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Резюме

В последнее время термин «ранний хронический панкреатит» получает все большее признание. Разрозненные ли-
тературные источники освещают вопросы патогенеза, диагностики и терапевтических подходов к ранним стадиям 
хронического панкреатита до того, как изменения в ткани поджелудочной железы станут необратимыми. Последнее 
может помочь избежать развития осложнений и улучшить прогноз заболевания. Отчетливо видна тенденция в переходе 
от поиска методов визуализации в диагностике хронического панкреатита к поиску биомаркеров, которые позволят 
диагностировать заболевание на стадии функциональных нарушений поджелудочной железы с минимальными и об-
ратимыми изменениями в ее ткани.

В свою очередь данные об инициации заболевания измененным биототканевым комплексом желудочно- кишечного 
тракта находят все больше подтверждений. Дисбиотический провоспалительный состав микробиоты запускает кон-
тинуум событий, приводящий к развитию хронического панкреатита, путем повышения проницаемости слизистой 
оболочки желудочно- кишечного тракта, развития эндотоксинемии, локального и системного воспаления. Таким 
образом следует ожидать, что состав кишечной микробиоты, оценка цитокинового профиля, определение выражен-
ности активации иммунных клеток могут стать ранними диагностическими маркерами хронического панкреатита.
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Summary

Recently, defi nition “early chronic pancreatitis”, describing the early stages of chronic pancreatitis, is gaining more recognition. 
Research on this topic includes issues of pathogenesis, early diagnosis and therapeutic approaches to early stages of chronic 
pancreatitis before changes in the pancreatic tissue become irreversible. It can help to avoid the development of complications 
and improve the prognosis of the disease. We can see a pronounced trend in diagnostic for visualization methods in diagnostic 
of chronic pancreatitis to searching for biomarkers that will allow diagnosing the disease at the stage of functional disorders 
of the pancreas with minimal and reversible changes in the tissue of the gland.

Data on the initiation of chronic pancreatitis by an altered gut microbiota are increasingly confi rmed. The dysbiotic proin-
fl ammatory composition of the microbiota triggers a continuum of events leading to the development of disease through 
increased gut permeability, development of endotoxemia, local and systemic infl ammation. Thus, it should be expected that 
the composition of the intestinal microbiota, assessment of the cytokine profi le and determination of the severity of immune 
cell activation could become early diagnostic markers of chronic pancreatitis.

Keywords: early chronic pancreatitis, diagnostics of early chronic pancreatitis, gastrointestinal microbiota
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Эпидемиология хронического панкреатита

За последние несколько десятилетий глобальная за-
болеваемость панкреатитом продемонстрировала 
отчетливую тенденцию к росту. С 1990 по 2021 год 
число случаев панкреатита в мире увеличилось 
с 1,73 миллиона до 2,75 миллиона, что показало рост 
на 59%. Число смертей выросло с 68 490 в 1990 году 
до 122 416 в 2021 году, увеличившись на 78,7% [1]. 
Заболеваемость хроническим панкреатитом (ХП) 
также увеличилась на 50% за последние два деся-
тилетия. По данным семилетнего популяционного 
исследования, проведенного в Китае, заболевае-
мость ХП увеличивалась с каждым годом с 4,03 на 
100000 человеко-лет в 2015 году до 8,27 на 100000 
человеко-лет в 2021 году [2]. Во всем мире также 
фиксируется рост госпитализаций, связанных 
с ХП. В то же время за 17-летний период стоимость 
госпитализаций увеличилась более чем на 300%, 
а в США ориентировочная стоимость госпитализа-
ций по поводу панкреатита превышает 2 миллиарда 
долларов в год [3].

Однако в целом понимание эпидемиологии ХП 
чрезвычайно бедно по сравнению с эпидемиоло-
гией других заболеваний [4]. По имеющимся дан-
ным, распространенность ХП в мире колеблется 

от 42 до 163 случаев на 100 000 человек, а забо-
леваемость – от 8 до 48 новых случаев на 100 000 
человеко-лет. [5–8]. Очевидно, что широкие ди-
апазоны распространенности и заболеваемости 
ХП могут быть связаны с различиями в диагно-
стических критериях, когортах пациентов и ста-
тистических методах. В 2024 году Американским 
Национальным институтом диабета, заболеваний 
органов пищеварения и почек было постулирова-
но, что изучение ХП осложняется значительной 
гетерогенностью этиологии, механизмов развития, 
симптомов и осложнений панкреатита [9].

Что касается распространенности и заболевае-
мости раннего хронического панкреатита (РХП) 
в мире, они остаются практически неизвестными, 
поскольку отсутствуют общепринятые диагности-
ческие критерии. Согласно единственному общена-
циональному эпидемиологическому исследованию, 
проведенному в Японии в 2017 году, РХП был заре-
гистрирован с распространенностью 4,2 на 100 000 
человек и заболеваемостью 1,0 на 100 000 челове-
ко-лет. Соотношение мужчин и женщин составило 
1,32:1, средний возраст составил 60,4 года, а средний 
возраст начала заболевания – 55,4 года [10].

Континуум хронического панкреатита

В современном понимании ХП являет собой не-
прерывно развивающийся континуум событий, 
сопровождающийся повреждением ткани подже-
лудочной железы (ПЖ), со временем становящимся 
необратимым вследствие формирования фибро-
за. Ранее предполагалось, что острый панкреатит 
(ОП) и ХП представляют собой два различных 
процесса. Так в Кембриджской классификации 
от 1984 года ОП и ХП указаны, как две разные но-
зологии [11]. Только в 2016 году была предложена 
концептуальная модель прохождения индиви-
дуумом пяти стадий прогрессирования, начиная 
с риска развития панкреатита, стадии ОП или ре-
цидивирующего острого панкреатита (РОП), РХП, 

установленного ХП, заканчивая конечной поздней 
стадией заболевания (рис. 1) [12, 13]. Важно отме-
тить, что эта модель подчеркивает существование 
ранней стадии заболевания – раннего хрониче-
ского панкреатита, с обратимым повреждением 
паренхимы. Концепцию непрерывного течения 
заболевания подтвердили несколько исследований 
на больших когортах пациентов. Так Peter J. Hegyi 
и коллеги проанализировали данные о 1315 паци-
ентах с ОП и 318 с ХП и выявили, что у пациентов, 
впервые перенесших ОП с вероятностью в 22% 
разовьется РОП, а у пациентов, перенесших четы-
ре эпизода РОП с вероятностью 50%, разовьется 
ХП [14]. Исследование на мышиных моделей РОП 
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позволили подтвердить, что три или более эпизо-
дов ОП вызывают ранние хронические морфологи-
ческие изменения в ПЖ. Авторы пришли к выводу, 
что три или более эпизодов ОП можно считать РХП.

Вопрос формализации определения и диагно-
стики ранних стадий ХП возник в начале 1980-х 
годов, когда были массово внедрены и улучшены 
методы визуализации органов брюшной полости, 
в том числе методом ЭУЗИ [15]. В 1983 году между-
народная рабочая группа по изучению ХП предло-
жила термин «holding grade» для обозначения про-
межуточного состояния между острым и ХП, но эта 
концепция в итоге была отвергнута, и вместо нее 
использовался термин «вероятный ХП» [16]. Затем, 
на семинаре, прошедшем в Цюрихе в 1996 году для 
описания ранних стадий ХП, был использован тер-
мин «вероятный алкогольный ХП» [17]. Последнее 
явилось отражением драматичности ситуации 
относительно понимания этиологии заболева-
ния в указанный период. Очевидно, что сведение 
проблемы ХП к повреждению ткани ПЖ только 
алкоголем не могло дать врачам инструмент для 
своевременной диагностики и купирования про-
грессирования заболевания.

В 2009 году впервые в мире Японским панк-
реатологическим обществом были представлены 
определение и диагностические критерии раннего 

хронического панкреатита – JDCECP2009 [18]. 
Позже в 2019 году они были пересмотрены [19]. 
По данным JDCECP2019 РХП диагностируется на 
основании наличия ≥3 клинических признаков из 
представленных 5, сопровождающихся положи-
тельными результатами ЭУЗИ, РХПГ или МРХПГ. 
(табл. 1) [20]. Авторы отмечают, что компьютерная 
томография имеет наибольшее значение для вери-
фикации ХП, но малоинформативна для постанов-
ки диагноза РХП. Трансабдоминальное УЗИ может 
быть использовано для диагностики РХП, хотя 
имеет более низкую чувствительность в сравнении 
с рекомендованными методами визуализации. В то 
же время отмечают, что оценка результатов в соот-
ветствии с классификацией Rosemont увеличивает 
чувствительность до 81%, а специфичность – до 
97%. В случае отсутствия подтверждающих ре-
зультатов визуализации рекомендуется повторная 
визуализация в течение 2–3 месяцев. (Алгоритм 
указан на рис. 2)

В 2023 году были опубликованы пересмотренные 
критерии стадий ХП по данным ЭУЗИ. Каждому 
изменению по данным исследования были присво-
ены баллы: 8 баллов или более были определены 
как соответствующие ХП, 6–7 баллов как возмож-
ный ХП, 3–5 баллов как РХП и 2 балла или менее 
как норма. (табл. 2) [21].

Повреждение

Асимптоматический

Склонность к рецидивам

Годы Дни Месяцы Месяцы и годы Оставшаяся жизнь

Разрешение

Терапевтические
подходы

Симптоматическая
и поддерживающая терапия

Повреждение
или стресс

В зоне риска

Факторы
восприимчивости
(факторы риска)

Острый панкреатит
(рецидивирующий)

Эпизод ОП, затем
рецидивы

Ранний
хронический
панкреатит

Биомаркеры ХП

Подтвержденный ХП

• Иммунная дисрегуляция
• Дисфункция

ацинарных клеток
• Дисфункция

островковых клеток
• Патологическая боль
• Матаплазия

Поздние стадии ХП

• Фиброз и/или склероз
• ЭНПЖ
• СД 3с
• Болевой синдром
• Рак ПЖ

Рисунок 1.
Адаптировано/
переведено Kleff  
et at (13)

Таблица 1. Кри терии раннего хро-
нического панкреатита 
JDCECP2019

Клинические признаки
(три и более из пяти)

Результаты визуализации 
(либо а, либо b);
пересмотрены в 2023 г.

1. Повторяющаяся боль в верхней 
части живота или спине;

2. измененные уровни ферментов 
поджелудочной железы в сыворотке 
или моче;

3. измененнная экзокринная функция 
поджелудочной железы;

4. продолжительное употребление 
алкоголя в больших количествах, 
эквивалентное или превышающее 
60 г чистого этанола в день (EtOH 
60 г/день), или гены предрасположен-
ности развития ХП;

5. острый панкреатит в анамнезе.

a. Более двух критериев среди следу-
ющих четырех по ЭУЗИ, в том числе 
хотя бы один из 1–2:
1. Гиперэхогенные очаги; без затене-

ния / с затенением;
2. лобулярность (несотовый / сото-

вый тип);
3. гиперэхогенный край главного 

протока поджелудочной железы;
4. расширенные боковые ветви.

b. Неравномерное расширение более 
чем трех ветвей протока по данным 
ЭРХПГ или МРХПГ.
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Клинические признаки
(1) Повторяющаяся боль в верхней части живота или спине
(2) Измененные уровни ферментов
поджелудочной железы в сыворотке или моче
(3) Измененная экзокринная функция поджелудочной железы

НАБЛЮДЕНИЕ 2–3 МЕСЯЦА
Пациенты предположительно с ХП

или нуждающиеся
в дифференциальной диагностике

других заболеваний ПЖ Характеристики методов визуализации (или данные гистологии)

Точные изменения/
критерии УЗИ (ЭУЗ), КТ, 
МРХПГ, РХПГ, гистология

Более 2-х признаков
из (1)–(3)

Более 3-х признаков
из (1)–(5)

Исключить другие
заболевания

Определенный ХП Возможный ХП Ранний ХП Рассмотреть другое
заболевание

Более 3-х признаков
из (1)–(5)

Возможные изменения/
критерии УЗИ (ЭУЗ), КТ, 
МРХПГ, РХПГ, гистология

Ранние изменения/
критерии УЗИ (ЭУЗ), КТ, 
МРХПГ, РХПГ

Нет изменений

Да Нет Нет Нет

Нет

Да Да

Да

Сбор анамнеза /
физикальный осмотр

Биохимические анализы
Функциональные тесты (ВТ-РАВА)

(4) Продолжительное употребление алкоголя в больших
количествах, эквивалентное или превышающее 60 г
чистого этанола в день (EtOH 60 г/день) или гены
предрасположенности развития ХП
(5) Острый панкреатит в анамнезе

Рисунок 2.
Адаптировано/
переведено 
Shimizu K et al [19] 
Алгоритм поста-
новки диагноза 
раннего хрониче-
ского панкреатита 
JDCECP2019

Таблица 2. Модифицированные крите-
рии JDCECP RC-B для ЭУЗИ

Критерии ХП Японские критерии Баллы

Паренхима

Гиперэхогенные очаги с затемнением 5
Лобулярность с ячеистостью 3
Лобулярность без ячеистости 1
Гиперэхогенные очаги без затемнения 1
Кисты 1
Тяжи 1

Протоки

Внутрипротоковые кальцинаты 5
Неровный или неправильный контур главного 
протока 1

Расширенные боковые протоки 1
Расширение главного протока 1
Гиперэхогенный край главного протока 1
Определенный ХП 8 и > баллов
Возможный ХП 6–7 баллов
Ранний ХП 3–5 баллов
Норма 2 и < баллов

Этиология хронического панкреатита

Международный консенсус 2016 года определил ХП 
как фиброзно- воспалительный синдром ПЖ, при 
котором персистирующая патологическая реакция 
на повреждение паренхимы ПЖ или стресс воз-
никает у лиц с генетическими, экологическими и/
или другими факторами риска [12]. Согласно клас-
сификации TIGAR-O V2 выделяют гетерогенные 
группы факторов риска развития ХП: генетические 
и эпигенетические – токсические; заболевания би-
лиарной системы; различные варианты обструк-
ции протоков. В целом описано по меньшей мере 30 
различных факторов риска и комбинаций, которые 
способствуют развитию различных клинических 
проявлений панкреатита [22]. Однако стоит пред-
положить, что это не гетерогенные факторы ри-
ска, а порочный континуум событий в программе 
формирования и прогрессирования заболевания.

Генетические факторы являются основой для 
возможного развития панкреатита при наличие 
эпигенетических воздействий, которые реали-
зуются с течением жизни человека. В 1996 году 

появились первые сообщения о том, что мутация 
гена катионного трипсиногена (PRSS1) являет-
ся причиной наследственного панкреатита [23]. 
Позже были зарегистрированы и рекомендованы 
к диагностике мутации в генах, связанных с панк-
реатитом, включая гены регулятора проводимости 
мембраны при муковисцидозе (CFTR), ингибитора 
секреторного трипсина поджелудочной железы 
(SPINK1), химотрипсина C (CTRC), карбоксипепти-
дазы A1 (CPA1), липазы карбоксильного эфира 
(CEL), кальций- чувствительного рецептора (CASR), 
клаудина 2 (CLDN2), кальциевого ионного канала 
(TRPV6) [24]. Стоит отметить, что роль генетиче-
ского тестирования в повседневной клинической 
практике возрастает и количество выявляемых му-
таций, ассоциированных с панкреатитом, вероятно 
будет расти. В этих условиях индивидуум, имея 
генетическую предиспозицию, в случае формиро-
вания негативных условий для реализации данных 
особенностей, будет демонстрировать клиниче-
скую картину панкреатита.
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По нашему мнению, непременным компонентом 
инициации повреждающего действия факторов 
риска является измененный состав микробиоты 
желудочно- кишечного тракта (ЖКТ). По данным 
систематического обзора и мета-анализа (n ХП = 
342, n группа контроля = 649) установлена четкая 
корреляции между изменениями в микробиоте 
ЖКТ и панкреатитом, однако авторы признают, 
что в настоящее время невозможно определить, 
является ли дисбиоз первичной причиной разви-
тия панкреатита или, напротив, реактивным след-
ствием изменения функции ПЖ [25]. Определенно 
доказано, что микробиота влияет на дисрегуляцию 
дуодено- панкреато-билиарной моторики [26, 27]. 
По мнению ряда авторов влияние повреждающего 
действия алкоголя и продуктов горения при куре-
нии, опосредованно измененной микробиотой, а не 
только их прямым токсическим действием [28, 29]. 
Существуют данные, что нарушенная микробиота 
кишечника может влиять на экспрессию генов хо-
зяина. Fumin Xu и соавторы выдвинули гипотезу, 
что в патогенезе панкреатита микробиота эпигене-
тически влияет на экспрессию имеющих мутации 
гены, ассоциированных с панкреатитом, нарушая 
нормальную функцию ПЖ и вызывая развитие 
заболевания [30].

Таким образом наиболее вероятно именно 
дисбиотические изменения микробиоты ЖКТ 
запускают континуум заболевания, способствуя 
реализации всех факторов иска. При дисбиозе 
инициируется классический путь формирова-
ния низкоуровневого воспаления. Развивается 
повышенная проницаемость СО ЖКТ, приводя-
щая к развитию эндотоксинемии, что приводит 
к стимулированию мембранных рецепторов TLR4 
и цитоплазматических NOD1 рецепторов аци-
нарных клеток. Сигналинг через TLR4 приводит 
к активации инфламмасом NLRP3 и продукции 
каспазы1 и Ил1β. Сигналинг через NOD1 приводит 
к активации NF-κB, ФНОα и IFN типа I, которые 

поддерживают воспаление [31]. В то же время ак-
тивно изучается роль клеток врожденного имму-
нитета в патогенезе ХП. Нейтрофилы и макрофаги, 
представляют собой самый значимый пул клеток, 
инфильтрирующих ткань ПЖ при воспалении. 
Как правило, инфильтрация иммунными клет-
ками в ответ на повреждение является защитным 
механизмом, однако при персистировании пато-
генных микробных факторов происходит усиление 
местного воспаления, гиперактивация макрофагов 
и нейтрофилов, что может еще больше усугубить 
повреждение ПЖ и способствовать системному 
воспалению [32]. При дисбиозе и транслокации 
патогенной флоры в ткань ПЖ активированные 
нейтрофилы нейтрализуют микроорганизмы пу-
тем фагоцитоза, образования нейтрофильных вне-
клеточных ловушек (НЕТоз) и/или путем деграну-
ляции с высвобождением токсичного содержимого 
их гранул во внеклеточную среду. НЕТоз и деграну-
ляция приводят к высвобождению активных форм 
кислорода и азота, пероксидаз, включая миелопе-
роксидазу, и протеолитических ферментов, таких 
как нейтрофильная эластаза, катепсин G и про-
теиназа 3, которые содержатся в азурофильных 
гранулах [33]. При неконтролируемой активации 
нейтрофилов нейтрофильные ловушки блокируют 
ацинарные протоки, вызывая отек, а протеолитече-
ские ферменты нейтрофилов помимо лизирования 
клеток микробов, повреждают клетки ПЖ [34, 35].

Непременным участником воспалительного 
процесса в ПЖ, роль которого активно изучается, 
являются макрофаги. В острой фазе заболевания 
макрофаги активируются и дифференцируются 
в провоспалительный фенотип M1, секретируют 
воспалительные цитокины и медиаторы, вызывая 
локальное воспаление ПЖ и системную воспа-
лительную реакцию. При хронизации процесса 
макрофаги часто демонстрируют поляризацию M2 
и взаимодействуют со звездчатыми клетками ПЖ, 
способствуя прогрессированию фиброза ПЖ [36].

Диагностика раннего хронического панкреатита

ХП рекомендовано диагностировать на осно-
ве выявляемых морфологических изменений, 
главным образом лучевыми методами. В рамках 
Международного консенсуса по Раннему хрони-
ческому панкреатиту 2018 года было признано, 
что диагностика раннего хронического панкре-
атита только с помощью методов визуализации 
практически невозможна [37]. Определение РХП 
остается одной из самых сложных проблем для 
специалистов, тогда как эффективный и стан-
дартизированный диагностический подход оста-
ется крайне востребованным. Принципиально 
важным для реализации терапевтической 
тактики, является положение, вынесенное 
Международным консенсусом 2016 года, согласно 
которому на ранних стадиях ХП морфологиче-
ские изменения в ПЖ потенциально обратимы. 
Очевидно, что своевременно проведенная диа-
гностика и начатое лечение смогут нивелировать 
риски развития фиброза ткани ПЖ и онкологи-
ческого процесса.

В настоящий момент основные направления 
в ранней диагностике хронического панкреати-
та сводятся к усовершенствованию визуальных 
методов исследования, в том числе внедрению 
искусственного интеллекта (ИИ) в обработку дан-
ных, оценку воспалительного, иммунологическо-
го статуса пациентов с РХП, поиску метаболом-
ных биомаркеров и маркеров функционирования 
биотканевого комплекса ЖКТ.

В соответствии с диагностическими критери-
ями Японского панкреатологического общества 
2019 года для диагностики РХП рекомендовано 
использовать ЭУЗИ. Значимость метода ЭУЗИ 
для постановки диагноза РХП была подтверждена 
в ряде исследований [38, 39]. Однако диагности-
ческая точность ЭУЗИ не достигает желаемого 
уровня: чувствительность составляет 63%, спец-
ифичность 89% [40]. Кроме того, остается спорной 
корреляция данных ЭУЗИ с данными гистоло-
гического исследования. Так Trikudanathan G. 
и коллеги в исследовании когорты пациентов 
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с некальцифицирующим ХП, выявили слабую 
корреляцию между стандартными признаками 
ЭУЗИ и гистологическим исследованием (r = 0.24, 
P < 0.05) [41]. Продолжает изучаться роль тон-
коигольной аспирационной биопсии и биопсии 
под контролем ЭУЗИ в диагностике РХП, однако 
на текущий момент данных для рекомендации 
метода недостаточно.

В  последние годы стала доступна ЭУЗИ-
эластография. Она применяется не только для 
оценки изменения морфологии ткани при ХП, но 
и для оценки эндокринной и экзокринной функ-
ции ПЖ. Yamashita Y. и коллеги сообщили о 90% 
и 75% чувствительности и 65% и 64% специфично-
сти соответственно для диагностики экзокринной 
и эндокринной дисфункции ПЖ при ХП [42].

Представляет интерес, предложенный группой 
ученых во главе с Domínguez- Muñoz JE мульти-
модальный подход, подразумевающий интегра-
цию четырех диагностических методов: (a) ЭУЗИ 
для чувствительной оценки морфологии ПЖ, (b) 
ЭУЗИ-эластография для количественной оценки 
жесткости ПЖ и степени фиброза, (c) эндоско-
пический секретиновый тест ePFT для точной 
оценки панкреатической секреции, (d) динамиче-
ская ЭУЗИ-оценка изменения панкреатического 
протока после внутривенного введения секретина 
[43]. Однако данный метод является крайне тру-
доемким и очевидно нереализуемым в рутинной 
практике.

В настоящие время ИИ все шире используется 
для дифференциальной диагностики ХП, рака ПЖ 
и аутоиммунного панкреатита. Marya NB и кол-
леги сообщили, что нейронная сеть (CNN) может 
отличать аутоиммунный панкреатит по данным 
ЭУЗИ с чувствительностью 94% и специфично-
стью 71% [44]. Авторы считают, что модель ИИ- 
ЭУЗИ-эластография может стать новым точным 
методом диагностики раннего хронического пан-
креатита. Однако на данный момент использова-
ние ИИ имеет ряд ограничений, как технического, 
так и регламентирующего характера.

Опора на визуализацию, как на необходимое 
требование для диагностики ХП, затрудняет 
возможность диагностики РХП, поскольку мор-
фологические изменения на ранних стадиях не-
существенны. При этом большое внимание на 
данный момент уделяется поиску биомаркеров 
РХП, как возможно самыми ранними диагно-
стическими критериями постановки диагноза. 
Систематический обзор имеющихся публика-
ций по анализу биомаркеров ХП проведенный 
в 2021 году выявил 5 наиболее значимых маркера 
заболевания: аденозин в моче, адипонектин, des-
leu альбумин, IL6, окисленные жирные кислоты 
(5-HETE: AA, 11-HETE: AA, 15-HETE: AA) [45]. 
Однако авторы указывают на то, что в настоящее 
время все исследования сосредоточены лишь на 
открытии биомаркеров, а не на валидации пред-
лагаемого биомаркера в диагностических целях.

Начатое в 2017 году первое проспективное 
обсервационное когортное исследование ХП 
в США в рамках работы Консорциум по изучению 

хронического панкреатита, диабета и рака под-
желудочной железы (CPPDPC), поставило своей 
целью определить этапы прогрессирования за-
болевания, проверить прогностическую способ-
ность потенциальных биомаркеров и разрабо-
тать платформу для проведения трансляционных 
и механистических исследований при ХП. В ходе 
исследования будет создано биохранилище кро-
ви, мочи, слюны, кала, жидкости и ткани ПЖ, 
что, по мнению ученых, позволит разработать 
новые стратегии диагностики и методы мони-
торинга прогрессирования и лечения ХП [46]. 
Данное исследование отражает общую тенденцию 
в изучении панкреатита перехода от поиска или 
улучшения методов визуализации к поиску био-
маркеров заболевания, что позволит диагностиро-
вать ХП на ранних этапах развития, до развития 
морфологических изменений органа, видимых 
при визуальных методах исследования.

Мы, начиная с 90х годов, основываемся на 
позиции детерминированности динамических 
изменений морфосубстрата ХП, при условии ини-
циации воспалительного процесса в ПЖ дисбио-
тически измененным биототканевым комплексом 
ЖКТ [47]. В настоящее время объем исследований 
достиг критического уровня, необходимого для 
подтверждения позиции. Взаимодействие хозяин- 
микробиота – базовый механизм формирования 
и клинического течения ХП. По нашему мнению, 
важным маркером РХП являются количественные 
и функциональные характеристики микробио-
ты ЖКТ. В пользу существующей точки зрения 
можно привести результаты первого широко-
масштабного исследования метаболомных сиг-
натур пациентов с ХП. По результатам которого 
были выявлены всего 8 метаболитов, повышенных 
у пациентов с данным заболевание в отличие от 
группы сравнения, в том числе две органические 
кислоты – Индол-3-уксусная и Гиппуровая кисло-
ты, которые являются маркерами дисбиоза ЖКТ 
[48]. Были выявлены ассоциации между опреде-
ленными изменениями микробиоты и исходами 
панкреатита, тяжестью панкреатита, выживае-
мостью пациентов с опухолью ПЖ. Так, напри-
мер, в клиническом исследовании PANDEMIC 
(NCT04274972) оценили роль микробиоты при 
аденокарциноме протоков ПЖ. Авторы делают 
выводы, что микробиота ЖКТ может стать неин-
вазивным диагностическим и прогностическим 
биомаркером для воспалительных и онкологиче-
ских заболеваний ПЖ [49].

Дальнейший анализ проблемы ранней ди-
агностики хронического панкреатита требует 
поиска и осмысления маркеров количественных 
и функциональных характеристик измененного 
биототканевого комплекса желудочно- кишечного 
тракта при раннем хроническом панкреатите. 
Необходима оценка биомаркеров, ассоцииро-
ванных с дисбиозом: повышенной проницаемо-
сти слизистой оболочки желудочно- кишечного 
тракта, эндотоксинемиии, маркеров местного 
и системного воспаления, активности клеток 
врожденного иммунитета.
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Заключение

Ранний хронический панкреатит сопровождается 
иммунно- воспалительным процессом в ткани под-
желудочной железы с инициирующим воздействи-
ем дисбиотически измененного биототканевого 
комплекса желудочно- кишечного тракта. Ввиду 
того, что хронический панкреатит на ранних ста-
диях обратим, следует активизировать поиск новых 
диагностических маркеров, позволяющих выявить 
заболевание до того, как подтвердятся морфологи-
ческие изменения в ткани поджелудочной железы, 

визуализируемые ныне существующими методами. 
Определение биомаркеров раннего хронического 
панкреатита позволит кроме ранней диагностики 
обеспечить поиск таргетных вариантов терапии. 
Панкреатология в вопросах хронического панкре-
атита должна выйти за рамки терапии осложнений 
и начать разрабатывать целевые стратегии лече-
ния, основанные на определении индивидуальных 
рисков и диагностике при помощи обнаружения 
биомаркеров заболевания на ранних стадиях.
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