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Одним з перспективних напрямків інтенсивної 

терапії (ІТ) сепсису та його ускладнень вважаєть-

ся контроль глікемії. Як відомо, сепсис супрово-

джується вуглеводним гіперметаболізмом та інсу-

лінорезистентністю, які викликають збільшення 

споживання кисню та гіперлактатемію, апоптоз, 

ушкодження ендотелію [1, 2]. Зважаючи на це, було 

запропоновано підтримувати глікемію у межах 

4,4–6,1 ммоль/л за допомогою інсулінотерапії, що 

за окремими спостереженнями сприяло знижен-

ню летальності при септичних станах у дорослих та 

при несептичних критичних станах у дітей [3–5]. У 

той же час, на думку інших авторів, менш суворий 

контроль рівня глікемії при критичних станах у ді-

тей запобігає розвитку гіпоглікемії, не впливає не-

гативно на результати лікування та є більш безпеч-

ним [6, 7]. Зростання кількості епізодів гіпоглікемії 

та негативний вплив жорсткої інсулінотерапії на 

результати лікування спостерігали у дорослих. На-

решті, за результатами метааналізу 27 досліджень не 

було знайдено впливу агресивного контролю гліке-

мії на летальність, проте спостерігалась більша ймо-

вірність розвитку гіпоглікемії, а у багатоцентровому 

дослідженні NICE-SUGAR було продемонстроване 

збільшення летальності на 2,6 % при використанні 

жорсткого контролю глікемії порівняно з традицій-

ним [8–10]. З огляду на патогенетичну обґрунтова-

ність контролю глікемії та невдачу інсулінотерапії 

при сепсисі у дітей викликають інтерес альтерна-

тивні методи підтримки глікемії. Одним із них може 

бути використання L-аргініну, якому властивий 

певний гіпоглікемічний вплив [11]. З L-аргініну під 

впливом ізоформ ферменту NO-синтетази (NOS) 

утворюється NO. Інший шлях утворення NO за 

анаеробних умов відбувається завдяки відновлен-

ню нітратредуктазними системами з NO–
2
 та NO–

3
. 

Ці механізми є взаємопов’язаними компонентами 

циклу NO: L-аргінін — NO — NO–
2
/NO–

3
. — NO 

[12]. Певною кількістю досліджень встановлено, що 

септичні стани характеризуються зниженням рівня 

L-аргініну як у дорослих, так і у дітей, що корелює з 

тяжкістю стану та вираженістю органної дисфункції. 

За даними метаналізу 2011 р., вміст L-аргініну сиро-

ватки на 41 % нижчий у пацієнтів із сепсисом по-

рівняно з хворими, у яких сепсису немає (р < 0,001). 

Проте клінічний досвід використання L-аргініну в 

ІТ дуже обмежений, а у дітей взагалі відсутній. До 

того ж, попри оптимістичні повідомлення окремих 

авторів, залишаються певні запитання щодо мож-

ливих гемодинамічних реакцій унаслідок інфузії 

L-аргініну. 

Мета. Розробити альтернативний інсуліноте-

рапії метод корекції гіпоглікемії з використанням 

інфузії L-аргініну та визначити його ефективність 

у дітей із септичними станами. Дослідити вплив ін-

фузії L-аргініну на показники центральної гемоди-

наміки при сепсисі у дітей.

Ìàòåð³àëè ³ ìåòîäè
Протягом 2006–2010 рр. було проведено до-

слідження, до якого увійшло 46 дітей віком 

24,8 ± 7,1 міс., які знаходилися у відділенні інтен-

сивної терапії КЗОЗ «Харківська обласна дитяча 

інфекційна клінічна лікарня». Діагноз «сепсис» 

встановлювався відповідно до критеріїв консенсу-

су в Сан-Антоніо (2002 р.). Тяжкість стану оціню-

валась за шкалою SOFA. В обстежених пацієнтів 

було проведене дослідження показників кислот-

но-основного стану (КОС), вмісту глюкози (ана-

лізатор Gastat-mini, Японія), вмісту лактату крові 
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ензиматичним методом — «Ольвекс диагностикум» 

(Росія) на біохімічному напівавтоматичному аналіза-

торі Stat Fax 1904+ (США). Всі показники вивчались 

до початку ІТ та на 2-гу — 3-тю добу її проведення. 

Моніторинг включав реєстрацію ЕКГ, середнього 

артеріального тиску (САТ), частоти серцевих ско-

рочень (ЧСС), частоти дихання (ЧД), пульсоксиме-

трію (монітори UM-300). До початку лікування та за 

24–48 год всім хворим проводилась ехокардіоскопія 

в М-режимі сканером Ultima PA (Україна) з розра-

хунком показників серцевого викиду за L. Teichholz 

et al. (1976). Хворі досліджуваної групи (n = 25) до-

датково до етіотропної та ціль-орієнтованої ІТ отри-

мували внутрішньовенну інфузію 4,2% розчину аргі-

ніну гідрохлориду дозою 5 мл/кг/добу зі швидкістю 

0,2 мл/кг/год за допомогою інфузомату протягом 1–2 

діб. Хворі основної групи (n =21) отримували аналогіч-

ну етіотропну та ціль-орієнтовану ІТ за виключенням 

L-аргініну. Вірогідність відмінностей між показника-

ми визначалась за допомогою критерію t (Стьюдента). 

Ðåçóëüòàòè òà ¿õ îáãîâîðåííÿ
Досліджувані групи за віком та антропометрич-

ними характеристиками не мали вірогідних відмін-

ностей (p > 0,05) (табл. 1). 

Обстежені хворі характеризувались наявніс-

тю клініко-лабораторних ознак системної запаль-

ної відповіді у вигляді лейкоцитозу, омолодження 

лейкоцитарної формули, підвищення температури 

тіла, підвищенням лактату. Вірогідних відміннос-

тей за цими показниками, потребою у ШВЛ та ба-

лом за SOFA не було (p > 0,05). В основній групі 8 

(38 ± 11 %) хворих отримували інотропну підтримку 

добутаміном та 5 (24 ± 10 %) — допаміном. У групі, 

яка отримувала інфузію L-аргініну, інотропна під-

тримка добутаміном здійснювалась у 7 (28 ± 9 %) па-

цієнтів, допаміном — у 4 (16 ± 9 %) пацієнтів, дози 

препаратів в групах не відрізнялись (табл. 1). 

Застосування L-аргініну дозою 5 мл/кг/добу не 

супроводжувалось підсиленням метаболічного аци-

дозу. Навпаки, якщо до початку ІТ дефіцит ВЕ у групі 

L-аргініну був вірогідно більшим, ніж в основній гру-

пі (p < 0,05), на 2-гу — 3-тю добу лікування вірогідні 

відмінності цього показника між групами не визна-

чалися. Сатурація артеріальної крові до початку ліку-

вання між досліджуваними групами вірогідно не від-

різнялась (p > 0,05), проте вірогідно зростала у групі 

L-аргініну (р < 0,05) і на 2-гу — 3-тю добу перевищу-

вала сатурацію в основній групі (p < 0,001). Достав-

ка кисню у групі L-аргініну була вірогідно більшою, 

ніж в основній групі на всіх етапах ІТ, проте слід за-

уважити цікавий факт — тенденцію до зниження 

споживання кисню в групі L-аргініну та збільшен-

ня в основній групі. Це відбувалось на тлі зниження 

глікемії у групі L-аргініну з 6,04 ± 0,49 ммоль/л до 

4,90 ± 0,19 ммоль/л (p < 0,05). Гіпоглікемії в жодного 

пацієнта не спостерігалось. В основній групі вірогід-

них змін рівня глікемії не відбувалось (p > 0,05). На-

томість зберігалась гіперглікемія 6,60 ± 1,69 ммоль/л 

(норма 3,3–5,5 ммоль/л) (табл. 2).

Отже, тенденція до зниження споживання кис-

ню на тлі зменшення гіперглікемії може бути пояс-

неною саме зменшенням вуглеводного гіпермета-

болізму та розцінюватися як позитивна перебудова 

метаболічних процесів, зумовлена застосуванням 

L-аргініну.

Досліджені показники центральної та перифе-

ричної гемодинаміки не зазнавали вірогідних змін 

та не відрізнялись між групами (p > 0,05) (табл. 3).

Таким чином, інфузія 4,2% розчину L-аргініну 

дозою 5 мл/кг/добу не викликала негативного впли-

ву на стан системної гемодинаміки у великому колі 

кровообігу (p > 0,05).

Âèñíîâêè
1. Застосування L-аргініну при сепсисі у дітей 

сприяло нормалізації глікемії без розвитку гіпоглі-

кемії.

2. Застосування L-аргініну не впливало негатив-

но на стан КОС. 

3. Показники центральної гемодинаміки під 

впливом інфузії L-аргініну не зазнавали негативних 

змін та залишалися стабільними.
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Таблиця 1. Загальна характеристика хворих (х ± Sх)

Показники 4,2% L-аргінін, 5 мл/кг/добу, n = 25 Основна група, n = 21

Вік, міс. 22,1 ± 8,5 27,0 ± 11,2

Маса, кг 11,8 ± 2,7 10,9 ± 2,8

Температура тіла, °С 38,0 ± 0,2 37,8 ± 0,3

Лейкоцити,  109/л 14,9 ± 1,2 15,6 ± 2,0

Відсоток молодих форм 12,7 ± 2,1 21,4 ± 4,1

Частота дихань за 1 хв 45,7 ± 3,5 46,3 ± 5,4

Кількість хворих на ШВЛ 11 (44,0 ± 10,0 %) 11 (57,0 ± 11,0 %)

Лактат крові, ммоль/л 3,4 ± 0,5 4,8 ± 1,4

Оцінка за SOFA, бали 4,4 ± 0,7 4,1 ± 1,0

Допамін, мкг/кг/хв 11,1 ± 0,6 10,5 ± 1,2

Добутамін, мкг/кг/хв 11,7 ± 1,0 10,0 ± 2,5



57www.mif-ua.com¹ 5 (60) • 2014

Îðèãèíàëüíûå èññëåäîâàíèÿ / Original Researches

Таблиця 2. Динаміка окремих параметрів КОС, кисневого транспорту та метаболізму під впливом 

лікування (х ± Sх)

Показник
4,2% L-аргінін, 5 мл/кг/добу, n = 25 Основна група, n = 21

До Після До Після

рН 7,26 ± 0,03 7,32 ± 0,03 7,25 ± 0,06 7,29 ± 0,05

 ± BEv, ммоль/л –12,77 ± 1,22# –9,16 ± 1,81 –4,95 ± 2,41 –6,46 ± 3,36

SaO2, % 94,6 ± 0,7 98,1 ± 0,3*** 93,7 ± 1,2 93,4 ± 1,5

DO2, мл/хв/м2 642,2 ± 31,9## 672,9 ± 32,7^ 509,4 ± 27,1 552,3 ± 38,2

VO2, мл/хв/м2 169,9 ± 51,3 127,7 ± 30,4 153,6 ± 19,1 184,3 ± 33,0

Глюкоза, ммоль/л 6,04 ± 0,49 4,90 ± 0,19* 6,85 ± 1,45 6,60 ± 1,69

Примітки: # — р < 0,05, ## — p < 0,01 — вірогідність відмінностей між групою L-аргініну та основною гру-

пою до початку ІТ; ^ — р < 0,05 — вірогідність відмінностей між групами L-аргініну та основною групою на 

2-гу — 3-тю добу ІТ; * — р < 0,05 — вірогідність відмінностей у групах до і після ІТ.

Таблиця 3. Показники гемодинаміки у великому та малому колі кровообігу, газообміну та легеневої 

механіки до початку та 2-гу — 3-тю добу ІТ (х ± Sх)

Показник
4,2% L-аргінін, 5 мл/кг/добу, n = 25 Основна група, n = 21

До Після До Після

ЧСС, уд/хв 146,0 ± 4,8 141,6 ± 4,7 139,6 ± 5,2 141,5 ± 6,2

САТ, мм рт.ст. 72,8 ± 2,0 71,8 ± 1,3 66,9 ± 3,4 68,8 ± 3,0

УІ, мл/м2 32,9 ± 1,5 34,3 ± 1,8 30,5 ± 1,5 35,9 ± 2,4

СІ, л/хв/м2 4,8 ± 0,2 4,8 ± 0,3 4,2 ± 0,2 5,0 ± 0,4

ФВ, % 70,4 ± 2,2 67,4 ± 1,9 66,6 ± 2,8 67,4 ± 2,8

ІЗПСО, дін  с  см–5  м2 1256,6 ± 84,4 1239,0 ± 87,3 1261,0 ± 90,5 1125,4 ± 109,3
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ÄËÈÒÅËÜÍÎÉ ÈÍÔÓÇÈÈ 4,2% ÐÀÑÒÂÎÐÀ L-ÀÐÃÈÍÈÍÀ
Резюме. В статье обсуждаются проблемы контроля глике-

мии при сепсисе у детей. Приводятся результаты собственного 
исследования длительной инфузии 4,2% раствора L-аргинина 
в дозе 5 мл/кг/сутки на состояние центральной гемодинамики 
и гликемии. Констатируется позитивное воздействие пред-
ложенной инфузии без нежелательных эффектов со стороны 
системной гемодинамики.

Ключевые слова: дети, сепсис, гликемия, L-аргинин. 
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SEPTIC HYPERGLYCEMIA IN CHILDREN 
AND THE LIMITATIONS OF ITS CORRECTION BY MEANS 

OF PROLONGED INFUSION OF 4.2% L-ARGININE SOLUTION
Summary. The article discusses the problems of glycemic control 

in children with sepsis. The results of our own investigation of the 
effect of prolonged infusion of 4.2% L-arginine solution in a dose of 
5 ml/kg/day on state of splanchnic and pulmonary hemodynamics 
are provided. The positive impact of the proposed infusion without 
side effects from systemic hemodynamics is stated.
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