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Тема практичного заняття: “Синдром системної запальної відповіді у хірургічних хворих. Патогенез, значення при різних захворюваннях і травмах. Лікувальна тактика” – 6 год.

1.Актуальність теми.  Необхідність  чіткішого визначення важких захворювань, що асоціюються з інфекцією, і станів, які клінічно схожі з важкою інфекцією, а також розуміння, що, швидше, системне запалення, а не інфекція, приводить до розвитку поліорганної недостатності, сприяло затвердженню термінології на погоджувальній конференції в 1992 р. (American College of Chest Physicians/Society of Critical Care Medicine Consensus Conference), що набула найбільш широкого поширення у всьому світі. R. Bone і соавт. запропонували термін «синдром системної запальної відповіді» (Systemic Inflammatory Response Syndrome, SIRS), яка включає комплексні зміни при системній активації природної імунної відповіді незалежно від причини. Передбачалося, що SIRS може викликати місцева і системна інфекція, важка травма, опіки або стерильні запальні реакції, такі як неінфікований некроз. Концепція SIRS отримала щонайширше визнання в наукових кругах, і незабаром після публікації виводів конференції практично всі дослідження, присвячені важкій інфекції, використовували або згадували критерії SIRS.
3. Цілі заняття:

3.1.Загальні цілі: ознайомитися з сучасним визначенням синдрому системної запальної відповіді, його патогенезом, клінічною симптоматикою, принципами синдромального лікування.
3.2.Виховні цілі: формування професіонально значущої особистості лікаря.

Підкреслити значення різних хірургічних шкіл у розробці сучасних методів діагностики та лікування  синдрому системної запальної відповіді.

3.3. Конкретні цілі:
1) виявляти  анамнестичні та клінічні об'єктивні ознаки захворювань, що привели до розвитку синдрому системної запальної    відповіді;

2) знати основні принципи діагностики критеріїв синдрому системної запальної відповіді та проводити диференціальну діагностику його причин;

3) знати покази до різних методів лікування синдрому системної запальної відповіді  

3.4. На основі теоретичних знань з теми оволодіти методиками (вміти):

1) призначити план обстеження з використанням лабораторних, рентгенологічних, ендоскопічних методів обстеження.

2) надати екстрену консервативну допомогу хворим з синдромом системної запальної відповіді 

4. Матеріали доаудиторної самостійної підготовки (міждисциплінарна  інтеграція)

	№ п/п
	Дисципліни
	Знати
	Вміти

	1
	І. Попередні дисципліни
	
	

	
	1. Анатомія, гістологія
	Будова судинної системи, мікроциркулярного русла, іммунокомпетентних органів.
	Вміти визначити основні зони розвитку патологічних реакцій при синдромі системної запальної відповіді.

	
	2. Фізіологія та патофізіологія
	Особливості кровообігу та мікроциркуляції при синдромі системної запальної відповіді
	Вміти інтерпретувати порушення гемодінамики у хворих при синдромі системної запальної відповіді..

	
	3. Біохімія
	Біохімію імунологічних та медіаторних реакцій при синдромі системної запальної відповіді.
	Вміти інтерпретувати дані лабораторних досліджень  при діагностиці синдрому системної запальної відповіді..

	
	4. Фармакологія
	Механізм дії препаратів, що використовуються у лікуванні синдрому системної запальної відповіді.
	Призначити синдромальне лікування при синдромі системної запальної відповіді.

	
	5. Мікробіологія
	Основні збудники сепсису та системної запальної реакції бактеріального генезу
	Провести бактеріоскопію біопсійного матеріалу, вмісту рани з метою визначення характеру бактеріальної інвазії

	2
	Наступні
	
	

	
	1. Анестезіологія та реанімато-логія
	Знати особливості клінічної картини та діагностики при поліорганній недостатності.
	Вміти провести диференціаль-ний діагноз захворювань, що привели до поліорганної недостаності, призначити  синдромне лікування.

	3
	ІІ. Внутрішньо-предметна інтеграція
	
	

	
	1. Сепсис у хворих на гостру хірургічну інфекцію
	Ознаки гострої хірургічної інфекції, та її розповсюдження та маніфестації у вигляді системної реакції
	Інтерпретувати дані огляду, об’єктивного обстеження біохімічних та бактеріологічних досліджень, дані ультразвуко-вого та ендоскопічного дослідження.

	
	2. Гострі хірур-гічні  захворю-вання живота та грудної клітки
	Знати основні види хірургічної патології, які можуть привести до синдрому системної запальної відповіді.
	Цілеспрямовано зібрати анам-нез, вміти знайти ознаки гострих хірургічних захворювань при лабораторному та інструментальному обстеженні.

	
	3. Грампозитив-ний та грамнега-тивний сепсис у хірургічних хворих
	Знати клінічну картину, диференціальну діагностику  та принципи лікування різних видів сепсису
	Вміти обстежити хворого з сепсисом, визначити його причину, призначити лікування.


4.Зміст заняття.

Запалення - одна з якнайдавніших типових захисних реакцій на місцеве пошкодження, властива ссавцям; його класичні зовнішні ознаки відомі з античних часів. Еволюція поглядів на природу запалення впродовж всієї історії людського суспільства багато в чому є віддзеркаленням розвитку фундаментальних загальнобіологічних представлень реакції організму на пошкодження. І.І. Мечників (1883) був першим, хто заклав основи наукової розробки проблеми запалення, визначивши його як протективну концентрацію фагоцитів в зоні альтерації. Технологічна революція, бурхливий розвиток молекулярної біології, імунології, біохімії, генетики створили фундаментальні передумови для істотного поглиблення знань з ключових медичних проблем. Узагальнення величезної кількості нових даних дозволило вийти на якісно інший рівень розуміння запалення як загальнопатологічного процесу, що лежить, у тому числі, і в основі патогенезу багатьох критичних станів, включаючи сепсис, важку опікову і механічну травму, панкреатит і інш. 

Основний зміст сучасних уявлень про запалення можна звести до наступних положень: 

- Класичні ознаки локального запалення: гіперемія, локальне підвищення температури, набряк, біль, пов'язані з морфо-функциональною перебудовою ендотеліоцитів післякапілярних венул, коагуляцією в них крові, адгезією і трансендотеліальною міграцією лейкоцитів, активацією комплементу, кініногенезом, вазодилятацією артеріол, дегрануляцією мастоцитів. 

- Особливе місце серед медіаторів запалення займає цитокінова мережа, що контролює процеси реалізації імунної і запальної реактивності. Основними продуцентами цитокінів є Т-клітини і активовані макрофаги, а також, в тому або іншому ступені, інші види лейкоцитів, ендотеліоцити післякапілярних венул, тромбоцити і різні типи стромальних клітин. Цитокіни пріоритетно діють у вогнищі запалення і на території реагуючих лімфоїдних органів, виконуючи у результаті ряду захисних функцій.

- Малі кількості медіаторів здатні активувати макрофаги, тромбоцити, викид з ендотелію молекул адгезії, продукцію гормону зростання. Гострофазова реакція, що розвивається, контролюється прозапальними медіаторами - інтерлейкінами: IL-1, IL-6, IL-8, чинником некрозу пухлини-TNF, а також їх ендогенними антагоністами, такими як IL-4, IL-10, IL-13, розчинними рецепторами до TNF і ін., що отримали назву антизапальних медіаторів. За рахунок підтримки балансу взаємин між про- і антизапальними медіаторами, в нормальних умовах, створюються передумови для загоєння ран, знищення патогенних мікроорганізмів, підтримки гомеостазу. 

До системних адаптаційних змін при гострому запаленні можна віднести стресову реактивність нейроендокриної системи; лихоманку; вихід нейтрофілів в циркуляцію з судинного і кістковомозкового депо; посилення лейкоцитопоезу в кістковому мозку; гіперпродукцію білків гострої фази в печінці; розвиток генералізованих форм імунної відповіді. 

- При вираженому локальному запаленні або неспроможності механізмів, що обмежують його течію деякі з цитокінів: TNF-a, IL-1, IL-6, IL-10, TGF-b, INF-g можуть проникати в системну циркуляцію, надаючи довгодистантні ефекти. В разі нездатності регулюючих систем до підтримки гомеостазу, деструктивні ефекти цитокінів і інших медіаторів починають домінувати, що приводить до порушення проникності і функції ендотелію капілярів, запуску синдрому ДВЗ, формуванню віддалених вогнищ системного запалення, розвитку органної дисфункції. 

- Накопичення прозапальних цитокінів в крові і реалізацію їх дистантних ефектів (на видаленні від первинного вогнища пошкодження) розглядають з позиції синдрому системної запальної відповіді (СЗВ) - systemic inflammatory response syndrome (SIRS). Так концентрація окремих прозапальних цитокінів в крові в нормі зазвичай не перевищує 5-20 пкг/мл, а при розвитку SIRS може зростати в 5-10 і більше разів. 
Очевидне те, що характер пошкодження може, в деяких випадках, набувати системного характеру, і ця обставина в корені міняє суть запального процесу в цілому. 

На думку В.А. Черешнева і співавт. принципові відзнаки системного від "класичного" запалення виражаються в розвитку відповіді на системну альтерацію, а прозапальні механізми в цьому випадку втрачають свою протективну основу з локалізації чинників пошкодження, і самі стають головною рушійною силою патологічного процесу. 

Термінологія та клініко-лабораторні критерії системного запалення 

SIRS - systemic inflammatory response syndrome в буквальному перекладі - синдром системної запальної відповіді. І в перших публікаціях 90-х років в Росії автори використовували різні варіанти перекладу. У листопаді 2001 року в Москві на міждисциплінарній конференції з сепсису між вітчизняними фахівцями був досягнутий консенсус відносно використання російськомовного варіанту SIRS - "синдром системної запальної реакції" який точніше відображає суть змін, що відбуваються, при даному патологічному процесі. Примітно, що формалізація уявлень про природу запалення у вигляді SIRS сталася певною мірою випадково і, спочатку зв'язана спробою точнішого визначення групи хворих з сепсисом при проведенні клінічних випробувань, коли з'явилося поняття сепсис-синдрома. Наступний крок був таким, що визначає - погоджувальна конференція 1991года American College Chest Physicians\ Society Critical Care Medicine, завданням якої була розробка визначення сепсису, відштовхнувшись від фундаментальних розробок в області запалення, сформулювала поняття SIRS, підкресливши його неспецифічність. 

Діагноста SIRS базується на підставі реєстрації, принаймні, два з чотирьох клініко-лабораторних параметрів: 

1) температура > 38 °C або < 36 °С З; 2) ЧСС > 90 ударів/хвил; 3) ЧД > 20 дихальних рухів/хвил або РаСО2 < 32 мм рт ст; 4) лейкоцити периферичної крові > 12х109/л або < 4х109/л або число палочкоядерних форм більше 10.

Пропозиції по впровадженню в клінічну практику критеріїв SIRS відразу знайшли як прихильників, так і опонентів. 
Головні аргументи на користь правомочності даних критеріїв полягали в тому, що з їх допомогою можна з високою чутливістю виділити популяцію пацієнтів з ризиком розвитку органної дисфункції і несприятливим результатом, визначити свідчення для госпіталізації в ОРІТ, оцінити відповідь на лікування. У свою чергу, заперечення скептиків були засновані на низькій специфічності критеріїв SIRS, внаслідок чого, на їх думку, клінічна користь може істотно знижуватися. 

Доказом необхідності і корисності виділення SIRS служать вже сотні публікацій в авторитетних журналах, в яких автори використовують його критерії. Низька специфічність критеріїв SIRS послужила спонукальним мотивом для розробки підходів диференціальної діагностики інфекційного і неінфекційного генезу синдрому. В цьому відношенні найбільш позитивні атестації на сьогоднішній день отримав прокальцитонін.

Системна запальна реакція і органна дисфункція 
Становлення анестезіології і реаніматології як самостійній спеціальності і організація відділень реанімації дозволили підвищити виживаність в гострому періоді критичних станів. Оборотною стороною, здавалося б, сприятливій тенденції з'явилося збільшення популяції хворих, що мають поліорганну дисфункцію (ПОД), яка сьогодні є головною причиною загибелі пацієнтів в ОРІТ. Виявилось, що в генезі ПОД, незалежно від агресивного чинника, що веде роль грає синдром системної запальної відповіді. 

З позицій сучасних знань, патогенез органної дисфункції включає 10 послідовних кроків.

1. Активація системного запалення. Синдром СЗВ формується на тлі мікробної інвазії, шоку будь-якої природи, феномену ішемії/гіпеперфузії, масивного тканинного пошкодження, транслокації бактерій з кишечника. 

 2. Активація чинників, що ініціюють, Як системні активуючі чинники виступають коагуляційні протеїни, тромбоцити, тучні клітки, системи контактної активації (продукція брадикініну) і активації комплементу. 

3. Зміни в системі мікроциркуляції. Вазоділатація і підвищення судинної проникності. При локальному запаленні мета даних змін - сприяти проникненню фагоцитів до місця пошкодження. В разі активації СЗВ спостерігається зниження системного судинного тонусу і пошкодження ендотелію судин на дистанції від первинного вогнища.

4. Продукція хемокинів і хемоатрактантів. Головними ефектами хемокинів і хемоатрактантів є маргинаці нейтрофілів, звільнення прозапальних цитокінів (TNF-a; IL-1; IL-6) з моноцитів, лімфоцитів і деяких інших клітинних популяцій які, можливо, активують протизапальну відповідь. 

5. Маргинація ("прилипання") нейтрофілів до ендотелію 
При локальному запаленні хемоатрактантний градієнт орієнтує нейтрофіли в центр вогнища пошкодження, тоді як при розвитку СЗ активовані нейтрофіли дифузно інфільтрують периваскулярні простори в різних органах і тканинах. 

6. Системна активація моноцитів/макрофагів.

7. Пошкодження мікроциркуляторного русла. Запуск СЗВ супроводжується активацією процесів вільно-радикального окислення і пошкодженням ендотелію з локальною активацією тромбоцитів в місці пошкодження. 

8. Порушення тканинної перфузії. Через ендотеліальне пошкодження, зниження перфузії і мікротромбозів в деяких зонах мікроциркуляції кровотік може повністю зупинятися. 

9. Фокальні некрози. Повна зупинка кровотоку в окремих відділах микроциркуляторного русла є причиною появи локальних некрозів. Особливо уразливими виявляються органи спланхнічного басейну. 

10. Повторна активація чинників що ініціюють запалення. 
Тканинні некрози, що виникли внаслідок СЗВ, у свою чергу, є стимулами для його повторної активації. Процес СЗВ стає аутокаталітичним, що підтримує сам себе навіть в умовах радикальної санації інфекційного вогнища або зупинки кровотечі, усунення іншого первинного ушкоджувального чинника. 


Підходи до терапії системного запалення

Розшифровка процесу СЗВ з'явилася спонукальним мотивом для розробки нових напрямів терапії, зокрема, створення високоспецифічних препаратів, лімітуючих деструктивні ефекти медіаторів. Мова йде про моноклональні антитіла до ключових прозапальних цитокінів, їх рекомбінантних рецепторних антагоністів і розчинних рецепторів. 
На цей час проведені клінічні випробування ефективності наступних з них: моноклональних антитіл до TNF-a і чинника активації тромбоцитів, рецепторного антагоніста IL-1 і розчинних рецепторів до TNF p55\p75. Результати виявилися такими, що розчаровують - значущого клінічного ефекту не було встановлено. Більш того, була продемонстрована вища летальність у пацієнтів з септичним шоком при застосуванні одного з антагоністів TNF. Мабуть, роль цього цитокіна в боротьбі зі СЗВ інфекційної природи залишається недостатньо добре зрозумілий, доказом чого служить виникнення інфекційних ускладнень у пацієнтів з ревматоїдним артритом, отримуючих анти-TNF.

Надалі, обнадійливі результати для пацієнтів зі СВ інфекційного генезу були отримані при використанні лікувальних засобів, що мають декілька мішеней для контролю прогресу системного запалення. Останніми роками переконливі докази ефективності з'явилися відносно стрес-доз гідрокортизону при септичному шоці і активованого протеїну З (АПС) при важкому сепсисі. 

Одна з особливостей імунокомпетентних клітин - наявність рецепторів з високим афінітетом до глюкокортикостероїдів. (ГКС) Встановлено, що антизапальний ефект ГКС проявляють в супрафізіологичних дозах. 

Можна виділити наступні механізми, що реалізують протизапальну дію ГКС: 

- Інгибіція продукції IL-12 макрофагами і моноцитами, головного чинника, що відповідає за диференціювання і баланс лімфоцитів у напрямі Th1\Th2;

- Гальмування продукції і активності прозапальних цитокінів(IL-1, IL-2, IL-3, IL-6, IFN-g, TNF-a), хемокинів, ейказаноїдів, брадикініну, молекул адгезії; 

- Обмеженням активності ядерного чинника (NF-kB); 

- Стимуляція синтезу антизапальних цитокінів і чинників (IL-1ra, розчинний рецептор TNF, IL-10, TGF-b); 

- Гальмування утворення циклооксигенази-2, індуцибельної NO-синтетази (iNO); 

- Активація синтезу ліпокортина, що обмежує продукцію лейкотрієнів і фосфоліпази А2. 

Таким чином, продемонстрована ефективність гідрокортизону може бути пов'язана з обмеженням системного запалення за допомогою посилення природних компенсаторних механізмів макроорганізму у відповідь на виниклий ендогенний "медіаторний вибух". Підкреслимо, що позитивні клінічні ефекти доведені тільки для гідрокортизону в дозах 200-300 міліграм/добу, і лише для пацієнтів з відносною наднирковозалозною недостатністю. 

Поступово наростає доказова база і для внутрішньовенних імуноглобулінів, що містять комбінацію IGG і IGM (Пентаглобін), однією з точок додатка яких є нейтралізація прозапальних цитокінів. 
З позицій впливу на процес системного запалення почала розглядуватися і дія інфузійної середи, антибіотиків, препаратів для парентерального живлення і навіть ІВЛ. 

У останні декілька років сформульована концепція ще одного патологічного синдрому - Transfusion related acute lung injury (TRALI), пов'язаного з трансфузією компонентів крові. Виникаюче легеневе пошкодження обумовлене дією тих речовин, що звільнилися з лейкоцитів в процесі заготівки і зберігання IL-6, IL-8, TNF і лізофосфатиділхоліна. Стимуляція запальної реакції веде до підвищення проникності альвеоло-капілярної мембрани і накопичення рідини в інтерстиції . В протилежність компонентам крові, штучні колоїди не володіли подібним ефектом. Більш того, деякі з них надавали зворотну дію. Найбільшою мірою протизапальна дія була властиво гідроксиетилкрахмалам з молекулярною масою 130 000 дальтон і числом заміщення - 0,4 і 3 - 7,5% розчину NaCl.

Встановлена можливість стимуляції цитокіногенеза легеневими макрофагами з подальшим їх проникненням в системний кровотік при проведенні високооб'ємної ІВЛ (До=12мл\кг) і відсутність даного феномену при респіраторній підтримці з обмеженням за об'ємом - До=6мл\кг. 
Вельми цікаві відомості з'явилися відносно статинів. Доведена їх здатність ослабляти адгезію лейкоцитів до ендотелію, знижувати зміст IL-1, TNF, IL-6 і експресію Toll-like рецепторів (TLR). Вражаючі результати були отримані при аналізі результатів у пацієнтів з сепсисом і бактеріємією, що приймали і не приймаючих статини. Летальність на тлі терапії статинами склала 1,8% проти 23,1% в контрольній групі (р=0,002). Вища виживаність при прийомі статинів реєструвалася у хворих, що перенесли пересадку серця або легенів.

Нові перспективи відкриваються у зв'язку з розробкою групи лікарських засобів, блокуючих механізми внутріклітинної передачі сигналів, направлених на активацію синтезу прозапальних медіаторів. Обнадійливими виглядають перші результати експериментальних досліджень по препарату ТАК-242, що пригнічує продукцію цитокінів, опосередовану через TLR-4; етакринової кислоти і етилпірувату, блокуючих активацію ядерного чинника NF-kB. 


Інтенсивна терапія сепсису

В даний час, згідно критеріям доказової медицини, для клінічної практики можуть бути рекомендовані ті напрями терапії сепсису, які були успішно випробувані в крупних клінічних дослідженнях. Нижче приведені ці напрями:

· Рання діагностика сепсису

· Раннє і ефективне лікування осередку інфекції

· Корекція гемодинаміки

· Додаткова терапія

· Вентиляція з низькою межею тиску

· Контроль глікемічного профілю

· Адекватне живлення

A. Рання діагностика і початок терапії сепсису.

1. Терапія важкого сепсису і септичного шоку має бути почата, як тільки даний синдром діагностований, і не може бути відстрочена, в очікуванні переводу в ОРІТ.

2. Цілеспрямована терапія важкого сепсису і септичного шоку починається з гемодинамічної підтримки до досягнення наступних параметрів :

- Центральний венозний тиск (ЦВД) 8-12 мм.рт.ст. (108,8 –163,2 мм.вод.ст.) (у пацієнтів на ШВЛ допустимо ЦВД до 15 мм.рт.ст.(204 мм.вод.ст))

- Середній артеріальний тиск  ≥  65 мм.рт.ст.

- Діурез  ≥  0,5 мл/кг/час

- Насичення гемоглобіну киснем (сатурація, SatO2) у верхній порожнистій вені або змішаній венозній крові > 70%

3. Бактеріологічні посіви повинні виконуватися до початку антибактеріальної терапії. Всім пацієнтам з сепсисом повинен проводитися посів крові, який виконується, принаймні, двічі (один з периферичної вени, один з центрального венозного катетера (давність установки не більше 48 годин)). Посіви інших біологічних субстратів, таких як сеча, спинномозкова рідина, мокрота мають бути отримані до початку антибактеріальної терапії, але з урахуванням клінічної ситуації. 

4. Діагностичні заходи повинні бути виконані швидко, для визначення джерела інфекції і причинного мікроорганізму. Повинні використовуватися наочні і точні методи діагностики; хворим у крайньо важкому стані проводяться необхідні дослідження на місці в палаті.

5. Диференціальну діагностику між інфекційною і неінфекційною етіологією патологічного процесу, що супроводжується розвитком SIRS, дозволяє провести тест з визначенням рівня прокальцитоніна (PCT). Прокальцитонін характеризується коротким латентним періодом (3 години після інфікування), тривалим періодом напіввиведення (25 - 30 годин) і є стабільним білком in vitro навіть при кімнатній температурі. 

	Групи


	PCT (нг/мл)



	Здорові особи


	( 0,5

	Хронічні запальні процеси і аутоімунні хвороби


	( 0,5

	Вірусні інфекції


	( 0,5

	Малі і помірні локальні інфекції


	( 0,5

	ССВР, політравми, опіки


	0,5-2,0

	Сепсис, поліорганна недостатність


	( 2 (зазвичай 10-100)




B. Раннє і ефективне лікування осередку інфекції.

1. Кожен пацієнт з важким сепсисом має бути оцінений на предмет наявності осередку інфекції, з оцінкою можливого зв'язку сепсису з потенційно інфікованим пристроєм (судинний катетер, уретральний катетер, ендотрахеальна трубка, внутрішньоматочна спіраль). 

2. При виборі методів санації вогнища необхідно зважити все за і проти передбачуваного втручання, оцінити ризик ускладнень, наприклад кровотечі, формування нориці і таке інше Загалом, повинні використовуватися методи  найменш травматичні для пацієнта.

3. Одночасно з пошуком вогнища проводитися проводиться комплекс початкової терапії направлений на стабілізацію гемодинаміки. Після виявлення джерела важкого сепсису або септичного шоку, необхідні заходи для санації вогнища мають бути виконані максимально швидко.

4. Якщо потенційне джерело сепсису – внутрішньосудинний катетер, він має бути негайно видалений, після забезпечення іншого судинного доступу. Внутрішньосудинна частка катетера, що видаляється, прямує в бактеріологічну лабораторію. Одночасно проводиться забір крові на посів, при виділенні однакових збудників з крові і катетера – сепсис ангіогенний. 

5. Після санації первинного вогнища лікар повинен постійно пам'ятати і проводити діагностичний пошук відносно вторинних вогнищ, перш за все – пневмонії, ангіогенній інфекції, сечовій інфекції.

C. Антибактеріальна терапія

1. Системну антибактеріальну терапію повинні отримувати всі пацієнти з важким сепсисом і септичним шоком.
2. Неправильний вибір антибіотиків в 2 рази погіршує результати лікування сепсису, але ефективність терапії на 80% залежить від адекватності хірургічної санації первинного вогнища.

3. Як правило, на початковому етапі лікування хворого з сепсисом, у відсутності бактеріологічної діагностики, призначається емпірична антибактеріальна терапія, яка залежить від:
· спектру передбачуваних збудників залежно від локалізації первинного вогнища;

· фармакокінетичних характеристик антибактеріальних препаратів, забезпечуючих проникнення і активність в осередку інфекції;

· попередній антибактеріальній терапії;

· рівня резистентності нозокоміальних збудників за даними мікробіологічного моніторингу стаціонару;

· умов виникнення сепсису – позалікарняний або нозокоміальний;

· тягарі інфекції, оціненої за шкалою APACHE II, за наявністю поліорганної недостатності – шкала SOFA.

5. Рекомендації по емпіричній антибактеріальній терапії

	Характер інфекції


	Засоби 1-о рядні


	Альтернативні засоби



	Позалікарняна

Сепсис, важкий сепсис


	Амоксицилін/клавуланат +/- аміноглікозид

Цефотаксим+метронідазол

Цефтріаксон+метронідазол


	Ампіцилін/сульбактам +/- аміноглікозид

Тикарцилін/клавуланат

Пефлоксацин + метронідазол

Моксіфлоксацин

	Позалікарняна

Септичний шок
	Цефтріаксон+метронідазол

Цефоперазон/сульбактам Цефепім + метронідазол
	Іміпенем

Меропенем

Моксіфлоксацин

	Нозокоміальна

Сепсис, важкий сепсис


	Цефепім +/- метронідазол

Цефоперазон/сульбактам


	Іміпенем

Меропенем

Ципрофлоксацин + 

метронідазол

Цефтазидим + метронідазол

	Нозокоміальна

Септичний шок


	Іміпенем

Меропенем


	Цефепім +/- метронидазол

Цефоперазон/сульбактам +/- амикацин

Ципрофлоксацин + 

метронідазол +/- амікацин


a. Антибактеріальна терапія (АБТ) має бути почата протягом першої години, в разі діагностики важкого сепсису. Антибактеріальні препарати призначаються внутрішньовенно.
b. Всі пацієнти повинні отримувати адекватну дозу антибіотика з урахуванням можливої органної дисфункції. Наявність ниркової або печінкової недостатності, як правило, вимагає зміни доз і режиму дозування. Це необхідно враховувати для досягнення максимального результату при мінімальній токсичності.

i. Оцінити функцію нирок можна по рівню кліренсу креатиніну
	Кліренс креатиніну у чоловіків (мл/мін)


	=


	(140-вік (років)) х ідеальна (розрахункова) маса тіла (кг)



	
	
	0,8 х креатинін сироватки крові (мкмоль/л)





Кліренс креатиніну у жінок = 0,85 х кліренс креатиніну у чоловіків

ii. Розрахункова маса тіла чоловіка(кг)=50+0,91*(Зростання(см)-152,4)
iii. Розрахункова маса тіла жінки(кг)=45,5+0,91*(Зростання(см)-152,4)
c. Антибактеріальна терапія повинна завжди переоцінюватися через 48-72 години, на основі отриманих мікробіологічних і клінічних даних, з метою призначення антибіотика вузького спектру дії (з метою запобігти розвитку резистентності, збільшити ефективність АБТ, зменшити витрати). Отримання позитивного результату матеріалу природно-стерильного (кров, ліквор, вміст порожнин, отримана пункція) є керівництвом до дії в ста відсотках випадків. При дослідженні нестерильного відокремлюваного проводиться бактеріологічний моніторинг, після отримання результатів, якого вибирається клінічно значущий і проводиться корекція терапії. Узяття бактеріологічного матеріалу з дренажів не проводиться у зв'язку з неінформативністю.
d. При нозокоміальному (госпітальному) характері інфекції, в разі виділення особливих мікроорганізмів, режим антибактеріальної терапії має бути переглянутий:

· Staphylococcus aureus, стійкий до метициліну (оксациліну), ванкоміцин або лінезолід, або рифампіцин + ципрофлоксацин;

· Enterococcus faecalis, стійкий до ампіциліну, або Enterococcus faecium - ванкоміцин або лінезолід;

· Гриби роду Candida – флуконазол або Амфотерицин В;

· При інфекції, викликаною P. aeruginosa –антипсевдомонадні цефалоспорини (цефтазидим, цефепім) або меропенем. В разі невисокого рівня стійкості в стаціонарі можуть призначатися інші препарати, що миют антисинегноіну активність (іміпенем, амікацин, ципрофлоксацин, тикарцилін/клавуланат)
· E. coli ESBL+ і Kl. Pneumoniae ESBL+ вимагає призначення карбапенемів, як альтернатива цефепім, цефоперазон/сульбактам
· Acinetobacter – цефоперазон/сульбактам, карбапенеми
e. Антибактеріальна терапія сепсису проводиться до досягнення стійкої позитивної динаміки стану пацієнта і зникнення основних симптомів інфекції. У зв'язку з відсутністю патогномонічних ознак бактерійної інфекції, абсолютні критерії припинення антибактеріальної терапії встановити складно. Зазвичай питання про припинення антибіотикотерапії вирішується індивідуально на підставі комплексної оцінки динаміки стану пацієнта. У загальному вигляді критерії достатності антибактеріальної терапії можуть бути представлені таким чином:

· стійка нормалізація температури тіла;

· позитивна динаміка основних симптомів інфекції;

· відсутність ознак системної запальної реакції;

· нормалізація функції шлунково-кишкового тракту;

· нормалізація кількості лейкоцитів в крові і лейкоцитарної формули;

· негативна гемокультура.

Збереження тільки однієї ознаки бактерійної інфекції (лихоманка або лейкоцитоз) не є абсолютним свідченням для продовження антибактеріальної терапії. Ізольована субфебрильна температура (максимальна денна температура в межах 37,9°С) без ознобів і змін в периферичній крові може бути проявом постінфекційної астенії або небактеріального запалення після оперативного втручання і не вимагає продовження антибактеріальної терапії. Так само як і збереження помірного лейкоцитозу (9-12х109/л) за відсутності зрушення вліво і інших ознак бактерійної інфекції.

f. Якщо в процесі діагностичного пошуку доведено, що існуючий клінічний синдром обумовлений неінфекційними причинами, то АБТ має бути скасована для запобігання розвитку резистентності і суперінфекції іншими мікроорганізмами.

6. Інфузійна терапія

a. Протягом перших 6 годин терапії важкого сепсису і септичного шоку має бути досягнуті наступні показники:

i. Центральний венозний тиск (ЦВД) 8-12 мм.рт.ст. (108,8 –163,2 мм.вод.ст.) (у пацієнтів на ШВЛ допустимо ЦВД до 15 мм.рт.ст.(204 мм.вод.ст))

ii. Середній артеріальний тиск  ≥ 65 мм.рт.ст.

iii. Діурез  ≥  0,5 мл/кг/час

iv. Насичення гемоглобіну киснем (сатурація, SatO2) у верхній порожнистій вені або змішаній венозній крові > 70%

b. Інфузійна терапія може складатися з природних або штучних колоїдів або кристалоїдів. Немає доказів переваги для одного вигляду інфузійної середи перед іншими. Але внаслідок значно більшого об'єму перерозподілу кристалоїдів порівняно з колоїдами для досягнення кінцевого результату потрібна значно більша кількість кристалоїдів, що може привести до набряку тканин. Тому орієнтовні рекомендації по якісному складу інфузійної програми у пацієнтів з важким сепсисом – колоїди/кристалоїди – 1:3, з септичним шоком – 1:2 і може варіювати залежно від клінічної ситуації. Колоїдними препаратами вибору є розчини модифікованого желатину (Гелофузін) і препарати гідроксиетилкрахмалу (Гемохес).

c. Темп інфузійної терапії у пацієнтів з передбачуваною гіповолемією складає 500-1000 мл кристалоїдів або 300-500 мл колоїдів за 30 хвилин і може бути повторений після оцінки відповіді (збільшення АТ, темпу діурезу) і переносимості (відсутність ознак внутрішньосудинного перевантаження об'ємом рідини). Інфузійна терапія повинна проводиться з ретельною оцінкою волемії, і враховуючи венодилатацію і синдром капілярного витоку агресивна інфузійна терапія може потрібно протягом довгого часу (до 24 годин). Рідинний баланс в цей час завжди позитивний, розрахунок потреби в інфузійній терапії відносний, з урахуванням клінічних проявів і результатів моніторингу 

d. За відсутності недостатності коронарного кровообігу, гострої крововтрати, корекція анемії рекомендується тільки при зниженні рівня гемоглобіну менше 70 г/л (цифри гемоглобіну 70-90 г/л, що рекомендуються).

e. Використання свіжозамороженої плазми для корекції лабораторних порушень в системі гемостазу у відсутність кровотечі або запланованих процедур з ризиком кровотечі не рекомендується. Не рекомендується переливати свіжозаморожену плазму з метою заповнення об'єму циркулюючої рідини (для цього є безпечніші і економічніші засоби) або для цілей парентерального живлення. Відповідно до наказу Міністерства охорони здоров'я РФ від 25 листопада 2002 р. №363 свідченнями для переливання СЗП є:

· гострий синдром дисемінованого внутрішньосудинного згортання (ДВЗ), що ускладнює перебіг шоків різного генезу (септичного, геморагічного, гемолітичного) або викликаний іншими причинами (емболія навколоплідними водами, краш-синдром, важкі травми з розтрощуванням тканин, обширні хірургічні операції, особливо на легенях, судинах, головному мозку, простаті), синдром масивних трансфузій.

· гостра масивна крововтрата (більше 30% об'єму циркулюючої крові) з розвитком геморагічного шоку і ДВЗ-синдрому;

· хвороби печінки, що супроводжуються зниженням продукції плазмових чинників згортання і, відповідно, їх дефіцитом в циркуляції (гострий фульмінантний гепатит, цироз печінки);

· передозування антикоагулянтів непрямої дії (дикумарин та інші);

· при виконанні терапевтичного плазмаферезу у хворих з тромботичною тромбоцитопенічною пурпурою (хвороба Мошковіц), важких отруєннях, сепсисі, гострому ДВЗ-синдромі;

· коагулопатії, обумовлені дефіцитом плазмових фізіологічних антикоагулянтів.

f. У пацієнтів з важким сепсисом тромбоцитна маса повинна переливатися, коли їх рівень менш 5*109/л незалежно від наявності клініки кровотечі. Якщо рівень тромбоцитів 5-30*109/л, тромбоцитна маса переливається у випадку якщо є ризик кровотечі. Для проведення оперативних втручань або інвазивних процедур необхідний рівень тромбоцитів 50*109/л  і більш. 

7. Вазопресори

a. Інфузійна терапія є фундаментальним аспектом гемодинамічної підтримки у пацієнтів з септичним шоком, і в ідеалі корекція волемії повинна завжди передувати призначенню вазопресорів.  Терапія вазопресорами має бути почата, якщо на тлі адекватної інфузійної терапії зберігається гіпотензія і гіпоперфузія. Вазопресорна терапія може бути потрібна нетривалий час, навіть за наявності ознак гіповолемії на тлі інфузійної терапії, що продовжується. При середньому артеріальному тиску нижче 70 мм.рт.ст. зривається механізм ауторегуляції судинного тонусу і перфузія починає лінійно залежати від середнього артеріального тиску, тому важно добитися адекватної перфузії шляхом призначення вазопресорів і досягнення сАД  ≥ 70 мм.рт.ст. (сАД = (Адсист + 2*АДдиаст)/3)

b. Всі симпатоміметики повинні вводитися через центральний венозний катетер. Немає доказів переваги того або іншого вазопресорного препарату перед іншим, і норадреналін, і адреналін і дофамін можуть використовуватися для корекції гіпотонії при сепсисі. Дофамін використовується за відсутності протипоказань (раніше всього порушення серцевого ритму) в дозі до 10 мкг/кг/мин, якщо на тлі титрування дофаміну зберігається гіпотонія або з'явилися порушення серцевого ритму, то препарат вибору – адреналін. 

c. Низькі дози дофаміну для ниркового захисту (renal-дозы) не повинні використовуватися в програмі лікування важкого сепсису.

d. Використання Вазопресину може розглядуватися у пацієнтів з рефрактерним шоком, у яких зберігається гіпотензія не дивлячись на адекватну інфузійну терапію і високі дози звичайних вазопресорів. 

8. Інотропна терапія

a. У пацієнтів з низьким серцевим викидом, що зберігається, не дивлячись на адекватну інфузійну терапію, Добутамін може використовуватися для збільшення серцевого викиду. Якщо на тлі терапії, що проводиться, зберігається гіпотензія, то Добутамін необхідно поєднувати з вазопресорами. 

9. Кортикостероїди

a. Внутрішньовенні кортикостероїди (гідрокортизон (SOLU-CORTEF) 200-300 міліграм/день розділених на 3-4 введення або у вигляді безперервної інфузії, протягом 7 днів) рекомендується у пацієнтів з септичним шоком, у яких, не дивлячись на адекватну інфузійну терапію, зберігається потреба у введенні вазопресорів для утримання адекватного артеріального тиску.

b. Дози кортикостероїдів більше 300 міліграм/діб не повинні використовуватися в програмі лікування пацієнтів з важким сепсисом і септичним шоком.

c. За відсутності клініки септичного шоку кортикостероїди не повинні використовуватися для лікування пацієнтів з сепсисом. Немає протипоказань для базисної терапії основного або фонового захворювання (у тому числі, пульс-терапії) 

10. Рекомбінантний людський активований протеїн C.

a. Одними з характерних проявів сепсису є порушення системної коагуляції (активація коагуляційного каскаду і пригноблення фібринолізу), які у результаті приводять до гіпоперфузії і органної дисфункції. В останніх дослідженнях, виявлена ефективність замісної терапії рекомбінантним людським активованим протеїном C у пацієнтів з важким сепсисом. 

b. Активований протеїн З рекомендується використовувати у пацієнтів з високим ризиком (APACHE II  ≥ 25, сепсис-індукована поліорганна недостатність, септичний шок або сепсис-індукований РДСВ). Абсолютні протипоказання, пов'язані з ризиком кровотечі або якщо ризик відносних протипоказань вище чим очікувана користь від призначення активованого протеїну С.

11. Штучна вентиляція легенів 

a. Штучна вентиляція легенів показана всім пацієнтам з септичним шоком. Показано, що ШВЛ окрім нормалізації кисневого транспорту і зменшення роботи дихання, може зменшити швидкість розвитку септичного каскаду, яка різко зростає в умовах гіпоксії.

b. Вид респіраторної підтримки у пацієнтів з важким сепсисом залежить від ступеня гіпоксії і органної дисфункції (оксигенотерапія масочним способом, неінвазивна ШВЛ). Наявність адекватної свідомості, відсутність високих витрат на роботу дихання, вираженій тахікардії (ЧСС до 120 в хвилину), нормалізація венозного повернення крові і SаO2>90% на тлі кисневої підтримки спонтанного дихання цілком дозволяють утриматися від переводу на ШВЛ, але обов'язкова оцінка органної дисфункції в  динаміці. Всі сумніви в адекватності респіраторної підтримки повинні вирішуватися на користь ШВЛ.

c. Необхідно уникати високих дихальних об'ємів при сепсис-індукованому гострому пошкодженні легенів (ГПЛ)/ гострому респіраторному дистрес-синдромі (ГРДС), які провокують високий тиск плато. Розрахунок дихального об'єму проводиться з розрахунку 6-8 мл/кг ідеальної (розрахунковою) маси тіла, при гарантованому об'ємі хвилинної вентиляції для підтримки SaO2/SpO2=88-95%. Тиск плато в кінці вдиху необхідно підтримувати на рівні менше 30 см.вод.ст., маніпулюючи не лише дихальним об'ємом, але і тривалістю вдиху в дихальному циклі (Ti)

d. Помірна гіперкапнія допустима у пацієнтів з Гпл/грдс, якщо задані параметри вентиляції необхідні для мінімізації тиску плато і дихальних об'ємів.

e. Позитивний тиск в кінці видиху повинний запобігати колапсу легеневої тканини. Один з підходів визначення необхідного рівня ПДКВ – керуючись рівнем FiO2, необхідного для підтримки адекватної оксигенації, виставляють відповідний рівень ПДКВ. Деякі експерти підбирають ПДКВ виходячи з показників комплайнса (отримують найвищий рівень комплайнса, що відображає процес рекруітмента (recruitment – процес відновлення легкості легеневої тканини, шляхом залучення до газообміну  альвеол, що спалися).
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f. Пацієнтам, що знаходяться на ШВЛ необхідно піднімати головний кінець ліжка на 30-45 градусів для профілактики розвитку вентилятор-асоційованої пневмонії.

g. Режими седації, що рекомендуються, – переміжна  болюсна седація або продовжене тривале введення з щоденним перериванням/зниженням швидкості інфузії з пробудженням і, при необхідності, повторним титруванням. Менш значущо на гемодинаміці відбивається введення препарату у вигляді продовженої інфузії

h. Міорелаксанти для синхронізації пацієнта з респіратором використовуються тільки як крайній захід. Якщо виникає необхідність у введенні міорелаксантів, то рекомендується болюсне введення на вимогу. 

i. Відлучення від респіратора має бути своєчасним, дихальна реабілітація у пацієнтів тих, що знаходилися на ШВЛ повинна починатися після того, як дотримані наступні критерії:

i. Пацієнт в свідомості;

ii. Гемодинаміка стійка (без вазопресорів);

iii. Не розвинулися інші потенційно небезпечні стани;

iv. Низькі рівні тиску плато і необхідного ПДКВ;

v. Рівень FiO2, який може бути забезпечений лицьовою маскою або носовими канюлями.

Якщо спроба спонтанного дихання успішна, необхідно розглядати питання про екстубацію.

12. Контроль глікемії.

a. Після первинної стабілізації пацієнтів з важким сепсисом, необхідно підтримувати рівень глікемії не вище 8,3 ммоль/л. Корекція гіперглікемії проводиться шляхом інфузії інсуліну внутрішньовенно через дозатор. Контроль глікемії проводиться кожні 2 години, після стабілізації глікемії – контроль через 4 години.

b. У пацієнтів з важким сепсисом стратегія контролю глікемії повинна включати нутрітивиый протокол з перевагою ентерального доступу.

13. Нутрітивна підтримка

a. Розвиток синдрому поліорганної недостатності при сепсисі, як правило, супроводжується проявами гіперметаболізму. У цій ситуації покриття енергетичних потреб відбувається за рахунок деструкції власних клітинних структур, що посилює наявну органну дисфункцію і підсилює ендотоксикоз. Тому проведення нутрітивної підтримки є вкрай важливим компонентом лікування.

b. Нутрітивна підтримка може проводитися ентеральним, парентеральним або комбінованим способом, залежно від клінічної ситуації.

c. Включення раннього ентерального живлення в комплекс інтенсивної терапії попереджає транслокацію мікрофлори з кишечника, розвиток дисбактеріозу, підвищує функціональну активність ентероциту і захисні властивості слизової оболонки, знижуючи ступінь ендотоксикозу і ризик виникнення вторинних інфекційних ускладнень.

d. Розрахунок об'ємів нутритивної підтримки проводитися з урахуванням показників ідеальної (розрахункової) маси тіла:

i. Білок 1,5-2,5 гр/кг/добу

ii. Жири 0,5-1,5 гр/кг/добу

iii. Глюкоза 2-6 гр/кг/добу

iv. Енергія 30-35 ккал/кг/добу (Б:ж:у=20%:30%:50%)

v. Розрахунок енергії необхідною для утилізації 1 гр аміноазоту парентеральний, що вводиться, – 150 ккал на 1 р. аміноазоту.

e. Для контролю нутрітивного статусу необхідно оцінювати в динаміці рівень загального білка, сечовини крові і добову екскрецію сечовини з сечею (у пацієнтів без ознак ниркової недостатності), що дозволить розрахувати дійсну потребу в білці і оцінити рівень метаболізму:

f. Нутрітивна підтримка при септичному шоці:

i. Проводиться після досягнення цілей стартової цілеспрямованої терапії (корекції гіповолемії, корекції гіпоксемії, відсутність ознак гіпоперфузії і розладів мікроциркуляції (якщо зберігаються ознаки гіпоперфузії, то пріоритетним напрямом терапії є гемодинамічна підтримка);

ii. Ентеральне живлення тільки з метою запобігти атрофії слизової оболонки ШКТ, транслокації і розвитку СПОН. (20 мл/година).

iii. Основний об'єм дотації нутрієнтів парентеральним шляхом.

14. Профілактика тромбозу глибоких вен

a. Пацієнтам з важким сепсисом повинна проводиться профілактика тромбозу глибоких вен низькомолекулярними гепаринами або низькими дозами нефракціонованого гепарину. У пацієнтів, у яких є протипоказання до використання гепарину (такі як тромбоцитопенія, важка коагулопатія, кровотеча, що продовжується, або свіжий внутрічерепний крововилив) показано використання механічних засобів профілактики (спеціальні градуйовані компресійні панчохи, пристрої переміжної компресії), протипоказанням служить наявність захворювань периферичних судин. У пацієнтів з високим ризиком (наприклад поєднання важкого сепсису і тромбозу глибоких вен в анамнезі) рекомендується поєднувати фармакологічну і механічну профілактику.

15. Профілактика стресових виразок

a. Профілактика стресових виразок повинна проводитися у всіх пацієнтів з важким сепсисом. H2-блокатори ефективніші, ніж сукральфат (Вентер) і схожі препарати. Інгібітори протонної помпи не порівнювалися з H2-блокаторами, тому їх відносна ефективність невідома. Вони показують схожі результати в здатності піднімати шлунковий pH.

6. Матеріали щодо методичного забезпечення заняття

6.1. Завдання для самоперевірки вихідного рівня знань-вмінь.
1. Класичні ознаки місцевого запалення

2. Патофізіологія запальної реакції у організмі людини, роль клітинної гуморальної та судинної ланок у розвитку запального процесу.

3. Ознаки генералізації запального процесу та ознаки синдрому системної запальної відповіді.

Ситуаційні задачі

1. Хворий Х., 55 років, госпіталізований до хірургічного відділення зі скаргами на слабкість, запаморочення, розповсюджений біль по усьому животі, більше – у епігастральній ділянці, нудоту, багаторазову блювоту, лихоманку. Відмічається тахікардія, з частотою пульсу 120/хвил, тахіпное – до 40/хвил, лейкоцитоз – 18 Г/л. Що може бути причиною розвитку синдрому системної запальної відповіді у цьому випадку?

Еталон відповіді: Гострий деструктивний панкреатит.

2. Хвора Т., 38 років, звернулася зі скаргами на гостру слабкість, лихоманку до 39 °С, серцебиття з частотою пульсу 112/хвил, задишку. Відмічене падіння артеріального тиску до 80/50 мм рт ст., лейкоцитоз – 15 Г/л. Тиждень тому знаходилась на стаціонарному лікуванні з приводу гострого парапроктиту із розкриттям та дренуванням абсцесу у параректальній клітковині. Який найбільш вірогідний діагноз?

Хворого, 73 років, доставлено до хірургічного стаціонару у крайньо важкому стані з синдромом системної запальної відповіді. В анамнезі – цукровий діабет, тяжка форма, діабетична флегмона стопи. Ваші дії?

А.Синдромальне лікування синдрому системної запальної відповіді.

Б. Невідкладне оперативне лікування з розкриттям та дренування флегмони.

В.Призначення антибіотиків та корекція рівня цукру у крові

Г.Планова ампутація ураженої нижньої кінцівки.

Д. Синдромальне лікування синдрому системної запальної відповіді, корекція рівня цукру в крові, підготовка пацієнта та проведення ампутації кінцівки.


Еталон відповіді: Д.
6.2. Інформацію, необхідну для формування знань-вмінь можна знайти у підручниках: 

Основна:

1. Хірургічні хвороби (за ред.  П.Д.Фоміна, В.С.Березницького) Київ, «Медицина», 2017 р. 406с.
2. Хірургічні хвороби: нац. підруч. для студ. вищ. навч. закл., лікарів-інтернів, лікарів-слухачів закл. (ф-тів) післядиплом. освіти за спец. "Заг. практика - сімейна медицина" / Я. С. Березницький, О. А. Вільцанюк, М. Д. Желіба [та ін.] ; за ред.: П. Д. Фоміна, Я. С. Березницького, 2017. - 406 с.

Додаткова:

1. Хирургия: учебник: в 2 т. / С. А. Бойко, А. А. Болдижар, П. А. Болдижар [и др.] ; под ред.: П. Г. Кондратенко, B. И. Русина. Т. 2, 2017. - 676 с.

2. Хирургия: учебник: в 2 т. / С. А. Бойко, А. А. Болдижар, П. А. Болдижар [и др.] ; под ред.: П. Г. Кондратенко, B. И. Русина. Т. 1, 2017. - 516 с.

6.3.Орієнтуюча карта щодо самостійної роботи з літературою з теми заняття.

	№

п/п
	Основні завдання (вивчити)
	Вказівки (назвати)

	1.
	Біохімічні та патофізіологічні механізми розвитку запального процесу.
	Механізми розвитку місцевої та системної запальної реакції в організмі.

	2.
	Клінічні ознаки  синдрому поліорганної недостатності
	Признаки порушення функції серцево-судиннної, сечовивідної, дихальної системи, печінки, системи, що згортає кров, та метаболітні зрушення

	3.
	Синдромальна діагностика основних проявів синдрому системної запальної відповіді
	Об’єктивне обстеження

Лабораторні дослідження

Інструментальні обстеження

	4.
	Консервативна терапія синдрому системної запальної відповіді
	Синдромальна терапія по окремих порушеннях функції різних систем та органів

	5.
	Покази до оперативного втручання при синдромі системної запальної відповіді
	-наявність осередку хірургічної інфекції

- масивне ушкодження тканин

Ішемія органів або окремих тканин з некротичними змінами.

	6.
	Оперативні методи лікування
	- ті, що направлені на ліквідацію причини синдрому системної запальної відповіді


7. Матеріали для самоконтролю якості підготовки

А.Питання для самоконтролю:

1. Причини розвитку синдрому системної запальної відповіді у хворих з хірургічною патологією.

2. Діагностика та диференціальна діагностика причин виникнення синдрому системної запальної відповіді.

3. Сепсис, відмінності від синдрому системної запальної відповіді, причини виникнення, клінічна симптоматика.

4. Основні причини сепсису, клініка та діагностика ендотоксичного шоку.

5. Поліорганна дисфункція та поліорганна недостатність як прояви синдрому системної запальної відповіді.

6. Прогнозування розвитку поліорганної недостатності у хворих з синдромом системної запальної відповіді та планування комплексної синдромальної терапії зазначеного стану.

Б.Тести для самоконтролю з еталонами відповідей.

1.Чим відрізняється сепсис від синдрому системної запальної відповіді ?

      
А.Падінням артеріального тиску менше 70 мм рт.ст.

       
Б.Падінням рівня лейкоцитів нижче 3 або його підвищення вище 12 Г/л.

      
В.Наявністю тахіпное.

      
Г.Лихоманкою вище 38 °С.

      
Д.Обов’язковою наявністю осередка інфекції.


Еталон відповіді: Д.

2.Який фактор не є причиною розвитку синдрому системної запальної відповіді?

А.Мікробна інвазія

Б.Виразкування внаслідок прийому протизапальних нестероідних препаратів.

В.Шок.

Г.Масивне тканеве ушкодження

Д. Транслокація бактерій з кишечника


Еталон відповіді: Б.

В. Задачі для самоконтролю з відповідями.

Хворий К., 36 років знаходиться на лікуванні у відділенні інтенсивної терапії третю добу після оперативного лікування гострого апендициту з розповсюдженим перитонітом. У хворого спостерігається лихоманка до 38,7 °С, тахікардія до 120 уд./хвил, , тахіпное – більше 40/хвил. та зниження рівня лейкоцитів у периферійній крові до 2,7 Г/л.. Ваш діагноз?

Еталон відповіді: Синдром системної запальної дії. Сепсис, вірогідно викликаний грамнегативною бактеріальною флорою.
8. Матеріали для студентської самостійної підготовки.

8.1. Перелік навчальних практичних завдань, які необхідно виконати під час практичного заняття:

1. Провести об’єктивне обстеження хворого з синдромом системної запальної відповіді.

2. Інтерпретувати показники лабораторного та інструментального обстеження, визначити можливі варіанти дообстеження.

3. Визначити основні напрямки синдромальної терапії.
4. Прийняти участь у ультразвуковому дослідженні, фіброгастроскопії, ректороманоскопії.
9. Інструктивні матеріали для володіння професійними навичками, вміннями.

9.1. Методики виконання роботи, етапи виконання.

1. Провести визначення відхилень у показниках лабораторного та інструментального обстежень від нормативних.

2. Вміти зробити бактеріоскопію зразка тканини або біологічної рідини.

3. При обстеженні хворого визначити ризик розвитку поліорганної недостатності.

10. Матеріали для самостійного оволодіння знаннями, вміннями, навичками, передбаченими даною роботою. 

10.1. Тести різних рівнів.


Ситуаційні задачі
1. При консервативній терапії гострого панкреатиту у хворого розвинулася гіпотонія, тахікардія, лихоманка до 39°С, тахіпное.

Які дії хірурга?

     Еталон відповіді: Негайно розпочати лікування ендотоксичного шоку.

2. У хворого, 45 років, з розповсюдженим перитонітом унаслідок деструктивного холециститу спостерігається зменшення діурезу менше 0,5 мл/кг маси тіла за годину. Про що це свідчить та які ваші дії?

Еталон відповіді: Це свідчить про розвиток поліорганної недостатності (в першу чергу ниркової). Потрібно посилити синдромальну терапію синдрому системної запальної відповіді (корекція об'єму циркулюючої рідини, нормолізація тиску, та тонусу судин, стимуляція діурезу).

3. У хворого, 32 років,  з виразковим анамнезом розвинувся шоковий стан зі зниження артеріального тиску, тахікардією, тахіпное та лихоманкою. Про що це свідчить? Які дії хірурга?

Еталон відповіді: У хворого перфорація виразки з перитонітом та ендотоксичним шоком. Показано невідкладне оперативне лікування зі стабілізацією стану хворого на операційному столі.

11. Тема наступного заняття
Завдання з УДРС та  НДРС за темою наступного заняття
Методичні рекомендації склав



Іваненко Г.В.

