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 Тема практичного заняття №25: «Захворювання підшлункової залози»  - 2 год.

Мета: сформувати у студентів основні уявлення про особливості клінічного перебігу захворювань підшлункової залози у дітей, проведення лікувально-діагностичних маніпуляцій (з урахуванням характеру захворювання та індивідуальних особливостей дитини, ступеню інтелектуального розвитку, рівня культури, можливостей вербального спілкування, контакту з батьками хворої дитини та ін.).

· вивчити особливості анатомії та фізіології ШКТ, сучасні погляди на питання етіології та патогенезу захворювань підшлункової залози, їх методи клініко-лабораторного та функціонального обстеження, діагностики, лікування.
- протягом всього заняття викладач зобов’язаний виховувати студентів своїм зовнішнім виглядом, культурою мови та спілкування з хворою дитиною та батьками, медперсоналом, підтверджуючи на власному прикладі, що деонтологія є невід’ємною частиною морально-етичних норм професії лікаря.

Знати:

· основні симптоми захворювань підшлункової залози у дітей
· оцінку стану дитини із захворюваннями підшлункової залози у дітей
· диференційний діагноз дитини із захворюваннями підшлункової залози
· тактику ведення дітей із захворюваннями підшлункової залози
· принципи ефективного консультування батьків дитини із захворюваннями підшлункової залози

Вміти:

· провести диференційну діагностику основних органічних захворювань підшлункової залози у дітей; 
· призначити адекватну терапію; 
· забезпечити та проконтролювати ремісію пацієнта.
Опанувати практичні навички:

-   постановки діагнозу та надання екстреної допомоги при критичних станах після оцінки невідкладних ознак при захворюваннях підшлункової залози;
· демонструвати володіння морально-деонтологічними принципами медичного фахівця та принципами фахової субординації в педіатрії.

Основні поняття
ПанкреАТит - захворювання підшлункової залози запально-дегенеративної природи. 

Основу патологічного процесу складає ензимне перетравлення її тканин (аутоліз) внаслідок внутрішньоорганного активування ферментів. Цей процес виникає під впливом пошкоджуючих агентів: механічних, метаболічних, токсичних, алергічних, судинних, нервово-трофічних на тлі підвищеного тиску в панкреатичних протоках.

Морфологічний субстрат панкреатиту: набряк, локальна клітинна інфільтрація тканини, деструктивні процеси, ураження судин, склероз, атрофія паренхіми.

Гострий  панкреатит (ГП)
Етіологія. Найбільш частими причинами виникнення ГП у дітей є наступні фактори:

І. Фактори, що безпосередньо пошкоджують паренхіму ПЗ:
- віруси (епідемічний паротит, вірус гепатиту, ентеровірус Коксакі В, інфекційний  мононуклеоз, краснуха, вітряна віспа, герпес, цитомегаловірус, кір, грип);

- бактеріальні інфекції: псевдотуберкульоз, дизентерія, сальмонельоз, перитоніт, сепсис;

- тупа травма підшлункової залози в результаті сильного удару в живіт (частіше велосипедна, спортивна).

II. Обструктивні порушення, що призводять до підвищення тиску в панкреатичних протоках:

- анатомічні аномалії (кільцеподібна чи долькова підшлункова залоза, кіста холедоха);

- зміни з боку загальної жовчної протоки чи Фатерова соска (папіліт, гіпертонія сфінктера Одді, холедохолітіаз, кіста холедоха, стриктура холедоха й т.д.); 

- патологія дванадцятипалої кишки: дуоденіт, дуоденостаз, часткова дуоденальна непрохідність. Підвищення тиску у ДПК, що перевищує опір сфінктера Одді, може призводити до патологічних рефлюксів – дуоденобіліарного та дуоденопанкреатичного, останній також сприяє внутрішньопротоковій активації ферментів, застою та ушкодженню залози. При хронічних дуоденітах, особливо атрофічних, можлива загибель деяких ендокринних клітин дванадцятипалої кишки (S-клітин, які продукують секретин, і L-клітин, що секретують холецистокінін) і порушення ендокринної регуляції підшлункової залози. Зокрема, при секретиновій недостатності підвищується тиск у ДПК, виникає спазм сфінктера Одді, збільшується тиск у панкреатичних протоках і пригнічується секреція рідкої частини соку в порівнянні із секрецією ферментів. При цьому зростає в'язкість секрету і концентрація білка, що призводить до внутрішньопротокового утворення білкових преципітатів (білкові пробки);

- гельмінтози (закупорка дуоденального сосочка аскаридами, опісторхоз, фасціольоз, клонорхоз);

- гепатобіліарна патологія (ЖКХ, ХХ). У хворих із запальними біліарними захворюваннями жовч набуває більш виражених агресивних властивостей: підвищення концентрації неконьюгованих жовчних кислот, насичення продуктами перекисного окислення ліпідів. Тому, при виникненні біліарного рефлюкса в цих хворих, пошкоджуюча дія на підшлункову залозу значно посилюється.

III. Дизметаболічні причини, перш за все — гіперкальціемія (наслідок гіперпаратиреозу чи гіпервітамінозу D). Підвищення вмісту кальцію в ацинарних клітинах стимулює секрецію ферментів, але не бікарбонатів і рідкої частини соку, тому зростає в'язкість секрету, погіршується відтік, кальцій осідає у вигляді фосфату (камені у протоках). Можлива внутрішньоорганна активація трипсину кальцієм.

IV. Гострі порушення кровообігу (тромбоз, емболія, тривалий спазм судин підшлункової залози) можуть виникати при:

- ессенціальній гіперліпідемії — відбувається обструкція судин залози краплинами жиру й атероматозними бляшками;

- системних захворюваннях (вузликовий периартеріїт, хвороба Кавасакі, некротичний ангіїт, інші васкуліти).

V. Токсичні та медикаментозні ураження:

- отруєння свинцем, ртуттю, миш'яком, фосфором й т.д;

- медикаменти: L-аспарагіназа, азатіоприн, гіпотіазид, фуросемід, естрогени, метронідазол, тетрацикліни, сульфаніламіди (сульфасалазин), вальпроєва кислота, високі дози глюкокортикоїдів.

VI. Алергія.

- можливий розвиток ГП на тлі харчової алергії, а також після вакцинацій. Спочатку відбувається сенсибілізація організму, а потім вироблення антитіл до тканини підшлункової залози. При наступному надходженні алергену розвивається анафілактична органоспецифічна реакція типу феномена Артюса з ураженням підшлункової залози;

- аліментарний фактор у чистому вигляді здатен викликати ураження підшлункової залози лише при хронічному дефіциті білка в їжі (квашіоркор). Надлишкове вживання жирної, смаженої їжі може виявитися лише додатковим фактором, що провокує маніфестацію захворювання на тлі інших перерахованих вище причин. У 25% дітей, хворих на ГП, етіологію встановити не вдається.

Патогенез. Внаслідок підвищення тиску у ДПК дуоденальний сік, що містить ентерокіназу, потрапляє у протоку підшлункової залози, де перетворює малоактивний трипсиноген на активний трипсин. Це призводить до ферментативної руйнації ацинарних клітин органа. З ушкодженням ацинарних клітин і виділенням клітинних цитокіназ запускається ще один механізм активації протеолітичних ферментів — трипсину, калікреїну, карбоксипептидази, еластази. Відбувається їх «відхилення» у кров. Активація калікреїну зумовлює розвиток гострого інтерстиціального набряку підшлункової залози. Кількість активного трипсину перевершує можливість підшлункової залози щодо продукування інгібітора трипсину. Порушення балансу між трипсином і його інгібітором на користь першого сприяє активуванню інших протеолітичних проферментів: хімотрипсиногену і прокарбоксипептидази. Внаслідок зазначених змін виникають процеси аутолізу тканини підшлункової залози.

Протеоліз супроводжується накопиченням гістаміну, кінінів (брадикініну, калідину) і прогресуючими змінами гемодинаміки. Порушуються коагулюючі та фібринолітичні властивості крові, що спричинює тромбози і крововиливи. Під час закупорювання панкреатичної протоки сік підшлункової залози не евакуюється у ДПК, а проникає в паренхіму і строму органу. Спочатку розвивається асептичний некроз підшлункової залози, в подальшому, у разі приєднання інфекції, може відбутися трансформація у гнійний панкреатит.

Накопичення надмірної кількості активних ферментів і продуктів протеолізу в крові призводить до їх проникнення через серозну оболонку в черевну порожнину, інтоксикації організму і розвитку синдрому поліорганної недостатності.

Останнім часом важливого значення у патогенезі панкреатиту надають впливу ліпази, фосфоліпази-А, еластази.

Певне місце у механізмі розвитку захворювання належить судинному компоненту. Так, під час захворювань органів гастродуоденальної зони, часто відмічають рефлекторні спазми кровоносних судин підшлункової залози, що призводить до порушення місцевої трофіки і, навіть, до некрозу тканини залози. Підтверджена можливість потрапляння у підшлункову залозу інфекції гематогенним і лімфогенним шляхом. Водночас гематогенним і лімфогенним шляхом може відбуватися поширення активних панкреатичних ферментів в організмі, зумовлюючи розвиток гострого мезаденіту. Проникаючи безпосередньо в навколишні тканини з великою кількістю нервових сплетінь, ферменти спричинюють больовий синдром, нервово-трофічні порушення.

Серед теорій розвитку панкреатиту важливе місце посідає теорія, за якою у патогенезі цього захворювання головну роль відіграє активація системи трипсиноген—трипсин. За умов активації калікреїн-кінінової системи внаслідок утворення поліпептидів брадикініну та калідину виникає вазодилятація, підвищується проникність стінок судин, потім порушується трофіка й обмін речовин. Разом із розглянутими процесами збільшується міграція лейкоцитів в інтерстиціальну тканину, їхній розпад стимулює утворення лейкокінінів, що посилює циркуляторні порушення, зміни у залозистій тканині.

Існує думка, що гострий панкреатит може виникнути внаслідок аутодигестії, що розвивається на тлі функціонального перевантаження підшлункової залози (переїдання). Існує також теорія, за якою головною патогенетичною ланкою у виникненні гострого панкреатиту є декомпенсований ацидоз і гіперкортицизм (спонтанний чи ятрогенний). Внаслідок цього виникають значні біохімічні зміни в ацинарних клітинах, виділяються протеолітичні ферменти. Травма, інфікування, порушення лімфотоку спричинюють проникнення ензимів у підшлункову залозу.

Патоморфологія. У початковій стадії морфологічних змін ушкодження ацинарних клітин супроводжується набряком інтерстиціальної тканини. Залоза збільшується у розмірах, набухає, інтерстицій інфільтрується лейкоцитами (інтерстиціальний або набряково-серозний панкреатит). Надалі, на тлі слизового набряку, може розвинутися геморагічна ексудація (до лейкоцитарної інфільтрації приєднується еритроцитарна). Залоза стає більш щільною, набуває бурого кольору (серозно-геморагічний панкреатит). При своєчасному й адекватному лікуванні процес може зупинитися на стадії набряково-серозного панкреатиту.

У разі прогресування захворювання розвивається панкреонекроз. Зазвичай він носить змішаний характер — геморагічний і жировий. При цьому об’єм і щільність підшлункової залози значно збільшуються. Великі вогнища некрозу можуть закінчитися утворенням порожнин (псевдокіст), а їхнє інфікування призводить до розвитку гнійно-некротичного панкреатиту. Перебіг панкреонекрозу зазвичай супроводжується вираженими геморагічними змінами не тільки в підшлунковій залозі, але й у позаочеревинній клітковині і віддалених ділянках черевної порожнини.

Класифікація. Більшість дослідників виділяють гострий і хронічний панкреатит за перебігом; первинний і вторинний – за походженням (реактивний та інтоксикаційний). 

Виділяють 2 стадії ГП на підставі клініко-морфологічних даних:

- інтерстиціальна (набряково-серозна);

- деструктивна (панкреонекроз).

Клініка. Виникає раптовий нападоподібний біль у верхній половині живота над пупком, під лівим ребром, іноді в епігастрії, що змушує дитину зайняти вимушене положення (зігнувшись на лівому боці або на животі). Часто біль як пояс охоплює живіт, іноді іррадіює в ліву частину спини, грудної клітки, ліву руку, плече, ногу. Больовий синдром може супроводжуватися диспептичними явищами: метеоризмом, закрепами або послабленням випорожнень, нудотою, блювотою. Характерним є те, що блювання не зменшує інтенсивність болю. Загальний стан значно порушений. У дітей відмічають підвищену рухливість або нерухомість. Шкіра бліда, сірувато-ціанотична. Страдницький вираз обличчя, сухі запечені губи, периорбітальний ціаноз. Іноді можна спостерігати дрібну геморагічну висипку на різних ділянках тіла (плямиста або плямисто-папульозна висипка, подібна до корової). Пульс частий, слабкого наповнення. Можлива артеріальна дистонія. Субфебрилітет або короткочасна фебрильна температура тіла. Дихання поверхневе, дещо частіше, ніж у нормі. Під час поверхневої пальпації можна виявити напруження м'язів, які розташовані поперек над пупком (симптом Керте), напруження лівого косого м'яза живота у вигляді болючого ущільненого тяжа, що йде від середини лівої реберної дуги до зовнішнього краю прямого м'яза живота. Біль на рівні 3 - 5 см вище від пупка по зовнішньому краю прямого м'яза живота (точка Кача). У багатьох хворих позитивний симптом Воскресенського (відсутність пульсації аорти в ділянці проекції підшлункової залози внаслідок її набряку). Часто спостерігається біль під час пальпації у лівому реберно-хребетному куті (симптом Мейо-Робсона).
Поряд із локальною симптоматикою у дітей спостерігаються симптоми ураження інших органів і систем – розвивається плюривісцеральний симптомокомплекс. Чимало хворих на гострий панкреатит страждають через недостатність травлення у тонкій кишці. Клінічно це проявляється метеоризмом, послабленням випорожнень, збільшенням частоти випорожнень до 3 - 4 разів за добу, копрологічними змінами – стеато- і креаторея.
У багатьох хворих на ГП виявляють ураження кількох органів системи травлення або інших органів і систем, що може проявлятися поліморфною симптоматикою.
На початку захворювання спостерігаються тахікардія, ослабленість тонів серця, артеріальна гіпотензія. У подальшому можна виявити брадикардію, порушення ЧСС. Можливе токсичне ураження серцевого м'яза, що визначається за допомогою інструментального дослідження. Якщо в 1-й день розміри печінки можуть бути в межах норми, наявна лише деяка чутливість її краю під час пальпації, то вже на 2-й день виявляють значне збільшення розмірів печінки внаслідок її токсичного ураження, субіктеричність або іктеричність шкіри, склер. Уражається також сечовидільна систем – з'являється протеїнурія, незначна мікрогематурія, знижується питома вага сечі у хворих із середньою важкістю захворювання. У важких випадках спостерігають анурію, гіперазотемію.
Подальший розвиток патологічного процесу призводить до появи ретроперитонеального синдрому – метеоризму, блювання, стенокардії, серозно-геморагічного випоту у плевральну порожнину. Ураження надниркових залоз супроводжується артеріальною гіпотензією, адинамією, гіпотермією. Як наслідок інтоксикації через 2 – 3 дні виникають церебральні симптоми у вигляді збудження або депресії, запаморочення, прострації.

Результати лабораторних досліджень. 

1) нейтрофільний лейкоцитоз, еозинофілія, тромбоцитопенія, збільшення ШОЕ;

2) підвищення активності ензимів підшлункової залози (внаслідок набряку, деструктивних процесів порушується евакуація ензимів у ДПК, що в свою чергу призводить до їх “відхилення” у кров, сечу, випіт) - амілази крові та сечі - спостерігається за 2-3 години до больових проявів і може продовжуватися до кількох діб. Особливо показовим є підвищення ізоамілази підшлункової залози (збільшення вмісту панкреатичної ізоамілази вказує на запальний процес у підшлунковій залозі, зниження – на деструктивні зміни в ній);
3) підвищення ліпази крові і сечі в 2-3 рази як прояв більш глибокого ураження залози із прогресуванням захворювання через 5-7 днів. Ліпаземія (ліпазурія) патогномонічна для панкреатиту і свідчить про деструктивні зміни підшлункової залози;
4) підвищення активності трипсину в 10 – 40 разів (за допомогою радіоімунологічних методів за присутності інгібітора трипсину);

5) зниження рівня калікреїногену в сироватці крові;

6) гіпо- або гіперглікемії;

7) зменшення вмісту кальцію нижче ніж 1,75 ммоль/л;

8) рентгенологічне дослідження дозволяє виявити нечіткість контурів поперекового м'яза зліва. Контрастна рентгеноскопія вказує на зміщення шлунка вліво, доверху і наперед, а ободової кишки – донизу. Внаслідок збільшення розмірів підшлункової залози виникає зміщення (розвертання) петлі дванадцятипалої кишки, порушення рельєфу медіальної стінки її низхідного відділу, іноді його звуження;
9) УЗД – у гострий період панкреатиту виявляють збільшення розмірів і порушення ехоструктури підшлункової залози.
Діагноз гострого панкреатиту базується на анамнезі захворювання, позитивній симптоматиці ураження підшлункової залози, синдромі цитолізу (насамперед гіперамілаземії та гіперліпаземії), інструментально виявлених змінах параметрів і структури залози.
Ускладнення. Ранні: шок, печінкова недостатність, ниркова недостатність, ДВЗ-синдром, кровотечі, цукровий діабет. Пізні: псевдокісти, нориці, абсцеси і флегмона підшлункової залози, перитоніт.

Диференційний діагноз ГП проводять із багатьма захворюваннями, що супроводжуються інтенсивними болями у животі: перфорацією виразки, гострою кишковою непрохідністю, печінковою колькою, гострим апендицитом, гострим холециститом і т.д.

Лікування. Підозра на ГП є показом до екстреної госпіталізації. Обсяг догоспітальної терапії при ГП включає застосування аналгетиків (аналгін, баралгін, трамал) і спазмолітиків (но-шпа, папаверин, атропін, платифілін).

Дієта. У перші 3 доби – голод, що забезпечує максимальне щадіння підшлункової залози, допускається тільки дробове пиття лужних мінеральних вод. При важких деструктивних формах виключають і вживання рідини, ставлять постійний назогастральный зонд для відсмоктування шлункового вмісту. При поліпшенні стану дієту розширюють дуже поступово: спочатку вводять протерті каші на воді, потім на молоці, слизуватий суп, неміцний чай, сухарі, омлет, потім сир, молочний кисіль, желе на молоці, білий хліб. З 7-го дня поступово вводять овочеве і картопляне пюре, парові котлети, відварну рибу, творожно-фруктові пасти. Надалі рекомендується деяке обмеження жирів (до 80-90%), легкі для засвоєння вуглеводи і помірне збільшення білка (до 130%). Цілком виключають сокогінні та жовчогінні продукти і блюда: сирі фрукти й овочі, соки, рослинні жири, м'ясні й овочеві бульйони, смажені, гострі блюда, гриби, каву, шоколад. Показано блюда, які містять природні інгібітори ферментів – яєчний білок, вівсяна каша, соя, картопля. Дієта повинна суворо дотримуватися протягом 6 місяців, потім зберігається принцип механічного і хімічного щадіння, виключається смажена, гостра, кисла їжа.

У період загострення на тлі обмеження перорального харчування дуже важливим є призначення парентерального та ентерального харчування. Суміші амінокислот (аміностерил, аміносол, альвезин, поліамін та інші) вводять внутрішньовенно крапельно (30 - 40 крапель за 1 хв). До них рекомендується додати розчини електролітів з урахуванням показників кислотно-лужного балансу. Поряд із ними використовують жирові емульсії для зв'язування активної ліпази і заповнення дефіциту жирних кислот у крові із розрахунку 12 г жиру на 1кг маси тіла: 10-20 % розчини інтраліпіду або ліпофундіну внутрішньовенно крапельно з гепарином із швидкістю 20-30 крапель за 1 хв.

Вводити суміші амінокислот можна ентерально (інтрадуоденально і навіть інтраєюнально) ранком натще, у підігрітому до 37°С стані, в об’ємі від 50 до 200 мл у залежності від віку через день, курсом до 5-7 процедур. Такий шлях введення амінокислот не дає побічних реакцій, легко переноситься хворими і має виражений терапевтичний ефект.

Ентеральне харчування здійснюється сумішами на основі гідролізатів білка з високим ступенем гідролізу із включенням середньоланцюгових тригліцеридів, продуктів на молочній основі низькожирових і зі зміненим жировим компонентом. Поступово переходять на суміші із низьким ступенем гідролізу (табл.), оскільки ці продукти всмоктуються в кишечнику без попередньої ферментації. Їх можна вводити інтрадуоденально в теплому стані через зонд.

	Продукти на основі гідролізатів білка

	Продукт
	Фірма, країна
	Хімічний склад

	
	
	білки, мг
	жири. мг
	Вугле-води, мг
	Енергія, кКал

	Високого ступеня гідролізу

	Аліментум
	Еббот лаборатриз, США
	1,9
	3,7
	6,9
	68

	Альфаре
	Нестле, Швейцарія
	2,2
	3,3
	7,0
	65

	Нутраміген
	Мід Джонсон, США
	1,9
	2,6
	9,1
	67

	Прегистиміл
	Мід Джонсон, США
	1,9
	2,7
	9,3
	67

	Пепті Юніор
	Нутриція, Голандія
	2,0
	3,6
	6,7
	66

	Низького ступеня гідролізу

	Гуд Старт
	Нестле, Швейцарія
	1,8
	3,9
	8,4
	77

	Натіва ГА
	Нестле, Швейцарія
	1,7
	3,6
	6,9
	67

	Фрісопеп І
	Фрісленд, Голандія
	1,6
	3,5
	7,2
	67

	Фрісопеп ІІ
	Фрісленд, Голандія
	1,9
	3,3
	9,3
	74

	Хіпп
	Хіпп, Австрія
	1,8
	3,9
	7,4
	72

	Хумана 1 ГА
	Хумана, Німеччина
	1,6
	3,9
	7,4
	72

	Хумана 2 ГА
	Хумана, Німеччина
	1,9
	3,6
	9,3
	76


Медикаментозна терапія 

І.Знеболюючі:

- аналгетики: баралгін, аналгін, трамал, у важких випадках можна призначати наркотичні аналгетики – промедол 2% (але не морфій, тому що останній викликає спазм сфінктера Одді);

- спазмолітики: папаверин, но-шпа, галідор;

- холінолітики з переважною спазмолітичною дією: платифілін, бускопан, метацин.

Спосіб введення та доза залежать від ступеня прояву болю та важкості стану – при неважких формах призначають пероральний прийом 3 рази за день, у важких випадках – внутрішньовенне краплинне введення у вигляді коктейлю, куди входить аналгетик, спазмолітик, 0,5% розчин новокаїну (15 - 20 мл) на 0,9% розчині натрію хлориду.

Цю терапію добре було б доповнити призначенням антигістамінних і антисеротонінових препаратів (тавегіл, перітол, супрастин). Саме це сприяє зменшенню набряку підшлункової залози і потенціює анальгезуючий ефект.

II. Пригнічення функціональної активності підшлункової залози. Досягається як безпосереднім впливом на її зовнішньосекреторну функцію, так і опосередковано – шляхом впливу на шлункову секрецію, оскільки соляна кислота є природним стимулятором підшлункової залози.

- холінолітики: 0,1 % розчин атропіну 0,1 - 0,2 мл двічі підшкірно, гастроцепін, піренцепін, телензепін по 1 таблетці 3 рази за 30 хв до їжі;

- антациди: альмагель, маалокс, магальдрат по 1 мірній  ложці чи таблетці кожні 2-3 години (6-7 разів за день);

- Н2-гістаміноблокатори, ІІ-III покоління (ранітидин або фамотидин) по 1-2 таблетки за добу;

- інгібітори Na-K-АТФази (омепразол) по 1 капсулі раз за день;

- препарат соматостатина — сандостатин (октреотид). У залежності від віку призначають по 25-50-100 мкг 2-3 рази за день в/в чи підшкірно протягом 5-7 днів. Препарат використовують при важких формах панкреатиту.

III. Зменшення ферментативної токсемії (проводиться при важких формах гострого панкреатиту):

- інгібітори протеолізу: контрікал, трасілол, гордокс, зімофен – інгібують калікреїн, трипсин, хімотрипсин, плазмін шляхом утворення неактивного комплексу. Доза підбирається в залежності від ступеня ферментемії і стану дитини. Контрікал зазвичай спочатку призначають по 5000-10000 ОД в/в крапельно в розчині 0,9 % натрію хлориду. Потім дозу підвищують до 500-1000 ОД/кг. Після зменшення ферментемії дозу знижують і відміняють.

- дезінтоксикаційна терапія проводиться при важких формах ГП: глюкозо-сольові розчини 
(5 % розчин глюкози з 0,9 % розчином натрію хлориду), 10 % альбумін, плазма, вітаміни С, В6 у вікових дозуваннях.
- у важких випадках показані плазмаферез або гемосорбція.

IV. На тлі медикаментозного пригнічення функції підшлункової залози ентеральне харчування поєднують із призначенням невеликих доз панкреатичних ферментів, що не містять жовчі (панкреатин, мезим-форте, панцитрат, креон) по 1 драже 3 рази на день після чи під час їжі.

	Активність і поєднання деяких ферментних препаратів

	Характеристика
	Лікреаза
	Панкреа-тин
	Панцитрат
	Фестал
	Мезим-форте
	Креон


	Форма
	Мікро-гранули
	Таблетки
	Мікро-гранули
	Таблетки
	Таблетки
	Мікро-гранули

	Ліпаза
	12000
	12500
	10000
	6000
	3500
	8000

	Амілаза
	14000
	12500
	9000
	4500
	4200
	9000

	Протеази
	660
	1000
	500
	300
	1950
	450

	Упакуван-ня
	2 блістера по 12 кап-сул
	Флакон 100 таблеток
	50 капсул
	10 блістерів по 10 таблеток
	40 блістерів по 20 таблеток
	2 блістери по 10 капсул


Ефективність ферментів та адекватність дози оцінюється за динамікою клінічних ознак (зникнення больового та диспепсичного синдромів), нормалізації копрограми та рівня ферментів дуоденального вмісту, крові та сечі, позитивною динамікою маси тіла дитини. Варто зауважити, що у дітей із ГП і гіпосекреторним типом функції, незважаючи на клінічне покращання, відновлення екзокринної функції не відбувається, тому питання про замісну ферментну терапію вирішується суворо індивідуально. Тривале безконтрольне застосування цих препаратів пригнічує власну ензимну продукцію за механізмом зворотного зв'язку. 

V. Для профілактики гнійних ускладнень при важких формах панкреатиту призначають антибіотики широкого спектру (цефалоспорини, аміноглікозиди). Гнійні ускладнення (абсцеси, флегмона, перитоніт) є показами до хірургічного лікування ГП.

VI. У період стихання гострих явищ продовжують прийом панкреатичних ферментів, перевагу віддають переривчастому курсу: 2 тижні прийому, 10 днів перерва.

Показана фітотерапія: гусячий перстач, чистотіл, календула, корінь алтея – 1 столова ложка збору на 1 склянку води, пити по 1/3 склянки 3 рази за 15 хв до їжі 1 місяць, потім – мінеральні води низької мінералізації (Боржомі, Слав’янівська, Єсентуки №4, Миргородська, Нафтуся) у теплому стані без газу по 50-100 мл 5-6 разів за день.

Диспансерне спостереження після ГП проводиться протягом 3 років: 1-й рік – 4 рази, 2-й рік – 2 рази за рік. Окрім клінічного огляду рекомендується дослідження сечі на вміст амілази, копрограма, УЗД. Через 3 роки дитину переводять у групу ризику за хронічним панкреатитом з однократним щорічним оглядом протягом 2 років.

Шифр згідно МКБ-10: К 86.1 Хронічний панкреатит

Хронічний панкреатит (ХП) – поліетіологічне захворювання з фазово-прогресуючим перебігом, осередковими чи дифузно-дегенеративними, деструктивними змінами ацинарної тканини, екзокринної та ендокринної функцій.

Епідеміологія

Панкреатит, згідно з сучасними даними, у структурі захворювань органів травлення у дітей становить від 15 до 25 %. В Україні захворюваність на панкреатит досягає 3,1 ‰ дитячого населення (Уніфіковані клінічні протоколи медичної допомоги дітям із захворюваннями органів травлення, 2013). Хлопчики і дівчатка хворіють з однаковою частотою.

Етіологія

За походженням ХП ділять на первинний і вторинний. У дитячому віці найбільш поширені вторинні панкреатити, що розвиваються на фоні захворювань інших органів травлення. У розвитку вторинного панкреатиту, згідно з даними Г. В. Римарчук (2003), значуще місце посідає патологія дванадцятипалої кишки та біліарного тракту. Основними чинниками в розвитку панкреатиту біліарного походження є аномалії розвитку жовчного міхура та жовчовивідних шляхів (52 %), хронічний холецистит (42 %) і жовчнокам’яна хвороба (6 %). Водночас іноземними авторами (Michael H. Ma et al., 2012) у ході дослідження було встановлено, що найбільш етіологічно значущим чинником в розвитку панкреатиту, пов’язаного з біліарною патологією, є ЖКХ (76 %), при цьому в 21 % випадків панкреатит розвивався на фоні біліарного сладжу. Серед інших причин автори виділяють такі: дисфункція сфінктера Одді (5 %), роздвоєна підшлункова залоза (5 %), інші аномалії розвитку панкреатобіліарной системи (кіста підшлункової залози, стеноз панкреатичної протоки, кільцеподібна підшлункова залоза, кіста холедоха — 14 %).

Оскільки ХП, як правило, є наслідком перенесеного гострого панкреатиту, більшість етіологічних чинників останнього можна зарахувати і до причин розвитку ХП. До них належать такі чинники:

· гострі вірусні та бактеріальні інфекції (ГРВІ, епідемічний паротит, вірусний гепатит, ентеровірусні інфекції, дизентерія, скарлатина, сепсис);

· гельмінтози (опісторхоз, стронгілоїдоз, аскаридоз);

· хронічні запальні захворювання кишечнику (хвороба Крона, неспецифічний виразковий коліт);

· системні процеси (хвороби сполучної тканини, ендокринна патологія, гіперліпідемії, гіпотиреоз, гіперпаратиреоз, гіперкальціємія різного походження, хронічна ниркова недостатність, муковісцидоз);

· алергічна патологія;

· травми черевної порожнини;

· токсичні ушкодження, зокрема, медикаментозні (антибіотики тетрациклінового ряду, сульфаніламіди, діуретики тощо).

Первинний хронічний панкреатит трапляється значно рідше (14 %). До нього належить спадкова форма, а також природжений дефіцит ферментів — синдром Швахмана, Йохансена — Бліззарда та ін.

Патогенез

У розвитку ХП у дітей виділяють три основні патогенетичні варіанти: обструктивний, імунопатологічний і дисметаболічний. Допускається можливість поєднання патогенетичних варіантів у одного хворого. Схематично основні патогенетичні ланки розвитку ХП наведено на рис. 1.

Класифікація

Згідно з класифікацією ХП, запропонованою Р. В. Римарчук (1998), його поділяють:

· за походженням — на первинний, вторинний;

· за характером перебігу — рецидивний, з постійним больовим синдромом, латентний;

· за періодом захворювання — загострення, субремісія, клініко-лабораторна ремісія;

· за тяжкістю перебігу — легкий, середньої тяжкості, тяжкий;

· за функціональним станом — гіпосекреторний, гіперсекреторний, обтураційний, нормальний тип панкреатичної секреції;

· за характером ускладнень — кальцифікація, несправжня кіста, панкреатолітіаз, недостатність інкреторної функції.

Клінічна характеристика

Клінічна картина ХП у дітей характеризується значною варіабельністю симптоматики і поступовим розвитком.

Для субклінічної стадії характерні погіршення загального самопочуття, зниження апетиту, періодичний біль у животі неінтенсивного характеру. У цьому періоді відмічаються ознаки розладів мікроциркуляції — акроціаноз, екхімози, рідко геморагічний висип, наростання ферментемії.

При переході в стадію загострення з’являється домінуючий синдром хронічного панкреатиту – больовий. Основні критерії больового синдрому при ХП:

· Локалізація — епігастральна ділянка (77 %), праве і ліве підребер’я (58 %), у дітей молодшого віку — навколопупкова ділянка (В. Г. Майданник, 2010).

· Прогресуюче наростання болю.

· Іррадіація в спину, в ліву і праву половини грудної клітки — оперізувальний характер.

· Поява після погрішностей в їжі (жирна, смажена, груба, холодна їжа).

· Голодні болі вночі (48 %).

· Тривалість — від 1 до 4–5 год, у деяких випадках — до кількох днів.

· Купірується прийомом аналгетиків і спазмолітиків.

· Посилюється у положенні на спині.

· Ослаблюється у положенні сидячи, при нахилі тулуба вперед, на боку з підібганими до живота ногами.

Виникнення больового синдрому пов’язане з підвищенням тиску в панкреатичних протоках, запаленням внутрішньопанкреатичних нервових стовбурів, розтягуванням капсули підшлункової залози, залученням у процес дванадцятипалої кишки і подразненням сонячного сплетення.

Наступний синдром, характерний для ХП, — синдром диспептичних розладів, що проявляється зниженням апетиту, нудотою, періодичним блюванням на висоті больового нападу, відрижкою, печією.

У початковій стадії захворювання порушення функції кишечнику виявляється періодичними запорами. У період маніфестації характерне рідке випорожнення, зумовлене розвитком синдрому порушеного всмоктування,  що проявляється панкреатичною стеатореєю з появою «жирного» блискучого калу.

Разом із больовим і диспепсичним синдромами завжди відмічаються ознаки хронічної інтоксикації: підвищена стомлюваність, загальна слабкість, часті головні болі, емоційна лабільність. При ХП спостерігаються ознаки вегетативного дисбалансу з переважанням парасимпатикотонії. Може відмічатися субфебрилітет, тахікардія і зниження артеріального тиску. У третини дітей спостерігається зниження маси тіла, що в окремих хворих може досягати 5–9 кг.

При об’єктивному обстеженні в період загострення пальпаторно визначається болючість у певних зонах живота: холедохопанкреатичній (трикутник Шоффара), епігастральній, лівому підребер’ї. Характерна поява низки симптомів, типових для загострення ХП:

1) симптом Мейо — Робсона — болючість при пальпації в лівому реберно-хребетному куті;

2) симптом Кача — зона гіперестезії в лівому підребер’ї, відповідна зоні іннервації VIII грудного сегмента зліва;

3) симптом Грота — потоншення підшкірної жирової складки зліва у ділянці проекції підшлункової залози.

Діагностика

Визначення ферментного спектра в крові, сечі та в калі має виключно важливе значення. Інформативними є методики визначення ізоферментного спектра амілази, ліпази, трипсину та його інгібіторів, еластази-1.

Амілаза є одним з індикаторних ферментів. Екстрапанкреатичні чинники незначно впливають на її вміст. Підвищення рівня амілази спостерігається через 2–12 год від початку загострення хронічного панкреатиту, а протягом наступних 2–4 днів відбувається його швидке зниження. Рівень ліпази підвищується трохи пізніше (через 3–4 доби). У фазі загострення хронічного панкреатиту також характерне підвищення рівня трипсину й одночасне зменшення величини співвідношення інгібітор/трипсин.

Зарубіжними авторами (Michael H. Ma et al., 2012) були проаналізовані рівні амілази, ліпази, а також АСТ у дітей з панкреатитом біліарного походження. Значення цих ферментів перевищували аналогічні показники у дітей з панкреатитом іншої етіології в 1,6; 1,5; 2,3 разу відповідно.

Разом з тим, необхідно враховувати, що нормальна активність ферментів крові та сечі не виключає загострення хронічного панкреатиту. Для підтвердження діагнозу хронічного панкреатиту використовують провокаційні тести з введенням прозерину або прийомом глюкози. Після цього рівень амілази крові в нормі підвищується до 60 % від початкового, а при вираженій панкреатичній недостатності — до 30 %.

При тяжкому перебігу захворювання відмічається зниження рівня ферментів. Найбільш оптимальним для оцінки екзокринної функції підшлункової залози у дітей є визначення рівня фекальної еластази-1 за допомогою імуноферментного тесту — неінвазивного методу з високою чутливістю.

Панкреатична еластаза (еластаза-1) — фермент, що синтезується підшлунковою залозою, при надходженні у дванадцятипалу кишку бере участь у процесі травлення разом з іншими ферментами. На відміну від більшості ферментів, еластаза-1 не руйнується в кишечнику, саме тому її концентрація в калі є основним показником екзокринної функції підшлункової залози.

Референтні значення фекальної еластази-1:

· норма — більше 200 мкг/г калових мас;

· помірно-легкий ступінь екзокринної недостатності підшлункової залози — 100–200 мкг/г калу;

· тяжкий ступінь екзокринної недостатності підшлункової залози — менше 100 мкг/г калу.

Слід наголосити, що для виявлення легкого дефіциту панкреатичних ферментів чутливість функціональних тестів, зокрема визначення рівня еластази-1, недостатня (О. Ю. Бєлоусова та співавт., 2013). Це необхідно враховувати, оскільки з такого роду порушеннями педіатрам і дитячим гастроентерологам доводиться стикатися найчастіше.

Інструментальна діагностика
Серед інструментальних неінвазивних методів діагностики хронічного панкреатиту у дітей найбільш інформативним є УЗД. Ультразвуковий метод дослідження дозволяє визначити розміри підшлункової залози і ступінь ехогенності паренхіми. У нормі товщина головки підшлункової залози у дітей коливається від 8 до 18 мм, тіла — від 5 до 15 мм і хвоста — від 5 до 16 мм, ширина головної протоки не перевищує 2 мм. При загостренні хронічного панкреатиту відмічається дифузне або локальне збільшення головки, тіла або хвоста підшлункової залози, розширення протоки, контури стають нечіткими, підвищується ехогенність органа. У таких випадках необхідно провести повторні дослідження, щоб оцінити динаміку стану залози. При тривалому перебігу хронічного панкреатиту контури залози стають нерівними, спостерігаються негомогенне посилення ехогенності, ознаки фіброзу, осередки звапніння. Також при УЗ-дослідженні можна виявити калькульоз у протоках залози, псевдокісти, при травмі черевної порожнини — гематому або розрив підшлункової залози.

Проте необхідно відзначити, що за допомогою стандартного ультразвукового методу не завжди можна верифікувати діагноз хронічного панкреатиту, оскільки зміни ехогенності органа і збільшення його розмірів перш за все свідчать на користь реактивного панкреатиту або диспанкреатизму (панкреатопатії) і необов’язково є ознаками вираженого запалення. Набагато більшу інформативність, згідно з даними сучасних авторів (О. Ю. Бєлоусова, 2013), мають доступні модифіковані методики ультразвукового дослідження, такі як метод постпрандіальної ультразвукової оцінки підшлункової залози (Г. В. Римарчук и соавт., 2001) і метод кількісного визначення показників об’ємного кровотоку по верхній брижовій артерії до і після харчового навантаження (оцінка постпрандіальної гіперемії — С. И. Полякова, 2005). Згідно з методом постпрандіальної ультразвукової оцінки підшлункової залози, у дітей вранці натщесерце визначають положення, контур, структуру, ехогенність, наявність патологічних включень, стан головної панкреатичної протоки підшлункової залози, вимірюють лінійні розміри підшлункової залози до і після пробного сніданку (через 90 хв). Одержані результати оцінюють таким чином:

· збільшення або зменшення розмірів ПЗ менше ніж на 5 % — хронічний панкреатит;

· зміна розмірів на 5–15 % — реактивні зміни підшлункової залози;

· зміна розмірів більш ніж на 15 % — нормальна постпрандіальна реакція.

Додатковим методом діагностики ХП, з метою уточнення, є комп’ютерна томографія (чутливість методу близько 90 %, специфічність — 85 %), яка дозволяє виявити зміни розмірів підшлункової залози, її контурів, осередки некрозу і звапніння, псевдокісти і кісти, а також розширення панкреатичної протоки.

Функціональні порушення підшлункової залози — диспанкреатизм (панкреатопатії). Реактивний панкреатит

Хронічний панкреатит у дітей найчастіше диференціюють з функціональними порушеннями підшлункової залози — панкреатопатіями, при яких порушується переважно зовнішньосекреторна функція органа (диспанкреатизм) зі слабовираженою клінічною симптоматикою. При цьому прийнятнішим, на думку сучасних авторів (Ю. В. Белоусов, 2012), є термін «диспанкреатизм», ніж «панкреатопатія», оскільки він краще відображає суть захворювання. При диспанкреатизмі запальні зміни підшлункової залози відсутні, процес розвивається за типом вісцеро-вісцелярного рефлексу і обмежується, ймовірно, минущим набряком. Звичайно диспанкреатизм супроводжує захворювання інших органів травлення (гастродуоденальної зони та гепатобіліарної системи) і характеризується короткочасним болем переважно в лівому підребер’ї, зниженням апетиту, іноді — нестійким випорожненням, стеатореєю, рідше — креатореєю. Іноді пальпаторно можна виявити злегка напружену і чутливу ділянку лівого реберно-хребетного кута, куди проектується і безпосередньо прилягає заочеревинно розташована підшлункова залоза. Дані ультразвукового дослідження підшлункової залози свідчать про нормальні її розміри або незначне збільшення. При диспанкреатизмі завжди спостерігається порушення асоціативного виділення основних ферментів підшлункової залози — амілази, ліпази і трипсину. Проте порушуватися може лише нормальне співвідношення між ферментами і не завжди який-небудь з них виходить за межі нормальних показників (Ю. В. Белоусов, 2012). Дані порушеннями являють собою, з позиції патофізіології, преморбідний стан, або донозологічний, який передує і може сприяти розвитку хвороби. У цьому стані захисні та пристосовні сили організму перенапружені або ослаблені, проте клінічних проявів у вигляді окремих симптомів ще не відмічається. Преморбідний період характеризується змінами на молекулярному рівні або субклітинному і може завершитися відновленням функцій організму або окремого органа або перейти в донозологічний стан, який, у свою чергу, характеризується появою перших клінічних симптомів (зниження апетиту, рідко минущі больові відчуття у ділянці лівого підребер’я, іноді — нестійкі випорожнення). Проте це ще не клінічна картина ХП, а запальні зміни, що лежать в його основі,  ще відсутні.

Слід зазначити, що обидва варіанти класифікації, запропоновані Р. В. Римарчук (1998) і групою експертів Наукового центру здоров’я дітей РАМН (2004), наведені вище, не включають поняття функціональних порушень ПЗ — панкреатопатій або диспанкреатизму, які в дитячій практиці трапляються досить часто.

Також важливо підкреслити тісний патогенетичний зв'язок функціональних розладів підшлункової залози з панкреатичним варіантом дисфункції сфінктера Одді. У діагностиці цієї дисфункції лікарю слід спиратися на Римські критерії IV, які передбачають наявність таких ознак:

1. Біль в лівому підребер'ї, зменшується при нахилі вперед (панкреатичний тип); оперізуючий біль (поєднаний тип).

2. Біль може супроводжуватися такими ознаками: початок після прийому їжі; поява в нічний час; нудота та / або блювота.

3. Біль у поєднанні з підвищенням рівня амілази / ліпази сироватки крові, можливі біохімічні ознаки холестазу

4. Ознаки дисфункції СФО (гіпертонус) за результатами УЗД 

Термін «реактивний панкреатит/реактивна панкреатопатія» передбачає ураження ПЗ, що виникає на фоні яких-небудь захворювань, перш за все органів травлення (гастродуоденальна, біліарна патологія), тобто даний стан є вторинним. На думку деяких авторів (Т. В. Гасилина, С. В. Бельмер, 2009), власне «панкреатитом» воно не є. За умови лікування основного захворювання цей стан є оборотним. Клінічні симптоми при реактивному панкреатиті короткочасні та купіруються раніше основного захворювання. Морфологічно зміни при реактивному панкреатиті характеризуються інтерстиціальним набряком, пов’язаним з порушенням відтоку лімфи і з розвитком ферментативної недостатності ПЗ, що має звичайно оборотний характер. Р. А. Файзуллина (2013) на підставі лабораторного й інструментального обстеження запропонувала два варіанти реактивних змін ПЗ. Перший варіант має гострий перебіг, супроводжується болючістю в «панкреатичних» точках (Мейо — Робсона, Дежардена, Кача), короткочасним підвищенням активності панкреатичних ферментів крові, при УЗД виявляється збільшення розмірів ПЗ, іноді зниження ехогенності паренхіми. Другий варіант характеризується затяжним перебігом, при цьому також відмічаються болісність в «панкреатичних» точках (Мейо — Робсона, Дежардена, Кача тощо), підвищена активність панкреатичних ферментів у крові та дуоденальному вмісті, а після стимуляції спостерігається зниження секреції ферментів у дуоденальному вмісті. При УЗД — збільшення розмірів ПЗ, іноді підвищення ехогенності паренхіми або поодинокі осередки ущільнення на фоні зниженої або не зміненої ехогенності.

Лікування

У терапії захворювань підшлункової залози у дітей необхідний адекватний індивідуальний підхід. У періоді загострення ХП дитину госпіталізують.

Режим
Забезпечується режим максимального фізичного і психоемоційного спокою.

Дієтотерапія
Надзвичайно важливе місце посідає строга дієта протягом перших 24–48 год – пиття відвару шипшини, слабомінералізовані лужні мінеральні води (боржомі, слав’яновська, смирновська, моршинська).

Потім після стабілізації стану в раціон вводять протерті каші на воді, слизисті супи без масла, білий хліб, нежирний сир (12–18 % жирності), несолодкий чай. Протерті відварні овочі додають з 5-го дня, а з 7–9-го дня — відварні м’ясо та рибу в протертому вигляді. Свіжі фрукти й овочі можна включати в раціон тільки з 15–20-го дня.

Необхідно максимально індивідуалізувати дієту з урахуванням віку хворої дитини, її особистісних особливостей, а також наявності у неї супровідної патології. Не раніше ніж через місяць дитину переводять на стіл № 5П за Певзнером, що містить підвищену кількість білка (до 130 % фізіологічної потреби) та знижену кількість жирів (до 80 %), з фізіологічним або зниженим вмістом вуглеводів, при цьому максимально виключаються екстрактивні речовини.

Медикаментозне лікування

Одним із важливих завдань у гострому періоді хронічного панкреатиту є усунення больового синдрому.

1. Як аналгетики застосовують баралгін, аналгін, трамал.

2. Із спазмолітиків призначають мебеверин (дуспаталін) дозою 2,5 мг/кг двічі на день дітям віком після 12 років, папаверин (по 0,005–0,06 г двічі на добу); дітям в будь-якому віці — прифініум бромід (ріабал по 0,005–0,02 г 1–2 рази на добу або внутрішньом’язово по 0,5–1,0 мл двічі на добу протягом 7–10 днів); дітям шкільного віку — пінаверію бромід (дицетел) по 50–100 мг тричі на добу. Препарати вводять парентерально у перші дні загострення і при тяжкому перебігу, при поліпшенні самопочуття — per os.
Препарати аналгезуючої та спазмолітичної дії не тільки позбавляють дитину абдомінального болю, а, що важливо, ліквідують спазм сфінктера Одді, знижуючи тим самим внутрішньопротоковий тиск і забезпечуючи пасаж панкреатичного соку та жовчі у дванадцятипалу кишку.

З метою пригнічення функціональної активності ПЗ доцільне призначення препаратів, що знижують шлункову секрецію:

1) комплексних антацидів (маалокс, альмагель, глюкосил) по 5–15 мл (0,5–1 пігулка) 2–3 рази на день після їжі через 1,5–2 год;

2) блокаторів Н2-рецепторів гістаміну III покоління (фамотидин, квамател) — дозою 1–2 мг/кг на добу на 1–2 прийоми з поступовим зниженням дози, щоб уникнути синдрому «рикошету»;

3) регуляторні пептиди (соматостатин, даларгін, глюкагон) — найефективніші засоби, що пригнічують ферментативну активність ПЗ. У терапії панкреатиту препаратом вибору вважається октреотид — аналог ендогенного соматостатину, що є гуморальним інгібітором екзокринної та ендокринної секреції підшлункової залози і кишечнику. Препарат призначають по 25–50 мкг 2–3 рази на добу внутрішньовенно або підшкірно протягом 5–7 днів;

4) інгібітори протеолізу (контрикал, гордокс, трасилол, зимофен тощо) — вводять парентерально при тяжких формах ХП з метою зниження ферментативної токсемії. Доза в цьому разі визначається ступенем ферментемії та станом дитини.

Як дезінтоксикаційні засоби і для усунення обмінних порушень у перші дні при тяжкому перебігу вводять внутрішньовенно краплинно глюкозо-новокаїнову суміш, сольові розчини, 5 % розчин альбуміну, реополіглюкіну, аскорбінову кислоту, вітаміни групи В.

Для купірування нестримного блювання і нудоти призначається ондансетрон (осетрон), прокінетики (метоклопрамід, домперидон).

З метою профілактики гнійних ускладнень при тяжких формах ХП призначаються антибіотики широкого спектра дії (цефалоспорини, макроліди).

Через 4–6 днів після ліквідації больового синдрому призначають панкреатичні ферменти, що не містять жовчі (панкреатин, креон, мезим форте).

Терапія ферментними препаратами полегшує больовий напад за рахунок пригнічення гіперсекреції панкреатичного соку, індукованої холецистокініном, внаслідок чого знижується тиск у протоках підшлункової залози, а також відновлюються процеси порожнинного травлення (Огляд експертних рекомендацій деяких європейських країн щодо ведення хворих на хронічний панкреатит, 2014). У дитячій практиці перевага віддається мікрогранульованим ферментним препаратам з кислототривкою оболонкою (креон, пангрол). Перевага їх полягає в забезпеченні максимальної ефективності та безпеки, в можливості максимально точного дозування, що надзвичайно необхідне для адекватного призначення відповідно до ступеня тяжкості порушень екзокринної функції підшлункової залози дитини.

Основним показанням до призначення ферментів є наявність стеатореї — поява нейтрального жиру в калі. З огляду на те, що у деяких дітей з недостатністю екзокринної функції ПЗ стеаторея може бути відсутня, при призначенні ферментних препаратів у даному разі керуються клінічними або лабораторними ознаками недостатності живлення.

Дозу необхідно розраховувати відповідно до ліпази, оскільки її ферментативна активність, разом із вмістом трипсину, визначає ефективність препарату.

Початкова доза ферментного препарату у дітей становить 500 ОД ліпази на 1 г жирів у їжі на добу, максимальна добова доза не повинна перевищувати 10 000 ОД ліпази на 1 кг маси тіла на добу.

Необхідне суворе дотримання принципу призначення ферментних препаратів, який полягає в розподілі добової дози (не більш 10 000 ОД ліпаз на 1 кг маси тіла на добу) відповідно до об’єму їжі, що споживається, тобто кількість прийомів препарату повинна збігатися з кількістю годувань. Тривалість прийому ферментів становить близько 2 тиж.

Диспансерний нагляд

Протягом 1-го року після стаціонарного лікування огляд лікаря загальної практики – сімейної медицини, педіатра чи дитячого гастроентеролога кожні 3 місяці (контролюється  рівень  амілази  крові  та  сечі, копрограма).  При  панкреатичній  недостатності призначають 3 – 4 рази на рік курс ферментів по 2 тижні. Наступні роки проводиться обстеження дитини лікарем загальної практики – сімейної медицини або педіатром двічі на рік, дитячим гастроентерологом – 2 рази  на  рік,  за  показаннями  проводять ферментнозамісну  терапію.  Ультразвукове дослідження проводиться двічі на рік. У разі виявлення клінічних та лабораторних проявів захворювання дитину обов'язково госпіталізують. Із 2-го року диспансерного спостереження (у фазі неповної клінічної ремісії) дитина обстежується 1 раз на 6 міс. (2 рази на рік), дозволяються заняття фізкультурою в підготовчій групі. Важливою умовою стабілізації процесу та профілактики подальших загострень хронічного панкреатиту є використання повторних курсів санаторного лікування. Через 2 роки після загострення захворювання (період повної  ремісії)  диспансерне  спостереження та протирецидивне лікування проводиться 1 раз на рік, показано санаторно-курортне лікування в періоді ремісії, дозволені заняття фізкультурою в основній групі.

Санаторно-курортне лікування – 24-30 днів.

Обов’язкові клінічні обстеження: клінічний огляд, наявність симптомів Мейо-Робсона, Гротта.

Обов’язкові  лабораторні  дослідження:  загальний аналіз крові, загальний аналіз сечі. 

Додаткові лабораторні дослідження: протеїнограма, фекальна еластаза-1, глюкоза крові та сечі, тест толерантності до глюкози. Обов’язкові  інструментальні  дослідження:  УЗД органів черевної порожнини (за необхідністю). • Дієта 4, 5 або 9 (раціон № 1 або № 3). • Мінеральні води малої та середньої мінералізації гідрокарбонатного  та  сульфатного  складу.  Вони володіють  спазмолітичною,  десенсибілізуючою, протизапальною, імунокорегуючою дією, стимулюють виділення панкреатичного соку, збільшують вміст бікарбонатів, сприяють відновленню вмісту ферментів у секреті підшлункової залози. Призначають 1-2 рази на день, збільшуючи разову дозу за умов доброї переносності до 3 разів на день за 60-40 хв. до їжі (разова доза 5 мл/кг маси тіла).

• Пелоїдотерапія: грязьові аплікації застосовують на ділянку правого підребер’я та сегментарно позаду впродовж 10-15 хв. при температурі грязі 38-40°С, через день, чергуючи його з ваннами (морськими, мінеральними, хвойними, радоновими, вуглекислими).

На курс - 8-10 процедур.

• Аплікації озокериту.

• Апаратна фізіотерапія:

- гальваногрязь;

- електрофорез пелоїдіна чи пелоідодистилята;

- синусоїдальні модульовані струми (СМС);

- хвилі дециметрового діапазону (ДМХ);

- електрофорез.

• Бальнеотерапія.

• Кліматотерапія включає аеротерапію, повітряні, сонячні ванни, морські купання за загальноприйнятою методикою.

• Руховий режим: ранкова гігієнічна гімнастика, групова лікувальна фізкультура, дозована ходьба.

6.Матерiали методичного забезпечення заняття

6.1.Тести: 

1. Який варіант патогенезу найбільш характерний для хронічного панкреатиту біліарного походження:

а) імунопатологічний;

б) дисметаболічний;

+в) обструктивний;

г) токсико-метаболічний;

д) генетичні мутації.

2. Вкажіть найбільш характерний симптом хронічного панкреатиту:

а) відрижка тухлим

б) печія

в) підвищений апетит

г) біль у лівої здухвинної ділянцi

+д) дiарея

3. У діагностиці хронічного панкреатиту у дітей найдоступнішим є такий метод дослідження:

а) оглядова рентгенографія органів черевної порожнини;

+б) визначення фекальної еластази-1;

в) магнітно-резонансна томографія;

г) ендоскопічна ретроградна панкреатохолангіографія;

д) фіброгастродуоденоскопія.

4. Для купірування больового синдрому в періоді загострення хронічного панкреатиту найбільш доцільно призначати ферментні препарати, що містять максимальну кількість:

а) ліпази;

б) амілази;

+в) трипсину;

г) фосфоліпази;

д) еластази.

5. Для корекції зовнішньосекреторної недостатності підшлункової залози найбільш доцільно призначати ферментні препарати, що містять максимальну кількість:

+а) ліпази;

б) трипсину;

в) амілази;

г) хемотрипсину;

д) еластази.

6. У діагностиці хронічного панкреатиту у дітей найбільш доступним є наступний метод дослідження:

а) оглядова рентгенографія органів черевної порожнини 

+б) визначення фекальної еластази-1 

в) магнітно-резонансна томографія 

г) ендоскопічна ретроградна панкреатохолангіографія  

д) фіброгастродуоденоскопія

6.2. Iнформацию, необхiдну для формування знань - умінь можна знайти в літературних джерелах..

-основна:

1.  Аряєв М.Л. Педіатрія: навчальний посібник у 2 томах / М.Л. Аряєв, Н.В. Котова, Н.Ю. Горностаєва [та ін.] // Одеса: Фенікс, 2014. – 659 с.

2.  Наказ Міністерства охорони здоров’я України Від 29.01.2013 р. № 59 «Уніфіковані клінічні протоколи медичної допомоги дітям із захворюваннями органів травлення»

3.  Д 362 Державний формуляр лікарських засобів. Випуск десятий. Київ, 2018    https://moz.gov.ua/uploads/1/5052-dn_20180510_868_dod_2.pdf
4.  Диференційна діагностика найбільш поширених захворювань дитячого віку. Навчальний посібник / під ред. В.М. Дудник, Видання 1-ше. Вінниця: ТОВ «Нілан-ЛТД», 2017. 560 c.

5.  Карен Дж. Маркданте, Роберт М. Клігман. Основи педіатрії за Нельсоном: переклад 8-го англ. видання: у 2 томах. Том 1.  Київ: ВСВ «Медицина», 2019. XIV, 378 с.

6.  Карен Дж. Маркданте, Роберт М. Клігман. Основи педіатрії за Нельсоном: переклад 8-го англ. видання: у 2 томах. Том 2.  Київ: ВСВ «Медицина», 2019. XIV, 426 с.

7.  Крючко Т.А., Абатуров А.Е., Кушнерева Т.В. Педиатрия: учебник (ВУЗ ІV ур. а.); под ред. Т.А. Крючко, А.Е. Абатурова. Киев: ВСИ «Медицина», 2020. 224 с. 

8.  Невідкладні стани в педіатричній практиці: Навч. посіб. для студ. мед. ЗВО, лікарів-інтернів. — 2-ге вид. Рекомендовано МОН, Рекомендовано вченою радою НМУ ім. О.О. Богомольця / Марушко Ю.В., Шеф Г.Г. та ін. Київ: ВСВ «Медицина», 2020. 440 с.

9.  Педіатрія: національний підручник: у 2 т. / За ред. проф. Бережного В.В. Київ, 2013. Т.1. Київ, 2013. 1040 с. 

10.  Педіатрія: національний підручник: у 2 т. / За ред. проф. Бережного В.В. Київ, 2013. Т.2. Київ, 2013. 1024 с.

11.  Педіатрія: підручник для студ. вищих навч. закладів IV рівня акред. / за ред. проф. О. В. Тяжкої. Вид. 5-те, випр. та допов. Винниця: Нова Книга, 2018. 1152 с.: іл.

-додаткова:

1. Белоусов Ю. В. Панкреатит и панкреатопатия: классификационные характеристики, принципы диагностики и лечения у детей / Ю. В. Белоусов // Здоровье ребенка. — 2012. — № 8. — С. 129—133.

2. Белоусова О. Ю. «Пангрол» в коррекции панкреатической недостаточности у детей с функциональной диспепсией / О. Ю. Белоусова, И. Г. Солодовниченко // Сучасна гастроентерологія. — 2013. — № 6. — С. 48—52.

3. Белоусова О. Ю. Заболевания поджелудочной железы у детей, сопровождающиеся развитием экзокринной недостаточности: тактика обследования и возможности коррекции / О. Ю. Белоусова // Сучасна гастроентерологія. — 2014. — № 3. — С. 51—58.

4. Бєлоусова О. Ю. Алгоритм діагностики захворювань підшлункової залози в дітей із харчовою сенсибілізацією / О. Ю. Бєлоусова, Ю. В. Карпушенко // Перинатология и педиатрия. — 2013. — № 4. — С. 47—50.

5. Волкова М.П., Равская В.В., Голенко К.Э. Клинические особенности заболеваний поджелудочной железы у детей. Гепатология и гастроэнтерология. 2017. №1 (2). С. 191-192.

6. Сорокман Т.В., Попелюк А.-М.В. Особенности течения патологии поджелудочной железы у детей. Гастроентерологiя. 2016. №62 (4). С. 43-46.
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6.3.Орієнтуюча карта для самостійної роботи з літературою

	№ п/п
	Основні завдання
	Вказівки
	Відповіді

	1
	2
	3
	4

	1.
	Ознайомитися з літературою та цілями  заняття
	Дати визначення гострого та хронічного панкреатиту
	Сформулювати поняття про мультифакторне захворювання та його функціональний характер

	2.
	Епiдемiологiя
	Перелічити фактори ризику розвитку  цих захворювань. Знати розповсюдженість їх серед дитячого населення.
	Пам(ятати які чинники належать до тих, якi схиляють, спричиняють та сприяють розвитку цих захворювань

	3.
	Етiологiя
	Знати, що багато факторів мають значення
	Морфологічний субстрат панкреатиту у дітей – набряк, вогнищева клітинна інфільтрація проміжної тканини, деструктивні процеси, судинні ураження, склероз, атрофія паренхіми

	4.
	Патогенез
	Знати  сучасні уявлення про патогенез
	Основою патогенезу є специфічні та неспецифiчнi механізми.



	5.
	Класифiкацiя
	Знати класифікацію 
	Вмiти поставити дiагноз 

	6.
	Клiнiка
	Описати клінічну картину  панкреатитів у дітей
	Загальними ознаками є больовий синдром, диспепсичний, синдром блювоти та порушення стулу.

	7.
	Діагностика
	Знати на пiдставi чого діагностуються ці захворювання  у дітей.
	Вміти оцінити результати лабораторних та інструментальних  методів дослідження.

	8.
	Дифдіагностика
	Перерахувати захворювання зі східними клініко-лабораторними проявами
	Звернути увагу на складність дифдіагностики з хворобами кишечнику та гепатобіліарної системи


 7. Матеріали для самоконтролю за якістю підготовки.

А. Питання для самоконтролю.

Питання для самоконтролю:

1. Гострий панкреатит. Етіологія, патогенез.

2. Хронічний панкреатит. Етіологія, патогенез.

3. Особливості клінічного перебігу панкреатитів у дітей.

4. Методи діагностування панкреатитів у дітей.

5. Диференційна діагностика панкреатитів у дітей.

6. Ускладнення панкреатитів. Показання до хірургічного лікування.

7. Невідкладна допомога при панкреатитах.

8. Лікування гострого та хронічного панкреатиту.

9. Диспансерне спостереження за хворими на панкреатит.

10. Диференційна діагностика між панкреатитом та гастритом, виразкою шлунку або ДПК
11. Екстрена допомога при невідкладних станах, зумовлених захворюваннями системи травлення у дітей

12. Діагностика ускладненого та латентного перебігу панкреатиту у дітей.
Б. Тести для самоконтролю: 

1. Який варіант патогенезу найбільш характерний для хронічного панкреатиту біліарного походження: 

а) імунопатологічний  

б) дисметаболічний 

+в) обструктивний 

г) токсико-метаболічний

д) генетичні мутації

2. Вкажіть найбільш характерний симптом хронічного панкреатиту:

а) відрижка тухлим

б) печія

в) підвищений апетит

г) біль у лівої здухвинної ділянцi

+д) дiарея

3. У діагностиці хронічного панкреатиту у дітей найбільш доступним є наступний метод дослідження:

а) оглядова рентгенографія органів черевної порожнини 

+б) визначення фекальної еластази-1 

в) магнітно-резонансна томографія 

г) ендоскопічна ретроградна панкреатохолангіографія  

д) фіброгастродуоденоскопія

4. Для купірування больового синдрому в періоді загострення хронічного панкреатиту найдоцільніше призначати ферментні препарати, що містять максимальну кількість: 

а) ліпази 

б) амілази 

+в) трипсину 

г) фосфоліпази 

д) еластази

5. Для корекції екзокринної недостатності підшлункової залози найдоцільніше призначати ферментні препарати, що містять максимальну кількість:

+а) ліпази

б) трипсину

в) амілази

г) хемотріпсину

д) еластази

В. Задачі для самоконтролю:

До гастроентерологічного відділення надійшов 14-річний хворий Д. зі скаргами на болі в животі, переважно в епігастрії, що виникають після прийому жирної, смаженої, надмірно споживаної їжі, супроводжуються нудотою, іррадіацією в спину. В анамнезі: дані симптоми турбують протягом року, іноді болі виникають уночі, купіруються спазмолітикамі (но-шпа). Півтора роки тому дитина одержала закриту травму живота. Останнім часом стан погіршився, з’явилися печія, зниження апетиту, втрата маси тіла, загальна слабкість і підвищена стомлюваність. Алергоанамнез обтяжений: харчова алергія на цитрусові, шоколад.

Об’єктивно: хворий астенічної статури, зниженого живлення, шкірні покриви бліді, акроціаноз, язик обкладений сірувато-білим нальотом, при пальпації живота визначається болючість в епігастральній ділянці, справа вище пупка і в ділянці лівого підребер’я, позитивний симптом Мейо — Робсона.

Клінічний аналіз крові: Hb — 112 г/л, Ер — 4,0*1012/л, КП — 0,94; лейкоцити — 13*109/л, п/я — 8 %, с/я — 42 %, е — 5 %, л — 37 %, м — 8 %; ШОЕ — 19 мм/год.

Біохімічний аналіз крові: загальний білок — 68 г/л; АЛТ — 29 Од/л, АСТ — 22 Од/л, ЛФ — 115 Од/л; білірубін загальний — 12,5 мкмоль/л, амілаза — 190 Од/л (норма — 25–125).

Копрограма: помірна кількість змінених м’язових волокон і нейтрального жиру. Рівень фекальної еластази-1 — 140 мкг/г калу.

УЗД pancreas: розміри головки підшлункової залози 22 мм, тіла — 16 мм, хвоста — 12 мм, ширина головної протоки — 2,5 мм, контури залози нечіткі, ехогенність підвищена.

Завдання:

1. Сформулюйте діагноз.

2. Які основні етіологічні чинники даного захворювання?

3. Оцініть дані лабораторно-інструментального дослідження.

Відповідь:

1. Хронічний панкреатит, період загострення, рецидивний, середньотяжкий перебіг.

2. Патологія дванадцятипалої кишки і біліарного тракту; гострі вірусні та бактеріальні інфекції; гельмінтози; хронічні запальні захворювання кишечнику; системні процеси; алергічна патологія; травми черевної порожнини; токсичні та ятрогенні ушкодження.

3. Клінічний аналіз крові: нейтрофільний лейкоцитоз, прискорення ШОЕ; у біохімічному аналізі крові — гіперферментемія (підвищення рівня амілази). Копрограма: креаторея, стеаторея. Рівень фекальної еластази-1 відповідає помірному ступеню екзокринної недостатності підшлункової залози. УЗД органів черевної порожнини — ознаки загострення хронічного панкреатиту: збільшення розмірів підшлункової залози, розширення головної протоки, нечіткість контурів, підвищення ехогенності.

Ситуаційні задачі: 

У гастроентерологічне відділення поступив 14 літній хворий Д. із скаргами на болі в животі, переважно в епігастрії, що виникають після прийому жирною, смаженої, рясної їжі, що супроводжуються нудотою, іррадіацією в спину. У анамнезі: дані симптоми турбують протягом року, інколи болі виникають в нічний час, купується спазмолітиками (Но-шпа). Півтора роки тому дитя отримало закриту травму живота. Останнім часом стан погіршав, з'явилася печія, зниження апетиту, втрата маси тіла, загальна слабкість і підвищена стомлюваність. Алергоанамнез обтяжений: харчова алергія на цитрусові, шоколад. 

Об'єктивно: хворого астенічної статури, зниженого живлення, шкірні покриви бліді, акроціаноз, мова обкладена сірувато-білим нальотом, при пальпації живота визначається хворобливість в епігастральної області, справа вище за пупок і в області лівого підребер'я, позитивний симптом Мейо-Робсона.

Клінічний аналіз крові: Hb – 112 г/л, Ер – 4,0х1012/л, КП – 0,94; лейкоцити – 13 х 109/л, а/с – 8%, с/я – 42%, е – 5%, л – 37%, м-код – 8%; СОЕ – 19 мм/ч.  Біохімічний аналіз крові: загальний білок – 68 г/л; АЛТ – 29 Од/л, АСТ – 22 Од/л, ЩФ – 115 Од/л; білірубін заг. – 12,5 мкмоль/л, амілаза – 190 Од/л (норма – 25-125).

Копрограма: помірна кількість змінених м'язових волокон і нейтрального жиру. Рівень фекальної еластази-1 – 140 мкг/г калу.  

УЗД pancreas: розміри головки підшлункової залози 22 мм, тіла – 16 мм, хвоста – 12 мм, ширина головної протоки 2,5 мм, контури залози нечіткі, ехогенність підвищена.

Питання:

1. Про яке захворювання можна думати?

2. Яка етіологія даного захворювання?

3. Призначте необхідні лабораторні й інструментальні методи дослідження

4. Принципи лікування даного захворювання

5. Схема диспансерного спостереження

1

