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Резюме 
Цель исследования: изучить предикторную значимость параметров центральной гемодинамики 

в отношении летальности и оценить их потенциальную приемлемость для цель-ориентированной 
терапии на протяжении первых четырех суток лечения больных с сепсисом. 

Материалы и методы. Проанализировали результаты обследования и лечения 62 больных в воз-
расте 50,9±2,13 лет с абдоминальным сепсисом. Тяжесть состояния при поступлении в отделение реа-
ниматологии по шкале APACHE II составляла 13 [10–15] баллов, по шкале SOFA — 8 [6,75–9,25] баллов. 
Летальный исход через 15,6±1,4 суток после поступления наступил у 19 (31%) больных. Центральную 
гемодинамику изучали с помощью транспульмональной термодилюции по стандартной методике. 
Инфузии и назначение симпатомиметических препаратов выполняли в соответствии с рекоменда-
циями Сепсис-3. При статистическом анализе применяли логистическую регрессию и ROC-анализ.  

Результаты. Медианные значения основных показателей кровообращения в течение первых че-
тырех суток лечения сепсиса находились в пределах физиологической нормы. На всех этапах лечения 
предикторами летальности являлись значения сердечного индекса, производительности сердца, об-
условленной постнагрузкой, глобальной фракции изгнания сердца и индекса функции сердца. Однако 
первые три показателя не обеспечивали либо достаточного качества моделей на этапах исследования, 
либо стабильного порогового значения с приемлемой чувствительностью и специфичностью. Индекс 
функции сердца сохранял на всех этапах исследования хорошее качество модели (площадь под ROC-
кривой 0,708–0,753) и стабильное пороговое значение (�5,75–�5,81 мин-1) с удовлетворительной и сба-
лансированной чувствительностью и специфичностью, составившими около 70%.  

Заключение. Значения сердечного индекса, производительности сердца, обусловленной постна-
грузкой, глобальной фракции изгнания сердца и индекса функции сердца на протяжении первых че-
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тырех суток интенсивного лечения сепсиса являются предикторами летального исхода. Вместе с тем, 
только индекс функции сердца сохраняет на всех этапах исследования хорошее качество модели и 
стабильное пороговое значение с приемлемым уровнем чувствительности и специфичности. Необхо-
димо дальнейшее изучение возможности использования индекса функции сердца как одного из кор-
ригируемых показателей при цель-ориентированной терапии, направленной на оптимизацию функ-
ции сердечно-сосудистой системы при сепсисе. 
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Summary 

Aim of the study: to determine the predictive value of central hemodynamic parameters in relation to mor-
tality and evaluate their potential acceptability for goal-directed therapy during days 1–4 of treatment in pa-
tients with sepsis. 

Material and methods. The results of investigation and treatment of 62 patients aged 50.9±2.13 years with 
abdominal sepsis were analyzed. The patient severity on admission to the intensive care unit was 13 [10–15] on 
the APACHE II scale, 8 [6.75–9.25] on the SOFA scale. Lethal outcome 15.6±1.4 days after admission occurred in 
19 (31%) patients. Central hemodynamic parameters were studied by transpulmonary thermodilution according 
to the standard technique. Infusions and administration of sympathomimetic drugs were performed according 
to Sepsis-3 guidelines. Statistical analysis was performed using logistic regression and ROC analysis. 

Results. The median values of the main circulatory parameters during days 1–4 of sepsis treatment were 
within normal ranges. Cardiac index, afterload-related cardiac performance, global cardiac ejection fraction 
and cardiac function index were predictors of mortality at all stages of treatment. However, the first three pa-
rameters did not provide either sufficient model quality at the study stages or a stable cutoff value with ac-
ceptable sensitivity and specificity. The cardiac function index maintained good model quality (area under 
the ROC curve 0.708–0.753) and a stable cutoff value (�5.75 to �5.81 min-1) with acceptable and balanced sen-
sitivity and specificity of about 70% at all study stages. 

Conclusion. The cardiac index, afterload cardiac performance, global cardiac ejection fraction and cardiac 
function index during days 1–4 of intensive care of sepsis are predictors of lethal outcome. At the same time, 
only the cardiac function index maintains good model quality and consistent cut-off point value with accept-
able sensitivity and specificity at all stages of the study. The feasibility of using the cardiac function index as 
one of the parameters of goal-directed therapy aimed at cardiovascular function improvement in sepsis needs 
further investigation. 

 
Keywords: cardiac function index; sepsis; sepsis-induced cardiomyopathy; goal-directed therapy; central 

hemodynamics  
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Введение 
Роль цель-ориентированной терапии 

(ЦОТ) в интенсивном лечении пациентов с 
сепсисом и септическим шоком остается пред-
метом активной дискуссии [1, 2]. Тем более, что 
изучение эффективности ЦОТ в настоящее 
время становится затруднительным, так как ее 
элементы вошли в рутинную практику отделе-
ний реанимации и интенсивной терапии 
(ОРИТ) и стали стандартным компонентом 
лечения пациентов с сепсисом  [3, 4]. Кроме 
того, причиной неоднородных мнений о ЦОТ 
является отсутствие общепринятого комплек-
са показателей, на коррекцию которых следует 
ориентироваться [1, 2, 5, 6]. Целевые показате-
ли варьируются от простейших, например, 
«времени заполнения пятна» [2] и артериаль-
ного давления (АД) [1, 2], до параметров цент-
ральной гемодинамики (ЦГД), определенных с 

Introduction  
The role of goal-directed therapy (GDT) in the 

intensive care of sepsis and septic shock has been 
actively debated  [1, 2]. Moreover, efficacy assess-
ment of GDT is now becoming difficult, since its el-
ements have entered the routine practice of inten-
sive care units (ICU) and have become a standard 
component of sepsis treatment [3, 4]. In addition, 
lack of universally accepted set of indices which 
could be the targets for correction explains the con-
troversial opinions on GDT [1, 2, 5, 6]. Target param-
eters range from the simplest ones, e. g., capillary re-
fill time [2] and blood pressure (BP) [1, 2], to central 
hemodynamic parameters measured using 
Swan–Ganz catheter [7, 8]. Only a few publications 
have attempted to use transpulmonary thermodilu-
tion (TPTD) results for guiding GDT in sepsis [9, 10].  

The most current algorithms of GDT include 
successive correction of central venous pressure 
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помощью катетера Свана–Ганза  [7, 8]. В еди-
ничных публикациях делают попытки исполь-
зовать для ЦОТ при сепсисе результаты транс-
пульмональной термодилюции (ТПТД) [9, 10].  

Наиболее современные алгоритмы ЦОТ 
включают последовательную коррекцию цент-
рального венозного давления (ЦВД), АД, сатура-
ции центральной венозной крови, лактатемии, 
темпа диуреза [5, 11]. Несмотря на очевидную 
целесообразность этих корригирующих мер, 
указывают, что ЦОТ, благоприятно влияя на 
течение начальных стадий сепсиса, не оказыва-
ет влияния на общую летальность и риск раз-
вития выраженной полиорганной недостаточ-
ности при тяжелом течении сепсиса  [11–13]. 
Кроме того, целесообразность использования 
для ЦОТ уровня ЦВД в последние годы подвер-
гают активной критике [6, 14].  

В процессе реализации ЦОТ, как правило, 
рекомендуют достигать и поддерживать уровень 
ряда умозрительно выбранных показателей в 
диапазоне нормальных значений [2, 6]. Коррект-
ность применения конкретных значений того 
или иного показателя оценивают эмпирически 
на основе результатов лечения больных [15].  

Вместе с тем, отдельные клиницисты 
подчеркивают, что оценка состояния крово-
обращения с позиций физиологической 
нормы при сепсисе может быть неадекват-
ной  [16, 17]. Авторы  [16] подчеркивают 
необходимость поиска новых показателей, 
более информативно отражающих специфи-
ку нарушений ЦГД при сепсисе. Мы также 
отмечали, что нормальные значения целого 
ряда параметров, регистрируемых с помо-
щью ТПТД, являются при сепсисе предикто-
рами летального исхода [18].  

Таким образом, выбор целевых гемодина-
мических показателей и их конкретных значе-
ний для ЦОТ при сепсисе остается актуальной 
научно-практической задачей [6]. Возможным 
подходом к ее решению является выявление 
параметров кровообращения, которые, с 
одной стороны, обладают наиболее отчетли-
вой предикторной значимостью в отношении 
риска летальности, а с другой — могут быть 
корригированы с помощью известных лечеб-
ных мер. Полагаем, что важным условием при 
поиске таких целевых показателей должно 
быть сохранение их предикторной значимо-
сти в отношении летальности, несмотря на 
первичные корригирующие меры и формаль-
ную нормализацию стандартных параметров 
кровообращения.  

Цель исследования — изучить предиктор-
ную значимость ЦГД в отношении летальности 
и оценить их потенциальную приемлемость 
для ЦОТ на протяжении первых четырех суток 
лечения больных с сепсисом. 

(CVP), BP, central venous blood saturation, lac-
tatemia, urine output [5, 11]. Despite the obvious 
feasibility of these corrective measures and favor-
able effects of GDT in early stages of sepsis, it has 
no impact on overall mortality and the risk of ad-
vanced multiple organ failure in severe sep-
sis  [11–13]. In addition, the appropriateness of 
using the CVP level for guiding GDT has been 
strongly criticized in recent years [6, 14]. 

While implementing GDT, several hypotheti-
cal indices have generally been suggested to be 
achieved and maintained within normal ranges [2, 
6]. The validity of specific values of a particular 
index is evaluated empirically based on the results 
of patients' treatment [15]. 

At the same time, some clinicians emphasize 
that the assessment of circulation based on normal 
physiology in sepsis may be inadequate [16, 17]. 
Some authors [16] underline the need to search for 
new parameters, reflecting more adequately the 
specific features of central circulation disturbances 
in sepsis. We also pointed out that normal values of 
some parameters registered by TPTD could be pre-
dictors of lethal outcome in sepsis [18]. 

Thus, the choice of target hemodynamic pa-
rameters and their specific values for DGT in sepsis 
remains a relevant scientific and practical issue [6]. 
A possible solution approach includes the identifi-
cation of circulatory parameters, which, on the one 
hand, have the most distinctive predicting value for 
mortality risk, and, on the other hand, can be cor-
rected by the known therapeutic measures. We be-
lieve that the search for such targets should always 
associate with the preservation of their predictive 
significance with regard to mortality, despite the 
primary corrective measures and formal normal-
ization of the standard circulatory parameters.  

The aim of this study was: to study the predic-
tive value of central hemodynamic parameters for 
mortality and evaluate their potential acceptability 
for GDT during days 1–4 of treatment of patients 
with sepsis. 

Materials and Methods 
This simple observational prospective study, per-

formed in accordance with the approval of the Ethical 
Committee of the M.F. Vladimirsky Moscow Medical and 
Research Institute, protocol No. 11 of December 13, 2018, 
included 65 patients with abdominal sepsis who met the 
following criteria: 

— age from 18 to 85 years; 
— no clinical or instrumental signs of septic shock 

on admission to intensive care unit (ICU): mean blood 
pressure was �65 mm Hg, lactate �2 mmol/l with fluid 
and (in some cases) sympathomimetic therapy; 

— written informed consent for the use of invasive 
monitoring and treatment, including transpulmonary 
thermodilution. 

The non-inclusion criteria were: 
— terminal stage of cancer; 



12 w w w . r e a n i m a t o l o g y . c o m G E N E R A L  R E A N I M AT O L O G Y,  2 0 2 1 ,  1 7 ;  5

https://doi.org/10.15360/1813-9779-2021-5-9-22
Clinical  Studies 

Материал и методы 
В простое обсервационное проспективное ис-

следование, выполняемое в соответствии с разре-
шением Этического комитета ФУВ ГБУЗ МО МО-
НИКИ им. М.Ф. Владимирского, протокол № 11 от 
13.12.2018, включили 65 больных с абдоминальным 
сепсисом, соответствующих критериям: 

— возраст от 18 до 85 лет;  
— отсутствие при поступлении в отделение реа-

нимации и интенсивной терапии (ОРИТ) клинико-ди-
агностических признаков септического шока: на 
фоне инфузионной и в отдельных наблюдениях сим-
патомиметической терапии уровень АДср был более 
65 мм рт. ст., а лактатемии — менее 2 ммоль/л;  

— наличие письменного информированного 
согласия на использование инвазивных мер наблю-
дения и лечения, включая применение транспуль-
мональной термодилюции.  

Критерии невключения: 
— терминальная стадия онкологические забо-

левания; 
— наличие сопутствующих клапанных заболе-

ваний сердца и осложненных форм ишемической 
болезни сердца, хронической недостаточности кро-
вообращения в анамнезе; 

— беременность;  
— невозможность выполнить катетеризацию 

бедренной артерии. 
Критерии исключения:  
— летальный исход в первые 4 суток от по-

ступления в ОРИТ; 
— перевод больного в другое отделение или 

стационар.  
— вынужденное прекращение мониторинга 

ЦГД в первые 4 суток от поступления в ОРИТ.  
На основании критериев из исследования ис-

ключили 3 больных. Проанализировали результаты 
обследования и лечения 62 больных, демографиче-
ские и общеклинические характеристики которых 
представили в табл. 1. Причинами сепсиса явля-
лись: острый деструктивный панкреатит (n=31), ост-
рый гангренозный аппендицит (n=6), перфоратив-
ная язва двенадцатиперстной кишки или желудка 
(n=8), перфорация кишечника (n=7), кишечная не-
проходимость (n=2), острый деструктивный холеци-
стит (n=2), холангит (n=3), обструктивный пиело-
нефрит (n=2), язвенный колит (n=1).  

При остром деструктивном панкреатите на на-
чальных этапах лечения оперативные вмешатель-
ства не выполняли. В 1-е сутки нахождения в ОРИТ 
больным с холангитом выполняли эндоскопическую 
ретроградную холангиопанкреатографию с папил-

— history of valvular heart disease and compli-
cated coronary heart disease, chronic failure; 

— pregnancy; 
— impossibility of performing the femoral artery 

catheterization. 
The exclusion criteria: 
— death during days 1–4 of ICU stay; 
— patient transfer to the other ward or hospital; 
— forced discontinuation of central hemodynamic 

monitoring during days 1–4 after admission to the ICU.  
Based on the criteria, 3 patients were excluded from 

the study. The results of the investigation and treatment of 
62 patients were analyzed, the demographic and general 
clinical characteristics are presented in Table 1. The causes 
of sepsis were acute destructive pancreatitis (n=31), acute 
gangrenous appendicitis (n=6), perforated duodenal or 
gastric ulcer (n=8), intestinal perforation (n=7), intestinal 
obstruction (n=2), acute destructive cholecystitis (n=2), 
cholangitis (n=3), obstructive pyelonephritis (n=2), ulcer-
ative colitis (n=1). 

In acute destructive pancreatitis no surgical interven-
tions were performed during the initial stage of treatment. On 
day 1 of ICU stay patients with cholangitis underwent endo-
scopic retrograde cholangiopancreatography with papil-
losphincterotomy, and those with obstructive pyelonephritis 
had percutaneous puncture nephrostomy done. The remain-
ing patients were admitted to the ICU from the operating 
room after surgical interventions for their primary disease. 

All 56 patients on the ventilator received planned 
sedation with propofol 0.8–3.1 (2[1–1.9]) mg/kg/h, no 
other sedatives or muscle relaxants were used. 

Lethal outcome on days 8–31 (15.6±1.42) in ICU oc-
curred in 19 (30.6%) patients, 14-day mortality was 
12.9%, 28-day — 27.4%. 

On day 1 of intensive care the patients underwent 
catheterization of the central vein (subclavian and/or in-
ternal jugular) and femoral artery using Pulsiocath 
PV2015L204F catheter (Pulsion Medical Systems com-
pany), which was connected to the PiCCO-plus module 
(Pulsion Medical Systems company) of Drager monitor-
ing system. Cardiac output was determined using TPTD 
according to standard technique [19]. TPTD and central 
hemodynamic parameters were recorded during the first 
12 hours after the patient's admission to ICU, and later 
daily in the morning between 9.00 and 11.00 a.m. 

All patients received standard treatment, including 
infusion of balanced crystalloid solutions, de-escalation 
antibiotic therapy with subsequent drug changes accord-
ing to the results of microbiological studies of biological 
fluids. Administration and infusion of sympathomimetic 
drugs were performed according to the protocol of circu-
latory disturbances correction in agreement with the 
Sepsis-3 guideline [20]. 

Parameter Value Me [P25–P75] (M±m) 
Age, years 22–83 50.9±2.13 

48 [39.25; 63.75] (50.9±2.13) 
Male/female, n (%) 39/23 (62.9%/37.1%)  
SOFA Score 2–14 8,0 [6.75–9.25] (8.1±0.3) 
APACHE II Score 6–20 13 [10; 15] 
Surgery on day 1 of treatment, n (%) 31 (50%)  
Mechanical lung ventilation, n (%) 56 (90.3%)

Таблица 1. Демографические и общие клинические показатели обследованных пациентов. 
Table 1. Demographic and general clinical characteristics of studied patients. 

Примечание. Value — значение; age, years — возраст, лет; male/female — мужчин/женщин; surgery on day 1 of treatment — 
операция в 1-е сутки лечения; mechanical lung ventilation — искусственная вентиляция легких.
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лосфинктеротомией, а больным с обструктивным 
пиелонефритом — чрескожную пункционную неф-
ростомию. Остальные больные поступали в ОРИТ из 
операционной после выполнения оперативных вме-
шательств по поводу основного заболевания. 

Все 56 больных, находившихся на ИВЛ, полу-
чали плановую седацию: пропофол в дозах 0,8–3,1 
(2 [1–1,9]) мг/кг/ч, других седативных препаратов и 
миорелаксантов не назначали. 

Летальный исход на 8–31-е (15,6±1,42) сутки нахож-
дения в ОРИТ наступил у 19 (30,6%) больных, 14-суточ-
ная летальность составила 12,9%, 28-суточная — 27,4%.  

В 1-е сутки интенсивного лечения больным вы-
полняли катетеризацию магистральной вены (под-
ключичная и/или внутренняя яремная) и бедренной 
артерии катетером Pulsiocath PV2015L204F (фирма 
«Pulsiоn Medical Systems»), который соединяли с мо-
дулем PiCCO-plus (фирма «Pulsiоn Medical Systems») 
мониторной системы Drager. Определение сердеч-
ного выброса осуществляли с помощью ТПТД по 
стандартной методике [19]. ТПТД и регистрацию по-
казателей ЦГД выполняли в первые 12 часов от мо-
мента поступления больного в ОРИТ, а затем — еже-
дневно утром в интервале между 9.00 и 11.00. 

Все больные получали стандартное лечение, 
включавшее инфузию сбалансированных кристал-
лоидных растворов, стартовую деэскалационную 
антибиотикотерапию с дальнейшей сменой препа-
ратов, согласно результатам микробиологических 
исследований биологических сред. Инфузию и на-
значение симпатомиметических препаратов вы-
полняли в соответствии с протоколом коррекции 
нарушений в системе кровообращения по рекомен-
дациям Сепсис-3 [20]. 

В анализ включили пол и возраст больных, а 
также оценку тяжести их состояния при поступле-
нии в ОРИТ по шкале APACHE II (баллы) и по шкале 
SOFA (баллы) в первые 24 ч от момента поступления 
и на 2-е и 4-е сутки лечения.  

В 1-е, 2-е и 4-е стуки лечения регистрировали 
среднее артериальное давление (АДср), частоту сер-
дечных сокращений (ЧСС), сердечный выброс (СВ), 
сердечный индекс (СИ), общее периферическое со-
судистое сопротивление (ОПСС), индексированные 
ОПСС (ИОПСС), ударный объем (ИУО), глобальный 
конечно-диастолический объем (ИГКДО), глобаль-
ную фракцию изгнания сердца (ГФИС), индекс 
функции сердца (ИФС) и индекс мощности сердца 
(ИМС = СИ � АДср /451). Вычисляли показатель «про-
изводительность сердца, обусловленная постна-
грузкой» (ПСОП, %) (англ. «afterload-related cardiac 
performance») [16], как отношение величин измерен-
ного СВ (СВи) и расчетного СВ (СВр):  

ПСОП (%) = СВи (л/мин) / СВр (л/мин) � 100 (%),  
где СВр = ОПСС-0,64 � 394,07. 

Для хранения и обработки данных использо-
вали базу данных, сформированную в программе 
Microsoft Office Excel. Развернутый статистический 
анализ выполнили с помощью программных паке-
тов «Microsoft Office Excel», и «MedCalc 15». Нормаль-
ность распределения данных определяли с помо-
щью критериев Колмогорова–Смирнова и 
Шапиро–Уилка. При нормальном распределении 
данные представили в виде в виде медианы (Me), 
25% и 75% квартилей (P25–P75), а также средних ве-

The analysis included sex and age of patients, as well 
as their severity assessment on admission to the ICU using 
APACHE II scale (in points) and SOFA scale (in points) in 
the first 24 hours of admission and on days 2 and 4.  

On days 1,2, and 4 the mean arterial pressure 
(MAP), heart rate (HR), cardiac output (CO), cardiac 
index (CI), total peripheral vascular resistance (TPVR), 
and indexed TPVR (TPVRi), stroke volume (SVi), global 
end-diastolic volume (GEDVi), global cardiac ejection 
fraction (GCEF), cardiac function index (CFI), and car-
diac power index (CPI = CI � MAP / 451). We calculated 
the afterload-related cardiac performance (ACP, %) [16] 
as the ratio of measured CO (COmeasured) and estimated 
CO (COestimated): 
ACP (%) = COmeasured (l/min) / COestimated (l/min) � 100 (%),  

where COestimated = TVPR-0.64 � 397.07 
A database generated in Microsoft Office Excel was 

used to store and process the data. Detailed statistical 
analysis was performed using the Microsoft Office Excel 
and MedCalc 15 software packages. Normality of data 
distribution was determined using Kolmogorov–Smirnov 
and Shapiro–Wilks tests. For normal distribution, data 
were presented as median (Me), 25% and 75% quartiles 
(P25 to P75), and mean values (M) and errors of the mean 
(m); for non-normal distribution, data were presented as 
median (Me) and 25% and 75% quartiles (P25 to P75). 
Frequency of the variables was represented as the mean 
frequency (P). Stepwise differences were assessed using 
Student's test for paired comparisons and Wilcoxon's test 
with Bonferroni correction. Frequency differences were 
compared using Pearson's χ2 test. Differences were con-
sidered significant at P�0.05. 

To evaluate the prognostic significance of the in-
dices, we assessed the influence of independent variables 
on the binary-coded dependent ones using logistic re-
gression. When performing logistic regression, we calcu-
lated odds ratio (OR), 95% confidence interval (CI), and 
significance of influence (P). ROC analysis was per-
formed to assess the discrimination (distinguishing be-
tween patients with favorable and unfavorable out-
comes) of independent variables. It included only those 
indexes which demonstrated predictive significance ac-
cording to logistic regression data. We analyzed the char-
acteristics of ROC-curves and calculated the area under 
the curve (AUC). Model quality was considered to be ex-
cellent in AUC�0.9, very good in 0.8–0.89, good in 
0.7–0.79, medium in 0.6–0.69, poor in 0.5–0.59. The AUCs 
were compared with each other, and their differences 
were considered to be significant at P�0.05. The cut-off 
point, i.e., the value of the variable indicating the risk of 
an adverse outcome, was determined according to the 
Youden index (sum of maximum sensitivity and speci-
ficity requirement), the test sensitivity requirement ap-
proaching 80%, and the balance requirement between 
sensitivity and specificity (minimum difference between 
these values). The value that corresponds most closely to 
all three requirements was chosen as the cut-off point. In 
assessing sensitivity and specificity, the confidence inter-
val (CI) of these parameters was calculated. 

Results and Discussion 
Moderate tachycardia, which persisted on all 

subsequent days, decreased versus normal median 
TPVRi and GEDVi (Table 2) were noted on day 1. 
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личин (M) и ошибок средних (m), при распределе-
нии, отличном от нормального — в виде медианы 
(Me) и 25% и 75% квартилей (P25–P75). Частоту при-
знаков представляли в виде средней частоты (Р). По-
этапные отличия оценивали с помощью критерия 
Стьюдента для парных сравнений и критерия Вил-
коксона с поправкой Бонферрони. Отличия частот-
ных признаков сравнивали с помощью критерия χ2 

Пирсона. Отличия считали значимыми при р�0,05. 
Для оценки прогностической значимости по-

казателей оценивали влияние независимых пере-
менных на зависимую, закодированную бинарно, с 
помощью метода логистической регрессии. При вы-
полнении логистической регрессии рассчитывали 
отношение шансов (ОШ), 95% доверительный ин-
тервал (ДИ) и значимость влияния (р). Для оценки 
разделительной способности (разграничение боль-
ных с благоприятными и неблагоприятными исхо-
дами) независимых переменных выполняли ROC-
анализ. В последний включали только те 
показатели, которые продемонстрировали предик-
торную значимость по данным логистической ре-
грессии. Анализировали характеристики ROC-кри-
вых с расчетом площади под кривой (ППК). 
Качество модели считали при ППК�0,9 — отлич-
ным, 0,8–0,89 — очень хорошим, 0,7–0,79 — хорошим, 
0,6–0,69 — средним, 0,5–0,59 — неудовлетворитель-
ным. Выполняли сравнение ППК; отличие ППК счи-
тали значимым при р�0,05. Пороговое значение 
(ПЗ) переменной (порог отсечения, точка «cut-off»), 
т. е. значение переменной, указывающее на риск не-
благоприятного исхода, определяли по индексу 
Юдена (требование максимальной суммы чувстви-
тельности и специфичности), требованию чувстви-
тельности теста, приближающейся к 80%, и требо-
ванию баланса между чувствительностью и 
специфичностью (минимальная разность между 
этими значениями). За ПЗ принимали значение, в 
наибольшей степени соответствующее всем трем 
требованиям. При оценке чувствительности и спе-
цифичности рассчитывали доверительный интер-
вал (ДИ) этих показателей.  

Результаты и обсуждение 
В 1-е сутки отметили умеренную тахикар-

дию, сохранявшуюся на всех последующих эта-
пах, уменьшение относительно нормы медианы 
ИОПСС и ИГКДО (табл. 2). ПСОП был снижен 
по отношению к оптимальному уровню (�80%). 
На 2-е сутки увеличивались СИ, ПСОП, ИУО, 
ИМС и ГФИС. При этом медианы всех этих 
показателей находились в пределах нормаль-
ных значений. На 4-е сутки зарегистрировали 
дальнейшее увеличение ИУО. На этом этапе 
значения большинства параметров ЦГД, вклю-
чая АДср, были выше, чем в 1-е сутки; неизмен-
ными оставались только ЧСС, ИОПСС и ИФС.  

ЧСС на всех этапах исследования не 
обладала разделительной способностью в 
отношении летальности при сепсисе (табл. 3). 
Некоторые показатели были предикторами 
неблагоприятного исхода только на одном 
из этапов исследования: ИУО и ИОПСС — на 

ACP was decreased versus the optimal level (�80%). 
On day 2, CI, ACP, SVi, CPI and GCEF increased. At 
the same time, medians of all these indices were 
within normal values. On day 4, we recorded a fur-
ther increase in SVi. At this stage the values of the 
majority of central hemodynamic parameters, in-
cluding MAP, were higher than on day 1; only HR, 
TPVRi and CFI remained unchanged.  

HR at all stages of the study had no discrimi-
nating power with regard to mortality in sepsis 
(Table 3). Some indices were predictors of adverse 
outcome only at one stage of the study: SVi and 
TPVRi on day 2, while MAP and GEDVi on day 4. 
CPI had predictive significance on days 2 and 4. CI, 
ACP, GCEF and CFI had robust discriminating 
power for sepsis mortality during the whole study 
period. 

The indices that had predictive significance 
only on day 2 of the study (SVi, TPVRi) in ROC 
analysis (Table 4) provided good quality models, 
with a sensitivity of about 60%. Only cut-off point 
of TPVRi, which was close to the upper normal 
limit, had a specificity exceeding 80%. MAP and 
GEDVi on day 4 proved moderate quality models 
with unsatisfactory sensitivity and specificity. Thus, 
all four of these parameters had no discriminating 
power to reliably predict the risk of mortality. The 
CPI on days 2 and 4 of follow-up provided good 
quality models. However, the cut-off point of the 
index exceeding 0.7 W/m2 had insufficient balance 
of sensitivity and specificity (the difference be-
tween them was about 20%).  

Of the four central hemodynamic parameters 
with consistent predictive value, only the CFI in all 
stages of the study provided good quality models with 
almost robust cut-off point (5.75–5.8 min-1) and bal-
anced sensitivity and specificity, in most cases ex-
ceeding 70%. The cut-off point of ACP and GCEF 
being decreased on day 1, increased significantly later 
in the study, reaching normal levels by day 4. CI had a 
fairly consistent cut-off point (3.5–3.7 l/min/m2), but 
its sensitivity and specificity were low and/or unbal-
anced on days 1 and 4 of follow-up.  

The hemodynamic profile of the studied pa-
tients was similar to one of sepsis, described in nu-
merous studies. The most persistent abnormalities 
were moderate decrease in TPVRi and tachycardia, 
characteristic of sepsis [17, 21]. Sinus tachycardia in 
the clinical situation under consideration has a com-
plex origin, which includes the effects of bacterial 
lipopolysaccharides and proinflammatory cytokines 
on cardiac pacemaker  [22, 23], increased sympa-
thetic activity due to excess of endogenous and ad-
ministration of exogenous catecholamines  [24], 
changes characteristic of septic myocarditis [25], and 
pathophysiological response to absolute or relative 
hypovolemia [26]. 

Based on the values of medians of central he-
modynamic parameters, there was no marked in-
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2-е сутки, а АДср и ИГКДО — на 4-е сутки. ИМС 
имел предикторную значимость на 2-е и 4-е 
сутки. Устойчивой разделительной способ-
ностью в отношении летального исхода сеп-
сиса в течение всего периода исследования 
обладали СИ, ПСОП, ГФИС и ИФС.  

Показатели, обладавшие предикторной 
значимостью только на 2-е сутки исследования 
(ИУО, ИОПСС), при ROC-анализе (табл. 4) обес-
печили модели хорошего качества, с уровнем 
чувствительности около 60%. Только ПЗ 
ИОПСС, близкое к верхней границе нормы, 
обладало специфичностью, превышавшей 
80%. АДср и ИГКДО на 4-е сутки продемонстри-
ровали модели среднего качества с неудовле-
творительным уровнем чувствительности и 
специфичности. Таким образом, все четыре 
указанных параметра не обладали раздели-
тельной способностью, позволявшей уверенно 
прогнозировать риск летальности. ИМС на 2-е 
и 4-е сутки наблюдения обеспечил модели 
хорошего качества. Однако ПЗ показателя, 
превышавшие 0,7 Вт/м2, не обладали достаточ-
ной сбалансированностью чувствительности и 
специфичности (разность чувствительности и 
специфичности приближалась к 20%).  

Из четырех параметров ЦГД, обладавших 
устойчивой предикторной значимостью, только 
ИФС на всех этапах исследования обеспечил 
модели хорошего качества с практически ста-
бильным ПЗ (5,75–5,8 мин-1) и сбалансированны-
ми чувствительностью и специфичностью, в 
большинстве случаев превышавшими 70%. ПЗ 
ПСОП и ГФВ, сниженные в 1-е сутки, существен-

Parameter                                       Values on various days of treatment, Ме [P25 – P75] (M±m)                                Differences 
                                                                              Day 1                              Day 2                              Day 4                          Days 1–2      Days 1–4      Days 2–4 
MAP, mm Hg                                     89 [76.25–105.3]     97.75 [88.5–106.88]    102.7 [91.1–109]               P=0.086        P=0.012        P=0.643 
HR, min–1                                               102 [90–112]              99 [88.4–108]            97 [88.25–105]                 P=0.939        P=0.243        P=0.892 
                                                                   (100.7±2.3)                   (98.2±1.8)                  (96.2±2.06)                             
CI, l/min/m2                                       3.5 [2.58–4.01]          3.78 [3.08–4.39]        4.02 [3.43–4.65]                P=0.027       P=0.0001       P=0.157 
ACP, %                                                 77.02 [68.2–87.4]    85.35 [79.69–91.63]    87.16 [80.2–94.6]              P=0.0003     P=0.0001         P=1.0 
SVi, ml/m2                                         37.16 [25–44.31]           40 [33–47.66]              44.5 [40–50]                    P=0.007      P�0.0001       P=0.004 
                                                                   (36.2±1.63)                  (40.3±1.46)                   (44±1.18)                               
TPVRi, dyn×s×cm5/m2                 1896 [1590–2561]     1901 [1685–2471]     1795 [1510–2216]                 P=1.0          P=0.092        P=0.143 
CPI, W/m2                                          0.62 [0.52–0.85]     0.795 [0.643–0.992]     0.88 [0.69–1.01]               P=0.0125     P=0.0001       P=0.099 
GEDVi, ml/m2                                 573.7 [475–708.8]   619.1 [512.7–761.1]     636 [560–749.5]                P=0.526        P=0.024        P=0.292 
GCEF, %                                               24.9 [18.3–29.1]         27.1 [21.26–31]        27.88 [22.7–32.5]               P=0.015       P=0.0001       P=0.654 
CFI, min–1                                           6.04 [5.16–6.81]         6.19 [4.95–7.78]        5.91 [5.04–7.85]                P=0.127         P=0.08            P=1.0 
                                                                    (5.9±0.22)                    (6.3±0.27)                   (6.3±0.26)                               

Таблица 2. Показатели кровообращения у пациентов с абдоминальным сепсисом в первые четверо суток 
интенсивного лечения.  
Table 2. Circulatory parameters in patients with abdominal sepsis during days 1–4 of intensive care. 

Note. For table 2–4: MAP — mean arterial pressure; HR — heart rate; CI — cardiac index; ACP — afterload-related cardiac perform-
ance; SVi — stroke volume index; TPVRi — total peripheral vascular resistance index; CPI — cardiac power index; GEDVi — global 
end-diastolic volume index; GCEF — global cardiac ejection fraction; CFI — cardiac function index. 
Примечание. Values on various days of treatment — значения показателей в различные сутки лечения; differences — раз-
личия; для табл. 2–4: MAP — среднее артериальное давление, Адср; HR — частота сердечных сокращений, ЧСС; CI — сер-
дечный индекс, СИ; ACP — производительность сердца, обусловленная постнагрузкой, ПСОП; Svi — индекс ударного 
объема, ИУО; TPVRi — индекс общего периферического сосудистого сопротивления, ИОПСС; CPI — индекс мощности 
сердца, ИМС; GEDVi — индекс глобального конечно-диастолического объема, ИГКДО; GCEF — глобальная фракция из-
гнания сердц, ГФИС; CFI — индекс функции сердца, ИФС.  

Parameter         Day               OR                      95% CI              P value 
MAP                        1             1.0042          0.9765–1.0326        0.7689 
                                 2             0.9986          0.9608–1.0380        0.9439 
                                 4             0.9547          0.9127–0.9986        0.0432 
HR                           1             0.9906          0.9612–1.0209        0.5402 
                                 2             1.0207          0.9814–1.0617        0.3064 
                                 4             0.9915          0.9584–1.0257        0.6205 
CInd                        1             0.5199          0.2790–0.9687        0.0394 
                                 2             0.3667          0.1793–0.7500        0.0060 
                                 4             0.3647          0.1724–0.7713        0.0083 
ACP                         1             0.9488          0.9030–0.9970        0.0377 
                                 2             0.9376          0.8860–0.9921        0.0254 
                                 4             0.9122          0.8562–0.9719        0.0045 
SVi                           1             0.9781          0.9354–1.0228        0.3323 
                                 2             0.9241          0.8722–0.9791        0.0074 
                                 4             0.9413          0.8841–1.0022        0.0586 
TPVRi                     1             1.0005          0.9999–1.0012        0.1110 
                                 2             1.0014          1.0004–1.0024        0.0044 
                                 4             1.0006          0.9998–1.0014        0.1307 
CPI                          1             0.2772          0.0382–2.0108        0.2044 
                                 2             0.0771          0.0063–0.9356        0.0442 
                                 4             0.0032          0.0001–0.1113        0.0015 
GEDVi                    1             1.0026          0.9998–1.0053        0.0650 
                                 2             1.0023          0.9992–1.0053        0.1424 
                                 4             1.0044          1.0009–1.0080        0.0149 
GCEF                      1             0.9181          0.8466–0.9956        0.0389 
                                 2             0.8687          0.7939–0.9506        0.0022 
                                 4             0.8939          0.8217–0.9724        0.0090 
CFI                          1             0.5797          0.3963–0.8479        0.0049 
                                 2             0.6421          0.4638–0.8889        0.0076 
                                 4             0.6067          0.4293–0.8575        0.0046 

Таблица 3. Предикторная значимость показателей 
кровообращения у пациентов с абдоминальным 
сепсисом в первые четверо суток интенсивного 
лечения (логистическая регрессия). 
Table 3. Predictor significance of blood circulation pa-
rameters in patients with abdominal sepsis on days 1–4 
of intensive care (logistic regression). 

Note. OR — odds ratio; CI — confidence interval. 
Примечание. OR — отношение шансов, ОШ. Для табл. 3, 4: 
CI — доверительный интервал, ДИ. 
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но возрастали на этапах исследования, достигая 
к 4-м суткам нормального уровня. СИ обладал 
достаточно стабильным ПЗ (3,5–3,7 л/мин/м2), но 
в 1-е и 4-е сутки наблюдения чувствительность 
и специфичность были низкими и/или несба-
лансированными.  

Гемодинамический профиль обследо-
ванных больных соответствовал состоянию 
кровообращения при сепсисе, описанному в 
многочисленных исследованиях. Наиболее 
стойкими нарушениями являлись: характер-
ное для сепсиса умеренное снижение ИОПСС 
и тахикардия [17, 21]. Синусовая тахикардия 
в рассматриваемой клинической ситуации 
имеет комплексный патогенез, который 
включает влияние на водитель сердечного 
ритма липополисахарида и провоспалитель-
ных цитокинов [22, 23], повышение симпати-
ческой активности при избытке эндогенных 
и введении экзогенных катехоламинов [24], 
изменения, характерные для септического 
миокардита [25], а также патофизиологиче-
ский ответ на абсолютную или относитель-
ную гиповолемию [26].  

Судя по медианам параметров ЦГД, в пер-
вые сутки наблюдения выраженного угнете-
ния насосной функции сердца не было. Вместе 
с тем, регистрировали уменьшение ПСОП и 
ГФИС, которые указывали на некоторую 
депрессию сократимости сердца  [16, 19]. Эту 
депрессию традиционно объясняют уменьше-
нием преднагрузки (умеренное снижение 
ИГКДО) на фоне дистрибутивных нарушений 
кровообращении [19].  

hibition of cardiac pump function during the first 
24 hours of the follow-up. At the same time, re-
duced ACP and GCEF were found, which indicated 
certain depression of cardiac contractility [16, 19]. 
This depression is traditionally explained by de-
creased preload (moderate reduction of GEDVi) 
with the underlying distributive circulatory de-
rangements [19].  

Starting from day 2 of intensive care, all circu-
latory indices, including ACP and GCEF, were prac-
tically normal. Obviously, the corrective measures 
based on Sepsis-3 guidelines [20] allowed achieving 
formal normalization of most hemodynamic pa-
rameters, including MAP and CI. 

MAP during the initial stages of treatment was 
not a predictor of mortality, i. e., achieving the goal 
(MAP�65–70 mm Hg), used in all GDT protocols [1, 
2], was not naturally associated with the outcome 
of sepsis. Only on day 4 of follow-up the risk of mor-
tality increased in patients with MAP �103 mm Hg. 
However, maintenance of elevated MAP by high 
doses of vasopressors is currently strongly discour-
aged [2]. Probably, apparent predicting ability of 
CPI regarding mortality on days 2–4 of follow-up 
was also due to a slightly decreased MAP level in 
patients who died later with constant CI value. CPI 
might not be considered as a potential target indi-
cator in sepsis, in contrast to heart failure  [27]. 
Other parameters, whose predictive significance 
appeared only at one of the stages of the study (SVi, 
TPVRi, and GEDVi), could not be considered as the 
target indexes as well. In addition, all these param-
eters had insufficient sensitivity and/or specificity, 
indicating poor quality of the prognostic model. 

Parameter              Day                AUC                     95% CI                  P value                  Cut-off                                                 % (CI) 
                                                                                                                                                                                                       Sensitivity                  Specificity  
MAP                             4                  0.670              0.540–0.783             0.0256                    �103                   73.7 (48.8–90.9)        55.8 (39.9–70.9) 
CInd                            1                  0.670              0.540–0.783             0.0299                   �3.575                 73.7 (48.8–90.9)        55.8 (39.9–70.9) 
                                      2                  0.748              0.622–0.849             0.0010                   �3.655                 73.7 (48.8–90.9)        74.4 (58.8–86.5) 
                                      4                  0.707              0.578–0.816             0.0057                   �3.773                 68.4 (43.4–87.4)        66.7 (50.5–80.4) 
ACP                              1                  0.653              0.566–0.804             0.0391                 �71.257                47.4 (24.4–71.1)        69.8 (53.9–82.8) 
                                      2                  0.703              0.557–0.797             0.0098                 �82.145                57.9 (33.5–79.7)        69.8 (53.9–82.8) 
                                      4                  0.737              0.623–0.851             0.0004                 �86.412                73.7 (48.8–90.9)        61.9 (45.6–76.4) 
SVi                                2                  0.700              0.571–0.809             0.0081                     �39                    63.2 (38.4–83.7)        60.5 (44.4–75.0) 
TPVRi                          2                  0.736              0.609–0.839             0.0016                   �2353                  63.2 (38.4–83.7)        81.4 (66.6–91.6) 
CPI                               2                  0.725              0.598–0.830             0.0046                   �0.794                 79.0 (54.5–93.9)        62.8 (46.7–77.0) 
                                      4                  0.782              0.659–0.877           �0.0001                 �0.727                 63.2 (38.4–83.7)       85.7 (71.5–94.6) 
GEDVi                         4                  0.646              0.514–0.763             0.0816                   �639.5                 57.9 (33.5–79.7)        59.5 (43.3–74.4) 
GCEF                           1                  0.657              0.526–0.772             0.0683                 �21.458                63.2 (38.4–83.7)        74.4 (58.8–86.5) 
                                      2                  0.749              0.624–0.850             0.0004                 �24.855                63.2 (38.4–83.7)        69.8 (53.9–82.8) 
                                      4                  0.690              0.560–0.802             0.0118                 �26.385                63.2 (38.4–83.7)        61.9 (45.6–76.4) 
CFI                               1                  0.708              0.580–0.816             0.0086                   �5.806                 73.7 (48.8–90.9)        67.4 (51.5–80.9) 
                                      2                  0.708              0.580–0.816             0.0097                   �5.794                 73.7 (48.8–90.9)        72.1 (56.3–84.7) 
                                      4                  0.753              0.627–0.854             0.0009                   �5.746                 79.0 (54.4–93.9)        73.8 (58.0–86.1) 

Таблица 4. Разделительная способность показателей кровообращения у больных с абдоминальным сеп-
сисом в первые четверо суток интенсивного лечения (ROC-анализ). 
Table 4. Discriminating power of circulation parameters in patients with abdominal sepsis on days 1–4 of intensive 
care (ROC-analysis). 

Note. AUC — area under curve. 
Примечание. AUC — площадь под кривой, ППК; Cut-off — отсечение; Sensitivity — чувствительность; Specificity — специ-
фичность. 
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Начиная со 2-х суток интенсивного лече-
ния, все показатели кровообращения, вклю-
чая ПСОП и ГФИС, становились практически 
нормальными. Очевидно, что корригирую-
щие меры, основанные на рекомендациях 
Сепсис-3  [20], позволили достичь формаль-
ной нормализации большинства гемодина-
мических параметров, включая АДср и СИ.  

АДср на начальных этапах лечения не явля-
лось предиктором летальности, т. е. достижение 
цели (АДср�65–70 мм рт. ст.), используемой во 
всех протоколах ЦОТ [1,2], не было закономерно 
связано с исходом сепсиса. Только на 4-е сутки 
наблюдения у больных с уровнем АДср�103 мм 
рт. ст. риск летальности возрастал. Однако под-
держание повышенного АДср за счет высоких 
доз вазопрессоров в настоящее время одно-
значно не рекомендуют [2]. Вероятно, проявле-
ние предикторной значимости ИМС в отноше-
нии летальности на 2–4-е сутки наблюдения 
также было обусловлено несколько снижен-
ным уровнем АДср у умерших в дальнейшем 
больных на фоне постоянного уровня СИ. Впол-
не вероятно, что при сепсисе, в отличие от сер-
дечной недостаточности  [27], ИМС не может 
рассматриваться как потенциальный целевой 
показатель. Также не могли претендовать на 
роль целевых показателей и другие параметры, 
предикторная значимость которых проявля-
лась только на одном из этапов исследования — 
ИУО, ИОПСС и ИГКДО. Кроме того, у всех этих 
показателей был неудовлетворительным уро-
вень чувствительности и/или специфичности, 
что указывало на недостаточно высокое каче-
ство прогностической модели.  

Учитывая патогенез дистрибутивных 
нарушений кровообращения при сепсисе и 
важнейшую роль преднагрузки в этой клини-
ческой ситуации [17, 28], вполне закономерен 
интерес к ИГКДО. Последний считают чувстви-
тельным показателем преднагрузки  [19]. 
ИГКДО пытались применить в качестве ориен-
тира для ЦОТ, но не получили удовлетворе-
ния [29]. Алгоритм коррекции ИГКДО, как пра-
вило, предусматривает увеличение исходно 
сниженного параметра. Например, рекомен-
дуют выбирать лечебную тактику, ориентиру-
ясь на ИГКДО�740 мл/м2 [6], т. е. уровень, соот-
ветствующий середине диапазона нормальных 
значений [19].  

По нашим данным, с летальным исходом 
ассоциировался более высокий, чем у осталь-
ных больных, но нормальный уровень ИГКДО. 
Это полностью противоречит трактовке авто-
ров [28], указывавших, что увеличение конеч-
но-диастолического объема левого желудочка 
(т. е. прирост преднагрузки) при сепсисе 
является благоприятным прогностическим 
признаком. Неоднозначность в оценке опти-

In view of the pathogenesis of distributive cir-
culatory disturbances in sepsis and the crucial role 
of preload in this clinical situation [17, 28], the in-
terest in GEDVi is quite natural. This index is con-
sidered to be a sensitive indicator of preload [19]. 
There have been attempts to use GEDVi as a land-
mark for GDT, but they were unsuccessful [29]. As 
a rule, the algorithm of GEDVi correction includes 
augmentation of initially decreased parameter. For 
example, it is recommended to choose treatment 
strategy guided by GEDVi�740 ml/m2 [6], i. e., cor-
responding to the mid-point of the normal value 
range [19]. 

Our data showed that a higher than in other 
patients but normal level of GEDVi was associated 
with the lethal outcome. It completely contradicts 
the interpretation of some authors  [28], who 
pointed out that the increase in left ventricular end-
diastolic volume (i. e., preload increase) in sepsis is 
a favorable prognostic sign. Ambiguity in the as-
sessment of the optimal level of GEDVi in complex 
hemodynamic disorders in sepsis  [17], probably, 
makes it difficult to use this indicator as a target 
one. Obviously, a normal GEDVi level cannot be re-
garded as an indication for the initiation of any cor-
rective measures that can reduce it, such as restric-
tive infusion strategy and/or diuretic therapy. Thus, 
control of GEDVi does not always pave the way for 
an effective therapeutic strategy. 

The CI, ACP, GCEF, and CFI had consistent 
discrimination power with respect to mortality. At 
the same time, the quality of models (AUC), as well 
as sensitivity and specificity of cut-off point at dif-
ferent stages varied. For example, on day 1, the 
risk of mortality was increased in patients with 
CI�3.57 L/min/m2, but the model quality was aver-
age, and the specificity of the cut-off point was 56.8%, 
indicating an extremely high risk of false negative re-
sults. On day 4, decreased CI provided good model 
quality, but the cut-off point (�3.77 L/min/m2) also 
had insufficient sensitivity and specificity (�70%). 
The difficulty of adequately interpreting «normality» 
or «reduction» of CI in sepsis is quite obvious. Ac-
cording to some authors, in most patients with re-
duced afterload due to vasodilatation CI could be 
significantly elevated, especially after active fluid 
therapy [16, 17]. Nevertheless, the specific extent of 
such an increase remains unclear, and the proper 
CI values have not been established. Some authors 
recommend maintaining moderately reduced CI 
(2.5–2 L/min/m2) without using it as a target [2]. 
Other clinicians use its value of �2.5–2 L/min/m2 as 
target  [7], with no specified upper normal limit. 
However, maintenance of SI values above normal 
limit (�4.5 L/min/m2) has not been shown to im-
prove sepsis outcome [30]. 

ACP reflecting the adequacy of CI elevation in 
response to reduced afterload was developed in an 
attempt to optimize the evaluation and interpreta-
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мального уровня ИГКДО в условиях сложных 
нарушений гемодинамики при сепсисе  [17], 
вероятно, затрудняет использование этого 
показателя как целевого. Вполне очевидно, что 
нормальный уровень ИГКДО не может расцени-
ваться как показание к началу каких-либо кор-
ригирующих мер, способных его уменьшить, 
например, рестриктивной инфузионной такти-
ки и/или диуретической терапии. Таким обра-
зом, контроль ИГКДО не всегда создает предпо-
сылки для рациональной лечебной тактики. 

Устойчивой разделительной способ-
ностью в отношении летальности обладали СИ, 
ПСОП, ГФВ и ИФС. Вместе с тем, качество моде-
лей (ППК), а также чувствительность и специ-
фичность ПЗ на различных этапах варьирова-
ли. Например, в 1-е сутки риск летальности 
был повышен у больных с СИ�3,57 л/мин/м2, но 
при этом качество модели было средним, а спе-
цифичность ПЗ составила 56,8%, что указывало 
на крайне высокий риск ошибок второго рода. 
На 4-е сутки снижение СИ обеспечило хорошее 
качество модели, но ПЗ (�3,77 л/мин/м2) также 
характеризовалось недостаточными чувстви-
тельностью и специфичностью (�70%). 
Cложность адекватной трактовки при сепсисе 
«нормальности» или «снижения» СИ вполне 
очевидна. Указывают, что при сниженной пост-
нагрузке на фоне вазодилатации СИ у боль-
шинства больных должен быть существенно 
повышен, особенно после активных инфу-
зий [16, 17]. Тем не менее, конкретная степень 
такого повышения остается не вполне ясной, а 
должные значения СИ не установлены. Одни 
авторы рекомендуют поддерживать умеренно 
сниженный СИ (2,5–2 л/мин/м2), не используя 
последний в качестве целевого показателя [2]. 
Другие клиницисты используют в качестве 
целевого СИ �2,5–2 л/мин/м2 [7], при этом верх-
няя граница рекомендуемого диапазона значе-
ний не указывается. Вместе с тем, было показа-
но, что поддержание супранормального СИ 
(�4,5 л/мин/м2) не улучшает исход сепсиса [30].  

Попыткой оптимизировать оценку и трак-
товку нарушений насосной функции сердца 
при сепсисе является разработанный [16] пока-
затель ПСОП, отражающий адекватность повы-
шения СИ в ответ на уменьшение постнагрузки. 
Сниженный ПСОП сохранял предикторную 
значимость в отношении риска летальности на 
протяжении всего периода наблюдения. Одна-
ко качество модели, чувствительность и специ-
фичность ПЗ были аналогичны этим характе-
ристикам у модели, основанной на СИ. Кроме 
того, если в 1-е сутки ПЗ соответствовало опи-
санному ранее  [16] в качестве предиктора 
летальности (около 70%), то к 4-м суткам ПЗ 
возрастало до практически нормальных значе-
ний (около 90%), которые не должны были 

tion of cardiac pump dysfunction in sepsis [16]. Re-
duced ACP retained its predictive value regarding 
the risk of mortality throughout the whole period 
of observation. However, the model quality, sensi-
tivity, and specificity of the cut-off point were sim-
ilar to those of the CI-based model. In addition, 
while on day 1, the cut-off point was consistent 
with that previously described [16] as a predictor of 
mortality (about 70%), by day 4, the cut-off point 
increased to near normal values (about 90%), 
which were not supposed to associate with mortal-
ity. Thus, ACP turned out to be quite acceptable for 
screening of patients with reduced cardiac function 
but did not provide effective assessment of blood 
circulation over time after the initial corrective 
measures.  

A similar situation was characteristic of GCEF, 
whose cut-off point increased from a reduced (21%) 
to a normal level (26%) as a result of treatment [19]. 
Such changes in GCEF can be interpreted as an in-
dicator of complete treatment efficacy. At the same 
time, by day 4 of follow-up, the physiological value 
of GCEF, characteristic of preserved systolic heart 
function [19, 31], associated with an increased risk 
of mortality. As a result, the issue of the appropriate 
GCEF level, the necessity and the options of its cor-
rection remained unsolved.  

The only hemodynamic index that maintained 
acceptable model quality (AUC�0.7) and consistent 
cut-off point value throughout the study was CFI. We 
have previously reported this index as an early pre-
dictor of adverse outcome of abdominal sepsis [32, 
33]. In addition, in the clinical situation under con-
sideration, CFI correlates with the age of patients [33, 
34]. There are few studies on the diagnostic value of 
this index in sepsis. The CFI in patients with septic 
cardiopathy has been reported to be as informative 
as echocardiographic indices and invasive hemody-
namic evaluation using Swan–Ganz catheter [31, 35]. 
According to our data, CFI in early period after pa-
tients' admission to ICU has better prognostic value 
with regard to mortality than standard bedside 
echocardiographic parameters (ejection fraction 
and left ventricular volumes) [36]. 

The cut-off point for CFI remained practically 
unchanged throughout the study and was within 
the middle of the normal range (4.5–6.5 min-1) [19]. 
This is consistent with the concept of a favorable 
role of moderate increase of cardiac pump function 
in sepsis [16], which indicates, above all, an ade-
quate response of myocardial inotropy to reduced 
afterload [16, 17]. At the same time, when using the 
cut-off point of CFI as a guide for GDT there will be 
no need to provide supranormal level of cardiac 
performance, which can facilitate the choice of op-
timal treatment strategy.  

Previously, CFI has not been considered as a pa-
rameter of GDT. Normal values of this index (about 
6 min-1) were reported in the general group of pa-
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быть ассоциированы с летальностью. Таким 
образом, ПСОП оказался вполне приемлем для 
скрининга больных со сниженной функцией 
сердца, но не обеспечил эффективной динами-
ческой оценки кровообращения после началь-
ных корригирующих мер.  

Сходная ситуация была характерна для 
ГФИС, ПЗ которой в результате лечения воз-
растало со сниженного (21%) до нормального 
уровня (26%) [19]. Такая динамика ГФИС может 
трактоваться как показатель полной эффек-
тивности лечения. Вместе с тем, к 4-м суткам 
наблюдения физиологическое значение 
ГФИС, характерное для удовлетворительной 
систолической функции сердца [19, 31], было 
ассоциировано с повышенным риском леталь-
ности. В результате вопрос о должном уровне 
ГФИС, необходимости и варианте корригирую-
щей терапии оставался открытым.  

Единственным гемодинамическим показа-
телем, сохраняющим приемлемое качество 
модели (ППК�0,7) и стабильное значение ПЗ на 
этапах исследования был ИФС. Ранее мы отмеча-
ли, что этот показатель является ранним предик-
тором неблагоприятного исхода абдоминально-
го сепсиса [32, 33]. Кроме того, в рассматриваемой 
клинической ситуации ИФС коррелирует с воз-
растом больных [33, 34]. Исследования, посвя-
щенные диагностической ценности показателя 
при сепсисе немногочисленны. Сообщали, что 
ИФС у больных с септической кардиопатией не 
уступает по информативности эхокардиографи-
ческим (ЭхоКГ) показателям и инвазивной оцен-
ке ЦГД с помощью катетера Свана–Ганза [31, 35]. 
По нашим данным, ИФС в ранние сроки после 
поступления больных в ОРИТ обладает лучшей 
прогностической способностью в отношении 
летальности, чем стандартные параметры при-
кроватной ЭхоКГ (фракция изгнания и объемы 
левого желудочка) [36].  

ПЗ для ИФС практически не менялось в 
течение всего периода наблюдения и соответ-
ствовало середине диапазона нормальных 
значений (4,5–6,5 мин-1)  [19]. Это вполне 
укладывается в концепцию о благоприятной 
роли при сепсисе умеренно повышенной 
насосной функции сердца [16], что свидетель-
ствует, прежде всего, об адекватной реакции 
миокардиального инотропизма на снижение 
постнагрузки [16, 17]. Вместе с тем, при исполь-
зовании ПЗ ИФС в качестве ориентира для 
ЦОТ не будет необходимости обеспечивать 
супранормальный уровень производительно-
сти сердца, что может облегчить выбор рацио-
нальной лечебной тактики.  

Ранее ИФС не рассматривали в качестве 
параметра ЦОТ. В общей группе больных с 
сепсисом были описаны нормальные значе-
ния показателя (около 6 мин-1), а при тяжелой 

tients with sepsis, and while in severe septic car-
diopathy it dropped down to less than 4.5 min-1 [31]. 
In a mixed population of general ICU patients, a 
sharp decrease in left ventricular ejection fraction is 
associated with a CFI of about 3.2 min-1 [35, 37]. Our 
data suggest that while correcting CFI in sepsis, one 
should maintain it within 5.7–6.5 min-1, using the es-
tablished cut-off point and the upper normal limit as 
the desirable range of values.  

It follows from the formula of CFI calculation 
(CI/GEDVi) that this parameter reflects not only 
myocardial systolic function [31, 35], but also the 
efficiency of preload performance, i. e., heteromet-
ric regulation of cardiac work according to the fun-
damental Franck–Starling law [38]. The most im-
portant condition for adequate preload is normal 
myocardial relaxation, which can be disturbed in 
septic cardiopathy. The extremely unfavorable role 
of diastolic dysfunction in sepsis is currently be-
yond doubt [39]. We believe that the decrease of 
CFI below 5.7 min-1 can be considered as an early 
manifestation of septic cardiopathy and using CFI 
as one of the correctable parameters of GDT aimed 
at optimizing blood circulation in sepsis could be 
reasonable. 

Limitations of the study: the study group in-
cluded both the operated patients with various ab-
dominal and retroperitoneal surgical diseases com-
plicated by sepsis and non-operated patients with 
acute destructive pancreatitis; thermodilution 
study of central hemodynamics was performed 
once a day.  

Conclusion  
Thus, we conclude that despite satisfactory 

median values of circulatory indices achieved as a 
result of correction therapy, specific levels of CI, 
ACP, GCEF and CFI during days 1–4 of ICU stay are 
predictors of fatal outcome in sepsis. At the same 
time, the only hemodynamic index that retained 
fair quality (AUC 0.708–0.753) and consistent cut-
off point (�5.75 — �5.81 min-1) with acceptable and 
balanced sensitivity and specificity, reaching 70%, 
at all stages of the study was CFI. Considering that 
this index reflects not only systolic myocardial 
function, but also the efficiency of heterometric 
regulation of cardiac work according to the 
Frank–Starling law, it can be assumed that a de-
crease in this index down to 5.7 min-1 and less is an 
early manifestation of myocardial dysfunction 
characteristic of septic cardiopathy. Further re-
search into the feasibility of using CFI as one of the 
correctable indices in GDT aimed at optimizing the 
cardiovascular function in sepsis is required.

септической кардиопатии — снижение до 
уровня менее 4,5 мин-1  [31]. Известно, что в 
смешанной популяции больных ОРИТ общего 
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профиля резкое снижение фракции изгнания 
левого желудочка ассоциируется с ИФС 
около 3,2 мин-1  [35, 37]. Наши данные дают 
основания предположить, что в процессе 
коррекции ЦГД при сепсисе следует поддер-
живать ИФС в пределах 5,7–6,5 мин-1, исполь-
зуя в качестве границ желательного диапазо-
на значений установленное ПЗ и верхнюю 
границу физиологической нормы.  

Из формулы расчета ИФС (СИ/ИГКДО) 
следует, что этот параметр отражает не только 
систолическую функцию миокарда [31, 35], но 
и эффективность реализации преднагрузки, 
т.  е. гетерометрической регуляции работы 
сердца по фундаментальному закону Франка–
Старлинга [38]. Важнейшим условием форми-
рования адекватной преднагрузки является 
нормальное расслабление миокарда, которое 
при септической кардиопатии может нару-
шаться. Крайне неблагоприятная роль при сеп-
сисе диастолической дисфункции в настоящее 
время не вызывает сомнений  [39]. Полагаем, 
что снижение ИФС до уровня менее 5,7 мин-1 
можно рассматривать как раннее проявление 
септической кардиопатии, при этом есть осно-
вания апробировать ИФС в качестве одного из 
корригируемых параметров при реализации 
алгоритмов ЦОТ, направленной на оптимиза-
цию кровообращения при сепсисе.  

Ограничения исследования: в обследован-
ную группу были включены как оперирован-
ные больные с различными хирургическими 
заболеваниями органов брюшной полости и 
забрюшинного пространства, осложнившими-

ся сепсисом, так и неоперированные больные 
острым деструктивным панкреатитом; термо-
людлюционное исследование ЦГД выполняли 
1 раз в сутки.  

Заключение 
Таким образом, можно заключить, что, 

несмотря на удовлетворительные медианные 
значения показателей кровообращения, 
достигаемые в результате корригирующих мер, 
определенные уровни СИ, ПСОП, ГФВ и ИФС 
на протяжении первых четырех суток являют-
ся предикторами летального исхода сепсиса. 
Вместе с тем, единственным гемодинамиче-
ским показателем, сохранявшим на всех этапах 
исследования хорошее качество модели (ППК 
0,708–0,753) и стабильное ПЗ (�5,75 — �5,81 мин-1) 
с приемлемой и сбалансированными чувстви-
тельностью и специфичностью, достигавшими 
уровня около 70%, был ИФС. Учитывая, что 
последний отражает не только систолическую 
функцию миокарда, но и эффективность гете-
рометрической регуляции работы сердца по 
закону Франка–Старлинга, можно полагать, 
что снижение этого показателя до уровня 
менее 5,7 мин-1 является ранним проявлением 
миокардиальной дисфункции, характерной 
для септической кардиопатии. Необходимо 
дальнейшее изучение возможности использо-
вать ИФС как один из корригируемых показа-
телей при ЦОТ, направленной на оптимизацию 
функции сердечно-сосудистой системы при 
сепсисе.
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