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В  настоящее время в  литературе, касающейся 
внешнесекреторной недостаточности поджелу-

дочной железы (ПЖ), основное внимание уделяется 
первичной недостаточности, то есть такой, которая 
развивается вследствие поражения паренхимы же-
лезы различными патологическими процессами. 
Конечно, чаще это панкреатиты, муковисцидоз, 
крупные кистозные образования. При  этих за-
болеваниях уменьшается объем функционально 
полноценной паренхимы ПЖ, вследствие чего она 
не  способна продуцировать должное количество 
ферментов и бикарбонатов. Изучены многие аспекты 
первичной панкреатической недостаточности, хотя 
ряд вопросов требует дальнейшего исследования. 
В  то  же время вторичной панкреатической недо-
статочности уделяется мало внимания в литературе 
и на практике. Тем не менее количество больных, 
имеющих вторичную недостаточность ПЖ, очень 
велико, так как  эта недостаточность развивается 
вследствие целого ряда заболеваний других орга-
нов пищеварения (при холестазе, гипоацидности, 
хронической абдоминальной ишемии, патологии 
тонкой и толстой кишки). Кроме того, вторичная 
панкреатическая недостаточность негативно влияет 

на  состояние больного, затрудняет диагностику 
и лечение основного заболевания, делает терапию 
менее эффективной. В  связи с  этим мы решили 
разобрать патогенез, некоторые аспекты диагно-
стики, дифференциальной диагностики и лечения 
вторичной панкреатической недостаточности, раз-
вивающейся у пациентов с различной патологией 
тонкой и толстой кишки.

Воспалительно-дистрофические и атрофические 
изменения слизистой двенадцатиперстной кишки 
(ДПК), тощей и подвздошной кишки при целиакии 
и других заболеваниях приводят к недостаточной 
активации панкреатических протеаз из-за сниже-
ния продукции энтерокиназы, а  также к  умень-
шению выработки дуоденальной и  тонкокишеч-
ной слизистой холецистокинина-панкреозимина 
под  влиянием компонентов химуса. В  результате 
снижается стимуляция внешней секреции ПЖ, 
развивается энтерогенная панкреатическая недо-
статочность.

Панкреатические ферменты участвуют не толь-
ко в полостном, но и в мембранном пищеварении, 
так как они абсорбируются на мембране щеточной 
каймы энтероцитов. Недостаточность мембранного 
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8
пищеварения развивается и при дефиците кишеч-
ных ферментов в случае патологических изменений 
слизистой оболочки тонкой кишки, и при дефиците 
ферментов ПЖ [9].

Попадание в толстую кишку остатков недоста-
точно переваренной пищи в  связи с  дефицитом 
панкреатических ферментов стимулирует проли-
ферацию в ней бактериальной флоры, за счет кото-
рой происходит их расщепление (дисбиоз толстой 
кишки) с возможным последующим ретроградным 
проникновением соответствующей бактериальной 
флоры в тонкую кишку (в норме содержащую не-
значительное количество микроорганизмов) через 
баугиниевую заслонку. Формированию цекоилеаль-
ного рефлюкса способствует повышение давления 
в  полости толстой кишки в  связи со  скоплением 
в ней газообразных продуктов расщепления недо-
статочно усвоенной пищи. Синдром избыточного 
обсеменения бактериальной флорой тонкой кишки 
может наблюдаться и  при  значительном сниже-
нии желудочной секреции (гастриты, резекция 
желудка). Продукты бактериального расщепления 
недостаточно усвоенной пищи (индол, скатол, фе-
нол, крезол, сероводород, углекислый газ, водород, 
аммиак и др.) и эндотоксины бактерий могут уси-
ливать перистальтическую активность кишечника 
с ускорением пассажа по нем пищи, что уменьшает 
время контакта панкреатических ферментов с пи-
щевыми веществами в  сфере полостного и  мем-
бранного пищеварения. В  результате ухудшается 
их переваривание (еще один компонент патогенеза 
энтерогенной панкреатической недостаточности). 
Важную роль в  патогенезе этой недостаточности 
играет снижение рН в  просвете кишки при  син-
дроме избыточного бактериального роста (СИБР), 
из-за чего имеющиеся в этом просвете панкреати-
ческие ферменты (как  собственные, так и  посту-
пившие с  ферментными препаратами) частично 
или даже полностью инактивируются. Продукты 
бактериального расщепления пищи в кишечнике 
могут вести к органическим изменениям его сли-
зистой (дистрофия, воспаление), в результате чего 
может ухудшаться всасывание конечных продуктов 
расщепления пищевых веществ под влиянием фер-
ментов ПЖ и тонкой кишки. Этому также способ-
ствуют образующиеся в избытке при бактериальном 
обсеменении начальных отделов тонкой кишки 
деконъюгированные желчные кислоты, которые 
оказывают повреждающее действие на ее слизистую 
оболочку. В связи с нарушением гидролиза жиров 
страдает всасывание жирорастворимых витаминов 
(А, D, Е, К). На почве дефицита витамина D и из-
быточного выведения кальция может развиваться 
остеопороз, появляться боли в костях [3].

Примером дуодено- и энтерогенной панкреати-
ческой недостаточности может служить целиакия.

Впервые снижение внешней секреции ПЖ 
при  целиакии описано D. A.  Dreiling в  1957  году. 
Частота панкреатической недостаточности при це-
лиакии варьирует, по данным различных авторов, 

в  зависимости от  применявшихся ими функцио-
нальных тестов. Так, P. T. Regan и соавт. (1980) выяви-
ли панкреатическую недостаточность у половины 
больных целиакией, причем в 10 % случаев эта не-
достаточность была тяжелой [50]. A. Carrocio и со-
авт. (1991) обнаружили, что при целиакии в 22,7 % 
случаев снижена продукция трипсина и / или липа-
зы по  результатам секретин-церулеинового теста 
[20]. А позже те же авторы выявили уменьшение 
содержания химотрипсина в кале у 37 % больных 
целиакией [52].

Кроме описанного выше нарушения регуляции 
внешней секреции ПЖ, при целиакии в развитии 
панкреатической недостаточности имеют значе-
ние и другие факторы: трофологическая недоста-
точность, возможность развития аутоиммунного 
или другого варианта (алкогольного, идиопатиче-
ского) панкреатита, увеличение количества D леток 
в слизистой тонкой кишки (соматостатин подавляет 
внешнюю секрецию ПЖ), снижение продукции 
гастрина, панкреатического полипептида [6].

Доминирующее значение снижения стимуляции 
внешней секреции ПЖ в патогенезе панкреатической 
недостаточности при  целиакии подтверждается 
результатами работы A. Carrocio и соавт. (1991) [20]. 
При введении стимуляторов секреции ПЖ паренте-
рально дебит химотрипсина у больных и до, и после 
лечения не имел достоверных отличий от здоровых 
(рис. 1). То есть ПЖ больных способна производить 
нормальное количество ферментов, но оно снижено 
при  пищевой стимуляции, которая реализуется 
через выработку секретина и  холецистокинина-
панкреозимина слизистой ДПК. Действительно, 
содержание химотрипсина в кале у тех же больных 
без применения парентеральных стимуляторов было 
достоверно уменьшено (рис. 2) [20].

Нарушение регуляции внешней секреции ПЖ 
при целиакии объясняют еще двумя механизмами. 
Учитывая, что атрофия слизистой тонкой кишки 
является гиперрегенераторной, характеризуется 
повышением митотической активности в криптах, 
то предполагают увеличение количества не толь-
ко энтероцитов, но и D леток. Причем продукция 
ими соматостатина увеличивается только в  сли-
зистой тонкой кишки, что изменяет паракринную 
регуляцию внешней секреции ПЖ. Соматостатин 
влияет на продукцию секретина и холецистокинина-
панкреозимина дуоденальной слизистой. Этот ме-
ханизм наряду со снижением продукции этих ин-
тестинальных гормонов из-за атрофии слизистой 
ДПК также имеет существенное значение в развитии 
панкреатической недостаточности при целиакии [5; 
20]. Однако повышенная продукция соматостатина 
имеет и другие последствия. Из-за гиперпродукции 
этого гормона уменьшается уровень гастрина, причем 
это снижение носит функциональный характер, так 
как количество G-клеток в желудке не уменьшается [5].

В этой связи необходимо отметить, что гастрин 
и холецистокинин относятся к одному семейству 
гастроинтестинальных гормонов и имеют некоторые 
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общие детерминанты, а рецепторы к холецистокини-
ну реагируют и на гастрин [2; 21; 51]. Следовательно, 
при изменениях уровня гастрина в крови с большой 
вероятностью изменяется панкреатическая секре-
ция [4]. Кроме того, холецистокининовые рецепторы 
реагируют и  на  соляную кислоту. Вообще выде-
ляют три типа холецистокининовых рецепторов. 
ССК-А-рецепторы участвуют в  нутритивной сти-
муляции высвобождения холецистокинина, то есть 
стимулируются жирами химуса; ССК-В-рецепторы 
принимают участие в секреции панкреатических 
ферментов при орошении полости ДПК растворами 
соляной кислоты и некоторых аминокислот; CCK-
G-рецепторы тропны к гастрину [2].

Исходя из влияния гастрина на продукцию холе-
цистокинина, становится понятным, что при сни-
жении продукции гастрина при целиакии снижается 
холецистокининовая стимуляция ПЖ, что также 
вносит свой вклад в  развитие панкреатической 
недостаточности.

При  целиакии повышается продукция вазоак-
тивного интестинального пептида (ВИП), что может 
привести к нарушениям микроциркуляции в ткани 
ПЖ и также к снижению ее внешней секреции [5].

Трофологическая недостаточность, характерная 
для целиакии, сопровождается нарушением функ-
ции всех пищеварительных желез, в том числе ПЖ, 
снижением толерантности к компонентам химуса, 
дестабилизацией клеточных мембран (повышается 
вероятность острого панкреатита (ОП) или  обо-
стрения хронического панкреатита — ХП) [6].

Возможность развития аутоиммунного пан-
креатита при целиакии подтверждается данными 
U.  Volta и  соавт. (1997) [39]. Авторы обнаружили 
у 26 % больных целиакией антитела хотя бы к одной 
из следующих тканей: к щитовидной железе (21 %), 
к париетальным клеткам слизистой желудка (11 %), 
к коре надпочечников (4 %), к островковым клеткам 
ПЖ (3 %). Кроме того, у 21 % больных целиакия соче-
тается с аутоиммунными заболеваниями (сахарным 

диабетом I типа, тиреоидитом, аутоиммун-
ным гепатитом и др.).

Хотя клиника ХП при  целиакии маски-
руется сходными проявлениями основного 
заболевания, но у 29 % взрослых и у 26 % детей 
с целиакией имеет место подъем показателей 
амилазы и / или липазы крови, у 69 % — трип-
сина крови, у 19 % — эластазы лейкоцитов. 
Наличие ХП при  целиакии способствует 
развитию тяжелой трофологической недо-
статочности [56].

Необходимо отметить, что  возможны 
ошибки  — гипердиагностика панкреатита 
при целиакии. Это может быть связано с тем, 
что при целиакии в ряде случаев развивается 
макроамилаземия, когда также выявляется 
значительное повышение показателей ами-
лазы крови [33; 54].

Вообще макроамилаземия с гиперамила-
земией обнаруживается при различных забо-
леваниях, сопровождающихся нарушениями 
всасывания [28; 32; 57; 59]. Предполагают, 
что  амилаза может связываться с  иммуно-
глобулинами в просвете кишки при различных ее 
заболеваниях. Вследствие повышенной проницае-
мости тонкой кишки образованный таким образом 
макроамилазный комплекс проникает в кровоток 
и циркулирует в нем [30; 34].

Данные об исчезновении макроамилазы из сы-
воротки больных целиакией после назначения 
аглютеновой диеты [18; 29; 34; 58] согласуются с за-
висимостью между образованием макроамилазы 
и  атрофией слизистой оболочки и  другими изме-
нениями в результате мальабсорбции. Интересно, 
что при целиакии описывают также макролипазе-
мию [56]. Однако не удается обнаружить хотя бы 
один случай гиперамилазной макроамилаземии 
при болезни Крона [26].

Важно, что  в  отсутствие ХП панкреатиче-
ская недостаточность при  целиакии обратима 
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Рис. 1. Дебит химотрипсина в дуоденальном содержимом 
по результатам секретин-церулеинового теста у больных 
целиакией (по A. Carroccio и соавт., 1991 [20])

Рис. 2. Содержание химотрипсина в кале у больных целиаки-
ей (по A. Carroccio и соавт., 1991 [20])

* Различия статистически достоверны.
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0
при  условии эффективного лечения основного 
заболевания (аглютеновая диета), что объясняется 
улучшением функционального состояния слизи-
стой тонкой кишки и  увеличением продукции 
секретина и  холецистокинина-панкреозимина. 
A. Carrocio и соавт. (1997) выявили снижение фе-
кального химотрипсина у  36,9 % больных до  ле-
чения, у 26,1 % — через 30 дней от начала лечения 
и только у 4,3 % больных — через 60 дней от его 
начала (рис. 3) [52].

Панкреатическая недостаточность является 
одной из  причин недостаточной эффективности 
лечения целиакии. Так, Е. Ю.  Губская (2008) по-
казала, что  по  результатам изучения фекальной 
панкреатической эластазы-1 у больных с целиакией 
выявляется энтерогенная панкреатическая недоста-
точность, причем в ряде случаев эта недостаточность 
достигает тяжелой степени. Та же автор доказала, 
что  в  лечении целиакии целесообразно сочетать 
аглютеновую диету с  назначением Креона 25 000 
три раза в день [1].

Результаты Е. Ю. Губской подтверждают и другие 
авторы. P. T. Regan и соавт. (1980) также считают, 
что  основная причина недостаточного эффекта 
аглютеновой диеты при  целиакии  — панкреати-
ческая недостаточность [50]. A.  Carrocio и  соавт. 
(1997) отметили, что больные с исходными низки-
ми показателями фекального химотрипсина хуже 
набирают вес на аглютеновой диете [52]. Те же ав-
торы показали, что  чем  ниже уровень исходного 
фекального химотрипсина, тем  меньше прирост 
веса после назначения диеты (r = –0,56). Авторы 
сделали вывод, что  низкий химотрипсин в  кале 
перед началом аглютеновой диеты  — предиктор 
недостаточной эффективности лечения и необхо-
димости назначения Креона [52]. Так, если при-
рост массы тела больных целиакией через 30 дней 
от начала соблюдения диеты без назначения Креона 
составил 732 ± 399 г, то при приеме Креона — 1131 
± 461 г (p < 0,006) (рис. 4) [44].

Мы также с помощью фекального эластазного 
теста диагностировали легкую панкреатическую 
недостаточность у 15,6 %, умеренную — у 3,1 %, тя-
желую — у 3,1 % больных целиакией. В 15,7 % случаев 
аглютеновая диета была недостаточно эффектив-
ной. Результат лечения у этих больных значительно 
улучшился при назначении Креона в дозе 90 – 120 
тыс. ЕД FIP в сутки (рис. 5) [23]. Учитывая, что СИБР 
присутствует у подавляющей части больных целиа-
кией, положительный эффект имеет деконтамина-
ция ДПК рифаксимином. Это способствует также 
улучшению результатов лечения Креоном.

У  больных с  целиакией снижается не  только 
внешнесекреторная функция ПЖ, но  и  сократи-
тельная функция желчного пузыря. Эти наруше-
ния объясняют снижением секреции секретина, 
холецистокинина-панкреозимина и  других ки-
шечных гормонов слизистой ДПК и тощей кишки. 
Так, определение ферментов ПЖ в дуоденальном 
содержимом после гормональной стимуляции 
панкреозимином показало, что скорость секреции 
амилазы, липазы и трипсина у больных целиакией 
с синдромом нарушенного всасывания III степени 
снижена более чем в 2 раза по сравнению с нормой 
[8]. При  этом наблюдали замедленную секрецию 
ферментов ПЖ, в  результате которой ферменты 
поступали в  просвет кишки асинхронно с  химу-
сом. В результате нарушения регуляции снижается 
скорость гидролиза компонентов химуса и  повы-
шается осмотическое давление в  полости кишки. 
Возникающие нарушения кишечного пищеварения 
усугубляются снижением продукции ферментов [8]. 
Кроме того, Л. М. Крумс было показано, что при це-
лиакии в ответ на пищевой раздражитель желчный 
пузырь совсем не сокращается, а после применения 
церулеина парентерально выделяется желчь с вы-
сокой концентрацией холевой кислоты, что свиде-
тельствует о выраженном застое желчи из-за ато-
нии желчного пузыря [8]. В  результате дефицита 
желчных кислот в просвете кишки присоединяются 

Рис. 3. Частота снижения показателей фекального химо-
трипсина в процессе соблюдения аглютеновой диеты больны-
ми целиакией (по A. Carroccio и соавт., 1997 [52])

Рис. 4. Прирост веса (г) через 30 дней после начала соблюде-
ния аглютеновой диеты (по A. Carroccio и соавт., 1995 [44])

* Различия статистически достоверны.
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механизмы билиогенной панкреатической недо-
статочности. В свою очередь, неабсорбированные 
в тонкой кишке жирные кислоты с длинной угле-
родной цепью тормозят всасывание воды и натрия, 
что приводит к диарее [8].

В просвете тощей кишки у больных целиакией 
появляется большое количество условно патогенной, 
симбионтной микрофлоры и грибов. Бактериальное 
обсеменение вызывает у  69 % больных появление 
в проксимальном отделе тонкой кишки свободных 
желчных кислот и уменьшение доли конъюгирован-
ных желчных кислот. Преждевременная бактериаль-
ная деконъюгация желчных кислот с образованием 
свободных желчных кислот, обладающих детер-
гентными свойствами, также вносит свой вклад 
в нарушение ассимиляции жиров, натрия и воды, 
усугубляя диарею [8].

Безусловно, энтерогенная панкреатическая не-
достаточность в сочетании с мальабсорбцией раз-
вивается не  только при  атрофическом дуодените 
и целиакии, но и при ряде других заболеваний тон-
кой кишки, после ее обширных резекций. При ре-
зекциях тонкой кишки, кроме описанных выше 
механизмов энтерогенной панкреатической недо-
статочности, имеют значение уменьшение поверх-
ности абсорбции ферментов ПЖ и  асинхронизм 
пассажа химуса, желчных кислот и  панкреатиче-
ских ферментов [31]. При сочетании энтерогенной 
недостаточности и  мальабсорбции, характерном 
для заболеваний тонкой кишки, развиваются много-
численные симптомы мальассимиляции пищевых 
веществ, то есть трофологической недостаточности.

Лечение энтерогенной панкреатической недо-
статочности, безусловно, прежде всего должно быть 

основано на  терапии основного заболева-
ния. Как  правило, ферментные препараты 
(Креон) оказывают достаточный эффект 
лишь на фоне или после проведения такого 
лечения. Так, при СИБР для реализации дей-
ствия ферментных препаратов необходимо, 
как было указано выше, прежде всего прове-
сти деконтаминацию тонкой кишки (напри-
мер, рифаксимином). При целиакии необхо-
димо сочетать аглютеновую диету и терапию 
Креоном (в  случае снижения результатов 
фекального эластазного теста). При болезни 
Крона, сопровождающейся и энтерогенной 
панкреатической недостаточностью, и  по-
терей желчных кислот, важно проводить 
патогенетическую терапию основного за-
болевания (топические кортикостероиды — 
Буденофальк; месалазин — Салофальк и т. д.).

При заболеваниях тонкой кишки развива-
ется не только энтерогенная панкреатическая 
недостаточность, но и нарушения всасыва-
ния и мембранного пищеварения. Нарушение 
всасывания развивается при повреждении 
систем активного транспорта, обеспечивающих по-
ступление в кровь аминокислот, глюкозы, жирных 
кислот, витаминов, минеральных веществ и воды [7].

Нарушение мембранного пищеварения клиниче-
ски проявляется плохой переносимостью пищевых 
веществ, содержащих те олигомеры, переваривание 
которых нарушено. Пищевая непереносимость (ин-
толерантность), обусловленная недостаточностью 
мембранного пищеварения, развивается только 
при дефиците собственно кишечных (а не адсорби-
рованных панкреатических) мембранных ферментов. 

Рис. 5. Результаты изучения показателей фекальной эластазы-1 у больных целиакией и результаты 
применения аглютеновой диеты (по N. B. Gubergrits, 2009 [23])
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Чаще всего речь идет о недостаточности кишечных 
карбогидраз и плохой переносимости лактозы, тре-
галозы, сахарозы и других дисахаридов. Нарушение 
мембранного пищеварения наблюдается у больных 
с  атрофией слизистой оболочки тонкой кишки. 
Тем  не  менее чаще этот тип мальдигестии про-
текает без нарушений всасывания и проявляется 
лишь непереносимостью одного или  нескольких 
пищевых веществ [7].

При воспалительных заболеваниях толстой киш-
ки также может формироваться панкреатическая 
недостаточность. Причем в этом случае она чаще 
является первичной, то есть связана с развитием 
панкреатита. Доказано, что при неспецифическом 
язвенном колите (НЯК) и болезни Крона панкреатит 
обычно протекает субклинически, то есть без вы-
раженного болевого синдрома, но с постепенным 
снижением функции ПЖ.

Данные о  частоте ОП и  ХП при  воспалитель-
ных заболеваниях кишечника (ВЗК) крайне раз-
норечивы. D. Nedin и соавт. (2004) при наблюдении 
за 50 больными НЯК и болезнью Крона в течение 
9 лет диагностировали ОП только в 2 % случаев [36]. 
Несколько чаще развивается ОП у детей: при нали-
чии НЯК — в 4,5 %, а при болезни Крона — в 5,1 % 
случаев [55]. Хотя и у взрослых, страдающих НЯК, 
некоторые авторы отмечают достаточно высокую 
частоту развития ОП — 14 % [12]. Частота панкреа-
тита при НЯК и болезни Крона сходна [22]. Однако 
по мере увеличения длительности болезни Крона 
частота ХП увеличивается. Так, Y.  Oishi и  соавт. 
(2004) при  длительности болезни Крона до  5  лет 
диагностировали ХП в 5,2 % случаев, а при анам-
незе более 10 лет несколько чаще — в 6,3 % случа-
ев. Однако те же авторы не выявили зависимости 
структурных изменений ПЖ от  тяжести течения 
болезни Крона либо от того, какой лекарственный 
препарат был назначен [10].

Считают, что частота ХП при ВЗК выше, чем ча-
стота ОП. ХП диагностируют в клинике в 15 – 16 % 
случаев. Как правило, ХП прогрессирует медленно, 
хотя может развиваться тяжелая внешнесекретор-
ная недостаточность ПЖ, при которой следует на-
значать Креон 40 000 [25].

Обратная частота, то есть частота ВЗК при иди-
опатическом рецидивирующем ОП, очень мала 
(не  более 1 %), то  есть соответствует случайному 
сочетанию двух заболеваний [49].

Сведения о частоте изменений протоковой систе-
мы ПЖ при ВЗК также противоречивы. По данным 
M. Barthet и соавт. (2006), частота этих изменений 
составляет 10,8 % и не зависит от того, переносил ли 
больной ОП в прошлом. Изменения протоков чаще 
всего носят характер неравномерности их просвета 
или формирования непродолжительных стенозов 
главного протока, его небольшого расширения 
(не  более 4 мм). Небольшую частоту изменений 
протоков при ВЗК связывают с более поздним во-
влечением в патологический процесс протоков ПЖ 
по  сравнению с  ее паренхимой [22]. В  частности, 

M.  Raimondo и  соавт. (2004) показали, что  с  по-
мощью эндосонографии изменения паренхимы 
ПЖ при  ВЗК удается обнаружить в  74 % случаев, 
а изменения протоков с помощью эндоскопической 
ретроградной холангиопанкреатографии (ЭРХПГ) — 
только в 29 % случаев [48]. Возможно, такие различия 
связаны со значительно более высокой чувствитель-
ностью эндосонографии. Наличие и выраженность 
изменений протоков ПЖ не зависят от активности 
заболевания кишечника и уровня панкреатических 
ферментов в крови; они также не коррелируют с вы-
раженностью панкреатической недостаточности [22; 
43]. В ряде случаев сужение панкреатических про-
токов, неравномерность их просвета обусловлены 
перидуктальным воспалением. N.  Ectors и  соавт. 
(1997) выявили перидуктальные лимфоцитарные 
инфильтраты, перилобулярный фиброз и фиброз 
ацинусов ПЖ у больных с ВЗК [37]. Эти изменения 
характерны для  аутоиммунного поражения ПЖ. 
N. Toda и соавт. (2005) при магнитно-резонансной 
холангиопанкреатографии, проведенной 79 боль-
ным НЯК, выявили изменения протоков ПЖ в 16,4 % 
случаев, причем сужение главного протока было 
обнаружено в 6,3 %, расширение — в 3,8 %, неравно-
мерность просвета — в 6,3 % случаев [41]. Подобные 
изменения также могут свидетельствовать об ауто-
иммунном панкреатите.

При аутопсии изменения ПЖ находят в 38 – 53 % 
случаев воспалительных заболеваний толстой киш-
ки [22]. Это еще раз свидетельствует о субклиниче-
ском течении панкреатита и его значительно более 
высокой частоте, чем диагностируют в клинике.

Причинами развития ОП и  ХП при  воспали-
тельных заболеваниях толстой кишки могут быть: 
панкреотоксические лекарственные воздействия 
(лекарственный панкреатит может развиться 
вследствие приема 5-аминосалицилатов, сульфа-
салазина, кортикостероидов, азатиоприна, 6-мер-
каптопурина); дуоденопанкреатический рефлюкс 
или обструкция фатерова соска в случае поражения 
ДПК при болезни Крона; ХП может быть аутоим-
мунным как внекишечное проявление патологии 
толстой кишки. Кроме того, следует учитывать по-
вышенный риск ЖКБ, формирование билиарного 
сладжа при болезни Крона вследствие нарушения 
энтерогепатической циркуляции желчных кислот. 
В этом случае возможно развитие билиарного ХП. 
При ВЗК диагностируют также алкогольный, идио-
патический панкреатит, ОП после ЭРХПГ, послео-
перационный ОП. В частности, частота алкоголь-
ного панкреатита среди всех случаев панкреатита 
при болезни Крона составляет 15 %, а идиопатиче-
ского панкреатита � 8 % [11]. P. Rey и соавт. (2004) 
диагностировали идиопатический ОП у больных 
с ВЗК значительно реже — только в 1 % случаев [49]. 
Идиопатический вариант панкреатита у 19,1 % боль-
ных с ВЗК связывают с повышением уровня в крови 
панкреатитассоциированного белка. Источником 
этого белка является ПЖ при тяжелом панкреати-
те, а уровень панкреатитассоциированного белка 
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коррелирует с прогнозом панкреатита. Экспрессия 
белка в  ПЖ повышена при  экспериментальном 
тринитробензольном панкреатите. Однако до кон-
ца патогенетическое и  диагностическое значение 
панкреатитассоциированного белка не  выяснено 
[22]. Не совсем ясным, но, безусловно, интересным 
является тот факт, что этот белок обнаруживают 
в слизистой толстой кишки при НЯК (рис. 6 см. на 
цветной вклейке) [13].

В ряде случаев причина панкреатита у больных 
с  ВЗК остается неизвестной. В  этом отношении 
интересным нам представляется исследование 
P.  Moolsintong и  соавт. (2005) [11]. Авторы изучи-
ли этиологию ОП у  48 больных болезнью Крона, 
причем выяснить эту этиологию удалось в  92 % 
случаев. У 21 % больных причиной ОП была ЖКБ, 
у  15 % диагностирован алкогольный ОП, у  17 % 
больных — лекарственный ОП, у 10 % — ОП после 
ЭРХПГ, у  12 % пациентов  — послеоперационный 
ОП. Вопрос о развитии аутоиммунного панкреатита 
при воспалительных заболеваниях толстой кишки 
активно обсуждается в литературе [53]. Панкреатит, 
который развивается при ВЗК, имеет сходства с ау-
тоиммунным в отношении изменений протоков ПЖ, 
гистологических изменений ее паренхимы. Кроме 
того, при  панкреатите, ассоциированном с  ВЗК, 
не развиваются псевдокисты и кальцификаты ПЖ, 
что также характерно для аутоиммунного панкреа-
тита [16]. При ВЗК-ассоциированном панкреатите 
выявляют аутоантитела к ткани ПЖ в 20,2 % слу-
чаев, но их титр не коррелирует со степенью пан-
креатической недостаточностью и выраженностью 
изменений протоков [22]. Другие авторы выявляли 
антитела к ПЖ чаще — в 27 % [42] и даже в 39 % слу-
чаев у больных ВЗК [14]. Однако патогенетическая 
роль этих аутоантител не выяснена. Они могут отра-
жать иммунную дисрегуляцию, триггером которой 
является повреждение слизистой толстой кишки, 
или  могут быть лишь результатом перекрестной 
активности [47]. Характерное для аутоиммунного 
панкреатита повышение уровня IgG4 в крови имеет 
место редко — только в 1,3 % случаев [22]. Все же 
в пользу аутоиммунного поражения ПЖ при ВЗК 
свидетельствуют результаты экспериментальных 
исследований [24; 27; 35]. Введение тринитробен-
зинсульфонной кислоты в протоки ПЖ и толстую 
кишку экспериментальных животных вызывало 
типичные для аутоиммунного панкреатита и НЯК 
морфологические изменения. Возможно, существу-
ют сходные для ПЖ и толстой кишки антигены [38]. 
Другое объяснение полученных в  эксперименте 
результатов может состоять в том, что, возможно, 
тринитробензинсульфонная кислота является гап-
теном, изменяющим антигенный профиль эпителия 
ПЖ и толстой кишки. В одной из последних между-
народных классификаций ХП TIGAR-O в отдельной 
рубрике выделен аутоиммунный панкреатит в со-
четании с ВЗК [19]. Однако, по последним данным, 

такое сочетание характерно только для  I 
типа аутоиммунного панкреатита, то  есть 
для  лимфоплазмоцитарного склерозирую-
щего панкреатита [15].

Гиперамилаземию, гиперлипаземию 
при ОП у больных с ВЗК выявляют со сходной 
частотой — соответственно в 11,4 % и 11,7 % 
случаев, причем частота гиперферментемии 
существенно выше у  больных, имеющих 
в анамнезе эпизод ОП. У таких больных по-
вышение активности амилазы крови опреде-
ляется в 23 %, а липазы — в 26 % случаев [22].

M.  Barthet и  соавт. (2006) доказали, 
что показатели фекальной панкреатической 
эластазы-1 снижены у 30 % больных с воспа-
лительными заболеваниями толстой кишки, 
а  у  пациентов с  наличием ОП в  анамнезе 
эта частота достигает 50 %. Частота обна-
ружения аутоантител к  ПЖ в  последней 
группе больных — 16 %, а частота измене-
ний протоков по  результатам магнитно-
резонансной холангиопанкреатографии 
при снижении показателей фекальной эла-
стазы-1 – 20 %. По данным секретин-церулеинового 
теста G. Angelini и соавт. (1988) выявили при ВЗК 
снижение продукции бикарбонатов и ферментов 
ПЖ в 40,7 % случаев, а изолированное уменьше-
ние дебит-часа липазы  — в  66,7 % случаев [45]. 
Так как  результаты прямого (зондового) теста 
чувствительнее данных исследования фекальной 
эластазы-1, то  с  большой вероятностью можно 
предположить, что  легкая панкреатическая не-
достаточность при ВЗК встречается существенно 
чаще, чем снижение результатов эластазного теста. 
Важно, что  выраженность внешнесекреторной 
недостаточности ПЖ при болезни Крона коррели-
рует с протяженностью поражения подвздошной 
кишки [46]. Действительно, наиболее выраженное 
снижение дебит-часа липазы и амилазы в дуоде-
нальном содержимом при  болезни Крона имеет 
место у  больных с  субтотальным поражением 
кишечника [5].

Кроме первичной панкреатической недоста-
точности, при  болезни Крона нередко присоеди-
няется и  энтерогенная панкреатическая недо-
статочность, патогенез которой описан выше [17; 
40]. Таким образом, у больных с НЯК и болезнью 
Крона следует проводить фекальный эластазный 
тест даже при отсутствии клинических проявлений 
ХП и в случае снижения результатов этого теста 
назначать Креон.

Панкреатит и панкреатическая недостаточность 
довольно часто развиваются при  заболеваниях 
тонкой и толстой кишки и нередко остаются вне 
поля зрения врача. Своевременная диагностика 
этих нарушений и адекватное лечение, безуслов-
но, помогут улучшить прогноз и качество жизни 
больных.
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