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Не вызывает сомнения существова�
ние тесных физиологических связей
между ПЖ и другими органами пище�
варения. Выработка ферментов ПЖ в
значительной степени зависит от
уровня кислотной продукции желудка.
Тесная взаимосвязь между панкреати�
ческой секрецией и соляной кислотой
реализуется посредством активации
секретин�панкреозиминовой системы
регуляции внешнесекреторной дея�
тельности ПЖ в результате поступле�
ния кислого содержимого желудка в
проксимальные отделы двенадцати�
перстной кишки. Избыточное кисло�
тообразование приводит к ацидифи�
кации двенадцатиперстной кишки,
что поддерживает ацинозную систему
ПЖ в состоянии постоянной актив�
ности, а при наличии патологических
изменений в ее ткани и/или протоко�
вой системе обусловливает обострение
ХП. Учитывая вышесказанное, ХП,
по мнению некоторых авторов [3],
можно отнести к кислотозависимым
заболеваниям (КЗЗ). Среди наиболее
распространенных в популяции пато�
логий, в развитии и поддержании ко�
торых кислотно�пептический фактор
играет существенную роль, – гастро�
эзофагеальная рефлюксная болезнь
(ГЭРБ); язвенная болезнь; гастропа�
тии, индуцированные приемом несте�
роидных противовоспалительных пре�
паратов.

Особенности клинического течения
ХП в большинстве случаев определя�
ются его сочетанием с другими, в том
числе кислотозависимыми, заболева�
ниями в условиях полиморбидности
современного пациента. Подобные
сочетания, как правило, влияют на
торпидность клинического течения
ХП, а также количество развившихся
осложнений.

ХП и ГЭРБ
С высокой частотой выявляется ас�

социированное течение ХП и ГЭРБ,
что подтверждено результатами ис�
следований последних лет [2, 3]. Ха�
рактерной особенностью такой ассо�
циации является то, что на фоне обост�
рения ХП клинические проявления
ГЭРБ уходят на второй план, что от�
ражается не только на качестве лече�
ния данной категории больных, но и
затрагивает социально�экономичес�
кие проблемы сочетанных заболева�
ний. В современном мире отмечается
стремительное увеличение количес�
тва больных ГЭРБ, в том числе с
осложненными формами (в частности,

с пищеводом Барретта). К сожалению,
увеличивается и частота таких ослож�
нений, как аденокарцинома пищевода
[4, 6, 7]. Согласно проведенной оценке
качества жизни пациентов с ГЭРБ, та�
кой часто встречающийся симптом,
как изжога, снижает качество жизни в
60% случаев [5], при этом степень сни�
жения сопоставима с таковой у боль�
ных ишемической болезнью сердца,
артериальной гипертензией и язвенной
болезнью [8]. 

Анализируя клинические проявле�
ния ХП и оценивая их влияние на ка�
чество жизни пациентов, многие авто�
ры отмечают, что наиболее тягостны�
ми являются абдоминальный болевой
синдром и синдром внешнесекретор�
ной недостаточности ПЖ. Данные эф�
фекты доминируют в клинической
картине ХП не только в клиническом
отношении, но и по частоте развития.
Известно, что развитие болевого син�
дрома у больных в период обострения
ХП отмечается в 80�90% случаев,
внешнесекреторная недостаточность
ПЖ выявляется практически в 15%
случаев, а инкреторная недостаточ�
ность формируется практически у 10%
пациентов [1].

Развитие болевого синдрома харак�
терно для дебюта ХП, а угасание секре�
торной функции ПЖ происходит посте�
пенно, по мере фиброзирования органа
и атрофии ацинарных и островковых
клеток, и выходит на первый план, ког�
да в патологический процесс вовлекает�
ся более 90% паренхимы, приводя к раз�
витию мальдигестии и мальабсорбции.
На этом этапе развития ХП боль, как
правило, стихает и болевой синдром уже
не является таким упорным, как в нача�
ле заболевания, однако его появление
может быть обусловлено нарушениями
моторики кишечника, развитием син�
дрома избыточного бактериального
роста. Для пациентов с ассоциирован�
ным течением ХП и ГЭРБ усиление ме�
теоризма неизбежно приводит к усугуб�
лению клинических проявлений ГЭРБ,
индуцируя появление выраженной из�
жоги, усиление дискомфорта, а зачас�
тую и болевого синдрома в эпигастраль�
ной области. Достаточно часто у пожи�
лых пациентов с ХП и ГЭРБ в анамнезе
именно усугубление симптомов послед�
ней может рассматриваться как эквива�
лент болевого синдрома, а изменения в
морфологии ПЖ и слизистой пищевода
могут иметь выраженный характер.
Следует отметить, что у пациентов с со�
четанной патологией достаточно часто
определяются нарушения эвакуаторной

функции желудка, которые проявляют�
ся чувством быстрого насыщения, взду�
тием живота, наличием тошноты, рвоты.

ХП и язвенная болезнь
ХП часто ассоциируется с язвенной

болезнью, а болевой синдром, коорый
формируется в период обострения забо�
левания, способен маскировать клини�
ческие проявления язвенной болезни,
что при условии недостаточного обсле�
дования пациента может приводить к
гиподиагностике сопутствующих забо�
леваний. В условиях сочетания ХП и яз�
венной болезни двенадцатиперстной
кишки существенно отягощается тече�
ние патологического процесса, для та�
ких больных характерно развитие ре�
зистентного болевого синдрома. При
этом повышается риск развития ослож�
нений (гастродуоденального кровотече�
ния и т. д.). Сочетанная патология часто
встречается и у пациентов с острым
панкреатитом. Так, по данным недав�
них исследований, у 65% пациентов с
острым панкреатитом развиваются ост�
рые желудочнокишечные поражения
слизистой оболочки [9]. В исследова�
нии Chen T.A. et al. было выявлено, что
у больных острым панкреатитом в
52,6% случаев развивается язвенная бо�
лезнь, и только в 31,7% случаев она свя�
зана с инфицированием H. pylori. 

Патогенез язвенной болезни, вызван�
ной острым панкреатитом, в настоящее
время до конца не изучен. Тем не менее
ишемия слизистой оболочки желудка,
развивающаяся у больных острым пан�
креатитом, может быть одним из основ�
ных звеньев ее патогенеза [9]. К ослож�
нениям острого панкреатита относится
гиповолемия, обусловленная уменьше�
нием эффективного объема циркулиру�
ющей крови или гипоперфузии [10�12] –
факторами риска развития стрессовых
язв [13]. В то же время повышение кис�
лотности возможно в результате сниже�
ния секреции бикарбонатов ПЖ, в ре�
зультате чего у пациентов с панкреати�
том возрастает риск формирования яз�
венного дефекта в двенадцатиперстной
кишке [14]. Кроме того, усиливающаяся
ишемия слизистой кишечника способ�
ствует повышению ее проницаемости
для бактерий, бактериальных продуктов
и/или эндотоксинов, тем самым приво�
дя к вторичному инфицированию ПЖ,
а также стимулирует высвобождение
цитокинов, повышает уровень оксида
азота, что усугубляет разрушение ткани
органа и может привести к панкреонек�
розу [15�17]. В исследовании Chen T.A.
et al. обнаружена связь между язвенной

болезнью двенадцатиперстной кишки и
острым панкреатитом, также показано,
что применение ингибиторов протон�
ной помпы может существенно повли�
ять на исход лечения и прогноз больных
острым панкреатитом [9].

Отдельное место в структуре КЗЗ за�
нимают НПВС�ассоциированные гаст�
ропатии, развитие которых у больных
ХП может быть обусловлено приемом
аналгетиков, включенных в схемы те�
рапии панкреатита. Все это требует от
врача предельной внимательности и
четкого соблюдения плана обследова�
ния пациента. 

При проведении дифференциаль�
ной диагностики необходимо учиты�
вать, что такие симптомы, как боль и
жжение в эпигастральной области,
чувство тяжести, переполнения и/или
вздутия, возникающие в эпигастраль�
ной области непосредственно во вре�
мя или после приема пищи, возмож�
ны как у больных ХП, так и у пациен�
тов с язвенной болезнью. Встречают�
ся также безболевые формы язвенной
болезни и ГЭРБ, что связано с инди�
видуальными особенностями пациен�
тов. В доступной медицинской лите�
ратуре описана клиническая симпто�
матика ГЭРБ и язвенной болезни.
Однако в настоящее время неэррозив�
ная ГЭРБ зачастую остается недиа�
гностированной. По�видимому, это
обусловлено тем, что зачастую не ак�
центируется внимание на возможнос�
ти сочетанного течения ХП и ГЭРБ,
что приводит к несвоевременному вы�
явлению и лечению этого заболева�
ния, тем самым ухудшая качество
жизни пациентов.

При проведении дифференциальной
диагностики необходимо также учиты�
вать следующее: 1) у больных ГЭРБ, ко�
торая сочетается с ХП, по данным суточ�
ной компьютерной рН�метрии, чаще от�
мечается нормацидность желудочной
секреции с дуоденогастральным реф�
люксом [2], возможно, за счет разбавле�
ния кислоты желудочного сока содер�
жимым двенадцатиперстной кишки,
ретроградно поступающим через при�
вратник в желудок; 2) у пациентов с
ГЭРБ, которая сочетается с язвенной
болезнью, чаще встречается гиперацид�
ность желудочного сока, поэтому прове�
дение эндоскопического исследования

Ассоциированное течение хронического панкреатита
и кислотозависимых заболеваний
Роль кислотосупрессивной терапии

В настоящее время в структуре гастроэнтерологической патологии особое место занимают заболевания
поджелудочной железы (ПЖ). Согласно опубликованным в 2014 г. результатам метаанализа, сегодня в Европе
насчитывается до 3 млн пациентов с хроническим панкреатитом (ХП) [1]. За последние десятилетия наблюдается
стремительный рост количества больных данной нозологией и на территории Украины. Значительные успехи,
достигнутые диагностикой и фармакотерапией на современном этапе, не решили проблему ХП, который остается
одним из наиболее сложных разделов не только панкреатологии, но и клинической гастроэнтерологии.
Обращает на себя внимание то, что в последние годы все чаще стали встречаться случаи ХП с первично�хроническим,
непрерывно рецидивирующим течением, заболевание диагностируется в более молодом возрасте. Кроме того,
сочетание различных патологий органов пищеварения, для которых характерно наличие общих звеньев
патогенеза, определяет главную особенность пациентов ХХІ века – полиморбидность.
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Г.Д. Фадеенко

ZU_2014_Gastro_2.qxd  06.06.2014  11:19  Page 22



23

www.health�ua.com ГАСТРОЕНТЕРОЛОГІЯ • ОГЛЯД

пищевода, желудка и двенадцатиперст�
ной кишки является первоочередным и
обязательным методом обследования та�
ких больных. Не менее важным является
проведение у пациентов с ХП и КЗЗ су�
точной рН�метрии с выяснением уровня
кислотности для коррекции терапии.

Принципы терапии ХП, 
ассоциированного с КЗЗ

Современные тенденции в лечении
ХП с позиций доказательной медици�
ны, в т. ч. в отношении купирования
болевого синдрома при данной нозо�
логии, представлены в клинических
рекомендациях Испанского панкреа�
тологического клуба (2013) [21]. В част�
ности, в них подчеркивается, что пе�
ред тем, как приступить к купирова�
нию болевого синдрома, связанного с
ХП, необходимо исключить другие
возможные сопутствующие причины,
в том числе псевдокисты, новообразо�
вания в желудке или ПЖ, пептические
язвы или холелитиаз. Кроме того, же�
лательно устранить такие факторы
риска ХП, как употребление алкоголя,
табакокурение и обструкция протока.
Пациентам с аутоиммунным панкреа�
титом необходимо назначить патоге�
нетическую терапию.

Вместе с тем терапия ХП с абдоми�
нальным болевым синдромом и фор�
мированием экзокринной недостаточ�
ности ПЖ является сложной задачей
как в силу объективных причин, свя�
занных с многофакторностью патоге�
нетических механизмов их формиро�
вания, так и в результате широкого
спектра возможностей для выбора оп�
тимальной схемы лечения или наибо�
лее эффективного препарата. При
этом выбор терапевтической стратегии
осуществляется исходя из целей лече�
ния ХП, которыми в первую очередь
являются обеспечение функциональ�
ного покоя ПЖ, купирование болевого
синдрома, а также восстановление
внешнесекреторной недостаточности
органа. Для купирования абдоминаль�
ной боли у больных ХП используются
различные методы фармакологичес�
кого воздействия, которые включают
в себя применение спазмолитиков,
аналгетиков и др. Кроме того, для этих
целей часто используются ингибиторы
панкреатической секреции, например,
аналоги соматостатина, энкефалинов.
Вместе с тем антисекреторные средст�
ва являются важной составляющей
комплексной терапии пациентов с ХП
для обеспечения физиологического
покоя органа. Учитывая роль соляной
кислоты в патогенезе КЗЗ ХП, вполне
логичным представляется использова�
ние препаратов, действие которых
направлено на ее нейтрализацию или
подавление секреции париетальными
клетками. 

У больных ХП в стадии ремиссии,
ассоциированном с ГЭРБ или язвен�
ной болезнью, терапия сопутствую�
щей патологии в стадии ее обострения
проводится согласно существующим
международным и национальным ре�
комендациям. В случае диагностики
Helicobacter pylori у пациентов с ХП
возможно осуществление эрадикаци�
онной терапии первой линии с приме�
нением ИПП, кларитромицина и
амоксициллина в рекомендованных
дозировках, а также проведением ан�
тисекреторной терапии в течение
2 нед. В стадии обострения ХП,
сочетанного с ГЭРБ или язвенной
болезнью при отсутствии внешнесек�
реторной недостаточности ПЖ, анти�
секреторная терапия проводится по

тем же принципам, что и при лечении
вне обострения. Однако существуют
особенности: в стадии обострения за�
болевания рекомендовано использо�
вание ИПП в стандартных дозировках
однократно, так как назначение этих
препаратов 2 раза в сутки может при�
вести к более выраженной внешнесек�
реторной недостаточности ПЖ, что
существенно ухудшает качество жизни
больных [2]. 

Выбор кислотосупрессивной терапии
В современный арсенал препаратов,

обеспечивающих интенсивное и про�
должительное снижение базальной и
стимулированной секреции соляной
кислоты, входят несколько групп ле�
карственных средств. Препараты, по�
давляющие секрецию соляной кисло�
ты, отличаются по механизму дейст�
вия, продолжительности эффекта и,
что наиболее важно, безопасности и
переносимости. В терапии кислотоза�
висимой патологии значим еще один
аспект. Длительное применение анти�
секреторных препаратов может приво�
дить к развитию ряда сопутствующих
состояний, обусловленных отсутстви�
ем выработки соляной кислоты, сле�
довательно, снижение кислотопродук�
ции должно быть управляемым и дозо�
зависимым. В арсенале антисекретор�
ных средств присутствуют препараты,
различаемые по механизму действия,
эффективности применения, побоч�
ным эффектам и фармакоэкономичес�
ким показателям. В снижении секре�
ции соляной кислоты задействованы
холиноблокаторы, блокаторы гиста�
миновых Н2�рецепторов, ингибиторы
протонной помпы (ИПП), а также ин�
гибирующие секрецию соляной кис�
лоты гастроинтестинальные гормоны
(соматостатин, секретин, глюкагон).

Механизм действия ИПП во многом
определяет их топ�позицию среди пре�
паратов, применяемых для снижения
продукции соляной кислоты: при тера�
пии КЗЗ, профилактике стрессовых
желудочно�кишечных язв, минимиза�
ции НПВП�гастропатии, эрадикации
Helicobacter рylori, ГЭРБ. ИПП непо�
средственно подавляют синтез соляной
кислоты посредством блокирования
H+�K+�АТФазы. Фермент H+�K+�АТФаза,
располагаясь в цитоплазматических
тубуловезикулах, участвует во всех ви�
дах стимуляции кислотопродукции.
Под ее действием происходит гидролиз
АТФ, что приводит к обмену находя�
щегося внутри париетальной клетки
иона H+ на внеклеточный K+. В 1979 г.
на фармацевтическом рынке появился
первый из представителей ИПП –
омепразол, создатели которого были
удостоены Нобелевской премии. До
настоящего времени этот препарат
применяется с целью подавления сек�
реции соляной кислоты. В последую�
щем семейство ИПП пополнилось
другими соединениями (пантопразол,
лансопразол, эзомепразол и рабепра�
зол). Все используемые в клинике
ИПП представляют собой 2�пиридил�
метилсульфонилбензимидазолы, кото�
рые различаются природой и локали�
зацией заместителей, расположенных
в пиридиновом и бензольном кольцах. 

Согласно результатам клинических
испытаний, все ИПП обладают досто�
верным преимуществом при сравне�
нии с блокаторами Н2�гистаминовых
рецепторов. Особого внимания заслу�
живает пантопразол, низкий профиль
лекарственных взаимодействий и вы�
сокая рН�селективность которого вы�
годно отличают его от других ИПП и

делают наиболее безопасным при дли�
тельном приеме. Эффективность и ра�
циональность терапии с применением
пантопразола (препарат Контролок) у
пациентов с ГЭРБ, язвенной болезнью
двенадцатиперстной кишки и язвенной
болезни желудка (особенно у пациен�
тов старше 50 лет) доказаны во многих
клинических исследованиях. Отличи�
тельной особенностью препарата явля�
ется предсказуемость его фармакокине�
тики при значениях рН, близких к нейт�
ральным, что является необходимым
для проведения эрадикационной тера�
пии. Пантопразол гарантированно сни�
жает уровень базальной и стимулиро�
ванной секреции соляной кислоты в
желудке, поддерживая ее на оптималь�
ном уровне, необходимом для заживле�
ния большинства язвенных дефектов
в двенадцатиперстной кишке – рН >3 в
течение 18 ч в сутки, а для эффективной
терапии ГЭРБ – при рН >4 в течение
18 ч. Пантопразол хорошо абсорбиру�
ется, его абсолютная биодоступность
составляет около 77%, связывается с
белками плазмы на 98%, а его макси�
мальная концентрация в плазме отме�
чается через 2 ч. Среднее время полу�
жизни пантопразола после его одно�
кратного внутривенного введения в
дозе 40 мг составляет в среднем 60 мин
[18], однако несмотря на это подавле�
ние секреции соляной кислоты сохра�
няется примерно в течение 3 сут [19].
Пантопразол отличается быстрым вса�
сыванием, а его максимальная кон�
центрация в плазме крови достигается
примерно через 2,5 ч после однократ�
ного или повторного приема per os.
Особенности метаболизма пантопра�
зола в печени отличают его от других
представителей ИПП. В результате
таких особенностей пантопразол очень
мало взаимодействует с лекарствен�
ными препаратами, претерпевающими
метаболизм в печени, не конкурирует с
ними, вследствие чего его можно соче�
тать с другими лекарственными сред�
ствами. Согласно проведенным иссле�
дованиям, не требуется проведение
коррекции дозы пантопразола у боль�
ных пожилого возраста, а также с по�
чечной и умеренно выраженной пече�
ночной недостаточностью [20]. 

Включением пантопразола в схемы
терапии пациентов с обострением
хронического/острого панкреатита
сочетанного с КЗЗ не исчерпываются
возможности применения препарата
в панкреатологии. Использование
ИПП может быть рекомендовано для
профилактики образования язв две�
надцатиперстной кишки при панкрео�
некрозах [22]. Одной из ведущих задач
терапии ХП является сохранение и
поддержание нутритивного статуса
больных. Денатурация поступающих в
двенадцатиперстную кишку панкреа�
тических ферментов вследствие ее за�
кисления способствует прогресси�
рованию проявлений внешнесекре�
торной недостаточности ПЖ. Обще�
признано, что оптимум действия как
собственных, так и принятых в виде
заместительной терапии панкреати�
ческих ферментов находится в интер�
вале рН 5�7. Поэтому создание стой�
кой щелочной среды в двенадцати�
перстной кишке при ХП, достигаемое
назначением ИПП, вносит вклад в по�
вышение эффективности замести�
тельной ферментной терапии [21].
Также следует помнить, что закисле�
ние сопровождается и преципитацией
желчных кислот, что негативно влияет
на переваривание жиров и моторику
кишечника.

Таким образом, учитывая наличие
тесной взаимосвязи между панкреати�
ческой секрецией и соляной кислотой, а
также достоверную роль гиперсекреции
соляной кислоты в патогенезе ХП, дан�
ную нозологию можно рассматривать с
позиции кислотозависимой патологии.
Частая ассоциация ХП с другими КЗЗ
диктует необходимость проведения диф�
ференцированной терапии с учетом всех
звеньев патогенеза. Среди всех существу�
ющих на сегодняшний день ИПП именно
пантопразол (Контролок) способен обес�
печить оптимальный профиль рН, а также
обладает высоким уровнем безопасности
и минимальными лекарственными взаи�
модействиями, что делает его препаратом
выбора у данной категории больных. 
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