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Эндоскопическая ретроградная хо-
лангиопанкреатография (ЭРХПГ) 

была разработана в качестве диагнос-
тического метода в конце 1960-х и на-
чале 1970-х годов. Первая сфинкте-
ротомия желчевыводящих путей была 
выполнена в 1974 году, и с тех пор 
использование ЭРХПГ в качестве ин-
струмента для терапевтических вме-
шательств на органах панкреатобили-
арной системы быстро эволюциониру-
ет [2, 8, 13, 37]. Метод используют при 
патологии Фатерова соска, наличии 
камней в протоках желчевыводящей 
системы и поджелудочной железы 
(ПЖ), при нарушениях проходимости 
желчевыводящих путей и протоков 
ПЖ [2, 3, 8, 13].

ЭРХПГ считалась «золотым стан-
дартом» для диагностики заболеваний 
желчевыводящих путей и ПЖ [2, 13]. 
Согласно современным консенсусам 
ЭРХПГ больше не считают диагности-
ческим исследованием для хроническо-
го панкреатита, и при патологии би-

лиарных протоков этот метод перерос 
из диагностического в преимуществен-
но терапевтическое вмешательство 
[2, 3, 6, 13, 37]. Применение ЭРХПГ 
уменьшилось в последнее десятилетие 
из-за широкого распространения новых 
неинвазивных методов визуализации, 
таких как магнитно-резонансная томо-
графия (МРТ), магнитно-резонансная 
холангиопанкреатография (МРХПГ), 
компьютерная томография (КТ) и эндо-
скопическая ультрасонография (ЭУЗ) 
[3, 13, 37].

Ограничение применения ЭРХПГ 
связано с высоким риском возмож-
ных осложнений. Панкреатит после 
ЭРХПГ (ПЭП) остается наиболее ча-
стым побочным эффектом этого иссле-
дования с потенциалом значительной 
заболеваемости и смертности, может 
привести к значительным затратам 
для системы здравоохранения [42, 52]. 
ПЭП встречается в 3–15 % случаев 
ЭРХПГ, причем примерно у 5 % этих 
пациентов развивается тяжелое тече-

ние заболевания [3, 6, 13]. В случаях 
высокого риска осложнений риск ПЭП 
может достигать 25 % [20]. По дан-
ным других исследователей, среди 
случаев высокого риска ПЭП может 
возникнуть как осложнение с часто-
той от 15–20 % до 40 % [2, 18, 22]. 
Другие осложнения ЭРХПГ, включая 
постсфинктеротомное кровоизлияние, 
перфорацию и развитие холангита 
или холецистита, сравнительно ред-
ки [6, 22].

Поэтому ЭРХПГ рекомендуют 
выполнять в основном в тех случаях, 
когда существует высокая вероятность 
того, что потребуется терапевтическое 
вмешательство. В каждом конкретном 
случае должны быть тщательно оцене-
ны преимущества применения ЭРХПГ 
и вероятность успешного терапевти-
ческого вмешательства против риска 
осложнений [37, 40]. Кроме того, для 
успешного выполнения и снижения 
риска осложнений требуются опыт-
ный эндоскопист и хорошо обученный 

Резюме
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Summary
The article presents the results of a study of the effectiveness of the use 
of an inhibitor of pancreatic enzyme secretion of octreotide (Octrade) 
for the prevention of pancreatitis after endoscopic retrograde chol-
angiopancreatography (ERCP). It was shown that the administration 
of Octrade at a dose of 0.3 mg in 500 ml of 0.9 % NaCl by continuous 
intravenous infusion for 7 hours and then 0.1 mg of Octrade subcutane-
ously at 6 and 12 hours after the end of intravenous infusion significantly 
reduced the frequency of pancreatitis (4.0 % and 22.2 %; p < 0.05) and 
hyperamylasemia (8.0 % and 25.9 %; p < 0.05) after ERCP. It is concluded 
that Octrade is effective in preventing the development of pancreatitis 
and hyperamilasemia after ERCP.
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персонал, наличие всех необходимых 
материалов для того, чтобы максими-
зировать шансы на успешное вмеша-
тельство [20].

Выделяют множество факторов, 
влияющих на успех ЭРХПГ и развитие 
ПЭП [2, 6, 18, 20, 32, 37, 40, 52]. Ос-
новными факторами риска для ПЭП 
являются женский пол, острый пан-
креатит в анамнезе, ранее перенесен-
ный ПЭП, дисфункция сфинктера 
Одди, внутрипротоковое папиллярное 
слизистое новообразование, сложная 
канюляция, эндоскопическая сфинкте-
ротомия, химическое или гидростати-
ческое повреждение панкреатического 
протока (табл. 1) [2, 6, 18, 32, 37, 40, 
42, 49]. Наличие нескольких факторов 
может иметь кумулятивный эффект [2, 
20, 40]. Выделяют группы высокого 
риска развития ПЭП (при наличии 
трех и более факторов риска) [2, 20, 
22, 28, 32, 40, 52].

Патофизиологически считается, 
что ПЭП является результатом повы-
шенного давления, которое развива-
ется в главном протоке ПЖ из-за вос-
паления периампулярного отдела, вы-
званного травмой ЭРХПГ [37, 52, 58]. 
Повышенное давление в главном про-
токе ПЖ приводит к повреждению 
ацинарных клеток, развивается про-
воспалительный каскад с системным 
высвобождением цитокинов. Много-
кратные повторные контрастирования 
главного панкреатического протока 
за счет осмолярности и ионической 
природы контраста приводят к кон-
трастированию паренхимы ПЖ, что 
также может привести к ПЭП или 
гиперамилаземии.

Таким образом, большинство 
описанных выше факторов риска 
являются такими, которые приводят 
к усилению воспаления в ампуле 
и головке ПЖ. Тщательный анализ 
этих факторов риска позволяет вра-
чам, выполняющим терапевтические 
вмешательства при ЭРХПГ, принимать 
верное решение с учетом конкретных 
рисков каждого случая [20, 22, 42, 52].

Общепринятые определения ПЭП 
содержатся в критериях консенсуса, 
которые были разработаны Cotton et al. 
в 1991 году [16], и пересмотре Атлан-
тической классификации 2012 года [9]. 
Критерии консенсуса включают на-
личие панкреатита (боль, характерную 

для острого панкреатита и сопровожда-
емую не менее чем трехкратным повы-
шением уровня сывороточной амилазы, 
которая развилась de novo через 24 часа 
после ЭРХПГ) и необходимость но-
вой или дальнейшей госпитализации 
в течение как минимум 2 суток. В Ат-
лантической классификации указаны 
боль в животе, которая характерна для 
острого панкреатита, повышение уров-
ня амилазы или липазы более чем в три 
раза выше верхней границы нормы 
и признаки воспаления ПЖ, обнару-
женные при визуализации брюшной 
полости [9]. Однако нормальная КТ 
не исключает наличие ПЭП. При обоих 
определениях для постановки диагноза 
необходимы 2 из 3 критериев. Атлан-
тическая классификация, как правило, 
считается более чувствительной; тем 
не менее она предполагает проведение 
КТ, что не обязательно требуется для 
диагностики во многих клинических 
ситуациях [37, 40].

Хотя использование 2 из 3 кри-
териев достаточно для диагностики 
острого панкреатита у большинства 
пациентов, критерии не всегда точны 
для пациентов, перенесших ЭРХПГ. 
Боль при панкреатите, как правило, 
эпигастральная, постоянная, иррадии-
рует в спину и длится часами или дня-

ми. Эпизодическая и мимолетная боль 
не связана с панкреатитом. Она может 
быть связана с полученным во время 
процедуры большим объемом воз-
духа, что приводит к растяжению 
кишечника и болезненному спазму. 
В дополнение к боли, бессимптомное 
повышение уровня амилазы и (или) 
липазы часто возникает после ЭРХПГ 
без клинических последствий. Не-
верным определением наличия ПЭП 
у пациентов с болью в животе и уме-
ренным, кратковременным повыше-
нием сывороточной амилазы и (или) 
липазы можно объяснить широкую 
вариабельность частоты ПЭП [7, 51].

Степень тяжести ПЭП в основном 
зависит от продолжительности госпи-
тализации (табл. 2) [37, 40]. Посколь-
ку лечение ПЭП аналогично лечению 
других причин острого панкреатита, 
для ПЭП применяются те же прогно-
стические показатели, что и для других 
причин острого панкреатита. Для опре-
деления тяжести панкреатита исполь-
зуются несколько систем оценки, в том 
числе шкала BISAP, критерии Рансона, 
индекса тяжести КТ по шкале Бальта-
зара, критерии Глазго [18, 40, 59].

Для профилактики ПЭП предложе-
ны множество методов и фармаколо-
гических агентов, которые разделены 

Таблица 1
Факторы риска ПЭП

Связанные с пациентом Связанные с процедурой Связанные с оператором

ПЭП в анамнезе Сложная канюляция более 10 
минут

Недостаточный опыт 
эндоскописта

Женский пол
Многократные канюляции 

и повторные контрастирования 
панкреатического протока

Участие стажера

Дисфункция сфинктера Одди Сфинктеротомия

Возраст менее 50 лет
Эндоскопическая папиллярная 
дилатация неповрежденного 

сфинктера

Нормальный уровень 
билирубина в сыворотке крови Манометрия сфинктера Одди

Рецидивирующий панкреатит

Таблица 2
Тяжесть ПЭП

Фактор Легкая Средняя Тяжелый

Длительность 
госпитализации < 3 4–10 > 10

Другие – –

Геморрагический панкреатит
Некроз поджелудочной железы или наличие 

псевдокисты
Необходимость вмешательства (чрескожный 

дренаж или операция)
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на три группы: 1) оценка факторов, 
связанных с пациентом (тщательный 
отбор пациентов, преимущественно 
нуждающихся в терапевтическом 
вмешательстве на протоках органов 
панкреатобилиарной системы); 2) 
совершенствование методов прове-
дения вмешательства (использование 
проводника для канюляции протоков, 
постановка стента в панкреатический 
проток для профилактики ПЭП и др.); 
3) фармакопрофилактика [1, 2, 6, 18, 
31, 37, 40, 42, 51, 54].

Несмотря на успехи, проблема 
профилактики ПЭП остается сложной, 
требующей дальнейшего изучения, 
поиска новых методов профилактики 
осложнений ЭРХПГ.

На протяжении последних лет 
проводятся исследования различных 
агентов для профилактики ПЭП [5, 6, 
7, 18, 19, 28, 31, 37, 46, 54] и многие 
рандомизированные контролируемые 
исследования (РКИ) были направлены 
на выявление эффективных средств 
профилактики этого осложнения 
ЭРХПГ. Проводится поиск идеально-
го фармакологического агента, кото-
рый должен быть короткого действия, 
хорошо переноситься, иметь низкий 
профиль побочных эффектов и, что 
наиболее важно, иметь высокую эф-
фективность в снижении частоты ПЭП.

Проводились исследования 
по изучению фармакологической 
профилактики ПЭП с применением 
нестероидных противовоспалитель-
ных препаратов (НПВП) (свечи ин-
дометацин, диклофенак) [19, 21, 37, 
46], ингибиторов протеаз (габексат 
мезилат, улинастатин и нафамостат 
мезилат) [11, 25, 33, 38, 45], сомато-
статина и октреотида [5, 49, 50, 56], 
нитроглицерина [11, 25, 38], аллопу-
ринола [35, 57], N-ацетилцистеина [27, 
36, 41, 55], раствора Рингера – лактата 
[14, 37, 47], статинов [17, 24, 32, 34].

Разработаны и изданы руководства 
по профилактике ПЭП Европейским 
(ESGE, 2014), Американским (АSGE, 
2017) обществами желудочно-кишеч-
ной эндоскопии [6, 18, 48], в соответ-
ствие с которыми НПВП (свечи индо-
метацин, диклофенак ректально) яв-
ляются единственными препаратами, 
которые эффективны в профилактике 
ПЭП. Ректальные НПВП и установ-
ка стента в панкреатический проток 

(в группе высокого риска) в настоящее 
время рекомендуются для профилак-
тики ПЭП.

ESGE рекомендует всем пациентам 
без противопоказаний проводить рек-
тальное введение 100 мг диклофенака 
или индометацина непосредственно 
перед или после ЭРХПГ. В дополнение 
к этому, в случае высокого риска разви-
тия ПЭП, настоятельно рекомендуется 
установка панкреатического стента 
5-Fr. Сублингвально применяемый гли-
церилтринитрат или 250 мкг сомато-
статина при болюсном введении могут 
рассматриваться как вариант в случаях 
высокого риска ПЭП, если НПВП про-
тивопоказаны, и если стентирование 
протока ПЖ для профилактики ПЭП 
невозможно или не удается [18].

ASGE для фармпрофилактики 
ПЭП, кроме НПВП, рекомендует 
внутривенное введение раствора 
Рингера-лактата [6].

Пусковой патофизиологический 
механизм ПЭП остается до конца 
не выясненным, однако в эксперименте 
на животных было показано, что сти-
муляция экзокринной панкреатической 
секреции ведет к дальнейшему ухудше-
нию течения панкреатита [58], поэтому 
многие исследователи изучали эффек-
тивность применения ингибиторов се-
креции панкреатических ферментов 
(соматостатина и его синтетических 
аналогов) для профилактики ПЭП.

Соматостатин – пептид, ингибиру-
ющий высвобождение гормона роста, 
был обнаружен в гипоталамусе крыс 
[12, 29]. Он представляет собой пеп-
тидный гормон, который оказывает 
ингибирующее действие в регуляции 
множества физиологических функций, 
включая секрецию гормонов гипо-
физа, ПЖ и желудочно-кишечного 
тракта [5, 26, 29]. Соматостатин дей-
ствует в различных системах органов 
как нейрогормон, нейротрансмиттер 
или как местный фактор, работаю-
щий через аутокринные или пара-
кринные механизмы. Соматостатин 
обнаружен в большом количестве 
в пищеварительном тракте, в том 
числе и в ПЖ, в которой он действу-
ет на экзокринную функцию, снижая 
секрецию пищеварительных фермен-
тов, и опосредованно ингибирует про-
дукцию и секрецию холецистокинина 
[5, 26, 30, 37]. В нобелевской лекции 

R. Guillemin (1978) суммировал ряд 
потенциальных проблем, связанных 
с клиническим применением сомато-
статина – ввиду его способности ин-
гибировать такое разнообразие физио-
логических процессов он предсказал, 
что соматостатин может иметь тера-
певтическое значение в клинических 
условиях с участием гиперфункции 
систем органов, упомянутых выше 
[23, 29]. Тем не менее множественные 
одновременные эффекты фармаколо-
гических концентраций соматостатина 
в различных органах, необходимость 
внутривенного введения, его корот-
кий период полувыведения из крово-
обращения и гиперсекреция гормонов 
после инфузии значительно снижают 
первоначальный энтузиазм по поводу 
его клинического применения.

Одним из первых биологически 
стабильных аналогов соматостатина 
был октреотид, который был впервые 
синтезирован в 1979 году химиком 
Вилфридом Бауэром: он имеет гораздо 
более длительное время полужизни 
в кровотоке человека, чем соматоста-
тин [10, 29]. Октреотид имеет подоб-
ный соматостатину спектр действия, 
но выгодно отличается от него значи-
тельно большей продолжительностью 
действия и не уступает по данному 
критерию другому синтетическому 
аналогу зарубежного производства 
сандостатину, также широко исполь-
зующемуся в клинической практике 
[1, 8, 29, 42].

Октреотид воздействует на секре-
торные клетки кишечника, что приво-
дит к угнетению синтеза холецистоки-
нина, секретина и вазоинтестинально-
го пептида (основных стимуляторов 
секреции пищеварительных фермен-
тов и бикарбонатов в ПЖ); угнетению 
секреции мотилина (ведет к снижению 
двигательной активности желудочно-
кишечного тракта) [5, 8, 12, 13, 37, 40, 
50]. При взаимодействии октреотида 
с клетками желудка снижается желу-
дочная секреция (секреция гастрина, 
пепсина и соляной кислоты).

Кроме того, соматостатин и октре-
отид регулируют цитокиновый каскад 
и оказывают цитопротекторное воздей-
ствие на клетки ПЖ [1, 4, 6, 11, 29, 40]; 
оказывают прямое действие на гладкую 
мускулатуру мезентериальных сосудов, 
что ведет к заметному уменьшению 
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мезентериального кровотока; стиму-
лируют высвобождение кальцитонина, 
подавляющего выход кальция из ко-
стей, ионы которого играют важную 
роль в процессе активации внешне-
секреторной функции ПЖ [1].

Лечебное воздействие октреотида 
при болезнях ПЖ связывают с его воз-
можностью снижать давление в про-
токовой системе железы за счет не-
посредственного влияния на функци-
ональную активность органа и за счет 
уменьшения желудочной секреции 
(подавление секреции гастрина) [5, 
8, 12, 13, 37, 40, 50].

Многими исследователями изуча-
лась эффективность применения ок-
треотида для предупреждения разви-
тия панкреатита после ЭРХПГ, однако 
получены противоречивые результаты 
[4, 5, 8, 15, 22, 39, 50, 53, 54].

Так, если в метаанализе Anriulli et 
al. (2000) показано, что соматостатин 
снижает риск ПЭП с коэффициентом 
преимущества 0,38 по сравнению 
с группой контроля [5], то в обновлен-
ном метаанализе Andriulli et al. (2007), 
который включал девять исследова-
ний, сообщалось, что не выявлено 
значительного влияния октреотида 
на развитие ПЭП (7,3 % в контроле, 
5,3 % основной группы; ОШ = 0,73; 
95 % ДИ: 0,540–1,006), независимо 
от продолжительности инфузии (ме-
нее 6 или 12 и более часов) [4]. Мета-
анализ (семь РКИ, включавших 3 130 
пациентов), проведенный Rudin et al. 
(2007), показал противоречивые ре-
зультаты: они обнаружили значитель-
ное снижение частоты ПЭП только 
при длительной инфузии соматоста-
тина (12 и более часов) [44].

В нашем исследовании применяли 
препарат Октрайд (октреотид) (рас-
твор для инъекций, ампулы по 50 и 100 
мкг) производства Sun Pharmaceutical 
Industries (Индия). Октрайд – синтети-
ческий октапептид, который является 
производным природного гормона со-
матостатина. Он обладает сходными 
фармакологическими свойствами, при 
этом продолжительность его действия 
значительно больше.

Цель исследования: оценить эф-
фективность применения Октрайда 
для предотвращения развития ПЭП 
и гиперамилаземии.

Материалы и методы
В условиях ГУ «Институт гастро-

энтерологии НАМН Украины» 52 
пациентам проводилась диагностиче-
ская и лечебная ЭРХПГ. Критериями 
включения были возраст старше 18 лет, 
нормальные уровни сывороточной ами-
лазы до ЭРХПГ, отсутствие тяжелой 
билиарной инфекции, аллергии на кон-
траст, противопоказаний к применению 
Октрайда. Все процедуры ЭРХПГ были 
выполнены эндоскопистами с опы-
том выполнения этого вмешательства 
не менее 5 лет. Пациенты составили 
две группы: первая – пациенты, полу-
чавшие Октрайд (n = 25); вторая, кон-
трольная, – 27 больных, не получавших 
Октрайд. По возрасту и полу не было 
достоверных различий в группах, воз-
раст больных был в среднем (46,4 ± 3,3) 
и (49,3 ± 2,7) соответственно, мужчин 
было 68,4 %, женщин – 31,6 %.

В первой группе Октрайд 0,3 мг 
в 500 мл 0,9 %-го физиологического 
раствора вводили путем непрерывной 
внутривенной инфузии за час до на-
чала ЭРХПГ и в течение 6 часов после 
исследования, затем 0,1 мг Октрайда 
водили подкожно через 6 и 12 часов 
после окончания внутривенного вли-
вания. Больные второй группы Ок-
трайд не получали (см. рис.).

Фиксировали детали эндоскопиче-
ского исследования, продолжительность 
исследования, количество повторных 

канюляций билиарных и панкреати-
ческих протоков. До и после ЭРХПГ 
проводились лабораторные тесты: 
общий анализ крови, рутинные тесты 
определения функции печени. Уровень 
амилазы сыворотки крови определяли 
до ЭРХПГ и через 3, 12, 24 часа после 
ЭРХПГ. После процедуры все пациенты 
находились под наблюдением в стацио-
нарном отделении. Клинические симп-
томы, включая боль в животе, болез-
ненность, тошноту и рвоту, желудочно-
кишечные кровотечения и потребность 
в лечении, регистрировались в течение 
24 часов после ЭРХПГ. Для пациентов, 
у которых развился ПЭП, лечение было 
аналогично острому панкреатиту.

Гиперамилаземия определялась 
как повышение уровня амилазы сыво-
ротки крови в три и более раза выше 
нормы в разное время после ЭРХПГ 
(через 3, 12 и 24 часа) без клиничес-
ких симптомов. ПЭП определяли при 
наличии повышения уровня амила-
зы в три раза выше верхней границы 
нормы, панкреатической боли (боль 
в эпигастрии, в левом подреберье 
с иррадиацией в спину) в течение 24 
часов, данных УЗИ и необходимости 
стационарного лечения пациентов.

Частота случаев ПЭП и гипер-
амилаземии сравнивалась между 
группами. Все побочные эффекты 
отмечались в ходе исследования. Ве-
роятность разногласий в группах оце-

Пациенты, которым выполняли ЭРХПГ (n = 52)

Через 6 часов после окончания внутривенного введения

Через 12 часов после окончания внутривенного введения

Внутивенное введение 0,3 мг Октрайда 
в 500 мл 0,9 %-го физраствора за час перед 
ЭРХПГ и в течение 6 часов после процедуры

0,1 мг Октрайда подкожно

0,1 мг Октрайда подкожно

I группа – Октрайд (n = 25) II группа – контроль (n = 27)

Рисунок. Дизайн исследования.
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нивалась статистическим анализом 
с использованием критерия Фишера, 
коэффициент р < 0,05 показывал ве-
роятность разногласий.

Результаты
Исследуемый препарат хорошо 

переносился больными, все исследо-
ванные получили полный курс. В ходе 
проведения исследования не было вы-
явлено серьезных побочных реакций 
и явлений. Для оценки переносимости 
препарата проводилось лабораторное 
исследование крови, мочи. Данные 
объективного обследования, получен-
ные в динамике, свидетельствовали 
об отсутствии значимых изменений 
исследуемых показателей. За время 
исследования не отмечалось обостре-
ния хронических заболеваний.

Группы были однородны по боль-
шинству показателей, таких как воз-
раст, пол, масса тела, вид контраста, 
показания для ЭРХПГ и т. д. В табли-
це 3 представлены основные данные 
пациентов двух групп, полученные 
во время выполнения ЭРХПГ.

Не было достоверных различий 
по группам во времени канюляции 
протоков, количеству введенного 
контраста, частоте сфинктеротомий 
и повторных канюляций билиарных 

и панкреатических протоков. Боль-
шинство процедур ЭРХПГ были 
диагностическими (40; 76,9 %), у 12 
пациентов исследование было тера-
певтическим (23,1 %).

В таблице 4 представлены слу-
чаи гиперамилаземии и ПЭП в обеих 
группах после ЭРХПГ. Повышение 
уровня амилазы крови расценивалось 
как прогностический фактор ПЭП 
только в ассоциации с наличием пан-
креатической боли.

Все случаи ПЭП составили 13,5 %: 
4,0 % (1/25) в группе больных, получав-
ших Октрайд, и 22,2 % (6/27) в группе 
контроля (р < 0,05). Все случаи гипер-
амилаземии составили 17,3 %: 8,0 % 
(2/25) в группе Октрайда и 25,9 % 
(7/27) в группе контроля (р < 0,05).

У части у больных отмечались 
тошнота, вздутие живота, повышение 
температуры. В таблице 5 представле-
на частота выявления этих нарушений, 
достоверных различий по группам 
не выявлено.

Транзиторная амилаземия сопро-
вождалась в первые сутки умеренной 
болью в подложечной области, кото-
рая исчезала самостоятельно.

Большинство случаев ПЭП были 
средней степени тяжести. При воз-
никновении панкреатита с болевым 

синдромом, повышением активности 
амилазы проводили активную консер-
вативную терапию. У одного пациента 
контрольной группы было тяжелое 
течение панкреатита, что потребовало 
хирургического вмешательства.

По нашим наблюдениям, в груп-
пе Октрайда тяжелых канюляций 
не было, не обнаружено достовер-
ных различий по времени проведе-
ния ЭРХПГ, визуализации панкреа-
тических, билиарных протоков и др. 
(табл. 3). Результаты нашего иссле-
дования также показали, что длитель-
ная внутривенная инфузия Октрайда 
не вызывала спазм сфинктера Одди.

Обсуждение
Колебания частоты ПЭП, по дан-

ным разных авторов, объясняются 
применением различных критериев 
определения обострения панкреатита 
[6, 7, 9, 18]. Согласно международному 
консенсусу [9, 16] в нашем исследова-
нии диагноз ПЭП был определен как 
повышение амилазы сыворотки кро-
ви в три раза выше верхней границы 
нормы в сочетании с наличием при-
ступообразной боли в течение 24 часов 
после эндоскопической процедуры, 
что требовало лечения в стационаре.

В нашем исследовании все случаи 
ПЭП составили 13,5 %, что согласу-
ется с данными других авторов [3, 6, 
13, 20]. Большинство случаев ПЭП 
было средней тяжести, только в 3,7 % 
в группе больных, не получавших Ок-
трайд, развился тяжелый панкреатит, 
который нуждался в хирургическом 
лечении. На основании результатов 
нашего исследования, введение Ок-
трайда в дозе 0,3 мг в 500 мл 0,9 %-го 
NaCl путем непрерывной внутривен-
ной инфузии в течение 7 часов и затем 
0,1 мг Октрайда подкожно через 6 и 12 
часов после окончания внутривенного 
вливания значительно снижало частоту 
ПЭП (4,0 и 22,2 %; р < 0,05) и гипер-
амилаземии (8,0 и 25,9 %; р < 0,05).

Эти результаты согласуются с дан-
ными рандомизированного плацебо-
контролированного мультицентрового 
исследования Zhao-Shen Li et al. (2007), 
в котором изучалась эффективность ок-
треотида в профилактике ПЭП и гипер-
амилаземии после ЭРХПГ [30]. Иссле-
дование проводилось в 12 отделениях 
гастроинтестинальной эндоскопии в Ки-

Таблица 3
Основные данные пациентов, полученные при ЭРХПГ

Показатель 1 группа, n = 25 2 группа, n = 27

Продолжительность проведения ЭРХПГ, мин. (M ± m) 39,7 ± 10,8 45,8 ± 14,5

Время канюляции, мин. (M ± m) 6,1 ± 5,6 6,7 ± 5,4

Сфинктеротомия, n (%) 6 (24,0) 6 (22,2)

Воспаление БДС, n (%) 4 (16,0) 6 (22,2)

Камни панкреатического протока, n (%) 1 (4,0) 1 (3,7)

Камни общего желчного протока, n (%) 4 (16,0) 6 (22,2)

Таблица 4
Частота выявления гиперамилаземии и ПЭП в двух группах

Показатель I группа, n = 25 (%) II группа, n = 27 (%) р Всего, n = 52 (%)

Гиперамилаземия 2 (8,0) 7 (25,9) р < 0,05 9 (17,3 %)

ПЭП 1 (4,0) 6 (22,2) р < 0,05 7 (13,5 %)

Таблица 5
Частота выявления клинических симптомов осложнений после ЭРХПГ в двух группах

Показатель I группа, n = 25 (%) II группа, n = 27 (%) р

Вздутие живота 4 (16,0) 6 (22,2) р > 0,05

Тошнота 2 (8,0) 5 (18,5) р > 0,05

Повышение температуры 1 (4,0) 4 (14,8) р > 0,05
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тае. Пациенты были рандомизированы 
на две группы: группу октреотида (n = 
414) и контрольную группу (n = 418). 
Октреотид (0,3 мг) растворяли в 500 
мл 0,9 %-го физиологического раство-
ра и вводили путем непрерывной вну-
тривенной инфузии, начиная с 1 часа 
до эндоскопического исследования 
и продолжая в течение 6 часов после 
процедуры; затем 0,1 мг октреотида вво-
дили подкожно через 6 и 12 часов после 
прекращения внутривенного введения. 
Контрольной группе вводили плацебо 
внутривенно. Общая заболеваемость 
острым панкреатитом составила 3,85 %; 
это включало 2,42 % (10/414) в группе 
октреотида и 5,26 % (22/418) случаев 
в контрольной группе (р = 0,046). Об-
щая частота возникновения гиперамила-
земии составила 14,90; 12,32 % (51/414) 
в группе октреотида и 17,46 % (73/418) 
в контрольной группе (р = 0,041). По-
бочных эффектов не обнаружено.

В другом многоцентровом РКИ 
(Testoni et al., 2001), в котором 114 
пациентов получали 200 мкг октрео-
тида (n = 58) три раза в день подкож-
но, начиная за 24 часа до ЭРХПГ, или 
плацебо (n = 56), не обнаружено суще-
ственной разницы в частоте ПЭП (12,0 
против 14,3 % соответственно) или 
в степени тяжести панкреатита [49].

Thomopoulos et al. (2006) оценива-
ли, может ли увеличение дозы октрео-
тида снизить частоту ПЭП. В этом РКИ 
изучали 201 пациента, получавшего 
500 мкг октреотида (n = 100) подкож-
но три раза в день, начиная с 24 часов 
до ЭРХПГ, и плацебо (n = 101) [50]. 
Авторы определили, что частота ПЭП 
была значительно ниже в группе, по-
лучавшей октреотид, по сравнению 
с группой плацебо (2,0 против 8,9 % 
соответственно; р = 0,03), что под-
твердило эффективность высоких доз 
октреотида в профилактики ПЭП. По-
следующий метаанализ, проведенный 
Zhang et al. (2009), который включал 18 
РКИ, исследовал влияние октреотида 
в различных дозах на ПЭП [56]. Они 
обнаружили, что при дозах 500 мкг 
и более отмечалась значительная раз-
ница в частоте ПЭП (3,4 % в группе, 
получавшей октреотид, по сравне-
нию с 7,5 % в контрольной группе; р = 
0,001). У пациентов, получавших дозу 
менее 500 мкг, не было различий в по-
казателях ПЭП, что привело авторов 

к выводу, что октреотид эффективен 
в профилактике ПЭП, но только в вы-
соких дозах (то есть 500 мкг и более).

Исследования M. Concepción-
Martín et al. (2014), Z. K. Wang et al. 
(2013), в которых для профилактики 
ПЭП применяли соматостатин внутри-
венно болюсно в сочетании с последу-
ющей 4-часовой непрерывной инфузи-
ей или внутривенным введением вы-
соких доз в течение 24 часов (начиная 
за час или спустя час после ЭРХПГ) 
не показали профилактической эффек-
тивности препарата [15, 53]. Однако 
дальнейшие исследования показали 
эффективность соматостатина в про-
филактике ПЭП при введении высо-
ких доз в течение 12 часов или болюс-
ной инъекции [39]. Два метаанализа 
N. M. Kubiliun et al. (2015), Qin et al. 
(2015) также подтвердили эффектив-
ность соматостатина в профилактике 
ПЭП при болюсном введении по срав-
нению с его инфузией [28, 43].

Метаанализ, в который были вклю-
чены 11 РКИ (в общей сложности 4 192 
пациента, перенесших ЭРХПГ) показал 
снижение частоты ПЭП и гиперамилазе-
мии при однократном болюсном введе-
нии соматостатина, длительной инфузии 
или высокой дозировке препарата (3 000 
мкг). В этом исследовании впервые про-
веден анализ подгрупп по этническому 
признаку, который показал, что у па-
циентов азиатских стран применение 
соматостатина с большей вероятностью 
снижает частоту возникновения ПЭП 
и гиперамилаземии по сравнению с ев-
ропейскими странами [26].

Точные причины различных ре-
зультатов применения октреотида 
и соматостатина для профилактики 
ПЭП остаются невыясненными. Одно 
из возможных объяснений предпола-
гало, что октреотид повышает базаль-
ное давление сфинктера Одди. Однако 
в исследовании Testоni et al. (2001) 
тяжелые канюляции были более час-
тыми в контрольной группе, получав-
шей плацебо, чем в группе, которым 
вводили октреотид [49]. Эти данные 
подтверждают, что введение подкожно 
октреотида за час до исследования 
не вызывает спазма сфинктера Одди.

Bai Yu et al. провели многоцентро-
вое открытое РКИ в Китае [8]. 908 па-
циентов, перенесших ЭРХПГ, были 
рандомизированы на группы: одна при-

нимала соматостатин 250 мкг болюс-
ной инъекции до ЭРХПГ и 250 мкг/ч 
внутривенно в течение 11 часов после 
процедуры, и другая группа была без 
лечения соматостатином. Результаты 
этого исследования показали эта час-
тота ПЭП в этих группах составила 4,0 
и 7,5 % соответственно (р = 0,03), что 
подтверждает эффективность сомато-
статина в профилактике ПЭП [8, 42].

Наше исследование показало, 
что использование Октрайда перед 
диагностической и лечебной ЭРХПГ 
и после нее – это эффективный метод 
профилактики ПЭП (4,0 % и 22,2 %; 
р < 0,05) и гиперамилаземии (8,0 
и 25,9 %; р < 0, 05).

Выводы
Для профилактики осложнений 

ЭРХПГ необходимо выделять и учи-
тывать все возможные факторы 
риска, связанные как с пациентом, 
так и с процедурой.

Октрайд эффективен в профилак-
тике развития ПЭП и гиперамилазе-
мии, не вызывает спазм сфинктера 
Одди, хорошо переносится, не вы-
зывает изменений лабораторных по-
казателей крови и мочи, не вызывает 
серьезных побочных реакций и может 
быть рекомендован для применения 
в качестве профилактического сред-
ства обострения панкреатита после 
диагностической и лечебной ЭРХПГ.

Необходимы дальнейшие исследо-
вания для определения эффективных 
методов и стратегии успешной про-
филактики ПЭП.
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