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О стрые отравления грибами

многие десятилетия привлека�

ют пристальное внимание клини�

цистов и до настоящего времени ос�

таются актуальной проблемой здра�

воохранения Украины. Значитель�

ное количество пострадавших от

употребления ядовитых грибов, ко�

торое ежегодно регистрируются в

Украине (в отдельные "урожайные"

годы — несколько тысяч человек),

предопределяет необходимость де�

тального изучения и совершенство�

вания мероприятий по организации

и оказанию лечебной и диагности�

ческой помощи. Особую актуаль�

ность в аспекте угрозы развития неб�

лагоприятного исхода заболевания

приобретают случаи острого отрав�

ления аманитальными ядами, среди

которых уровень летальности в пос�

ледние годы колеблется, в зависи�

мости от возраста, от 5% до 50%.

К настоящему времени разрабо�

таны основные принципы интен�

сивной терапии (ИТ) острых отрав�

лений аманитальными ядами. При

этом одним из важных условий,

предопределяющих качество и ко�

личество компонентов ИТ, является

клиническая стадия отравления, тя�

жесть функциональных нарушений,

возрастные анатомо�физиологичес�

кие особенности пациента. В соот�

ветствии со сменяющимися в про�

цессе развития заболевания клини�

ческими стадиями отравления, кли�

нико�лабораторными данными, от�

ражающими степень нарушения

функциональных систем, происхо�

дят динамические изменения и в

компонентах ИТ, дозах используе�

мых лекарственных препаратов, вы�

боре методик детоксикационного

воздействия [1�3].

Прогнозирование на ранних эта�

пах заболевания риска развития ле�

тального исхода у данной категории

больных позволило бы внести опре�

деленные коррективы в компонен�

ты стартовой (и не только) интен�

сивной терапии, и, возможно, в ря�

де случаев предотвратить негатив�

ный исход.

Цель работы — определить прог�

ностическое значение показателей

эндотоксикоза для разработки под�

ходов к оптимизации интенсивной

терапии острых отравлений гриб�

ными ядами гепато�нефротропного

действия.

Материалы и методы 
исследований

Проведен ретроспективный ана�

лиз клинических наблюдений и ла�

бораторных исследований у 49 боль�

ных с острым отравлением грибны�

ми ядами гепато�нефротропного

действия. Возраст пациентов коле�

бался от 2 до 15 лет. Из них 21 ребе�

нок поступил в стационар на 1�2 сут;

24 ребенка — на 3�4 сут, и 4 детей —

на 5�6 сут от момента приема гри�

бов. При поступлении в стационар у

15 детей диагностирована стадия

гастроинтестинальных нарушений;

у 34 — стадия фаллоидного гепатита.

В зависимости от исхода заболе�

вания, все дети были разделены на 2

группы. В первую группу вошли па�

циенты, заболевание у которых за�

кончилось выздоровлением (41 че�

ловек); во вторую — с летальным ис�

ходом (8 человек).

Для определения роли и прог�

ностического значения параметров

эндотоксемии в развитии заболева�

ния результаты ретроспективного

анализа эндотоксикоза были систе�

матизированы и сравнены по следу�

ющим параметрам [4]:

— основной механизм поврежде�

ния биологической мишени ток�

синами (прямой или опосредо�

ванный);

— токсичность цельной плазмы и

токсиннесущих фракций, ассо�

циированных с токсинами;

— размеры молекул (частиц) ток�

синов, преимущественно накоп�

ленных в кровяном русле;

— повреждающий потенциал токси�

нов, накопленных на токсиннесу�

щих фракциях плазмы крови;

— токсин�связывающая способ�

ность альбумина.

Статистический анализ и расче�

ты параметров проведены с по�

мощью программы "Statistica 6.0"

фирмы StatSoft Inc, USA.   

Результаты исследований 
Результаты ретроспективного

анализа параметров токсемии у па�

циентов с почечной недостаточ�

ностью представлены в табл. 1�3.

Токсичность плазмы и механизм
повреждения биологической мишени
токсинами, преимущественно накоп�
ленными в кровяном русле. При ис�

следовании повреждающей актив�

ности (токсичности) цельной плаз�

мы крови было установлено отсут�

ствие достоверных отличий между

исследуемыми параметрами у детей

1 и 2 группы (табл.1 ). При этом у де�

тей 1 группы наблюдались достовер�

ные отличия между параметрами

токсичности цельной плазмы, обус�

ловленной накоплением в кровяном

русле токсинов, обладающих однов�

ременно прямым и опосредован�

ным механизмом повреждения био�

логической мишени (54.98± 02.64%

и 44.29±02.37%, соответственно). У

детей 2 группы отличия между ана�

логичными параметрами были не�

достоверными  (табл.1).

Полученные результаты позво�

ляют сделать вывод о том, что уро�

вень повреждающей активности

цельной плазмы достоверно не от�

ражался на исходе заболевания у де�

тей с отравлением грибами. Исход

заболевания зависел от механизмов

повреждения биологической мише�

ни токсинами, накопленными в

кровяном русле: при благоприятном

исходе наблюдался преимуществен�

но прямой механизм, при неблагоп�

риятном — одновременно прямой и

опосредованный механизмы пов�

реждения.  

Повреждающая активность ток�
синнесущих фракций плазмы крови. У
детей 1 группы наибольшие уровни
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токсичности (63.99±2.22%) демон�

стрировала альбуминовая токсин�

несущая фракция (место преимуще�

ственного накопления токсинов в

кровяном русле), уровень поврежда�

ющей активности которой досто�

верно отличался от такового глобу�

линовой и свободноциркулирую�

щей токсиннесущих фракций плаз�

мы крови (табл. 2). У детей 2 группы

наибольшие уровни токсичности

также демонстрировала  альбумино�

вая токсиннесущая фракция, уро�

вень повреждающей активности ко�

торой достоверно отличался от та�

кового глобулиновой и свободно�

циркулирующей токсиннесущих

фракций плазмы крови (52.28±

4.76% и 53.18±5.13%, соответствен�

но). Важным представляется обна�

ружение достоверных отличий в по�

казателях токсичности альбумино�

вой фракции между пациентами 1 и

2 группы (63.99±2.22% и 75.86±

4.62%, соответственно), который

был значительно выше в группе у

детей с неблагоприятным исходом

заболевания (табл. 2).

Установленный факт позволяет

сделать вывод о том, что у детей с

острым отравлением грибами наи�

более высокие уровни токсичности

наблюдались у альбуминовой ток�

синнесущей фракции. При этом у

умерших больных токсичность этой

фракции была достоверно выше та�

ковой у выживших детей.

Повреждающая активность ток�
синов, ассоциированных с токсинне�
сущими фракциями плазмы крови.
При детальном исследовании альбу�

миновой токсиннесущей фракции

плазмы крови (фракция, обладаю�

щая наибольшими уровнями ток�

сичности), установлено, что у детей

обеих групп наибольшей поврежда�

ющей активностью обладали альбу�

мин�ассоциированные фильтраты

токсинов с молекулами (частицами)

размером 10�200 нм . При этом у де�

тей 2 группы уровень повреждаю�

щей активности этих токсинов

(70.46±3.32%) достоверно отличал�

ся от такового токсинов с молекула�

ми размером <10 нм и >200 нм

(45.93±4.56% и 51.31±14.36%, соот�

ветственно). У детей 1 группы, кро�

ме альбумин�ассоциированных ток�

синов с молекулами размером 10�

200 нм, наибольший уровень пов�

реждающей активности наблюдался

также и у токсинов с молекулами

размером более 200 нм �54.04±4.53%

(табл. 3, рис. 1).

Полученные результаты позво�

ляет сделать вывод о том, что у детей

с острым отравлением грибами ток�

сичность альбуминовой токсинне�

сущей фракции была обусловлена

преимущественным накоплением

на этой фракции токсинов с молеку�

лами (частицами) размером 10�200

нм и >200 нм. При этом у умерших

пациентов —  токсинов с размерами

молекул (частиц) 10�200 нм; у выжив�

ших детей — 10�200 нм и >200 нм.

При дальнейшем изучении про�

цесса распределения токсинов, об�

ладающих наиболее выраженным

повреждающим действием (10�200

нм), на белковых токсиннесущих

фракциях плазмы крови было уста�

новлено, что у детей 2 группы пов�

реждающая активность глобулин�

ассоциированных токсинов с ука�

занными размерами молекул (час�

тиц) была достоверно выше таковой

у детей 1 группы (43.08±4.03% и

33.88±2.16 %,соответственно). Т.е., у

детей с неблагоприятным исходом

заболевания происходило более вы�

раженное накопление токсинов с

молекулами (частицами) размером

10�200 нм на глобулиновой токсин�

несущей фракции. Следует заме�

тить, что для глобулиновых белков

крови транспортные и детоксикаци�

онные функции являются нехарак�

терными. Полученные результаты

косвенно могут указывать на нали�

чие у детей 2 группы более выражен�

ных нарушений токсин�связыаю�

Таблица 1

Повреждающая активность (%) токсинов цельной плазмы у детей с отравлением грибами (M±m)

Группы больных Токсины с прямым механизмом
Токсины с опосредованным

механизмом

1 группа (n=41) 54.98±02.64 * 44.29±02.37 *

2 группа (n=8) 59.63±03.96 41.63±10.54 

Примечание: * — различия между исследуемыми параметрами  достоверны (p<0.05).

Таблица 2

Повреждающая активность (%) токсиннесущих фракций плазмы крови 
у детей с отравлением грибами (M±m)

Группы больных
Глобулиновая

фракция
Альбуминовая

фракция
Свободно

циркулирующая

1 группа (n=41) 44.48±2.70 63.99±2.22 * 50.40±2.53 

2 группа (n=8) 52.28±4.76 75.86±4.62 */ *** 53.18±5.13

Примечания: 

*  — уровень токсичности токсиннесущей фракции, имеющий наибольшие значения у детей 1 группы

(p<0.05);

** — уровень токсичности токсиннесущей фракции, имеющий наибольшие значения у детей 2

группы(p<0.05);

***� уровень токсичности токсиннесущей фракции, имеющий наибольшие значения у детей 2 группы

по сравнению с таковым у детей 1 группы (p<0.05).
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щей способности альбуминовых

белков как причину, ведущую к на�

коплению токсинов на других бел�

ковых носителях плазмы крови, ко�

торым нехарактерны транспортные

и детоксикационные функции. Бо�

лее выраженное накопление токси�

нов на глобулиновых белках плазмы

крови у детей с неблагоприятным

исходом заболевания позволяет по�

лагать наличие и более выраженных

проблем в формировании адекват�

ного иммунного ответа у этой кате�

гории больных.

Результаты исследования ток�

син�связывающих свойств белко�

вых токсиннесущих фракций плаз�

мы крови подтвердили наше пред�

положение (рис. 2).

Как следует из представленных

данных, у детей с отравлением ама�

нитальными грибными ядами наб�

людаются выраженные нарушения

токсин�связывающих свойств аль�

буминовых белков, которые связали

0.03 мкг/мг красителя. При этом ко�

личество красителя на глобулино�

вых белках составило 0.04 мкг/кг.  

Параметры основных звеньев

эндотоксемии и аутоиммунные ре�

акции. Предполагая наличие более

выраженных проблем в формирова�

нии адекватного иммунного ответа у

пациентов, заболевание у которых

закончилось неблагоприятным ис�

ходом, мы провели исследование

корреляционной зависимости меж�

ду параметрами повреждающей ак�

тивности основных звеньев эндо�

токсемии и выраженностью аутоим�

мунных (аутоагрессивных) реакций

(рис. 3, 4).

Как следует из представленных

результатов, у детей 1 группы наб�

людалась отрицательная корреля�

ционная зависимость между пара�

метрами  основных звеньев токсе�

мии и аутоиммунными реакциями

— уменьшение выраженности ауто�

иммунных реакций на фоне увели�

чения повреждающей активности

основных звеньев эндотоксемии (r =

�0.36). У детей 2 группы обнаружено

наличие положительной корреляци�

онной зависимости между аналогич�

ными параметрами — увеличение

выраженности аутоиммунных реак�

ций на фоне увеличения поврежда�

ющей активности основных звеньев

эндотоксемии (r = +0.80).

Полученные результаты свиде�

тельствуют, что у детей с неблагоп�

риятным исходом заболевания наб�

Таблица 3

Распределение токсинов на токсиннесущих фракциях (%) у детей с отравлением грибами (M±m)

Параметры токсемии
Группы больных

1  (n=41) 2  (n=8)

Альбуминовый фильтрат с токсинами

Токсины (10�200 нм) на альбуминах 55.13±2.35 * 70.46±3.32 **

Токсины (<10 нм) на альбуминах 36.81±2.50 45.93±4.56

Токсины (>200 нм) на альбуминах 54.04±4.53 * 51.31±14.36

Глобулиновый фильтрат с токсинами 10;200 нм

Токсины (10�200 нм) на глобулинах 33.88±2.16 43.08±4.03 ***

Примечания: 

* — уровень повреждающей активности токсинов, имеющий наибольшие значения у детей 1

группы(p<0.05);

** — уровень повреждающей активности токсинов, имеющий наибольшие значения у детей 2

группы(p<0.05);

*** — уровень повреждающей активности глобулин�ассоциированных токсинов у детей 2�й группы,

имеющий большие значения по сравнению с таковым у детей 1 группы(p<0.05).

Рисунок 1. Схема основных звеньев эндотоксемии 
у больных с отравлением грибами



70 СОВРЕМЕННЫЕ  ПРОБЛЕМЫ  ТОКСИКОЛОГИИ    3/2006

людались более существенные из�

менения в системе иммунитета (на�

личие выраженных аутоиммунных

реакций) по сравнению с таковыми

пациентов, заболевание у которых

закончилось выздоровлением.

Обсуждение
Высокий риск неблагоприятно�

го исхода у детей с острым отравле�

нием аманитальными ядами (гриб�

ные яды гепато�нефротропного

действия) обусловливает актуаль�

ность дальнейшего поиска и разра�

ботки новых подходов к диагности�

ке и лечению этого заболевания.

Важным аспектом этой работы, ко�

торый может оказать влияние на те�

чение и исход заболевания, является

раннее прогнозирование исхода от�

равления. Вполне понятно, что

прогностическая оценка исхода от�

равления уже на раннем этапе гос�

питализации во многом  должна

предопределить качество и объемы

мероприятий интенсивной терапии. 

Один из постулатов токсиколо�

гии ("…нет ядовитых веществ, а есть

их ядовитые концентрации") позво�

лил нам предположить, что исход

заболевания, в первую очередь, мо�

жет быть предопределен уровнем

повреждающей активности аутоаг�

рессивных веществ, которые про�

никли в организм извне или были

синтезированы эндогенно. Исходя

из этого, исследование повреждаю�

щей активности этих веществ (эндо�

токсинов), возможно, позволит уже

на ранних этапах госпитализации

больных прогнозировать исход от�

равления. 

Нами был проведен проспектив�

ные исследования и ретроспектив�

ный анализ клинических наблюде�

ний и лабораторных данных у боль�

ных с острым отравлением грибными

ядами гепато�нефротропного дей�

ствия. Полученные результаты были

систематизированы по группам в за�

висимости от исхода заболевания

(выжившие и умершие пациенты).

Полученные результаты свиде�

тельствуют, что у всех больных, не�

зависимо от исхода заболевания,

наибольшие уровни токсичности

наблюдались у альбуминовой ток�

синнесущей фракции. Т.е., на альбу�

миновых белках происходило преи�

мущественное накопление токси�

нов в кровяном русле. При этом ис�

следования повреждающей актив�

ности альбумин�ассоциированных

токсинов и размеров их молекул

(частиц) выявили достоверные от�

личия между группами детей. Так, у

детей с неблагоприятным исходом

заболевания, токсичность альбуми�

новой токсиннесущей фракции бы�

ла достоверно выше по сравнению с

таковой выживших больных. У де�

тей 2 группы среди альбумин�ассо�

циированных токсинов наибольшей

повреждающей активностью обла�

дали токсины с молекулами (части�

цами) размером 10�200 нм, уровень

токсичности которых также был

достоверно выше, чем у детей 

1 группы. 

Следовательно, возникновению

летального исхода отравления пред�

шествовала более высокая повреж�

дающая активность токсинов с мо�

лекулами размером 10�200 нм, кото�

рые преимущественно накаплива�

лись в кровяном русле на альбуми�

новой токсиннесущей фракции.

Рисунок 2. Токсин�связывающие свойства белковых 
токсиннесущих фракций плазмы крови.

Рисунок 3. Достоверная корреляционная зависимость между основными
звеньями эндотоксемии и уровнем аутоиммунных реакций у детей 1�й группы.

Рисунок 4. Достоверная корреляционная зависимость между основными
звеньями эндотоксемии и уровнем аутоиммунных реакций у детей 2�й группы
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Важным направлением дальнейших

исследований явилась попытка най�

ти объяснение того, почему альбу�

миновые белки плазмы крови (аль�

буминовая токсиннесущая фрак�

ция) не проявили достаточные де�

токсикационные свойства в отно�

шении накопленных на них токси�

нов, и какие это могло вызвать пос�

ледствия.

Исследования детоксикацион�

ных свойств альбуминовых белков

выявили значительные нарушения

токсинсвязывающей способности

последних, на фоне чего происходи�

ло накопление токсинов с молекула�

ми размером 10�200 нм на глобули�

новых белках с последующим сни�

жением участия глобулинов в фор�

мировании адекватного иммунного

ответа и возникновение аутоиммун�

ных реакций. При этом процесс на�

копления указанных токсинов на

глобулиновой токсиннесущей фрак�

ции и уровень аутоиммунных реак�

ций был более выраженным у детей

с неблагоприятным исходом заболе�

вания, по сравнению с таковым в

группе выживших пациентов. 

Таким образом, наступление

неблагоприятного исхода при ост�

ром отравлении аманитальными

ядами у детей было обусловлено, не

только  уровнем повреждающей ак�

тивности аутоагрессивных веществ

(токсинов), накопленных в кровя�

ном русле, но и возникновением ау�

тоиммунных реакций — неспособ�

ностью иммунной системы сформи�

ровать адекватный ответ на эндо�

токсемию. Ключевым звеном им�

мунных нарушений, по�видимому,

является истощение токсин�связыа�

ющей способности альбуминов с

последующим накоплением эндо�

токсинов на глобулинах, что и при�

водит к нарушению адекватного им�

мунного ответа. 

Обнаруженные особенности в

формировании иммунного ответа и

проявлений токсемии могут лечь в

основу для разработки прогности�

ческих критериев при остром отрав�

лении аманитальными ядами.

Б.С.Шейман, О.І.Осадча, Н.О.Волошина

ПРОГНОСТИЧНЕ ЗНАЧЕННЯ ПОКАЗНИКІВ
ЕНДОТОКСИКОЗУ ПРИ ОТРУЄННІ

АМАНІТАЛЬНИМИ ОТРУТАМИ

У роботі представлені результати ретроспективних досліджень

ендотоксемії у дітей з отруєнням грибами. Вивчено механізми

пошкоджуючої дії токсинів на біологічні мішені й потенціали

їхньої пошкоджуючої активності, розміри молекул (часток) ток�

синів і параметри їхнього розподілу й накопичення в кров'яному

руслі на токсиннесущих фракціях, визначені основні ланки ендо�

токсемії та їх характеристики. Показано роль токсиннесущої аль�

бумінової фракції й альбумін�асоційованих токсинів у розвитку

ендотоксемії у дітей з отруєнням грибами. Визначені кореляційні

залежності між параметрами основних ланок токсемії й ак�

тивністю аутоімунних реакцій. На підставі отриманих результатів

зроблено висновок про інформативність показників ендотокси�

козу й доцільності їх використання для подальшої розробки

підходів щодо прогнозування  гострого отруєння грибами. 

B.S.Sheyman, O.I.Osadchaya, N.A.Voloshina

PROGNOSTIC VALUE OF THE ENDOGENIC FAC�
TORS FOR UPSHOT OF THE AMANITAE PHAL�

LOIDES POISONING

The results of the analysis, reflecting particularities of the endogen

toxicosis shaping at children with acute AMANITAE PHALLOIDES

POISONING were presented in this work. The results of the toxemia ret�

rospective study and its particularities depending on upshot of the disease

are demonstrated. The mechanisms of toxins production and potentials

of damaging activities were explored; sizes of the toxins molecules (the

particles) and parameters of their distribution and accumulations in

bloodstream were defined. The research of correlation dependencies

between parameters of toxemias and same system immunity factors were

conducted. The practicability of the using the endogen toxicosis factors

and parameter of the immunity system for the further development

approach to forecasting of the upshot at children with acute mushroom

poisoning was proved. 
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