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Введение
Лекарственно-индуцированный панкреатит (ЛИП) 

является одним из наиболее редких осложнений фар-
макотерапии. Стоит принять во внимание тот факт, что 
ЛИП развивается не только при терапии привычными 
для широкой аудитории классами препаратов, но и может 
оказаться осложнением терапии редко обсуждаемых в этой 
связи лекарственных средств (ЛС).

Наиболее часто с развитием ЛИП ассоциирован прием 
препаратов для лечения сердечно-сосудистой системы, 
в частности статинов, сахароснижающих препаратов, 

а именно инкретин-направленной терапии и противо-
опухолевых ЛС. Однако ЛИП может возникнуть на фоне 
приема очень большого количества ЛС разных классов, 
к ним относятся препараты для лечения заболеваний 
желудочно-кишечного тракта (ЖКТ), анальгетики и про-
тивовоспалительные препараты, противомикробные, про-
тивопаразитарные и противовирусные средства, а также 
препараты для лечения туберкулеза, заболеваний цент-
ральной нервной системы (ЦНС), эстрогены, препараты 
кальция и др.

Лекарственные препараты,  
прием которых ассоциирован с развитием 
лекарственно-индуцированного панкреатита:  
фокус на редко обсуждаемые классы препаратов
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РЕЗЮМЕ
Более 500 лекарственных средств внесены в базу Всемирной организации здравоохранения как препараты, способные вызвать 
острое воспаление поджелудочной железы. Лекарственно-индуцированный острый панкреатит развивается на фоне приема 
многих лекарственных средств (статины, противоопухолевые препараты, препараты для лечения заболеваний желудочно-кишечного 
тракта, анальгетики и противовоспалительные средства, противомикробные, противопаразитарные и противовирусные препараты, 
препараты для лечения туберкулеза, заболеваний центральной нервной системы, эстрогены, препараты кальция и др.), относящихся 
к разным классам, при этом клиническая картина не отличается от панкреатита другой этиологии. На основании этого стоит обращать 
внимание на причины, которые способствовали развитию данной патологии. Поэтому одним из основных принципов диагностики 
лекарственно-индуцированного панкреатита является тщательный сбор фармакологического анамнеза. При подозрении, что 
панкреатит был вызван лекарственным средством, следует немедленно прекратить его использование и приступить к традиционному 
терапевтическому лечению.
КЛЮЧЕВЫЕ СЛОВА: острый панкреатит, лекарственно-индуцированный острый панкреатит, лекарственно-индуцированные заболевания, 
лекарственные средства, нежелательные лекарственные реакции.
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SUMMARY
More than 500 medicines are included in the database of the World Health Organization as drugs that can cause acute inflammation of the 
pancreas. Drug-induced acute pancreatitis develops against the background of taking many medications (statins, antitumor drugs, drugs for the 
treatment of diseases of the gastrointestinal tract, analgesics and anti-inflammatory drugs, antimicrobial, antiparasitic and antiviral drugs, drugs 
for the treatment of tuberculosis, diseases of the central nervous system, estrogens, calcium preparations, etc.) from different classes, while the 
clinical picture does not differ from pancreatitis of other etiology. Based on this, it is worth paying attention to the reasons that contributed to 
the development of this pathology. Therefore, one of the main principles of the diagnosis of drug-induced pancreatitis is a thorough collection 
of a pharmacological history. If you suspect that pancreatitis was caused by a drug, you should immediately stop using it and start traditional 
therapeutic treatment.
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Целью данной статьи является информирование спе-
циалистов практического здравоохранения о ЛС, которые 
могут вызывать ЛИП с фокусом на редко обсуждаемые 
классы препаратов. По мнению авторов, это должно спо-
собствовать повышению безопасности фармакотерапии 
и качества оказания медицинской помощи.

Препараты, применяемые для лечения заболеваний 
желудочно-кишечного тракта

Блокаторы H2-гистаминовых рецепторов
С 1968 по 1993 год ВОЗ получила 127 сообщений о слу-

чаях развития острого панкреатита (ОП), ассоциированных 
с приемом блокаторов Н2-гистаминовых рецепторов [1]. 
Так, например, в одной из публикаций у двух пациентов, 
получавших циметидин по поводу язвенной болезни же-
лудка и двенадцатиперстной кишки, острый панкреатит 
возник через неделю после отмены препарата [2, 3]. Однако 
в исследовании «случай – контроль» статистически зна-
чимая ассоциация между приемом циметидина, ранити-
дина и развитием ОП после поправки на наличие других 
факторов риска его развития статистически значимой 
быть перестала [4]. Тем не менее следует учитывать тот 
факт, что блокаторы H2-гистаминовых рецепторов могут 
оказывать влияние на стимуляцию секреторной функции 
поджелудочной железы, так как они снижают рН содер-
жимого желудка и двенадцатиперстной кишки [5].

Ингибиторы протонной помпы (ИПП)
В литературе существует небольшое количество пу-

бликаций о случаях ОП, ассоциированных с применением 
различных препаратов из класса ИПП [6–9] – омепразо-
ла [6], пантопразола [7, 8], лансопразола [9].

В одном из описанных случаев ОП развился после 2 
месяцев терапии омепразолом (20 мг ежедневно) и вновь 
появился на фоне репрескрайбинга препарата [6]. В от-
личие от большинства зарегистрированных случаев ЛИП, 
клиническое течение ОП, ассоциированного с приемом 
омепразола, тяжелое – с локальными (образование псев-
докист) или системными (дыхательная недостаточность) 
осложнениями. Однако в описанном случае [6] следует 
учитывать тот факт, что пациент одновременно лечился 
двумя другими препаратами (гидрохлоротиазидом и ли-
зиноприлом), что могло способствовать как развитию, так 
и более тяжелому течению ЛИП.

В то же время в ретроспективном исследовании по типу 
«случай – контроль», в которое были включены данные 
более чем 80 тысяч пациентов, не отмечено увеличения 
риска развития ЛИП на фоне приема ИПП [10].

Противомикробные и противовоспалительные 
кишечные средства

Также сообщалось о случаях возникновения ЛИП 
на фоне лечения сульфасалазином и его производными 
(производными 5-аминосалициловой кислоты) [11–24]. 
Однако имеющиеся литературные данные противоречивы. 
Так, по данным одного из ретроспективных исследований, 

у пациентов с воспалительными заболеваниями кишечника 
(ВЗК), получавших месалазин и сульфасалазин, не было 
выявлено повышенного риска развития ОП [25], а в другом 
ретроспективном исследовании ОП регистрировался в семь 
раз чаще при применении месалазина, чем сульфасалази-
на [26]. Месалазин (5-амино‑2-гидроксибензойная кислота) 
относится к ЛС, имеющим документально наиболее под-
твержденную связь с развитием ЛИП. ОП на фоне приема 
месалазина обычно возникает в первые дни или недели 
лечения, однако он может развиваться и на фоне длительно-
го использования данного препарата [21, 27]. Зависимости 
от дозы не выявлено, симптомы обычно исчезали в течение 
10 дней после отмены месалазина [21, 28]. В немецком 
исследовании месалазин и сульфасалазин были причи-
ной 5 (22,7 %) случаев острого ЛИП [4]. Во французском 
исследовании на долю ЛИП пришлось около 11,0 % всех 
нежелательных реакций (НР), зарегистрированных во вре-
мя терапии производными 5-аминосалициловой кислоты, 
при этом частота острого ЛИП составила 6,6–9,0 случая 
на 1 миллион дней лечения [4]. Однако в целом частота 
возникновения мезалазинового или сульфасалазинового 
ОП у пациентов с ВЗК обычно составляет менее 10 %. 
Имеются сообщения о случаях ОП и после ректального 
введения производных 5-аминосалициловой кислоты [4]. 
Не было опубликовано ни одного сообщения о летальных 
исходах при остром ЛИП, ассоциированном с приемом 
месалазина или сульфасалазина [4]. Полагают, что ЛИП, 
ассоциированный с приемом препаратов данного класса, 
может возникнуть в связи с иммуноопосредованными или 
аллергическими реакциями [29, 30].

Имеются также сообщения о развитии ЛИП на фоне 
терапии урсодезоксихолевой кислотой [4], а также после 
введения противорвотного препарата гранисетрон [4].

Анальгетики и противовоспалительные препараты
ЛИП могут вызывать анальгетики и противовоспали-

тельные препараты.

Глюкокортикостероиды (ГКС)
В 1950-х годах ГКС стали первыми препаратами, 

на фоне приема которых были описаны случаи развития 
ЛИП. На долю ГКС и адренокортикотропного гормона 
(АКТГ) пришлось 45,5 % случаев ЛИП, описанных в ли-
тературе по состоянию на 1977 год [31]. При повторном 
назначении ГКС были зарегистрированы рецидивы ЛИП, 
включая случаи, когда пациенты получали внутрисустав-
ные инъекции ГКС [32, 33]. В одном из популяционных 
исследований типа «случай – контроль» у пациентов, по-
лучающих пероральные ГКС, выявлен повышенный риск 
развития панкреатита, а также обнаружено, что самый 
высокий риск его возникновения наблюдается на 4–14-й 
день после инициации терапии ГКС [34].

ГКС могут индуцировать ЛИП посредством прямого 
токсического действия, иммунных механизмов (имму-
ноопосредованные реакции) или опосредованно, так как 
они повышают вязкость секрета поджелудочной желе-
зы [31, 35]. Как известно, ГКС стимулируют как экзокрин-
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ную, так и эндокринную секрецию поджелудочной железы, 
что также может способствовать развитию ЛИП [36].

Имеются сообщения о восьми случаях ОП, ассоции-
рованного с приемом кодеина, доза которого варьировала 
от 40 до 60 мг в сутки [37, 38]. Механизм кодеин-инду-
цированного панкреатита, вероятно, связан с сужением 
сфинктера Одди, поскольку известно, что опиаты вызывают 
преходящий спазм сфинктера [37, 38].

Описано семь случаев развития ОП, вызванного при-
емом нестероидного противовоспалительного средства 
(НПВС) сулиндак. Дозы сулиндака варьировали от 200 
до 400 мг, поражение поджелудочной железы развивалось 
в период от нескольких дней до 9 месяцев после начала 
приема препарата, однако имеются данные о латентном 
периоде индуцированного сулиндаком панкреатита про-
должительностью до 5 лет [39]. Также имеются сообщения 
о рецидиве сулиндак-индуцированного панкреатита после 
возобновления приема препарата [39]. Механизм вызы-
ваемого сулиндаком панкреатита окончательно не ясен, 
но предполагают, что он обусловлен отложением метабо-
литов в клетках билиарного эпителия и ингибированием 
канальцевого транспорта желчи, приводящего к гипер-
холорезу [39]. Другим вероятным механизмом развития 
салицилат-индуцированного панкреатита считают инги-
бирование синтеза простагландинов, что может вызывать 
сужение панкреатического протока [39].

Описано более 30 случаев развития острого панкреати-
та на фоне приема ацетилсалициловой кислоты (АСК) [4]. 
Было показано, что АСК повышает проницаемость панк-
реатического протока у лабораторных животных, а внут-
ривенное введение АСК приводит к увеличению секреции 
кальция в панкреатический сок [4].

Кроме того, описаны случаи развития острого панкреа-
тита при приеме оксифенбутазона, напроксена, пироксика-
ма, ибупрофена, диклофенака, целекоксиба, мефенамовой 
кислоты [4, 42], а также редкие случаи парацетамол-ин-
дуцированного ОП [42, 43].

Пропофол
Это наркозное ЛС для внутривенного введения, обла-

дающее мультимодальным механизмом действия. В силу 
применения в качестве анестезирующего средства пропо-
фол приводит к развитию ЛИП сразу после однократно-
го введения [45, 46]. В литературе имеются сообщения 
по меньшей мере о 20 случаях ОП, ассоциированного 
с введением пропофола [28]. Однако, по данным других 
источников, взаимосвязи между введением пропофола 
и развитием ЛИП установить не удалось, по крайней мере 
среди пациентов детского возраста [42].

Противомикробные  
и противопаразитарные средства

Имеется ряд данных о развитии тетрациклин-инду-
цированного панкреатита [39, 42]. Механизм его разви-
тия до конца не изучен, однако он может быть связан 
с прямым токсическим воздействием метаболита тетра-
циклина, гипертриглицеридемией, которая развивается 

на фоне приема тетрациклина, или повышением концен-
трации желчи [47–50]. Были опубликованы два случая 
миноциклин-индуцированного панкреатита и два случая 
доксициклин-индуцированного панкреатита [51–54]. В по-
пуляционном исследовании типа «случай – контроль» 
у пациентов, принимавших антибиотики из группы те-
трациклинов (наиболее часто доксициклин), выявле-
но увеличение риска возникновения ОП на 60 % [47]. 
Тигециклин, еще один представитель данной группы 
антибиотиков, также ассоциируется с повышенным 
риском возникновения лекарственно-индуцированного 
ОП. В литературе имеется описание четырех подоб-
ных случаев: дебют симптомов панкреатита наблюдался 
через 7–14 дней после инициации терапии тигецикли-
ном [55–59]. В ретроспективном когортном исследовании, 
инициированном Управлением по санитарному надзору 
за качеством пищевых продуктов и медикаментов США 
(Food and Drug Administration, FDA), выявлено 62 случая 
тигециклин-ассоциированного панкреатита, риск его 
развития был выше у женщин [60].

Большинство сообщений о ЛИП, ассоциированном 
с приемом макролидов, касается эритромицина, так-
же упоминаются рокситромицин и кларитромицин [4]. 
Возможный механизм острого панкреатита, индуциро-
ванного эритромицином, заключается в наличии у этого 
препарата прокинетической активности и способности 
провоцировать спазм сфинктера Одди, что приводит 
к развитию внутрипротоковой гипертензии в главном 
панкреатическом протоке [4].

Несколько сообщений о развитии ЛИП относятся 
к другим противомикробным средствам: пенициллинам 
(включая ампициллин и амоксициллин с клавулановой 
кислотой), фторхинолонам, аминогликозидам (паромо-
мицин) и амфотерицину В [4]. Описан случай развития 
острого панкреатита на фоне приема ампициллина: симп-
томы появились через 6 дней после начала терапии, через 
5 дней после прекращения лечения ампициллином они 
исчезли, после же возобновления терапии ампициллином 
клинические симптомы панкреатита рецидивировали че-
рез 4 дня [61]. Также опубликован случай возникновения 
острого панкреатита на фоне лечения ципрофлоксацином, 
причем повторное назначение ципрофлоксацина через 18 
месяцев привело к повторному развитию ОП [62]. В од-
ном из исследований установлено, что на фоне терапии 
ципрофлоксацином ЛИП диагностирован у 3,1 % пациен-
тов, время дебюта симптомов – в среднем 5,5 дней после 
инициации терапии [63].

Первый случай острого панкреатита, вызванного 
сульфонамидами, был зарегистрирован в 1963 году [64]. 
В последнее время было зарегистрировано три случая пан-
креатита, ассоциированного с приемом триметоприм-суль-
фаметоксазола: заболевание развивалось от 5 дней до 10 
недель после начала терапии [39].

Имеются, по крайней мере, восемь хорошо задоку-
ментированных случаев развития ОП на фоне приема 
метронидазола [65–72]: время дебюта симптомов варьи-
ровало от 12 часов до 7 дней после начала терапии, после 
отмены препарата симптомы исчезали. У нескольких па-
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циентов наблюдался рецидив ОП при повторном приеме 
метронидазола [39]. В популяционном исследовании типа 
«случай – контроль» у пациентов, получавших метронида-
зол, установлено трехкратное повышение риска развития 
ОП. Метронидазол-индуцированный панкреатит может 
возникать в результате окислительно-восстановитель-
ной циклической реакции, которая протекает в аэробных 
условиях и приводит к образованию перекиси водорода 
и других свободных радикалов [39]. Эти редокс-актив-
ные комплексы токсичны для β-клеток поджелудочной 
железы и у лабораторных животных вызывают разви-
тие панкреатита. Другие патогенетические механизмы 
метронидазол-индуцированного панкреатита включают 
иммунную опосредованную воспалительную реакцию, 
сужение панкреатического протока и метаболические 
эффекты [39].

Был задокументирован ряд случаев возникновения 
ЛИП (большинство в популяции пациентов, зараженных 
вирусом иммунодефицита человека [ВИЧ]), вызванного 
пентамидином, включая случаи рецидивов после повтор-
ного приема препарата [39, 73–88]. Точный механизм 
пентамидин-индуцированного панкреатита неизвестен, 
но экспериментальные исследования на лабораторных 
животных позволяют предположить наличие прямого 
токсического воздействия на поджелудочную железу [89]. 
В типичных случаях на фоне лечения пентамидином пан-
креатит развивается на второй неделе приема препарата 
и разрешается не позднее 10 дней после прекращения 
терапии [39]. Данный побочный эффект пентамидина 
объясняют его высокой липофильностью и (или) его 
кумулятивным эффектом. В сообщении о пяти случаях 
пентамидин-ассоциированного панкреатита у всех па-
циентов отмечены эпизоды гипо- или гипергликемии, 
у 4 из 5 развился сепсис [39]. Ранними клиническими 
симптомами пентамидин-индуцированного ОП считают 
нарушения углеводного обмена, почечную недостаточ-
ность, появление боли в животе неспецифического ха-
рактера, тошноту, рвоту [39]. Пентамидин, как известно, 
вызывает как гипогликемию, так и гипергликемию, что, 
возможно, связано с повреждением β-клеток поджелу-
дочной железы [39].

Противотуберкулезные препараты
В литературе сообщается о 12 случаях изониазид-ин-

дуцированного панкреатита [90–101]. При этом в боль-
шинстве случаев изониазид был единственным противо-
туберкулезным препаратом, который принимали пациенты 
[102, 103]. Доза изониазида составляла от 100 до 400 мг 
в сутки, но большинство пациентов принимали препарат 
в дозе 300 мг в сутки. Время появления симптомов ОП 
варьировало от 6 часов до нескольких дней (медиана – 16 
дней) после начала терапии изониазидом, у части паци-
ентов препарат был назначен повторно и симптомы ОП 
возобновились (медиана – через 9,4 дней после повторного 
приема) [39]. Представляется важным тот факт, что трое 
пациентов имели сопутствующую хроническую болезнь 
почек.

Противовирусные ЛС
Имеются сообщения о развитии ОП на фоне приема 

интерферона и рибавирина при хроническом вирусном 
гепатите [104, 105]. Лечение противовирусным препаратом 
диданозином также ассоциируется с повышенным риском 
развития острого ЛИП: частота встречаемости достигает 
9 %, панкреатит развивается через 10–20 недель после на-
чала приема препарата [39]. Для снижения риска развития 
ЛИП пациенты, принимающие диданозин, должны избегать 
употребления алкоголя и других препаратов, способных 
потенциально вызывать ЛИП. Так, рекомендуется прекра-
тить терапию диданозином во время и в течение недели 
после лечения пентамидином или сульфаниламидами [39]. 
Доза диданозина должна быть снижена с 400 до 250 мг 
у пациентов, которые весят менее 60 кг [39].

В литературе имеется описание трех случаев развития 
ЛИП на фоне лечения ламивудином [4, 106, 107], в двух 
случаях дебют панкреатита наблюдался в промежутке 1–30 
дней, в одном из случаев препарат назначили повторно 
после разрешения симптомов панкреатита, что привело 
к рецидиву ЛИП. Также имеется описание по одному слу-
чаю ЛИП, ассоциированного с приемом нелфинавира [107], 
адефовира [106], боцепревира [108]. В этих случаях ЛИП 
развился в срок более 30 дней после инициации терапии 
данными противовирусными препаратами.

ЛС, применяющиеся для лечения заболеваний 
центральной нервной системы

Противоэпилептические средства
С 1979 года выявлено более 50 случаев ОП, индуци-

рованного вальпроевой кислотой, у больных эпилепсией, 
в том числе у детей [39]. Доза препарата варьировала от 1 
до 2 г в сутки, а латентный период – от месяца до несколь-
ких лет [39]. В среднем латентный период составлял 86 
дней, и в подавляющем большинстве случаев его продол-
жительность была более 30 дней [4]. После прекраще-
ния приема вальпроевой кислоты симптомы панкреатита 
разрешались [4], однако при повторном назначении пре-
парата в восьми случаях (14 % от всех опубликованных 
случаев) отмечен рецидив ОП, и лишь в одном случае 
(2 % от всех опубликованных случаев) при повторном 
назначении вальпроевой кислоты рецидива панкреатита 
отмечено не было [4]. Заболеваемость ЛИП на фоне приема 
вальпроевой кислоты составляет один случай на 40 ты-
сяч пациенто-лет [109]. Патофизиологический механизм 
развития ЛИП на фоне приема вальпроевой кислоты при 
панкреатите, вероятно, обусловлен накоплением ее ток-
сических метаболитов. Было выдвинуто предположение, 
что вальпроевая кислота может вызывать истощение фер-
ментов антиперекисной защиты – супероксиддисмутазы, 
каталазы и глутатионпероксидазы, что приводит к избытку 
свободных радикалов (высокотоксичных кислородных 
радикалов), которые могут способствовать повышению 
эндотелиальной проницаемости и перекисному окислению 
липидов, что в конечном итоге приводит к повреждению 
тканей [39].
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Также описаны случаи развития лекарственно-инду-
цированного острого панкреатита на фоне приема ви-
габатрина и карбамазепина [39]. Достоверно известно 
о пяти случаях развития острого панкреатита на фоне 
приема карбамазепина [4]. В одном из случаев начальные 
проявления панкреатита были выявлены через 6 недель 
после начала терапии карбамазепином, после отмены 
препарата симптомы регрессировали, после повторного 
приема карбамазепина в течение 48 часов отмечен рецидив 
острого панкреатита [110].

Антипсихотики (нейролептики)
В настоящее время имеются по крайней мере девяти со-

общений о случаях развития ЛИП на фоне приема клозапи-
на [39, 110]. Некоторые опубликованные случаи описывают 
синдром бессимптомного панкреатита (повышение уровня 
амилазы в сыворотке крови) и эозинофилию, развившиеся 
на фоне приема данного препарата [39]. Механизм развития 
клозапин-индуцированного панкреатита неясен, авторы 
предполагают возможность токсического воздействия ЛС 
на поджелудочную железу и (или) развитие аллергической 
реакции [39]. Кроме того, опубликованы один случай 
возникновения панкреатита, индуцированного приемом 
клотиапина, два случая, вызванных приемом кветиапина, 
четыре случая, ассоциированных с приемом рисперидона, 
и 10 случаев острого ЛИП на фоне лечения оланзапином [4].

Антидепрессанты
В литературе описаны четыре случая развития ОП 

на фоне приема тетрациклического антидепрессанта мир-
тазапина [4]. В трех из этих случаев симптомы ЛИП 
дебютировали более чем через 30 дней после начала те-
рапии миртазапином. В двух случаях после разрешения 
симптомов панкреатита прием препарата был возобновлен, 
что привело к рецидиву ЛИП. Авторы расценили возмож-
ную причинно-следственную связь острого панкреатита 
с приемом миртазапина как вероятную.

Другие ЛС

Эстрогены
Имеются многочисленные сообщения об эстроген-ин-

дуцированном панкреатите (с сопутствующей терапией 
прогестероном и без нее) [39]. Эстроген-индуцированный 
острый панкреатит начинается через 2–78 недель после 
начала терапии, и симптомы обычно разрешаются при-
мерно через 10 дней после прекращения приема препара-
тов. Кроме того, в настоящее время в литературе имеется 
описание по меньшей мере двух случаев панкреатита 
на фоне приема кломифена [14, 39]. Несмотря на сооб-
щения о случаях эстроген-индуцированного панкреа-
тита, популяционное исследование «случай – контроль» 
не выявило статистически значимой ассоциации между 
развитием ОП и заместительной гормональной терапией 
в постменопаузе [39]. Однако в ретроспективном иссле-
довании, в котором принимали участие 70 женщин, пока-
зано, что использование эстрогенов было ассоциировано 

с повышенным риском развития ОП [39]. Возможным 
механизмом эстроген-индуцированного панкреатита счи-
тают гиперлипидемию [39].

Кальций
Частота панкреатита, ассоциированного с гиперкальци-

емией, составляет до 7 % [39]. Известно, что синтез и вы-
деление панкреатических ферментов происходит при не-
посредственном участии ионов кальция. Гиперкальциемия 
может быть причиной повышения базальной и стиму-
лированной внешней секреции поджелудочной железы. 
Повышение уровня кальция в крови может привести к раз-
витию панкреатита [39]. Развитие ЛИП ассоциировано 
с внутривенным введением кальция, полным паренте-
ральным питанием и назначением антацидов, содержащих 
карбонат кальция [39]. Лекарственно-индуцированный 
ОП, ассоциированный с гиперкальциемией, чаще встре-
чается у пациентов, перенесших трансплантацию почки, 
приблизительная частота – 11 % [39].

Предполагают, что гиперкальциемия индуцирует хро-
нические изменения экзокринной секреции поджелудочной 
железы, которые могут влиять на протоковый эпителий [39]. 
Внутриклеточный кальций в гранулах зимогена секре-
торных клеток поджелудочной железы играет важную 
роль в поддержании стабильности гранул, и факторы, 
нарушающие этот баланс, могут способствовать развитию 
острого панкреатита [11].

Тиоамиды
В литературе имеется описание по крайней мере восьми 

случаев панкреатита, вызванного тиоамидами (метимазо-
лом и карбимазолом) [4, 39]. Во всех случаях сообщалось 
о появлении симптомов в течение первого месяца после 
начала терапии этими препаратами, и во всех случаях при 
репрескрайбинге препаратов отмечался рецидив симптомов 
в течение первых 24 часов [39].

Механизм тиоамид-индуцированного панкреатита 
неизвестен; обсуждается возможное развитие реакции 
гиперчувствительности, прямых токсических эффектов 
и аутоиммунных реакций [39]. Развитие панкреатита в те-
чение первого месяца после начала терапии и быстрый 
рецидив симптомов при повторном назначении тиомадов 
позволяют с большей вероятностью предполагать меха-
низм гиперчувствительности, возможно, обусловленный 
наличием сульфгидрильной группы [39].

Диагностика, лечение и профилактика 
лекарственно-индуцированного панкреатита

В диагностике ЛИП важно учитывать данные физи-
кального, лабораторного и инструментального обследова-
ния, помня о необходимости учитывать все назначенные 
пациенту ЛС. В общем и биохимическом анализах крови 
могут наблюдаться повышение уровней лейкоцитов, глю-
козы, фракций билирубина, азота мочевины, креатинина, 
гемоглобина, гематокрита, снижение уровней тромбоцитов, 
альбумина и кальция, а также увеличение протромбинового 
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времени и международного нормализованного отношения 
(МНО) [112]. Маркером ОП может выступать и повышение 
липазы в сыворотке крови [112]. Структурные изменения 
позволяют выявить ультразвуковое исследование подже-
лудочной железы и компьютерная томография с внутри-
венным контрастным усилением (CECT) [112].

Терапия ЛИП не отличается от терапии ОП иной этио-
логии, обязательным условием является отмена ЛС, кото-
рые могли вызвать поражение поджелудочной железы, не-
обходимо также обеспечить адекватную анальгезию [112].

В целях профилактики ЛИП рекомендуется не назна-
чать одновременно более двух ЛС, которые могут инду-
цировать развитие ОП, а также информировать пациентов 
о необходимости избегать приема алкоголя [112].

Заключение
Таким образом, ЛИП – это редкое, но значимое ослож-

нение фармакотерапии. Развитие ЛИП ассоциировано 
с приемом большого количества самых разных ЛС. Многие 
аспекты данной проблемы, включая патофизиологические 
механизмы развития ЛИП, в настоящее время неясны 
и требуют дальнейшего изучения. Однако повышение ин-
формированности врачей разных специальностей о данном 
лекарственно-индуцированном заболевании уже в насто-
ящее время позволит улучшить подходы к диагностике, 
лечению и профилактике ЛИП.
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