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Прогнозирование синдрома полиорганной недостаточности 
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© А.В.Голомидов1*, Е.В. Григорьев2, В.Г. Мозес3, К.Б. Мозес1

1 Кузбасская областная клиническая больница им. С.В. Беляева, Кемерово, Россия
2 Научно-исследовательский институт комплексных проблем сердечно-сосудистых заболеваний, Кемерово, Россия
3 Кемеровский государственный медицинский университет, Кемерово, Россия
* А.В. Голомидов, Кузбасская областная клиническая больница имени С.В. Беляева, 650066, Кемерово, Октябрьский пр., 
22, golomidov.oritn@yandex.ru
Поступила в редакцию 22 декабря 2021 г. Исправлена 21 февраля 2022 г. Принята к печати 24 февраля 2022 г.

Резюме
Существуют несколько направлений прогнозирования синдрома полиорганной недостаточности (СПОН), но почти все 
они плохо апробированы в неонатологии. Данный обзор литературы представлен для обозначения проблемы объективизации 
тяжести состояния новорожденных и возможности прогнозирования развития у них СПОН.
Шкалы оценки тяжести СПОН у детей, находящихся в критическом состоянии, разработаны и используются с конца про-
шлого века, однако их валидация в группе новорожденных сталкивается с определенными трудностями. Прогностические 
нозоспецифические шкалы: калькулятор NICHD (National Institute of Child Health and Human Development), CRIB II (индекс 
клинического риска для детей раннего возраста), SNAPPE-II (перинатальная шкала острого состояния новорожденного-II) 
применяются в неонатологии, однако сравнение их между собой у данной категории пациентов не проводилось.
Теоретические и практические вопросы ближайшей и отдаленной предикции наступления СПОН и его исходов у новорож-
денных являются перспективным направлением неонатологии, так как позволяют предупредить врача о надвигающейся ка-
тастрофе и открывают «окно возможности» для своевременной коррекции лечебной тактики и предупреждения осложнений. 
Получение различных фенотипов критического состояния и прогнозирование их исходов у детей может обладать хорошим 
прогностическим потенциалом, однако у новорожденных такие исследования не проводились. Перспективным направлени-
ем в предикции СПОН является определение биомаркеров воспаления, среди которых хороший потенциал имеют эндокан, 
кластер дифференцировки 64, кластер молекулы дифференцировки 11b, «белок панкреатических камней» (PSP), раство-
римая молекула межклеточной адгезии-1 (sICAM-1), програнулин, неоптерин, резистин (FIZZ3, пресепсин (ПСП), но их 
эффективность в неонатологии еще предстоит исследовать.
Таким образом, прогнозирование этой тяжелой стресс-реакции у детей и новорожденных остается пока не решенной про-
блемой. В то же время сегодня активно развиваются несколько перспективных научных направлений, которые возможно 
приведут к увеличению возможностей в прогнозировании СПОН.
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Abstract
There are several directions for predicting multiple organ dysfunction syndrome (MODS), but almost all of them are poorly tested in 
neonatology. This review is presented to indicate the problem of the condition severity objectification of newborns and the possibility 
of predicting the development of MODS. Scales for assessing the severity of MODS in critically ill children have been developed 
and used since the end of the last century, but their validation in the newborns faces certain difficulties. Prognostic nosospecific 
scales: NICHD (National Institute of Child Health and Human Development) calculator, CRIB II (Clinical Risk Index for Babies), 
SNAPPE-II (Score for Neonatal Acute Physiology with Perinatal Extension II) are used in neonatology, however their comparison in 
this category of patients has not been carried out.
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Синдром полиорганной недостаточности (СПОН) 
у новорожденных является актуальной проблемой со-
временной неонатологии. СПОН остается ведущей 
причиной смерти детей в отделениях реанимации и ин-
тенсивной терапии (ОРИТ) и ассоциирован у выжив-
ших больных с высокой частотой заболеваемости, ор-
ганической и функциональной недостаточностью [1].

В отличие от взрослых и детей СПОН у ново-
рожденных недостаточно хорошо изучен, поэтому 
многие вопросы, касающиеся патофизиологии, пре-
дикции, оценки тяжести данного осложнения до по-
следнего времени основывались на исследованиях 
пациентов из других возрастных групп. Этот феномен 
во многом обусловлен тем, что СПОН впервые был 
описан именно у взрослых пациентов, которым раз-
витие технологии искусственной вентиляции легких, 
инфузионной и сорбционной терапии позволило про-
лонгировать жизнь в критическом состоянии. Первые 
упоминания об этом осложнении появились в рабо-
те J.J. Skillman (1969), который описал у пациента 
с острым кровотечением из стрессовой язвы желудка 
новый синдром, включающий в себя дыхательную 
недостаточность, гипотонию, сепсис и желтуху [2]. 
Затем в 1975 г. в своей работе A.E. Baueс и соавт. дали 
подробное описание СПОН, выделив последователь-
ность симптомов и показав универсальность развития 
дыхательной и почечно-печеночной недостаточно-
сти в первые 3 дня у ряда умерших пациентов, под-
вергшихся объемному и агрессивному хирургиче-
скому вмешательству. При вскрытии у всех умерших 
обнаруживались признаки системного воспаления 
при отсутствии первичного очага инфекции, кото-
рые, как посчитали авторы, могут являться триггером 
СПОН [3]. Термин «полиорганная недостаточность» 
впервые был предложен B. Eiseman и соавт. в 1977 г., 
а дефиниции и патогенез системного воспалительно-
го ответа при данном состоянии были сформулирова-
ны в работах D.E. Fry [4, 5].

Теоретические и практические вопросы ближай-
шей и отдаленной предикции наступления СПОН 
и его исходов у новорожденных являются перспектив-
ным направлением неонатологии. Прогнозирование 

является инструментом, позволяющим предупредить 
врача о надвигающейся катастрофе, и открывает 
«окно возможности» для своевременной коррекции 
лечебной тактики и предупреждения осложнений. 
Насколько стоит доверять прогнозу при СПОН? 
Считается, что точность прогнозирования СПОН 
в общепопуляционном плане является достаточно вы-
сокой, однако исследование E.F. Carlton показало под-
водные камни данного суждения [6]. Опрос врачей 
ОРИТ продемонстрировал, что клиницисты предска-
зывали развитие и прогрессирование СПОН с точно-
стью 80%, однако он развился только у 8% пациентов, 
поэтому точность во многом была обусловлена ис-
тинно отрицательными прогнозами. Положительная 
прогностическая ценность для прогноза СПОН соста-
вила всего 22%, поэтому авторы справедливо подчер-
кивают необходимость дальнейшего изучения данно-
го научного и практического направления.

Системы прогнозирования СПОН
В настоящее время предложено несколько систем 

прогнозирования СПОН у детей в ОРИТ, однако воп
рос, какая из них лучше подходит для новорожденных 
остается открытым. 

В целом обзоры последних лет показывают вы-
сокий потенциал у системы PEWS (Pediatric Early 
Warning Score), особенно хорошие результаты были 
получены в странах с недостаточным финансирова-
нием здравоохранения [7]. В то же время данная си-
стема прогнозирования не апробирована в неонатоло-
гии, что делает весьма перспективным развитие этого 
направления в профилактике и лечении критических 
состояний у новорожденных детей.

Краткосрочная предикция исходов при СПОН 
у новорожденных, наиболее актуальная для врачей 
в стационаре, является сложной и в настоящее время 
практически нереализованной задачей, так как на те-
чение заболевания оказывает влияние множество не-
зависимых факторов. В качестве предиктора исхода 
СПОН у детей, который некоторыми исследователями 
предлагается использовать у новорожденных, являет-
ся подсчет количества пораженных органов и систем. 

Theoretical and practical issues of the short-term and long-term prediction of the MODS onset and its outcomes in newborns is 
a promising area of neonatology, since it allows a doctor to be warned about an impending catastrophe and opens a “window of 
opportunity” for timely correction of treatment tactics and complications prevention. Obtaining different phenotypes of critical illness 
and predicting their outcomes in children may have good predictive potential, but such studies have not been conducted in newborns. 
A promising direction in predicting MODS is the identification of biomarkers of inflammation, among which endocan, cluster of 
differentiation 64, cluster of differentiation molecules 11b, “pancreatic stone protein” (PSP), soluble intercellular adhesionmolecule-1 
(sICAM-1), progranulin, neopterin, resistin (FIZZ3, presepsin (PSP)) carry a good potential, but their effectiveness in neonatology is 
still to be investigated.
Thus, the prediction of MODS in children and newborns remains an unresolved problem. At the same time, several promising scien-
tific directions are actively being developed today, which may lead to a significant breakthrough in predicting MODS in neonatology.
Keywords: newborns, prognosis, multiple organ failure syndrome
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В ретроспективном исследовании 466 детей с тяже-
лым сепсисом (RESOLVE – Researching Severe Sepsis 
and Organ Dysfunction in Children: a Global Perspective) 
было показано, что доля выживших пациентов про-
грессивно уменьшается с 28,6 до 6,5% по мере того, 
как количество пораженных функциональных систем 
у них увеличивается с 2 до 5 [8].

Шкалы оценки тяжести СПОН у детей, находящих-
ся в критическом состоянии, разработаны и исполь-
зуются с конца прошлого века, однако их валидация 
в группе новорожденных сталкивается с определен-
ными трудностями. Резюмируя данные литературы, 
можно выделить 3 проблемы оценочных шкал. Во-
первых, существующие различия физиологических 
параметров органов и систем у новорожденных, кото-
рые, в свою очередь, значительно отличаются у мало-
весных, недоношенных и зрелых младенцев [9]. Во-
вторых, шкалы плохо апробированы на различных де-
мографических и клинических группах новорожден-
ных, не изучены оптимальные временные парамет
ры для динамической оценки детей [10]. Например, 
оценка по оценочной шкале CRIB (Clinical Risk Index 
for Babies) основывается на 12-часовом периоде на-
блюдения после рождения, тогда как для оценки 
по шкале SNAP (Score for Neonatal Acute Рhysiology) ре-
комендован 24-часовой период, но при этом оговари-
вается бóльшая ценность данных, полученных в пер-
вые 12 ч от момента поступления в ОРИТ [11]. Стоит 
отметить, многими признается, что при СПОН крити-
ческие изменения могут произойти быстро и за мень-
ший промежуток времени. В-третьих, все оценочные 
шкалы обладают общей проблемой  – сложностью 
калибровки и дискриминации у разных групп паци-
ентов, что, собственно, и объясняет такое большое ко-
личество существующих систем [12].

Среди оценочных шкал, позволяющих лучше опи-
сывать тяжесть заболевания на основании исходного со-
стояния популяции тяжело больных детей, в неонатоло-
гии применяются SNAP и CRIB [13]. Данные шкалы по-
зволяют относительно точно предсказывать риск смерти 
среди разных групп пациентов, находящихся в ОРИТ. 
Предиктивные шкалы PRISM III (Pediatric risk of mortali-
ty), PIM (Pediatric Index of Mortality), CRIB, SNAP (Score 
for Neonatal Acute Рhysiology) и шкалы текущей оценки 
состояния PЕMOD (Pediatric Multiple Organ Dysfunction 
Score), PELOD (Pediatric Logistic Organ Dysfunction 
Score), NEOMOD (Neonatal Multiple Organ Dysfunction), 
pSOFA (Pediatric Sequential Organ Failure Assessment), 
nSOFA (Neonatal Sequential Organ Failure Assessment) 
предназначены для оценки тяжести заболевания в тече-
ние всего времени нахождения в ОРИТ [14–17].

Выделить наиболее эффективную оценочную шка-
лу из перечисленных достаточно сложно, так как их 
сравнительная оценка демонстрирует довольно про-
тиворечивый результат.

Исследование Е.Н. Серебряковой (2016 г., 429 па-
циентов) показало, что максимальная оценка по шка-
ле NEOMOD у детей в раннем неонатальном периоде, 
в сравнении с оценкой по шкале SNAPPE II и CRIB II 
в первые 12 ч с момента поступления новорожденно-
го в ОРИТ, обладает более оптимальными показате-
лями прогностической значимости и может быть ис-
пользована у новорожденных вне зависимости от сро-
ка гестации и массы тела при рождении [18]. В другом 
исследовании изучалась репрезентативность pSOFA 
и NEOMOD у новорожденных со СПОН, обуслов-
ленной некротизирующим энтероколитом, – обе шка-
лы показали высокую валидность для динамической 
оценки состояния новорожденных [19]. 

Иранское исследование (2018 год, 10 091 пациент) 
показало, что SNAP II (AUC 0,992; 95% CI: 0.98–1,00) 
и SNAPPE II (AUC 0.994; 95% CI: 0.984–1,00) име-
ли лучшие прогностические показатели, чем шкала 
АПГАР, однако при сравнении друг с другом их по-
казатели не имели статистически значимого разли-
чия в прогнозировании смерти у новорожденных, 
находящихся в критическом состоянии в ОРИТ [20]. 

Португальское исследование (2017 г., 237 па-
циентов), сравнивающее PRISM III и PELOD, 
подтвердило преимущество последней, тогда 
как в другом рандомизированном контролируемом 
исследовании (2016 г., 556 пациентов) PRISM ока-
залась точнее [21, 22].

В 2020 г. в ретроспективном исследовании (вре-
менной охват 18 лет, 398 пациентов) была попытка 
сравнить прогностическую значимость сразу не-
скольких шкал у детей со СПОН, обусловленным 
сепсисом: PRISM, PRISM III, PRISM IV, PIM, PIM2, 
PIM3, PELOD, PELOD 2. Исследование показало, 
что лучшими прогностическими данными обладал 
PIM (AUC 0,76; 95% CI: 0,68–0,76), PIM2 (AUC 0,78; 
CI: 0,72–0,78) и PIM3 (AUC 0,76; CI: 0,68–0,76), хотя 
между ними не было статистически значимого разли-
чия; PRISM показал самый плохой прогноз смертно-
сти из всех протестированных шкал и был значитель-
но хуже, чем PRISM III (p = 0,0122), PIM (p = 0,0059), 
PIM2 (p = 0,0125) и PELOD2 (p = 0,0359). Кроме 
того, прогностическая способность оценок PRISM IV 
и PELOD была также плохой, как и у PRISM, хотя 
и с немного более высоким AUC [23]. Тем не менее, 
несмотря на интересные данные, их нельзя экстрапо-
лировать на новорожденных детей.

Прогнозирование исходов при СПОН у недоно-
шенных новорожденных в силу крайней незрело-
сти их органов и систем отличается от новорожден-
ных, соответствующих своему гестационному сроку. 
На основании крупных исследований для данной 
категории пациентов разработано несколько прог
ностических нозоспецифичных шкал: калькулятор 
NICHD (National Institute of Child Health and Human 
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Development), CRIB II (индекс клинического риска 
для детей раннего возраста), SNAPPE-II (перинаталь-
ная шкала острого состояния новорожденного-II), 
однако сравнение их между собой у такой категории 
пациентов не проводилось [24, 25]. Хорошим потен-
циалом для новорожденных в предсказании небла-
гоприятного исхода обладает шкала nSOFA, однако 
ее валидация при различных вариантах СПОН пока 
находится в стадии становления. В исследовании 
J.L. Wynn (2020 г., 679 новорожденных) nSOFA про-
демонстрировала высокую точность предикции у не-
доношенных новорожденных в диапазоне 0, 6 и 12 ч 
(ACU 0,77 95% CI 0,62–0,92, р = 0,001, ACU 0,78 95% 
CI 0,66–0,92, p < 0,001 и ACU 0,93 95% CI 0,86–0,997, 
р < 0,001) [26]. Авторы подчеркивают, что nSOFA 
нуждается в дальнейшем развитии и включении до-
полнительных параметров, позволяющих улучшить 
точность прогнозирования шкалы.

Технология нейросетей и машинного 
обучения
Новым и весьма перспективным направлением 

в прогнозировании СПОН при помощи оценочных 
шкал является использование технологий нейросетей 
и машинного обучения. Эксперименты с применением 
различных технологий машинного обучения – искус-
ственной нейронной сети (ANN), различных регрес-
сивных деревьев (Random Forest (RF), C5.0 и CHART 
tree), Support Vector Machine (SVM), Bayesian Network 
и Ensemble продемонстрировали значительное повы-
шение чувствительности, специфичности и точности 
оценочных и прогностических шкал новорожденных 
[27]. Более того, использование технологии машин-
ного обучения позволяет реализовывать возможность 
точного прогнозирования в динамически меняющих-
ся и многофакторных условиях СПОН, что делает это 
направление чрезвычайно интересным для практику-
ющих неонатологов [28].

Фенотип критического состояния
Еще одним активно развивающимся направлением 

в прогнозировании исходов СПОН, которое примени-
мо к пациентам с септическим состоянием, является 
определение фенотипа гетерогенных синдромов у па-
циентов в критическом состоянии. Под этим терми-
ном понимают последовательность, сочетание и вре-
мя возникновения органной дисфункции, связанной 
с риском смерти, причем эта зависимость является 
универсальной и определяется у взрослых, детей и но-
ворожденных. Например, фенотип NPMODS (New or 
Progressive Multiple Organ Dysfunction Syndrome) у де-
тей, который при сепсисе развивается в 26% случаев, 
сопровождается большим риском смерти, независи-
мо от наличия СПОН на момент обращения больных 
за медицинской помощью [29].

Получение различных фенотипов критического 
состояния основывается на разных подходах с исполь-
зованием данных об экспрессии генов, клинических 
показателей, различных биомаркеров и динамических 
паттернов СПОН [30]. Подобного рода исследования 
у новорожденных не проводились, однако указанная 
технология может обладать весьма неплохим прог
ностическим потенциалом у новорожденных. В каче-
стве примера можно предоставить когортное исследо-
вание L.N. Sanchez-Pinto (2020), в котором проведена 
6-летняя оценка критического состояния 20 827 детей, 
поступивших в ОРИТ [31]. На основании наиболее 
отличительных признаков СПОН: вид органной дис-
функции, тяжесть состояния и клиническая траекто-
рия пребывания в ОРИТ к 3-м суткам, были выделены 
4 основные фенотипа: фенотип 1, проявляющийся тя-
желой, стойкая энцефалопатией (19,2%); фенотип  2, 
проявляющийся умеренной, разрешающейся гипок-
семией (34,5%); фенотип 3, проявляющийся тяжелой, 
стойкой гипоксемией и шоком (19,1%); фенотип 4, 
проявляющийся умеренной стойкой тромбоцитопе-
нией и шоком (22,6%). Самую низкую смертность 
имел фенотип 2, тогда как скорректированные к нему 
отношения риска смерти (aHR) к 28-му дню пребыва-
ния в ОРИТ у других фенотипов были следующими: 
фенотип 1 – 3,0 (IQR, 2,1–4,3); фенотип 3 – 2,8 (IQR, 
2,0–4,1), фенотип 4 – 1,8 (IQR, 1,2–2,6). Полученные 
данные доказывают целесообразность дальнейшего 
развития данного направления предикции СПОН.

Биомаркеры системного воспаления
В последнее десятилетие в качестве средств прог

нозирования широко исследуются биомаркеры сис
темного воспаления. Сегодня в неонатологии хорошо 
изучены и используются в практике такие биомарке-
ры, как прокальцитонин, C-реактивный белок, сыво-
роточный амилоид A (SAA), хемокины и цитокины 
[32]. К перспективным биомаркерам критического со-
стояния в неонатологии, которые активно изучаются 
сегодня, можно отнести:

1)  эндокан (специфическая для эндотелиальных 
клеток молекула-1 или ESM-1), уровень которого 
коррелирует с тяжестью сепсиса, однако пока идет 
уточнение уровня порогового значения показателя, 
которое бы сочетало в себе высокие показатели чув-
ствительности и специфичности [33];

2)  кластер дифференцировки 64 (CD64) экспрес-
сируется воспалительными клетками в ответ на бакте-
риальную инфекцию, и на него не влияют преходящее 
тахипноэ новорожденных, РДС или другие неинфек-
ционные факторы, обычно возникающие в течение 
первых 72 ч жизни [34, 35]. Недостаткам маркера 
являются его высокие показатели у недоношенных 
детей и при других инфекционных поражениях, кото-
рые нередко сопутствуют СПОН;
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3) кластер молекулы дифференцировки 11b 
(CD11b), значение которого увеличивается в течение 
5 мин после воздействия инфекционным агентом, 
что делает его более точным маркером в диагностике 
[36];

4) «белок панкреатических камней» (PSP), от-
носящийся к классу лектинов С-типа и секретируе-
мый поджелудочной железой в ответ на системный 
стресс и повреждение органов, связанное с критиче-
ским состоянием [37]. В клинических исследованиях 
у новорожденных данный биомаркер показал 100%-
ю чувствительность и специфичность у доношенных 
и недоношенных детей [38];

5) растворимая молекула межклеточной адгезии-1 
(sICAM-1) представляет собой белковый фактор, ис-
пользуемый в переносе нейтрофилов к месту воспа-
ления in vivo [39]. При активации эндотелиальных 
клеток цитокинами наблюдается быстрое повышение 
(в течение 1–6 ч) уровня sICAM-1 в сыворотке кро-
ви, что делает его маркером системного воспаления. 
В настоящее время существуют разногласия отно-
сительно полезности этого маркера для диагности-
ки EOS, поскольку некоторые авторы предложили 
sICAM-1 в качестве ценного маркера только в первые 
4 дня жизни, а другие отметили аналогичные или даже 
более высокие уровни у здоровых новорожденных 
в первые 5 дней [40, 41];

5) програнулин  – аутокринный фактор роста 
из 593 аминокислот, который регулирует сигналь-
ную систему TNF/TNFR, может предсказывать сеп-
сис и СПОН у новорожденных > 34 недель беремен-
ности [42];

6) неоптерин  – биохимический маркер иммун-
ной активности, повышение которого определяется 
при клеточно-опосредованном иммунном ответе;

7) резистин (FIZZ3) – белок, богатый цистеином, 
который играет спорную физиологическую роль 
в ожирении и инсулинорезистентности и повышается 
при системном воспалительном ответе у новорожден-
ных, детей и взрослых, однако его диагностическую 
ценность еще предстоит узнать [43, 44];

8) пресепсин (ПСП)  – это белок, являющий-
ся N-концевым фрагментом рецептора макрофа-
гов CD14 [45]. Механизм образования ПСП связан 
с бактериальным фагоцитозом и расщеплением 
CD14 лизосомальными ферментами. ПСП пока-
зал сопоставимый с прокальцитонином потенциал 
в прогнозировании сепсиса у новорожденных: по-
роговое значение пресепсина 706,5 пг/мл обладает 
чувствительностью 85,7%, специфичностью 68,8%, 
положительной прогностической ценностью 85,7%, 
отрицательной прогностической ценностью 68,8%. 
Однако эффективность данного биомаркера в разных 
возрастных группах и при других причинах СПОН 
остается не изученной.

Заключение
Прогнозирование СПОН у детей и новорожден-

ных остается пока не решенной проблемой. Имеются 
только единичные публикации по исследованиям 
в этом направлении у данной категории пациентов. 
Современные шкалы для прогнозирования СПОН 
способствуют объективной оценке тяжести состоя-
ния новорожденного на основе расчета вероятности 
летального исхода, могут быть полезны для анализа 
эффективности различных видов терапии и методов 
лечения. Однако результаты сравнительных исследо-
ваний прогностической точности шкал, проведенных 
во многих странах на разных категориях пациентов, 
в том числе у новорожденных, носят противоречивый 
характер.

Прогностические шкалы СПОН имеют в своей ос-
нове различный набор клинических, инструменталь-
ных и лабораторных параметров, количество и степень 
доступности которых зачастую приводят к труднос
тям использования их в повседневной клинической 
практике. В то же время сегодня активно развиваются 
несколько перспективных научных направлений, ко-
торые, возможно, приведут к значительному прорыву 
в прогнозировании СПОН в неонатологии.
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