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НАУЧНЫЙ ОБЗОР

Введение

Неблагоприятный прогноз течения травматической 

болезни у пациентов с тяжёлыми травмами зачастую 

связан с развитием осложнений, депревирующих ран-

нюю активную реабилитацию. Одно из таких ослож-

нений ― потеря мышечной массы, выявляющаяся уже 

через неделю после поступления пациента в отделение 

реанимации [1].
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Современные лабораторные методы оценки рисков формирования недостаточности 
питания, саркопении у пациентов с тяжёлыми травматическими повреждениями 

Резюме 
В настоящее время всё чаще обсуждаются вопросы развития саркопении и/или саркопенического ожирения у па-
циентов с тяжёлыми травмами. Потеря веса преимущественно за счёт снижения мышечной массы часто является 
коморбидным состоянием пациентов при тяжёлых заболеваниях и травмах, тесно связана с неблагоприятным про-
гнозом течения заболевания и развитием осложнений, ограничивающих последующую активную реабилитацию. 
Значительным препятствием в анализе данных о развитии саркопении у пациентов с последствиями травмы явля-
ется отсутствие консенсуса относительно её определения и диагностических критериев. 
На современном этапе оценка состояния компонентного состава тела пациентов ограничивается антропометриче-
скими и лучевыми методами, которые позволяют констатировать лишь факт развития саркопении, вместе с тем изу-
чение прогностических биомаркеров и определение биологических фенотипов травмированных пациентов позво-
ляют фиксировать тонкие изменения в метаболическом профиле организма на ранних сроках формирования пато-
логических процессов. Например, плазменный метаболомный профиль может напрямую отражать метаболические 
нарушения, связанные с мышечной атрофией, поскольку плазма является основным переносчиком метаболитов.
В обзор включены исследования, посвящённые лабораторной оценке состояния нутритивного статуса, скелетной 
мускулатуры пациентов, перенёсших тяжёлую травму, а также экспериментальные исследования на животных 
с определение уровня отдельных аминокислот плазмы крови и их влияния на состояние мышечной массы.
Настоящий научный обзор подтверждает необходимость выявления ранних диагностических критериев, важных 
для мониторинга состояния компонентного состава тела пациентов с тяжёлой травмой, с целью разработки новых 
терапевтических стратегий, направленных на коррекцию выявленных нарушений.
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Summary
Currently, the issues of sarcopenia and/or developing sarcopenic obesity in patients with severe injuries are receiving 
increasing attention. Weight loss, primarily due to reduced muscle mass, is a common comorbid condition in patients with 
severe illnesses and injuries and is closely associated with an unfavorable disease prognosis as well as with complications that 
may limit subsequent active rehabilitation. A major obstacle to analyzing sarcopenia development following trauma is the lack 
of consensus on its defi nition and diagnostic criteria. 
At present, assessment of patient’s body composition is limited to anthropometric and radiological modalities, which only 
allow confi rmation of the presence of sarcopenia. However, identifi cation of prognostic biomarkers and biological phenotypes 
in injured patients allow to detect mild metabolic changes at the early stages of pathological processes. For example, the 
plasma metabolomic profi le can directly refl ect metabolic disorders associated with muscle atrophy, as plasma is the main 
carrier of metabolites. The present review analyzes studies on laboratory assessment of nutritional status and skeletal muscle 
condition in patients who have sustained severe trauma, as well as to the experimental works animal studies evaluating levels 
of individual amino acids in blood plasma and their eff ects on muscle mass.
The review underscores the need to identify early diagnostic criteria for monitoring body composition in patients after severe 
trauma, which is essential for developing new therapeutic strategies aimed at correcting the identifi ed disorders.
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 В настоящий момент оценка состояния компонент-

ного состава тела пациентов ограничивается антро-

пометрическими и лучевыми методами, которые по-

зволяют констатировать лишь факт развития саркопе-

нии, однако изучение прогностических биомаркеров 

и определение биологических фенотипов травмиро-

ванных пациентов дают возможность фиксировать 

тонкие изменения в метаболическом профиле орга-

низма на ранних сроках формирования патологиче-

ских процессов [2, 3]. Так, метаболические наруше-

ния, связанные с мышечной атрофией, могут напря-

мую отражать плазменный метаболомный профиль, 

поскольку плазма является основным переносчиком 

метаболитов. 

В настоящем научном обзоре обобщена актуальная 

информация по выявлению наиболее специфических 

изменений метаболома плазмы, связанных с саркопе-

нией, и определению лабораторных предикторов поте-

ри мышечной массы у пациентов с тяжёлым травмати-

ческим повреждением.

Белковый обмен

Тяжёлая травма ― критическое состояние, акти-

вирующее вектор гиперметаболизм‒гиперкатаболизм, 

направленный на завышенные потребности в энерге-

тическом и пластическом субстратах. Белковый обмен 

в мышцах при критических состояниях претерпевает 

кардинальные изменения, характеризуемые повышен-

ным распадом мышечного белка и угнетением его син-

теза, что приводит к дистрофии мышечной ткани, по-

тери веса и мобильности пациента. В течение первой 

недели после черепно-мозговой травмы приблизитель-

но 70% общих потерь белка приходится на скелетные 

мышцы [4, 5].

Синтез мышечного белка ― чрезвычайно слож-

ный биохимический процесс, включающий различ-

ные молекулярные пути. Количественные показатели 

аминокислот в системном кровотоке имеют решающее 

значение для оптимального роста скелетных мышц. 

Крайне важно понимать точные пути, посредством 

которых аминокислоты модулируют с синтезом мы-
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шечного белка, с особым акцентом на дегенеративное 

состояние мышц, такое как саркопения.

Аминокислоты в зависимости от их доступности 

делятся на два типа ― заменимые и незаменимые. 

Незаменимые аминокислоты организм получает 

из пищевых источников, поскольку не способен их 

синтезировать, тогда как заменимые аминокислоты 

синтезируются самим организмом. Из 20 аминокислот 

9 являются незаменимыми (лизин, лейцин, изолей-

цин, метионин, валин, треонин, фенилаланин, гис-

тидин и триптофан), а 11 ― заменимыми (аргинин, 

аланин, аспартат, аспарагин, цистеин, глутамин, глу-

тамат, серин, пролин, глицин и тирозин) [6]. Посколь-

ку аминокислоты играют решающую роль в синтезе 

мышечного белка, контроль их значений в организме 

является показательным в решении вопроса ранней 

диагностики саркопении. Экзогенное введение препа-

ратов на основе аминокислот становится крайне необ-

ходимым для предотвращения деградации мышечного 

белка и стабилизации его синтеза. Несмотря на то, что 

все 20 аминокислот выполняют определённую роль 

в организме, роль лейцина, лизина, аргинина, вали-

на, метионина, изолейцина, фенилаланина, треонина, 

гистидина и триптофана широко изучена и признана 

важной для здоровья скелетных мышц.

Одним из новых разделов, изучающих биохимиче-

ские процессы в организме, является метаболомика ― 

наука, основанная на идентификации и измерении 

субстратов малых молекул, промежуточных продук-

тов и продуктов клеточного метаболизма, известных 

во всём мире как «метаболом» [7]. Оценка изменений 

уровня метаболитов в биологических жидкостях яв-

ляется перспективным методом диагностики и про-

гнозирования развития осложнений, а также служит 

средством получения информации об этиологически 

значимых патофизиологических механизмах, лежащих 

в основе нарушения процессов синтеза белка. Метабо-

лом напрямую отражает лежащую в его основе биохи-

мическую активность и физиологическое состояние, 

тем самым наилучшим образом представляя молеку-

лярный фенотип. Следовательно, метаболомика может 

стать ценным инструментом для понимания метабо-

лических нарушений, связанных с саркопенией, у па-

циентов с тяжёлой нейротравмой, а также может быть 

соотнесена с тяжестью заболевания.

Провоспалительные цитокины при сепсисе, гипер-

гликемия, седация и иммобилизация, высокие дозы 

глюкокортикоидов, применяемые на ранних этапах 

лечения травматической болезни, являются прово-

цирующими факторами для развития рабдомиолиза, 

и, как следствие, потери веса пациента за счёт умень-

шения мышечной массы [1 ].

Участие аминокислот в развитии диффузных 
изменений в мышечной ткани

Физиология скелетных мышц значительно зави-

сит от функциональности популяции клеток-предше-

ственников, называемых «сателлитными клетками», 

которые, размножаясь, дифференцируются, образуя 

многоядерные миофибриллы, способствуя тем самым 

регенерации мышц во время травм или физических 

упражнений [8]. Сбой в работе сателлитных клеток 

может привести к потере мышечной массы и сниже-

нию работоспособности, что часто наблюдается при 

травмах, хронических заболеваниях и старении.

Тяжёлая травма характеризуется увеличением 

расхода энергии и гиперкатаболизмом, а также дис-

функцией оси «гормон роста‒инсулиноподобный 

фактор роста-1», что приводит к анаболической ре-

зистентности [9]. H.H. Henriksen и соавт. [10] выяви-

ли четыре фенотипа эндотелиального метаболизма, 

индуцированного шоком, при сравнении метаболо-

ма пациентов с травмой и здоровых добровольцев 

и представили внутриклеточный метаболический 

профиль эндотелиальных клеток этих пациентов. 

В результате исследования у пациентов с феноти-

пом D выявлен больший процент летальности, чем 

в остальных группах. Более того, у травмированных 

пациентов с повышенным уровнем янтарной кисло-

ты чаще развивался острый респираторный дистресс-

синдром, возможно, через активацию сигнального 

пути рецептора сукцината [11].

Анализ последовательных цепей химических реак-

ций в организме ― метаболических путей ― показал 

большее влияние метаболизма пептидов и аминокис-

лот на развитие диффузных изменений в мышечной 

ткани у пациентов, перенёсших тяжёлую травму, 

в сравнении со здоровой популяцией. Наиболее зна-

чимыми метаболическими путями, по данным многих 

авторов, является метаболизм гистидина, глутатиона, 

триптофана и тирозина [12]. Повышение концен-

трации триптофана ― предшественника серотонина 

и инсулиноподобного фактора роста-1, связанного 

с увеличением мышечной массы, указывает на прямое 

влияние этой незаменимой аминокислоты на диффе-

ренцировку сателлитных клеток. В эксперименте 

на крысах было доказано, что снижение концентрации 

триптофана и, как следствие, увеличение его метабо-

лита кинуренина связано со снижением мышечной 

массы у возрастных особей [13]. В другом исследова-

нии у пациентов, получавших триптофан, а не его ме-

таболит (кинуренин), доказано увеличение экспрессии 

миогенных белков, а также Akt1 и Akt2 ― двух факто-

ров, необходимых для миогенной дифференцировки 

и созревания миотрубок [14]. Следовательно, увеличе-

ние мышечной массы при введении триптофана про-

исходит из-за повышенной потребности в нём во вре-

мя терминальной миогенной дифференцировки.

При оценке метаболомного профиля пожилых лю-

дей с саркопенией выявлено значительное повыше-

ние концентрации глутаминовой кислоты, аспарагина 

и аспарагиновой кислоты в сыворотке крови. У паци-

ентов данного профиля энергетически активные ами-

нокислоты (соединения, стимулирующие выработку 

клеточной энергии, ускоряющие метаболизм и повы-

шающие выносливость) определялись в плазме крови 
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в значительно более низкой концентрации, с умень-

шением их общего уровня на 20,2% по сравнению со 

здоровыми испытуемыми. Снижение концентрации 

аминокислот в плазме, особенно аргинина, трипто-

фана и треонина, выявлено у онкологических паци-

ентов с кахексией. K. Toyoshima и соавт. [15] в своём 

исследовании установили, что повышенное содержа-

ние пролина в плазме крови является независимым 

фактором риска развития саркопении.

После первой недели с момента травмы доля бел-

ков, теряемых из-за распада мышечной ткани, значи-

тельно увеличивается. Аланин и глутамин составляют 

~50% аминокислот, высвобождаемых из скелетных 

мышц, которые транспортируются в печень и почки 

с образованием углеродных цепей для глюконеогенеза 

с целью обеспечения завышенных потребностей при 

критических состояниях.

Лейцин играет первостепенную роль в актива-

ции mTOR в различных тканях, включая скелетные 

мышцы [16]. Благодаря прямому стимулирующему 

эффекту лейцина на mTOR его приём коррелирует 

с увеличением количества сателлитных клеток и их 

активацией в скелетных мышцах [17]. Эти наблюде-

ния подтверждаются результатами клинического ис-

следования, в котором добавление лейцина в рацион 

пациентам с саркопенией привело к увеличению мы-

шечной массы, скорости ходьбы и разгибания коле-

на [18]. Аналогично, лизин играет важную роль в ак-

тивации и пролиферации сателлитных клеток в ске-

летных мышцах посредством активации сигнального 

пути mTORC1 [19].

Аргинин, являясь биологическим предшествен-

ником оксида азота, также важен для поддержания 

оптимального здоровья мышц. Оксид азота ― эндо-

генная сигнальная молекула, которая, высвобождаясь 

из эндотелиальной выстилки, вызывает вазодилята-

цию, снижает агрегацию тромбоцитов и подавляет 

воспаление, вызванное тучными клетками. Произ-

водство оксида азота в скелетных мышцах связано 

с улучшением метаболических функций, таких как 

кровоток, утилизация глюкозы и окислительное фос-

форилирование, что приводит к повышению уровня 

энергообеспечения тканей [20].

Метионин является основной аминокислотой, уча-

ствующей в эндогенном синтезе глутатиона ― мощно-

го антиоксиданта, который помогает противодейство-

вать окислительному стрессу [21]. Поскольку разруши-

тельное влияние окислительного стресса на здоровье 

мышц хорошо изучено, добавление метионина в про-

токолы ведения пациентов с тяжёлой травмой может 

улучшить общую антиоксидантную способность орга-

низма, снизив тем самым окислительный стресс и свя-

занную с ним атрофию мышц.

Аминокислоты лейцин, изолейцин и валин бла-

годаря их разветвлённой цепи играют решающую 

роль в активации малат-аспартатного челночного 

пути в мышцах. Этот механизм важен для поддержа-

ния клеточного и митохондриального окислительно-

восстановительного потенциала, что в свою очередь 

необходимо для производства аденозинтрифосфата, 

связанного с окислительным фосфорилированием, 

в митохондриях.

K. Toyoshima и соавт. [15] в своём исследовании, 

выявив высокую концентрацию пролина в плазме 

у пациентов в критическом состоянии, предположи-

ли, что данная аминокислота является независимым 

фактором риска саркопении при травме. Было пока-

зано, что высокая концентрация пролина вызывает 

окислительное повреждение белков, липидов и ДНК, 

препятствует поглощению глутамата и нейромедиато-

ров нейронами в коре головного мозга и гиппокампа 

у крыс [22, 23]. Пролин, аланин и глутамин использу-

ются в качестве источника энергии в процессе анапле-

ротического пути цикла трикарбоновых кислот (цик-

ла Кребса). У пациентов с недостаточным питанием 

пролин и аланин образуются в результате протеолиза 

в скелетных мышцах и используются для энергетиче-

ского обмена.

Ещё одним ключевым метаболитом, содержание 

которого был умеренно повышено в дифференциру-

ющихся миобластах человека, является пиридоксаль, 

что указывает на важность витамина B6 в процессе 

мио генеза. В частности, витамин B6 является источни-

ком пиридоксальфосфата ― кофермента, необходимо-

го для нескольких фаз одноуглеродного метаболизма, 

что ещё раз подчёркивает важность этого витамина для 

обеспечения нормального роста и функционирования 

мышц. Кроме того, недавние исследования показы-

вают, что пиридоксальфосфат необходим для синте-

за карнозина ― дипептида, содержащего гистидин, 

который преобладает в гликолитических волокнах 

II типа, при этом повышенная концентрация пири-

доксальфосфата наблюдается в высокосократительных 

(белых) волокнах мышц, что указывает на роль мета-

болизма витамина B6 в их регенерации [24, 25].

Интерлейкин-6 (IL-6) ― один из широко изучен-

ных провоспалительных цитокинов ― повышается 

у пациентов при стрессе и критическом состоянии. 

Кроме того, IL-6 продуцируется не только иммунны-

ми клетками, но и скелетными мышцами. Высокое 

содержание IL-6 обнаруживается в патологически из-

менённых мышцах и снижает синтез мышечного белка 

за счёт подавления оси mTOR/фосфо-p70-S6-киназы, 

что приводит к усиленной атрофии мышц [26].

Гормон роста, кортизол, адреналин и норадрена-

лин запускают липолиз и высвобождение свободных 

жирных кислот, которые обеспечивают значительную 

часть энергии при критических состояниях. В целом, 

концентрация свободных жирных кислот в крови 

и клиренс триглицеридов повышены при сепсисе.

Заключение

Оценка состояния компонентного состава тела 

пациентов в настоящее время ограничивается антро-

пометрическими и лучевыми методами исследования, 

которые позволяют констатировать лишь факт разви-
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тия саркопении. Изменение мышц у пациентов после 

тяжёлой травмы представляет собой малоизученную 

проблему, особенно в педиатрической популя ции. 

Различные методы обследования, включающие как 

лучевую, так и лабораторную оценку, предостав-

ляют ценную информацию об объёме и качестве 

мышц, а также процессах, происходящих в организме 

при травме. 

Исследование метаболического фенотипа пациен-

тов с тяжёлой травмой в раннем периоде заболевания 

позволит выявлять ранние маркеры патологических 

исходов травмы. Разработка стандартизированных 

протоколов для оценки состояния компонентного 

состава тела пациентов с тяжёлой травмой имеет ре-

шающее значение для обеспечения согласованности 

оценок между различными методами обследования. 

Однако остаётся неясным вопрос, имеют ли пациен-

ты с тяжёлой травмой, сопровождающейся различной 

степени выраженности атрофией скелетной мускула-

туры, разные метаболические паттерны.

Настоящий научный обзор подтверждает необхо-

димость и возможность выявления ранних диагности-

ческих критериев, важных для раннего мониторинга 

состояния компонентного состава тела пациентов 

с тяжёлой травмой, для разработки новых терапевти-

ческих стратегий, направленных на коррекцию выяв-

ленных нарушений.
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