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Цель статьи: продемонстрировать клинический пример пациентки с сахарным диабетом в исходе хронического панкреатита, которой 
требуется не только компенсация углеводного обмена, но и коррекция внешнесекреторной недостаточности поджелудочной железы.
Основные положения. На фоне адекватной гипогликемической терапии (метформин в ночное время, ингибитор натрий-глюкозного 
ко-транспортера 2 типа и агонист рецепторов глюкагоноподобного пептида 1, базальный инсулин гларгин) и ферментозаместитель-
ной терапии панкреатином в минимикросферах в дозе 50 000 ЕД на основной прием пищи и до 25 000 ЕД на перекусы пациентка 
отметила существенное улучшение самочувствия. При оценке гликемического профиля путем непрерывного мониторирования 
уровня глюкозы зафиксирована стабилизация показателей гликемии в пределах целевого диапазона. По результатам лабораторных 
исследований, у больной нормализовался не только углеводный обмен, но и исходно сниженное содержание общего белка, витаминов 
и минералов.
Заключение. У пациентов с диабетом в исходе хронического панкреатита оправдано применение препаратов, используемых для лече-
ния больных сахарным диабетом 2 типа. При этом часто требуется интенсификация терапии с добавлением препаратов инсулина. 
Для таких пациентов восполнение экзокринной недостаточности поджелудочной железы столь же важно для коррекции метаболи-
ческих нарушений, как и сахароснижающая терапия.
Ключевые слова: панкреатогенный сахарный диабет, хронический панкреатит, внешнесекреторная недостаточность поджелудочной 
железы.
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ABSTRACT
Aim: To demonstrate a clinical case of a patient with diabetes mellitus secondary to chronic pancreatitis, who needs not only compensation 
for carbohydrate metabolism, but also correction of exocrine pancreatic insufficiency.
Key points. The patient noted a significant improvement in well-being against the background of adequate hypoglycemic therapy (night-
time metformin, sodium-glucose co-transporter type 2 inhibitors and glucagon-like peptide-1 receptor agonist, basal insulin glargine) and 
enzyme-replacement therapy with pancreatin minimicrospheres at a dose of 50,000 IU on main meals and up to 25,000 ED at snacks. When 
evaluating the glycemic profile of continuous glucose monitoring showed stabilization of blood glucose at the target range. According 
to the results of laboratory tests, the patient showed not only normalization of carbohydrate metabolism, but also an initially reduced level 
of total protein, vitamins and minerals.
Conclusion. Administration of drugs used to treat patients with type 2 diabetes mellitus for the management of patients with diabetes 
secondary to chronic pancreatitis is justified. At the same time, the addition of insulin is often necessary. For this group of patients, 
the enzyme replacement therapy of exocrine pancreatic insufficiency is as important for the correction of metabolic disorders as the usual 
hypoglycemic therapy.
Keywords: pancreatogenic diabetes mellitus, chronic pancreatitis, exocrine pancreatic insufficiency.
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ВВЕДЕНИЕ
Сахарный диабет представляет собой группу метаболичес-
ких заболеваний, характеризующихся хронической гипер-
гликемией, обусловленной нарушением секреции инсулина, 
действия инсулина или сочетания обоих этих факторов.

Среди больных сахарным диабетом подавляющее боль-
шинство составляют пациенты с сахарным диабетом 1 
и 2 типов. Для сахарного диабета 1 типа (СД1) характер-
на деструкция β-клеток в результате аутоиммунного пора-
жения поджелудочной железы с развитием абсолютной  
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инсулиновой недостаточности, при этом функции других 
островковых клеток (альфа, дельта, эпсилон и РР) сохра-
няются. В основе развития сахарного диабета 2 типа (СД2) 
лежат инсулинорезистентность и/или нарушение секре-
ции инсулина.

Помимо них, существуют и другие формы сахарного диа-
бета, среди которых особое место занимает сахарный диабет, 
вызванный первичным повреждением экзокринной части 
поджелудочной железы, или диабет в исходе заболеваний 
экзокринной части поджелудочной железы. К этому виду 
относятся сахарный диабет в исходе гемохроматоза, муко-
висцидоза, опухолей или оперативных вмешательств на под-
желудочной железе, однако наиболее частой причиной явля-
ется панкреатит, как острый, так и хронический [1, 2].

Сахарный диабет — достаточно частое осложнение хрони-
ческого панкреатита. По разным данным, его частота дости-
гает 80% и однозначно увеличивается по мере прогрессиро-
вания основного заболевания [1, 3–6]. На сегодняшний день 
отсутствуют четкие диагностические критерии этого особого 
типа диабета. Указанное обстоятельство приводит к тому, 
что пациентам ошибочно выставляется диагноз СД1 или СД2, 
и в результате назначаемое им лечение не всегда адекватно 
и безопасно [7, 8].

КЛИНИЧЕСКОЕ НАБЛЮДЕНИЕ
Пациентка Д. 63 лет госпитализирована в эндокрино-
логическое отделение ГКБ им С.П. Боткина ДЗМ в связи 
с декомпенсацией углеводного обмена в апреле 2022 года. 
Наследственность пациентки не отягощена сахарным диа-
бетом. Рост — 165 см, масса тела — 64 кг, индекс массы 
тела (ИМТ) — 23,5 кг/м2.

Из анамнеза известно, что сахарный диабет у нее выяв-
лен около 10 лет назад и был расценен как СД2. В дебюте 
заболевания инициирована пероральная сахароснижающая 
терапия, которая длительное время состояла из метформина 
и вилдаглиптина. Два года назад в связи с высокими пока-
зателями гликемии натощак и постпрандиальной гликемии 
терапию модифицировали: назначили метформин пролонги-
рованного действия в дозе 750 мг утром и вечером.

С учетом необходимости кардио- и нефропротекции 
добавлен препарат группы ингибиторов натрий-глюкозно-
го ко-транспортера 2 типа (иНГЛТ-2) канаглифлозин в дозе 
100 мг утром. Кроме того, ингибитор дипептидилпептидазы 4 
заменен на агонист рецепторов глюкагоноподобного пепти-
да 1 (арГПП-1) дулаглутид в дозе 1,5 мг 1 раз в неделю в связи 
с наличием у него кардио- и нефропротективного действия, 
а также более выраженного сахароснижающего эффекта.

У пациентки длительный стаж хронического панкреатита, 
обусловленного злоупотреблением алкоголем. В ходе прове-
денной около 5 лет назад магнитно-резонансной холангио-
панкреатографии найдены конкременты в поджелудочной 
железе. Пациентка жаловалась на появление периодичес-
ких болей в животе на фоне приема большого количества 
жирной пищи. Алкоголь в последние два года не употребля-
ла, поскольку каждый прием провоцировал возникновение 
интенсивной опоясывающей боли в животе.

С целью возмещения ферментной недостаточности под-
желудочной железы она принимала препараты панкреатина 
по 25 000 ЕД с каждым приемом пищи, тем не менее сохра-
нялись жидкий стул до 4 раз в день, плохая переносимость 
обильной жирной или белковой пищи, чувство вздутия живо-
та и метеоризм. Отмечалась также прогрессирующая потеря 
массы тела с отчетливым уменьшением мышечной массы.

По результатам обследований, выявлены дистальная 
диабетическая полинейропатия сенсорной формы симмет-
ричного типа и диабетическая нефропатия, хроническая 
болезнь почек С2А2. Данные о наличии диабетической 
ретинопатии и атеросклеротического поражения сосудов 
не получены. Лабораторные показатели пациентки пред-
ставлены в таблице 1.

По данным гликемического профиля, наблюдались рост 
показателей гликемии в ночные часы и высокие значения 
постпрандиальной гликемии с недостаточным последую-
щим снижением. С учетом характера декомпенсации угле-
водного обмена и низкой собственной секреции инсулина 
и уменьшения массы тела сахароснижающая терапия была 
модифицирована следующим образом: прием метформи-
на перенесен на ночное время, оставлено лечение иНГЛТ-2 
и арГПП-1, назначен базальный инсулин гларгин, доза кото-
рого при титрации доведена до 16 ЕД.

На фоне такого лечения зафиксирована стабилизация 
показателей гликемии на уровне индивидуальных целевых 
значений, ликвидированы гипергликемия натощак и эпизо-
ды постпрандиальной гипергликемии (табл. 2). На амбула-
торном этапе сохранялась стойкая компенсация углеводного 
обмена: уровень гликированного гемоглобина через 3 меся-
ца — 7,1%, через 6 месяцев — 7,0%, через год — 6,6%.

В анализе кала имелись остатки непереваренной пищи, 
умеренное количество мышечных волокон и жира. Кроме 
того, данные лабораторных исследований свидетельство-
вали о витаминно-минерально-белковой недостаточности, 
обусловленной недостаточностью экзокринной функции 
поджелудочной железы, что подтверждалось снижением 
уровня панкреатической эластазы. На основании этих дан-
ных доза препарата ферментозаместительной терапии (ФЗТ)  

Результаты лабораторных исследований 
пациентки Д., апрель 2022 года

Laboratory test results of  Patient D., April 2022

Таблица 1 / Table 1

Показатель Значение  
у пациентки

Норма

Гликированный  
гемоглобин, %

8,7 < 6,0

C-пептид, нг/мл 0,46 1,1–4,4

Общий белок, г/л 59 66,0–83,0

Альбумин, г/л 33 33,0–55,0

Креатинин, мкмоль/л 83,3 58,0–96,0

Скорость клубочковой 
фильтрации по CKD-EPI,  
мл/мин/1,73 м2

64,4 60,0–120,0

Суточная экскреция 
альбумина с мочой, мг

120 < 30,0

Магний, ммоль/л 0,67 0,77–1,06

Кальций, ммоль/л 2,33 2,20–2,65

Витамин D, нг/мл 24 30,0–60,0

Витамин В
12

, пг/мл 146 25,0–165,0

Раковый эмбриональный 
антиген, нг/мл

7,4 0,2–5,0

Панкреатическая эластаза  
в кале, мкг/г

166 > 200,0
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увеличена до 50 000 ЕД на основной прием пищи и до 
25 000 ЕД на перекусы. В качестве препарата выбран панк-
реатин в минимикросферах. Назначен также холекальцифе-
рол по 50 000 МЕ 1 раз в неделю с последующей коррекцией 
дозы на амбулаторном этапе.

В связи с прогрессирующим снижением массы тела 
и повышенным риском злокачественных новообразований 
поджелудочной железы у пациентов с хроническим панк-
реатитом и сахарным диабетом у больной Д. оценены онко-
маркеры. Выявлено незначительное повышение уровня 
ракового эмбрионального антигена (РЭА) — до 7,4 нг/мл. 

По результатам компьютерной томографии с контрастным 
усилением, отмечены атрофия паренхимы поджелудочной 
железы, неоднородность ее структуры за счет множества 
кальцинатов. Вирсунгов проток расширен до 8 мм, в его 
просвете в области головки и перешейка найдены конкре-
менты размерами до 6 мм. Признаков новообразований 
не было (рис. 1).

Ввиду отсутствия данных о наличии образования в под-
желудочной железе, а также значимой протоковой гипер-
тензии хирург рекомендовал динамическое наблюдение. 
Через 6 месяцев при контрольном исследовании уровень 
РЭА — 4,8 нг/мл (в норме), по данным компьютерной томо-
графии и эндоскопического ультразвукового исследования, 
существенная динамика отсутсвовала, признаки опухолевых 
образований не обнаружены. Рекомендовано дальнейшее 
наблюдение 1 раз в год.

На фоне адекватной гипоглекемической терапии и ФЗТ 
при контрольном обследовании в марте 2023 года пациентка 
отметила существенное улучшение самочувствия, наличие 
оформленного стула, прибавку массы тела до 69 кг (ИМТ — 
25,3 кг/м2). При оценке гликемического профиля путем 
непрерывного мониторирования уровня глюкозы зафик-
сирована стабилизация показателей гликемии в пределах 
целевого диапазона с низкой вариабельностью уровня глю-
козы в течение суток (рис. 2). По результатам лаборатор-
ных исследований, нормализовался не только углеводный 
обмен, но и содержание общего белка, витаминов и мине-
ралов (табл. 3).

Рис. 2. Показатели непрерывного мониторирования уровня глюкозы у пациентки Д. через год  
после выписки
Fig. 2. Continuous glucose monitoring results for patient D. one year after discharge

Рис. 1. Компьютерная томография органов 
брюшной полости пациентки Д. Картина 
калькулезного панкреатита. Здесь и далее иллюстрации 
авторов
Fig. 1. Abdominal CT scans of  patient D. Signs 
of  calcification of  pancreas. Illustrations by authors

Показатели гликемического профиля до и после коррекции сахароснижающей терапии
Glycaemic profile before and after antihyperglycemic therapy correction

Таблица 2 / Table 2

Время определения Натощак Через 
2 часа 
после 

завтрака

Перед 
обедом

Через 
2 часа 
после 
обеда

Перед 
ужином

Через 
2 часа 
после 
ужина

На ночь В 3:00 В 6:00

До госпитализации 9,2 11,2 8,4 10,6 7,7 9,8 7,9 8,4 8,8

На момент выписки 6,6 8,2 6,7 7,9 5,9 7,2 6,4 6,2 6,6
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ОБСУЖДЕНИЕ
В патогенезе сахарного диабета в исходе хронического панк-
реатита ключевую роль играет прогрессирующее воспаление 
с исходом в атрофию и фиброз ткани поджелудочной желе-
зы, при этом в процесс вовлекаются одновременно ацинар-
ные и островковые клетки.

В основе повреждения островков Лангерганса лежат 
два механизма. Во-первых, прямое действие цитокинов 
на клетки островка на фоне воспаления, во-вторых, на фоне 
длительного воспалительного процесса, нарушения микро-
циркуляции с развитием тканевой гипоксии у пациента 
постепенно формируется фиброз всей поджелудочной желе-
зы с повреждением не только экзокринной, но и эндокринной 
части [7, 9, 10]. В результате снижается собственная секреция 
инсулина, что и ведет к возникновению сахарного диабета.

Кроме того, на фоне недостаточности экзокринной 
функции поджелудочной железы с развитием мальдигес-
тии и мальабсорбции уменьшается секреция инкретинов. 
При этом на фоне ФЗТ уровни инкретинов повышаются, что 
способствует улучшению показателей гликемии [7, 11–13].

При отсутствии ФЗТ в адекватных дозах (не менее 40 000–
50 000 ЕД) наблюдается и нарушение абсорбции нутриентов, 
что зачастую приводит к поливитаминно-минерально-белко-
вому дефициту.

В описанном случае, по данным гликемической кривой, 
у пациентки отмечался рост показателей гликемии в ноч-
ное время, для коррекции чего потребовалось добавление 
базального инсулина. Кроме того, прием метформина пол-
ностью перенесен на ночь с целью снижения продукции 
глюкозы печенью.

Небольшая собственная секреция инсулина свидетельст-
вует о сохранности пула β-клеток. С учетом этого обстоя-
тельства обосновано сохранение в схеме терапии арГПП-1 
для стимуляции глюкозозависимой секреции инсулина.

Применение иНГЛТ-2 нужно не столько для коррекции 
гликемии, сколько для нефропротекции. Кроме того, данная 
группа препаратов представляет особый интерес в силу их 

противовоспалительных эффектов и возможного замед-
ления процесса фиброзирования поджелудочной железы 
на фоне их приема [14, 15].

По результатам проведенных во время госпитализации 
лабораторных исследований, у больной отмечено увели-
чение уровня постпрандиального С-пептида по сравнению 
с базальным более чем в 2 раза, что свидетельствует об адек-
ватном ответе β-клеток на углеводную нагрузку на фоне 
имеющейся терапии. Поэтому, а также ввиду нормализации 
показателей постпрандиальной гликемии принято решение 
воздержаться от добавления к терапии прандиального инсу-
лина или препаратов, стимулирующих секрецию инсулина.

Доза панкреатина у больной Д. была недостаточной, что 
сопровождалось явлениями мальабсорбции и мальдигестии 
и клинически проявлялось нарушением пищеварения, сни-
жением массы тела, дефицитом белка и витаминов. На фоне 
увеличения дозы ферментов до адекватных значений 
в форме минимикросфер панкреатина масса тела выросла 
на 4 кг, нормализовались параметры биохимического анали-
за крови и, главное, существенно улучшилось самочувствие.

Стоит помнить, что у пациентов с хроническим панкреа-
титом высок риск развития аденокарциномы поджелудочной 
железы. При сочетании хронического панкреатита с сахарным 
диабетом риски еще выше [16, 17]. Таким образом, данная 
группа пациентов нуждается в наблюдении с целью своевре-
менного обнаружения опухолей поджелудочной железы.

Для выявления таких больных существует простой алго-
ритм. Экзокринную недостаточность поджелудочной железы 
можно установить при наличии двух из трех составляющих: 
симптомов нарушения пищеварения, снижения уровней 
нутритивных маркеров (антропометрии, жирораствори-
мых витаминов, белков и микроэлементов в крови), низко-
го содержания фекальной эластазы 1 или коэффициента 
абсорбции жира [18].

Эндокринолог может назначить ФЗТ эмпирически на 
4–6 недель при подозрении на ферментную недостаточ-
ность поджелудочной железы. Ответ на терапию может стать 
дополнительным подтверждением диагноза.

Для коррекции ферментной недостаточности показа-
на пожизненная ФЗТ в дозе 40 000–50 000 ЕД на основной 
прием пищи и половина дозы на перекус.

Согласно актуальным рекомендациям, препаратом выбора 
признан панкреатин в минимикросферах менее 2 мм, так как 
он отвечает всем современным требованиям к ферментным 
препаратам и обеспечивает наиболее физиологичный про-
цесс пищеварения.

ЗАКЛЮЧЕНИЕ
У пациентов с сахарным диабетом в исходе хронического 
панкреатита оправдано применение препаратов, используе-
мых для лечения больных СД2, дополнительно часто требу-
ется интенсификация терапии с добавлением препаратов 
инсулина. При этом нужно помнить, что для данной груп-
пы пациентов адекватное восполнение ферментативной 
недостаточнос ти поджелудочной железы является таким же 
обязательным аспектом лечения, как и сахароснижающая 
терапия. Только при сочетании сахароснижающей тера-
пии и пожизненной ФЗТ минимикросферами панкреатина 
в адекватных дозах (не менее 40 000–50 000 ЕД на основной 
прием пищи) возможно достичь коррекции метаболических 
нарушений и значимо повысить качество жизни и улучшить 
прогноз у таких пациентов.

Результаты лабораторных исследований 
пациентки Д., март 2023 года

Laboratory test results of  Patient D., March 2023

Таблица 3 / Table 3

Показатель Значение  
у пациентки

Норма

Гликированный  
гемоглобин, %

6,6 < 6,0

Общий белок, г/л 74,5 66–83

Альбумин, г/л 46 66,0–83,0

Креатинин, мкмоль/л 84 33,0–55,0

Скорость клубочковой 
фильтрации по CKD-EPI,  
мл/мин/1,73 м2

63,3 58,0–96,0

Магний, ммоль/л 0,83 0,77–1,06

Кальций, ммоль/л 2,43 2,20–2,65

Витамин D, нг/мл 51,6 30,0–60,0

Витамин В
12

, пг/мл 330 25,0–165,0

Раковый эмбриональный 
антиген, нг/мл

4,1 0,2–5,0
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