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Введение

Сепсис представляет серьезную медицинскую 
проблему во всем мире [1]. Несмотря на примене-
ние мощных антибиотиков и современных техно-
логий интенсивной терапии, сепсис и септический 
шок остаются ведущими причинами летальности в 
отделениях реанимации. По последним оценкам, 
ежегодно в мире сепсисом страдают 49 млн чело-
век, из которых 11 млн не выживают [1, 2]. Несмо-
тря на ощутимый прогресс в понимании патогене-
тических механизмов сепсиса, частота септиче-

ских осложнений остается высокой, варьируя, по 
данным различных авторов, от 9 до 35%, а леталь-
ность может достигать 50–80% [3–7].

Оптимизация диагностики и прогнозирования 
сепсиса у детей на ранних этапах его развития спо-
собна повысить эффективность терапии и выжи-
ваемость пациентов. Большое количество работ, 
посвященных прогнозированию исходов сепсиса, 
фокусируется на определении концентрации та-
ких биомаркеров, как фактор некроза опухолей, 
провоспалительные и противовоспалительные ци-
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Резюме
Сепсис продолжает оставаться серьезной пробле-

мой, приводящей к высокой заболеваемости и смертно-
сти у детей. Для успешного противодействия сепсису 
первостепенное значение имеют раннее выявление 
и назначение терапии. Комплексное лечение сепсиса, 
основанное на внедрении протоколов, использовании 
имеющихся ресурсов и передовых технологий, является 
ключом к снижению уровня смертности.

Цель: поиск предикторов неблагоприятного течения 
сепсиса у детей с последующим созданием модели про-
гнозирования. 

Материалы и методы: нами был проведен анализ 178 
случаев сепсиса с септическим шоком у детей с оценкой 
гематологических, биохимических показателей и выра-
женности полиорганной недостаточности (по шкалам 
Prism, Pelod-2, pSofa и Phoenix) с целью выявления значи-
мых показателей, коррелирующих с развитием неблаго-
приятного исхода. 

Результаты: составлены модели, включающие по-
казатели, которые коррелировали с летальным исходом 
сепсиса, и на основании оценки параметров производи-
тельности моделей была выбрана наилучшая, в последу-
ющем разработана номограмма для определения веро-
ятности наступления неблагоприятного (летального) 
исхода у пациентов детского возраста с сепсисом. 
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токины, С-реактивный белок, прокальцитонин и 
пресепсин, которые при сепсисе закономерно по-
вышаются [8–10].

Цель исследования – поиск предикторов не-
благоприятного течения сепсиса у детей с после-
дующим созданием модели прогнозирования, 
которая основана на данных, доступных на ста-
ционарном этапе оказания медицинской помощи, 
обладает высокой точностью и обеспечивает бы-
строе получение результата.

Материалы и методы исследования

Для оценки органной дисфункции всем паци-
ентам с сепсисом были рассчитаны баллы по шка-
лам рSOFA, PELOD-2, Phoenix, PRISM. Проводился 
комплексный анализ биохимических показателей 
крови, общего анализа крови, прокальцитонина, 
лактата и коагулограммы. Были вычислены ин-
формативность, пороговые значения и диагности-
ческие коэффициенты вышеуказанных клинико-
лабораторных показателей. Для достижения по-
ставленной цели было проанализировано 323 кар-
ты стационарных пациентов, которые находились 
на лечении по поводу сепсиса в Городской детской 
инфекционной клинической больнице г. Минска 
с 2009 по 2023 г. Известно, что септический шок 
(СШ) является фактором риска неблагоприятно-
го исхода при сепсисе. Поэтому для выявления 
предикторов летального исхода были отобраны 
только случаи сепсиса с развитием СШ (n=178) 
и сформированы 2 группы пациентов с сепсисом 
и СШ: с благоприятным исходом и с неблагопри-
ятным (летальным) исходом (129 и 49 пациентов 
соответственно). 

Статистический анализ. Количественные по-
казатели исследования представлены медианой 
и квартилями в виде Me (Q25–Q75). Качественные 
показатели представлены частотами и процентами 
в группе. В исследовании использовались крите-
рии, свободные от распределения, не требующие 
проверки предположений о распределении данных. 
Сравнение количественных показателей в группах 
проводилось с помощью критерия Манна – Уитни. 
Для анализа таблиц сопряженности использовался 
критерий хи-квадрат, в случае нарушения предпо-
ложений, лежащих в основе критерия хи-квадрат, 
использовался точный критерий Фишера. 

Для выявления информативности количествен-
ных показателей для прогноза летального исхода 
при сепсисе использовался ROC-анализ. Показа-
тели считались прогностически значимыми, если 
площадь под ROC-кривой и 95% интервал лежали 
выше значения 0,5. Для выявления силы и направ-
ления связей между шкалами Prism, Pelod-2, pSofa 
и Phoenix использовался корреляционный анализ 
с расчетом коэффициента корреляции Спирмена. 

При построении моделей рассматривались 
следующие параметры производительности мо-
дели: площадь под кривой AUC (чем больше, тем 
лучше), индекс Нагелькерке R2 (псевдо-R2) (чем 
больше, тем лучше), критерий Акаике (AIC) (чем 
меньше, тем лучше). Далее все модели прошли 
внутреннюю валидацию и был проведен расчет 
скорректированных показателей. По результа-
там расчетов построена номограмма для выбран-
ной модели. 

При проверке статистических гипотез вероят-
ность ошибки первого рода α была принята равной 
0,05. Все расчеты проводились в статистическом 
пакете R, версия 4.4 с использованием библиотеки 
rms.

Результаты исследования и обсуждение

Результаты сравнительного анализа в группах 
пациентов представлены в таблице 1. Пациенты 
с неблагоприятным исходом имели более выра-
женные проявления органной недостаточности. 
В группе пациентов с летальным исходом значимо 
чаще (p <0,05) отмечались нарушения функций со 
стороны почек (85,7% против 57,4%), печени (77,6% 
против 44,2%), надпочечников (26,5% против 6,2%), 
центральной нервной системы (53,1% против 
33,3%), системы свертывания крови (85,7% против 
52,7%), желудочно-кишечного тракта (93,9% про-
тив 62,8%) и эндокринной системы (22,4% против 
6,2%). Кроме того, в группе с неблагоприятным 
исходом были зафиксированы более высокие ме-
дианы баллов по шкалам оценки органной недо-
статочности: Pelod – 11 (10–14) против 8 (6–10), 
pSofa – 13 (10–18) против 10 (7–12), Phoenix – 10 
(8–12) против 6 (4–8), Prism – 15 (9–21) против 9 
(5–15), p <0,001. 

В таблице 2 продемонстрированы результаты 
сравнительного анализа лабораторных показате-
лей. Выявлены значимые различия между группа-
ми по следующим показателям: лейкоциты, ней-
трофилы, тромбоциты, СОЭ, АСТ, ЛДГ, КК-МВ, 
лактат, СРБ, АЧТВ и фибриноген А.

Статистический анализ показал, что наиболь-
шую прогностическую ценность в отношении ри-
ска неблагоприятного исхода у детей с сепсисом 
имеют сумма органных недостаточностей (ОН), 
лактат, СРБ, фибриноген А, а также шкалы Prism, 
Pelod-2 и pSofa Phoenix (p <0,001). Информатив-
ность этих показателей оценивалась с помощью 
ROC-анализа (табл. 3).

До создания моделей прогнозирования небла-
гоприятных исходов у пациентов с сепсисом была 
проанализирована корреляция между шкалами 
Prism, Pelod-2, pSofa и Phoenix (табл. 4). Для оценки 
степени соответствия между этими шкалами ис-
пользовался коэффициент ранговой корреляции 
Спирмена.
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Таблица 1

Характеристика пациентов с сепсисом и СШ в группах  
с благоприятным и неблагоприятным исходом

Признак Благоприятный исход, 
n=129

Неблагоприятный 
исход, n=49

p

Пол, абс./%:

мальчики 76 (58,9) 22 (44,9) >0,05

девочки 53 (41,1) 27 (55,1) >0,05

Возраст пациентов, мес., 
Me (Q25–Q75) 28 (7–60) 16 (5–69) >0,05

Сумма ОН, 
Me, (Q25-Q75),
в том числе со стороны, 
дыхательной системы, абс./%
сердечно-сосудистой системы, абс./%
печени, абс./%
почек, абс./%
эндокринной системы, абс./%
системы свертывания крови, абс./%
желудочно-кишечного тракта, абс./%
центральной нервной системы, абс./% 
надпочечников, абс./%
наличие анемии и/или тромбоцитопении, абс./%

5 (4–7)

117 (90,7)
112 (86,8)
57 (44,2)
74 (57,4)

8 (6,2)
68 (52,7)
81 (62,8)
43 (33,3)

8 (6,2) 
120 (93)

7 (6–8)

49 (100)
48 (98)

38 (77,6)
42 (85,7)
11 (22,4)
42 (85,7)
46 (93,9)
26 (53,1)
13 (26,5) 
4 (81,6)

<0,001 

>0,05
>0,05

<0,001
0,001
<0,05

<0,001
<0,001
<0,05

<0,001
>0,05

Оценка по шкале ком Глазго (балл), Me (Q25–Q75) 13 (8–15) 11 (5–13) <0,001 

Оценка по шкале Pelod (балл), Me (Q25–Q75) 8 (6–10) 11 (10–14) <0,001 

Оценка по шкале pSofa (балл), Me (Q25–Q75) 10 (7–12) 13 (10–18) <0,001 

Оценка по шкале Phoenix (балл), Me (Q25–Q75) 6 (4–8) 10 (8–12) <0,001

Оценка по шкале Prism (балл), Me (Q25–Q75), исхода по шкале Prism 9 (5–15) 15 (9–21) <0,001 

Таблица 2 

Значения лабораторных показателей в группах пациентов с благоприятным и неблагоприятным 
исходом, n/Me (Q25–Q75)

Признак Благоприятный исход, 
n=129

Неблагоприятный исход, n=49 p

Лейкоциты, 109/л 10,5 (5,3–18,7) 6,7 (3–15,1) <0,05

Гемоглобин, г/л 107 (94–118) 111 (90–128) >0,05

Эритроциты, 1012/л 4,1 (3,4–4,4) 4 (3,1–4,7) >0,05

Нейтрофилы, 109/л 4,9 (2,2–8,9) 2,3 (0,8–8,7) <0,05

Лимфоциты, 109/л 2 (1,2–3,5) 1,7 (1,0–2,7) >0,05

Тромбоциты, 109/л 179 (89–258) 122 (46–225) <0,05

СОЭ, мм/ч 14 (6–33,5) 7 (3–24) <0,05

Лактат, ммоль/л 3 (2,1–5,1) 5,8 (3,8–7,1) <0,001

Белок, г/л 51,1 (45,5–57,2) 52,1 (43–58,8) >0,05

Мочевина, ммоль/л 5,7 (3,7–8,7) 5,7 (3,2–8,5) >0,05

Креатинин, мкмоль/л 50 (40–79) 54 (38–73) >0,05

Билирубин, мкмоль/л 10,3 (7,8–17,9) 9,6 (6,2–18,9) >0,05

АЛТ, Е/л 28,5 (18–53,2) 35 (20–89) >0,05

АСТ, Е/л 45,5 (32,9–84,8) 77,5 (45–188) <0,05

ЛДГ, Е/л 548 (412–735) 761 (451–1277) <0,05

КФК, Е/л 94 (46–229) 152 (88–320) >0,05
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Признак Благоприятный исход, 
n=129

Неблагоприятный исход, n=49 p

КК-МВ, Е/л 28,4 (21,5–44,2) 52,4 (28,5–81,9) 0,001

СРБ, мг/л 131 (84–191) 56 (26–132) <0,001

ПКТ, нг/мл 21,6 (9,3–63,4) 30,4 (6,2–71) >0,05

АЧТВ, с 37,2 (31,4–48,9) 44 (36,4–83,8) <0,05

Фибриноген А, г/л 4,4 (2,8–7,1) 2,7 (1,7–4,5) <0,001

МНО 1,5 (1,2–2) 1,6 (1,4–2,2) >0,05

Д-димеры, мг/л 1397 (708–2809) 1942 (584–8016) >0,05

ПТИ 0,69 (0,54–0,82) 0,61 (0,45–0,73) >0,05

Таблица 3

Результаты оценки информативности основных 
показателей с помощью ROC-анализа

Показатель AUC (95% ДИ AUC)

Шкала Prism, балл 0,70 (0,61–0,79)

Шкала Pelod, балл 0,77 (0,69 –0,85)

Шкала рSofa, балл 0,72 (0,63–0,81)

Шкала Phoenix, балл 0,80 (0,71 –0,88)

Лактат, mmol/l 0,72 (0,63–0,82)

СРБ, мг/л 0,69 (0,60–0,78)

Фибриноген А, г/л 0,69 (0,59–0,78)

Выявленная статистически значимая взаи-
мосвязь между шкалами (Prism, Pelod-2, pSofa, 
Phoenix) указывает на коллинеарность предикто-
ров, что делает одновременное включение этих 
шкал в одну модель нецелесообразным.

Для анализа были протестированы 4 варианта 
моделей, каждая из которых включала сумму ОН, 
уровень лактата, СРБ, фибриноген А и одну из сле-
дующих шкал: Prism, Pelod-2, pSofa и Phoenix. В фи-
нальных версиях ни одной из моделей уровень фи-
бриногена и лактата не оказали статистически зна-
чимого влияния на прогнозируемый исход, поэтому 
эти показатели были исключены из моделей. Для 
определения оптимальной модели из 4 финальных, 
разработанных с применением различных шкал 
оценки органной недостаточности, был проведен 
сравнительный анализ их производительности. В по-
следующем была проведена внутренняя валидация 
моделей методом bootstrap, рассчитанная на 1000 по-
вторений. Результаты приведены в таблице 5.

Модель, основанная на шкале Phoenix, про-
демонстрировала наилучшие результаты по всем 
критериям. На ее основе была создана номограм-
ма для прогнозирования вероятности летального 
исхода у пациентов с сепсисом (рис.).

Окончание таблицы 2

Таблица 4 

Корреляция шкал Prism, Pelod-2, pSofa, Phoenix по Спирмену

Показатель Pelod-2 pSofa Phoenix

Prism 0,52 0,53 0,51

Pelod-2 0,65 0,93

pSofa 0,73

Таблица 5

Результаты оценки производительности и внутренней валидации моделей

Показатель Модель
Prism

Модель
Pelod-2

Модель
pSofa

Модель
Phoenix

β р β р β р β р

Сумма ОН 0,706 ˂0,001 0,693 ˂0,001 0,713 ˂0,001 0,643 0,002

СРБ, мг/л –0,008 0,012 –0,008 0,009 -0,008 0,008 -0,008 0,009

Фибриноген А, г/л –0,059 0,435 –0,035 0,655 -0,054 0,490 -0,026 0,731
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Показатель Модель
Prism

Модель
Pelod-2

Модель
pSofa

Модель
Phoenix

β р β р β р β р

Лактат, ммоль/л 0,081 0,081 0,014 0,898 0,093 0,306 -0,006 0,951

Prism 0,051 0,142 – – – – – –

Pelod-2 – – 0,166 0,068 – – – –

pSofa – – – – 0,065 0,282 – –

Phoenix – – – – – – 0,250 0,018

AIC 138,96 131,73 136,74 125,96

Псевдо-R2 0,437 0,482 0,451 0,516

AUC 0,846 0,863 0,854 0,876

Внутренняя валидация

Скорректированный псевдо-R2 0,417 0,458 0,415 0,486

Скорректиро-ванный AUC 0,84 0,854 0,841 0,865

Таким образом, разработанная номограмма для 
определения баллов и прогнозирования вероятно-
сти неблагоприятного течения сепсиса у детей ос-
нована на комплексном (клинико-лабораторном) 
подходе оценки с учетом современных представ-
лений в отношении педиатрического сепсиса, что 
актуализирует использование в прогнозе шкалы 
Феникс. Определение необходимых показателей 
для прогнозирования доступно в выполнении, 
а разработанная номограмма расширяет возмож-
ности при ведении пациентов с сепсисом. 

В настоящее время использование прогности-
ческих моделей является важной составляющей 
и признанным во всем мире направлением при 
сепсисе. Существуют разные системы оценки тя-
жести и прогнозирования течения сепсиса у детей. 
В одном из исследований авторами был проведен 
анализ данных литературы, в которых представле-
ны прогностические модели для определения ве-
роятности неблагоприятного исхода сепсиса у де-
тей [10]. В анализ вошло 28 моделей прогнозирова-
ния: авторами были обобщены их характеристики, 
результаты анализа и эффективности применения 
моделей. Были представлены показатели, которые 
имели наибольшую прогностическую ценность 

в ряде исследований. Так, PELOD-2 и pSOFA пока-
зали хорошую прогностическую способность, что 
в сочетании с С-реактивным белком (в частности, 
шкалы PELOD-2) еще больше улучшает результа-
тивность прогноза. Из лабораторных маркеров 
наилучшей информативностью обладали ПКТ, 
лактат, тромбомодулин, естественные киллеры 
и альбумин [10]. В нашей работе ни ПКТ, ни лактат 
не показали значимого влияния на прогнозируе-
мый исход. Однако это не означает противоречи-
вость наших результатов, так как разработка моде-
ли определялась выборкой пациентов с сепсисом. 
Именно комплексный подход при прогнозирова-
нии является необходимой и важной составляю-
щей, что было учтено нами при разработке моде-
лей и номограммы. 

Хоть понятие «Сепсис» и имеет универсальное 
определение, однако манифестирует по-разному 
и имеет различные риски исхода в зависимости от 
возраста, этиологии, наличия фонового заболева-
ния, иммунологических особенностей организма 
и т.д. При этом, несмотря на то, что предстоит еще 
много работы по валидации, существующие прог
ностические модели могут помочь врачам в лече-
нии детей с сепсисом. Модели прогнозирования 
летального исхода являются важными и ценными 
инструментами для оценки качества медицинской 
помощи, оказываемой детям в критическом состо-
янии. 

Заключение

Разработанная нами номограмма, интегриру-
ющая клинико-лабораторные данные и совре-
менные представления о педиатрическом сепсисе 
(включая шкалу Феникс), обеспечивает комплекс-
ную оценку прогноза и вероятности неблагопри-
ятных исходов. Ее простота и актуальность позво-
ляют на ранних стадиях выявлять уязвимых па-
циентов и обоснованно применять современные 

Окончание таблицы 5

Рис. Номограмма для определения баллов  
и прогнозирования вероятности неблагоприятного 
течения сепсиса у детей
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терапевтические стратегии. На сегодняшний день 
во всем мире специалистами различного профиля 
проводится работа по поиску идеального маркера 
для диагностики сепсиса, предикторов прогресси-
рования септического процесса, что, безусловно,  
может повлиять на последствия и прогнозы. Боль-
шое количество исследований основывается на 
комплексном подходе в отношении сепсиса, что 
мы и попытались сделать в нашей работе.
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