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Оценка in vitro адсорбционных свойств различных 
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Цель исследования: изучить in vitro адсорбционные возможности различных устройств для селективной гемосорбции липополисахарида 
(ЛПС)�
Методы. Использовали методики циркуляции раствора эндотоксина в бычьей сыворотке в замкнутом контуре� Сыворотка перфузиро-
валась через устройство для ЛПС-сорбции в течение 240 мин� Образцы сыворотки собирали до начала перфузии, через 30, 60, 120, 150 и 
240 мин после начала циркуляции� Концентрации ЛПС измеряли турбидиметрическим методом� Изучали одну колонку для проведения 
полимиксиновой гемоперфузии и трех устройств для выполнения селективной адсорбции ЛПС�
Результаты: при применении колонки для проведения полимиксиновой гемоперфузии степень снижения концентрации эндотоксина в 
бычьей сыворотке в течение 120 мин составила 61%, через 120 мин после дополнительного введения эндотоксина – 57%� При использовании 
остальных трех устройств данные показатели составили 9 и 6%, 10 и 8%, 5 и 10% соответственно�
Вывод. Исследование in vitro по определению не может предусмотреть сложный комплекс патофизиологических реакций, протекающих в 
организме при сепсисе, что обусловливает ограничения в экстраполировании полученных результатов на клиническую практику�
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The objective: to study in vitro adsorption properties of various devices for selective lipopolysaccharide (LPS) adsorption�
Subjects and Methods: Various methods of closed circuit circulating bovine serum endotoxin solutions were used� The serum was perfused using 
an LPS sorption device for 240 min� Serum samples were collected before the start of perfusion, and 30, 60, 120, 150, and 240 minutes after the 
start of circulation� LPS concentrations were measured by the turbidimetric method� One column for polymyxin hemoperfusion and three devices 
for selective adsorption of lipopolysaccharides were assessed�
Results: When using the device for polymyxin hemoperfusion, the concentration of endotoxin in bovine serum decreased by 61% during 120 minutes, 
and in 120 minutes after additional administration of endotoxin, it went down by 57%�  When using the other three devices, these parameters made 
9% and 6%, 10% and 8%, 5% and 10%, respectively�
Conclusion. By definition, an in vitro study cannot provide for complex pathophysiological reactions occurring in the body during sepsis� Тhis fact 
leads to limitations in extrapolating the results obtained to clinical practice�
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Несмотря на постоянное развитие медицинских 
технологий и разработку инновационных подходов 
к диагностике и лечению, отвечающих основопо-
лагающим принципам доказательной медицины, 
сепсис остается серьезной проблемой для мирового 
медицинского сообщества� Летальность от сепсиса 
на протяжении последних двадцати лет демонстри-
рует тенденцию к некоторому снижению, но, тем не 
менее, в настоящее время составляет более 30% [7]� 
Одним из наиболее опасных патофизиологических 

и клинических проявлений сепсиса является септи-
ческий шок, выживаемость при котором не превы-
шает 50% даже при проведении исчерпывающей 
интенсивной терапии [8, 9]� В подавляющем боль-
шинстве случаев септический шок осложняется раз-
витием полиорганной недостаточности, что ведет к 
повышению летальности до уровня, превышающего 
60% [10, 11]�

Один из перспективных путей совершенствова-
ния интенсивной терапии и снижения летальности 
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при септическом шоке связан с применением совре-
менных методов экстракорпоральной детоксикации 
(ЭКД)� К настоящему времени разработан ряд ме-
тодик ЭКД, призванных повысить эффективность 
лечения сепсиса и септического шока путем воз-
действия на патогенетические факторы системного 
инфекционно-воспалительного процесса [2, 4]� Суть 
применения данных методик состоит в удалении 
из системного кровотока различных эндогенных 
токсических субстанций, к наиболее значимым из 
которых на раннем этапе течения сепсиса относятся 
липополисахариды (ЛПС) грамотрицательных бак-
терий� Метод элиминации из системного кровотока 
ЛПС получил название селективной гемосорбции 
липополисахаридов (ЛПС-сорбция)� Применение 
данной методики ЭКД в настоящее время имеет 
достаточно широкое распространение в мире и в 
России при лечении грамотрицательного сепсиса 
и септического шока [1, 3–6, 13]�

В настоящее время на рынке представлены не-
сколько устройств для проведения ЛПС-сорбции� 
Некоторые из подобных устройств зарегистрирова-
ны и применяются в Российской Федерации� Наи-
более распространенными из них в нашей стране в 
настоящее время являются: колонка «Toraymyxin 
PMX-20R» (Торэй Индастриз, Инк�, Япония), 
«Alteco®» (Алтеко Медикал, Швеция), а также 
устройства отечественного производства: «Токси-
пак» (Покард, Россия) и «Эфферон ЛПС» (Эффе-
рон, Россия)�

Цель исследования: изучение in vitro адсорбци-
онных возможностей различных устройств для се-
лективной гемосорбции ЛПС�

Материалы и методы исследования

Для оценки адсорбции эндотоксина использо-
ваны методики циркуляции раствора эндотокси-
на в бычьей сыворотке в замкнутом контуре [12]� 
Каждая колонка промывалась физиологическим 
раствором с помощью роликового насоса в соответ-
ствии с инструкциями производителя�

В стеклянную колбу, содержащую 1 500 мл фе-
тальной бычьей сыворотки (Sigma Aldrich, США), 
вносили 1-ю дозу ЛПС в количестве 25 мкг (E. coli 
O111: B4, Sigma Aldrich, США)� Далее сыворотка 
перфузировалась через устройство для ЛПС-сор- 
бции в течение 240 мин, как показано на рис� 1� 
Скорость перфузии соответствовала рекомен-
дованной производителем каждого устройства 
(100–150 мл/мин)� Температура сыворотки в колбе 
поддерживалась на уровне 37°С с использованием 
водяной бани в течение всего времени циркуляции� 

На 120-й мин в сыворотку добавляли 2-ю дозу 
ЛПС также в количестве 25 мкг�

Образцы сыворотки собирали до начала перфу-
зии (0 мин), а также через 30, 60, 120 (перед внесе-
нием 2-й дозы), 150 и 240 мин после начала цирку-
ляции� Образцы хранили при температуре 2–8°С 
для дальнейшего измерения в них уровня ЛПС�

Каждый подготовленный образец сыворотки для 
измерения смешивался с ЛАЛ-реагентом (Limulus 
amebocyte lysate – LAL) (Pyrostar, Fujifilm Wako 
Chemical, Япония) в соотношении 1 : 1 в измери-
тельной пробирке� Концентрации ЛПС измеряли 
турбидиметрическим методом с использованием 
прибора «Toxinometer ET-6000» (Pyrostar, Fujifilm 
Wako Chemical, Япония)� Каждый образец был из-
мерен дважды�

Содержание ЛПС в колбе в каждый момент вре-
мени выражали в %, вычисляя следующим образом: 

ЛПС (%), 
остающийся в 

растворе на момент 
взятия пробы

=

содержание ЛПС (мкг) 
в момент взятия пробы

× 100% 
содержание ЛПС (мкг)  

на 0 мин
      

Краткая характеристика исследуемых 
устройств для ЛПС-сорбции:

1� Колонка «Toraymyxin PMX-20R» является кар-
триджем для ЭКД и предназначена для селективного 
удаления эндотоксина из циркулирующей крови по-
средством прямой гемоперфузии� Картридж содержит 
волокна, изготовленные из производных полистиро-
ла� Полимиксин-В иммобилизирован на поверхности 
этих волокон� Фиксированный таким образом поли-
миксин-В адсорбирует эндотоксин и удаляет его из 
циркулирующей крови пациента� При этом иммоби-
лизация эндотоксина осуществляется за счет наличия 
у полимиксина-В выраженной способности связывать 
А-липидный компонент ЛПС с помощью ионных вза-
имодействий и гидрофобных связей�

2� «Alteco®» (Алтеко Медикал, Швеция) пред-
ставляет собой устройство для экстракорпораль-
ного лечения, состоящее из корпуса, заполненного 
пластинами пористого полиэтилена� На поверхно-
сти пористых пластин зафиксирован специальный 
пептид с высокой способностью связывания ЛПС, 
который захватывает и таким образом удаляет эн-

Колонка

Перфузионный насос

Бычья сыворотка, 1,5 л

Водяная баня, 37˚С

Магнитная мешалка

Рис. 1. Схема перфузионного контура
Fig. 1. Perfusion circuit flow chart
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ведения ЛПС-сорбции, чем в большинстве стран 
мира� Данное обстоятельство обусловлено тем, что 
на российском рынке представлены как зарубежные, 
так и отечественные разработки в данной области� 
При этом разные устройства обладают принципи-

альными различиями, к которым в числе прочих 
относят механизм связывания эндотоксина и за-
явленную производителем сорбционную емкость� 
Таким образом, возникает закономерный вопрос об 
эффективности устройств для ЛПС-сорбции и со-

дотоксин из системного кровотока во время прове-
дения операции ЭКД�

3� «Токсипак» (Покард, Россия) – колонка для 
проведения ЛПС-сорбции, содержащая гемосорбент, 
представленный гранулами размером 150‒250 мкм 
на основе сшитой агарозы, с которой ковалентно свя-
заны синтетические лиганды, обладающие способно-
стью селективно связывать эндотоксин� 

4� «Эфферон ЛПС» (Эфферон, Россия) являет-
ся устройством для проведения ЭКД, содержащим 
ЛПС-селективный полимерный сорбент, представ-
ляющий собой стирол-дивинилбензольный сопо-
лимер с иммобилизованным ЛПС-селективным 
лигандом�

Результаты

В табл� 1 и на рис� 2 указана динамика средних 
значений концентрации ЛПС для каждого устрой-
ства во время проведения перфузии�

В табл� 2 и на рис� 3 представлена динамика кон-
центрации ЛПС для каждого устройства во время 
проведения перфузии в процентном выражении от 
исходной�

Обсуждение результатов исследования

В настоящее время практикующие врачи в Рос-
сии имеют более широкий выбор устройств для про-

Таблица 1. Динамика концентрации ЛПС во время проведения перфузии
Table 1. Changes in lipopolysaccharide concentration during perfusion

Таблица 2. Динамика концентрации ЛПС во время проведения перфузии
Table 2. Changes in lipopolysaccharide concentration during perfusion

Устройство
Время отбора пробы (в мин), липополисахарид (методом ЛАЛ-теста) в мкг

средние данные по двум образцам
0 30 60 120 120 (болюс) 150 240

Toraymyxin PMX-20R 25,50 12,30 11,33 10,01 35,01 22,03 20,51
Эфферон 23,91 21,92 22,94 21,51 46,51 44,80 44,80
Токсипак 25,28 25,27 24,95 24,04 49,04 49,04 46,42
Alteco LPS Adsorber 24,68 23,97 23,61 22,53 47,53 46,78 46,21

Исследуемый образец
Время отбора пробы (в мин), липополисахарид (методом ЛАЛ-теста) в % от начального количества

средние данные по двум образцам
0 30 60 120 120 (болюс) 150 240

Toraymyxin PMX-20R 100 48 44 39 137 86 80 
Эфферон 100 92 96 90 195 187 187
Токсипак 100 100 99 95 194 194 184
Alteco LPS Adsorber 100 97 96 91 193 190 187
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Рис. 2. Динамика концентрации ЛПС во время 
проведения перфузии
Fig. 2. Changes in lipopolysaccharide concentration during perfusion

Рис. 3. Процент от начального количества ЛПС 
во время проведения перфузии
Fig. 3. Percent of the initial level of LPS during perfusion
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поставлении их по данному параметру� Решающим 
фактором, во многом определяющим клиническую 
эффективность селективной гемосорбции ЛПС, 
является адсорбционная способность устройства� 
Поэтому именно это свойство наиболее часто ста-
новится предметом интереса современных иссле-
дователей� 

Коллектив авторов под руководством 
Д� Л� Шукевич (2020) описал результаты исследо-
вания in vitro, направленного на сравнение адсорб- 
ционных возможностей 4 различных устройств 
для ЛПС-сорбции, среди которых «Toraymyxin 
PMX-20R» (Торэй Индастриз, Инк�, Япония), 
«Alteco®» (Алтеко Медикал, Швеция), «Токсипак» 
(Покард, Россия) и «Десепта» (Биотех-М, Россия) 
(Shukevich D� L� et al�, 2020) [14]� Техника данно-
го исследования схожа с таковой, примененной в 
нашей работе� Среди принципиальных отличий 
можно выделить то, что в описанном нами экспе-
рименте перфузия крови длилась 240 мин (вместо 
120 мин), при этом дозу эндотоксина вводили не 
только перед началом перфузии, но и через 120 мин 
ее проведения� Помимо этого, вместо не получивше-
го широкого клинического применения устройства 
«Десепта» проведено изучение более современной 
отечественной колонки «Эфферон ЛПС»� Повтор-
ное введение эндотоксина в систему циркуляции 
имеет определенный патофизиологический смысл 
при экстраполировании результатов эксперимен-
тального исследования на клинические условия� 
В известной степени подобные условия моделируют 
повторное высвобождение в системный кровоток 
эндотоксина на фоне купирования септического 
шока при проведении ЛПС-сорбции, регрессиро-
вания централизации кровообращения и развития 
реперфузии�

В целом результаты нашей работы соответству-
ют данным, полученным другими исследователями� 
Так, значительно более высокая, по сравнению с 
другими устройствами, адсорбция эндотоксина на-

блюдалась при применении колонки «Toraymyxin 
PMX-20R», в том числе при повторном введении 
ЛПС� Кроме того, стоит отметить практически иден-
тичные адсорбционные возможности устройств 
«Alteco®» и «Эфферон ЛПС»� Одним из ограниче-
ний данного исследования является осуществле-
ние перфузии лишь на одной колонке каждого из 
производителей, что обусловлено крайне высокой 
стоимостью устройств для ЛПС-сорбции� Авторы 
убеждены, что данное обстоятельство не оказало 
существенного влияния на результаты исследова-
ния, учитывая в целом их соответствие результатам 
других подобных работ [14]�

При выполнении данного исследования мы по-
старались учесть опыт предыдущих работ подоб-
ной направленности при реализации эксперимен-
та таким образом, чтобы условия его проведения 
были максимально приближены к клиническим� 
При этом необходимо понимать, что исследование 
in vitro по определению не может предусмотреть 
сложный комплекс патофизиологических реакций, 
протекающих в организме при сепсисе� Данное об-
стоятельство обусловливает ограничения в экстра-
полировании полученных результатов на клини-
ческую практику, что указывает на необходимость 
проведения клинических исследований, направлен-
ных на изучение и сопоставление эффективности 
современных устройств для ЛПС-сорбции�

Выводы

Проведенное исследование продемонстри-
ровало, что при использовании «Toraymyxin 
PMX-20R» степень снижения концентрации эндо-
токсина в бычьей сыворотке в течение 120 мин со-
ставила 61%, а через 120 мин после дополнитель-
ного введения эндотоксина – 57%� Для устройств 
«Alteco®», «Эфферон ЛПС» и «Токсипак» данные 
показатели составили 9 и 6%, 10 и 8%, 5 и 10% 
соответственно�
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