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Поджелудочная железа «прекрасна, как ангел 
небесный, как демон, коварна и зла». 

Хирург, профессор А.А. Голубев. 1948

ВВЕДЕНИЕ 
«Прекрасна, как ангел небесный»: благодаря 

внешнесекреторной функции pancreas обеспечива-
ется бόльшая доля пищеварения, представляющая 
собой сложный процесс ферментативных и физи-
ко-химических процессов усвоения пищи. Секре-
ция панкреатического сока обеспечивает гидролиз 
жиров за счет продукции липазы, углеводов (ами-
лазы) и белков (трипсина), следовательно, пищевые 
вещества, поступившие в желудочно-кишечный 
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Резюме. В статье рассматривается клинический случай сложностей диагностики и ведения пациента ран-
него возраста, которому был установлен диагноз непрерывно рецидивирующего панкреатита на фоне 
основного диагноза «мягкого течения» муковисцидоза без клинических проявлений поражения дыха-
тельной системы. Проведение обширного диагностического поиска позволило исключить инфекционный, 
наследственный, токсический, аутоиммунный генез заболевания поджелудочной железы. Диагноз муко-
висцидоза подтвержден генетическими исследованиями ребенка и родителей, потовыми пробами. Систе-
матизирован материал по критериям диагностики синдрома уклонения ферментов в кровь, современным 
подходам к лечению панкреатита и муковисцидоза.
Ключевые слова: ранний возраст; панкреатит; муковисцидоз.
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Summary. The article considers a clinical case of diffi  culties in the diagnosis and management of an early-age 
patient who was diagnosed with continuously recurrent pancreatitis against the background of the main diagnosis 
a «mild course» of cystic fi brosis without clinical manifestations of respiratory system damage. Conducting an 
extensive diagnostic search made it possible to exclude the infectious, hereditary, toxic, autoimmune genesis 
of pancreatic disease. The diagnosis of cystic fi brosis was confi rmed by genetic studies of the child and parents, 
sweat samples. The article systematizes the material on the criteria for diagnosing the syndrome of enzyme 
evasion in the blood, modern approaches to the treatment of pancreatitis and cystic fi brosis.
Key words: early age; pancreatitis; cystic fi brosis.

тракт, расщепляются до простых водорастворимых 
соединений, всасываются в кровь и переносят-
ся в клетки и ткани, обеспечивая рост и развитие 
растущего организма [1–3]. Заметим, практически 
каждое заболевание желудочно-кишечного тракта 
у взрослых и детей сопровождается ферментной 
недостаточностью и нарушением процессов пище-
варения [4, 5].

Но «как демон, коварна и зла» — поджелудочная 
железа считается «таинственной незнакомкой», по-
скольку практически в 45% случаев заболевания 
диагноз не уточнен [1, 2, 5, 6]. Острый панкреатит — 
асептическое воспаление поджелудочной железы, 
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в основе которого лежат гибель панкреатоцитов и 
ферментная аутоагрессия с последующим некрозом 
и дистрофией железы и присоединением вторичной 
гнойной инфекции [1]. Если последние десятилетия 
ознаменовались прогрессом в детской гастроэнте-
рологии, то заболевания поджелудочной железы 
остаются одной из наиболее сложных патологий в 
плане диагностики и ведения паци ентов. 

ЦЕЛЬ РАБОТЫ 
Представить клинический пример сложностей 

диагностики и лечения панкреатита у конкретного 
ребенка раннего возраста.

МАТЕРИАЛ И МЕТОДЫ
Представлен клинический случай. Мальчик мно-

гократно проходил стационарное лечение в Мо-
розовской детской клинике, клинических детских 
больницах № 9 им. Г.Н. Сперанского и № 13 Н.Ф. Фи-
латова, начиная с 2 лет 2 месяцев жизни (с  мая 
2021 г.). До этого возраста ребенок рос и развивался 
в соответствии с возрастом, наблюдался во II  груп-
пе практически здоровых детей [7]. В анамнезе аку-
шерско-биологический анамнез  — без патологии; 
перинатальный скрининг  — сомнительная проба 

на муковисцидоз, далее — отрицательная; в 3 ме-
сяца — однократно гемоколит; из перенесенных за-
болеваний: атопический дерматит легкой степени, 
респираторная инфекция, бронхит, ларинготрахеит. 
Семейный анамнез: у отца болезнь Крона, у матери 
хронический пиелонефрит, старшая сестра здорова. 

На представленную фотографию, выполненную 
по просьбе автора статьи, имеется информирован-
ное согласие родителей ребенка, которая предна-
значена для 2-го издания книги «Детская диетети-
ка» (Москва: ГЭОТАР-Медиа, 2022).

РЕЗУЛЬТАТЫ
В возрасте ребенка 2 года 2 месяца дебют пан-

креатита проявился интенсивными болями и рво-
той, а также синдромом уклонения ферментов в 
кровь на фоне переносимой острой кишечной ин-
фекции. Далее через 1 месяц  — очаговая пневмо-
ния, инфекция мочевыводящих путей, ОРВИ с неод-
нократными курсами антибиотиков. Заболевания 
сопровождались выраженным болевым синдро-
мом, неоднократной рвотой, гиперферментемией. 
Последняя вырисовывалась 9–10-кратным увеличе-
нием α-амилазы и панкреатической амилазы; уровень 
липазы составлял почти 6700 Ед/л (!) при норме 

Рис. 1. Уровень ферментов крови на фоне проводимой лекарственной терапии у пациента
Fig. 1. The level of blood enzymes against the background of drug therapy in the patient
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в 5–31 Ед/л. При этом не обнаружены стеаторея, 
изменения содержания панкреатической эласта-
зы (более 500 мкг/л) и глюкозы в плазме крови, то 
есть не было нарушения функций поджелудочной 
железы — экзокринной и эндокринной панкреати-
ческой недостаточности, а также не наблюдалось 
увеличения С-реактивного белка. 

Повторный болевой синдром на фоне гипер-
ферментемии (за 3 месяца от начала болезни было 
семь приступов) требовал неоднократных госпи-
тализаций, включая хирургическое и реанимаци-
онное отделения, с назначениями инфузионной 
терапии, ингибитора соматостатина, антисекретор-
ных и других препаратов, нутритивную поддержку. 
Следует заметить, что у обследуемого пациента не 
было нормальных показателей активности липазы 
за все время его заболевания, и только дважды от-
мечены на границе верхней нормы уровень общей 
и панкреатической амилазы (рис. 1). 

На представленной диаграмме подъем I фермен-
тов был обусловлен незначительным нарушением 
диеты (ребенок съел кукурузный хлебец), II — на 
фоне перенесенной коронавирусной инфекции лег-
кой степени. У пациента наблюдались выраженные 
боли в животе, сопровождаемые многократной рво-
той. В данных случаях потребовалась госпитализация 
с проведением инфузионной терапии. Ферменте-
мия III, сопровождаемая выраженным, но кратковре-
менным болевым синдромом без рвоты, произошла 
спонтанно, причина не выяснена, лечения не потре-
бовала, также спонтанно снизилась в день рождения 
ребенка — ему исполнилось 3 года (см. рис. 1).

Пациенту выполнен обширный диагностический 
поиск, включающий лабораторно-инструменталь-
ные, иммунологические и генетические исследова-
ния, на одном из последних этапов исключен генез 
аутоиммунной патологии. Диагноз аутоиммунного 
панкреатита выставлялся в стационаре дважды на 
основании однократного увеличения IgG4, уровень 
которого пришел в норму в период ремиссии. 

Аллергопробы на яичный белок и желток, пше-
ничную муку показали отрицательный результат; 
0,10–0,11 МЕ/мл (незначительное повышение) — на 
говядину, коровье молоко, клейковину, мясо цы-
пленка. Общий IgЕ составил 69,8 МЕ/мл (норма до 
60). Исследования на целиакию: антитела к деами-
дированным пептидам глиадина IgG  — 9,9, IgA  — 
1,6 (норма до 10). 

Выполнена компьютерная томография с внутри-
болюсным контрастированием  — признаки отеч-
ного панкреатита; магнитно-резонансная томогра-
фия-холангиография — нет структурной патологии 
внепеченочных желчных протоков; эзофагогастро-
дуоденоскопия — лимфоидная гиперплазия слизи-
стой оболочки двенадцатиперстной кишки, дуоде-
нит, колоноскопия — без патологии. 

В 2 года 5 месяцев обследован по поводу инфек-
ции мочевыводящих путей, по результатам цисто-
графии выявлен пузырно-мочеточниковый реф-
люкс II–III степени, выставлен диагноз вторичного 
пиелонефрита, ежедневно получает фурагин. 

Окончательный диагноз установлен генетиче-
ски. При проведении секвенирования полного экзо-
ма пациента обнаружены два патогенных варианта 
в гетерозиготном состоянии гена CFTR в 4 (Е92К) и 27 
(4428insGA) экзонах из 27, который привел к сдвигу 
рамки считывания и преждевременной термина-
ции трансляции белка (p.Ser1435GlyfsTer14, мутация 
типа фреймшифт). Ген CF кодирует мембранный бе-
лок, который функционирует как aion-канал-CFTR 
или трансмембранный белок-регулятор муковисци-
доза. Патогенные биаллельные варианты мутации в 
гене CFTR у ребенка привели к развитию «мягкого» 
муковисцидоза, а проявлением редкой мутации 
Е92К явилось развитие хронического панкреатита. 

Первые две потовые пробы на аппарате «НАНО-
ДАКТ» обнаружили сомнительный результат  — 61 и 
75  ммоль/л, третья положительная — 104 ммоль/л. 
Анализ мокроты — непатогенные штаммы стрептокок-
ка, гемофильной палочки и нейссерии (103–106 КОЕ). 

Генетическое обследование родителей вы-
явило носительство муковисцидоза у матери в 
27 (4428insGA), отца — в 4 (Е92К) экзонах. Старшая 
сестра пациента полностью здорова.

На основании вышеуказанных исследований у 
ребенка основной диагноз — муковисцидоз, хро-
нический панкреатит. В данном случае имелась 
сложная дифференциальная диагностика, пациен-
ту требовалось исключение аутоиммунного пан-
креатита, а также наследственного, токсического, 
инфекционного генеза заболевания. 

По сей день пациент находится на строгой ди-
ете — стол 5П по Певзнеру, из питания полностью 
исключены молочные продукты, свежие овощи и 
фрукты, глютен (рис. 2). Имеется нутритивная под-
держка калорийными сиппинговыми напитками, на 
которые периодически возникает аллергическая 
реакция (аллергическая сыпь наблюдалась дваж-
ды), поэтому приходится менять один напиток на 
другой. Диету только планируется постепенно рас-
ширить ввиду того, что питание по возрасту ре-
бенка практически невозможно по причине даже 
спонтанного возникновения синдрома уклонения 
ферментов в кровь (см. рис. 1). Ребенок остается, со 
слов матери, постоянно голодным, «пойман» на том, 
что смахивал и съедал крошки хлеба с общего стола.

Нутритивный статус, физическое и нервно-пси-
хическое развитие ребенка не страдает. Он получал 
микрокапсулированные ферменты вначале в дозе 
1000 МЕ/кг, далее во время обострения доза увели-
чивалась до 6,5 тыс. МЕ/сутки и в настоящее время — 
3,0 тыс. МЕ/сутки; длительно требуется назначение 
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ингибиторов протонной помпы и Н2-блокаторов 
на фоне контроля активности ферментов крови. По 
сей день у пациента сохраняется умеренное увели-
чение липазы крови и незначительное  — общей и 
панкреатической амилазы, продолжается прием 
эзомепразола. Лечение согласовано с врачами Из-
раиля, Германии, США. В составе комплексной тера-
пии муковисцидоза назначены ингаляции с гипер-
тоническим раствором с гиалуроновой кислотой и 
дорназой альфа, кинезиотерапия. 

Пациенту выполнено в МГНЦ им. Бочкова ис-
следование на кишечные органоиды для подбора 
таргетной терапии, время получения результата — 
несколько месяцев. 

Патогенетическая (таргетная) терапия, которая 
действует напрямую на «поломанный» ген или де-
фектный белок, является продуктом этого гена [8]. 
Зарегистрированы в США Калидеко, Оркамби, Сим-
деко и Трикафта. В России имеется только Оркам-
би. Лабораторный тест для оценки эффективности 
таргетных препаратов, в том числе с редкими и еди-
ничными генетическими вариантами CFTR, основан 
на получении органоидов из собственных клеток 

пациента. Кишечные органоиды — это трехмерные 
культуры клеток, выращенные в лабораторных ус-
ловиях из взятого у пациента образца кишечных 
тканей. Они несут в себе уникальную генетическую 
информацию пациента, в том числе его конкретную 
вариацию гена CFTR. Кишечные органоиды обраба-
тывают препаратом таргетной терапии и далее оце-
нивают эффективность.

При рассмотрении данного случая остаются сле-
дующие вопросы: 

1. Правильна ли назначенная терапия?
2.  Поможет ли таргетный препарат Оркамби 

при мутации E92K/4428insGA?
3.  Как расширить диету и исключить приступы 

панкреатита?

ОБСУЖДЕНИЕ 
Острый панкреатит стал распространенным 

общим педиатрическим заболеванием с растущей 
частотой за последние два десятилетия [9]. Он 
проявляется острыми болями в животе, рвотой и 
тошнотой, все чаще выявляется у детей благодаря 
достижениям в области лабораторной и инстру-

Рис. 2. Фактическое питание пациента
Fig. 2. Actual nutrition of the patient
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ментальной диагностики. Диагноз панкреатита вы-
ставляется на основании наличия выявленного син-
дрома уклонения ферментов в кровь (табл. 1) либо 
визуализирующих признаков панкреатита [9, 10] по 
данным ультразвукового исследования, компью-
терной или магнитно-резонансной томографии.

Референсные значения в диагностике внеш-
несекреторной функции поджелудочной железы 
представлены в табл. 2 [11, 12].

В сочетании с недостаточными осведомленно-
стью о частоте и информированностью о возможно-
сти заболевания по-прежнему отсутствует понима-
ние долгосрочных последствий тяжелого острого 
панкреатита [6, 9]. Панкреатит у детей описывает 
спектр, охватывающий острый панкреатит, острый 
рецидивирующий панкреатит и хронический пан-
креатит, каждый из которых имеет различные кли-
нические проявления и факторы риска, требующие 
индивидуального диагностического подхода  [5, 6, 
10]. Несмотря на разницу в возрасте начала заболе-
вания, панкреатит у детей демонстрирует некото-
рое сходство с взрослыми с точки зрения прогрес-
сирования заболевания (рис. 3) [5, 6].

Острый рецидивирующий панкреатит опреде-
ляется как два отдельных эпизода острого панкре-
атита, тогда как хронический панкреатит вызван 
постоянным воспалением поджелудочной желе-
зы [1, 12, 14]. У детей они вызваны чаще генетиче-
скими мутациями, аутоиммунным панкреатитом, 
врожденными аномалиями поджелудочной железы 
и другими состояниями [2, 5, 6]. Острый рецидиви-

рующий панкреатит часто является предшествен-
ником хронического, и считается, что оба они от-
носятся к одному и тому же заболеванию. Диагноз 
хронического панкреатита, как и при остром про-
цессе, основывается на клинических данных, био-
химических анализах и визуализации. Результаты 
экзокринной дисфункции поджелудочной железы 
также важны для диагностики хронического пан-
креатита [4, 5, 13, 15]. 

Заболевание, связанное с IgG4 (IgG4-RD), явля-
ется недавно признанным фибровоспалительным 
заболеванием, которое может поражать практиче-
ски любой орган [16, 17]. Общие проявления вклю-
чают значительное увеличение слюнных и слезных 
желез, орбитальные заболевания, аутоиммунный 
панкреатит, забрюшинный фиброз и тубулоинтер-
стициальный нефрит [17, 18]. Лабораторная диагно-
стика аутоиммунных заболеваний включает обще-
клинические, биохимические и иммунологические 
тесты (табл. 3) [11, 18, 19].

Стратегия повышения эффективности лечения 
панкреатита, согласно современным представлени-
ям, может начинаться с эндоскопического лечения, 
такого как сфинктеротомия поджелудочной желе-
зы и стентирование, и далее требует хирургическо-
го вмешательства, если эндоскопическая терапия 
не дает результатов или оказывается технически 
невозможной [10, 14]. Показания для хирургическо-
го лечения систематизированы в табл. 4.

Чтобы снизить риск развития экзокринной не-
достаточности поджелудочной железы, сахарного 

Таблица 1. Синдром уклонения ферментов в кровь (гиперферментный панкреатит)

Table 1. Enzyme evasion syndrome in the blood (hyperfermatic pancreatitis)

Механизм Возможные причины Биохимические исследования

Деструкция ацинарной 
ткани и/или повышение 
внутрипротокового дав-
ления (при обструкции 
протоков)

Хронический панкреатит 
(токсико-аллергический, 
наследственный, аутоим-
мунный, обструктивный, 
идиопатический)

Повышение в крови уровня амилазы, липазы, эластазы-1 
в сыворотке крови

Повышение в сыворотке крови трипсина и снижение его 
ингибитора — α1-антитрипсина

Увеличение в моче активности диастазы/амилазы

Таблица 2. Функциональная диагностика экзокринной функции поджелудочной железы

Table 2. Functional diagnostics of exocrine pancreatic function

Показатель Референсные значения 

Альфа-амилаза крови 0–100 Ед/л (12–32 мг/(ч×мл) по Каравею)

Панкреатическая амилаза крови 13–53 Ед/л

Липаза крови 5–31 Ед/л (менее 160 мкг/л пробой с тримебутином)

Трипсин крови 1–60 мкг/л (радиоиммунологическим методом)

α1-Антитрипсин крови 170–490 мЕд/мл (0,9–2,0 г/л)

α-Амилаза мочи (суточной) 0–480 Ед/л (7–1110 Ед/сут по Н.У. Тицу, 1986)
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диабета и рака поджелудочной железы в будущем, 
клиницисты должны быть осведомлены о современ-
ных методах диагностики и лечения панкреатита и 
своевременно направлять их к детскому гастроэнте-
рологу [2, 6, 10]. Именно поэтому крайне важно пом-
нить о панкреатите при дифференциальной диагно-
стике, поскольку он требует немедленного лечения 
ввиду потенциальной опасности для жизни. Хотя 
«холод, голод и покой» поджелудочной железы, про-
тиворвотные средства, обезболивание и гидратация 
остаются основой лечения, появился новый взгляд 
на управление жидкостью, раннее энтеральное пи-
тание и употребление опиоидов [9, 10, 12]. 

Поджелудочная железа является одним из ос-
новных органов, пораженных дисфункцией бел-
ка трансмембранного регулятора проводимости 
муковисцидоза — CFTR [8, 19]. В то время, как эк-
зокринная ее недостаточность является хорошо 
известным осложнением муковисцидоза, симпто-
матический панкреатит часто недооценивается.

Симптоматический панкреатит встречается у 
20% пациентов с муковисцидозом [8]. Для оценки 
корреляций генотип-фенотип был разработан и 
подтвержден показатель распространенности не-
достаточности поджелудочной железы (PIP) для 
определения степени тяжести при большом ко-

Рис. 3. Процент перехода острого в рецидивирующий и хронический панкреатит
Fig. 3. The percentage of transition from acute to recurrent and chronic pancreatitis

Панкреатит у детей
• Острый

↓35–75%
• Рецидивирующий

↓20–40%
• Хронический

Таблица 3. Лабораторная диагностика аутоиммунных заболеваний

Table 3. Laboratory diagnostics of autoimmune diseases

Общеклинические 
и биохимические

Иммунологические тесты

абсолютные косвенные

Для оценки активности процесса:
• нейтрофилы;
• СОЭ;
• С-реактивный белок;
• ревмопробы и др.

• Специфические аутоантитела.
• HLA-антигены.
• Сенсибилизированные Т-лимфоциты.
• Иммунные комплексы.
• Лимфоцитарная инфильтрация пора-

женных тканей (методом биопсии)

• СD4+-клетки, В-лимфоциты.
• Гамма-глобулины и/или IgG.
• С3 и С4 компоненты комп-

лемента.
• Аутоантитела разной спе-

цифичности

Таблица 4. Показания к хирургической коррекции

Table 4. Indications for surgical correction

Структурные изменения
поджелудочной железы

Клинико-лабораторные
изменения Вторичные изменения

• Вирсунгодилатация.
• Вирсунголитиаз

• Рецидивирующий болевой 
синдром.

• Приступ острого панкреатита 
в анамнезе.

• Эндокринная недостаточность 
(сахарный диабет).

• Экзокринная недостаточность.
• Гиперферментемия

• Тромбоз селезеночной вены.
• Портальная гипертензия.
• Нарушение дуоденальной 

прохо димости
• Сочетание любого клинического призна-

ка, структурных изменений поджелудоч-
ной железы или вторичных поражений.

• Три и более клинических признака при 
неэффективности лечения
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личестве мутаций CFTR. Специфические генотипы 
CFTR в значительной степени связаны с панкреати-
том. Пациенты, носители генотипов с умеренными 
фенотипическими эффектами, имеют больший риск 
развития панкреатита, чем пациенты, носители ге-
нотипов со среднетяжелыми фенотипическими по-
следствиями в любой момент времени. Появление 
CFTR-вспомогательных методов лечения потенци-
ально может сыграть будущую роль в лечении пан-
креатита, связанного с CFTR-мутацией [8].

Поскольку продолжительность жизни пациен-
тов с муковисцидозом в настоящее время увеличи-
лась, в стратегии здравоохранения участвуют как 
педиатры, так и терапевты по уходу за взрослыми. 
Респираторные проявления возникают из-за рас-
ширения бронхов и хронической бронхиальной 
инфекции, в основном из-за золотистого стафи-
лококка и синегнойной палочки. Эпизоды инфи-
цирования взрослых являются частыми, и смерть 
обычно наступает в результате дыхательной недо-
статочности. Характерно, что прогноз также связан 
с экзокринной и эндокринной недостаточностью 
поджелудочной железы. Другие проявления со 
стороны желудочно-кишечного тракта включают 
мекониальную непроходимость кишечника и за-
болевания печени, которые могут достигать стадии 
билиарного цирроза [2]. Основные методы лечения 
построены на дыхательной физиотерапии, анти-
биотиках и экстрактах панкреазы, защищенных от 
гастропротекции, а также таргетной терапии [8, 20].

ВЫВОДЫ
В дополнение к клинической картине повтор-

ных рецидивов панкреатита и наличия синдрома 
уклонения ферментов в кровь без дисфункции под-
желудочной железы, основой для постановки кли-
нического диагноза и последующего ведения пред-
ставленного клинического случая панкреатита у 
ребенка раннего возраста послужило секвениро-
вание полного экзома у пациента и его родителей. 
У пациента обнаружены два патогенных варианта 
в гетерозиготном состоянии гена CFTR, приведше-
го к «мягкому» течению аутосомно-рецессивного 
муковисцидоза; наличие преимущественного по-
ражения поджелудочной железы, обусловленного 
мутацией 4 экзона (e95k). 

Исход панкреатита зависит в данной ситуации 
от сопутствующих заболеваний. Хронический пан-
креатит — признанный фактор риска развития аде-
нокарциномы поджелудочной железы. Пациенту 
оформлена инвалидность пожизненно и постоян-
но. У него возможно развитие полного отсутствия 
функции поджелудочной железы, синдром мальаб-
сорбции, прогрессирующее уменьшение функцио-
нальной легочной ткани за счет постепенного раз-
вития пневмосклероза.
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