
209MEDITSINSKIY SOVET2023;17(8):209–216

Bo
w

el
 d

is
ea

se

Оригинальная статья / Original article

Нутритивная коррекция после обширных сочетанных 
резекций кишечника: новые подходы к реабилитации

Л.Н. Костюченко1*, https://orcid.org/0000-0003-3084-7563, l.kostyuchenko@mknc.ru
А.Э. Лычкова1, https://orcid.org/0000-0002-3856-275X, a.lychkova@mknc.ru
М.В. Костюченко2, https://orcid.org/0000-0003-1069-7190, kostiuchenko_mv@rsmu.ru
1 Московский клинический научный центр им. А.С. Логинова; 111123, Россия, Москва, шоссе Энтузиастов, д. 86
2 Российский национальный исследовательский медицинский университет имени Н.И. Пирогова; 117997, Россия, Москва, 

ул. Островитянова, д. 1
Резюме
Введение. Метаболическая коррекция последствий обширных, особенно сочетанных резекций кишечника требует огромных 
усилий в связи с потерей массы тела, снижением концентрации альбумина плазмы крови менее 30  г/л, электролитными 
нарушениями, органной недостаточностью и пр. Выделяются последствия в виде синдрома короткой тонкой кишки, пост-
колэктомического синдрома и сочетанных последствий резекций тонкой и  толстой кишки. Наиболее тяжелые изменения 
отмечаются после сочетанных тонко-толстокишечных резекций, распространенность которых продолжает возрастать. Тем 
не менее данные о встречаемости сочетанных (тонко-толстокишечных) резекций весьма противоречивы. 
Цель. Проанализировать эффективность программ нутриционной коррекции при синдроме укороченного кишечника вслед-
ствие обширных сочетанных тонко-толстокишечных резекций и охарактеризовать возможные пути метаболических улучше-
ний с помощью нутриционной коррекции с учетом оптимизации всасывания в кишке.
Материалы и  методы. Обследованы 208  пациентов с  сочетанной обширной резекцией тонкой кишки с  правосторонней 
гемиколэктомией (65% мужчин и 35% женщин). Описаны метаболические сдвиги, нутритивные особенности и репарация под 
влиянием нутриционной коррекции у данной категории пациентов.
Результаты. Приводятся данные о  восстановлении утраченных функций, основанные на  анализе механизмов адаптации 
и  клеточной регенерации. Регенеративные аспекты гормональной  (энтероглюкагоновой) регуляции функций кишечника 
после его обширной резекции и искусственная алиментация плотно связаны.
Вывод. Целесообразно вводить в структуру лечения тедуглутид для стимуляции реабилитационных всасывательных процес-
сов после обширных сочетанных резекций кишечника.
Ключевые слова: синдром короткой кишки, тедуглутид, регенерация, нутрициология, сочетанные тонко-толстокишечные 
резекции
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Abstract
Introduction. Metabolic correction of the consequences of extensive (especially combined) intestinal resections requires enor-
mous efforts due to weight loss, a decrease in plasma albumin concentration of  less than 30 g/l, electrolyte disorders, organ 
failure, etc. There are consequences in the form of short small intestine syndrome, postcolectomy syndrome and the combined 
consequences of resections of the small and large intestine. The most severe changes are after combined thin-thick-intestinal 
resections, the  prevalence of  which continues to increase. Nevertheless, the  data on the  occurrence of  combined resec-
tions (thin-colon) are very contradictory. 
Aim. To analyze the effectiveness of nutritional correction programs in SBS syndrome due to extensive combined small-colonic 
resections and to characterize possible ways of correcting metabolic complications with the help of nutritional correction, taking 
into account the optimization of absorption in the intestine.
Materials and methods. We examined 208 patients with combined extensive resection of the small intestine with right-sided 
hemicolectomy (65% of men and 35% of women). Metabolic changes, nutritional characteristics and reparation under the influ-
ence of nutritional correction in this category of patients are described.
Results. Data on the restoration of lost functions are presented, which is based on the analysis of the mechanisms of adaptation 
and cellular regeneration. Regenerative aspects of hormonal (enteroglucagon) regulation of intestinal functions after its extensive 
resection and artificial alimentation are closely related. 
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ВВЕДЕНИЕ

Метаболическая коррекция последствий сочетанных 
обширных резекций кишечника требует огромных уси-
лий. Выделяются последствия в виде синдрома короткой 
тонкой кишки / укороченного кишечника  (Short Bowel 
Syndrome – SBS), постколэктомического синдрома и соче-
танных последствий резекций тонкой и  толстой кишки. 
Наиболее тяжелые изменения отмечаются после сочетан-
ных тонко-толстокишечных резекций, частота выполне-
ния которых продолжает возрастать. Тем не  менее дан-
ные о встречаемости сочетанных (тонко-толстокишечных) 
резекций весьма противоречивы, что затрудняет едино
образие тактических подходов к лечению их последствий. 

Цель работы – анализ эффективности программ нутри-
ционной коррекции при SBS вследствие обширных соче-
танных тонко-толстокишечных резекций и характеристика 
возможных путей коррекции метаболических осложнений 
после данного типа оперативных вмешательств. 

МАТЕРИАЛЫ И МЕТОДЫ

Обследованы 208 пациентов (65% мужчин и 35% жен-
щин) с  сочетанной обширной резекцией тонкой кишки 
с правосторонней гемиколэктомией (ПГКЭ). Нами описы-
вались метаболические сдвиги, нутритивные особенности 
и  репарация под влиянием нутриционной коррекции 
у данной категории пациентов. Для оценки нутриционно-
го статуса пользовались параметрами известного 
АВД  (алиментационно-волемического диагноза)  [1, 2], 
оценку метаболических сдвигов также проводили 
по показателям плазмы (общий белок, альбумин, электро-
литы, С-реактивный белок, другие стандартные исследо-
вания) и  биоимпедансной оценке состава тела, репара-
тивные процессы подтверждались морфологическими 
данными и  результатами определения катепсина L 
в сыворотке методом иммуноферментного анализа (ИФА). 
Для характеристики внутриклеточных маркеров метабо-
лизма нами методом ИФА определялись продукты, уча-
ствующие в  лизосомальном окислении,  – катепсины L. 
Для оценки литературных данных применен метод срав-
нительного анализа. Статистическая обработка выполня-
лась программой STATISTICA 10.0.

Методические особенности работы: помимо обще-
принятых оценочных методов эффективности нутрици-
онной коррекции, в  том числе принятых в  Европе 
и  Америке и  рекомендованных RSPEN  (Национальная 
ассоциация клинического питания и метаболизма), нами 
использовались: 

	■ оценка функционального резерва (ФР) органов, лими-
тирующих усвоение; 

	■ учет реабилитационного потенциала; 
	■ оригинальный прогностический коэффициент нутри-

ционной недостаточности в баллах; 
	■ расширенный анализ иммунного статуса как критерий 

эффективности нутриционной программы; 
	■ а  также известный АВД, предложенный нами и  опи-

санный в ряде руководств и пособий.

РЕЗУЛЬТАТЫ

Вследствие SBS у пациентов в оставшейся кишке раз-
виваются процессы, нацеленные на  восстановление 
функций и коррекцию метаболических нарушений. Нами 
описаны метаболические сдвиги, нутритивные особенно-
сти и  адаптивно-репаративные процессы при проведе-
нии нутриционного лечения у  пациентов с  обширной 
сочетанной резекцией кишечника [3–7]. 

При анализе метаболических нарушений выявлены 
определенные закономерности. Попытка организма 
восстановить утраченные функции основана на  меха-
низмах адаптации и  клеточной регенерации. Известно, 
что электромоторная активность кишечника обусловли-
вает его пищеварительно-всасывательные процессы. 
Однако не было сведений о проведении импульса при 
резецированном кишечнике. При регистрации электри-
ческой активности резецированного кишечника нами 
было отмечено, что электрическая волна с  отделов, 
лежащих выше места резекции, перескакивает на отде-
лы ниже места анастомоза, не изменяя при этом своих 
амплитудно-частотных характеристик медленных волн 
и спаек (табл. 1). 

При поступлении химуса непосредственно в нижеле-
жащие отделы, следующие за  удаленным отрезком 
и испытывающие поэтому повышенную пищеварительно-
транспортную нагрузку, развиваются адаптивные пере-
стройки эпителиоцитов. Например, Н.И. Полева в 1995 г. 
показала, что при резекции подвздошной кишки и воз-
никновении лактазной недостаточности адаптивно воз-
растает активность лактазы в  проксимальном отделе 
толстой кишки1. Кроме того, в области анастомоза на рас-
стоянии около 3–4 см в обе стороны от шва после резек-
ции возможно развитие процессов клеточной регенера-
ции, дополнительно стимулирующих всасывание в  дан-
ных участках. В связи с этим в сравнительно отдаленном 
периоде у 65–90% пациентов (в зависимости от объема 

1 Полева Н.И. Диагностика и лечение лактазной недостаточности при заболеваниях 
кишечника: автореф. дис. … канд. мед. наук. М.; 1995. 21 с.

Conclusion. It is advisable to introduce teduglutide into the treatment structure to stimulate rehabilitation absorption processes 
after extensive combined intestinal resections. 
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и уровня резекции) отмечено некоторое восстановление 
кишечных функций. Так, анализ клинических проявлений 
обширных сочетанных тонко-толстокишечных резекций 
кишечника свидетельствует, что в  сроки от  1  до  2  лет 
могут наблюдаться диспептические нарушения, сниже-
ние трудоспособности, метаболические осложнения, 
в  поздние сроки  (более 2  лет)  – метеоризм, потеря 
массы. Симптомы эти также коррелировали с  объемом 
остаточной культи. Это обеспечивало условия, необходи-
мые для восстановления в доступных пределах процес-
сов всасывания, которые тем не  менее существенно 
угнетены из-за отсутствия участка кишки и поступления 
химуса непосредственно в нижележащие отделы, следу-
ющие за удаленным отрезком и поэтому испытывающие 
повышенную пищеварительно-транспортную нагрузку. 
При этом основные жалобы пациентов, оперированных 
на  кишечнике, связаны с  пищеварением и  нутрицион-
ным статусом (табл. 2).

 Таблица 1. Амплитудно-частотные характеристики элек-
трической активности кишечника после сочетанной обшир-
ной резекции тонкой кишки

 Table 1. Amplitude-frequency characteristics of the intesti-
nal electrical activity after concomitant extensive resection 
of the small bowel

Показатель Кишка выше 
резекции

Кишка ниже 
резекции p

Медленные 
волны

Частота, ед/мин 19,3 ± 0,6 20,0 ± 0,5

>0,05Амплитуда, мВ 0,15 ± 0,008 0,12 ± 0,003

Мощность тонических 
сокращений 2,895 ± 0,18 2,4 ± 0,13

Спайковая 
активность

Частота, ед/мин 4,3 ± 0,2 3,3 ± 0,2

>0,05Амплитуда, мВ 0,04 ± 0,002 0,03 ± 0,005

Мощность тонических 
сокращений 0,172 ± 0,02 0,099 ± 0,003

Пропульсивная активность 16,5 ± 0,9 24 ± 1,5 <0,05

 Таблица 2. Клинические проявления последствий сочетанной резекции кишечника
 Table 2. Clinical presentations of after-effects of concomitant bowel resection

Клиническое проявление

Сочетанная резекция кишечника

менее 4 м тонкой кишки + ПГКЭ (n = 66) более 4 м тонкой кишки + ПГКЭ (n = 26)

менее 2 лет (n = 22), % более 2 лет (n = 44), % менее 2 лет (n = 20), % более 2 лет (n = 6), %

Боли в различных отделах живота:
•	в боковых отделах;
•	по всему животу;
•	в эпигастральной области;
•	в правой подвздошной области;
•	в левой подвздошной области;
•	в нижних отделах живота

4,5 ± 4,0
–

13,6 ± 7,0
–

4,5 ± 4,0
13,6 ± 7,0

–
25,0 ± 7,0
11,4 ± 5,0
6,8 ± 4,0
6,8 ± 4,0

13,6 ± 5,0

5,0 ± 5,0
10,0 ± 7,0

–
10,0 ± 7,0

–
10,0 ± 7,0

–
–

16,7 ± 15,0
–
–

16,7 ± 15,0

Вздутие и урчание в животе 40,9 ± 11,0 59,1 ± 7,0 50,0 ± 11,0 66,7 ± 19,0

Поливитаминная и минеральная недостаточность:
•	ломкость ногтей;
•	выпадение волос;
•	слабость и утомляемость;
•	сухость кожи;
•	судороги

13,6 ± 7,0
13,6 ± 7,0
18,1 ± 8,0
13,6 ± 7,0

–

4,5 ± 4,0
2,3 ± 2,0
40,9 ± 7,0
18,2 ± 6,0
18,2 ± 6,0

5,0 ± 5,0
–

55,0 ± 11,0
10,0 ± 7,0

25,0 ± 10,0

–
–

66,7 ± 19,0
–

16,7 ± 15,0

Диарея:
•	минимальная (стул 1–3 р/сут);
•	умеренная (стул 4– 10 р/сут);
•	выраженная (стул более 10 р/сут)

–
81,8 ± 8,0
13,6 ± 7,0

–
25,0 ± 6,0**
25,0 ± 6,0

5,0 ± 5,0
75,0 ± 10,0

5,0 ± 5,0

–
66,7 ± 19,0
16,7 ± 15,0

Запор (задержка стула более 3 дней) 4,5 ± 4,0 – 5,0 ± 5,0 –

Отеки:
•	пастозность стоп и голеней;
•	отеки нижних конечностей;
•	анасарка

–
4,5 ± 4,0

–

–
4,5 ± 3,0

–

5,0 ± 5,0
–
–

–
11,1 ± 2,0
16,7 ± 15,0

Оценка трудоспособности:
•	сохранена;
•	снижена

45,5 ± 10,0
54,5 ± 10,0

43,2 ± 8,0
56,8 ± 8,0

30,0 ± 10,0
70,0 ± 10,0

16,7 ± 15,0
83,3 ± 15,0

Снижение массы тела в течение последнего года:
•	до 5 кг;
•	от 6 до 15 кг;
•	свыше 15 кг

–
18,1 ± 8,0

–

–
4,5 ± 3,0

–

–
10,0 ± 7,0

55,0 ± 11,0

–
–
–

Диспепсические явления:
•	изжога;
•	тошнота;
•	горечь во рту;
•	сухость во рту

18,1 ± 8,0
4,5 ± 4,0
9,1 ± 6,0

–

34,1 ± 7,0
34,1 ± 7,0*
15,9 ± 6,0
18,2 ± 6,0

5,0 ± 5,0
35,0 ± 11,0
10,0 ± 7,0

25,0 ± 10,0

16,7 ± 15,0
–

16,7 ± 15,0
16,7 ± 15,0

Примечание. ПГКЭ – правосторонняя гемиколэктомия.
* р = 0,026. ** р = 0,000.
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Как видно из табл. 2, у пациентов, перенесших соче-
танную резекцию кишечника с  остаточной культей тон-
кой кишки более 2 м и левой половиной толстой кишки 
в раннем периоде адаптации (менее 2 лет после опера-
ции), отмечено наличие болевого синдрома различной 
локализации в  36,2  ±  1,0% случаев, особенно в  эпига-
стральной области и нижних отделах живота – 13,6 ± 7,0%, 
реже  (4,5  ±  4,0%)  – в  боковых отделах живота и  левой 
подвздошной области. В  группе пациентов, перенесших 
подобную операцию более 2 лет назад, выявлено досто-
верное уменьшение с течением времени умеренно выра-
женной диареи (с 81,8 ± 8,0 до 25,0 ± 6,0%) и тенденция 
к  стабилизации массы тела. Положительная тенденция 
в отношении метаболического статуса связана с адаптив-
ными и регенераторными возможностями органов, лими-
тирующих усвоение, их тенденцией к  нормализации 
функционального и  морфологического статуса, в  том 
числе за счет клеточных регенераторных процессов, что 
подтверждалось данными инструментальных и  в  ряде 
случаев морфологических исследований. Так, при эзофа-
гогастродуоденоскопии после сочетанных резекций 
кишечника в раннем послеоперационном периоде встре-
чались воспалительные изменения слизистой оболочки 
желудка, подтвержденные гистологическим исследова-
нием. С  течением времени имелась тенденция к сниже-
нию эрозивно-язвенных изменений слизистой верхних 
отделов желудочно-кишечного тракта. В  механизмах 
морфофункциональных нарушений пищеварительного 
канала, определяющих состояние нутриционного статуса, 
после сочетанных резекций кишечника играла немало-
важную роль и степень изменения моторики кишечника. 
У  пациентов, перенесших сочетанную резекцию кишеч-
ника  (менее 4  м тонкой кишки и  ПГКЭ), двигательная 
функция кишечника с  течением времени значимо 
не  изменялась, намечалась тенденция к  замедлению 
моторной функции культи тонкой и толстой кишки, веро-
ятно, как результат функциональной адаптации. 

Иными словами, анализ двигательной активности 
кишечника у пациентов с обширной сочетанной резекци-
ей  (более 4 м тонкой кишки и ПГКЭ) в различные сроки 
после операции показал ускоренный пассаж по  тонкой 
кишке: минимальное время  – 30  мин, максимальное  – 
1,5 ч и тенденцию к гипомоторной активности левой поло-
вины толстой кишки. У пациентов, перенесших сочетанную 
резекцию кишечника  (менее 4  м тонкой кишки и  ПГКЭ) 
в  относительно ранние сроки адаптации после опера-
ции  (до 2  лет) в  основном превалировали диффузные 
изменения печени и  поджелудочной железы, желчнока-
менная болезнь встречалась достаточно редко (в 4,5% слу-
чаев), в более поздние сроки после операции (более 2 лет) 
имеется выраженная тенденция к увеличению желчнока-
менной и мочекаменной болезни. Полипы желчного пузы-
ря во всех группах встречались достаточно редко. 

Сравнивая показатели клинических и биохимических 
параметров крови, определяем достоверные отличия 
в группе с обширной резекцией тонкой кишки менее 4 м 
и  ПГКЭ и  группе с  резекцией более 4  м тонкой кишки 
с  течением времени, свидетельствующие об  адаптации 

органов пищеварения. В  группе с  обширной резекцией 
тонкой кишки более 4 м и ПГКЭ наблюдалась обратная 
зависимость, по-видимому, связанная с непродолжитель-
ным временем, прошедшим после операции и  недоста-
точным для развития компенсаторных процессов. 
Клинико-биохимические параметры крови были сопоста-
вимы с интегральными характеристиками, отражающими 
нутритивный статус (рисунок).

Анализируя данные скрининга нутритивного риска 
по  международной шкале NRS-2002  (Nutrition Risk 
Screening), можно заключить, что в  срочной нутритивной 
коррекции в группе с резекцией менее 4 м и ПГКЭ в сроки 
менее 2  лет после операции нуждался 41% пациентов, 
а в более позднем периоде (свыше 2 лет) – только 7%, что 
обусловлено адаптационными механизмами пищевари-
тельной системы. При этом нуждались в  динамическом 
наблюдении в группе с меньшим временем после опера-
ции 41% пациентов, а в группе пациентов в более позднем 
послеоперационном периоде, составляющим более 
2 лет, – 93% пациентов, что достоверно различается. 

Традиционная схема лечения SBS-IF (кишечная недо-
статочность, связанная с  синдромом короткой кишки) 
включает следующие положения:
1.	 В первую очередь при SBS-IF следует восстанавливать 
жидкостный и электролитный баланс, затем – нутриент-
ный [8–11]. 
2.	 При SBS-IF невозможно полное восполнение через 
рот и желудочно-кишечный тракт, необходимо использо-
вание различных объемов парентерального пита-
ния  [12– 14]. Парентеральное введение целесообразно 
проводить круглосуточно, однако при этом лимитируется 
двигательная активность, редуцируется сексуальная 
жизнь (особенно у пациентов со стомой).
3.	 Объем и  характер инфузионно-нутриционных про-
грамм должны определяться с  учетом объема и  уровня 
резекции, состояния и  функционального резерва 

 Рисунок. Распределение пациентов в зависимости 
от необходимости назначения (нуждаемости) нутритивной 
поддержки при различных сроках, прошедших после пере-
несенной сочетанной резекции кишечника

 Figure. Distribution of patients according to the need 
(requirement) for nutritional support at different periods after 
concomitant bowel resection

A – с удалением менее 4 м тонкой кишки и правосторонней гемиколэктомией;  
B – с удалением более 4 м тонкой кишки и правосторонней гемиколэктомией.
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органов, лимитирующих усвоение, их адаптивных воз-
можностей  (выраженность кишечной недостаточности, 
гепаторенальной дисфункции, тяжести сопутствующей 
патологии, тяжести состояния пациента, отклонение 
от нормативов его гомеостаза), что отражается в АВД [1, 2] 
и общих рекомендациях.

На  основании полученных данных и  анализа тради-
ционных алгоритмов лечения SBS-IF нами были предло-
жены оригинальные схемы коррекции, учитывающие 
в  том числе степень кишечной недостаточности и  ФР 
органов, лимитирующих усвоение. Они включали:
1) парентеральную коррекцию белково-энергетического 
гомеостаза с  учетом ФР печени  (Аминостерил Н-Гепа + 
Омегавен + глюкоза 10%), почек (Аминостерил КЕ Нефро + 
Омегавен + глюкоза 10%); при сохраненном или частично 
сохраненном ФР печени –СМОФКабивен или Кабивен; 
2) усилители: омега-3 полиненасыщенные жирные кисло-
ты, аргинин, глутамин, по показаниям – экстракорпораль-
ная детоксикация (ЭКД);
3) в  отдаленном периоде при суперкороткой кишке 
(тип  С)  – нутриционная реабилитация по  схеме: 1  мес. 
домашней нутриционной поддержки + 10  дней стацио-
нарной нутриционной коррекции вплоть до  возможной 
трансплантации кишечника или других методов хирурги-
ческой реабилитации; 
4) дополнительное использование фармаконутриентов 
в  структуре алиментации  (для коррекции выпавших 
механизмов обработки рациона: ферменты, электролиты, 
анаболики, стимуляторы всасывания: солевой энтераль-
ный раствор, разработанный в  НИИ скорой помощи 
им. Н.В. Склифосовского, и пр., витамины, желчные кисло-
ты, корректоры микробиоты, сопутствующие препараты);
5) при невозможности поддерживать гомеостаз консер-
вативным путем прибегают к  попытке оперативной 
коррекции. 

По  литературным данным перспективными также 
оказались практические подходы для активации регене-
рации с помощью малых молекул или секретома стволо-
вых клеток, который содержит широкий репертуар факто-
ров роста, цитокинов, пептидов, а  также внеклеточные 
везикулы. Для характеристики внутриклеточных марке-
ров метаболизма нами определялись продукты, участву-
ющие в лизосомальном окислении.

При нормальном или сниженном катепсине L после 
лечения отмечалась стабилизация нутриционного стату-
са. Изменения концентрации катепсина L в крови до про-
ведения адъювантной химиотерапии сопровождались 
в 86% случаев признаками поражения печени (гепатоме-
галия, гепатоз, рост аланинаминотрансферазы  (АЛТ) 
и  аспартатаминотрасферазы  (АСТ), фиброз, цирроз), 
в  87%  – сердечно-сосудистой системы  (дислипидемия, 
рост риска сердечно-сосудистых заболеваний), в  22%  – 
поражения кишечника (мальабсорбция, снижение актив-
ности интестинальных ферментов), в  36%  – селезен-
ки  (спленомегалия, анемия, тромбоцитопения), причем 
нутриционный риск был высоким. 

После комбинированного лечения под прикрытием 
нутриционной коррекции у пациентов в 1-й и 2-й стадии 

нутриционного угасания (НУ), несмотря на некоторое сни-
жение нутритивных параметров, нутриционный риск был 
средним или не  изменялся, а  катепсин L в  69% случаев 
был близок даже к целевым значениям (в 1-й стадии НУ), 
в 25% имел тенденцию к снижению (у пациентов 2-й ста-
дии НУ), а  в  6% оставался повышенным  (пациенты 
с 3-й и частично 2-й (у 15%) стадией НУ). Изменение уров-
ня катепсина L под влиянием комбинации хирургического 
и химиотерапевтического лечения также коррелировало 
с данными БИМ  (рост общей и внеклеточной воды про-
гностически неблагоприятен, а уровень катепсина L пре-
дельно низок). Это свидетельствует о влиянии катепсина L 
на  метаболическую активность лизосом с  последующим 
распадом нутриентных компонентов. Катепсин L может 
служить в  качестве раннего маркера нутритивной дис-
функции и еще одного маркера для определения тактики 
ведения онкопациентов, так как является также маркером 
неблагоприятного нутриционного прогноза и  контроля 
за эффективностью проводимого лечения [15].

По  результатам биоимпедансометрии состава тела 
у  пациентов нами отмечен рост общей и  внеклеточной 
воды, активной массы тела, фазового угла, что оказыва-
лось прогностически неблагоприятным и  свидетельство-
вало о связи катепсина L с метаболической активностью 
лизосом, последующим распадом клеточных компонентов 
и снижением синтеза белка. Катепсин L оказывался про-
гностификатором негативных восстановительных процес-
сов, позволяющим, по-видимому, определять показания 
к стимуляции внутриклеточной регенерации, в частности, 
препаратами энтероглюкагона-2. Его применение целесо-
образно, так как он способствует восстановлению слизи-
стой кишечника  (ворсин, обеспечивающих всасывание) 
и  участвует в  регуляции энергогомеостаза. Немного его 
обнаружено в  еюнальной слизистой, велики концентра-
ции гормона в  слизистой оболочке подвздошной 
кишки  (достигают 275 ± 32 пмоль/г) и в проксимальном 
отделе толстой кишки (179 ± 24 пмоль/г). 

Эффективность применяемых нами программ оказа-
лась существенно выше в  сравнении со  стандартными 
решениями. Целесообразность использования такой так-
тики подтверждена (помимо традиционных тестов) изме-
нением метаболизма в  лизосомах  (по данным анализа 
уровня катепсина L с помощью ИФА в сыворотке крови 
рассматриваемых групп пациентов). Достоверной оказа-
лась связь катепсина L (раннего маркера лизосомального 
повреждения) с риском развития нутриционно-метаболи
ческих сдвигов при колоректальном раке. 

ОБСУЖДЕНИЕ

Полученные данные хорошо согласуются с результа-
тами иммуноцитохимических определений локализации 
EG-клеток как источника биосинтеза энтероглюкагона. 
Гормон способствует усилению гликонеогенеза в печени. 
При введении людям и  грызунам глюкагоноподобного 
пептида-2 (GLP-2) E. Carlsson et al. обнаружили пролифе-
рацию кишечного эпителия, усиление функции кишечни-
ка, стимуляцию всасывания  (и даже замедление потери 
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костной массы и  нейропротекцию), но  самое главное, 
GLP-2  является гормоном, связывающим рост тканей 
кишечника и  обмен веществ с  потреблением питатель-
ных веществ, осуществляет свои биологические ответы 
через специфические рецепторы GLP-2. GLP-2 происхо-
дит из  проглюкагона, обработанного прогормон-
конвертазой (PC) 1 : 3. GLP-2 координирует трофический 
эффект слизистой оболочки, поглощение и  усвоение 
питательных веществ в  кишечнике  [14]; обеспечивает 
противовоспалительный эффект, заживление и  восста-
новление слизистой оболочки, уменьшение кишечной 
проницаемости для бактерий и  увеличение скорости 
мезентериального кровообращения [16]. 

Обзор статей, дающих общее представление о  тера-
певтических эффектах GLP-2, включает достаточно много 
источников  [17–20]. Из  данных литературы видно, что 
GLP-2  применяется и  в  лечении SBS. Пациенты с  SBS, 
лечившиеся GLP-2  в  течение 2  лет, демонстрировали 
улучшение различных показателей, включая улучшенную 
почечную функцию [21]. По данным T. Kaji et al., в экспе-
рименте у  крыс, подвергнутых последовательной попе-
речной энтеропластике  (STEP) для лечения SBS, уровни 
GLP-2 после приема пищи увеличивались по сравнению 
с  крысами с  SBS, которые не  были подвергнуты STEP. 
Увеличивалась и экспрессия рецепторов GLP-2, что сви-
детельствует о целесообразности применения GLP-2 при 
STEP  [21]. Другие авторы также подтверждают данную 
позицию [22–25]. 

В педиатрической практике РФ также успешно приме-
няют хирургическую реабилитацию. Учитывая опыт зару-
бежных коллег, комбинация оперативной коррекции с теду-
глутидом наиболее эффективна. Ряд исследователей пока-
зали целесообразность применения тедуглутида (Гэттестив) 
при химиотерапевтическом или радиационном компоненте 
лечения рака в комплексной (хирургической + консерва-
тивной) реабилитации  [26, 27]. Введение тедуглути-
да (аналога GLP-2) до гамма-облучения продемонстриро-
вало защитный эффект у мышей [26]. В стендовых докла-
дах на конгрессе ESPEN многие ученые привели резуль-
таты исследований, указывающих на ускорение клинико-
биохимической адаптации  (молекулярной регенерации) 
при применении тедуглутида. B.A.  Carter et  al. выявили 
при сравнении стандартной схемы лечения SBS и схемы 
с тедуглутидом на основании изучения клинических при-
знаков (стул, тошнота, масса и др.) преимущества исполь-
зования последней [28]. Аналогичные данные о наступаю
щем положительном эффекте при применении тедуглути-
да к 15-й неделе приводят R.S. Venick et al. и ряд других 
исследователей  [29]. Это весьма современный подход 
к  возможностям гормональной регуляции регенератор-
ных процессов. Действительно, по-видимому, перспектив-
ны практические подходы для активации регенера-
ции  [30–33] с  помощью малых молекул или секретома 
стволовых клеток, который содержит широкий репертуар 
факторов роста, цитокинов, пептидов, а также внеклеточ-
ные везикулы. 

Таким образом, регенеративные аспекты гормональ-
ной (энтероглюкагоновой) регуляции функций кишечника 

после его обширной резекции и искусственная алимента-
ция плотно связаны  [34–38]. В  целом при регенерации 
используются несколько механизмов: 
1) дифференцировка постнатальных стволовых клеток; 
2) пролиферация дифференцированных клеток; 
3) транзиторная дифференцировка; 
4) прямая трансдифференцировка. 

Управление функциями всех клеток организма осу-
ществляется интегральной нейроэндокринной системой, 
объединяющей регуляцию за  счет нейромедиаторов 
и  гормонов, которые различаются скоростью ответа 
на стимулы и его продолжительностью. Наиболее универ-
сальной его формой является внутриклеточная регенера-
ция. До настоящего момента, однако, у человека возмож-
на только физиологическая регенерация. Кроме того, 
3D-печать кишечника, ставшая доступной в ряде клиник 
мира (например, в Корнеллском университете), позволяет 
понять, как развиваются клетки под влиянием движения 
жидкости и пищи, что весьма важно при оценке возмож-
ностей препаратов, стимулирующих регенераторные про-
цессы, в частности тедуглутида (Гэттестив). 

Тем не менее ученые Университета Онтарио доказали, 
что за  восстановление поврежденного или утерянного 
хвоста у  леопардовых гекконов отвечает специальный 
механизм регенерации, запуск которого осуществляется 
с помощью стволовых клеток. Однако, в отличие от яще-
риц, люди плохо справляются и  с  травмами спинного 
мозга, и  с  другими повреждениями различного генеза. 
При травмах образуется рубцовая ткань, которая быстро 
закрывает рану, но в то же время предотвращает регене-
рацию. Не менее интересны сведения о природе гормо-
нов линьки у насекомых (альфа-экдизона и экдистерона) 
и  пресмыкающихся  (когда змея, например, сбрасывает 
кожу и  обрастает новой). Восстановление  же утерянно-
го  (в  том числе резецированного) органа у  человека  – 
наиболее трудный и наименее изученный регенератор-
ный процесс, направленный в  настоящее время только 
на  максимальную адаптацию оставшейся культи органа 
к новым условиям жизни. 

ЗАКЛЮЧЕНИЕ

При рассмотрении возможностей пожизненной кор-
рекции нутритивных нарушений вследствие сочетанных 
обширных резекций выдвинута позиция – рассматривать 
эти состояния как критические и, соответственно, в про-
граммы нутриционной реабилитации включать соответ-
ствующие компоненты  (раннюю ЭКД, глутамин, аргинин, 
омега-3 полиненасыщенные жирные кислоты, химусопо-
добные составы, фармаконутриенты и  др.). В  позднем 
реабилитационном периоде надо применять тканеинже-
нерные конструкции, хирургические методы реабилита-
ции при SBS (операции Бианчи, трансплантацию кишеч-
ника), а также фармаконутриенты – регуляторы регенера-
торных процессов, на  данном этапе  – репаративную 
клеточную регенерацию, в частности, с помощью препа-
рата тедуглутид  (препарат энтероглюкагона-2  Гэттестив), 
способствующего росту ворсин кишечника. В  будущем 



215MEDITSINSKIY SOVET2023;17(8):209–216

Bo
w

el
 d

is
ea

se

это могут быть и  замещающие тканеинженерные кон-
струкции, и,  наконец, регулируемая органная регенера-
ция, запускаемая особым образом персонализированно 
фармакологически настроенными нейрорегуляторными 
процессами, как это осуществляется у  ряда особей 
в живой природе. 

До  настоящего времени для выбора оптимального 
алгоритма целесообразно пользоваться АВД как наибо-
лее полно отражающим метаболические расстройства 
после обширных резекций кишечника различного уров-
ня и  объема. Алгоритм индивидуальной программы 
нутритивной коррекции необходимо выбирать, 

опираясь на степень кишечной недостаточности, тяжесть 
состояния и ФР организма, АВД с включением тедуглути-
да  (Гэттестив) в показанных случаях в программу опти-
мизированной нутриционной терапии, так как известно, 
что GLP-2 стимулирует пролиферацию клеток кишечных 
крипт и  всасывание в  тонком кишечнике. Дорожная 
карта пациентов с суперкороткой кишкой должна вклю-
чать многопрофильный стационар с отделением нутри-
циологии.�
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