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АННОТАЦИЯ
Актуальность. В современной хирургии предпочтение отдаётся ранней специфической диагностике ургентных заболе-
ваний органов брюшной полости, что даёт возможность проведения мини-инвазивных вмешательств и улучшает после
операционные результаты.
Цель. Выявить диагностическую ценность, специфичность, чувствительность, а также определить референсные значе-
ния некоторых биохимических маркеров в развитии острой мезентериальной ишемии.
Материал и методы. Исследование маркеров острой мезентериальной ишемии проведено у 40 пациентов на базе хи-
рургического отделения Областной клинической больницы города Рязани в период с января по ноябрь 2023 г. Были 
сформированы две группы пациентов: в основную группу вошли пациенты (n=24) с диагнозом «острая обратимая ме-
зентериальная ишемия», в контрольную группу (n=16) вошли больные с диагнозом «атеросклеротическая/эмболическая 
гангрена кишечника». Использовали следующие предполагаемые маркеры: диаминоксидаза, опухолевый белок р53, 
оксид азота. Исследование проводили проспективно. Статистический анализ выполнили с использованием програм-
мы StatTech 4.2.7. Количественные показатели рассчитывали по распределению с помощью критерия Шапиро–Уилка. 
Сравнение обеих групп по количественному показателю выполняли с помощью U-критерия Манна–Уитни. Для оценки 
диагностической значимости количественных признаков при прогнозировании определённого исхода применяли метод 
анализа ROC-кривых. Разделяющее значение количественного признака в точке cut-off определяли по наивысшему 
значению индекса Юдена.
Результаты. В ходе исследования было установлено, что при значениях опухолевого белка p53 выше или равном 
40,30 мкмоль/л, диаминооксидазы — выше или равном 5,59 мкмоль/л, оксида азота — выше или равном 48,13 мкмоль/л 
прогнозируется наличие острой мезентериальной ишемии до наступления необратимых изменений в стенке органа. Чув-
ствительность и специфичность модели опухолевого белка p53 составили 83,3 и 100,0%, модели диаминооксидазы — 
100,0 и 94,4%, модели оксида азота — 100,0 и 91,1%.
Заключение. Диаминоксидаза, опухолевый белок р53 и оксид азота являются биохимическими маркерами острой ме-
зентериальной ишемии, помогающими своевременной постановке диагноза.

Ключевые слова: острая мезентериальная ишемия; цитруллин; белок; связывающий жирные кислоты; диаминоксидаза; 
оксид азота; p53; гангрена кишечника.
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Diagnostic Potential of Biochemical Markers in Acute 
Mesenteric Ischemia: A Modern Approach
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ABSTRACT
BACKGROUND: Early and specific diagnosis of urgent abdominal conditions is prioritized in contemporary surgical practice 
because it facilitates minimally invasive interventions and improves postoperative outcomes.
AIM: To assess the diagnostic value, specificity, and sensitivity of selected biochemical markers and establish reference values 
for identifying acute mesenteric ischemia.
MATERIAL AND METHODS: The biochemical markers of acute mesenteric ischemia were analyzed in 40 patients admitted at 
the Surgical Department of Ryazan Regional Clinical Hospital between January and November 2023. Two patient groups were 
formed: the main group included 24 patients with acute reversible mesenteric ischemia, and the control group comprised 
16 patients with atherosclerotic or embolic bowel gangrene. The following candidate markers were evaluated: diamine oxidase, 
tumor protein p53, and nitric oxide. A prospective study was conducted. Statistical analysis was performed using StatTech 4.2.7. 
Quantitative variables were assessed for distribution using the Shapiro–Wilk test. The two groups were compared based on 
quantitative variables using the Mann–Whitney U test. The diagnostic utility of the quantitative indicators of outcome predic-
tion was evaluated using ROC curve analysis. The cut-off quantitative variable value was determined based on the maximum 
Youden index.
RESULTS: Tumor protein p53 levels ≥40.30 μmol/L, diamine oxidase ≥5.59 μmol/L, and nitric oxide ≥48.13 μmol/L were predic-
tive of acute mesenteric ischemia before the onset of irreversible bowel wall damage. The sensitivity and specificity of tumor 
protein p53 were 83.3% and 100%, respectively, and 100% and 94.4% for diamine oxidase and 100% and 91.1% for nitric oxide.
CONCLUSION: Diamine oxidase, tumor protein p53, and nitric oxide are good biochemical markers for the early diagnosis of 
acute mesenteric ischemia.

Keywords: acute mesenteric ischemia; citrulline; fatty acid-binding protein; diamine oxidase; nitric oxide; p53; bowel gangrene.
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АКТУАЛЬНОСТЬ
Острая мезентериальная ишемия — патологическое со-
стояние, развивающееся вследствие резкого нарушения 
кровотока в сосудах брыжейки, питающих кишечник. На-
рушение кровотока может варьировать от резкого сниже-
ния кровотока до полной окклюзии [1, 2]. Отсутствие адек-
ватной реперфузии приводит к развитию тяжёлых, чаще 
всего необратимых последствий, повлёкших смерть паци-
ентов [3].

Наиболее часто причиной острой ишемии мезентери-
альных сосудов становится артериальная эмболия верхней 
брыжеечной артерии и её ветвей [4].

Одну из важных ролей играет раннее выявление меди-
цинским персоналом среди своих пациентов группы риска. 
Учитываются фоновые заболевания, которые могут приве-
сти к развитию острой мезентериальной ишемии, такие 
как инфаркт миокарда, аневризма сердца/аорты, перене-
сённая тромбоэмболия и др. [5].

К сожалению, чаще всего диагноз «острая мезентери-
альная ишемия» устанавливается интраоперационно, при-
мерно 1 случай на 1 тыс. экстренных лапаротомий, прове-
дённых пациентам с клиникой «острого живота» [6].

Несмотря на редкость данной патологии (0,09–0,2%), 
её летальность достигает крайне высоких значений (70–
80%) [4, 10]. Летальность обусловливается невозможно-
стью качественно и быстро диагностировать данное состо-
яние, это связано с отсутствием конкретных клинических 
параметров и патогномоничных симптомов, что приводит 
к увеличению времени в проведении диагностических ме-
роприятий и целенаправленного лечения пациентов [7].

Поэтому мы считаем необходимым улучшить диагно-
стический поиск в данной когорте больных, в связи с чем 
провели исследование для изучения диагностической 
ценности биохимических маркеров крови пациентов в раз-
витии острой мезентериальной ишемии.

МАТЕРИАЛ И МЕТОДЫ 
С января по ноябрь 2023 г. на базе хирургического отделе-
ния ГБУ РО «Областная клиническая больница» проводи-
ли проспективное исследование биохимических маркеров 
острой мезентериальной ишемии у 40 пациентов обоего 
пола в возрасте от 59 до 93 лет (средний возраст — 75 лет), 
имевших различную сопутствующую патологию: сердеч-
но-сосудистые заболевания (фибрилляция предсердий, 
гипертоническая болезнь, постинфарктный кардиоскле-
роз, аневризма сердца, хроническая сердечная недоста-
точность), заболевания бронхолёгочной системы (хрониче-
ская обструктивная болезнь лёгких, бронхиальная астма), 
сахарный диабет 2-го типа, неврологические расстройства 
и хроническую болезнь почек. Для проведения исследо-
вания использовали венозную кровь пациентов, собран-
ную до операции и (у части пациентов) после неё. Из кро-
ви получали сыворотку путём отстаивания и последующего 

центрифугирования при скорости 1000 об/мин. Также при-
меняли наборы для определения биохимических маркеров 
методом иммуноферментного анализа.

Пациенты распределены на две группы:
•	первая группа — пациенты с острой мезентериаль-

ной ишемией на стадии тотальной гангрены кишки (n=25);
•	вторая группа — пациенты с острой мезентериаль-

ной ишемией на стадии ишемического обратимого по-
вреждения (n=15).

В основе работы лежат результаты лабораторных ис-
следований биохимических маркеров: диаминоксидаза 
(DAO), опухолевый белок р53, оксид азота (NO).

DAO — фермент, обнаруженный в высоких концентра-
циях в слизистой оболочке кишечника человека и других 
видов млекопитающих. Воспаление, травма, ишемия тон-
кой кишки вызывают снижение активности DAO и повы-
шение уровня гистамина в плазме [8, 9].

Опухолевый белок p53 занимает ключевое место 
в поддержании генетической стабильности клетки и пре-
дотвращении развития рака. Активируется в процессе по-
вреждения клетки, запускает ряд реакций, направленных 
на восстановление и выживание клеток либо на запро-
граммированную гибель [10–12].

NO — нетипичная сигнальная молекула, нейротранс-
миттер в желудочно-кишечном тракте. Эндотелий (вну-
тренняя оболочка) кровеносных сосудов использует NO 
для подачи сигнала окружающим гладким мышцам рас-
слабиться, что приводит к расширению сосудов и увели-
чению кровотока [13, 14].

Статистический анализ проводили с использованием 
программы StatTech 4.2.7 (ООО «Статтех», Россия).

Количественные показатели оценивали на предмет со-
ответствия нормальному распределению с помощью кри-
терия Шапиро–Уилка.

В случае отсутствия нормального распределения коли-
чественные данные описывали с помощью медианы (Me) 
и нижнего и верхнего квартилей (Q1–Q3).

Сравнение двух групп по количественному показателю, 
распределение которого отличалось от нормального, вы-
полняли с помощью U-критерия Манна–Уитни.

Для оценки диагностической значимости количествен-
ных признаков при прогнозировании определённого исхо-
да применяли метод анализа ROC-кривых. Разделяющее 
значение количественного признака в точке cut-off опре-
деляли по наивысшему значению индекса Юдена.

Различия считали статистически значимыми при p <0,05.

РЕЗУЛЬТАТЫ 
Мы провели анализ показателей DAO сыворотки крови 
у пациентов основной и контрольной групп (табл. 1).

Исходя из полученных данных, при сравнении DAO 
в зависимости от степени поражения установлены стати-
стически значимые различия (p <0,001). Используемый ме-
тод: U-критерий Манна–Уитни.
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Таблица 1. Значения диаминоксидазы при ишемии и некробиотических изменениях у пациентов с подозрением на острую мезентериальную 
ишемию (по данным иммуноферментного анализа сыворотки венозной крови)
Table 1. Serum diamine oxidase levels in patients with suspected acute mesenteric ischemia in the presence of ischemia and necrobiotic changes 
(based on enzyme-linked immunosorbent assay of venous blood)

Показатели Категории
Диаминоксидаза

p
Me Q₁–Q₃ n

Кишечная стенка
Некроз 2,51 ммоль/л 2,23–2,71 ммоль/л 25

<0,001*
Ишемия 6,88 ммоль/л 5,59–7,87 ммоль/л 15

Примечание. * Различия показателей статистически значимы (p <0,05).

Таблица 2. Значения опухолевого белка p53 в сыворотке венозной крови, определённые методом иммуноферментного анализа, при наличии 
ишемии и некробиотических изменений у пациентов с подозрением на острую мезентериальную ишемию
Table 2. Serum levels of tumor protein p53 in patients with suspected acute mesenteric ischemia in the presence of ischemia and necrobiotic changes 
(determined by enzyme-linked immunosorbent assay)

Показатели Категории
Опухолевый белок p53

p
Me Q₁–Q₃ n

Кишечная стенка
Некроз 14,72 ммоль/л 7,05–21,70 ммоль/л 25

<0,001*
Ишемия 58,90 ммоль/л 40,30–106,56 ммоль/л 15

Примечание. * Различия показателей статистически значимы (p <0,05).

Таблица 3. Показатели оксида азота сыворотки крови при развитии ишемии и некробиотических изменений
Table 3. Serum nitric oxide levels during the development of ischemia and necrobiotic changes 

Показатели Категории
Оксид азота

p
Me Q₁–Q₃ n

Кишечная стенка
Некроз 41,36 37,42–44,32 ммоль/л 25

0,005*
Ишемия 48,13 43,26–50,30 ммоль/л 15

Примечание. * Различия показателей статистически значимы (p <0,05).
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Рис. 1. Чувствительность и специфичность модели диаминоксидазы 
в сыворотке крови. 
Fig. 1. Sensitivity and specificity of the serum diamine oxidase model. 

Рис. 2. Чувствительность и специфичность модели опухолевого белка 
p53 у пациентов контрольной и основной групп.
Fig. 2. Sensitivity and specificity of the tumor protein p53 model in patients 
from the control and main groups.
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При оценке зависимости вероятности ишемии от кон-
центрации DAO с помощью ROC-анализа получена следу-
ющая кривая (рис. 1).

Для проверки статистической значимости различия 
медиан в двух независимых группах применяли непараме-
трический критерий Краскела–Уоллиса. Расчёты проводи-
ли в программе Statistica 13.0. Результаты измерений за-
писывали в таблицу в виде Me (Q1; Q3), где Me — медиана 

выборок, (Q1; Q3) — интерквартильный интервал между 
первым квартилем (Q1) и третьим квартилем (Q3).

Площадь под ROC-кривой составила 0,995±0,014 с 95% 
доверительным интервалом (ДИ) 0,967–1,000. 

Пороговое значение DAO в точке cut-off, которому со-
ответствовал наивысший индекс Юдена, составило 3,640. 
Ишемия прогнозировалась при значении DAO, превышаю-
щем эту величину или равном ей. 
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Чувствительность и специфичность модели составили 
100,0 и 94,4% соответственно.

Мы провели анализ показателей опухолевого белка 
p53 сыворотки крови у пациентов основной и контрольной 
групп (табл. 2).

При анализе показателей опухолевого белка p53 были 
установлены существенные различия (p <0,001) (рис. 2). 
Используемый метод: U-критерий Манна–Уитни.

Площадь под ROC-кривой составила 0,933±0,054 
с 95%ДИ 0,828–1,000. Полученная модель была статисти-
чески значимой (p <0,001).

Пороговое значение опухолевого белка p53 сыворотки 
крови в точке cut-off, которому соответствовал наивысший 
индекс Юдена, составило 31,000. Ишемия прогнозирова-
лась при значении опухолевого белка, превышающем эту 
величину или равном ей. 

Чувствительность и специфичность модели составили 
83,3 и 100,0% соответственно.

Мы провели анализ показателей опухолевого NO сы-
воротки крови у пациентов основной и контрольной групп 
(табл. 3).

Площадь под ROC-кривой составила 0,806±0,087 
с 95%ДИ 0,636–0,976. Полученная модель была статисти-
чески значимой (p=0,005).

Пороговое значение NO сыворотки крови в точке cut-
off, которому соответствовал наивысший индекс Юдена, 
составило 42,030. Ишемия прогнозировалась при значе-
нии NO, превышающем эту величину или равном ей. 

Чувствительность и специфичность модели составили 
100,0 и 91,1% соответственно.

ОБСУЖДЕНИЕ
Анализируя различные методы диагностики острой мезен-
теральной ишемии, как инструментальные, так и лабора-
торные, можно отметить, что универсального метода в со-
временной медицинской практике нет [15, 16]. Необходимо 
также добавить, что проведение селективной мезентери-
кографии с использованием внутривенного конрастного 
вещества на данный момент, несмотря на высокие пока-
затели диагностической точности, зачастую трудно осуще-
ствимо в условиях как районных, городских, так и крупных 
областных центров. Это обусловлено, как правило, нехват-
кой необходимых специалистов и оборудования, высокой 
загрузкой аппаратов компьютерной томографии, невоз-
можностью проведения контрастного исследования у паци-
ентов с отягощённым анамнезом, а также низкой клиниче-
ской настороженностью — прежде всего из-за отсутствия 
специфической симптоматики и нечастого направления 
на компьютерную томографию (в среднем лишь в 31% 
случаев до визуализации) и другими факторами [17, 18]. 

Таким образом, диагностика острой мезентериальной 
ишемии у пациентов с выраженной соматической патоло-
гией, в крайне тяжёлом состоянии или нетранспортабель-
ных остаётся сложной и актуальной задачей [19]. 

Крайне сложно использовать инструментальные мето-
ды диагностики у пациентов с тяжёлыми сопутствующи-
ми заболеваниями, которые могут препятствовать прове-
дению исследований, таких как компьютерная томография 
с контрастированием, рентгенография брюшной полости 
и даже ультразвуковое исследование [22].

Благодаря ранней диагностике и снижению хирурги-
ческого травматизма также уменьшается и количество 
послеоперационных осложнений, что в свою очередь зна-
чительно снижает общую смертность при данной патоло-
гии и время пребывания пациентов в стационаре [22].

Внедрение в диагностику биохимических маркеров мо-
жет значительно упростить и ускорить процесс постанов-
ки диагноза «острая мезентериальная ишемия», что даст 
возможность более раннему началу лечения пациентов.

ЗАКЛЮЧЕНИЕ
Чувствительность и специфичность модели опухолево-
го белка p53 составили 83,3 и 100,0%, пороговое значе-
ние на наличие обратимой ишемии кишечной стенки — 
40,30 мкмоль/л или значения, равные ему.

Чувствительность и специфичность модели DAO со-
ставили 100,0 и 94,4%, пороговое значение на наличие 
обратимой ишемии кишечной стенки — 5,59 мкмоль/л 
или значения, равные ему.

Чувствительность и специфичность модели NO соста-
вили 100,0 и 91,1%, пороговое значение на наличие обра-
тимой ишемии кишечной стенки — 48,13 мкмоль/л или 
значения, равные ему.
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