 
травма. Связано это с тем, что по механизму действия они 
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являются эффективными ингибиторами синтеза гидропере-
кисей, перекисно модифицированных липопротеидов низкой 
плотности. Именно эти продукты оказывают выраженное 
действие на эндотелий, тормозя продукцию нитрооксида и 
вызывая усиление синтеза эндотелина — одного из мощных 
вазоконстрикторов. Имеется положительный опыт приме-
нения таких препаратов из группы антигипоксантов, как 
предуктал (триметазидин), карведилол, однако отсутствие их 
в формах для парентерального введения затрудняет оценку 
у пострадавших реанимационного профиля [6, 12]. По мне-
нию некоторых исследователей, эффективным средством 
лечения нарушений в системе микроциркуляции, связанных 
с развитием феномена «no-reflow», может служить препарат 
с газотранспортными свойствами — перфторан. Кислород-
ная емкость препарата приблизительно в 3 раза ниже, чем 
у цельной крови (около 7 об.%), но размеры его частичек 
почти в 100 раз меньше, чем размеры эритроцита (0,07 и 
7 мкм соответственно). Кроме того, перфторан облада-
ет дезагрегантными свойствами, возможностью повышать 
эластичность и деформируемость мембран эритроцитов. 
Отмечена способность перфторана восстанавливать микро-
перфузию в ишемизированных тканях за счет разрушения 
лейкоцитарных и тромбоцитарных агрегатов [3, 7].

Среди препаратов, которые можно отнести к группе кле-
точных протекторов, повышающих устойчивость клеток к 
гипоксическому повреждению, сложно найти такие, эффект 
которых был бы доказан. К цитопротективным средствам 
можно отнести ингибиторы кальциевых (верапамил, нимоди-
пин) и натриевых каналов (глибурид) [49]. В настоящее время 
продолжаются работы по поиску новых средств антигипок-
сантной защиты и возобновления кровотока при развитии 
феномена «no-reflow», в частности, ингибиторы лейкоци-
тарных протеаз, некоторые простагландины и т. д. В то же 
время, очевидно, что полного понимания патогенеза ПОН у 
пострадавших с шокогенной травмой пока еще нет, и по этой 
причине обозначенные пути коррекции будут дополняться и 
изменяться по мере накопления наших знаний.
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