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Резюме

Поджелудочная железа — орган, играющий ключевую роль в процессе пищеварения, подготавливая пищевые 
ингридиенты — белки, жиры и углеводы, к адекватному всасыванию в тонкой кишке. На сегодняшний день, известен 
широкий спектр патологических состояний, при которых поражается ткань поджелудочной железы и происходит 
утрата её функций. В обзоре литературы рассмотрены различные заболевания, фенотипически проявляющиеся 
в виде панкреатита, а также различные диагностические и терапевтические стратегии.
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Summary

The pancreas is an organ that plays a key role in the digestive process, preparing food ingredients such as proteins, fats 
and carbohydrates for adequate absorption in the small intestine. Today, a wide range of pathological conditions is known 
in which the tissue of the pancreas is aff ected and its functions are lost. The literature review examined various diseases 
that phenotypically manifest as pancreatitis, as well as various diagnostic and therapeutic strategies.
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Введение

Поджелудочная железа, будучи экзокринно-эндо-
кринным органом, играет ключевую роль в про-
цессах пищеварения, обеспечивая гидролиз ну-
триентов до молекул способных утилизироваться 
организмом. Поражения поджелудочной железы 
обусловливаются широчайшим спектром патоген-
ных факторов, что может привести к необратимым 

изменениям в тканях органа, утрате функций и по-
следующей гибели организма. Учитывая, что де-
ятельность поджелудочной железы может быть 
нарушена вследствие различных причин, то и под 
термином «панкреатит» может пониматься гетеро-
генная группа заболеваний, требующая различных 
диагностических и терапевтических стратегий.

Эпидемиология панкреатитов у детей

В последние десятилетия отмечается увеличение 
распространенности панкреатитов среди детско-
го населения. Недавние исследования оценивают 
частоту острого панкреатита как 1 на 100 000 детей 
в год, что приближается к показателям заболевае-
мости у взрослых. [1] Трудно сказать, на самом ли 
деле это рост заболеваемости панкреатитом у детей. 
Не исключено, что это связано с расширением ди-
агностических возможностей, в первую очередь 
с использованием компьютерной и магнитно-ре-
зонансной томографии. Распространенность пан-
креатитов в Европейских странах у детей состав-
ляет от 3,6 до 13,2 на 100 000. [2] В США по данным 
исследования Sellers ZM и соавт. [3] хронический 
панкреатит у детей встречается с частотой 2 случая 
на 100 000. В Санкт-Петербурге хронический панк-
реатит у детей встречается с частотой 6 на 100 000.

В  ходе анализа данных Международной ис-
следовательской группы по панкреатиту у детей 
[4] выявлено, что среднее число госпитализаций, 
в том числе для хирургического лечения и про-
ведения ЭРХПГ (эндокопическая ретроградная 
панкреатохолангиография), составляет 2,3 на че-
ловека в год. Пациенты с хроническим панкреа-
титом требуют серьезных затрат здравоохранения. 
Ориентировочная годовая стоимость заместитель-
ной панкреатической энзимотерапии, препаратов, 
компенсирующих эндокринную недостаточность 

и обезболивающих препаратов составляла 4114, 
1761 и 614 долларов на человека соответственно. 
Эти затраты коррелируют с частотой приступов 
панкреатита в год, наличии постоянной или эпи-
зодической боли, наличии рака поджелудочной 
железы в анамнезе и использовании обезболива-
ющих препаратов.

При исследовании [5], проведенном группой 
INSPPIRE в регионах США и «неамериканских» 
центрах было выявлено следующее распределе-
ние хронического панкреатита у детей: 121 (25%) 
были зарегистриров аны на Западе, 151 (32%) – на 
Среднем Западе, 45 (9%) на Северо-востоке, 78 
(16%) на юге и 84 (18%) на «неамериканских» участ-
ках. Диагноз «Хронический панкреатит» чаще 
встречался на территории США, а время от пер-
вого приступа острого панкреатита до установ-
ления диагноза «Хронический панкреатит» было 
больше у детей за пределами США. Генетические 
мутации были распространены среди всех групп; 
варианты PRSS1 преобладали на Среднем Западе 
(р = 0,002). Желчные камни чаще встречались на 
юге (р = 0,002).

В исследовании Pant Ch, [6] среди госпитализи-
рованных детей с хроническим панкреатитом 59,1% 
были девочек, средний возраст составлял 14 лет 
(межквартильный диапазон [IQR] 6 лет), а 76% де-
тей были в возрасте 10 лет и старше.

Этиология и патогенез

Среди основных причин острого панкреатита 
у детей по данным Giefer и др. – билиарные у 33%, 
приём медикаментов у 26% (вальпроевая кислота, 
преднизолон, 6-меркаптопурин, L-аспарагиназа 
и антиретровирусные препараты), системные у 10% 
(сепсис и системные заболевания), травмы у 9%, 
и другие. Более 20% идиопатические. Доказано, что 
существуют генетические мутации, ответствен-
ные за развитие панкреатита, но они выявляются 
в большей степени у пациентов с хроническим 
панкреатитом. [7]

Согласно данным литературы [8, 9] причины 
возникновения рецидивирующего и хронического 
панкреатитов у детей можно разделить на гене-
тические, обструктивные, токсические и метабо-
лические.

По данным Schwarzenberg SJ и соавт. [10] гене-
тические мутации были выявлены у 51 (67%) па-
циента из 76 обследованных, в то время как токси-
ческие, метаболические и аутоиммунные факторы 

встречались крайне редко. При проведении ин-
струментального обследования встречались чаще 
аномалии протоков и атрофия поджелудочной 
железы, чем кальцификаты в Вирсунговом протоке.

Токсико-метаболические факторы встречаются 
только у 11% детей с хроническим панкреатитом 
[11], а влияние лекарственных препаратов, алко-
голя, курения, хронической почечной недоста-
точности, гиперкальциемии определяетсяя лишь 
у 0–4% пациентов [12]. Гипертриглицеридемия 
тесным образом связана с острым и рецидивирую-
щим панкреатитом, но, возможно, и с хроническим 
панкреатитом [13], поэтому необходимо опреде-
лять нарушения липидов и уровни триглицеридов 
в сыворотке у таких детей.

При развитии рецидивирующего и хроническо-
го панкреатита важную роль играют генетические 
факторы. Одним из начальных инициирующих 
событий в развитии панкреатита у детей является 
преждевременная внутриклеточная активация 
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трипсиногена. Около 20% преждевременно активи-
рованного трипсина ингибируется белком, кодиру-
емым геном SPINK1 (serine peptidase inhibitor Kazal 
Type 1, панкреатический секреторный ингибитор 
трипсина), а оставшийся трипсин расщепляется 
другим белком, который кодируется геном PRSS1 
(cationic trypsinogen gene, ген катионного трип-
синогена). Появление мутации в PRSS1 связано 
с повышенной восприимчивостью к активации 
трипсина или устойчивой активностью фермента 
в поджелудочной железе, и эти мутации чаще вы-
зывают наследственный панкреатит. Различные 
варианты мутаций гена PRSS1, индуцируют не 
только неправильное свертывание и стресс эн-
доплазматического ретикулума, но так же также 
играют патогенную роль в развитии наследствен-
ного панкреатита у детей [14].

CFTR (сystic fi brosis transmembrane conductance 
regulator, ген муковисцидоза) – это специальный 
канал, участвующий в транспортировке анионов: 
полная потеря его функции приводит к сгуще-
нию секрета, обструкции протоков и разруше-
нию поджелудочной железы при муковисцидозе 
[15]. Мутации CFTR могут вызывать нарушение 
экспрессии CFTR в панкреатических протоках 
и повышать риск развития рецидивирующего 
и хронического панкреатита с помощью следую-
щих механизмов: снижение внутриклеточного рН, 
снижение вымывания панкреатических ферментов, 
более вязкой и богатой белками протоковой жидко-
сти, камнеобразование и атрофия железы [16]. Дети 
с вариантами PRSS1 более склонны к развитию 
хронического панкреатита, чем к рецидивиру-
ющему, с более ранним началом и быстрым про-
грессированием до хронического панкреатита, чем 
у детей без мутаций [17, 18, 19]. Sofi a VM и соавт. [20] 
предполагают высокую степень генетической гете-
рогенности при хроническом панкреатите, и что 
транс-гетерозиготность может предрасполагать 
к идиопатическому фенотипу ХП (хронического 
панкреатита).

Poddar U и соавт. [21] изучали мутации в генах 
PRSS1, SPINK1 и CFTR. У 33% детей с острым п ан-
креатитом, у 45,4% с рецидивирующим и у 54,4% 
с хроническим панкреатитом были обнаружены 
генетические изменения. SPINK1 был преобладаю-
щим маркером, наблюдаемым в 87% случаев с гене-
тическими мутациями. Они пришли к выводу, что 
дети с острым и рецидивирующим панкреатитом 
с генетическими мутациями имеют высокий риск 
развития хронического панкреатита.

В исследовании, проведенном Giefer MJ и со-
авт. [18], доказано, что раннее начало панкреатита 
(до 6 лет) тесно связано с мутацией гена PRSS1 или 
CTRC (chymotrypsin C gene, ген химотрипсина С) и 
обусловлено семейным характером панкреатита.

Wejnarska K и соавт. [22] сравнила этиологию 
и течение раннего и более позднего начала пан-
креатита у детей. Выяснилось, что этиологиче-
ские факторы риска развития ХП (хронического 
панкреатита) у детей с ранним началом (<5 лет 
на момент постановки диагноза) существенно не 
отличаются от таковых с более поздним началом 
хронического панкреатита. Однако, сосуществова-
ние 2 или более факторов риска было обнаружено 

у 13,7% пациентов из группы с ранним началом 
и у 17,3% из группы пациентов с поздним началом 
ХП. Мутации генов, связанных с панкреатитом, 
являются наиболее распространенным фактором 
риска ХП в обеих группах, наиболее часто встре-
чалась мутация в гене SPINK1. У детей с ранним 
началом было значительно больше эпизодов пан-
креатита, чем у пациентов с более поздним нача-
лом (медиана 5,0 против 3,0; P <0,05). Пациенты 
с ранним началом ХП подвергались хирургическим 
вмешательствам значительно чаще (25,5% против 
8,8%; Р<0,05). Выше перечисленное в конечном 
счете влияет на более высокую частоту отдаленных 
осложнений ХП (экзокринной недостаточности 
и СД (сахарный диабет)), которые наблюдались 
чаще в ранней группе.

Генетические причины являются ведущим фак-
тором риска повторных приступов панкреатита 
в детском возрасте, охватывающих примерно 50% 
детей с острым рецидивирующим панкреатитом 
(ОРП) и 75% с ХП [17].

Детям, страдающим панкреатитом, целесоо-
бразно проводить комплексное генетическое 
тестирование, поскольку существуют различия 
в распределении генетических мутаций при хрони-
ческом и остром рецидивирующем панкреатитах. 
В исследовании PalermoJ J и соавт. [23] проводился 
генетический анализ мутаций PRSS1, CFTR, SPINK1 
и CTRC. Всего было выявлено 39 генетических 
вариантов у 60% испытуемых, у 11% мутации за-
тронуты 2 разных гена. С наибольшей частотой 
у пациентов встречались мутации в гене CFTR 
(38%), затем – SPINK1 (25%), CTRC (7%) и PRSS1 (4%). 
Среди пациентов с хроническим панкреатитом 
варианты мутаций гена CFTR определялись чаще, 
чем у больных рецидивирующим панкреатитом 
(63% и 24% соответственно, P = 0,01).

Venet T и соавт. [24], предполагает, что полные 
и частичные функциональные потери гена SPINK1 
ассоциируется еще и с синдромом изолированной 
экзокринной недостаточности поджелудочной 
железы, характеризующимся диффузным панкре-
атолипоматозом.

Наследственный панкреатит (НП) – аутосом-
но-доминантное заболевание с высокой степенью 
пенетрантности (~ 80%), связанное с вариантами 
PRSS1, вызывает острый панкреатит в детском 
возрасте и хронический панкреатит в более стар-
шем возрасте [25]. Заболевание характеризуется 
ранними клиническими проявлениями (средний 
возраст 5–9 лет) и серьезными изменениями про-
тока и паренхимы поджелудочной железы [26]. При 
первичной визуализации чаще всего встречается 
расширение протока (61%) и неоднородность па-
ренхимы поджелудочной железы (47%) [10].

В исследовании Oracz G и соавт. [26] НП был 
диагностирован у 41 ребенка (15,5%). Отягощенный 
семейный анамнез по патологии поджелудочной 
железы был в 88% случаев. Выявлено, что у па-
циентов с наследованием по отцовской линии 
раньше появлялись клинические симптомы, чем 
у пациентов с материнским наследованием (5,9 
против 9,1 года; р <0,05). Дети с НП имеют более 
тяжелые клинические проявления заболевания, 
чем пациенты с хроническим панкреатитом другой 
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этиологии, несмотря на одинаковый возраст начала 
заболевания. Однако, в данном исследовании не 
было выявлено отличий по количеству проведен-
ных терапевтических процедур и оперативных 
вмешательств.

Так, при обследовании пациентов (от 9 до 61 года) 
с диагнозом наследственный панкреатит [27] выяв-
лено, что расширенный главный проток подже-
лудочной железы встречается у 73% пациентов 
(ширина 3,5–18 мм). Диаметр протока изменялся 
в течение болезни – отмечается временное умень-
шение его диаметра после выполнения дренажных 
процедур. Тяжелая дилатация протока (> 10 мм) 
часто совпадала с наличием внутрипротоковой 
кальцификации (размер 1–12 мм). У 73% пациентов 
наблюдалась атрофия паренхимы поджелудочной 
железы, которая не коррелировала с наличием эк-
зокринной или эндокринной недостаточности.

Yu Y и соавт. [28], выявили, что в исследуемой 
группе пациентов больший процент занимают 
больные с идиопатическим панкреатитом (65%) 
и аномалиями поджелудочной железы (27%). В ходе 
исследования выяснилось, что только у 51 (54%) 
пациента было повышение уровня амилазы в сыво-
ротке крови, у 41 (44%) пациента повышение уровня 
липазы и только у 35 (37%) повышение обоих фер-
ментов. У 69% (37 из 54) пациентов визуализирова-
ны изменения в поджелудочной железе при МРХПГ 
или МРТ, что выше, чем при ультразвуковом ис-
следовании брюшной полости (до 29%). Отсюда 
следует, что нормальный уровень сывороточной 
амилазы и липазы или отсутствие изменений при 
УЗИ не исключают наличия хронического панк-
реатита, в то время как МРХПГ и МРТ должны 
рассматриваться в качестве основных методов ви-
зуализации у детей.

Критерии диагноза

Благодаря международному исследованию 
INSPPIRE (INternational Study Group of Pediatric 
Pancreatitis: In Search for a CuRE Cohort Study, меж-
дународная группа по изучению панкреатитов) 
у детей установлены диагностические критерии 
всех видов панкреатитов. Для острого панкреатита 
включают два любых признака из триады: боли 
в животе, изменения структуры поджелудочной 
железы, соответствующую заболеванию и под-
твержденную инструментальными методами ис-
следования, и сывороточную амилазу или липазу, 
в 3 и более раза превышающую норму. [29]

Диагноз «рецидивирующий панкреатит» право-
мочен, если есть по крайней мере два отдельных 
эпизода острого панкреатита с полным исчезно-
вением болей в течение 1 месяца или наблюдается 

полная нормализация уровня панкреатических 
ферментов в крови между  эпизодами острого пан-
креатита. Как и при остром, при рецидивирующем 
панкреатите не наблюдается необратимых струк-
турных изменений в поджелудочной железе, хотя 
визуализация может показать изменения в при-
ступный период.

Хронический панкреатит, напротив, представ-
ляет собой прогрессирующее воспаление подже-
лудочной железы, характеризующееся фиброзом 
и необратимыми ацинарными и протоковыми 
изменениями структуры железы, выявленными 
на УЗИ, МРТ, КТ и тд, что приводит к эндокрин-
ной и/или экзокринной недостаточности с изме-
нениями или без уровней амилазы или липазы 
в крови. [30]

Стадийность панкреатита

В течение последних пяти лет отношение к ста-
дийности в развитии панкреатита – от острого 
и  рецидивирующего к  хроническому – изме-
нялось. По мнению ряда авторов до 35% детей 
с острым панкреатитом страдают от повторных 
эпизодов. Пятой части детей в этом исследова-
нии был поставлен диагноз «Рецидивирующий 
панкреатит» [31].

Однако, острый рецидивирующий панкреатит 
встречается у 10–35% детей с острым идиопати-
ческим панкреатитом (IAP) и может развиться 
в хронический панкреатит (CP), особенно при 
наличии генетических мутаций. [31]. Данные кон-
сорциума INSPPIRE утверждают, что 84% пациен-
тов с хроническим панкреатитом имели предше-
ствующие эпизоды рецидивирующего характера. 
Среднее время перехода от рецидивирующего 
панкреатита к хроническому составило 1 год. [17] 
Это исследование показало, что 11 из 44 пациентов 
с хроническим панкреатитом имели в анамнезе 
эпизоды боли. Однако, не было зафиксировано 
ни одного случая развития хронического панк-
реатита из рецидивирующего.

Ряд авторов [10,32], утверждают, что 20%-40% 
детей с рецидивирующим панкреатитом в тече-
ние 5 лет от начала заболевания прогрессируют до 
хронического.

Poddar U и соавт. в исследовании установил, 
что в течение 2 лет у 42% исследуемых с рециди-
вирующим панкреатитом развился хронический 
вариант. Кроме того, прогрессирование до хрони-
ческого панкреатита чаще встречалось у пациентов 
с идиопатической этиологией или с мутацией гена 
SPINK1 [33].

Liu QY и соавт. [19] выявили при анализе дан-
ных Международной исследовательской группы 
по детскому панкреатиту, что острый и рециди-
вирующий панкреатиты быстро прогрессируют 
до хронического (в среднем в течение 2 лет) сре-
ди детей, у которых первый эпизод панкреатита 
был в возрасте 6 лет и старше. Аномалия в гене 
PRSS1 так же способствовала более скорому раз-
витию хронического панкреатита.

Sweeny KF и соавт. [34], выявила у 70% пациентов 
прогрессирование от острого до рецидивирующего 
панкреатита в течение 5 месяцев после первого 
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приступа. Быстрое прогрессирование чаще встре-
чалось у мальчиков, у пациентов с некрозом под-
желудочной железы поле первого приступа панк-
реатита и у пациентов с генетическими мутациями.

Недавнее ретроспективное исследование, прове-
денное в Китае, также показало высокую частоту 
некроза поджелудочной железы при первом при-
ступе панкреатита у пациентов с прогрессирова-
нием до рецидивирующего или хронического [32].

Кальцифицирующий панкреатит у детей встре-
чается крайне редко и относится к эндемичным за-
болеваниям, однако в значительной мере является 

причиной рецидивирующего панкреатита и панк-
реатической недостаточности [35].

В Азии по данным Poddar U и соавт. [36] каль-
цифицирующий панкреатит встречается в 43,5% 
случаев. У этой категории пациентов в течение 
2 лет чаще развивались осложнения – псевдокиста, 
стриктура желчевыводящих путей, кровотече-
ние из верхних отделов ЖКТ. Эндоскопическая 
терапия эффективна в устранении боли – у 52,5% 
уменьшились болевые ощущения, в то время как 
медикаментозная терапия оказалась эффективна 
лишь в 36% случаев.

Методы исследования

На сегодняшний день благодаря МРТ и МРХПГ 
возможна точная визуализация различных струк-
турных аномалий панкреатобилиарной системы, 
способствующих развитию панкреатита у детей. 
Данные методы безопасны в педиатрической прак-
тике, поскольку не оказывают радиационного воз-
действия на организм ребенка [37].

McCleary BM и соавт. [38] с помощью МРТ опре-
делили уменьшение объёма поджелудочной же-
лезы у детей с ее патологией вследствие атрофии 
и установили прямую корреляцию между объемом 
железы и количеством выделяемого ею секрета.

Установлены нормальные размеры поджелудоч-
ной железы с помощью КТ, позволяющие более 
объективно определить наличие атрофии подже-
лудочной железы у детей с заболеваниями подже-
лудочной железы [39]. Средняя толщина головки, 
перешейка, тела и хвоста поджелудочной железы 
составляли 1,3–2 см, 0,7–1 см, 0,9–1,6 см и 1–1,6 см 
соответственно, в зависимости от возраста паци-
ента. Авторы данным исследованием показали, что 
эти размеры зависят от возраста и веса пациента.

Эндоскопические методы исследования (эндо-
скопическое ультразвуковое исследование, эндо-
скопическая ретроградная холангиопанкреатогра-
фия) доказали свою эффективность в диагностике 
и лечении острого панкреатита [40, 41], но техни-
чески затруднительны у пациентов грудного воз-
раста [42]. Возможные осложнения – перфорация, 
кровотечение и панкреатит. ЭУЗ является пред-
почтительным методом диагностики по сравнению 
с ЭРХПГ из-за более низкой частоты осложнений. 
ЭРХПГ успешно используется для удаления камней 
поджелудочной железы.

Согласно Ford K и соавт. ЭРХПГ и стентирование 
протока поджелудочной железы обеспечивают 
достаточный терапевтический эффект и возможны 
в качестве подготовительного этапа перед ради-
кальной операцией у пациентов с хроническим 
панкреатитом [42].

Магнитно-резонансная холангиопанкреатогра-
фия предоставляет диагностическую информа-
цию, эквивалентную эндоскопической холанги-
опанкреатографии, и является методом выбора 
[43]. Применения ЭРХПГ с терапевтической целью 
у детей доказало свою эффективность. Полное и ча-
стичное отсутствие боли при ХП по данным Usatin 
D и соавт. было достигнуто в 63,6% и 21,6% случаев 
детям после проведенного эндотерапевтического 

лечения. Экстракорпоральная ударно-волновая 
литотрипсия является процедурой выбора у детей 
с панкреатолитеазом. Показанием для УВЛ явля-
ется наличие камней в протоке поджелудочной 
железы размером ≥5 мм. Полное удаление камней 
было произведено у 86% детей благодаря сочетанию 
литотрипсии и ЭРХПГ. Наиболее частым осложне-
нием данной процедуры является панкреатит [44].

Систематический анализ, проведенный Cho JM 
и соавт., показал, что общая частота осложнений 
эндоскопического лечения составляет 6% (95% 
доверительный интервал 4–8%), включая постэр-
гический панкреатит (4,7%), кровотечение (0,6%) 
и инфекции (0.8%) [45].Факторы риска развития 
постэргического панкреатита у детей включают: 
инъекцию контраста в панкреатический проток 
и панкреатическую сфинктеротомию.

Постэргический панкреатит – панкреатит, воз-
никающий после проведения ЭРХПГ или других 
эндоскопических манипуляций на поджелудочной 
железе.

Th omson и соавт., проанализировал осложнения 
и отдаленные результаты, связанные с эндоско-
пической сфинктеротомией у детей. В этом ре-
троспективном исследовании ранние осложнения 
(<30 дней) включали панкреатит (5,7%), кровот-
ечение (2,0%), сепсис (1,0%) и перфорация (0,7%). 
Отсроченные осложнения (>30 дней), включая 
холангит и незначительный рестеноз сосочков, 
которые были выявлены у 6,1% детей [46].

По данным исследования в медицинском цен-
тре в Нью-Дейли [47] у 38% детей было выполнено 
эндоскопическое терапевтическое лечение по по-
воду кальцифицирующего панкреатита. Уровень 
удачного канюлирования оставил 90,4%, а про-
цедурный показатель успеха составил 86%. Лишь 
в 4,8% случаев развились осложнения после ЭРХПГ: 
панкреатит, забрюшинная перфорация двенадца-
типерстной кишки, кровотечение, после сфинкте-
ротомии и гипоксия.

Эндоскопическое тестирование функции под-
желудочной железы (эндоскопически собранный 
секрет) – ценный метод ранней диагностики хрони-
ческого панкреатита [48]. Кроме того, эта жидкость 
может быть использована для целей трансляцион-
ной науки: протеомный, цитокиновый тест, опре-
деление генетических мутаций, метилирование 
ДНК и микроРНК. Это безопасный и относительно 
простой диагностичекий метод.
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В исследовании, проведенном Kohoutova D и со-
авт.[49], зарегистрировано всего пять осложне-
ний эндоскопического лечения детей (3%; 5/158): 
острый панкреатит, кровотечение после ЭРХПГ, 
которое было успешно лечено с помощью эндо-
скопический гемостаза и не требовало перелива-
ния крови, острый холангит и два случая острого 

холецистита. Данные осложнения ликвидированы 
эндоскопически или медикаментозно без отдален-
ных последствий. Кроме того, авторы отмечают 
значительное снижение эпизодов острого панк-
реатита и значительное снижение употребления 
наркотических анальгетиков после проведенного 
лечения.

Осложнения хронического панкреатита

Хроническое поражение поджелудочной железы 
приводит к нарушению её эндокринной и экзо-
кринной функции. В международном исследова-
нии INSPIRE34% детей имели сниженный уровень 
ферментов, что требовало заместительной терапии, 
а 1% детей на момент исследования уже имели са-
харный диабет [10]. Количество выделяемого се-
крета поджелудочной железой напрямую зависит 
от уровня фиброза и атрофии железы. При иссле-
довании, уровень сывороточной амилазы был нор-
мальным у 23,26% пациентов с острым и у 41,38% 
с хроническим панкреатитом. Уровень липазы 
в сыворотке крови был ниже нормы в 18,61% слу-
чаев острого и 44,83% случаев хронического пан-
креатита. [50]. Осложнения чаще ассоциируются 
с острым панкреатитом (60%), чем с хроническим 
панкреатитом (34%). Распространенными ослож-
нениями были псевдопанкреатическая киста (36%), 
асцит (17%) и плевральный выпот (4%). [6]

В исследовании Ting Xie и соавт. [51], пришел 
к выводу, что 13,1% (у 38 из 291 пациентов) с хро-
ническим панкреатитом впоследствии развился 
СД. Не смотря на более низкий показатель раз-
вития СД, чем у взрослых, у детей риск развития 
диабета увеличивался с возрастом. Кроме того, 
выявили факторы риска развития СД у детей: ран-
ний возраст начала хронического панкреатита, 
завышенный ИМТ (индекс массы тела) и куре-
ние в анамнезе. Bellin MD и соавт. [52] выяснили, 
что в 33% случаев у детей с сахарным диабетом 
предшествовал диагноз хронического панкреа-
тита. После диагностированного панкреатита СД 
развивался в среднем через 3–4 года. Однако, не 
исключено сочетанное влияние факторов разви-
тия СД 1 и 2 типа, которые на ряду с воспалением 
и замещением фиброзом паренхимы, могут играть 
роль в развитии СД у детей с панкреатитом.

Среди взрослого населения чаще встречают-
ся кальцификация поджелудочной железы и са-
харный диабет, что обусловлено различными 
факторами риска, приводящим к хроническо-
му панкреатиту, или, возможно, длительностью 

заболевания, а не возрастом пациента в начале 
заболевания [53].

Необходимы контрольные обследования (фе-
кальная эластаза, глюкоза крови натощак и гли-
козилированный гемоглобин, определение толе-
рантности к глюкозе) детей с рецидивирующим 
и хроническим панкреатитом с целью выявления 
прогрессирования заболевания и осложнений 
[54]. Рак поджелудочной железы встречается редко 
у детей спанкреатитом. Исследования Cazacu IM 
и соавт. не обнаружили связи между мутациями 
SPINK1 и раком поджелудочной железы, в то время 
как мутации в гене CFTR незначительно увеличи-
вали риск [55].

В исследовании Hao L и соавт. [56] у 15.8% паци-
ентов с хроническим панкреатитом была выявлена 
стеаторея. Возраст на момент постановки диагноза 
хронический панкреатит, наличие СД и тяжелого 
острого панкреатита в анамнезе были определены 
как факторы риска развития стеатореи у детей. 
Анализ этих факторов может помочь в ранней 
диагностике экзокринной недостаточности под-
желудочной. Пациенты с ХП в детском возрасте 
страдают от снижения потребления пищи и нару-
шения всасывания, что замедляет их рост и разви-
тие. Однако стеаторея и связанные с ней симптомы 
не проявляются до тех пор, пока уровень липазы 
двенадцатиперстной кишки не падает ниже 5–10% 
от нормального уровня после приема пищи [57].

72-часовая количественная оценка содержания 
фекальных жиров остается золотым стандартом 
в выявлении экзокринной недостаточности под-
желудочной железы у детей. Однако, в исследова-
нии Wejnarska K и соавт. [58] было показано, что 
13С-смешанный триглицеридновый дыхательный 
тест не уступает в отношении чувствительности, 
специфичности, прогностической ценности при 
определении экзокринной функции поджелудоч-
ной железы у детей с хроническим панкреатитом. 
Из-за более легкого выполнения теста дыхания, как 
для пациента, так и для медицинского персонала, 
использование данного метода может возрасти.

Хирургическое лечение панкреатитов у детей

Párniczky A и соавт. [59] предоставляют научно-о-
боснованные рекомендации по лечению различных 
форм панкреатита. В первые 24 часа от начала за-
болевания рекомендуется введение декстрозосо-
держащих кристаллоидов. Энтеральное кормление 
можно начинать, как только это допустимо, неза-
висимо от системного воспаления. Парентеральное 
питание начинают через 72 часа. Использование 

антибиотиков с профилактической целью исклю-
чено. Дети в возрасте до 4 лет должны получать 
1000 единиц липазы / кг на прием пищи, 1000–
2500 единиц липазы / кг на прием пищи для де-
тей старше 4 лет и 40000–50 000 единиц приема 
липазы на прием пищи для детей старшего воз-
раста. Купирование боли начинается с обычных 
анальгетиков (ацетаминофен) и нестероидных 
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противовоспалительных препаратов. Если боль 
не поддается лечению, назначают наркотические 
анальгетики.

Краткосрочная заместительная ферментная тера-
пия эффективна при хроническом панкреатите и до-
казала улучшение качества жизни пациентов [60].

Более трети пациентов с хроническим панк-
реатитом требуют вмешательства из-за непрео-
долимой боли, приводящей к повторным госпи-
тализациям. являются ЭРХПГ, сфинктеротомию, 
установка стента, процедура Puestow, процедура 
Frey [61]. Несмотря на то, что неинвазивные про-
цедуры, такие как сфинктерэктомия и эндоскопи-
ческая ретроградная холангиопанкреатография, 
доступны, они не решают фундаментальную про-
блему дренажной недостаточности в поджелудоч-
ной железе, поэтому выполняются неоднократно, 
что требует повторных госпитализаций.

Органсохраняющие операции на поджелудоч-
ной железе при хроническом калькулёзном и об-
структивном панкреатите у детей обеспечивают 
удовлетворительный дренаж, уменьшают риск 
повторной госпитализации и способствуют более 
длительному облегчению боли, чем аналогичные 
эндоскопические процедуры [62, 63].

В настоящее время проводится исследование 
Голландской группой по изучению панкреатита, 
оценивающее эффективность ранних операций 
в сравнении с актуальным пошаговым ведением 
пациентов. Недавние отчеты, подтвердили, что 
раннее хирургическое лечение было лучше, чем 
поэтапный подход. Следовательно, единственным 
окончательным лечением должно быть раннее хи-
рургическое лечение (<3 года с момента постановки 
диагноза). Hodgman E и соавт. [64] сообщили об 
удовлетворительных результатах одного из круп-
ных исследований применения модифицирован-
ной процедуры Puestow у детей с хроническим 
панкреатитом независимо от этиологии. У боль-
шинства пациентов (более 60%) отмечалось зна-
чительное уменьшение боли или отсутствие боли 
после выполненной операции.

Операции Puestow и Frey являются операциями 
выбора, поскольку эти процедуры обеспечивают 
адекватный дренаж поджелудочной железы и мак-
симально сохраняют паренхиму поджелудочной 
железы, что уменьшает риск развития эндокринной 
и экзокринной недостаточности, наблюдаемые 
при более радикальных операциях [62]. Огласно 
методике операции Frey производится резекция 
головки ПЖ с формированием продольного пан-
креатоеюноанастомоза, а операции Puestow – на-
ложение панкреатоеюноанастомоза с помощью 
мобилизованной по Ру тонкой кишки.

Возможны более радикальные операции, такие 
как полная панкреатэктомия и трансплантация 
островковых клеток, но, по-видимому, они не дают 
каких-либо дополнительных преимуществ, но вме-
сто этого могут увеличить вероятность индукции 
инсулин-зависимого диабета [65].

Выполнение продольная панкреатоеюностомия 
у детей лапароскопически всё еще находится на 
стадии развития и описана в нескольких неболь-
ших исследованиях [66,67]. Deie и соавт. сообщили 
о 2х пациентах с ХП, которые перенесли ЭРХПГ 

и стентирование при первичном лечении. Затем 
оба пациента подвергались панкреатоеюностомии 
в качестве окончательной процедуры, послеопера-
ционный период был без осложнений. Arora et al. 
сообщили о 3х пациентах с хроническим панкреа-
титом, которым была проведена лапароскопически 
операция Puestow. Среднее время операции было 
2 ч. Средний послеоперационный период нахож-
дений в больнице составил 6.5 дней.

В исследовании Ray Sи соавт. [68] проанализи-
рован опыт применения операции Frey у детей 
с хроничеким панкреатитом. Периоперационная 
летальность была нулевой, осложнения возникали 
в 21% случаев. У 91% пациентов выявлено облег-
чение боли после операции. Однако, мало данных 
о риске развития экзокринной и эндокринной не-
достаточности поджелудочной у детей после этой 
операции. Li S и соав. [69] считают, что при упо-
треблении алкоголя и применении анальгетиков 
в анамнезе не позволяет добиться полного облег-
чения от боли с помощью процедуры Frey. У детей 
таких исследований не проводилось.Благодаря 
Международному консенсусному руководству по 
хроническому панкреатиту [70] определены по-
казания для TPIAT (Total Pancreatectomy with Islet 
Autotransplantation, тотальная панкреатэктомия 
с аутотрансплантацией островков поджелудоч-
ной железы, ТПИАТ) у взрослых и выявлены сле-
дующие закономерности. Основным показанием 
к данному вмешательству является рефрактерная 
к другим методам лечения боль при отсутствии ме-
дицинских и психологических противопоказаний. 
TPIAT доказано улучшает качество жизни больных 
хроническим панкреатитом, уменьшая боль и сни-
жая употребление наркотических анальгетиков. 
Однако, роль TPIAT для всех форм хронического 
панкреатита еще не определена и сравнительные 
исследования отсутствуют. Bellin MB и соавт. [71] 
подчеркивает возможность отсроченной инфу-
зии островка поджелудочной железы и успех от 
процедуры, несмотря на небольшое количество 
островков у маленького ребенка.

У детей лапароскопическая TPIAT может быть 
вариантом выбора, поскольку эффективность 
и безопасность сопоставима с открытой операци-
ей [72]. Аутологичная трансплантация островков 
после тотальной панкреатэктомии эффективна для 
ослабления симптомов рецидивирующего и хро-
нического панкреатита. Удаление поджелудочной 
железы уменьшает боль, а трансплантация остров-
ка сохраняет эндокринную функцию. Результаты 
тотальной панкреатэктомии и аутологичной транс-
плантации островков у детей значительно повыша-
ет качество жизни [73,74]. Полное восстановление 
функции β-клеток имеет более длительный ожида-
емый послеоперационный период, но даже в тече-
ние 90 дней после операции ТПИАТ у пациентов 
появляются признаки возобновления функции 
островков и снижения экзогенной потребности 
в инсулине. Кроме того, в течение этого периода 
возможен отказ от наркотических анальгетиков, 
парентерального питания и использования эк-
зогенного инсулина, что качественно улучшает 
жизнь пациента [73]. Положительные посевы на 
микробную культуру при ТПИАТ не увеличивают 
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риск посттрансплантационных инфекций и не 
влияют на продолжительность пребывания в ста-
ционаре. Эндокринная функция напрямую зависит 
от массы трансплантированных островков [75].

На данный момент активно работает многоцен-
тровое научное исследование POST (Prospective 
Observational Study of TPIAT, проспективное об-
сервационное исследование TPIAT), в ходе кото-
рого будут определены критерии отбора пациен-
тов и оптимальные сроки выполнения процедуры, 
с целью оптимизации ведения пациентов с хро-
ническим панкретатитом [76]. В одном исследова-
нии Bellin MB и соавт. [77] из 17 детей в возрасте 
3–8 лет, большинство из которых с наследствен-
ным панкреатитом, после проведенной ТПИАТ 
82% достигли инсулиновой независимости, все 
пациенты отказались от приёма наркотичеких 
анальгетиков, что в конечном счете привело к сни-
жению госпитализаций в разы. Описан двухэтап-
ный подход к ведению пациентов с хроническим 
панкретатитом – активная тактика, включающая 
ограниченное проведение эндоскопических вме-
шательств с последующим оперативным лечением 
с учетом анатомических аномалий и генных мута-
ций, эффективна для обеспечения долгосрочного 

купирования боли и сохранения функций под-
желудочной железы [68]. В этом исследовании 
предшествующая хирургическая процедура или 
> 5 эндоскопических манипуляций были связаны 
с более низкой вероятностью облегчения боли.

Ford K и соавт. [65], предложили схожий двух-
этапный протокол ведения пациентов с хрони-
ческим панкреатитом: ЭРХПГ и стентирование 
протока поджелудочной железы в качестве перво-
го этапа, а окончательным этапом декомпрессии 
протока была предложена операция – продольная 
панкреатоеюностомия по Puestow. Данная схема 
лечения безопасна и доказала свою эффектив-
ность – в динамике облегчение боли наступило 
у всех пациентов.

В исследовании Wang D и соавт. [79] доказано, что 
экстракорпоральная ударно-волновая литотрип-
сия безопасна и эффективна в лечении хроническо-
го калькулёзного панкреатита у детей. Полный кли-
ренс камней был достигнут у 86,1% пациентов после 
проведенной процедуры. Осложнения наблюда-
лись лишь в 11% случаев – панкреатит и steinstrasse 
(стояние микролитов в сосочках железы). ЭУВЛ 
способствовала значительному облегчению боли 
у 77,6% пациентов.

Нерешенные вопросы

Боль при хроническом панкреатите значительно 
снижает качество жизни. Терапия первой линии 
включает в себя обычные анальгетиков (ацетами-
нофен) и нестероидные противовоспалительные 
препараты. Если эффекта нет, то назначают опи-
оиды. Однако, помимо потенциальной зависимо-
сти, эти препараты имеют ряд побочных действий, 
главные из которых – снижение моторики желу-
дочно-кишечного тракта и депрессия центральной 
нервной системы. В группе INSPPIRE из 72 детей 
с хроническим панкреатитом 36% принимали нар-
котические анальгетики [4].

Почти каждый пятый ребенок и подросток 
в INSPPIRE сообщал о ежедневном или еженедель-
ном употреблении опиоидов в качестве анальге-
зии. Дети, сообщившие о частом употреблении 
опиоидов, были немного старше на момент поста-
новки диагноза и отбора для исследования, но не 
отличались по полу, этнической принадлежности 
или расе. Частое употребление опиоидов также 
было более распространено среди детей, прожи-
вающих в западной части США. Это может также 
отражать предвзятость направления, если дети, 
часто употребляющие опиоиды, были направлены 
на национальном уровне в специализированные 
центры в этих регионах США для TPIAT. Эти ассо-
циации предполагают вариации практики, а также 
длительность и тяжесть заболевания в качестве 
факторов риска [80,81].

Кроме того, боль, связанная с детским панкре-
атитом, может продолжаться и во взрослом воз-
расте, часто с ухудшением течения заболевания 
и значительным снижением качества жизни [4]. 
Традиционно в педиатрии боль лечилась с помо-
щью эндоскопических процедур, хирургических 
вмешательств и опиоидов, но медикаментозная 

терапия недостаточно эффективна в борьбе с бо-
лью [82].

Кроме того, существует мало научно-обосно-
ванных рекомендаций относительно эффективно-
сти или надлежащего назначения опиоидов детям 
и подросткам [83].

Теоретически, боль при ХП включает в себя мно-
жество механизмов, включая периферическую 
сенсибилизацию, панкреатическую нейропатию 
и нейропластические изменения в центральных 
болевых путях [84].

Существует мало клинических доказательств, 
подтверждающих длительное применение опио-
идов при хронической боли в животе; таким об-
разом, существует настоятельная необходимость 
рассмотреть все медицинские, психологические 
и хирургические вмешательства, которые могут 
улучшить управление болью [85].

Мутация гена катионного трипсиногена (PRSS1) 
была единственным этиологическим фактором ри-
ска, связанным с частым употреблением опиоидов 
в одномерных анализах. Долгосрочный риск частого 
употребления опиоидов у детей с PRSS1 и другими 
мутациями может потребовать раннего вмешатель-
ства, включая терапевтическую эндоскопическую 
ретроградную холангиопанкреатографию (ЭРХПГ) 
и дренажную хирургию, чтобы предотвратить про-
должение и ускорение использования и дозирова-
ния опиоидов [86, 87]. Дети, часто употреблявшие 
опиоиды, впоследтвии подвергались панкреатэкто-
мии или ТПИАТ в одномерном анализе, поскольку 
показания к ТПИАТ включают опиоидзависимую 
хроническую боль [88]. На данный момент разра-
ботано клиническое исследование [89], в котором 
впервые оценивается эффективность психологиче-
ского воздействия на детей для уменьшения боли 
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в животе и улучшения качества жизни. Полученные 
данные будут использоваться для предоставления 
информации о лечении боли онлайн и, возможно, 
выявить специфические для пациента биологиче-
ские и психосоциальные факторы, связанные с бла-
гоприятным ответом на лечение.

Создано когортное исследование INSPPIRE2 явля-
ется продолжением исследования INSPPIRE с более 
широкой и разнообразной группой пациентов. Цели 
данного исследования расширились и теперь вклю-
чают оценку факторов риска развития хронического 
панкреатита, его последствий и психосоциальных 
факторов, связанных с острым рецидивирующим 
и хроническим панкреатитом у детей [90].

Педиатрическая секция Венгерской исследова-
тельской группы по поджелудочной железе [91] 
представляет международное обсервационное 
клиническое исследование (APPLE – Association 
of Pancreatology, Analysis of Pediatric Pancreatitis) 
для сбора критической данных и образцов био-
медицинских исследований проспективно. 
APPLE-R создано для пациентов в возрасте до 
18 лет с диагнозом острый панкреатит и направ-
лено на изучение предоставляет возможных ге-
нетических вариантах заболевания и их влиянии 
на прогноз. Группа планирует вести учет ранних 
(APPLE-R) и последующих эпизодов (APPLE-P) 
панкреатита.
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