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Аннотация
Введение. Цель работы — оценить зависимость развития непереносимости энтерального питания от 
формы заболевания и тяжести состояния в раннюю фазу АР с предикторами тяжелого течения. Ма-
териалы и методы. Проведено открытое рандомизированное контролируемое исследование. В ис-
следование вошли 64 пациента, из них 31 с тяжелой и 33 с умеренно тяжелой формами заболевания. 
Критерии непереносимости энтерального питания были: сброс по назогастральному зонду > 500 мл од-
номоментно или > 500 мл/сут., в сравнении с введенным энтерально за сутки, усиление болевого син-
дрома, вздутие живота, диарея, тошнота и рвота. С помощью метода логистической регрессии опреде-
лены показатели, обладающие прогностической значимостью. Нулевую гипотезу отвергали при p<0,05. 
Результаты. Балл по APACHE-II (ОШ — 1,134, 95% ДИ 1,068-1,2, р=0,01) и концентрация С-реактивного 
белка (ОШ — 1,006, 95% ДИ 1,005-1,013, р=0,001) независимо влияют на развитие высоких остаточ-
ных объемов желудка. Факт операции прогнозирует высокие остаточные объемы желудка (ОШ — 1,821, 
95% ДИ 2,529-9,19, р=0,001), тошноту и рвоту (ОШ — 2,077, 95% ДИ 1,075-4,012, р=0,021). Балл по SOFA 
ассоциирован с высокими остаточными объемами желудка (ОШ — 1,349, 95% ДИ 1,18-1,539, р= 0,001), 
болью (ОШ — 1,203, 95% ДИ 1,065-1,364, р=0,003), тошнотой и рвотой (ОШ — 1,167, 95% ДИ 1,028-1,324, 
р=0,018). Умеренно тяжелая форма сопровождается снижением частоты развития высоких остаточных 
объемов желудка (ОШ — 0,354, 95% ДИ 0,201-0,611, р=0,001), боли (ОШ — 0,475, 95% ДИ 0,284-0,795, 
р=0,004), тошноты, рвоты (ОШ — 0,519, 95% ДИ 0,304-0,888, р=0,018), вздутия живота (ОШ — 0,342, 
95% ДИ 0,193-0,607, р=0,001). Выводы. Развитие и выраженность непереносимости раннего энтераль-
ного питания в ранний период острого панкреатита с предикторами тяжелого течения зависят от тяже-
сти состояния (APACHE-II), выраженности полиорганной дисфункции (SOFA), факта операции, формы 
заболевания и концентрации C-реактивного белка. Совместное использование независимых факторов 
повышает их прогностическую ценность.
Ключевые слова: острый панкреатит, энтеральное питание, непереносимость, остаточный, объем, же-
лудок, тошнота, рвота, вздутие живота.
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Abstracts
The purpose of the study was to assess the dependence of development of enteral nutrition intolerance on the 
disease form and condition severity during early AP with severe progression predictors. Materials and Methods. 
An open randomized controlled study has been carried out. The study included 64 patients, 31 of them having 
a severe and 33 — moderately severe forms of the disease. The criteria of enteral nutrition intolerance were: 
discharge via the nasogastric tube > 500ml simultaneously or > 500 ml/day, compared to the amount fed enterally 
over 24hrs; aggravation of pain; abdominal distension, diarrhea, nausea and vomiting. Indices possessing a 
predictive value were identified with the help of logit regression. The null hypothesis was rejected at p<0.05. 
Results. The APACHE-II score (OR — 1.134, 95% CI: 1.068-1.2, p=0.01) and CPR concentration (OR — 1.006, 
95% CI: 1.005-1.013, p=0.001) affect independently the development of a large gastric residual volume. The 
fact of surgery predicts large gastric residual volumes (OR — 1.821, 95% CI: 2.529-9.19, p=0.001), nausea and 
vomiting (OR — 2.077, 95% CI: 1.075-4.012, p=0.021). The SOFA score is associated with large gastric residual 
volumes (OR — 1.349, 95% CI: 1.18-1.539, p= 0.001), pain (OR — 1.203, 95% CI: 1.065-1.364, p= 0.003), nausea 
and vomiting (OR — 1.167, 95% CI: 1.028-1.324, p= 0.018). The moderately severe form is accompanied with 
a lower incidence of large gastric residual volumes (OR — 0.354, 95% CI: 0.201-0.611, p=0.001), pain (OR —  
0.475, 95% CI: 0.284-0.795, p=0.004), nausea and vomiting (OR — 0.519, 95% CI: 0.304-0.888, p=0.018), and 
abdominal distension (OR — 0.342, 95% CI: 0.193-0.607, p=0.001). Conclusions. The development and severity 
of early enteral nutrition intolerance during early acute pancreatitis with severe progression predictors depend 
on the severity of condition (APACHE-II), extent of multiple organ dysfunction (SOFA), the fact of surgery, form 
of the disease, and C-reactive protein concentration. A combined use of independent factors increases their 
predictive value.
Keywords: acute pancreatitis, enteral nutrition, intolerance, gastric residual volume, nausea, vomiting, 
abdominal distension.
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ВВЕДЕНИЕ
У большинства пациентов с острым панкреа-

титом (acute pancreatitis, АР) заболевание проте-
кает в легкой форме и питание через рот может 
быть начато практически сразу при условии его 
переносимости [1]. Считается, что энтеральное 
питание (enteral nutrition, EN) предотвращает бак-
териальную транслокацию из желудочно-кишеч-
ного тракта (gastrointestinal tract, GIT), тем самым 
снижая риск инфицирования поджелудочной же-
лезы и развитие сепсиса [2, 3]. Именно поэтому до-
статочно большое количество исследований пока-
зало превосходство EN над парентеральным [4, 5, 
6, 7, 8], что привело к смене парадигмы лечения 
АР [9]. С целью обновить терминологию и сформи-
ровать простую функциональную, клиническую 
и морфологическую классификацию АР в 2012 г. 
международная рабочая группа модифицировала 
существующую классификацию, принятую в 1991 
г. в Атланте [10]. Кроме легкой и тяжелой форм 
острого панкреатита (severe acute pancreatitis, SAP) 
в новой классификации выделена среднетяжелая 
форма (moderate severe acute pancreatitis, MSAP). 
Критерием, разделяющим SAP от MSAP, является 

продолжительность полиорганной дисфункции 
(multiple organ dysfunction, MOD), при SAP она бо-
лее 48 часов с летальностью до 55%, а у больных 
MSAP MOD разрешается в течение 48 часов, что со-
провождается снижением летальности до 3% [11]. 
Непереносимость энтерального питания (food 
intolerance, FI) — это состояние, при котором не-
возможно поддерживать адекватное энтеральное 
питание или баланс жидкости и электролитов из-
за анатомической проблемы (резекции части ки-
шечника) или физиологического расстройства GIT 
[12]. Основные клинические проявления FI, высо-
кие остаточные объемы желудка (gastric residual 
volume, GRV), вздутие живота, диарея, усиление 
болевого синдрома, тошнота и рвота [13] являют-
ся препятствием для быстрейшего достижения 
целевых ориентиров нутритивной поддержки. 
В недавнем исследовании определены факторы, 
влияющие на развитие FI у пациентов с MSAP: ги-
пертриглицеридемия, SIRS, синдром острого же-
лудочно-кишечного повреждения III степени, ин-
фекция поджелудочной железы, а также время от 
поступления в стационар до начала энтерального 
питания [14]. Кроме того, известно, что повыше-
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ние уровня липазы более чем в 2,5 раза является 
предиктором развития непереносимости перо-
рального питания [15]. Отсутствие информации о 
том, может ли сама форма и тяжесть АР влиять на 
формирование FI, определяет актуальность наше-
го исследования.

Цель работы — оценить зависимость разви-
тия непереносимости энтерального питания от 
формы заболевания и тяжести состояния в ран-
нюю фазу АР с предикторами тяжелого течения.

МАТЕРИАЛЫ И МЕТОДЫ
Открытое рандомизированное контролиру-

емое исследование выполнено в ОРИТ АО МСЧ 
«Нефтяник» г. Тюмени в период с ноября 2012 г. по 
октябрь 2018 г.

Критерии включения в исследование: диагноз 
АР и наличие хотя бы одного предиктора тяжело-
го течения заболевания.

Критерии исключения: возраст более 80 лет, 
хронические заболевания в терминальной ста-
дии, панкреатогенный шок — лактат > 4 ммоль/л, 
необходимость использования адреномиметиков 
для поддержания среднего артериального давле-
ния более 70 мм рт. ст.

Диагноз АР устанавливался по характерной 
клинической картине, подтвержденной лабора-
торными и инструментальными методами иссле-
дования [10]. В качестве предикторов, ассоцииру-
ющихся с развитием тяжелых форм АР, применяли 
С-реактивный белок (C-reactive protein, CRP) > 
150 мг/л, тяжесть по шкале Acute Physiology And 
Chronic Health Evaluation (APACHE) II >8 и тяжесть 
по шкале SOFA >2 баллов [16]. Выбор метода вве-
дения EN, нозагастральный или постпилориче-
ский, осуществлен методом «конвертов» в соотно-
шении 1:1.

В исследование были включены 64 пациента, 
из них 31 — с SAP и 33 — с MSAP.

Зонд для постпилорического питания уста-
навливался эндоскопически. Смесь для EN была 
стандартной изокалорической, обогащенной пи-
щевыми волокнами (Нутрикомп Стандарт Файбер, 
ББраун, Германия). В группе с постпилорическим 

питанием дополнительно устанавливали назога-
стральный зонд с целью декомпрессии желудка. 
Питательную смесь в зонд вводили непрерывно, 
капельно. Объем питания в первые сутки был 250 
мл в обеих группах с ежедневным повышением с 
учетом переносимости на 250 мл/сут. Весь плани-
руемый объем питания распределяли на сутки. У 
пациентов с назогастральным введением нутри-
ентов каждые шесть часов проводили его оста-
новку на 1-2 часа, зонд оставался открытым для 
определения остаточного объема, а в группе с по-
стпилорическим установленный в желудок зонд 
был всегда открыт.

В качестве критериев FI были: сброс по назо-
гастральному зонду > 500 мл одномоментно или >  
500 мл/сут., в сравнении с введенным за этот пе-
риод энтерально, усиление болевого синдрома, 
вздутие живота, диарея (жидкий стул более трех 
раз в стуки), тошнота и рвота. При возникновении 
явлений непереносимости скорость введения сме-
си уменьшали на 50% или прекращали. В дальней-
шем после купирования симптомов FI скорость 
постепенно увеличивали до необходимой.

Всем, кто был прооперирован в период наблю-
дения, выполнена операция дренирования брюш-
ной полости лапароскопическим доступом под то-
тальной внутривенной анестезией с миоплегией 
и ИВЛ.

Статистическая обработка материала выпол-
нена пакетом программ SPSS-22. После проверки 
на нормальность распределения с применением 
критерия Шапиро-Уилка результаты были пред-
ставлены в виде среднего значения со средне 
квадратичным отклонением М±σ или медианы с 
квартилями Ме (Q25; Q75). Для сравнения групп 
использованы параметрические и непараметри-
ческие критерии. С помощью логистической ре-
грессии выделены показатели, обладающие про-
гностической значимостью. Нулевую гипотезу 
отвергали при p<0,05.

РЕЗУЛЬТАТЫ
Сформированные группы с SAP и MSAP были 

сопоставимы по возрасту (табл. 1).

Таблица 1
Частота развития непереносимости питания в ранний период острого панкреатита 

с предикторами тяжелого течения
Показатель SAPa

(n=31)
MSAPb

(n=33)
Р= Все пациенты

(n=64)

Пол, м/ж 21/10 18/15 - 39/25

Возраст, лет 41(35,5;57) 42,16±12,9 0,518e 42(33,5;56,0)

Шапиро-Уилка, р 0,032 0,09 - 0,006

Операций,% 90,32 63,63 0,012g 75

ИВЛ > 12 но <24ч, 
больных с

4 4 - 8

GRVd,% 70,96 42,42 0,021g 56,25

боль,% 74,19 54,54 0,102g 64,06

тошнота рвота,% 64,51 48,48 0,196g 56,25

вздутие,% 67,74 42,42 0,042g 54,68

диарея,% 12,9 30,30 0,092g 21,87

Примечание: a — SAP— острый тяжелый панкреатит, b — средней степени тяжести острый панкреатит, 
c — искусственная вентиляция легких, не связанная с анестезиологическим пособием продолжительностью 
более 12 ч, но менее 24 ч, d — остаточный объем желудка, e — U-критерий Манна — Уитни, f — Xи — квадрат 
Пирсона.
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Больным со среднетяжелой формой статисти-
чески значимо меньше выполнено дренирующих 
операций на брюшной полости. В группе с MSAP 
статистически реже встречаются высокие оста-

точные объемы желудка и вздутие живота. В та-
блице 2 показана динамика регистрируемых пара-
метров на протяжении 5 суток наблюдения.

Таблица 2
Тяжесть состояния, полиорганная дисфункция, факт проведения операции и клинические проявления 

непереносимости питания у больных в раннюю фазу АР

П
ар

ам
ет

р

ф
ор

м
а 

за
бо

ле
ва

ни
я 1 сутки 2 сутки 3 сутки 4 сутки 5 сутки p=

AP
AC

H
E-

IIa

SAPe балл 7,32±3,99 10,12±4,28 9,67±5,36 8,9±4,95 8,09±4,59 0,12h

Шапиро-
Уилка, р

0,301 0,793 0,476 0,212 0,167

MSAPf балл 4(3;8) 6,03±3,69 5,12±3,05 4(2;6) 4(2;5) 0,193ⁱ

0,001 0,097 0,261 0,043 0,007

р= 0,014j 0,001k 0,001k 0,001j 0,001j

АРg балл 5(3;8,5) 7,89±4,46 6(4;11) 6(4;10) 5(2;8,5) 0,024ⁱ

Шапиро-
Уилка, р

0,001 0,103 0,018 0,004 0,003

SO
FA

b

SAP балл 2(1;3) 3(2;4) 2(2;5) 2(1;4) 2(0;4) 0,119ⁱ

b 0,001 0,065 0,038 0,023 0,005

MSAP балл 2(1;2) 1(0;2) 0,5(0;2) 2(0;1) 0(0;1) 0,027i

0,001 0,001 0,001 0,001 0,001

р= 0,194j 0,001j 0,001j 0,001j 0,001j

АР балл 2(1;2) 2(0,5;4) 2(0;4) 1(0;2) 1(0;2) 0,009

Шапиро-
Уилка, р

<0,001 <0,001 <0,001 <0,001 <0,001

CR
Pc

SAP балл 87,68±51,82 181(159,5;200,5) 200(181;226) 194,94±51,5 174(164;214,5) <0,001ⁱ

Шапиро-
Уилка, р

0,334 0,011 0,04 0,208 0,007

MSAP балл 78(23,4;125) 182(142;204) 151(133;178) 133(107;162) 99,9(76;140) <0,001ⁱ

0,016 0,001 0,002 0,002 <0,001

р= 0,668j 0,778j <0,001j <0,001j <0,001j

АР балл 79,75(32,82;127) 181,5(151;203) 179,5(150;204) 163,49±62,16 144,68±73,79 <0,001ⁱ

Шапиро-
Уилка, р

0,008 0,001 0,014 0,158 0,161

Оп
ер

ац
ия

SAP % 0 22,5 41,9 19,35 6,45 0,001m

MSAP % 0 23,5 20,5 14,7 2,9 0,002m

р= - 0,875 0,074 0,656 0,607m

АР % 0 23,43 31,25 17,18 4,68 0,001m

GR
Vd

SAP % 19,35 25,80 58,06 22,58 25,80 0,006l

MSAP % 5,88 26,47 26,47 2,94 2,94 0,003m

р= 0,141m 0,894l 0,013l 0,025m 0,012m

АР % 12,5 26,5625 42,1875 12,5 14,0625 <0,001

Бо
ль

SAP % 32,25806 32,25806 45,16129 38,70968 16,12903 0,459l

MSAP % 30,30303 9,090909 33,33333 6,060606 15,15152 0,591m

р= 0,866l 0,03m 0,332l 0,002m 1,0l

АР % 31,25 20,3125 39,0625 21,875 15,625 0,019l

То
ш

но
та

 
рв

от
а

SAP % 32,25806 22,58065 45,16129 25,80645 16,12903 0,561l

MSAP % 18,18 18,18 27,27 12,12 9,09 0,990m

р= 0,218l 0,662l 0,136l 0,161l 0,468m

АР % 25 20,3125 35,9375 18,75 12,5 0,024
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Вз
ду

ти
е 

ж
ив

от
а SAP % 25,80645 29,03226 48,3871 32,25806 12,90323 0,362

MSAP % 21,21212 15,15152 15,15152 3,030303 9,090909 0,762m

р= 0,665l 0,179l 0,003l 0,002m 0,704m

АР % 23,4375 21,875 31,25 17,1875 10,9375 0,058

ди
ар

ея

SAP % 3,225806 0 3,225806 6,451613 3,225806 0,562m

MSAP % 12,12121 0 3,030303 9,090909 12,12121 0,794m

р= 0,356m - 1,0m 1,0m 0,356m

АР % 7,8125 0 3,125 7,8125 7,8125 0,091m

Примечание: a — Acute Physiology And Chronic Health Evaluation, b — Sequential Organ Failure Assessment, 
c — С-реактивный белок, d — остаточный объем желудка, — назогастральное питание; e –тяжелое течение 
острого панкреатита, f — средне-тяжелая форма острого панкреатита, g — пациенты с тяжелой и средне-тя-
желой формой острого панкреатита, h — ANOVA, i — критерий Краскела — Уоллиса, j — U-критерий Манна — 
Уитни, k — t-критерий Стьюдента, l — хи-квадрат Пирсона, m — точный критерий Фишера.

Из результатов (табл. 2) видно, что в группе 
SAP балл по APACHE II, SOFA на протяжении всего 
периода, а концентрация СРБ только начиная с тре-
тьих суток статистически больше, чем у пациен-
тов с MSAP. Боль, GRV, вздутие живота в некоторые 
дни статистически чаще встречается у пациентов 
с SAP. С помощью метода логистической регрессии 
выделены переменные, которые независимо вли-
яют на риск развития симптомов FI (табл. 3). Из 
представленных результатов видно, что концен-
трация CRP не обладает разграничительной спо-
собностью. Высокий балл шкал APACHE II, SOFA, а 

также тяжелая форма заболевания способствуют 
развитию высоких GRV. Кроме этого, балл по SOFA 
независимо влияет на развитие боли, тошноты и 
рвоты. При тяжелой форме АР чаще развивается 
боль и вздутие живота.

С помощью логистической регрессии и обрат-
ного пошагового метода Вальда, при условии, что 
изначально были включены все четыре предикто-
ра — APACHE-II, SOFA, CRP, форма заболевания ото-
браны модели с наибольшим процентом правиль-
ных ответов прогноза для зависимых переменных 
(табл. 4).

Таблица 3
Прогностическая значимость факторов риска развития непереносимости питания (логистическая регрессия)

Зависимые переменные Независимые переменные

APACHE IIa SOFAb СРБ� SAP/MSAPd Операция

GRVе ОШ 1,134 1,349 1,006 0,354 4,821

95%ДИ 1,068-1,204 1,183-1,539 1,005-1,013 0,201-0,622 2,529-9,190

р 0,001 0,001 0,001 0,001 0,001

боль ОШ 1,044 1,203 1,003 0,475 1,384

95%ДИ 0,987-1,104 1,065-1,364 1,0-1,007 0,284-0,795 0,708-2,704

р 0,131 0,003 0,059 0,004 0,349

тошнота рвота ОШ 1,051 1,167 1,003 0,519 2,077

95%ДИ 0,992-1,113 1,028-1,324 0,999-1,06 0,304-0,888 1,075-4,012

р 0,092 0,018 0,145 0,015 0,021

вздутие живота ОШ 1,054 1,209 2,963 0,342 1,141

95%ДИ 0,994-1,118 1,063-1,375 0,84-10,455 0,193-0,607 0,548-2,379

р 0,082 0,004 0,096 0,001 0,726

диарея ОШ 0,91 0,863 0,994 0,116 0,332

95%ДИ 0,803-1,032 0,642-1,160 0,987-1,001 0,809-6,841 0,043-2,563

р 0,123 0,3 0,108 0,101 0,216

Примечание: а — Acute Physiology And Chronic Health Evaluation, b — Sequential Organ Failure Assessment, c — 
С-реактивный белок, d — тяжелая/среднетяжелая формы острого панкреатита, е — остаточный объем желудка.

Внутренние болезни / Internal medicine



 Уральский медицинский журнал / Ural medical journal. Том 20, № 4. 2021 58

ОБСУЖДЕНИЕ
Не так давно одним из главных опасений и 

противопоказаний для инициации раннего EN у 
пациентов с АР служило предположение, что оно 
может усилить внешнесекреторную функцию 
железы, так как было известно, что все формы 
EN у здоровых людей стимулируют ее [17, 18]. В 
настоящее время имеются убедительные доказа-
тельства того, что у пациентов с АР скорость се-
креции ферментов поджелудочной железы в две-
надцатиперстную кишку в ответ на EN не только 
значительно ниже, чем у здоровых, но и обратно 
пропорциональна тяжести АР [19]. Обнаруженная 
закономерность аргументирует возможность EN 
при АР. Следующим шагом после инициирования 
EN является определение возможности система-
тического повышения его объема для достижения 
целевого значения, которое для больных в крити-
ческом состоянии в первые трое суток не должно 
превышать 70%, а в последующем — 70-100% от 
должного [20]. Знание о факторах, способных по-
влиять на развитие FI, позволяет избежать несо-
ответствующего увеличения количества и скоро-
сти введения EN, что в конечном итоге ускорит 
достижение целевого объема питания. В нашем 
исследовании наибольшей прогностической спо-
собностью в моноварианте обладали два фактора —  
SOFA и форма заболевания. Полученные резуль-
таты не противоречат исследованию, в котором 
выраженность MOD, оцененная с помощью систе-
мы SOFA, независимо влияла на частоту развития 
высоких значений GRV [21]. На втором месте по 
прогностической эффективности идет факт опе-
рации. В день ее проведения чаще развиваются 
высокие GRV, тошнота и рвота, это не противоре-

чит существующим исследованиям, в которых од-
ной из главных причин формирования FI является 
сама операция, особенно на органах брюшной по-
лости [22, 23]. Наименьшей прогностической спо-
собностью в нашем исследовании обладали балл 
по шкале APACHE II и концентрации СRP. Значе-
ния этих показателей позволяли прогнозировать 
только развитие высоких GRV и не представляли 
ценности в качестве предикторов развития дру-
гих симптомов FI. Примерно такие же результаты 
в отношении шкалы APACHE II получены в недав-
но проведенном исследовании Gungabissoon U. с 
соавторами [24]. Наибольшей предсказательной 
способностью в отношении развития IF обладают 
модели, в которых используется сочетание неза-
висимых предикторов. Их оптимальные комби-
нации представлены в таблице 4. Выявленные в 
нашей работе закономерности позволяют прогно-
зировать FI при АР, что способствует объективи-
зации возможности полноценного EN, так как его 
эффективность определяется не строгим соблю-
дением протокола с ненадлежащим увеличением 
объема, а корректировкой с учетом его переноси-
мости [25, 26].

ВЫВОДЫ
Развитие и выраженность непереносимости 

раннего энтерального питания в ранний период 
острого панкреатита зависит от многих факто-
ров и их сочетания. Тяжесть состояния, оцененная 
баллами APACHE II, выраженность полиорганной 
дисфункции SOFA, факт операции, форма заболе-
вания и концентрация CRP позволяют прогнози-
ровать непереносимость раннего энтерального 
питания, а при их совместном использовании их 
прогностическая ценность возрастает.

Таблица 4
Оптимальные прогностические модели развития непереносимости питания 

(логистическая регрессия, обратный, пошаговый метод Вальда)
Зависимые 

переменные
Независимые 
переменные

Р Sea Spb % точных 
ответов

GRV� SOFAe, SAP/MSAPf, 
операция

<0,001 93,9 42,5 80,6

Боль SOFA, SAP/MSAP 0,012 100 4,3 71,0

тошнота рвота SAP/MSAP, 0,042 100 0 72,7

вздутие SOFA, SAP/MSAP, CRPg 0,029 99,1 2,4 72,7

диарея SAP/MSAP 0,223 100 0 96,1

Примечание: a — чувствительность, b — специфичность, c — остаточный объем желудка, d — Acute Physiology 
And Chronic Health Evaluation, e — Sequential Organ Failure Assessment, f — тяжелая/средне-тяжелая формы острого 
панкреатита, g — С-реактивный белок.
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