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Цель – изучить азотистый баланс (АБ) у пациентов с острым панкреатитом, имеющих предикторы тяжелого течения при раннем назога-
стральном и назоеюнальном питании и оценить его в качестве предиктора тяжелой формы заболевания.
Материалы и методы. Проведено проспективное когортное одноцентровое исследование в отделении реанимации и интенсивной тера-
пии (ОРИТ) АО МСЧ «Нефтяник» г. Тюмени. Участники исследования (n = 64) с предикторами тяжелого течения острого панкреатита 
(APACHE II > 8, СРБ > 150 мг/л, SOFA > 2) получили раннее энтеральное питание (первые 24 часа) в назогастральный (НГ) или назое-
юнальный (НЕ) зонд. Питательную смесь (стандартная полимерная, обогащенная пищевыми волокнами) вводили в первые 5 суток с учетом 
ее переносимости. Экскрецию азота с мочой определяли по мочевине мочи, в дальнейшем рассчитывался АБ. Статистическая обработка 
материала выполнена при помощи пакета программ SPSS-26.
Результаты. При раннем НЕ питании пациенты получили статистически значимо больше азота, чем при НГ способе кормления. У пациентов 
с тяжелой формой ОП, начиная с третьих суток, отрицательный АБ был статистически значимо больше, чем при умеренно-тяжелой форме 
ОП. Модели прогноза тяжелой формы острого панкреатита по АБ статистически значимы: третьи сутки AUC 0,785 (95 % CI: 0,670–0,900; 
p < 0,001) чувствительность (Se) – 0,613, специфичность (Sp) 0,909, порог отсечения – 14,45 г/сутки; четвертые сутки AUC – 0,768 (95% ДИ 
0,653–0,884; р ≤ 0,001), порог отсечения – 16,8 г/сутки, Se – 0,774 и Sp 0,696; пятые сутки – AUC – 0,903 (95% ДИ 0,828–0,979; р ≤ 0,001), 
порог отсечения – 10,07 г/сутки, Se – 0,839 и Sp 0,848. Добавление в каждую из сформированных однофакторных моделей дополнительного 
показателя – способа доставки энтерального питания: НГ или НЕ – не привело к изменению результатов.
Заключение. Начиная с третьих суток заболевания в качестве предиктора тяжелой формы острого панкреатита можно использовать 
суточный азотистый баланс. Способ питания (НГ или НЕ) не влиял на модель прогноза.
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The objective was to investigate the nitrogen balance (AB) in patients with acute pancreatitis who have predictors of severe course with early 
nasogastric and nasojejunal feeding and to assess it as a predictor of the severe form of the disease.
Materials and methods. A prospective cohort single-center study was carried out in the Intensive Care Unit (ICU) of the Occupational Health Facil-
ity “Neftyanik”, Tyumen. The participants in the study (n = 64) presenting predictors of severe acute pancreatitis (APACHE II > 8, CRP > 150 mg/L, 
SOFA > 2) received early enteral feeding (during the first 24 hrs.) via a nasogastric (NG) or nasojejunal (NJ) probe. The feeding formula (the standard 
polymer formula enriched with dietary fibers) was administered during the first 5 days taking into consideration its tolerability. Urinary nitrogen ex-
cretion was determined based on urinary urea and thereafter NB was calculated. Raw data were statistically processed using SPSS – 26 software suite. 
Results. During early NJ feeding, patients received statistically significantly more nitrogen compared to the NG feeding. In severe AP patients, 
starting from day 3, negative NB was statistically significantly greater than in moderately severe AP patients. The NB-based severe acute pancreatitis 
prognosis models are statistically significant – day 3: AUC 0.785 (95 % CI: 0.670–0.900; p <0.001), sensitivity (Se) – 0.613, specificity (Sp) 0.909, 
cut-off value – 14.45 g/day; day 4: AUC – 0.768 (95 % CI 0.653–0.884; p = <0.001), cut-off value – 16.8 g/day, Se – 0.774 and Sp – 0.696; day 5: 
AUC – 0.903 (95 % CI 0.828–0.979; p = <0.001), cut-off value – 10.07 g/day, Se – 0.839, and Sp – 0.848. Inclusion of the additional index – the 
method of delivering enteral feeding: NG or NJ – into each of the formed one-factor models has not changed the results.
Conclusion. Starting from day 3 of the disease onset, daily nitrogen balance can be used as a predictor of a severe form of acute pancreatitis. The 
method of feeding (NG or NJ) rendered no influence on the prognosis model.
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Введение

Практически любому критическому состоянию 
сопутствует синдром гиперметаболизма-гиперка-
таболизма [13, 19, 30], в основе которого лежит 
резкое увеличение скорости распада мышечно-
го пула белка, без увеличения его синтеза [26], с 
пропорциональным увеличением экскреции азо-
та с мочой. Доказано, что потребление белка, а не 
других макронутриентов и калорий, существенно 
влияет на прогноз и имеет решающее значение 
для клинических исходов у пациентов в критиче-
ском состоянии [28]. АБ отражает разницу между 
потреблением и потерей азота [27]. АБ считается 
простым и недорогим методом оценки адекватного 
потребления белка [19]. Рекомендации по диетоте-
рапии критических состояний рекомендуют диету 
с высоким содержанием белка, а оценка АБ необхо-
дима для индивидуальной корректировки [38, 40]. 
До конца не определены все механизмы, регули-
рующие синтез и распад белка, которые опосредо-
ваны фазой критического заболевания, исходным 
состоянием, патологией и дозой вводимого белка 
[43]. Кроме того, C. R. Felicetti-Lordani et al. (2017), 
изучив 234 пациента отделения реанимации и ин-
тенсивной терапии (ОРИТ), обнаружили, что тип 
пациента и причина госпитализации в ОРИТ тесно 
связаны с уровнем АБ [23]. Отрицательные зна-
чения АБ были выше у пациентов с травмами и 
другими неотложными состояниями, а менее отри-
цательными – у пациентов после плановых хирур-
гических вмешательств. Авторы обнаружили, что 
отсутствует корреляционная зависимость между 
баллом по APACHE II и значениями АБ. В доступ-
ной литературе нет информации о закономерности 
АБ в раннюю фазу острого панкреатита при раннем 
энтеральном питании.

Цель – изучить азотистый баланс (АБ) у пациен-
тов с остром панкреатитом, имеющих предикторы 
тяжелого течения при раннем назогастральном и 
назоеюнальном питании и оценить его в качестве 
предиктора тяжелой формы заболевания.

Материалы и методы

Проведено проспективное когортное одноцентро-
вое исследование в ОРИТ акционерного общества 
Медико-санитарная часть «Нефтяник» г. Тюмени. 
Исследование одобрено экспертным локальным со-
ветом по биомедицинской этике [5]. Минимальный 
размер выборки рассчитан по формуле:

где n – объем выборки (n = 64); Z (1,96) – нормиро-
ванное отклонение при уровне доверительной веро-
ятности 95%; p – частота панкреонекроза (20%) [6]; 

q = (100 − p); е – допустимая ошибка выборки 9,8%, 
что соответствует обыкновенной надежности [1].

Критерии включения: диагноз «острый панк-
реатит», первая фаза заболевания [10] и наличие 
хотя бы одного предиктора тяжелого течения: 
С-реактивный белок  >  150 мг/л, более 8 баллов 
по шкале Acute Physiology And Chronic Health 
Evaluation (APACHE) II, более 2 баллов по шка-
ле Sepsis-Related Organ Failure (SOFA) [41]. Кри-
терии исключения: возраст старше 80 лет, хро-
нические заболевания в терминальной стадии 
(хроническая сердечная недостаточность  – III, 
рак 4 клиническая группа, хроническая почечная 
недостаточность  – III–IV, хроническая обструк-
тивная болезнь легких III–IV), беременность, шок, 
уровень лактата > 4 ммоль/л, острая почечная не-
достаточность. Диагноз ОП устанавливали по ха-
рактерной клинической картине подтвержденной 
лабораторными и инструментальными методами 
исследования (острое начало, выраженная боль в 
эпигастральной области, часто отдающая в спину; 
повышение активность липазы сыворотки крови 
(или активность амилазы) не менее чем в три раза 
выше верхнего предела нормы; и характерные при-
знаки ОП при компьютерной томографии с кон-
трастным усилением и/или магнитно-резонансной 
томографии и/или трансабдоминальной ультрасо-
нографии) [14]. 

Принадлежность к группе НГ или НЕ питания 
определяли слепым методом. Питание начинали в 
первые 12–24 часа с момента поступления в ОРИТ 
стандартной изокалорической смесью, обогащенной 
пищевыми волокнами (BBraun Nutricomp Standard 
Fiber, Германия). В группе НЕ питания дополни-
тельно устанавливали назогастральный зонд. Пи-
тательную смесь вводили непрерывно капельно. 
Декомпрессию желудка при НГ питании проводи-
ли каждые 6 часов, в группе НЕ питания она была 
постоянной. Начальная скорость ЭП в первые сутки 
была 15 мл/ч (ккал/ч), в каждые последующие сут-
ки ее увеличивали на 15–30 мл/ч. Должный объем 
ЭП в первые сутки был 250 мл/сутки (ккал/сутки), 
в каждые последующие сутки он увеличивался на 
250–300 мл/сутки (ккал/сутки) в зависимости от 
переносимости. При развитии непереносимости – 
тошноты, рвоты, усиления болевого синдрома, 
сброса по назогастральному зонду > 500 мл/ч ско-
рость уменьшали наполовину или совсем прекраща-
ли, если вышеуказанные симптомы не проходили. 
В дальнейшем после купирования симптомов не-
переносимости питания скорость постепенно уве-
личивали до прежней. Парентеральное питание на 
протяжении исследования не применяли. В даль-
нейшем, согласно существующей классификации 
[10], пациенты распределены в группу умеренно-тя-
желого (УТОП) и тяжелого острого панкреатита 
(ТОП). Экскрецию азота с мочой (ЭАМ) определя-
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ли по формуле Deacon [33] без учета потерь 2 г/день 
азота внепочечными путями:
Экскреция азота с мочой   =   экскреция мочевины 
(ммоль/сутки) × 0,028 (80%) + 20% потери азота  

с мочой с другими соединениями.
Количество усвоенного (баланс) энтерально пи-

тания рассчитывали как разницу между объемами 
введенного энтерально питания и выделенным по 
назогастральному зонду. Если по назогастральному 
зонду выделялось больше, чем было введено энте-
рального питания, количество усвоенного питания 
принималось за ноль.

Статистический анализ данных. Статистическая 
обработка материала выполнена пакетом программ 
SPSS-26 (IBM, США). После проверки на нормаль-
ность распределения с применением критерия Ша-
пиро –Уилка результат представлен в виде средне-
го значения со среднеквадратичным отклонением 
М ± σ или медианы с квартилями Ме (Q25; Q75). 
Для сравнения групп использованы параметриче-

ские и непараметрические критерии, для опреде-
ления отношения шансов – однофакторная логи-
стическая регрессия и многофакторная с обратным 
включением (Вальда). Оценка полученных моделей 
проведена с помощью ROC-анализа. Нулевую ги-
потезу отвергали при p < 0,05. Данные, подтверж-
дающие выводы этого исследования, находятся в 
открытом доступе [24].

Результаты

Характеристика пациентов, вошедших в иссле-
дование, представлена в табл. 1. Сформированные 
группы между собой сопоставимы.

В табл. 2 отражена динамика тяжести состояния 
за первые 48 часов.

В табл. 3 отражена динамика азота, введенного 
энтерально, рассчитанного по результату баланса 
между введенным питанием и выделенным по на-
зогастральному зонду. Из представленных данных 

Таблица 1. характеристика пациентов с острым панкреатитом, имеющих предикторы тяжелого течения 
Table 1. Characteristics of acute pancreatitis patients with severe illness predictors

Показатель НГ (n = 33) НЕ (n = 31) р = Умеренно тяжелое течение (n = 31) Тяжелое течение (n = 33) р =

Пол, м/ж 20/13 19/12 1,0b 16/15 23/10 0,138b

ИМТ, кг/м2 27,8 (23,8; 34,3) 29,0 ± 6,4 0,941а 26 (23,1; 31,1) 30,2 ± 6,0 0,031а

Возраст, лет 43 ± 11 46 (34; 58) 0,323а 42 ± 13 41 (32; 50) 0,246а

ИБС, % 5 (15,2) 7 (22,6) 0,531с 3(9,7) 9 (27,3) 0,109с

ГБ, % 11 (33,3) 14 (45,2) 0,939b 10 (32,3) 15 (45,5) 0,315b

СД, % 2 (6,1) 1 (3,2) 0,667с 1 (3,2) 4 (12,1) 0,356с

БА/ХОБЛ, % 1 (3,0) 1 (3,2) 1,0с 1 (3,2) 1 (3,0) 1,0с

ХСН, % 1 (3,0) 2 (6,5) 0,607с 2 (6,5) 1 (3,0) 0,607с

П р и м е ч а н и е: НГ – питание в назогастральный зонд; НЕ – питание в назоеюнальный зонд; а – U Манна – Уитни; b – χ2 Пирсона; с – крите-
рий Фишера; ИМТ – индекс массы тела; ИБС – ишемическая болезнь сердца; ГБ – гипертоническая болезнь; СД – сахарный диабет 2 типа; 
БА/ХОБЛ – бронхиальная астма и/или хроническая обструктивная болезнь легких; ХСН – хроническая сердечная недостаточность.

Таблица 2. тяжесть состояния за первые 48 часа
Table 2. severity during the first 48 hrs

Показатель НГ (n = 33) НЕ (n = 31) р = Умеренно тяжелое течение (n = 31) Тяжелое течение (n = 33) р

APACHE-II24, балл 5,0 (3; 7) 6 (3,5; 10) 0,365а 4,0 (3,0; 6,0) 7,2 ± 3,9 0,005a

APACHE-II48, балл 7,6 ± 5,2 7,3 ± 4,5 0,953b 6,1 ± 3,8 10,2 ± 4,2 < 0,001b

SOFA24, балл 2,0 (1,0; 2,0) 2,0 (1,0; 3,0) 0,335а 2,0 (1,0; 2,0) 1,0 (1,0; 3,0) 0,198a

SOFA48, балл 2,0 (1,0; 4,0) 1,0 (0; 2,5) 0,146а 1,0 (0; 2,0) 3,0 (2,0; 4,0) 0,002a

BISAP24, балл 1,0 (1,0; 1,0) 1,0 (1,0; 2,0) 0,122а 1,0 (1,0; 1,0) 1,0 (0,5; 1,0) 0,750

BISAP48, балл 1,0 (0; 2,0) 1,0 (0; 2,0) 0,701а 1,0 (1,0; 1,0) 1,0 (1,0; 1,0) 0,137

SIRS24, балл 2,0 (2,0; 2,0) 2,0 (2,0; 2,0) 0,677а 2,0 (2,0; 2,0) 2,0 (2,0; 2,0) 0,595a

SIRS48, балл 1,0 (1,0; 3,0) 1,0 (1,0; 2,0) 0,468а 2,0 (1,0; 2,0) 2,0 (2,0; 2,0) 0,353a

СРБ24, мг/л 81,5 ± 58,2 89,7 ± 57,9 0,568а 83,4 (23,2; 141,0) 85,8 ± 65,8 0,819a

СРБ48, мг/л 182 (148; 199) 184 ± 57,7 0,799а 126,8 ± 47,3 160,9 ± 44,8 0,004a

П р и м е ч а н и е: 24 – в первые 24 часа; 48 – спустя 48 часов; НГ – питание в назогастральный зонд; НЕ – питание в назоеюнальный зонд, APACHE – 
Acute Physiology And Chronic Health Evaluation, SOFA – Sepsis-related Organ Failure, BISAP – Bedside Index of Severity in Acute Pancreatitis, SIRS – 
systemic inflammatory response syndrome, СРБ – С-реактивный белок, а – U Манна – Уитни, b – T-критерий.
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видно, что начиная с первых суток при НЕ питании 
и с третьих суток в группе с УТОП питания/азота 
усваивалось статистически значимо больше, чем 
при НГ и ТОП соответственно.

В табл. 4 показана динамика АБ, рассчитанного 
как разница между азотом, введенным энтерально 
и выделенным с мочой.

С помощью логистической регрессии построены 
модели прогноза тяжести ОП по АБ. Уже с третьих 
суток эти модели были статистически значимы, с 
хорошим качеством прогноза для третьих, четвер-
тых и отличным – для пятых суток.

При многофакторном анализе добавление спосо-
ба энтерального питания (НГ или НЕ) не повлиял 
на результаты моделей прогноза тяжести ОП по АБ.

Обсуждение

ОП – полиэтиологическое воспалительное забо-
левание поджелудочной железы. К наиболее частым 
причинам заболевания относятся чрезмерное упо-
требление алкоголя и желчекаменная болезнь [2, 3]. 
Развитие острого панкреатита характеризуется ги-
перметаболизмом, гиперкатаболизмом в результате 
развития типовой патологической системно-воспа-
лительной реакции на повреждение [32].

АБ, несмотря на свои ограничения, остается важ-
ным инструментом оценки эффективности специ-
ализированного режима нутритивной поддержки 

для госпитализированных пациентов и может быть 
использован в качестве показателя уровня катабо-
лического стресса. В идеале, АБ должен быть по-
ложительным. Определение потерь азота с мочой 
практически всегда доступно в качестве рутинного 
клинического инструмента для многих учреждений. 
Широкое распространение получил способ опре-
деления АБ по ЭАМ, основанный на определении 
азота мочевины в моче, с поправочными коэффици-
ентами на экскрецию азота другими соединениями 
[20].

Известно, что АБ отражает только общий бел-
ковый баланс и не указывает на скорость синтеза 
или катаболизм белка. Динамичное мониториро-
вание АБ обладает большей информативностью, 
чем однократное его измерение, но сложно реа-
лизуемо. Существует значительное количество 
причин, ограничивающих внедрение этого метода 
в повседневную практику врача. Известно, что на 
концентрацию мочевины мочи влияют воспали-
тельный и метаболический статус, функция почек, 
постоянная заместительная почечная терапия, темп 
диуреза, возможность сбора мочи, олигоанурия [22, 
46]. Кроме того, значительные потери азота могут 
быть не только с мочой, но и по дренажам из ран 
[17]. Несмотря на эти ограничения, измерение ЭАМ 
с помощью определения мочевины в суточной пор-
ции мочи является простым и общедоступным для 
клинической практики методом оценки АБ. 

Таблица 3. Динамика суточного баланса введенного питания (мл/сутки) и азота (г/сутки) в первые 5 суток 
начальной стадии острого панкреатита с предикторами тяжелого течения 
Table 3. Dynamics of the daily balance of administered feeding formula (ml/day) and nitrogen (g/day) during the first  
5 days of incipient acute pancreatitis with severe illness predictors

1-е сутки 2-е сутки 3-и сутки 4-е сутки 5-е сутки р

Динамика баланса между введенным питанием и сбросом по назогастральному зонду  (мл/сутки)

Все пациенты 100 (25; 200) 156±259 250 (75; 500) 600 (400; 1000) 600 (375; 1000) <0,001a

НГ 50 (–50; 100) 100 (–50; 150) 200 (–50; 300) 374±165 400 (300:600) <0,001a

НЕ 200 (100; 250) 286±276 500 (–50; 1000) 977±330 1000 (750; 1250) <0,001a

р <0,001b <0,001b <0,001b <0,001c <0,001b

УТОП 100 (75; 250) 161±259 350 (225; 875) 600 (425; 1000) 600 (575; 1250) <0,001a

ТОП 100 (–100; 150) 152±263 146±442 500 (250; 750) 400 (250; 750) <0,001a

р 0,053b 0,686c 0,002b 0,023b 0,001b

Динамика азота введено энтерально с учетом баланса между введенным питанием и выделенным по назогастральному зонду (г/сутки)

Все пациенты 0,6 (0,2; 0,3) 1,0 (0,2; 2,0) 1,6 (0,5; 3,2) 2,9 (2,6; 6,4) 3,9 (2,4; 6,4) <0,001a

НГ 0,3 (–0,3; 0,6) 0,64 (–0,3; 1,0) 1,3 (–0,3; 1,9) 2,6 (1,6; 3,2) 2,6 (1,9; 3,9) <0,001a

НЕ 1,3 (0,6; 1,6) 1,8±1,8 3,2 (1,4; 6,4) 6,3±2,1 6,4 (4,8; 8,0) <0,001a

р <0,001b <0,001b <0,001b <0,001b <0,001b

УТОП 0,6 (–0,6; 1,6) 1,0±1,7 2,2 (1,4; 5,6) 3,9 (2,7; 6,4) 3,9 (3,7; 8,0) <0,001a

ТОП 0,6 (–0,6; 1,0) 1,0±1,7 0,9±2,8 3,2 (1,6; 4,8) 2,6 (1,6; 4,8) <0,001a

р 0,053b 0,686c 0,002b 0,023b <0,001b

П р и м е ч а н и е: НГ – назогастральное питание; НЕ – назоеюнальное питание; УТОП – умеренно-тяжелый острый панкреатит; ТОП – тяжелый 
острый панкреатит; a – критерий Фридмана; b – U-критерий Манна – Уитни; c – Т-критерий Стьюдента.
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Во время стресса для продукции и поддержания 
на определенном безопасном уровне основного 
энергоносителя глюкозы, в организме включается 
патобиохимический механизм, составляющий ос-
нову глюконеогенеза [21]. Все аминокислоты, при-
сутствующие в белках, за исключением лейцина и 

лизина, могут разлагаться до промежуточных про-
дуктов цикла трикарбоновых кислот, что позволяет 
углеродным скелетам аминокислот превращаться 
в оксалоацетат и затем в пируват, который может 
быть использован в глюконеогенном пути. Основ-
ным источником аминокислот для глюконеогенеза 

Таблица 4. Динамика диуреза (мл/сутки), концентрации мочевины мочи (ммоль/л), экскреции азота с мочой 
(г/сутки), азотистого баланса (г/сутки) в первые пять суток энтерального питания при остром панкреатите  
с предикторами тяжелого течения 
Table 4. Dynamics of diuresis (ml/day), concentration of urea in urine (mmol/L), urinary nitrogen excretion (g/day), 
nitrogen balance (g/day) during the first five days of enteral feeding in acute pancreatitis with severe illness predictors

1-е сутки 2-е сутки 3-и сутки 4-е сутки 5-е сутки р

Динамика суточного диуреза (л/сутки)

Все пациенты 1,2 (0,8; 2,0) 1,7 (1,3; 2,5) 1,9 (1,5; 2,5) 1,9 (1,6; 2,6) 1,7 (1,5; 2,0) <0,001a

НГ 1,1 (0,7; 1,3) 1,7 (1,4; 2,4) 1,9 ± 0,6 1,9 (1,6; 2,2) 1,7 (1,6; 2,0) <0,001a

НЕ 1,4 ± 0,6 1,7 (1,3; 2,5) 1,8 (1,6; 2,7) 1,9 (1,6; 2,6) 1,9 ± 0,5 0,002a

р 0,081b 0,793b 0,412b 0,716 b 0,363 b

УТОП 1,2 (1,2; 1,7) 1,9 (1,5; 2,8) 1,8 (1,7; 2,4) 1,7 (1,5; 2,2) 1,7 ± 0,3 <0,001a

ТОП 1,0 (0,7; 1,4) 1,6 (1,3; 2,0) 1,9 (1,5; 2,5) 2,1 (1,8; 3,1) 1,9 ± 0,5 <0,001a

р 0,015b 0,038b 0,888 b 0,029 b 0,368 c

Динамика концентрации мочевины в моче (ммоль/л)

Все пациенты 357 (143; 543) 327 (212; 457) 332 (197; 457) 293 (190; 394) 249 (131; 427) 0,001а

НГ 345 (139; 513) 333 (202; 493) 274 (181; 436) 246 (173; 421) 186 (140; 371) 0,006a

НЕ 370 (162; 539) 278 (224; 423) 343 (245; 450) 309 (218; 386) 297 (131; 434) 0,243a

р 0,925b 0,904b 0,510b 0,317 b 0,420 b

УТОП 265 (138; 492) 235 (180; 416) 244 (171; 332) 203 (143; 323) 133 (97; 183) <0,001a

ТОП 428 (229; 649) 350 (244; 744) 394 (307; 559) 309 (256; 457) 381 (274; 519) 0,349a

р 0,037b 0,073b <0,001b 0,002 b <0,001 b

Динамика экскреции азота с мочой (г/сутки)

Все пациенты 13,4 (6,6; 20,6) 18,8 (10,5; 39,1) 19,9 (14,6; 34,7) 20,2 (13,4; 34,3) 15,8 (8,3; 28,0) 0,001а

НГ 12,2 (6,6; 15,9) 21,2 (12,0; 30,6) 18,4 (12,4; 34,0) 18,7 (11,5; 28,1) 12,8 (9,3; 23,6) <0,001a

НЕ 14,8 (6,6; 27,5) 15,4 (10,2; 39,1) 22,8 (16,8; 34,5) 21,3 (15,9; 37,8) 17,7 (7,7; 33,0) 0,130a

р 0,925b 0,904b 0,510b 0,317 b 0,420 b

УТОП 12,1 (5,9; 22,4) 21,4 (10,2; 32,8) 16,7 (9,9; 23,1) 16,6 (8,4; 22,1) 8,4 (5,8; 13,3) <0,001a

ТОП 14,0 (9,4; 18,7) 18,1 (11,6; 43,1) 28,4 (18,4; 40,0) 22,1 (18,7; 39,4) 28,1 ± 14,4 <0,001a

р 0,037b 0,073b 0,001b 0,002 b 0,003 b

Динамика суточного азотистого баланса (г/сут) с учетом введенного питания и выделенным по назогастральному зонду

Все пациенты –13,1 (–20,8; –6,7) –18,6 (–36,9; –9,5) –18,4 (–32,1; –12,5) –15,9 (–28,5; –9,0) –11,1 (–25,5; –3,1) 0,001а

НГ –11,8 (–15,5; –7,9) –20,5 (–29,6; –11,7) –17,6 (–32,7; –13,2) –16,6 (–26,9; –9,4) –10,5 (–21,3; –5,3) <0,001a

НЕ –13,6 (–27,3; –5,2) –14,4 (–36,9; –8,4) –20,6 (–30,7; –12,4) –19,9 ± 16,4 –14,2 (–27,4; –0,6) 0,029a

р 0,596b 0,383b 0,712b 0,995b 0,768b

УТОП –11,4 (–22,2; –4,9) –20,7 (–31,5; –8,3) –13,2 (–20,1; –9,2) –12,7 ± 12,4 –3,5 (–8,2; 0,3) <0,001a

ТОП –13,2 (17,9; –9,0) –17,5 (–41,2; –11,1) –27,1 (–39,3; –17,2) –20,4 (–33,1; –14,3) –22,1 (–31,5; –14,5) 0,004a

р 0,386b 0,783b <0,001b <0,001b <0,001b

П р и м е ч а н и е: a – критерий Фридмана; b – U-критерий Манна – Уитни; c – Т-критерий Стьюдента.
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являются мышцы. Связь между гиперметаболизмом, 
гиперкатаболизмом и глюконеогенезом до конца не 
изучена. Доказано, что выраженная гипергликемия 
в начальный период ОП сопровождается статисти-
чески значимым повышением экскреции азота с мо-
чой [7] и тесно связана с более высокой частотой 
таких осложнений, как стойкая органная недоста-
точность, некроз железы, ее инфекция, а также с 
более длительным пребыванием в больнице и повы-
шенной летальностью [44]. В одном исследовании 
было показано, что ЭАМ на третьи сутки от начала 
заболевания в перерасчете на идеальную массу тела 
ассоциирована с неблагоприятным исходом заболе-
вания (AUC 0,813 (95% CI: 0,753–0,873; p <0,009) 
Se – 0,851, Sp 0,850) [6]. 

C. R. Felicetti-Lordani et al. (2017) не обнаружи-
ли положительного АБ ни у одного из пациентов в 
первые сутки поступления в ОРИТ [23]. Распад и 
высвобождение белков скелетных мышц приводит 
к устойчивой потере мышечной ткани, сопровожда-
ется увеличением синтеза многочисленных белков 
острой фазы [11, 15, 28]. Доказано, что у пациентов 
в критическом состоянии мышечная атрофия про-
исходит рано и очень быстро, в течение первой не-
дели (почти на 20% уменьшается площадь попереч-
ного сечения прямой мышцы бедра после 10 дней 
пребывания в отделении интенсивной терапии) и 
зависит от интенсивности катаболизма и выражен-
ности органной недостаточности [36]. В недавнем 
систематическом обзоре и метаанализе [47] по из-
учению АБ у пациентов в критическом состоянии 
показано, что изменение уровня АБ в динамике, а 
не его исходный уровень, ассоциирован со смерт-
ностью от всех причин. В этой же работе говорится, 
что существуют значительные различия в исходном 
АБ. Средний начальный АБ для всех пациентов, 
включенных в этот анализ, составлял –7,2 г/день. 
У пациентов с постоянной заместительной почеч-

ной терапией преобладал более высокий отрица-
тельный АБ (от  –7,13 до  –10,8 г/день) [28, 35], 
что, вероятнее, связано с потерей аминокислот 
во время проведения постоянной заместительной 
почечной терапии. C. T. Buckley et al. (2022) обна-
ружили еще более высокие отрицательные значе-
ния (–12,1 г/день азота) у пациентов с COVID-19, 
находящихся в критическом состоянии на искус-
ственной вентиляции легких [14]. Для всех вклю-
ченных в наше исследование начальный АБ соста-
вил –13,1 (–20,8; –6,7) г/сутки. 

Казалось бы, проблему отрицательного АБ у па-
циентов в критическом состоянии можно решить 
простым увеличением доставки белка/аминокис-
лот, но исследования последних лет показали, что 
такой способ ее коррекции недопустим, так как он 
не только не способствует прерыванию катаболи-
ческой фазы, но и может усугубить неблагоприят-
ные последствия у этих больных. Чтобы объяснить 
физиологию плохого прогноза при раннем потре-
блении большого количества белка, в недавних 
сообщениях была предложена концепция аутофа-
гии [12, 24, 34]. Аутофагия относится к катаболи-
ческим процессам, посредством которых клетка 
перерабатывает свои собственные составляющие 
[12, 45]. Аутофагия относится только к тем путям, 
которые приводят к элиминации цитоплазматиче-
ских компонентов путем доставки их в лизосомы. 
Аутофагию часто называют деградативной, но пра-
вильнее было бы описать ее как путь переработки, 
чтобы подчеркнуть ее важный вклад в физиологию 
клеток. Метаболиты, образующиеся в лизосомах 
или вакуолях в результате аутофагии, повторно ис-
пользуются либо в качестве источников энергии, 
либо в качестве строительных блоков для синтеза 
новых макромолекул. На данный момент описа-
ны три основных типа аутофагии: макроаутофа-
гия, микроаутофагия и шаперон-опосредованная 

Таблица 5. Однофакторная логистическая регрессия, RoC – анализ азотистого баланса (г/сут) в первые 5 суток 
начальной стадии острого панкреатита с предикторами тяжелого течения 
Table 5. one-factor logistic regression, RoC-analysis of nitrogen balance (g/day) during the first 5 days of incipient 
acute pancreatitis with severe illness predictors 

Сутки

Логистическая регрессия ROC-анализ

р ОШ

95% интервал  
для ОШ

р AUC
95% интервал

порог  
отсечения Se Sp

нижняя 
граница

верхняя 
граница

нижняя 
граница

верхняя 
граница

однофакторные модели

1 0,289 0,979 0,941 1,018 0,386 0,563 0,420 0,707 –8,50 0,452 0,787

2 0,977 1,000 0,978 1,022 0,783 0,520 0,375 0,666 –8,60 0,290 0,878

3 0,006 0,943 0,904 0,983 0,001 0,785 0,670 0,900 –14,45 0,613 0,909

4 0,002 0,932 0,890 0,975 0,001 0,768 0,653 0,884 –16,80 0,774 0,696

5 <0,001 0,842 0,776 0,914 <0,001 0,903 0,828 0,979 –10,07 0,839 0,848

3–5 <0,001 0,933 0,903 0,964 <0,001 0,774 0,693 0,856 –16,80 0,726 0,727

П р и м е ч а н и е: ОШ – отношение шансов, AUC (Area Under Curve) – площадь под кривой, Se – чувствительность, Sp – специфичность.



63

Messenger of Anesthesiology and Resuscitation, Vol. 22, No. 1, 2025

аутофагия. В фазе стресса клетки избирательно 
уничтожают поврежденные органеллы или белки 
посредством аутофагии для поддержания синте-
за новых белков и для функций митохондрий в 
условиях дефицита питательных субстратов [12]. 
Таким образом, избыточное поступление амино-
кислот, являющихся мощными ингибиторами ау-
тофагии на этой стадии, усугубляет повреждение 
клеток [42] и приводит к плохому клиническому 
прогнозу [16, 18]. Недавний систематический об-
зор и метаанализ, включавший 19 рандоминизиро-
ванных клинических исследований, показал, что у 
пациентов в критическом состоянии более высокая 
доза белка (1,3 ± 0,48 г/кг в сутки) по сравнению 
с более низкой (0,9 ± 0,3 г/кг в сутки) не оказа-
ла существенного влияния на общую летальность 
(19,8 против 22,2%, p = 0,34) и другие клинические, 
и ориентированные на пациента результаты лече-
ния [31]. Однако более высокий уровень доставки 
белка был связан с тенденцией к более коротким 
периодом искусственной вентиляции легких (на 
0,73 дня) и лечения в ОРИТ (на 1 день). Таким об-
разом, раннее энтеральное питание не должно пре-
рываться или откладываться для поддержания ау-
тофагии в первую неделю пребывания в ОРИТ [15, 
25]. Оптимальный диапазон белка и влияние его 
высоких доз на пациента в критическом состоянии 
остаются спорными. В последнем систематическом 
обзоре и метаанализе рандомизированных контро-
лируемых исследований, в которых сравнивались 
высокие (≥ 1,2 г/кг в сутки) и низкие (< 1,2 г/кг 
в сутки) дозы белка среди взрослых пациентов в 
критическом состоянии, показано, что высокая 
доза белка не оказывает существенного влияния 
на клинические исходы, включая общую леталь-
ность, продолжительность пребывания в ОРИТ, 
в стационаре, продолжительность искусственной 
вентиляции легких и частоту острого повреждения 
почек [37]. Таким образом, пока нет целевых рамок 
по белку и клиническую практику количества вво-
димого питания у пациентов с ОП будет опреде-
лять возможность ее переносимости [9].

В наших наблюдениях, начиная с третьих суток, 
АБ был статистически значимо более отрицатель-
ным у пациентов с ТОП, чем при УТОП. Вероятнее 

всего, этот результат был связан с худшей переноси-
мостью энтерального питания независимо от спосо-
ба введения нутриентов при ТОП [4, 8]. Однофак-
торный анализ АБ в отношении прогноза форм ОП 
показал, что полученные модели были статистиче-
ски значимы с 3 суток (см. табл. 5). Наиболее ин-
формативной была модель пятых суток (AUC 0,903 
(95% CI: 0,828–0,979; p <0,001) Se – 0,828, Sp 0,979), 
но уже с третьих суток АБ можно использовать в 
качестве прогностического критерия развития тя-
желой ТОП. Модель прогноза ТОП по АБ с третьих 
по пятые сутки обладает хорошим качеством (AUC 
0,774 (95% CI: 0,694–0,856; p < 0,001) Se  – 0,726, 
Sp 0,727) и при значении менее –16,8 г/л определя-
ется высокий риск развития ТОП. В нашем исследо-
вании уже с первых суток в связи с лучшей перено-
симостью и меньшем сбросом по назогастральному 
зонду при НЕ питании усваивалось больше энте-
рального питания/азота, чем при НГ (см. табл. 1). 
Добавление в каждую из сформированных одно-
факторных моделей дополнительного показателя – 
способа доставки энтерального питания – НГ или 
НЕ не привело к изменению результатов. Из этого 
следует, что только одним увеличением введенно-
го азота нельзя изменить азотистый баланс. Посто-
янно ведется поиск новых, простых в исполнении 
предикторов ТОП, с учетом меняющихся условий 
лечения [48]. Результаты нашего исследовании по-
зволяют рекомендовать АБ в качестве нового пре-
диктора ТОП с возможностью его эффективного 
применения уже с 3 суток заболевания.

Заключение

Начиная с третьих суток заболевания в качестве 
предиктора тяжелой формы острого панкреатита 
можно использовать суточный азотистый баланс. 
Результат не зависит от способа энтерального пи-
тания.

Ограничения исследования: не вошли пациенты с 
тяжелой полиорганной недостаточностью и шоком, 
не включены пациенты с острым почечным повре-
ждением, сопровождающимся снижением темпа 
диуреза, не включены пациенты с легкой формой 
заболевания.
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