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РЕЗЮМЕ
Введение. Устранение гиперэндотоксинемии при острых отравлениях имеет жизнеспасающее значе-
ние, поэтому является актуальной задачей.
Цель – оценить величину эндотоксинемии при тяжёлых пероральных отравлениях разъедающими 
веществами (ОРВ) и эффективность кишечного лаважа (КЛ) как способа снижения её уровня.
Материал и методы. Обследованы 47 пациентов обоих полов в возрасте 47 (34,0;57,5) и 42 (32,5;54,5) лет, 
соответственно, с тяжёлыми пероральными отравлениями разъедающими веществами (ОРВ) – 
кислотами либо щёлочью. С целью детоксикации 26 пациентам (исследуемая группа) был про-
ведён пятичасовой КЛ через желудочный зонд в объёме 12 (9; 13) л. В группе сравнения (21 па-
циент) была проведена стандартная терапия. Содержание эндотоксина (ЭТ) в плазме крови 
определяли до и после КЛ, а в группе сравнения – до лечения и через 5 ч на газовом хроматографе 
Agilent 7890B с масс-селективным детектором Agilent 7000. Референтные значения концентрации 
ЭТ составляли 1,05–7,89 нг/мл.
Результаты. До лечения концентрация ЭТ составляла 17,2 (9,68;22,0) и 16,6 (15,3;21,3) нг/мл соот-
ветственно в группах – исследуемой и сравнения, что превышало референтное значение более, чем 
в 2 раза. После КЛ его концентрация снизилась до 6,65 (13,0;19,4) нг/мл – уровня референтных зна-
чений. На фоне стандартного лечения концентрация ЭТ снизилась до уровня 10,3 (7,56;20,8) нг/мл,  
не достигнув референтного значения. Таким образом, КЛ способствовал более заметному сни-
жению уровня ЭТ в крови больных, а именно в 1,6 раза в сравнении со стандартным лечением.  
Это имело статистическую значимость (p < 0,05). 
Обсуждение. Эффективность КЛ как способа снижения уровня эндотоксинемии при ОО можно объ-
яснить тем, что в результате очищения кишечника из него удаляется депо не только свободного ЛПС 
(как химического вещества), но и в составе полостной грамотрицательной флоры – продуцента ЭТ, 
в следствие чего прекращается или снижается интенсивность поступления этих патогенов в кровь. 
На фоне устранения кишечного депо ускоряется элиминация ЭТ из крови.
Ограничения исследования. Возраст мужчин и женщин 18–65 лет, пероральное отравление щёлочью 
либо кислотой, концентрация ЭТ в крови выше референтного значения, этапы исследования –  
до начала лечения и через 5 ч, кишечный лаваж в объёме от 9 до 13 л, до чистых промывных вод.
Заключение. При тяжёлых пероральных ОРВ обнаруживается гиперэндотоксинемия. За 5 ч КЛ кон-
центрация ЭТ в крови пациентов снижалась в среднем на 61,3%, достигая уровня референтного зна-
чения. На фоне стандартного лечения уровень ЭТ в крови снижался в среднем на 38% не выходя 
из зоны гиперэндотоксинемии. Межгрупповое различие результатов имело статистическую значи-
мость (p < 0,05; U-критерий Манна–Уитни).
Ключевые слова: отравление разъедающими веществами; липополисахариды; эндотоксин; 
гиперэндотоксинемия; кишечный лаваж
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ABSTRACT
Introduction. Elimination of hyperendotoxinemia in acute poisoning has life-saving significance, therefore it 
is an urgent task.
The aim is to assess the level of endotoxinemia in severe oral poisoning with corrosive substances and the 
effectiveness of intestinal lavage as a way to reduce its level.
Material and methods. Forty-seven women and men aged 47 (34.0; 57.5) and 42 (32.5; 54.5) years with severe 
oral poisoning with corrosive substances, acid or alkali, were examined. For the purpose of detoxification, 
26 patients (study group) underwent five-hour intestinal lavage (IL) through a gastric tube in a volume of  
12 (9; 13) liters. In the comparison group (21 patients), standard therapy was carried out. The endotoxin 
(ET) content in blood plasma in the study group was determined (before and after IL, and in the comparison  
group – before treatment and after 5 hours) on an Agilent 7890B gas chromatograph with an Agilent 7000 
mass-selective detector. The reference values ​​of ET concentration were 1.05–7.89 ng/mL.
Results. Before treatment, the ET concentration was 17.2 (9.68; 22.0) and 16.6 (15.3; 21.3) ng/mL, respectively, 
in the study and comparison groups, which exceeded the reference value by more than 2 times. After IL, its 
concentration decreased to 6.65 (13.0; 19.4) ng/mL – the level of reference values. 
Against the background of standard treatment, the ET concentration decreased to 10.3 (7.56; 20.8) ng/mL, 
without reaching the reference value. Thus, after IL, the decrease in the ET level in the blood of patients was 
1.6 times more pronounced than in the comparison group, the difference was statistically significant (p<0.05).
Discussion. The effectiveness of IL as a method of reducing the level of endotoxinemia in acute poisoning 
can be explained by the fact that as a result of intestinal cleansing, a depot of not only free lipopolysaccharide 
(as a chemical substance) is removed from it, but also as part of the oral gram–negative flora, an endotoxin 
producer, as a result of which the rate of entry of these pathogens into the blood stops or decreases. Against the 
background of the elimination of intestinal depot, the elimination of endotoxin from the blood is accelerated. 
Limitations. The age of men and women is 18–65 years, oral poisoning with alkali or acid, the concentration 
of ET in the blood is above the reference value, the stages of the study are before treatment and after 5 hours, 
intestinal lavage in the volume of 9 to 13 liters.

https://doi.org/10.47470/0869-7922-2025-33-1
mailto:matkevich@mail.ru


52

C L I N I C A L T O X I C O L O G Y

Toksikologicheskiy vestnik / Toxicological Review · Volume 33 · Issue 1 · 2025
https://doi.org/10.47470/0869-7922-2025-33-1-50-57

Original  article

Введение 

Эндотоксины (ЭТ) – вещества, представляю-
щие собой структурный компонент внешней 
мембраны грамотрицательных бактерий, высво-
бождающийся при лизисе этих клеток. ЭТ по 
химической структуре представляют собой липо-
полисахариды (ЛПС) различных видов бактерий, 
имеющие молекулярную массу от 2,5 до 70 кДа, 
которые могут образовывать супрамолекулярные 
структуры с диаметром, достигающим 0,1 мкм, 
молекулярной массой – 1000 кДа [1]. ЭТ высво-
бождаются в просвет кишечника в результате 
самообновления клеточного пула сапрофитной 
микрофлоры и/или разрушения в результате ан-
тибактериальной терапии, пищевых отравлений, 
дисбактериозов, кишечных токсикоинфекций и 
др. Преобладающее количество условно-патоген-
ных микроорганизмов – продуцентов ЭТ, содер-
жится в кишечнике. Основная масса ЭТ выво-
дится из кишечника с каловыми массами, часть 
ЭТ, попавшая из кишечника в портальную си-
стему, захватывается купферовскими клетками.  
В физиологических условиях небольшая часть ЭТ 
из кишечника поступает в системный кровоток  
в связанном с нейтрофилами состоянии [2]. 

ЭТ являются фактором, необходимым для 
нормального развития иммунной системы, фор-
мирования и функционирования адаптационного 
механизма. В физиологических условиях в ответ 
на присутствие эндотоксина вырабатываются ан-
тиэндотоксиновые антитела. Постоянная систем-

ная эндотоксинемия поддерживает в тонусе не 
только иммунную систему, но и другие системы 
организма человека. При нормальном гомеоста-
зе существует чёткий баланс между выработкой 
эндотоксина облигатными бактериями кишечни-
ка и активностью систем, инактивирующих его.  
В крови практически здоровых людей обнаружива-
ются ЛПС в пределах 1,0 EU/mL [3]. Большое ко-
личество эндотоксина, высвобождающегося при 
массированном бактериальном лизисе, приводит 
к быстрому истощению физиологических эндо-
токсин-связывающих факторов. Избыток ЭТ по-
ступает в сосудистое русло и активирует биологи-
ческие системы: коагуляции, комплемента и кле-
ток крови (моноцитов, макрофагов, нейтрофилов  
и др.). Выделение множества медиаторов клини-
чески проявляется системной воспалительной ре-
акцией с развитием гипоперфузионного синдрома 
и полиорганной недостаточности и т. д. [4]. Пато-
логически избыточное содержание ЭТ в систем-
ном кровотоке и недостаточность антиэндоток-
синового иммунитета квалифицируются как эн-
дотоксиновая агрессия (ЭА) [3]. Основными при-
чинами развития ЭА являются: патологическое 
повышение проницаемости кишечного барьера, 
дисбактериоз кишечника с увеличением количе-
ства кишечного ЭТ, портокавальное шунтирова-
ние крови, недостаточность печёночного барьера, 
иммунодефицитные состояния, функциональная 
недостаточность органов, выделяющих ЭТ [2]. 

Биологическая активность ЭТ обусловлена 
взаимодействием с лейкоцитами, макрофагами, 

Conclusion. In severe oral poisoning with corrosive substances, hyperendotoxinemia is detected. After  
5 hours of IL, the concentration of ET in the blood of patients decreased by an average of 61.3%, reaching 
the reference value. Against the background of standard treatment, the level of ET in the blood decreased by 
an average of 38% without leaving the hyperendotoxinemia zone. The intergroup difference in the results was 
statistically significant (p<0.05; cr. U).
Keywords: poisoning with corrosive substances; lipopolysaccharides; endotoxin; hyperendotoxinemia; intestinal lavage
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эндотелиальными клетками и др. [5]. В крови 
ЭТ соединяется с антителами сыворотки крови 
и комплементом, образуя высокотоксичный ана-
филотоксин. Эндотоксиновая активация моноци-
тов и макрофагов приводит к высвобождению це-
лого ряда провоспалительных медиаторов, таких 
как фактор некроза опухоли (tumor necrosis factor-
TNF), интерлейкины (особенно IL-6 и IL-1)  
и других агентов. Таким образом, ЭТ запускает 
серию каскадных патологических процессов: си-
стемную воспалительную реакцию, диссемини-
рованное внутрисосудистое свёртывание, эндо-
токсиновый шок, инфекционно-септические со-
стояния, а в итоге – острую полиорганную недо-
статочность [2, 6, 7–9]. Титр эндотоксина более  
700 пг/мл статистически достоверно ассоцииру-
ется с эндотоксиновым шоком [4].

ЭА квалифицируется как универсальный ме-
ханизм, участвующий в патогенезе большинства 
заболеваний инфекционного и неинфекционно-
го генеза. Роль ЭА в развитии различной патоло-
гии зависит от предрасположенности к заболе-
ванию конкретного человека и индивидуальных 
свойств инфекционного агента (штамма) – ис-
точника ЭТ [3, 7, 8]. 

Используемые в настоящее время способы 
антиэндотоксиновой борьбы складываются из 
нескольких направлений: это различные эффе-
рентные методы лечения, основанные на выве-
дении из организма избытка ЭТ; использование 
гипериммунной плазмы донорской крови с вы-
сокими титрами антиэндотоксиновых антител  
и применение моноклональных антител к эндо-
токсину [10].

Широкое применение во всём мире получи-
ли методы выведения ЭТ из организма – гемо-  
и энтеросорбция. Гемосорбенты с высокоселек-
тивным полимиксиновым покрытием извлекают 
ЛПС из крови, а энтеросорбенты связывают его  
в кишечнике, уменьшая интенсивность трансло-
кации через энтерогематический барьер [10].

Е.А. Чернихова и соавт., считают энтеросорб-
цию важным средством устранения ЭА [11].

С целью элиминации ЛПС из организма  
Г.Р. Хасанова и соавт. [5] назначали 4-недельный 
курс терапии, включающий бифидумбактерин 
по 5 доз 3 раза в день; энтеросгель – по 1 чайной 
ложке 3 раза в день; урсосан по 2 капсулы в день; 
почечный чай – по 1 чашке 2–3 раза в день.

Ряд авторов считает, что высокоселективная 
гемосорбция (гемоперфузия) позволяет снижать 
концентрацию ЭТ в крови за счёт избирательно-
го связывания основного медиатора системного 
воспалительного ответа при сепсисе [12–14]. Ме-

тод заключается в удалении циркулирующего в 
крови эндотоксина с помощью экстракорпораль-
ной гемоперфузии на картриджах Toraymyxin 
PMX-20R компании Toray (Япония). Такой 
картридж (колонка) содержит сорбент с ковалент-
но фиксированным Рolymyxin B, который селек-
тивно связывает липид А – составную часть ЭТ, 
нейтрализуя его биологическую активность [13].  
Гемоперфузия двумя колонками Toraymixin РMX 
за 4–5 ч позволяет снизить уровень эндотоксина 
в кровотоке больных на 33–80 % [15, 16]. Высо-
кую аффинность к липидной группе А молеку-
лы эндотоксина показал Alteco® LPS Адсорбер 
(Швеция), благодаря чему он обеспечивает эф-
фективное связывание эндотоксина. В обзоре 
D.N. Cruz и соавт. [17] отмечено, что селективная 
сорбция ЭТ на полимиксине B способна оказы-
вать положительное влияние на течение септиче-
ского шока [17]. 

Анализ источников литературы показал, что в 
настоящее время ведущим направлением в борь-
бе с гиперэндотоксинемией (ГЭТ) является ис-
пользование эфферентных методов [10]. Однако 
мы не встретили работ, посвящённых исполь-
зованию кишечного лаважа (КЛ) как метода де-
токсикации для борьбы с ГЭТ. Следует отметить, 
что у нас имеется небольшой опыт редукции ГЭТ  
у больных с помощью КЛ при пневмонии на 
фоне отравления психофармакологическими 
препаратами (ОПФП) [18, 19]. Полученные нами 
положительные результаты мотивируют продол-
жить исследования в этом направлении.

Цель исследования – оценить величину эндо-
токсинемии при тяжёлых пероральных отравле-
ниях разъедающими веществами и эффектив-
ность кишечного лаважа как способа снижения 
её уровня.

Материал и методы
Для достижения поставленной цели обсле-

дованы 47 пациентов – 4,3% женщин и 95,7% 
мужчин в возрасте 47 (34,0;57,5) и 42 (32,5;54,5) 
лет, соответственно, с пероральными отравле-
ниями разъедающими веществами (ОРВ) – кис-
лотой или щёлочью, находившиеся в отделении 
острых отравлений и соматопсихиатрических 
расстройств ГБУЗ «НИИ СП им. Н.В. Склифо-
совского ДЗМ» в 2019–2023 гг. Протокол данно-
го исследования одобрен локальным этическим 
комитетом ГБУЗ «НИИ СП им. Н.В. Склифо-
совского ДЗМ» (выписки из протокола № 4-22 
от 26.04.2022 г.). Все участники дали информиро-
ванное добровольное письменное согласие на 
участие в исследовании.
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В стандартное лечение 26 пациентов (иссле-
дуемая группа) был включёцн КЛ с использо-
ванием энтерального раствора (ЭР) в объёме 
12(9;15) л, который вводили через желудоч-
ный зонд со скоростью в среднем 40 мл/мин.  
Продолжительность КЛ составила в среднем  
5 (3;6) ч. В группе сравнения (21 пациент) была 
проведена стандартная терапия без КЛ. Пробы 
крови на содержание ЭТ брали у больных иссле-
дуемой группы до КЛ и после него, а в группе 
сравнения – до начала интенсивного лечения и, 
затем через 5 ч.

Количественное определение ЛПС (бетта-гид-
роксимиристиновой кислоты) в плазме крови 
пациентов осуществляли методом газовой хро-
мотографии – масс-спектрометрии (ГХ-МС) [20] 
c использованием модифицированной методи-
ки пробоподготовки. Оборудование – газовый 
хроматограф Agilent 7890B с масс-селективным 
детектором Agilent 7000. Референтные значе-
ния концентрации ЛПС (эндотоксина) в крови  
1,05–7,89 нг/мл.

Статистическая обработка результатов. 
Статистическую обработку данных проводили 
с использованием пакета программ Microsoft 
Office Excel и StatSoft Statistica 10. Выборки про-
веряли на нормальность распределения при по-
мощи теста Шапиро–Уилка. Показатели описы-
вали как «медиана (нижний квартиль; верхний 
квартиль)». Для статистического сравнения вы-
борок использовали непараметрический крите-
рий Манна–Уитни (U) и медианный критерий. 
Для связанных выборок использовали критерий 
Вилкоксона (W). Различия считали статистиче-
ски значимыми при p < 0,05.

Результаты
Пациенты переносили КЛ удовлетворительно, 

реакций и осложнений не было. 
На рисунке представлены исходная концен-

трации ЭТ в крови больных и динамика её сни-
жения в исследуемой и группе сравнения.

На рисунке видно, что в крови больных ис-
следуемой группы до начала лечебных меро-
приятий и, следовательно, до КЛ был обнару-
жен ЭТ в концентрации 17,2 (9,68;22,0) нг/мл, 
что превышало верхний предел референтного 
диапазона почти в 2,2 раза. В результате КЛ 
концентрация ЭТ в крови больных снизилась 
до 6,65 (13,0;19,4) нг/мл, что составило 38,7% 
от исходного уровня.

В крови больных группы сравнения до начала 
лечебных мероприятий был обнаружен ЭТ в кон-
центрации 16,6 (15,3;21,3) нг/мл, что было сопо-
ставимо с одноимённым показателем наблюдае-
мой группы. В результате стандартного лечения 
через 5 ч концентрация ЭТ в крови больных сни-
зилась до 10,3 (7,56;20,8) нг/мл, что составило 
62% от исходного уровня. 

Таким образом, снижение концентрации ЭТ 
в крови больных наблюдаемой группы было  
в 1,6 раза более выраженным, чем в группе 
сравнения. Это различие имело статистическую 
значимость (p < 0,05).

Обсуждение 
В практической деятельности внимание врача 

часто концентрируется на внешних, манифести-
рующих проявлениях патологического процесса, 
при этом первопричина последнего и последо-
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Исходная концентрации эндотоксина в крови больных и динамика её снижения в исследуемой и группе сравнения.
Достоверные различия (р < 0,05): * – с исходным значением (W критерий Вилкоксона);  

# – с группой сравнения (U-критерий Манна–Уитни).

The initial concentration of endotoxin in the blood of patients and the dynamics of its decrease in the study and the comparison group.
Significant differences (p<0.05): * – with the initial value (Wilcoxon W-test);  

# – with the comparison group (Mann-Whitney U-test).
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вательность процесса (причина–следствие) либо 
оказывается за пределами внимания, либо трак-
туется ошибочно. Так, например, при неотлож-
ных состояниях различного генеза, в том числе, 
при ОО пневмония как осложнение основной па-
тологии привлекает внимание врача, а кишечная 
недостаточность и связанная с ней транслокация 
ЭТ как триггер воспалительного процесса в лёг-
ких недооценивается и не диагностируется [19]. 
Такое положение лишает возможности повыше-
ния эффективности этиопатогенетического лече-
ния не только пневмонии, но и других вторичных 
инфекционных осложнений [3].

В настоящее время точка зрения на кишечную 
транслокацию и эндотоксинемию как на универ-
сальный механизм патогенеза большинства забо-
леваний инфекционного и неинфекционного ге-
неза, постепенно завоёвывает всё больше сторон-
ников и есть основание полагать, что со временем 
она может стать общепризнанной [6–8, 21–26].  
Такой взгляд повышает актуальность диагности-
ки и борьбы с этим явлением, диктует необходи-
мость совершенствования существующих методов 
и поиск новых эффективных средств и способов 
профилактики и устранения ГЭТ при различных 
состояниях.

Результаты настоящего исследования пока-
зали, что КЛ является именно таким способом, 
обеспечивающим за короткий период (5 ч) значи-
тельное снижение изначально высокого уровня 
ЭТ в крови (в 2,6 раза). Преимуществом КЛ над 
энтеросорбцией является возможность его эф-
фективного применения при парезе ЖКТ и запо-
ре, когда использование энтеросорбентов огра-
ничено. Гемоперфузия на селективных сорбентах 
является эффективным средством извлечения 
ЭТ из крови, но надо понимать, что такой под-
ход означает удаление ЭТ, поступающего из ки-
шечника. Очевидно, что для борьбы с ГЭТ, целе-
сообразно вначале ликвидировать её источник в 
кишке. КЛ является таким методом, при котором 
очищение ЖКТ с ликвидацией депо ЭТ в кишеч-
нике сопровождается снижением его концентра-
ции в крови. Следует добавить, что в отличие от 
сорбентов КЛ позволяет удалять ЛПС не только 
любой молекулярной массы, но и их надмолеку-
лярные комплексы. 

Полученные результаты показали, что при 
исходно сопоставимых значениях содержания 
ЭТ в крови больных с ОРВ, включение КЛ в 
стандартный комплекс лечебных мероприятий 
способствует снижению его уровня в 2,6 раза по 
сравнению с исходным значением, тогда как в 
группе больных, не получивших КЛ, этот пока-
затель снизился за тот же период в 1,6 раза. Это 

межгрупповое различие имело статистическую 
значимость (p < 0,05).

Ранее нами было установлено, что при перо-
ральном ОПФП исходный уровень ЭТ в крови, 
десятикратно превышавший верхний предел ре-
ферентного значения, снизился в 2 раза после 
6-часового КЛ [18]. 

Эффективность КЛ как способа снижения 
уровня эндотоксинемии при ОО можно объяс-
нить тем, что в результате очищения кишечни-
ка из него удаляется депо не только свободного 
ЛПС (как химического вещества), но и в соста-
ве полостной грамотрицательной флоры – про-
дуцента ЭТ, в следствие чего прекращается или 
снижается интенсивность поступления этих па-
тогенов в кровь. На фоне устранения кишечного 
депо ускоряется элиминация ЭТ из крови.

Выводы
1. 	 У больных с пероральным отравлением 

разъедающими веществами концентрация эндо-
токсина в крови достигает уровня 17,2 (9,68;22,0) 
нг/мл, более, чем в 2 раза превышающего рефе-
рентное значение (p < 0,05; критерий U).

2. 	 После пятичасового кишечного лаважа 
уровень эндотоксина в крови этих больных сни-
жается в 2,6 раза при статистически значимом раз-
личии показателей (p < 0.05; критерий W) и входит 
в диапазон референтных значений, тогда как на 
фоне стандартного лечения содержание эндотокси-
на в крови больных за тот же временной промежу-
ток уменьшается в 1,6 раза, но остаётся в пределах 
гиперэндотоксинемии. Из этого следует, что ки-
шечный лаваж эффективнее стандартного способа 
лечения в 1,6 раза при статистически значимом раз-
личии показателей (p < 0.05; критерий U).

Заключение
Нами было установлено, что при тяжёлых пе-

роральных ОРВ обнаруживается ГЭТ. Включе-
ние КЛ в комплексное лечение больных с ОРВ 
позволило ускорить элиминацию ЭТ из орга-
низма, а именно, снизить в течение 5 ч исходную 
концентрацию ЛПС в крови пациентов на 61,3% 
и, что принципиально важно, вернуть уровень 
их содержания в крови в диапазон референтных 
значений. Наряду с этим, в группе сравнения на 
фоне стандартного лечения этот показатель за 
тот же временной промежуток снизился лишь 
на 38% от исходного уровня, оставаясь в зоне 
патологических значений. Межгрупповое раз-
личие полученных результатов снижения уровня 
ЭТ в крови имело статистическую значимость  
(p < 0,05; критерий U).
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