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Cтресс/воспалительный	ответ,	связанные	с	
травмой,	сепсисом	и	онкологической	патологией,	
сопровождаются:	
• 	эндокринно-метаболической	активностью,		
• иммунологическими	реакциями	и		
• мультисистемными	изменениями	метаболизма	
макронутриентов	[1].	

1.	Intensive	care	diaries	and	relatives’	symptoms	of	posttraumatic	stress	
disorder	after	critical	illness:	A	pilot	study	/	Jones	C.,	Bäckman	C.,	Griffiths	

R.D.	//	Am.	J.	Crit.	Care.	–	2012.	–	Vol.	21.	–	P.	172-176.	doi:	10.4037/
ajcc2012569
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Общая	проблема	пациентов,	госпитализированных	в	
отделение	интенсивной	терапии	(ОИТ)

• недостаточность	питания,	которое	ассоциируется	с	осложненным	

послеоперационным	течением	[1]	и	определено	как	состояние,	

являющееся	результатом	недостаточного	поступления	или	потребления	

пищи,	что	приводит	к	изменению	состава	тела	(уменьшение	безжировой	

массы	тела)	и	массы	клеток	тела	[2].	

1. Association	between	illness	severity	and	timing	of	initial	enteral	feeding	in	critically	ill	patients:	a	
retrospective	observational	study	/	Hsiu-Hua	Huang,	et	al.	//	Nutrition	Journal.	–	2012.	–	Vol.	11.	

2. 	ESPEN	Guidelines	on	definitions	and	terminology	of	clinical	nutrition	/	T.	Cederholm,		et	al.	//	Clinical	
Nutrition.	–	2017.	–	Vol.	36.	
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Характерные		изменения	в	метаболизме	углеводов,	белков,	
жиров	при	критических	состояниях	

• Развитие	стресс-индуцированной	гипергликемии	за	счет	усиленного	синтеза	
глюкозы	и	инсулинорезистентности	[1].	

• Протеолиз	в	скелетной	мускулатуре,	глюконеогенез	в	печени,	продукция	
острофазных	биологически-активных	веществ	и	цитокинов	[2,	3].		

Провоспалительные	цитокины	–	интерлейкины	(IL)	1	и	6,	фактор	некроза	опухоли-α	(TNF-α),	
являются	важными	факторами	в	регуляции	различных	аспектов	функции	скелетных	мышц,	в	

т.ч.	они	повышают	устойчивость	к	действию	инсулина	[4].		

• Липолиз	и	замещение	глюкозы	липидами	в	качестве	предпочтительного	
источника	для	большинства	тканей

1. Endocrine	and	metabolic	response	to	anaesthesia	and	surgery	/	D.	Burton	//	Continuing	Education	in	Anaesthesia	Critical	Care	&	Pain.	–	
2004.	–	Vol.	4,	Is.	5.			

2. Cortisol	metabolism	in	critical	illness:	implications	for	clinical	care	/	E.	Boonen,	G.	Van	den	Berghe	//	Current	Opinion	in	Endocrinology,	
Diabetes	&	Obesity.	–	2014.	–	Vol.	21,	Iss.	3.	–	Р.	185-192.		

3. Central	nervous	system	inflammation	induces	muscle	atrophy	via	activation	of	the	hypothalamic-pituitary-adrenal	axis	/	Braun	T.P.,	et	al.	
//	J	Exp	Med.	–	2011.	–	Vol.	21,	N	208	(12).		

4. Cytokine	regulation	of	skeletal	muscle	fatty	acid	metabolism:	effect	of	interleukin-6	and	tumor	necrosis	factor-alpha	/	Bruce	C.R.,	Dyck	
D.J.	//	Am	J	Physiol	Endocrinol	Metab.	–	2004.	–	Vol.	287,	N	4.	
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• Основным	долгосрочным	следствием	стрессового	
метаболизма	является	потеря	мышечного	белка	
из-за	развития	анаболической	резистентности	и	
увеличение	распада	белка	[1].	
1. Whole	body	protein	kinetics	during	hypocaloric	and	normocaloric	feeding	in	critically	ill	

patients	/	Berg	A.,	Rooyackers	O.,	Bellander	B.M.,	Wernerman	J.	//	Crit.	Care.	–	2013.	–	Vol.	17.	
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• Развитие	белково-энергетического	истощения	
(недостаточности)	связано	с	развитием	
неблагоприятных	последствий	для	здоровья
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Почему	такое	внимание	уделяется	
поддержанию	мышечной	массы	у	

больных	ОИТ?
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Intensive	care	unit	–	acquired	weakness

• У	пациентов,	которые	перенесли	критические	заболевания,	помимо	
смертности,	функциональные	результаты	признаются	в	качестве	важных	
переменных,	на	которые	может	влиять	питание	[1].		

• Это	включает	мышечную	слабость,	которая	часто	описывается	как	
слабость,	приобретенная	в	ОИТ	(Intensive	care	unit	–	acquired	weakness,	
ICUAW)	[2].		

• Решающий	фактор,	способствующий	развитию	ICUAW	–	уменьшение	
массы	скелетных	мышц	[31],	что	влияет	на	качество	жизни	пациентов	[4].		

• Рекомендовано	проводить	количественную	исходную	оценку	и	
последующую	возможную	потерю	мышечной	массы	у	критически	
больных	пациентов	[5,	6].

1. Targeted	full	energy	and	protein	delivery	in	critically	ill	patients:	a	study	protocol	for	a	pilot	randomised	control	trial	(FEED	Trial)	/	K.	
Fetterplace,	et	al.	//	Pilot	Feasibility	Stud.	–	2018.		

2. Intensive	care	unit-acquired	weakness	(ICUAW)	and	muscle	wasting	in	critically	ill	patients	with	severe	sepsis	and	septic	shock	/	J.C.	
Schefold,	et	al.	//	J	Cachexia	Sarcopenia	Muscle.	–	2010.		

3. Impact	of	supplementation	with	amino	acids	or	their	metabolites	on	muscle	wasting	in	patients	with	critical	illness	or	other	muscle	
wasting	illness:	a	systematic	review	/	Wandrag	L,	Brett	SJ,	Frost	G,	Hickson	M.		//	J	Hum	Nutr	Diet.	2015.		

4. Quality	of	life	in	the	five	years	after	intensive	care:	a	cohort	study	/	Cuthbertson	B.H.,	et	al.	//	Crit	Care.	–	2010.			
5. Validation	of	bedside	ultrasound	of	muscle	layer	thickness	of	the	quadriceps	in	the	critically	ill	patient	(VALIDUM	study):	a	prospective	

multicenter	study	/	Paris	MT,		et	al.	//	JPEN	J	Parenter	Enteral	Nutr.	2017.		
6. Longitudinal	changes	in	anthropometrics	and	impact	on	self-reported	physical	function	after	traumatic	brain	injury	/	Chapple	LS,	et	

al.	//	Critical	Care	and	Resuscitation.	2017.
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Скелетная	мускулатура	как	метаболический	орган	
–	ESPEN,	2017

Скелетная	мускулатура:	
• Управляет	метаболическими	процессами.	
• Регулирует	метаболический	гомеостаз.	
• Орган,	участвующий	в	терморегуляции	и	метаболизме,	

важный	эндокринный		орган

Скелетная	мускулатура	
как	метаболический	
орган	

Потеря	мышечной	
массы	при	заболевании

Питание	и		потеря	
мышечной	массы

Нутрицептики	
Nutraceuticals	
	

• Потеря	мышечной	массы	ассоциируется	с	
заболеваемостью	и	смертностью

• Обычное	питание	не	способно	предотвратить	потерю	
мышечной	массы.		

• Использование	лекарств	ассоциируется	с	интоксикацией

• Комплексный	подход,	включающий	нутритивную	
поддержку	и	упражнения	–	важный	потенциал	в	терапии	
потери	мышечной	массы.	

• Контроль	массы	тела,	стимуляция	поступления	пищи,	
уменьшение	воспаления	и	могут	служить	сохранению	
тощей	мышечной	массы
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Осложнения	от	потери	мышечной	массы	тела

•Замедление	заживления	ран	
•Увеличение	слабости	мышц	
•Увеличение	риска	инфекции	

•Снижение		иммунитета	
•Увеличение	риска	инфекции

-	10%

-	20%

-	30%

-	40%

Потеря	мышечной	массы	тела

•Трудно	сидеть,	вынужденное	положение	
•Пролежни		
•Пневмония		
•Сниженные	ресурс	для	восстановления	
после	болезни

•Увеличение	риска	смерти	обычно	от	
пневмонии
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Развитие	мышечного	истощения	(атрофии)	требует		  
специфического	нутритивного	сопровождения	

• Увеличение	мышечной	массы	тела	
• Стимуляция	усвоения	пищиЦели:
• Снижение		воспаления	
• Снижение	расхода		энергии

• Увеличение	всасывания	/	Опорожнение	желудка	
• Сохранение	мышечной	массы	тела	(анаболизм	

+катаболизм)

• Качество	жизни	
• Контроль	заболевания	
• Повышение	выживаемости
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• 2014-2018	гг.	–	период	активного	принятия	
новых	гайделайнов	по	уточнению	понятий	
и	четкому	определению	направлений	
нутритивной	поддержки	у	больных	ОИТ
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Определение	термина
• Дефицит	скелетной	мускулатуры	по	отношению	к	жировой	ткани,	

необходимо	проведение	тестов,	определяющих	функциональное	
состояние	мышечной	ткани

Риски	для	организма
• Ограничение	способности	свободно	передвигаться.	
• Снижение	качества	жизни.	
• Повышение	смертности.

Подходы	к	лечению

• Нормализация	массы	тела	с	акцентом	на	снижение	объемов	
жировой	ткани,	а	не	мышц.	

• Увеличение	содержания	белка	в	потребляемой	пище.	
• Физические	упражнения,	направленные	на	увеличение	объема	

мышц	и	их	выносливости.

О.Ю.	Сорокіна.	11-й	Британо-Український	Симпозіум.	Київ,	2019



О.Ю.	Сорокіна.	11-й	Британо-Український	Симпозіум.	Київ,	2019



2017
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Принципы	метаболической	и	нутритивой	терапии

• Для	достижения	необходимого	лечебного		и	функционального	восстановления	(«restitutio	adintegrum»)	необходим	
метаболический	ответ,	но	для	этого	требуется	нутритивная	терапия,	особенно	когда	пациент	недоедает	и	продлевается	стресс	/	
воспалительный	ответ.		

• Показано	отрицательное	влияние	длительного	дефицита	калорий	и	белков	на	результат	для	критически	больных	
хирургических	пациентов.		

• Успех	операции	не	зависит	исключительно	от	технических	хирургических	навыков,	а	также	от	метаболической		
интервенционной	терапии,	учитывая	способность	пациента	переносить	метаболическую	нагрузку	и	обеспечивать	
соответствующую	питательную	поддержку.		

• У	пациентов	с	онкологическими	заболеваниями	управление	в	периоперационный	период	может	иметь	решающее	значение	
для	долгосрочного	результата

ESPEN	guideline:	Clinical	nutrition	in	surgery	(2017)

• Чтобы	правильно	спланировать	нутритивную	поддержку	пациентов,	перенесших	хирургическое	вмешательство,	важно	
понять	основные	изменения	в	метаболизме,	которые	возникают	в	результате	хирургической	травмы.		

• Скомпрометированный		пищевой	статус	является	фактором	риска	послеоперационных	осложнений.		

• Голодание	во	время	метаболического	стресса	от	любого	типа	травмы	отличается	от	голодания	в	физиологических	условиях	
		
• Сама	хирургия	приводит	к	воспалению,	соответствующему	степени	хирургической	травмы,	и	приводит	к	развитию	

метаболического	стресса.	
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Экзогенно	введенные	белки	/	аминокислоты	могут	
благоприятно	влиять	на	баланс	белка	в	организме	у	больных	в	

критическом	состоянии	

• Стационарные	пациенты	требуют	приема	белка	минимум	1,2	г/кг	массы	тела	
для	предупреждения	потери	массы	тела,	уменьшения	риска	осложнений	и	
повторной	госпитализации,	а	также	улучшения	функциональных	результатов.		

• Однако,	тяжелобольные	пациенты	ОИТ	получают	только	55%	от	того,	что	в	
среднем	составляет	приблизительно	0,7	г/кг/день.

1. Short-term	amino	acid	infusion	improves	protein	balance	in	critically	ill	patients	/	Liebau	F.,	et	al.	//	Crit.	
Care.	2015;19:106.		

2. A	reappraisal	of	nitrogen	requirements	for	patients	with	critical	illness	and	trauma	/	Dickerson	R.D.,	et	al.	//		J.	
Trauma	Acute	Care	Surg.	2012;73.		

3. Protein	intake	and	exercise	for	optimal	muscle	function	with	aging:	Recommendations	from	the	ESPEN	/	N.E.P.	Deutz,	
et	al.	//		Clinical	Nutrition.	–	2014.	–	Vol.	33.	

4. Protein	Delivery	in	the	Intensive	Care	Unit:	Optimal	or	Suboptimal?	/	Heyland	D.K.,	et	al.	//	Nutr.	Clin.	Pract.	2017;32.	
О.Ю.	Сорокіна.	11-й	Британо-Український	Симпозіум.	Київ,	2019



По	результатам	анализа	литературы

• Введение		белка	/	аминокислот	в	дозе	до	2,5	г/кг/день	
безопасно	для	пациентов	с	ОИТ	(2016),	за	исключением,	
пациентов	с	рефрактерной	гипотензией,	которая	вызывает	
гипоперфузию	печени	[1].		

• Недостаточно		данных	(2018),	чтобы	информировать	
руководства	по	клинической	практике	относительно	
оптимальной	дозы	белка,	которая	должна	назначаться	
критически	больным	пациентам	[2].

1. Guidelines	for	the	Provision	and	Assessment	of	Nutrition	Support	Therapy	in	the	Adult	Critically	Ill	
Patient:	Society	of	Critical	Care	Medicine	(SCCM)	and	American	Society	for	Parenteral	and	Enteral	

Nutrition	(A.S.P.E.N.)	/	McClave	S.A.,	et	al.		//	JPEN	J.	Parent.	Enter.	Nutr.	2016.		
2. Should	we	prescribe	more	protein	to	critically	ill	patients?	/	D.K.	Heyland,	R.	Stapleton,	C.	Comphe	//	

Nutrients.	–	2018.	
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По	результатам	анализа	литературы

• С	7	апреля	2018	года	ассоциировано	многоцентровое	
рандомизированное	клиническое	исследование	EFFORT	(Эффект	
более	высокого	дозирования	белка	у	критически	больных	
пациентов).	Пациенты	в	критическом	состоянии	будут	случайным	
образом	распределены	на	две	группы	в	зависимости	от	суточной	
дозы	введенного	белка	–	в	дозе	≤1,2	г/кг/день	и	назначение	более	
высоких	доз	белка	≥2,2	г/кг/день	[1].	

• С	лета	2017	года	по	2021	год	проводится	рандомизированное	
исследование	комбинированного	влияния	эргометрии	и	введения	
аминокислот	до	2,5	г/кг/сут.	пациентам	ОИТ	–	NEXIS	(Питание	и	
упражнения	при	критических	заболеваниях),	которое	будет	
оценивать	физическое	восстановление	пациентов	с	длительным	
пребыванием	в	отделении	интенсивной	терапии	[2].	

1. The	Effect	of	Higher	Protein	Dosing	in	Critically	Ill	Patients	(EFFORT)	[(accessed	on	7	April	2018)];	Available	
online:	https://clinicaltrials.gov/ct2/show/NCT03160547	

2. Nutrition	and	Exercise	in	Critical	Illness	(NEXIS)	[(accessed	on	7	April	2018)];	Available	online:	https://
clinicaltrials.gov/ct2/show/NCT03021902
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Аминокислотный	дисбаланс	при	
критических	состояниях
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• Развитие	ССВО	(повышение	концентраций	в	плазме	С-реактивного	белока,	
фибриногена,	лейкоцитов,	провоспалительных	цитокинов)	способствует	патогенезу	
мышечного	истощения	[1].		

• Стимуляция	и	ингибирование	синтеза	мышечных	белков	-	это	два	метаболических	
пути,	которые	могут	регулироваться	различными	механизмами.	Но,	они	зависят	от	
доступности	АК	во	внеклеточном	пуле.	

• Измененная		splanchnic	экстракция	АК,	а	также	анаболическая	устойчивость	к	
белку,	связанная	со	стрессом.

1.	Role	of	specific	dietary	amino	acids	in	clinical	
conditions	/	R.	Jonker,	Mariëlle	P.	K.	J.	Engelen,	N.	E.	P.	

Deutz	//	Br	J	Nutr.	–	2012.	–	Vol.	108

Ключевая	роль	в	патогенезе	мышечного	
истощения	
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• При	острых	заболеваниях	особая	роль	отводится	аргинину	
и	его	предшественнику	цитруллину,	которые	
рассматриваются	как	анаболические	АК.	

• Введение	белков	и	аминокислот	(аргинина	и	цитрулина)	
способно	стимулировать	синтез	мышечных	белков	[1].

1. Role	of	specific	dietary	amino	acids	in	clinical	conditions	/	R.	Jonker,	Mariëlle	P.	K.	J.	
Engelen,	N.	E.	P.	Deutz	//	Br	J	Nutr.	–	2012.	–	Vol.	108.	–	P.	139-148.	doi:	10.1017/

S0007114512002358

Специфические		диетические	белки	и	АК
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Современная	концепция	клинического	
питания

• включение	фармаконутриентов	в	программу	

парентерального	питания	с	целью	улучшения	

эффективности	лечения	путем	коррекции	

метаболических	нарушений	

В.А. Тутельян, Т.С. Попова Новые стратегии в лечебном питании. М., Медицина. 2002, 141 с. 
Т.С. Попова, А.Е. Шестопалов, Т. Ш. Тамазашвили, И.Н. Лейдерман. Нутритивная поддержка больных в 

критических состояниях. М., М-Вести. 2002, 320с 
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Гепатопротекторное	действие	орнитина

❑ Орнитин	-	усваивается	митохондриями	перипортальных	гепатоцитов,	где	
он	служит	метаболитом	в	образовании	мочевины	и	также	активирует	
карбамоилфосфатсинтетазу	-	фермент,	ускоряющий	синтез	мочевины.	

	 (Hommes	F.A.	Kitchings	L.	The	uptake	of	ornitine	and	lysin	by	rat	liver	mitichondria	Biochem	Med	1983.,313-21)	

❑ Участвует	в	синтезе	полиамина,	что	приводит	к	активации	выработки	
НАДФ,	увеличивая	энергический	запас		митохондрий		гепатоцита	

(	Kaizer	S.,Gerok	W.	Ammonia	and	glutamat	metabolism	in	human	liver	slices.	Eur	J	Clin	Invest	1988,	18:535-42)	

❑ Играет	важную	роль	в	синтезе	полиаминов		(спермин,	спермедин,	
путресцин)	–	биологически	активных	веществ,	регулирующих	синтез	
белка,	рост	и	дифференциацию	клеток,	трофический	эффект		

De	Bandt	JP,	L.A.	Cynober.	Amino	acids	with	anabolic	properties.	Curr	Opin	Nutr	Metab	Care	1998,1:	263-272.
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Больные	с	острым	панкреатитом		

распределялись	по	группам  

Группа	2	(Контрольная)

пациенты	(n=26),	которым	
проводилась	стандартная	
интенсивная	терапия	ОП

пациенты	(n=24),	которым	с	первых	суток	
госпитализации	дополнительно		в		комплексе	
интенсивной	терапии	назначался		L-ornithine-
L-aspartate	(Гепа-Мерц®)	в/в		
капельно		по	20	мл	в	течении	7		суток	с	
момента	поступления	

Группа	1	(Гепа-Мерц)
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Усиление	биосинтеза	белка:	анаболическое	действие

➢Гиперкатаболические	состояния,	сопровождающиеся	
уменьшением	мышечной	массы:

▪белковая	недостаточность,	включая	кахексию	
▪голодание	
▪хронические	инфекционные	заболевания		
▪хронические	заболевания	печени

L-ornithine-L-aspartate	(Гепа-Мерц®)			
возможные	новые	области	применения

➢	Онкологические	заболевания

➢	Химиотерапия

➢	Заболевания,	сопровождающиеся	синдромом	мальабсорбции
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ЛИИ	в	модификации	Б.	А.	Рейса	(ЛИИ	Рейса	=	(миелоциты	+	метамицелоциты	+	
палочкоядерные	нейтрофилы	+	сегментоядерные	нейтрофилы)	/	(моноциты	+	
лимфоциты	+	эозинофилы),

1	гр 2	гр	

р<0,05 р<0,05 р<0,05
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1	гр	
2	гр

р<0,05
р<0,05

р<0,05
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▪Сахарный	диабет	I	и	II	типа	(при	сохранении	
чувствительности	тканей	к	инсулину)	
▪Изменение	толерантности	к	глюкозе		при	хронических	
заболеваниях	печени		
▪Анаболический	эффект		

Увеличение	пула	аргинина

Рост	продукции	СТГ	и	инсулина

ГЕПА-МЕРЦ:	ВОЗМОЖНЫЕ	НОВЫЕ	
ОБЛАСТИ	ПРИМЕНЕНИЯ
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1	гр	
2	гр
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ГЕПА-МЕРЦ:	белоксинтетическая	и	анаболическая	функция

• L-орнитина-L-aспартата	(Гепа-Мерц)	субстрат	аминокислот,	участвующих	в	биосинтезе	белка,	—	аспартата,	
аспарагина,	глутамата,	глутамина,	пролина,	аргинина,	аланина	и	некоторых	других.	

		
• L-орнитина-L-aспартат	активирует	биосинтез	всех	нуклеотидов	и	нуклеиновых	кислот,	а	также	оротовой	

кислоты,	обладающей	анаболическим	эффектом	→	увеличение	пула	нуклеотидов	и	нуклеиновых	кислот,	
сопровождается	усилением	биосинтеза	белка	и	улучшением	белковосинтетической	функции	печени

• Орнитин	повышает	продукцию	полиаминов	—	спермина	и	спермидина,	способных	регулировать	биосинтез	
РНК,	ДНК	и	белка,	что	в	целом	оказывает	стимулирующий	эффект	на	белковосинтетическую	функцию	печени.		

• Орнитин	участвует	в	биосинтезе	глутамата,	α-кетоглутарата	и	пролина,	которые	также	играют	существенную	
роль	в	биосинтезе	белка.		

• Аспартат	метаболизируется	в	оксалоацетат,	который	вовлекается	в	цикл	трикарбоновых	кислот	Кребса	
подвергается	последовательной	трансформации	в	глюкозу,	которая	в	виде	гликогена	депонируется	в	печени	
(процесс	глюконеогенеза)
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1	гр	 2	гр
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1	гр	
2	гр

р<0,05
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ГЕПА-МЕРЦ:	энергетическая	функция

↓	активность	митохондрий	
+	↓		количество	L-аспартата		

=		
ЭНЕРГЕТИЧЕСКИЙ	ДЕФИЦИТ	

ГЕПАТОЦИТА

↑	ЗАПАСА	L-АСПАРТАТА		
В	ГЕПАТОЦИТАХ		

=		
↑	ВЫРАБОТКИ	ЭНЕРГИИ	И	

АКТИВНОСТИ	КЛЕТОК	ПЕЧЕНИ

О.Ю.	Сорокіна.	11-й	Британо-Український	Симпозіум.	Київ,	2019



1	гр	 2	гр

р<0,05
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Выводы
1. У	пациентов	в	критическом	состоянии	воспаление,	хирургическая	травма	

приводят	к	развитию	метаболического	стресса,	потере	мышечной	массы,	
что	ассоциируется	с	развитием	осложнений	и	снижением	ресурсов	для	
восстановления	после	болезни.		

2. Комплексный	подход,	включающий	нутритивную	поддержку	и	физические	
упражнения,	направленные	на	увеличение	объема	мышц	и	их	
выносливости	–	это	важный	потенциал	при	проведении	интенсивной	
терапии	и	профилактики	потери	мышечной	массы.		

3. Контроль	массы	тела,	стимуляция	поступления	пищи,	уменьшение	
воспаления	и	могут	служить	сохранению	тощей	мышечной	массы.		

4. Экзогенно	введенные	белки	/	аминокислоты	могут	благоприятно	влиять	на	
баланс	белка	в	организме	у	больных	в	критическом	состоянии.		

5. Оригинальный	L-ornithine-L-aspartate	(Гепа-Мерц®)	является	
патогенетически	обоснованным	препаратом	снижения	метаболической	
нагрузки,	которая	возникает	при	увеличении	распада	собственных	белков	
организма	на	фоне	катаболизма	и	нарушением	утилизации	аммиака.
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Спасибо	за	внимание!!!

Вопросы?
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