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НАРУШЕНИЯ ПИЩЕВАРЕНИЯ
ПРИ ПОСТХОЛЕЦИСТЭКТОМИЧЕСКОМ СИНДРОМЕ И ВОЗМОЖНОСТИ ИХ КОРРЕКЦИИ 

В работе приведены частота и различия мнений об определении постхолецистэктомического 
синдрома. Выделены 4 группы основных причин, обусловливающих развитие после холецистэктомии 

различной клинической симптоматики. Доказано, что патогенез нарушения пищеварения при 
постхолецистэктомическом синдроме оказывается сложным и многокомпонентным, включает целый 

ряд «перекрещивающихся», тесно связанных друг с другом патогенетических «колец». Показано, что 
при отсутствии показаний к оперативной коррекции синдрома оптимальным путем, разрывающим 

описанные выше «порочные круги», является назначение комбинации панкреатина в виде 
энтеросолюбильных мини-микросфер и селективного миотропного спазмолитика мебеверина. 

Ключевые слова: органы пищеварения, постхоле-
цистэктомический синдром, желчнокаменная 
болезнь, полиферментная терапия, спазмоли-
тики, Дюспаталин 

В1882 г. Langenduch произвел первую в 

мире холецистэктомию, в России эта опера-

ция впервые была выполнена в 1889 г. 

Ю.Ф. Ко синским, следовательно, история холецист-

эктомии насчитывает уже 130 лет, однако хирурги-

ческое вмешательство далеко не всегда приводит к 

полному излечению. У значительного числа паци-

ентов сохраняются клинические симптомы, разви-

ваются различного рода изменения органов пище-

варения, объединяемые термином «постхолеци-

стэктомический синдром» (ПХЭС), которому в 

Международной классификации болезней и при-

чин смерти десятого пересмотра (МКБ-10) соот-

ветствует рубрика К 91.5. Причем если ранее счита-

лось, что ПХЭС выявляется у 5–40% больных от 

общего числа, перенесших холецистэктомию [1–3], 

то в настоящее время имеются указания, что час-

тота ПХЭС достигает 40–50% [4]. 

Название ПХЭС впервые появилось в американ-

ской литературе еще в 1930-х гг., является собира-

тельным понятием, подразумевающим заболевания, 

связанные прямо или косвенно с самой операцией, 

а также заболевания, прогрессирующие в результа-

те операции. Кстати, большинство клиницистов 

считают термин «постхолецистэктомический син-

дром» малоудачным и даже неправомочным, т. к. он 

не отражает сути страдания, причин возникнове-

ния и сущности патологических процессов, наблю-

даемых у данной категории больных. Несмотря на 

то что ПХЭС включен в МКБ-10, точного понима-

ния сути этого синдрома нет и до настоящего вре-

мени. Тем не менее вследствие простоты и емкости 

термин нашел широкое распространение в клини-

ческой практике [1–3, 5]. 

Ряд авторов предлагают выделять «истинный» 

ПХЭС, вкладывая в это понятие только нарушения 

моторики сфинктера Одди и нарушение двигатель-

ной функции двенадцатиперстной кишки, рециди-

вы печеночной колики, возникающие в результате 

неполноценно выполненной холецистэктомии 

[1–4, 6]. 

К ПХЭС относят и состояния, причины которых 

не были устранены во время операции и/или раз-

вившиеся вследствие перенесенных манипуляций 

на билиарном тракте. Это резидуальные камни 

общего желчного протока, патологически изменен-

ная культя пузырного протока, стенозирующий 

папиллит, посттравматическая рубцовая стриктура 

общего желчного протока, оставленная часть желч-

ного пузыря, камень пузырного протока, длинный 

пузырный проток, невринома в области рубца, гра-

нулема инородного тела, кисты желчных протоков 

и другие механические препятствия в желчных 

протоках, которые могли быть устранены во время 

операции, но по различным причинам остались 
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незамеченными. Вследствие оперативного вмеша-

тельства могли произойти повреждения желчных 

путей, сужения и рубцовые изменения желчных 

протоков [1, 6]. 

Многие клиницисты выступают за более широ-

кую трактовку данного термина, включая в этот 

синдром как функциональные нарушения, возник-

шие после удаления желчного пузыря, так и ранее 

существовавшие органические заболевания гепато-

панкреатобилиарной зоны, обострение и прогрес-

сирование которых спровоцировано холецист-

эктомией [1–4, 6]. 

Основанием для такого суждения является тот 

факт, что течение желчнокаменной болезни в 

60–80% сопровождается другими заболеваниями 

органов пищеварения, в первую очередь имеющих 

тесную анатомо-функциональную связь с билиар-

ной системой [2, 3, 6]. 

Исходя из этих положений, можно выделить по 

меньшей мере 4 группы основных причин, обу-

словливающих развитие после холецистэктомии 

различной клинической симптоматики [6]: 

1) диагностические ошибки, допущенные на 

дооперационном этапе во время обследования 

больного и/или во время операции; 

2) технические погрешности и тактические 

ошибки, допущенные при проведении операции; 

3) функциональные нарушения, связанные с 

удалением желчного пузыря; 

4) обострение или прогрессирование существо-

вавших до операции заболеваний, в первую очередь 

гепатопанкреатобилиарной зоны, а также развитие 

новых патологических состояний, обусловленных 

адаптационной перестройкой органов пищеваре-

ния в связи с холецистэктомией. 

Первые две группы причин требуют в основном 

хирургического решения проблемы, что отражено 

в соответствующей литературе. Для гастроэнтеро-

логов, терапевтов, которые сталкиваются с пациен-

том, перенесшим холецистэктомию, важно пони-

мание характера патофизиологических нарушений, 

обусловленных операцией, что позволяет правиль-

но оценить характер клинической симптоматики и 

подобрать наиболее оптимальную терапию для 

коррекции выявленных нарушений [2, 3]. 

Большинство исследователей считают, что 

после холецистэктомии развивается гипертонус 

сфинктера Одди, и в первый месяц после операции 

он обнаруживается в 86% случаев, через год – в 63%, 

через 2 года – в 30% случаев [7]. Данный эффект 

связывают с выключением регулирующей роли 

сфинктера Люткенса и мышечной активности 

желчного пузыря, т. к. тонус сфинктера Одди реф-

лекторно понижается во время сокращения желч-

ного пузыря, что обеспечивает скоординирован-

ную деятельность всего сфинктерного аппарата 

желчных путей [2, 3]. 

Для гастроэнтерологов, 
терапевтов, которые сталкиваются 

с пациентом, перенесшим 
холецистэктомию, важно понимание 

характера патофизиологических 
нарушений, обусловленных 

операцией, что позволяет правильно 
оценить характер клинической 

симптоматики и подобрать наиболее 
оптимальную терапию для 

коррекции выявленных нарушений 

Дисфункция сфинктера общего желчного про-

тока приводит к билиарной гипертензии, холестазу 

и сопровождается болями в правом подреберье или 

эпигастрии. При преобладании дисфункции сфин-

ктера панкреатического протока развивается кли-

ническая картина, характерная для патологии под-

желудочной железы [2, 3]. 

Течение желчнокаменной болезни сопровожда-

ется нарушением процессов пищеварения, которое 

усугубляется после холецистэктомии. У части боль-

ных после операции повышаются показатели цито-

лиза и холестаза. Сопровождающая желчнокамен-

ную болезнь билиарная недостаточность сохраня-

ется и после удаления желчного пузыря. Причем 

эти изменения выявляются у 100% больных в пер-

вые 10 суток после операции и у 81,2% пациентов 

не исчезают после холецистэктомии на протяже-

нии длительного времени [8]. Среди органов гепато-

панкреатодуоденальной зоны удаление желчного 

пузыря более всего отражается на функции подже-
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лудочной железы. После холецистэктомии не вос-

станавливается кислотообразующая функция 

желудка, а часто морфологические изменения в 

слизистой оболочке антрального отдела после опе-

рации прогрессируют. Клинический интерес пред-

ставляют и данные, свидетельствующие, что удале-

ние желчного пузыря приводит к структурной 

перестройке слизистой оболочки толстой кишки. 

После холецистэктомии в ней развивается атрофия 

и одновременно повышается пролиферативная 

активность слизистой оболочки [2, 3]. 

Остановимся на механизмах нарушения пище-

варения и путях их коррекции у больных ПХЭС. 

При гепатогенной (хологенной) недостаточно-

сти, в т. ч. и после холецистэктомии, липаза недо-

статочно активируется в просвете кишки из-за 

снижения количества желчных кислот или асин-

хронизма поступления желчи, панкреатических 

ферментов и химуса в ДПК. Нарушение эмульгиро-

вания жиров и активации панкреатической липазы 

в этих условиях приводит к стеаторее [9, 10]. 

В целом холестаз имеет четыре группы проявле-

ний: 

■ симптомы, связанные с повреждением гепато-

цитов и желчных канальцев: 

• развитие гепатита как такового, т. е. воспали-

тельно-некротического процесса в печени с после-

дующим прогрессированием фиброза (хотя, безу-

словно, сам гепатит может быть не следствием 

холестаза, а, наоборот, его причиной); 

■ симптомы, связанные с холемией: 

• биохимические изменения, характерные для 

холестаза (увеличение содержания в крови желч-

ных кислот, общего и конъюгированного билиру-

бина, холестерина, повышение активности щелоч-

ной фосфатазы, в ряде случаев — γ-глютамил транс-

пептидазы); 

• эндотоксемия; 

• повышение риска развития острой почечной 

недостаточности и бактериальных осложнений, 

кровотечений; 

■ симптомы, связанные с накоплением элементов 

желчи в мягких тканях, органах, центральной нерв-

ной системе: 

• желтуха; 

• кожный зуд; 

• ксантомы; 

• острые язвы; 

• энцефалопатия; 

■ симптомы, связанные с уменьшением поступле-

ния желчных кислот в просвет кишки за счет холе-

стаза и билиарной недостаточности: 

• стеаторея; 

• мальабсорбция; 

• дефицит жирорастворимых витаминов; 

• нарушение минерализации костей (остеопо-

роз). 

 При гепатогенной (хологенной) 
недостаточности, в т. ч. 

и после холецистэктомии, липаза 
недостаточно активируется 

в просвете кишки из-за снижения 
количества желчных кислот или 

асинхронизма поступления желчи, 
панкреатических ферментов 

и химуса в ДПК 

Остановимся подробнее на патогенезе симпто-

мов холестаза и билиарной недостаточности, свя-

занных с уменьшением поступления желчных кис-

лот в просвет кишки, т. к. в связи с этим и развива-

ется гепатогенная панкреатическая недостаточ-

ность. 

Возможны три типа патогенетических взаимо-

отношений: вначале развивается холестаз и били-

арная недостаточность, а панкреатическая недо-

статочность является его следствием (первичный 

билиарный цирроз печени, желчнокаменная 

болезнь, ПХЭС, механическая желтуха и др.); реже 

вначале развивается заболевание поджелудочной 

железы с первичной панкреатической недостаточ-

ностью, которое приводит к патологии печени 

(опухоль ПЖ, псевдотуморозный панкреатит, 

крупные кисты ПЖ, приводящие к сдавлению 

интрапанкреатической части холедоха и механи-

ческой желтухе); еще реже заболевание печени с 

холестазом и патология ПЖ развиваются одно-

временно, обычно в результате влияния единого 

этиологического фактора (первичный склерози-
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рующий панкреатохолангит, стенозирующий 

папиллит, опухоль двенадцатиперстной кишки, 

фатерова соска). 

Для понимания патогенеза гепатогенной пан-

креатической недостаточности необходимо пере-

числить функции желчных кислот [9, 11, 12]: 

■ участие в процессе переваривания жиров; 

■ стимуляция синтеза регуляторных пептидов 

холецистокинина (панкреозимина) и др.; 

■ обеспечение всасывания жирорастворимых ви-

таминов; 

■ поддержание общего пула желчных кислот (эн-

терогепатическая циркуляция); 

■ регуляция желчеобразования; 

■ регуляция поверхностного натяжения в энте-

ральной среде; 

■ участие в регуляции перистальтики пищевари-

тельного тракта; 

■ бактериостатическая; 

■ регуляция синтеза холестерина; 

■ секреторная. 

Основное значение в патогенезе гепатогенной 

(хологенной) панкреатической недостаточности 

при холестазе и билиарной недостаточности игра-

ет уменьшение участия желчных кислот в перева-

ривании жиров. Роль желчных кислот в перевари-

вании жиров многообразна [9, 11, 12]: 

■ желчь содержит конъюгаты желчных кислот, ко-

торые участвуют в процессе мицелообразования 

(в них растворяются холестерин и фосфолипиды); 

смешанные мицеллы являются основной структу-

рой желчи и стабилизируют ее; 

■ конъюгаты желчных кислот играют важную 

роль в эмульгировании жиров, т. е. в их подготовке 

для действия панкреатической липазы; 

■ желчные кислоты активируют панкреатические 

ферменты (прежде всего липазу), участвуют в акти-

вации холецистокинина (панкреозимина); 

■ желчные кислоты не только эмульгируют жиры, 

но и ускоряют всасывание в тощей кишке жирных 

кислот и моноглицеридов. 

Именно при уменьшении концентрации желч-

ных кислот в кишечнике значительно увеличивает-

ся вероятность развития стеатореи [9]. 

При тяжелом холестазе вторичная панкреатиче-

ская недостаточность имеет отчетливые, подчас 

тяжелые клинические проявления. При других 

заболеваниях, в частности при ПХЭС, проявления 

панкреатической недостаточности не всегда явля-

ются клинически значимыми, у некоторых пациен-

тов выявляются только при проведении копроско-

пии. И наконец, при других заболеваниях печени и 

желчных путей стеаторея минимальна и определя-

ется только копрологически, не реализуется в кли-

нических проявлениях. 

Рассмотрим патогенез нарушения питания, при-

сущий ПХЭС (рис. 1). Вследствие дисфункции 

сфинктера Одди, реже из-за развития рубцовых 

стриктур холедоха, которые развиваются у боль-

шой части больных после холецистэктомии, а 

Рисунок 1. Патогенез внешнесекреторной недостаточности поджелудочной железы при 
постхолецистэктомическом синдроме 

Дисфункция сфинктера Одди, Асинхронизм поступления 
его рубцовые стриктуры, химуса и желчных кислот Ö Ö Отсутствие резервуара желчи 
стенозирующий папиллит в ДПК 

Хологенная панкреатическая недостаточность 

Вторичный билиарный цирроз Билиарный панкреатит ÖÖ

Большое количество несвязанных желчных кислот в кишке 

Диарея (преимущественно секреторная) 

Энтерогенная панкреатическая недостаточность 

Гепатогенная Первичная панкреатическая панкреатическая недостаточность недостаточность 
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также в результате развивающегося в отсутствие 

резервуара желчи асинхронизма поступления 

химуса и желчи в двенадцатиперстной кишке фор-

мируется хологенная вторичная панкреатическая 

недостаточность. Кроме того, тот же асинхронизм 

является причиной увеличения содержания свобод-

ных желчных кислот, что ведет к преимущественно 

секреторной диарее и далее к энтерогенной пан-

креатической недостаточности. Если пациенту 

холецистэктомия проведена уже на фоне длитель-

ного анамнеза желчнокаменной болезни, то не 

исключена вероятность наличия вторичного били-

арного цирроза и, следовательно, гепатогенной 

панкреатической недостаточности. Формирование 

билиарного панкреатита до или после холецист-

эктомии является причиной развития после холе-

цистэктомии не только вторичной панкреатиче-

ской недостаточности, но и первичной недостаточ-

ности поджелудочной железы, т. е. возникающей в 

результате повреждения самой паренхимы подже-

лудочной железы. 

Формирование билиарного 
панкреатита до или после 

холецистэктомии является причиной 
развития после холецистэктомии не 
только вторичной панкреатической 

недостаточности, но и первичной 
недостаточности поджелудочной 

железы, т. е. возникающей 
в результате повреждения самой 

паренхимы поджелудочной железы 

Вторичная панкреатическая недостаточность 

может формироваться также вследствие нарушения 

участия желчных кислот в поддержании их общего 

пула, т. е. при нарушении энтерогепатической цир-

куляции желчных кислот. При этом развивается 

выраженное нарушение состава кишечной флоры, 

приводящее к усиленной деконъюгации желчных 

кислот в тонкой кишке бактериальными фермента-

ми. При заболеваниях или после резекции тонкой 

кишки, напротив, уменьшается поступление желч-

ных кислот в кровь из кишки. У таких пациентов 

содержание желчных кислот в просвете кишки 

обычно увеличивается, что ведет к диарее и далее к 

энтерогенной панкреатической недостаточности. 

При нарушении энтерогепатической циркуляции 

желчных кислот, при уменьшении их возврата в 

печень нарушается и такая функция, как участие 

этих кислот в желчеобразовании. 

Имеет значение и нарушение такой функции 

желчных кислот, как регуляция поверхностного 

натяжения в энтеральной среде. Пена, покрывая 

тонким слоем поверхность слизистой пищевари-

тельного канала, затрудняет пристеночное пищева-

рение, снижает активность ферментов поджелудоч-

ной железы, усугубляет нарушение усвоения пита-

тельных веществ. 

Вследствие уменьшения поступления желчных 

кислот после холецистэктомии в дуоденальный 

просвет тормозится двигательная активность тон-

кой и толстой кишок и конкретно двенадцати-

перстной кишки. У пациентов развивается дуодено-

стаз, ведущий к нарушению оттока панкреатиче-

ского секрета, внутрипротоковой гипертензии и в 

конечном итоге — к хроническому панкреатиту и 

первичной панкреатической недостаточности. 

«Выпадение» или снижение бактериостатиче-

ской функции желчных кислот также играет суще-

ственную роль в развитии вторичной панкреатиче-

ской недостаточности как гепатогенной (хологен-

ной), так и энтерогенной. Учитывая бактерио-

статическую функцию желчных кислот, снижение 

их поступления в кишку усугубляет т. н. энтеро-

панкреатический синдром, исходно обусловленный 

первичной панкреатической недостаточностью у 

больных билиарным панкреатитом (рис. 2). При 

дефиците панкреатических ферментов в просвете 

кишки определенная часть нутриентов пищи оказы-

вается недорасщепленной, т. е. не достигшей степе-

ни гидролиза, необходимой для всасывания и про-

хождения через кишечный барьер в кровь. При этом 

пул первичных нутриентов уменьшается. В резуль-

тате неизбежно возрастает бактериальный пул в 

кишке, т. к., во-первых, снижается бактерицидная 

роль панкреатических ферментов (их просто мень-

ше, чем необходимо в просвете кишки) и, во-вторых, 

недорасщепленные нутриенты служат питательной 

средой для кишечной флоры. Кишечная флора уча-
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ствует в гидролизе нутриентов, и пул вторичных 

нутриентов, наконец подготовленных к всасыванию 

в кишке, у больных ПХЭС с явлениями панкреатита 

больше, чем у здоровых лиц. Параллельно увеличи-

вается пул бактериальных метаболитов, поступаю-

щих в кровь. Однако ферменты бактерий все же не 

обеспечивают гидролиза нутриентов до такой сте-

пени, как это происходит при наличии достаточно-

го количества панкреатических и кишечных фер-

ментов в кишке у здоровых. Таким образом, увели-

чивается объем балласта, что клинически реализует-

ся в увеличении объема кала, в появлении лиенто-

реи, стеатореи, креатореи, амилореи. При дефиците 

желчных кислот в просвете кишки мало того что 

недостаточно активируются панкреатические фер-

менты (присоединяется гепатогенная или хологен-

ная панкреатическая недостаточность), но и сниже-

ние бактериостатической функции желчных кислот 

приводит к еще большему росту кишечного бакте-

риального пула, прогрессированию синдрома избы-

точного бактериального роста, мальдигестии и 

мальабсорбции. 

Таким образом, патогенез нарушения пищеваре-

ния при ПХЭС оказывается сложным и многоком-

понентным, включает целый ряд «перекрещиваю-

щихся», тесно связанных друг с другом патогенети-

ческих «колец» (рис. 3) [2]. При холестазе снижается 

активность панкреатической липазы, развиваются 

стеаторея и другие клинические проявления пан-

креатической недостаточности. Накопление непе-

реваренных нутриентов в просвете кишки способ-

ствует усилению пропульсии, т. е. перистальтики со 

спазмом гладких мышц кишки и болью [2]. Кроме 

того, накопление непереваренных нутриентов в 

кишке приводит к избыточному бактериальному 

росту. Микробной контаминации тонкой кишки 

способствует и снижение бактериостатического 

действия желчных кислот (рис. 3). Избыточ ный 

бактериальный рост в кишке, в свою очередь, явля-

ется причиной повреждения мембранных фермен-

тов микробными токсинами и нарушения мембран-

ного пищеварения. Мальабсорбция усугубляет про-

цессы накопления непереваренных нутриентов в 

кишке, транслокации кишечной флоры и повышает 

риск бактериальных осложнений [11]. С другой 

стороны, микробная контаминация кишки приво-

дит к ранней деконъюгации желчных кислот и 

отсюда — к еще большему снижению их роли в 

переваривании жиров. Снижение поверхностного 

натяжения на границе «жидкость – газ» способст-

вует избыточному газообразованию, т. е. метеориз-

му, усилению боли [9, 11]. 
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Рисунок 2. Соотношение первичных нутриентов и бактериальных метаболитов при 
физиологических (А) и патологических (Б) состояниях организма (нарушения переваривания и 
всасывания) [13] 

Первичные Вторичные Бактериальные 
нутриенты нутриенты метаболиты 

Балласт 

Балласт 

Кишечный барьер 

Нутриенты пищи 

Кишечный барьер 

Нутриенты пищи 
Бактериальный 

пул 

Бактериальный 
пул 

А 

Б 
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Попадание в толстую кишку остатков недоста-

точно переваренной пищи стимулирует пролифе-

рацию в ней бактериальной флоры, за счет которой 

происходит их расщепление (дисбиоз толстой 

кишки) с возможным последующим ретроградным 

проникновением соответствующей бактериальной 

флоры в тонкую кишку (в норме содержащую незна-

чительное количество микроорганизмов) через бау-

гиниевую заслонку. Формированию цекоилеального 

рефлюкса способствует повышение давления в 

полости толстой кишки в связи со скоплением в ней 

газообразных продуктов расщепления недостаточ-

но усвоенной пищи. Продукты бактериального рас-

щепления недостаточно усвоенной пищи (индол, 

скатол, фенол, крезол, сероводород, углекислый газ, 

водород, аммиак и др.) и эндотоксины бактерий 

могут усиливать перистальтическую активность 

кишечника с ускорением пассажа по нем пищи, что 

уменьшает время контакта панкреатических и 

кишечных ферментов с пищевыми веществами в 

сфере полостного и мембранного пищеварения. В 

результате ухудшается их переваривание (энтеро-

генная панкреатическая недостаточность). Важную 

роль в патогенезе этой недостаточности играет 

снижение рН в просвете кишки при синдроме избы-

точного бактериального роста, из-за чего имеющи-

еся в этом просвете ферменты частично или даже 

 Только современные 
полиферментные препараты 

с активностью 25 000–40 000 ЕД 
липазы (Креон) способны полностью 

заменить экзокринную функцию 
поджелудочной железы и при ХП 

с внешнесекреторной 
недостаточностью 

полностью инактивируются. Продукты бактериаль-

ного расщепления пищи в кишечнике могут вести к 

органическим изменениям его слизистой (дистро-

фия, воспаление), в результате чего может ухудшать-

ся всасывание конечных продуктов расщепления 

пищевых веществ. Этому также способствуют обра-

зующиеся в избытке при бактериальном обсемене-

Рисунок 3. Патогенез развития гепатогенной и энтерогенной панкреатической недостаточности, 
микробной контаминации тонкой кишки при холестазе и нарушениях желчеотделения 
(по Е.А. Белоусовой [11] с дополнениями Н.Б. Губергриц [9]) 

Бактериальные осложнения 

Избыточное газообразование, 
метеоризм, спазм, боль 

Нарушение эмульгирования жиров 
Снижение действия липазы 

Стеаторея 

Мальабсорбция жиров 

Накопление непереваренных 
нутриентов в просвете кишки 

Уменьшение антимикробного 
действия ЖК 

Усиление 
пропульсии 

Спазм, боль 

Микробная колонизация 
тонкой кишки 

Нарушение желчеобразования или желчеотделения 

Снижение поверхностного натяжения 
на границе «жидкость – газ»

Ранняя деконъюгация ЖК 

Повреждение 
мембранных ферментов 

микробными 
токсинами, нарушение 

мембранного 
пищеварения 

Транслокация кишечной флоры
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нии начальных отделов тонкой кишки деконъюги-

рованные желчные кислоты, которые оказывают 

повреждающее действие на ее слизистую оболочку 

[9]. В связи с нарушением гидролиза жиров страдает 

всасывание жирорастворимых витаминов (А, D, Е, К). 

На почве дефицита витамина D и избыточного выве-

дения кальция возможно развитие остеопороза, 

появление болей в костях [14]. 

Как же разорвать эти патологические связи, 

какова стратегия купирования нарушений пищева-

рения у больных ПХЭС? 

Постулируется, что заместительная полифер-

ментная терапия является ведущим методом умень-

шения степени не только мальдигестии и маль-

абсорбции (учащение стула, лиенторея, стеаторея, 

метеоризм, боли в животе), но и многочисленных 

проявлений, обусловленных недостатком поступле-

ния пластических веществ, витаминов, электроли-

тов. Причем положительное влияние на течение 

ПХЭС оказывается не только за счет уменьшения 

проявлений мальдигестии и мальабсорбции, но и 

возможности расширения рациона питания, умень-

шения ситофобии из-за купирования болевого 

абдоминального синдрома. 

Однако имеются различия в рекомендациях о 

тактике проведения полиферментной терапии. На 

первый взгляд, не вызывает сомнения необходи-

мость назначения препаратов 4-го поколения (энте-

росолюбильные мини-микросферы). Если опирать-

ся на экспериментальные исследования, показавшие 

зависимость размера частиц от скорости их эвакуа-

ции из желудка, особенно одновременно с пищей, 

то становится понятно – крупные таблетки (больше 

2 мм в диаметре) через пилорический канал прохо-

дят достаточно медленно, чаще не проходят цели-

ком вовсе. Большая часть из них разрушается и 

только в виде фрагментов проходит в двенадцати-

перстную кишку. Энтеросолюбильная оболочка, 

покрывающая таблетки крупного размера, еще боль-

ше задерживает нахождение таблеток в желудке, 

поскольку фрагментирование таблеток возможно 

только при рН выше 5, а чаще 6. В этих условиях 

говорить об одновременной эвакуации таблеток и 

пищи вообще не приходится. Задержка таблеток в 
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желудке, позднее их фрагментирование способ-

ствуют частичной инактивации компонентов пре-

парата (панкреатические липаза и протеазы необ-

ратимо инактивируются при рН ниже 3 и 4 соот-

ветственно), достигающей 80% [15–18]. 

Другой причиной, объясняющей их практиче-

скую непригодность, является низкое содержание 

липазы в 1 таблетке, что определяет необходимость 

применения не менее 5–7 таблеток на прием пищи, 

и это без учета того, что препарат частично инакти-

вируется в желудке при «разваливании» крупной 

таблетки, так что потенциальная доза выше еще как 

минимум в два раза. Поэтому только современные 

полиферментные препараты с активностью 25 000– 

40 000 ЕД липазы (Креон) способны полностью 

заменить экзокринную функцию поджелудочной 

железы и при ХП с внешнесекреторной недостаточ-

ностью (табл.). При выборе дозы панкреатина необ-

ходимо руководствоваться данными активности 

фекальной эластазы, коррекция дозы осуществляет-

ся по клиническим данным (купирование диареи и 

стеатореи, метеоризма, стабилизация и набор веса), 

лабораторным данным (снижение содержания жира 

в стуле, уменьшение объема фекалий, исчезновение 

нейтрального жира при микроскопии), результатам 

дыхательных изотопных исследований с мечен-

ными триглицеридами или крахмалом [15–19]. 

Безопасность мебеверина 
подтверждается длительным 

опытом его применения в широкой 
практике, а также результатами 
клинических исследований более 

чем у 3 500 пациентов, не выявивших 
каких-либо серьезных 

нежелательных побочных эффектов, 
в т. ч. и в исследованиях, 

проведенных в России 

С целью получения максимально эффективного 

ответа при выборе миотропного спазмолитика для 

разрешения спазма сфинктера Одди лечащий врач 

должен учитывать следующие требования к идеаль-

ному спазмолитику: 1) высокую спазмолитическую 

активность, 2) высокую скорость наступления дей-

Таблица. Заместительная полиферментная 
терапия 

ЕД липазы 

Завтрак (основной прием пищи) 25 000–40 000 

1-й перекус 10 000–20 000 

Обед (основной прием пищи) 25 000–40 000 

2-й перекус/кофе 10 000–25 000 

Ужин (основной прием пищи) 25 000–40 000 

3-й перекус 10 000–20 000 

Итого 105 000–185 000 
Layer P.&Keller J. Lipase supplementation therapy: standards, alternatives 

and perspectives. Pancreas 2003.

ствия, 3) высокую избирательность действия, 

4) длительный эффект, 5) высокую безопасность, 

6) большой опыт применения, 7) доступность для 

населения, 8) наличие пероральных форм. 

Системные спазмолитики не отвечают боль-

шинству данных требований. Они снижают тонус 

внутренних органов, расширяют кровеносные 

сосуды, могут вызвать синдром «обкрадывания» у 

пациентов с атеросклеротическим поражением 

артерий, снижение артериального давления. У ряда 

больных могут появляться сердцебиение, чувство 

жара, нарушение зрения, головокружение, атония 

кишечника, затрудненное мочеиспускание. У дан-

ных препаратов отсутствует избирательность в 

отношении сфинктера Одди. 

Альтернативой является применение селектив-

ных спазмолитиков, из числа которых наиболее 

отвечает требованиям к идеальному спазмолитику 

препарат Дюспаталин (мебеверин), который явля-

ется классическим миотропным спазмолитиком – 

блокатором натриевых каналов. Особенностью 

препарата является то, что при его применении 

сохраняется нормальная перистальтика после пода-

вления гипермоторики. Причем не существует 

дозы мебеверина, которая бы полностью ингиби-

ровала перистальтику, т. е. вызывала бы гипотонию. 

Мебеверин обладает двумя эффектами: 1) препарат 

оказывает антиспастический эффект, снижая про-

ницаемость гладкомышечных клеток для ионов 

натрия. В терапевтических дозах мебеверин обла-

дает прямым блокирующим действием на натрие-
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вые каналы, что и способствует ограничению при-

тока натрия и предотвращению следующего за ним 

мышечного спазма; 2) мебеверин непрямым обра-

зом уменьшает отток ионов калия и вследствие 

этого не вызывает гипотонии. 

Вторая сторона действия мебеверина заключа-

ется в следующем. В стенке пищеварительного 

тракта имеются b1-адренорецепторы, ассоцииро-

ванные с депо ионов кальция. Эти депо постоянно 

восстанавливают уровень кальция из внеклеточной 

среды. Стимуляция данных рецепторов способству-

ет мобилизации ионов кальция из депо внутрь 

клетки и открытию каналов для ионов калия и, сле-

довательно, к снижению тонуса гладкомышечных 

клеток. Мебеверин блокирует наполнение депо 

внеклеточным кальцием, и при активизации 

b1-адренорецепторов в присутствии препарата 

депо после опустошения не может снова попол-

ниться. В результате отток ионов калия из клетки 

прекращается, гипотонии или релаксации не воз-

никает. Данный эффект является основой важней-

шего преимущества препарата Дюспаталин, кото-

рое заключается в нормализации тонуса сфинктера 

Одди [15, 16, 18, 20, 21]. 

Эффективность и оптимальная доза препарата 

установлены в рандомизированных контролируе-

мых исследованиях. При приеме внутрь более 90% 

дозы мебеверина всасывается в кишечнике, но в 

неизмененном виде препарат в крови не определяет-

ся, т. к. он метаболизируется до неактивных продук-

тов в стенке кишки и печени, поэтому действует 

только на пищеварительный тракт. Препарат заре-

гистрирован в 74 странах. Широко используется с 

1965 г. и как эффективный спазмолитик назначается 

6,5 млн пациентов каждый год. Безопасность мебе-

верина подтверждается длительным опытом его 

применения в широкой практике, а также результа-

тами клинических исследований более чем у 3 500 

пациентов, не выявивших каких-либо серьезных 

нежелательных побочных эффектов, в т. ч. и в иссле-

дованиях, проведенных в России [15, 16, 20–22]. 

Препарат можно назначать при глаукоме и гипер-

плазии предстательной железы, когда противопока-

заны холинолитические средства [15, 16, 18]. 
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Медленное высвобождение из капсул при пас-

саже по кишке (пролонгированное действие очень 

важно для обеспечения стабильного эффекта), т. е. 

однократный прием капсулы препарата, обеспечива-

ет отсутствие спазмов и гипотонии билиарного 

тракта как минимум в течение 12 часов и позволяет 

принимать его лишь два раза в сутки. Продолжитель-

ность курса определяется тяжестью основного забо-

левания и варьирует от 2–3 – 12 недель до 6 месяцев 

у больных билиарнозависимым панкреатитом. 

Количество курсов лечения в год определяется леча-

щим врачом с учетом тяжести течения заболевания, 

возможно также применение препарата «по требова-

нию», т. к. препарат начинает оказывать эффект уже 

после 20–30 минут приема [15, 16, 18, 20–22]. 

Можно сделать вывод, что патогенез нарушения 

пищеварения при ПХЭС оказывается сложным и 

многокомпонентным, включает целый ряд «пере-

крещивающихся», тесно связанных друг с другом 

патогенетических «колец». При отсутствии показа-

ний к оперативной коррекции синдрома оптималь-

ным путем, разрывающим описанные выше «пороч-

ные круги», является назначение комбинации пан-

креатина в виде энтеросолюбильных минимикрос-

фер и селективного миотропного спазмолитика 

мебеверина. 
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