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Поджелудочная железа (ПЖ) представляет со-
бой уникальный орган, который благодаря сочета-
нию инкреторной и экскреторной функций прини-
мает участие во всех физиологических процессах, 
начиная с пищеварения и заканчивая процессами 
адаптации [2, 13].

В принципе, любые заболевания ПЖ, в том чис-
ле и  хронический панкреатит (ХП), имеет смысл 
рассматривать как заболевания, поражающие и се-
креторные, и инкреторные отделы органа, а следо-
вательно, приводящие к  нарушению постоянства 
внутренней среды организма [1, 3, 6]. Недостаточ-
ность эндокринной функции ПЖ клинически про-
является в  манифестации метаболических нару-
шений. Внешнесекреторная недостаточность ПЖ 
(ВНПЖ), которая диагностируется по уровню фе-
кальной панкреатической эластазы‑1, наблюдается 
при различных заболеваниях, в том числе при ХП, 
сахарном диабете, остеопорозе, после операций 
на желудке и ПЖ, ожирении и других патологиче-
ских состояниях [2, 7, 14].

ХП является распространенным рецидивирую-
щим заболеванием ПЖ, этиология которого ассо-
циируется с метаболическим синдромом, а имен-
но с  абдоминальным ожирением, инсулинорези-

стентностью, гиперлипидемией, атеросклерозом 
и сахарным диабетом типа 2 (СД2). Эти заболева-
ния имеют общие патогенетические факторы, ко-
торые вызывают их развитие и прогрессирование, 
а следовательно, могут инициировать и  потенци-
ровать друг друга. По результатам исследований, 
внешнесекреторная недостаточность ПЖ, которая 
определялась по уровню фекальной панкреати-
ческой эластазы‑1, встречается в среднем у 53,3% 
всех обследуемых больных СД2  [5, 15, 16]. Соче-
тание СД2 и ХП в 2-3 раза повышает риск развития 
рака ПЖ [14, 18].

Алгоритм лечения пациентов с ХП основывает-
ся на купировании болевого синдрома, коррекции 
экзо- и эндокринной недостаточности ПЖ [4, 6, 17], 
уровня свободных жирных кислот, оксидативного 
и цитокинопосредованного стресса [5, 10, 11]. При 
развитии ВНПЖ у больных ХП назначение фермент-
ных препаратов является жизненно необходимым, 
в  том числе и  при СД2. Заместительная терапия 
панкреатическими ферментами улучшает всасыва-
ние жиров; способна нормализовать нутритивный 
статус, например уровень жирорастворимых ви-
таминов, преальбумина и ферритина, в том числе 
и у больных без явной стеатореи; способна предо
твратить развитие остеопороза, обусловленного 
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мальабсорбцией витамина D; улучшает качество 
жизни больных ХП [4, 18].

Важной частью лечения больных СД2 является 
терапия инсулинорезистентности, которая прежде 
всего заключается в назначении метформина, тио-
золидонов. Метформин относится к бигуанидам, он 
подавляет образование глюкозы в печени и снижа-
ет гликемию натощак, повышает печеночную и пе-
риферическую чувствительность к инсулину (но не 
влияет на его секрецию), действует на инсулиновые 
рецепторы. Таким образом, действие метформина 
способствует уменьшению инсулинорезистент-
ности на различных уровнях: в  печени, скелетных 
мышцах, жировой ткани. Кроме того, метформину 
свойственно анорексигенное действие. Препарат 
замедляет развитие СД2, способствует снижению 
массы тела и имеет защитный кардиоваскулярный 
эффект, улучшает липидный обмен, что проявляет-
ся в снижении уровней свободных жирных кислот, 
ХС ЛПНП, ХС ЛПОНП, повышении уровня ХС ЛПВП, 
угнетении окислительного стресса, улучшении ре-
лаксации сосудов и снижении пролиферации глад-
комышечных клеток [10].

Учитывая то, что при СД2 в большинстве случаев 
встречается липидная инфильтрация целого ряда 
органов, в том числе и ПЖ, оптимальным является 
назначение препаратов α-липоевой кислоты, кото-
рая служит мощным антиоксидантом.

Механизм антиоксидантного действия α-липое
вой и  дигидролипоевой кислот (ДГЛК) состоит 
в следующем [3, 12]: восстановленная форма ДГЛК 
является донором электронов для восстановления 
других антиоксидантов (витаминов С и Е и глюта-
тиона); α-липоевая кислота повышает интра- и экс-
трацеллюлярные уровни глютатиона в Т-клеточных 
культурах, эритроцитах человека, глиальных клет-
ках и  лимфоцитах периферической крови; через 
восстановление в  ДГЛК обеспечивает постоянное 
уменьшение содержания внеклеточного и  повы-
шения внутриклеточного цистеина, который явля-
ется составной частью глютатиона; дигидролипоат 
вызывает также снижение внутриклеточной кон-
центрации железа, что не позволяет ему прини-
мать участие в ПОЛ; α-липоевая кислота эффектив-
но нейтрализует пероксильные и  гидроксильные 
радикалы, а также радикалы кислорода; оказывает 
положительное липотропное действие, облегчая 
транспорт ацетата и  жирных кислот из цитозоля 
в  матрикс митохондрий для последующего окис-
ления за счет повышения продукции коэнзима А; 
меняет спектр липидов крови в  сторону ненасы-
щенных жирных кислот, предупреждая развитие 
атеросклероза; мобилизирует жир из жировых 
депо с последующей его утилизацией в энергети-
ческом обмене; принимает участие в углеводном 
обмене: в аэробном метаболизме продукта глико-
лиза — пирувата; является коферментом в окисли-
тельном декарбоксилировании пировиноградной 

и α-кетоглутаровой кислот в цикле Кребса; способ-
ствует ликвидации метаболического ацидоза; ре-
гулирует синтез глюкозы в печени; усиливает вза-
имодействие инсулина и  рецепторов, повышает 
активность глюкозных транспортеров и внутрикле-
точный транспорт глюкозы; замедляет процессы 
глюконеогенеза и кетогенеза  [1, 3, 9]. Для клини-
ческой практики лечения СД2 важными являют-
ся энергетические свойства α-липоевой кислоты, 
которые заключаются в стимуляции захвата и ути-
лизации глюкозы в мышечных тканях независимо 
от действия инсулина; повышении содержания 
макроэргических соединений в  скелетных мыш-
цах; коррекции нарушений метаболизма железа 
и  меди  [1, 9]. При профилактическом введении 
α-липоевой кислоты значительно снижается про-
дукция NO β-клетками ПЖ. Также имеются данные, 
что α-липоевая кислота с успехом использовалась 
при лечении ХП на фоне метаболического синдро-
ма и жировой дистрофии ПЖ [7, 9].

Благодаря универсальному метаболическому 
действию α-липоевая кислота применяется во всех 
сферах медицины, особенно в эндокринологии, не-
врологии, гастроэнтерологии и т.д.

Цель работы  — оценить эффективность 
α-липоевой кислоты в лечении больных с сочетан-
ным течением сахарного диабета типа 2 и хрониче-
ского панкреатита.

Материалы и методы
В  условиях эндокринологического отделения 

КУОЗ «Областная клиническая больница  — Центр 
экстренной медицинской помощи и медицины ката-
строф» г. Харькова обследовано 82 пациента с СД2, 
у  которых также отмечался ХП, однако стаж СД2 
был выше, чем ХП. Средний возраст больных соста-
вил 53,5±1,4  года, гендерный состав  — 30  мужчин, 
52 женщины. Контрольную группу (n=20) составили 
20 практически здоровых лиц, максимально сопоста-
вимых по возрасту и полу к обследуемым больным.

Диагноз СД2 устанавливался согласно приказу 
МЗ Украины № 1118 от 21.12.2012 [8]. Критериями 
включения в  исследование был субкомпенсиро-
ванный диабет (уровень HbA1с не более 8,5%).

Верификация диагноза ХП проводилась на ос-
новании стандартов обследования больных ХП со-
гласно приказу МЗ Украины № 638 от 10.09.2014 [7], 
у всех больных подтверждался диагноз рецидиви-
рующего ХП в стадии неполной ремиссии.

Критерии исключения при проведении иссле-
дования: наличие у больных онкологической пато-
логии, тяжелых сопутствующих нефропатий, алко-
голизма, хронического калькулезного холецистита, 
тяжелой кардиальной патологии, нейропсихиче-
ской патологии, которая могла бы повлиять на ком-
плаенс между пациентом и  доктором, отсутствие 
информационного согласия пациента на участие 
в исследовании.



| Практикуючий лікар, том 5, №3, 2016 | www.likar-praktik.kiev.ua 23

Всем больным проведено общеклиническое 
обследование с  определением массы тела, роста, 
индекса массы тела (ИМТ), окружности талии (ОТ), 
окружности бедер (ОБ). Оценку интенсивности боле-
вого синдрома проводили с  помощью полуколиче-
ственной шкалы с расчетом средней степени тяжести.

Оценка уровня инсулинорезистентности про-
водилась с  помощью HOMA (homeostasis model 
assessment) — модели оценки гомеостаза с вычис-
лением индекса инсулинорезистентности (HOMA-
IR) по формуле: НОМА-IR = инсулин, мкЕД/мл х 
глюкоза, ммоль/л  / 22,5. Концентрацию глюкозы 
в сыворотке крови натощак (ГКН) определяли глю-
козооксидантным методом, уровень инсулина кро-
ви — иммуноферментным методом.

Для характеристики функционального состоя-
ния ПЖ оценивали активность в  сыворотке крови 
α-амилазы, которую определяли по унифициро-
ванной методике Каравея; уровень С-реактивного 
белка (СРБ) в сыворотке крови определялся латекс-
ным методом при помощи набора «НВЛ Гранум»; 
активность эластазы‑1 в кале определяли иммуно-
ферментным методом по стандартной методике 
(Freinstein and Janoff). Также всем больным прово-
дилось ультразвуковое исследование поджелудоч-
ной железы на аппарате Philips HDI Medical System.

Показатели липидного спектра сыворотки кро-
ви (общий холестерин (ОХС), триглицериды (ТГ), 
холестерин липопротеинов высокой плотности 
(ХС ЛПВП), холестерин липопротеинов низкой плот-
ности (ХС ЛПНП)) определяли биохимическим ме-
тодом с использованием стандартных наборов.

Показатели, отражающие состояние внешнесе-
креторной функции ПЖ, измерялись дважды. Уль-
тразвуковое исследование ПЖ также проводилось 
дважды. Первое исследование проводили при по-
ступлении больного в клинику (на 2-3-й день пре-
бывания больного в стационаре), а второе — после 
окончания лечения.

Статистическая обработка результатов иссле-
дований осуществлялась с  помощью пакета при-
кладных программ Statistica-6.0 с использованием 
основных описательных методов статистики. Срав-
нение средних в группе до и после лечения прово-
дилось с помощью критерия Вилкоксона.

Больные каждой из групп в зависимости от при-
менявшегося лечения были разделены на 2 группы. 
Больные основной группы (1‑й  руппы) — 62 (76%) 
пациента  получали препараты базисного лечеб-
ного комплекса, которые традиционно применяют 
для лечения соответствующих заболеваний (для 
коррекции углеводного обмена: диетотерапия с 
учетом физической активности, метформин 2 г/сут;  
в  зависимости от тяжести синдрома мальабсорб-
ции назначался панкреатин в  виде мини-микро-
сфер по 25-40 тыс. ед. 3 раза в день во время еды 
на основные приемы пищи, по 10-20 тыс. ед. — на 
промежуточные приемы пищи). В качестве допол-

нительной терапии больным основной группы на-
значался препарат α-липоевой кислоты (Диалипон, 
«Фармак») по 600 мг 1 раз в сутки в таблетирован-
ной форме. Больные группы сравнения (2‑й  груп-
пы) — 20 (24%) пациентов получали только базис-
ную терапию. Обследование проводилось до и че-
рез 12 недель лечения.

Результаты и их обсуждение
Позитивная динамика болевого синдрома под 

влиянием лечения была более выражена у  боль-
ных основной группы. Оказалось, что боли исчезли 
у 12 (19%) больных, уменьшились — у 44 (71%), оста-
лись прежними — у 4 (6%) и усилились — у 2 (3%). 
Среди больных группы сравнения боли исчезли 
у 3 (15%) больных, уменьшились — у 8 (40%), оста-
лись прежними — у 7 (35%) и усилились — у 2 (10%). 
Таким образом, болевой синдром купировался под 
влиянием основного варианта лечения в  1,3 раза 
чаще, а  уменьшался  — в  1,78  раза чаще, чем под 
влиянием только традиционной терапии ХП. В  то 
же время боли оставались прежними среди боль-
ных основной группы в 6 раз реже, а усиливались — 
в 3 раза реже, чем у больных группы сравнения.

Диспептические явления исчезли у  12 (19%), 
уменьшились  — у  38 (61%), остались прежними  — 
у 7 (11%) и усилились — у 5 (8%) больных основной 
группы. Соответствующие показатели среди больных 
группы сравнения составили соответственно 4 (20%), 
12 (60%), 3 (15%) и 1 (5%). Таким образом, включение 
препаратов α-липоевой кислоты в комплексное ле-
чение ХП и СД2 было более эффективным и в отно-
шении влияния на диспептический синдром.

Пальпаторная болезненность исчезла или 
уменьшилась у 45 (73%) больных основной группы 
и у 11 (55%) больных группы сравнения, что также 
подтверждает целесообразность использования 
Диалипона при лечении ХП и СД2.

При анализе динамики показателей фекальной 
панкреатической эластазы‑1 было выявлено, что 
у пациентов основной группы по результатам эла-
стазного теста ВНПЖ улучшилась под влиянием 
лечения более отчетливо, чем у  больных группы 
сравнения. Так, если до лечения нормальное со-
держание эластазы‑1 в кале определялось у 7 (11%) 
больных основной группы и у 5 (25%) больных груп-
пы сравнения, то после лечения эти показатели 
составили соответственно 17 (27%) и 5 (25%) боль-
ных. После лечения частота встречаемости легкой 
панкреатической недостаточности составила 40,3% 
(25 больных) и 30% (6 больных) в группе сравнения. 
Частота встречаемости умеренной панкреатиче-
ской недостаточности составила соответственно 
29% (18 больных) и 25% (5 больных), а частота встре-
чаемости тяжелой панкреатической недостаточно-
сти осталась такой же, как и до лечения. В частно-
сти, в основную группу вошли 2 больных с показате-
лями эластазы‑1 менее 100 мкг/г, что составило 3% 
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от всех обследованных больных этой группы. После 
лечения у всех этих больных результаты эластазно-
го теста остались низкими, т.е. сохранялась тяжелая 
ВНПЖ. Аналогичная ситуация отмечена и в группе 
сравнения. В нее вошли 4 больных с выраженной 
панкреатической недостаточностью (20% случаев 
от всех больных группы сравнения). После лечения 
практически такие же низкие показатели сохрани-
лись у всех этих больных.

Следовательно, лечение способствовало учаще-
нию встречаемости нормальных показателей фе-
кального эластазного теста при использовании обо-
их вариантов терапии. Однако в  основной группе 
частота нормальных показателей эластазы‑1 после 
лечения была выше, чем в группе сравнения, на 2%. 
Хотя, на первый взгляд, разница не очень значитель-
на, но в  основной группе после лечения стало на 
10 пациентов с нормальными показателями эласта-
зы‑1 больше, чем до лечения, т.е. в 2,4 раза. В груп-
пе сравнения больных с  нормальными данными 
эластазного теста после лечения осталось столько 
же. Уменьшение частоты встречаемости легкой не-
достаточности ПЖ под влиянием лечения произо-
шло в основной группе за счет того, что у 6 больных 
удалось нормализовать данные эластазного теста, 
то есть частота такой нормализации в  основной 
группе наблюдалась на 9% чаще, чем в группе срав-
нения. Умеренная панкреатическая недостаточ-
ность встречается отчетливо реже после лечения 
с  использованием α-липоевой кислоты  — в  29% 
случаев (у 18 больных основной группы). В группе 
сравнения после лечения умеренная недостаточ-
ность ПЖ встречалась в 25% случаев (у 6 больных). 
Т.е. при наличии исходно умеренного снижения 
внешнесекреторной функции ПЖ динамика этой 
функции была выражена меньше по сравнению 
с  динамикой легкой панкреатической недостаточ-
ности. По нашим данным, динамика от умеренной 
до легкой панкреатической недостаточности под 
влиянием терапии наблюдалась у 10  больных ос-
новной группы и только у 1 больного группы 
сравнения. В  результате частота умеренного 
снижения внешней секреции ПЖ после ле-
чения среди больных основной группы была 
в  1,2  раза выше, чем в  группе сравнения. 
В  итоге нормальные показатели эластазного 
теста и легкое их снижение после лечения вы-
являлись у  67,3% больных основной группы 
и  реже  — у  55% больных группы сравнения. 
Частота умеренной и  тяжелой панкреатиче-
ской недостаточности после лечения, напро-
тив, была выше в группе сравнения — у 45%, 
а в основной группе — у 33% больных. Следует 
отметить, что, по данным литературы, резуль-
таты исследования фекальной панкреатиче-
ской эластазы‑1 довольно противоречивы, 
и  все же нам удалось получить положитель-
ную динамику, особенно в основной группе. 

По нашему мнению, за счет эффективного лечения 
стеатопанкреатита, что и  способствовало улучше-
нию функционального состояния ПЖ.

Сравнивались результаты исследования функ-
ционального состояния ПЖ в  динамике лечения 
(табл. 1).

При проведении анализа функционального со-
стояния ПЖ было выявлено достоверную актив-
ность хронического воспаления ПЖ у пациентов до 
лечения. Достоверно снижался уровень α-амилазы 
и СРБ в исследуемых группах.

Комплексное лечение ХП на фоне СД2 сопрово-
ждалось достоверным снижением показателей ме-
таболизма углеводов в  группе сравнения и  основ-
ной группе: ГКН — на 21 и 19%, HbA1с — на 7 и 11%, 
ИРИ — на 22 и 28% соответственно (табл. 2). После 
окончания лечения показатель индекса HOMA-IR 
достоверно снизился в  группе сравнения и  основ-
ной группе в 1,6 и 1,9 раза (р<0,001). Прогрессирую-
щая ИР и избыток свободных жирных кислот при ХП 
приводят к нарушению активности ферментов ПЖ, 
что усиливает синтез триглицеридов и ЛПОНП и вы-
зывает развитие атерогенной дислипидемии.

Известно, что дислипидемия является одним из 
важных компонентов метаболического синдрома, 
в  частности СД2, и  характеризуется количествен-
ными и  качественными изменениями липопроте-
идов крови, в основном повышением уровня ОХС, 

Таблица 1. Показатели функционального со-
стояния ПЖ в  динамике лечения у  больных ХП 
и СД2

Показа-
тели

Группа сравнения (n=20) Основная группа (n=42)

До лечения После 
лечения До лечения После 

лечения
α-амилаза, 

г/г × л 28,75±3,43 22,70±1,93*) 22,2±1,54 17,1±0,62*);#)

СРБ, мг/л 5,28±0,96 2,43±0,57*) 10,1±1,3 6,43±0,87*);#)

Примечание: 1. *)  — достоверно при сравнении идентичных 
показателей до и после лечения (р<0,001); 2. #) — достоверно при 
сравнении идентичных показателей после лечения между основ-
ной группой и группой сравнения (р<0,001).

Таблица 2. Динамика показателей сыворотки крови 
(M±m) у больных ХП и СД2

Показатель
Группа сравнения (n=20)

р
Основная группа (n=42)

р
До лечения После 

лечения
До 

лечения
После 

лечения

ГКН, ммоль/л 9,08±0,27 7,32±0,23 <0,001 9,93±0,38 7,67±0,31 0,0014

HbA1с, % 7,40±0,13 6,87±0,12 <0,001 7,88±0,23 7,12±0,12 <0,001

ИРИ, мкМЕ/мл 12,84±0,54 9,24±0,57 <0,001 19,79±1,21 12,4±0,82 <0,001
HOMA-IR 5,18±0,38 3,3±0,32 <0,001 9,76±0,54 4,84±0,3 <0,001

ОХС, ммоль/л 5,6±0,04 4,54±0,08 0,001 6,80±0,24 5,78±0,12 <0,001
ТГ, ммоль/л 2,07±0,15 1,38±0,17 0,0057 2,72±0,15 1,84±0,24 <0,001

ХС ЛПНП, 
ммоль/л 2,67±0,12 2,64±0,12 <0,001 4,22±0,17 3,82±0,13 <0,001

ХС ЛПВП, 
ммоль/л 1,38±0,05 1,52±0,04 0,0015 1,08±0,04 1,63±0,08 <0,001

ХС ЛПОНП, 
ммоль/л 0,94±0,07 0,73±0,08 0,004 1,42±0,08 0,83±0,05 <0,001
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ТГ и ХС ЛПНП и снижением ХС ЛПВП [15]. Поэтому 
определение у  больных СД2 наличия дислипиде-
мии будет способствовать объективизации оценки 
степени тяжести ИР.

Анализ содержания липидов в крови у пациен-
тов с СД2 в сочетании с ХП после лечения свидетель-
ствовал о  статистически достоверном снижении 
показателей в группе сравнения и основной груп-
пе: ТГ — на 32 и 30%, ОХС — на 5 и 10%, ХС ЛПНП — 
на 10 и  9% и ХС ЛПОНП в  сыворотке крови  — на 
22 и 40% (р<0,001) соответственно, а также досто-
верном повышении уровней ХС ЛПВП на 13 и 32% 
соответственно.

После лечения среди больных основной группы 
только у  4 (6%) больных сохранилось увеличение 
ПЖ, тогда как среди больных группы сравнения 
было 2 (10%) таких пациентов, т.е. в 1,7 раза больше.

Неоднородная структура ПЖ после лечения 
определялась у 58 (94%) больных основной группы 
и у 18 (90%) больных группы сравнения.

Повышение эхогенности ткани ПЖ сохрани-
лось после лечения у  всех больных, которые 
имели этот симптом при поступлении в клинику. 
Понижение эхогенности ПЖ после проведенной 
терапии выявлено у  12 (19%) больных основной 
группы и у  4  (20%) больных группы сравнения. 
Нормальная эхогенность ПЖ стала выявляться 
чаще, чем до лечения, причем в  основной груп-
пе после проведенной терапии этот признак имел 
место у  10 (16%) больных основной группы и 
у 2 (10%) больных группы сравнения.

Нечеткость контуров ПЖ и  их неровность вы-
являлись соответственно у  38 (61%) и  40  (65%) 
больных основной группы после лечения. В группе 
сравнения эти симптомы после лечения встреча-
лись несколько чаще: у 14 (70%) и 16 (80%) больных 
соответственно.

Кальцинаты и  кальцификаты ПЖ, расширение 
вирсунгианова протока сохранялись и после лече-
ния у всех больных, которые имели их при посту-
плении в  клинику. Частота этих сонографических 
симптомов распределялась равномерно среди 
больных обеих групп.

Выводы
Результаты проведенного исследования свиде-

тельствуют об эффективности сочетанного приме-
нения метформина, препарата α-липоевой кислоты 
(Диалипон) и заместительной ферментной терапии 
за счет положительного влияния на углеводный 
обмен и  показатели структурно-функционального 
состояния ПЖ. Такая комбинация воздействует на 
основные патогенетические звенья ХП и СД2 и спо-
собствует коррекции глюкометаболических наруше-
ний. Хорошая переносимость α-липоевой кислоты 
и  ее панкреопротективный эффект обосновывают 
целесообразность назначения α-липоевой кислоты 
в комплексной терапии пациентов с СД2 и ХП.

Перспективы дальнейших исследований  — 
в расширении понимания изменений в ПЖ на фоне 
СД2 и разработке схем диагностики и медикамен-
тозной терапии сочетанного течения СД2 и ХП.
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