
ЖКТ при критических состояниях: 
первый страдает, последний кому 

уделяют внимание  

Мазурок В.A. 



Слышали, знаем… 

• Кишечный барьер и болезни связаны; 

• Недостаточное питание ≈↗кишечной 

проницаемости; 

• Нутриенты = поддержание барьера. 
Norman K,  et al. Eur J Clin Nutr 2012 
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Факт 

• ЖКТ – один из первых поражается 

при шоке и последний, …которому 

уделяют внимание. 
Deitch EA. Curr Opin Crit Care 2001 

 Leaphart CL, et al. Surgery 2007 
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Изменение ЛДФ сигнала, показателя М и 
коэффициента вариации (Кv) у пациента М-ва, 61 г. 

Новикова О.В., Аксельрод Б.А., Амелина М.А. и др. Состояние кровообращения мезентериального бассейна при 

операциях реваскуляризации миокарда. Кардиология и сердечно-сосудистая хирургия, 2012, №2,Т. 5,С.90-93  

Динамика показателя М в 
подгруппах  
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Толстая кишка, х50. Отек подслизистой, атрофия слизистой 

Ц., 54 г. ХСН, ДКМП, ФВ 20%, ТЭЛА, ДВС 



9 

Толстая кишка, х100. Атрофия слизистой. 

Ц., 54 г. ХСН, ДКМП, ФВ 20%, ТЭЛА, ДВС 



10 Толстая кишка, х100. Атрофия слизистой.  

Ц., 54 г. ХСН, ДКМП, ФВ 20%, ТЭЛА, ДВС 
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Ц., 54 г. ХСН, ДКМП, ФВ 20%, ТЭЛА, ДВС 

Толстая кишка, х200. Атрофия и десквамация эпителия. 
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Тонкая кишка, х100. Разрушение ворсин, десквамация эпителия 

Ш., 37 г. ПИКС, ФВ 16% 
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Ш., 37 г. ПИКС, ФВ 16% 

Толстая кишка, х200. Разрушение ворсин, десквамация эпителия 



Ш., 46 л. ПИКС, ФВ 8%, ЭКМО 4 недели 

Тонкая кишка, х100: повреждение слизистой, очаговая атрофия 



Ш., 46 л. ПИКС, ФВ 8%, ЭКМО 4 недели 

Толстая кишка, х200: некроз слизистой и полиморфноклеточная воспалительная инфильтрация 
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Ш., 46 л. ПИКС, ФВ 8%, ЭКМО 4 недели 
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Сепсис ≈ нарушение 
перистальтики 

• Цитокины: 

– Прямое торможение интестинальных миоцитов; 

– Ингибиция энтеральной нейро-мышечной передачи. 
Overhaus M, et al.  Am J Physiol Gastrointest Liver Physiol 2004 

• Капиллярная утечка  отек стенки; 

• Дисрегуляция важных гормонов: 

– В т.ч. холецистокинин, пептид YY, грелин и мотилин. 
Camilleri M, et al. Nat Rev Gastroenterol Hepatol 2009 

 Crona D, MacLaren R. JPEN J Parenter Enteral Nutr 2012 

Nguyen NQ, et al. Crit Care 2007 

Ohno T, et al. Int J Pept 2010 
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• «Внешние» факторы риска: 

– Седатики/опиаты, прессоры, гипергликемия, электр. нарушения. 
Deane A, et al. World J Gastroenterol 2007 

Chapman MJ, et al. Curr Opin Clin Nutr Metab Care 2013 

Chapman MJ, et al. Crit Care 2009 

McClave SA, et al. JPEN J Parenter Enteral Nutr 2002 

• Состав/метод введения питания - изменение 
паттерна опорожнения/перемещения пищи: 
– Болюсно/капельно.  

Bouin M, et al. Clin Nutr 2001 

Bowling TE, et al. Clin Nutr 2008 

Elia M, et al. Aliment Pharmacol Ther 2008 

MacLeod JB, et al. J Trauma 2007 

Steevens EC, et al. Nutr Clin Pract 2002 
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Сепсис ≈ нарушение 
перистальтики 



Интестинальный эпителий 

• Обновление ≈каждые 5 дней 
– Стволовые плюрипотентные: 

• Пролиферация, дифференциация. 
Sato T, et al. Nature 2009 

20 Mills S.E. Ed., Histology for Pathologists, 3rd ed., 

Lippincott Williams & Wilkins, 2006 



• Собственно 
энтероциты; 

• Энтероэндокринные; 

• Слизь-
продуцирующие 
(бокаловидные); 

• Клетки Панета (тонкая 
кишка) 

Yen TH, et al. Stem Cell Rev 2006 
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Интестинальный 
эпителий 



СЛИЗИСТАЯ –  
СЛОЖНАЯ СТРУКТУРА 

Разделяет среды 
• Физически – 3 компонента: 

– Клеточный/стромальный (эндотелий сосудов, эпителий кишки); 

– Слой слизи: сложный гель (секреты, муцины, пептиды, липиды). 

• Химически – это: 
– Пищеварительные секреты, антимикробные пептиды; 

– Прочие вещества (цитокины, медиаторы, …). 

• + Микрофлора; 

• +  Иммунная составляющая (лимфоциты,…); 

• +  Перистальтика. 
Cummings JH, et al. Eur J Clin Nutr 2004 22 



МИКРОФЛОРА ЖКТ 

• >500 видов.  

• Общая численность ≈1014–15: 

– ≈ >2 порядка собственных клеток.  

• Совокупный вес ≈3–4 кг (75–78% - в ЖКТ; ≈1-3 кг) 
– В мочеполовых путях 2–3% у муж. и 9–12% у жен.; 

– Остальные на кожных покровах. 

• ≈35–50% СОДЕРЖИМОГО ТОЛСТОЙ КИШКИ: 
– Состав достаточно индивидуален; 

– Формируется с первых дней жизни;  

– К концу 1-го — 2-му году жизни ≈показатели взрослого; 

– Некоторые изменения в пожилом возрасте. 
Белмер С.В., Малкоч А.В. // Лечащий врач. 

Defazio J, Fleming ID, Shakhsheer B, et al. Surg Clin North Am, 2014 
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http://www.lvrach.ru/


Кишечник 
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Кровь 



Проницаемость кишечника – 
новая мишень клинициста? 
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Заболевания, связанные с проницаемостью 
Кишечные Внекишечные 

Язва желудка Аллергия 

Инфекционная диарея Инфекции (в т.ч. респираторные) 

Синдром раздраженной кишки, 
функциональные нарушения ЖКТ 

Острое воспаление: 
• Сепсис, ССВР, ПОН 

Воспалительные заболевания 
кишки, Целиакия  

Хроническое воспаление:  
• Артриты  

Злокачественные опухоли: 
• Пищевода, колоректальные 

Метаболические, 
ассоциированные с ожирением: 
• Неалкогольный стеатогепатит 
• СД 1 и 2 типа 
• Сердечно-сосудистые  









При критических состояниях 

• Гипоперфузия кишки: 

– Сердечнососудистые заболевания;  

– Любая острая ишемия кишечника; 

– Острая интоксикация энтероцита: 

• В т.ч. химиотерапия. 
Derikx JP, et al. J Pediatr Hematol Oncol 2006 

Hanssen SJ, et al. Ann Surg 2008 
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Новая мишень? 

• Острая кишечная недостаточность →  

Гр- сепсис → ПОН:  

– Типичная картина у критических больных… 
Swank GM, Deitch EA. World J Surg 1996 

– Крупные вмешательства, травмы, ожоги и пр. 
Derikx JP, et al. PLoS One 2008  

Derikx JP, et al.  Crit Care Med 2010 
de Haan JJ, et al. Crit Care 2009 
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Новая мишень? 

• Воспаленная кишка - ↗продукция цитокинов: 

– TNFα, INFγ, IL-1β и IL-13. 

– ↗ слущивания эпителия  микроэрозии   

нарушение барьерной функции: 

– Флуоресцентный анализ утечки; 

– Конфокальная лазерная эндомикроскопия (in vivo, у людей). 

• Прогнозирование рецидива болезни Крона; 

Kiesslich R, et al. Gut 2012 
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МИКРОФЛОРА ЖКТ 

32 

• Морфокинетические и энергетические эффекты: 
– Энергообеспечение эпителия, регуляция дифференцировки и регенерации эпителиальных тканей; 

– Регулирование перистальтики, тепловое обеспечение организма. 

• Защитный барьер слизистой, подавление патогенной микрофлоры. 

• Стимуляция иммунной системы, местного иммунитета, в т.ч. выработки иммуноглобулинов. 
– Формирование иммунологической толерантности к пищевым и микробным антигенам. 

• Модуляция функций цитохромов Р450 в печени и продукция Р450-схожих цитохромов. 
– Детоксикация экзогенных и эндогенных токсических субстанций и соединений. 

• Продукция биоактивных соединений, активация некоторых лекарственных препаратов. 

• Мутагенная/антимутагенная активность: 
– Повышение резистентности эпителиальных клеток к мутагенам (канцерогенам), разрушение мутагенов. 

• Регуляция: 
– Газового состава полостей. 

– Поведенческих реакций (нормализует психическое состояние, регулирует сон, циркадные ритмы, аппетит). 

– Репликации и экспрессии генов про- и эукариотических клеток. 

– Апоптоза эукариотических клеток. 

• Хранилище микробного генетического материала. 

• Участие в: 
– Этиопатогенезе заболеваний. 

– Водно-солевом обмене, поддержание ионного гомеостаза организма. 

– Колонизационной резистентности. 

• Обеспечение гомеостаза симбиотических взаимоотношений про- и эукариотических клеток. 

• Участие в обмене веществ: 
– Метаболизме белков, жиров (поставка субстратов липогенеза) и углеводов (поставка субстратов глюконеогенеза); 

– Регуляция желчных кислот, стероидов и др. макромолекул. 

– Синтез витаминов и незаменимых аминокислот. Всасывание вит. Д, железа и кальция. 



По типу дыхания 

1. Облигатные аэробы – растут при ≈21% O2: 

– Возбудители туберкулеза, чумы, холеры. 

2. Микроаэрофилы - нуждаются в < количестве O2: 
– Избыток О2 задерживает рост.  

– Бруцеллы, лептоспиры, молочнокислые, азотфиксирующие бактерии.  

3. Облигатные анаэробы – растут без O2:  

– Клостридии столбняка, ботулизма, бациллы газовой гангрены, 
бактероиды, фузобактерии. 

4.  Факультативные анаэробы - растут с O2 или без него: 

– Большинство патогенных и сапрофитных бактерий 

• Возбудители брюшного тифа, кишечная палочка, стафилококки, ешерихии, 
сальмонеллы, шигеллы и др. 
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Регуляция проницаемости 

• Соблазнительно предположить: 

– Модуляция кишечной микрофлоры в плане будущей 

терапии барьер-опосредованных заболеваний 

• Пре-/пробиотики. 

34 
Prof. Dr. med. Stephan C. Bischoff 
Department of Nutritional Medicine/Prevention, University of Hohenheim, Stuttgart, Germany 



PubMed за 30 лет 

• Неуклонное увеличение публикаций: 
– ≈10 /год в начале 1980-х; 

–  ≈100 /год – сегодня. 

35 



Оценка кишечной 
проницаемости 

36 
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Оценка кишечной 
проницаемости 
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• «Активные» тесты: 

– Олигосахариды крупные: 

• Лактулоза, полиэтиленгликоли (ПЭГ) с Мм 1500-4000 kD; 

– Парацеллюлярные промежутки (нарушение барьера) → проникновение в 
кровь (мочу). 

– Сахара малые: 

• Маннитол, L-рамноза, ПЭГ с Мм 400 kD; 

• Иные неперевариваемые вещества (51Cr-EDTA). 

•  «Пассивные» тесты 

– Анализ маркеров содержимого кишечника в плазме: 

• Эндотоксины, продукты бактериального брожения. 

Оценка кишечной 
проницаемости 
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• Анализ мочи: 

– Жидкостная хроматография высокого давления (HPLC); 

– В комбинации с масс-спектрометрией (LC/MS). 

• 24 ч экскреция лактулозы: 

– Вероятно, отражает проницаемость тонкого кишечника;  

– 24 ч экскреция «сукралозы – лактулозы» – проницаемость 

толстого кишечника. 

Anderson AD, et al. Acta Physiol Scand 2004 

Оценка кишечной 
проницаемости 
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• «Мультисахарные» тесты: 

– Лактулоза, сукралоза, эритринол, рамноза одновременно 

• Гастродуоденальная, тонко- и толстокишечная проницаемость у 

людей. 

van Wijck K, et al. Clin Nutr 2013 

• Увеличение проницаемости сахаров: 

– В т.ч. при критических состояниях; 

– После крупных вмешательств. 
Harris CE, et al. Intensive Care Med 1992  

Ohri SK, , et al. Gastroenterology 1994 

Оценка кишечной 
проницаемости 
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• ПЭГ (в отличие от сахаров) инертны: 

– Оценка тонко- и толстокишечной проницаемости; 

– При ишемическом/реперфузионном повреждении кишечника. 

Solligård E, et al. Shock 2008 

 

 

• Проблемы у критических больных: 

– ↘ перистальтики и ОПН → нарушение клиренса сахаров; 

– При гемотрансфузиях – маннитол в консервантах эритроцитов. 

Grootjans J, et al. World J Gastrointest Surg 2010 

Оценка кишечной 
проницаемости 
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• D-лактат плазмы – продукт брожения 

множества бактерий, в т.ч. ЖКТ:   

– Первоначально – маркер бактериальной инфекции; 

• Низкий уровень у здоровых. 

– Повреждение кишечного барьера – ↗ в результате 

транслокации; 

– Взаимосвязь с проницаемостью: 

• В т.ч. при открытых операциях на аорте и ишемическом повреждении 

толстой кишки. 

Grootjans J, et al. World J Gastrointest Surg 2010 

Оценка кишечной 
проницаемости 
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• D-лактат плазмы  

– Осторожность в интерпретации в случае: 
• Избыточного роста бактерий; 

• Увеличения брожения «неперевариваемых» углеводов. 

– Маркер толстокишечного барьера у людей? 

• Нужны дальнейшие исследования. 

Grootjans J, et al. World J Gastrointest Surg 2010 

Оценка кишечной 
проницаемости 



Биомаркеры целостности 
эпителия 

• Цитруллин плазмы – аминокислота не в составе белков 

– Продуцируется энтероцитами тонкой кишки из глютамина;  

– Утрата эпителия → нарушение проницаемости → ↘плазменного 

уровня;  

• Эффективен у пациентов после трансплантации гемопоэтических стволовых клеток 

(при тяжелых мукозитах ротовой полости и ЖКТ). 

Crenn P, et al. Gastroenterology 2000 

– Ценный маркер у детей после химиотерапии. 

van Vliet MJ, et al. Pediatr Blood Cancer 2009 

– Чувствительность/специфичность, кажется, лучше чем у 

сахарных тестов. 

Lutgens LC, et al. Cancer 2005 
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Биомаркеры целостности 
эпителия 

• Белки, связывающие жирные кислоты (FABP):  

– В зрелых энтероцитах тонкой и толстой кишки (Мм 14–15 kDa); 

– Транспортируют ЖК от апикальной мембраны к цитоплазматическому 

ретикулуму → биосинтез сложных липидов.  

• Три типа FABP: 

– Интестинальные (I-FABP) – преимущественно в тощей кишке; 

– Печеночные (L-FABP) – в печени, почках, тонкой кишке; 

– Желчь-связывающий протеин подвздошной кишки (I-BABP). 
Relja B, et al. Acad Emerg Med 2010 

Thuijls G, et al. Ann Surg 2010 
Reisinger KW, et al. Pediatr Res 2013 
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Биомаркеры целостности 
эпителия 

• FABP – определяются в плазме/моче: 

• Фермент-связанная иммуносорбентная проба (ELISA).  

– Базальный уровень – физиологическое обновление 

энтероцитов; 

– Повышенный – повреждение кишечного эпителия: 

• Ишемия кишечника; 

• Системный воспалительный ответ; 

• Некротизирующий энтероколит. 
Relja B, et al. Acad Emerg Med 2010 

Thuijls G, et al. Ann Surg 2010 
Reisinger KW, et al. Pediatr Res 2013 
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Биомаркеры целостности 
эпителия 

• FABPs – в том числе: 

– Состоятельность трансплантата после пересадки печени. 

Monbaliu D, et al. Transplant Proc 2005 

– Активности заболевания при целиакии. 
Vreugdenhil AC, et al. Scand J Gastroenterol 2011 
Adriaanse MP, et al. Aliment Pharmacol Ther 2013 

• Оценка специфических FABP:  

– Обещающий инструмент определения локализации патологии. 

Grootjans J, et al. World J Gastrointest Surg 2010 

• Для хронических заболеваний недостаточно данных:  

– Колиты, метаболические расстройства? 

47 



Биомаркеры целостности 
эпителия 

• Глутатион S-трансферазы (GSTs) – потенциальные 
маркеры: 

– Защита клетки 

• Антиоксидация/детоксикация токсинов, чужеродных соединений конъюгированием с 
глутатионом.  

• 4 подгруппы: μGST, πGST, θGST – в клетках различных органов; 

– αGST – преимущественно в печени, почках, тонком кишечнике. 
Grootjans J, et al.  World J Gastrointest Surg 2010 

• Плазменная αGST: 

– Надежный критерий мезентериальной ишемии. 
Delaney CP, et al. Br J Surg 1999 

Gearhart SL, et al. Am Surg 2003 

– ↗αGST в плазме/моче – повреждение печени/почек? 

• Оценка изолированного повреждения кишечника. 48 



Биомаркеры целостности 
эпителия 

• «Плотный контакт»: параклеточная целостность  

– Клаудины: трансмембранные эпителиальные белки 

• Ответственны за функцию кишечного барьера. 

Zeissig S, et al. Gut 2007 

• Клаудин-3 в моче – повреждение «плотного контакта»  

– Строгая зависимость при: 

• Воспалении толстой кишки; 

• Некротическом энтероколите; 

• После крупных вмешательств. 

Grootjans J, et al. World J Gastrointest Surg 2010 
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Среди новых подходов 

– Анализ слизи; 

– Подсчет транслоцированных бактерий и их 

продуктов в крови/тканях; 

– Ответ «хозяина» на такие изменения: 

• Стеатоз печени или жировые инфекции 

сапрофитной флоры. 

50 



Два вопроса… 

КАК УЛУЧШИТЬ? 

Барьерную функцию. 

Микрофлору кишечника. 

51 



Проницаемость кишечника у 
критических больных 

Классический вариант лечения: 

– Антибиотики против Гр- бактерий; 

– Улучшение перфузии кишки: 

• Катехоламины, инфузия; 

– Энтеральное питание; 

– …? 
52 





«ЭНТЕРАЛЬНОЕ ПИТАНИЕ способно обеспечивать 

всасывательную функцию слизистой тонкой кишки 

и участвовать в сохранении защитного барьера, 

отделяющего патогенные микроогранизмы 

кишечника от системной циркуляции.  

ТАКИЕ НЕПИТАТЕЛЬНЫЕ ЭФФЕКТЫ могут быть 

настолько же важны, как и трофическая функция 

энтерального питания» 

                                

                                   

                             P.I. Marino. The ICU Book, 1998 
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Анкетирование  
341 зав. АРИТ (Россия) 

• 38% уверены, что НП нужна >60% больных; 

• 43% считают, что 30-60%; 

• 19% полагают, что ≤30%. 

• 52% используют в работе стандарты НП. 
 

Попова Т. С. и соавт. // Вестник АиР, 2011, №5, Т.8, С. 7-11. 

55 
Есть что улучшать… 



И еще Россия… 

Основные проблемы  
в хирургическом стационаре 

А.В. Николенко,  
Пермская обл.,  

2004–2005 

В.М. Луфт,  
С-Петербург, 

2001 

Нет диагностики нутритивной 

недостаточности 
97,0 % 89,0 % 

Нет предоперационной НП 90,5 % 100,0 % 

Нерациональное применение 

сред для НП 
87,0 % 74,0 % 

Нет преемственности между 

реаниматологами и хирургами 
92,5 % 85,5 % 

56 

Лейдерман И.Н., Николенко А.В., Сивков О.Г. Нутритивная поддержка в отделении реанимации и 
интенсивной терапии. Стандартные алгоритмы и протоколы: Учебно-методическое пособие для 

врачей, клинических ординаторов, врачей интернов.— М., 2010.— 36 с., ил.  



А у них? 

Ежедневно надо  Реально  

Белка ≥1 г/кг мт 

(оптимально ~1,5 г/кг).  

Большинство пациентов 

получают всего 0,6 г/кг (на всех 

5 континентах, включая страны 

Европы, Австралию и США). 

Энергии 25–30 ккал/кг 54,5% ккал от энергопотребности 

57 

Wischemeyer P. ESPEN Congress, 2013. 





РОССИЙСКИЙ РЫНОК 

• Аппараты ИВЛ (2012-15 гг.):  

– Программы модернизации (2011-2013 гг.) 

• ↗ рынка 2013-15 г. в 1,7 раз: 6,8 →11,8 млрд. руб.; 

• 2014-15 гг. – приоритет расходным материалам. 

• Факторы свертывания (2015 г.):  

– 29,4 млрд. руб. 

• Крове-/плазмозаменители (2008-12 гг.): 

– ↗ рынка на 21,9%: 36,5→44,5 млрд. руб. 

• Энтеральное питание (2015 г.): 503 млн. руб.! 
Данные открытых источников, MDpro; BusinesStat 

http://scssh.ru/research/rossiyskie_iscledovaniya/farmakoekonomicheskie_pokazateli_dinamiki_rynka_faktorov_svertyvaniya_krovi_v_period_s_2008_p/  
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http://scssh.ru/research/rossiyskie_iscledovaniya/farmakoekonomicheskie_pokazateli_dinamiki_rynka_faktorov_svertyvaniya_krovi_v_period_s_2008_p/
http://scssh.ru/research/rossiyskie_iscledovaniya/farmakoekonomicheskie_pokazateli_dinamiki_rynka_faktorov_svertyvaniya_krovi_v_period_s_2008_p/
http://scssh.ru/research/rossiyskie_iscledovaniya/farmakoekonomicheskie_pokazateli_dinamiki_rynka_faktorov_svertyvaniya_krovi_v_period_s_2008_p/


Лечебные диеты по Певзнеру. 
Стол 0А (зондовый) 

«Предпочтительно первые дни после 

операции питаться бульоном, 

приготовленным из обезжиренной 

говядины либо куриной грудки». 
60 

Продолжаем? 



Бульон костный 
(технологическая карта приготовления блюда) 

• В ПРОЦЕССЕ ВАРКИ С ПОВЕРХНОСТИ БУЛЬОНА СНИМАЮТ 
ПЕНУ И ЖИР. 

• ГОТОВЫЙ БУЛЬОН ПРОЦЕЖИВАЮТ. 

Мясо-костный бульон: 

• В ПРОЦЕССЕ ВАРКИ СНИМАЮТ ПЕНУ И ЖИР. 

• За 30-40 мин до готовности… добавляют петрушку (корень), 
подпеченные морковь и лук репчатый.  

• ГОТОВЫЙ БУЛЬОН ПРОЦЕЖИВАЮТ. 

Источник: http://pbprog.ru/databases/food/8/747.php  61 

http://pbprog.ru/databases/food/8/747.php


Пена при варке 
мяса 

• Белки выходят наружу и становятся частью 
бульона.  

• Пена – свернувшиеся белки: 

– Убирают из эстетических соображений.  

• В СЫТЫЕ ВРЕМЕНА можно выкинуть часть 
белков, ради красивого прозрачного бульона… 

https://thequestion.ru/questions/48027/pochemu-pri-varke-myasa-obrazuetsya-pena  
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«Бульон костный» 
Пищевая ценность и химический состав 
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http://health-diet.ru/base_of_food/sostav/2472.php  

1 г. жиров = 9 ккал; 
1 г. углеводов = 4 ккал; 
1 г. белков = 4 ккал.  

http://health-diet.ru/base_of_food/sostav/2472.php
http://health-diet.ru/base_of_food/sostav/2472.php
http://health-diet.ru/base_of_food/sostav/2472.php
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Адекватная 
доставка белка 
снижает риск 

смерти в ОРИТ 

0,8 г/кг 

1,1 г/кг 

1,5 г/кг 

!!! 



McClave SA, et al. Guidelines SCCM and A.S.P.E.N. JPEN J 2016 

Canadian practice guidelines 2015. www.criticalcarenutrition.com [Accessed 3 December 2016] 

http://www.criticalcarenutrition.com/


Энтеральное питание 



Энтеральное питание 

• ПРИ КРИТИЧЕСКИХ СОСТОЯНИЯХ ТОЛЬКО 
СПЕЦИАЛЬНЫЕ СМЕСИ: 

– Необходимые макро- и микронутриенты. 

• Трофика слизистой кишечника: 

– Поддержание энтероцита; 

– Сохранение кишечного барьера. 
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Дисбиоз и пробиотики 
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Дисбиоз и пробиотики 

• Пациент ОРИТ? Кишечной микробиоты! 

– Антибиотики 60–70% пациентов; 

– Острые нарушения питания; 

– Стресс критического состояния; 

– Утрата «хорошей» флоры; рост патологической. 
Manzanares W, et al. Crit Care 2016 

Wischmeyer PE, et al. Curr Opin Crit Care 2016 

– Истощение противовоспалительной микробиоты: 

• I.e. Faecalibacterium 

– Размножение патогенной: 

• I.e. Enterobacter / Staphylococcus species. 
McDonald D, et al. mSphere 2016 
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Дисбиоз и пробиотики 

• Дисбиоз – восприимчивость к больничной 

инфекции, сепсису, ПОН: 

– Про-/пребиотики, фекальная трансплантация; 

– Полирезистентная флора? Альтернативные стратегии: 

• Стимуляция антимикробных пептидов клеток хозяина; 

• Высвобождение антимикробных факторов; 

• Подавление иммунной пролиферации; 

• Стимуляция слизи/продукции IgA/антиоксидативной активности; 

• Подавление активности эпителиального ядерного фактора k–B; 

• Предотвращение апоптоза кишечника и пр. барьерные защитные эффекты. 
Manzanares W, et al. Crit Care 2016 

Wischmeyer PE, et al. Curr Opin Crit Care 2016 
McDonald D, et al. mSphere 2016 
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Пробиотики в ОРИТ? 

• Предотвращение диареи: 

– АБ-ассоциированной; 

– Cl. difficile-ассоциированной. 

• Да! Профилактика ВАП и сепсиса. 
Banupriya B, et al. Intensive Care Med 2015 

Morrow LE. Curr Opin Crit Care 2009 

– ↘Частоту ОРИТ-ассоциированной пневмонии; 

– ↘Длительности лечения. 

– НЕ СНИЖАЮТ госпитальную/ОРИТ летальность; 
Barraud D, et al. Chest 2013 

Manzanares W, et al. Crit Care 2016 71 



Пробиотики в ОРИТ? 

• Исследования с высоким методологическим 

рейтингом: 

– Нет значимого ↘частоты инфекций и ВАП. 
Wang C, et al. Crit Care Med 2016 (мета-анализ) 

Bo L, Li J, Tao T, et al. Cochrane Database Syst Rev 2015 

– ↘Продолжительности АБ-терапии. 
Wang C, et al. Crit Care Med 2016 (мета-анализ) 
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Пробиотики в ОРИТ? 

• РКИ:  

– Не влияют на риск инфицирования или эрадикацию 

полирезистентной флоры.  
Kwon JH, et al. Infect Control Hosp Epidemiol 2015 

– Ускоряют возврат нормальной функции кишечника: 
• Время достижения 80% калорической потребности за 48 час. 

Malik AA, et al. J Crit Care 2016 

• Только в избранных популяциях: 

– Если есть доказательства безопасности/эффективности;  

– Точно определенной комбинации нет. 
McClave SA, et al. Guidelines SCCM and A.S.P.E.N. JPEN J 2016 

Canadian practice guidelines 2015. www.criticalcarenutrition.com [Accessed 3 December 2016]. 73 

http://www.criticalcarenutrition.com/


• Исследования в самом начале пути… 

• Несколько подходов 

– Диетическая концепция: 

• В т.ч. пробиотики. 

– И, вероятно, … 

74 

Как улучшить…? 



• …ФЕКАЛЬНАЯ ТРАНСПЛАНТАЦИЯ: 

– Глобальная; 
– Неспецифическая; 

– Пробиотическая…  

   терапия. 
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Как еще улучшить…? 



• ФЕКАЛЬНАЯ ТРАНСПЛАНТАЦИЯ: 

– Входит в клиническую практику;  

• Эффекты при устойчивой Cl. difficile инфекции. 
Mattila E, et al. Gastroenterology 2012 

Brandt LJ, et al. Am J Gastroenterol 2012 
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Как еще улучшить…? 
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О2 ? 

Как улучшить… 



• Введение кислорода: 
– Подкожно; 

– Внутриплеврально; 

– В желудок и кишечник; 

– В брюшную полость; 

– Под конъюнктиву; 

– Орошение ран; 

– Кислородные ванны. 
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ВНЕЛЕГОЧНЫЕ МЕТОДЫ 

КИСЛОРОДНОЙ ТЕРАПИИ 



Николай Николаевич Сиротинин (1896-1977) 
Академик АМН СССР, член-корреспондент АН УССР  

д.б.н. и д.м.н.  
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“Каждый день в толстом кишечнике образуется 7-10 л 

газов, из которых около 0.6 л удаляется через анус. 

Оставшиеся – ВСАСЫВАЮТСЯ В КРОВЬ И 

ВЫДЫХАЮТСЯ ЛЕГКИМИ.” 

Газы ЖКТ; 
“Метеоризм” 

Глава 66. Физиология 
заболеваний ЖКТ 
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О2 в ЖКТ? 

• 0,1-23% от общего количества газа. 
Lembo T., et al. //Am. J. Gastroenterol.,-1999.- 94(5):- 1320–1326;. 

Физиология человека. Под. ред. В. М. Покровского, Г. Ф. Коротько. М.:Мед,   

2007, — 656 с.  

• 3,9-10%. 
Oleskin A.V., Shenderov B.A. // Microbial Ecology in Health & Disease 2016, 27: 3097. 

Итог диффузии из крови в просвет ЖКТ. 
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Резорбция О2 из ЖКТ? 

• Энерго-субстратное обеспечение энтероцитов 

на 50-80% определяется поступлением О2 и 

нутриентов напрямую из просвета кишки. 

Stocker R., Burgi U. CCI 1999 
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• S.I. Gelman (1976): 

– Мощное стимулирующее действие энтерально 

введенного кислорода на перистальтику кишечника 

 
Gelman S., Paz M., Levy E. Influence of enteral oxygen administration on the slow electrical activity 

of the intestine and stomach // Arch Surg. - 1976. - Vol.111, №5. - P. 566-74. 
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ВОЗМОЖНОСТЬ РЕЗОРБЦИИ ГАЗОВ ИЗ ЖКТ 

ДЕЛАЕТ ВПОЛНЕ ВЕРОЯТНОЙ УТИЛИЗАЦИЮ 

ЭКЗОГЕННО ВВОДИМОГО КИСЛОРОДА 
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Вирусная пневмония А(H3N2) 
"Гонконг".  
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• 68 пациентов ОРИТ хир./тер. профилей: 
– У всех в составе органной/ПОН парез кишечника. 

• Интестинальное введение О2: 
– Через 25±12,2 мин перистальтические шумы у всех; 

– У 37 (71%) - к концу процедуры отхождение газов; 

– У 17 (33%) – стул. 

• Введение О2 в желудок: 
– Вздутие эпигастрия, нередкий сброс газа через пищевод; 

– Нет активизации перистальтики. 
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Механизм? 

Пока только гипотезы… 

• ЖКТ – это: 
– Эндокринный орган 

– Часть иммунной системы 

– Роль в формировании ПОН 

– …? 
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Мы часто включаем  
НЕ ТЕХ пациентов  

(слишком здоровых/тяжелых) 



• “Преждевременное исследование может убить 

(практически) хорошую технологию” 

• “формирование группы следует индивидуализировать...”  

Froese AB, Kinsella JP (2005). Crit Care Med 33:S115–S121[5]. 

• До разработки дизайна нового РКИ, нужно улучшить 

понимание КАК ИСПОЛЬЗОВАТЬ ТЕХНОЛОГИЮ. 
104 
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Аспергиллема легкого 

106 • O2 – 21 день по 3-4 л/сут 

Бактериально-грибковый сепсис 



Аспергиллы в легом 

107 • O2 – 21 день по 3-4 л/сут 

Бактериально-грибковый сепсис 



Аспергиллема сердца 
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Бактериально-грибковый сепсис 

• O2 – 21 день по 3-4 л/сут 



Формирующийся цирроз печени 

109 • O2 – 21 день по 3-4 л/сут 

Бактериально-грибковый сепсис 



Толстая кишка 

110 • O2 – 21 день по 3-4 л/сут 

Бактериально-грибковый сепсис 



Толстая кишка 

111 • O2 – 21 день по 3-4 л/сут 

Бактериально-грибковый сепсис 

исходно 9 часов 2 сут 6 сут 12 сут 
5,418 4,6 11,11 384,915 289,035 

L-citrullin, мкмоль/л  



Толстая кишка 

112 

Р., 65 л. Гнойное расплавление забрюшинной клетчатки 

• O2 – 4 дня по 3-4 л/сут 

исходно 9 часов сутки  2 суток 3 суток 4 суток 5 суток 
30,4 100,29 122,895 271,8 275,251 308,046 312,105 

L-citrullin, мкмоль/л  



Тонкая кишка 

113 • O2 – 8 дней по 4,5-5 л/сут 

С., 72 л. ОНМК ствола, ХСН, ФВ <20% 
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У., 34 г. О. лейкоз, агранулоцитоз, тотальная пневмония 

• O2 – 14 дней по 5-6 л/сут 
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У., 34 г. О. лейкоз, агранулоцитоз, тотальная пневмония 

• O2 – 14 дней по 5-6 л/сут 

исходно 9 часов сутки  3 суток 4 суток 5 суток 6 суток 
10,668 10,317 6,624 3,633 7,926 5,08 81,727 

L-citrullin, мкмоль/л  
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Н., 72 г. ХСН, ФВ 27%, невозможно отлучить от ИВЛ 
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Н., 72 г. ХСН, ФВ 27%, невозможно отлучить от ИВЛ 



«Высокая» 
технология 
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+ + 
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Зонд Нутритьюб + 



Зонд Нутритьюб 
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Без эндоскописта!! 
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Резекция желудка 
по Бильрот-2  
(30 лет назад) 
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РЕСПИРАТОРА ЭКСПЕРТНОГО 

КЛАССА (2011…- ) 

Работа выполнена при финансовой поддержке министерства образования и науки РФ 
(госконтракт от 10 октября 2011 г. № 16.522.12.2016). 
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ФУНКЦИЯ НЕЛЕГОЧНОЙ 
ОКСИГЕНАЦИИ 
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ЭМО 500 



127 

ФУНКЦИЯ НЕЛЕГОЧНОЙ 
ОКСИГЕНАЦИИ ЭМО 500 



 Технические и клинические испытания с           

участием человека: 

 РУ № РЗН 2014/1940 от 15.09.2014 г. 

 Регистрация в Росздравнадзоре: 

 Удостоверение 2014 году.  

 Производство подготовлено на серийный выпуск: 

 Опытная партия в 2016 г. будет поставлена на апробацию в ЛПУ СПб.  

 Продажи с 01.2017 г.  

Поляков Юрий 

Сазонов Василий 

Точилин Владимир 



ЖКТ  

ПРИ КРИТИЧЕСКИХ 

СОСТОЯНИЯХ… 
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Перспективы 

• Несмотря на множество открытых вопросов… 

• Проницаемость кишечника – область 

повышенного научно-клинического 

интереса… 

• Важная мишень профилактики и лечения… 

     vmazurok@mail.ru 
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 ЖКТ – мишень при критических состояниях; 

 Энтеральное питание – трофика энтероцита; 

 Кишечник хорошо всасывает кислород; 

 Энтеральная оксигенация: 

 Безопасна; 

 Стимулирует перистальтику; 

 Сохраняет структуру кишечного эпителия; 

 Непредсказуемо  системную оксигенацию; 

 Может иметь широкие показания. 



Спасибо! 

Центр им. В.А. Алмазова 


