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Наиболее распространенными причинами острого панкреатита (ОП) в детском возрасте явля-
ются структурные аномалии поджелудочной железы (ПЖ) и патология билиарных трактов, 
инфекции, системные заболевания, прием некоторых лекарственных препаратов, абдоминаль-
ные травмы. Кроме того, острый и хронический панкреатит может встречаться при различных 
наследственных метаболических заболеваниях, в т.ч. при классической гомоцистинурии (ГЦУ). 
Классическая ГЦУ – редкое наследственное заболевание, обусловленное недостаточностью 
фермента цистатионин бета-синтазы (CBS), приводящее к нарушению катаболизма метионина 
и накоплению гомоцистеина. Основными проявлениями заболевания являются миопия высо-
кой степени, эктопия хрусталика, задержка психоречевого развития, поражение опорно-двига-
тельного аппарата, а также тромбозы различной локализации. В редких случаях тромботиче-
ское поражение сосудов ПЖ у пациентов с классической ГЦУ может приводить к развитию ОП. 
В статье представлено клиническое наблюдение пациента с классической ГЦУ, осложнившейся 
ОП с образованием псевдокисты ПЖ, потребовавшей дренирующей операции.

Ключевые слова: гомоцистинурия, панкреатит, псевдокиста поджелудочной железы, циста-
тионин бета-синтаза, подвывих хрусталика, миопия, тромбоз, гипергомоцистеинемия.

Цит.: В.С. Какаулина, В.О. Трунов, Н.Л. Печатникова, Н.А. Полякова, В.В. Зарубина, Д.В. Горо-
хов, Е.Е. Петряйкина, Е.Ю. Захарова. Гомоцистинурия как редкая причина панкреатита у 
детей. Педиатрия. 2019; 98 (6): 236–240.

The most common causes of acute pancreatitis (AP) in childhood are structural anomalies of 
the pancreas and pathology of the biliary tract, infections, systemic diseases, the use of certain 
medications, and abdominal injuries. In addition, acute and chronic pancreatitis can be caused by 
various hereditary metabolic diseases, including classical homocystinuria (HCU). Classical HCU is a 
rare hereditary disease caused by a deficiency of cystathionine beta-synthase (CBS) enzyme leading 
to methionine catabolism disorder and accumulation of homocysteine. The main manifestations of 
the disease are high myopia, ectopia lentis, delayed psycho-speech development, musculoskeletal 
system disorders and thrombosis of various localization. In rare cases, thrombotic lesions of 
pancreatic vessels in patients with classical HCU can lead to AP development. The article presents 
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Частота панкреатита у детей с гастроэнтерологи-
ческой патологией, по данным российских авторов, 
варьирует от 5 до 25% [1–3].

Наиболее частой причиной панкреатита у детей 
являются поражение билиарной системы печени 
(обструкция желчевыводящих трактов, желчека-
менная болезнь), а также структурные изменения в 
самой поджелудочной железе (ПЖ) – кисты, врож-
денные аномалии (удвоение ПЖ, кольцевидная ПЖ) 
[4]. Кроме того, к панкреатиту может привести тече-
ние инфекционного процесса (вирус Эпштейна–Барр, 
цитомегаловирусная инфекция, корь, паротит и др.), 
ряд системных заболеваний (гемолитико-уремиче-
ский синдром, ревматологические заболевания, вос-
палительные заболевания кишечника, сепсис), токси-
ческое воздействие некоторых лекарственных веществ 
(преднизолон, изониазид, азатиоприн, вальпроевая 
кислота) и абдоминальная травма [5–8]. В более ред-
ких случаях причиной развития панкреатита у детей 
может являться такое наследственное заболевание 
обмена веществ, как классическая гомоцистинурия 
(ГЦУ) [9]. Классическая ГЦУ – редкое наследственное 
заболевание, обусловленное недостаточностью фер-
мента цистатионин бета-синтазы (CBS). 

Классическая ГЦУ наследуется по аутосомно-
рецессивном типу и обусловлена мутацией в гене CBS 
(21q22.3). Частота заболевания, по данным разных 
авторов, колеблется от 1:1800 до 1:900 000 новорож-
денных [10–12]. В результате недостаточности фер-
мента CBS происходит нарушение катаболизма мети-
онина, блокируется синтез цистатионина и накапли-
вается гомоцистеин. Повышение концентрации гомо-
цистеина приводит к нарушению сшивания сульф-
гидрильных групп в белках, таких как эластин, что 
объясняет дислокацию хрусталика и скелетные ано-
малии при данном заболевании. Гомоцистеин оказы-
вает прямое повреждающее действие на стенку сосу-
дов и способствует образованию тромбов. Кроме того, 
повышение концентрации гомоцистеина нарушает 
работу эндоплазматического ретикулума и приводит 
к дисфункции эндотелия [13, 14]. Эти механизмы вме-
сте с нарушением тромболизиса могут быть причиной 
тромботических осложнений при ГЦУ [15].

Основными органами-мишенями при классиче-
ской ГЦУ являются зрительный анализатор, опор-
но-двигательный аппарат, ЦНС и система гемостаза. 
Поражение глаз у детей проявляется прогрессирую-
щей миопией и развитием дистопии хрусталика. Дети 
с классической ГЦУ имеют «марфаноподобный фено-
тип»: высокий рост и относительно длинные конеч-
ности (долихостеномелия и арахнодактилия) [16, 17]. 
В более старшем возрасте у них нередко отмечаются 
остеопороз и деформация костей (воронкообразная 

деформация грудной клетки или килевидная грудь, 
Х-образная деформация нижних конечностей, ско-
лиоз). Со стороны ЦНС характерны задержка психо-
речевого развития и интеллектуальные нарушения. 
В более тяжелых случаях могут развиваться судоро-
ги, психиатрические и экстрапирамидные симптомы. 
Кроме того, характерны тромбозы, которые могут 
возникать в сосудах головного мозга, коронарных и 
легочных артериях, а также в сосудах ПЖ, что может 
приводить к развитию панкреатита.

Впервые острый панкреатит (ОП) при классиче-
ской ГЦУ был описан в 1990 г. [18]. В статье авторы 
описали двух пациентов с классической ГЦУ и ОП, 
осложнившимся у одного из пациентов появлени-
ем псевдокисты ПЖ, потребовавшей дренирования. 
У второго пациента панкреатит осложнился разви-
тием некроза и перитонита. Патологоанатомическое 
исследование, проведенное первому пациенту, вы-
явило наличие множественных кальцификатов ПЖ. 
Гистологические исследование подтвердило наличие 
у пациента хронического панкреатита (ХП) с множе-
ственными тромбозами сосудов ПЖ. Авторы сделали 
вывод, что поражение ПЖ при классической ГЦУ 
имеет сосудистый генез.

Позднее было описано еще несколько пациен-
тов с классической ГЦУ, осложнившейся панкреати-
том [19–22]. Типичными проявлениями панкреатита 
являлись абдоминальный болевой синдром, стеаторея 
и кальцификаты ПЖ. В литературе встречаются при-
меры возникновения ОП в качестве первого симптома 
классической ГЦУ [23]. Большинство авторов склоня-
ется к сосудистому генезу поражения ПЖ. Как извест-
но, тромбозы при ГЦУ могут возникать в сосудах 
любого органа и системы [24–27]. При патологоанато-
мическом исследовании пациентов с дефицитом CBS 
было выявлено, что практически в каждой артерии 
большой или средней величины отмечены выражен-
ное фиброзное утолщение интимы, поражение глад-
кой мускулатуры и эластичных волокон. Системное 
поражение сосудов при ГЦУ приводит к нарушению 
микроциркуляции ПЖ, ее хронической ишемии и 
поражению собственными ферментами, поэтому сни-
жение уровня гомоцистеина в крови уменьшает риск 
тромбообразования и повторного возникновения пан-
креатита [23, 28]. По данным исследований, риск раз-
вития тромбозов при уровне гомоцистеина менее 100 
ммоль/л минимален [29]. Добиться снижения уровня 
гомоцистеина при пиридоксин-чувствительной форме 
классической ГЦУ удается с помощью назначения 
высоких доз витамина В6, являющегося кофактором 
фермента цистатионин бета-синтазы.

Пациентам с пиридоксин-резистентной формой 
заболевания необходимо соблюдать низкобелковую 

the clinical observation of a patient with classical HCU, complicated by AP with the formation of 
pancreatic pseudocysts, requiring drainage surgery.

Keywords: homocystinuria, pancreatitis, pancreatic pseudocyst, cystathionine betasynthase, ectopia 
lentis, myopia, thrombosis, hyperhomocysteinemia.

Quote: V.S. Kakaulina, V.O. Trunov, N.L. Pechatnikova, N.A. Polyakova, V.V. Zarubina, D.V. Goro-
khov, E.E. Petryaykina, E.Yu. Zakharova. Homocystinuria as a rare cause of pancreatitis in children. 
Pediatria. 2019; 98 (6): 236–240.
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диету с ограничением метионина, а также прини-
мать специализированные аминокислотные смеси, 
не содержащие метионин. Также используется пре-
парат бетаин, который является донатором метиль-
ных групп и активирует альтернативный путь мета-
болизма гомоцистеина, превращая его в метионин. 
Бетаин может также действовать как биологический 
шаперон, восстанавливая структуру фермента CBS. 
В настоящее время препарат Бетаин не зарегистриро-
ван на территории РФ.

Ниже представляем клиническое наблюдение 
классической ГЦУ, осложнившейся ОП.

Девочка, 15 лет. Ребенок от I беременности, про-
текавшей на фоне угрозы прерывания в I триме-
стре, от I срочных самостоятельных родов. Вес при 
рождении составил 3780 г, рост – 53,5 см, оценка 
по шкале Апгар 7/8 баллов. Неонатальный период 
протекал без особенностей. Раннее психомоторное 
развитие на 1-м году жизни по возрасту. В возрасте 
2,5 лет стали очевидны задержка речевого развития, 
а также нарушение походки – ребенок неустойчиво 
ходил, «заносило» при ходьбе, бегала с пропульси-
ей. С 3 лет отмечалось снижение остроты зрения. 
Постепенно нарушение зрение прогрессировало. В 5 
лет окулистом установлен диагноз: врожденная мио-
пия высокой степени (Vis OD=–6; Vis OS=–5). В этом 
же возрасте появились деформация стоп, нарушение 
осанки. К 8 годам сформировался сколиоз, прогрес-
сивно ухудшалось зрение. Острота зрения к 10 годам 
составила OD=–20, OS=–19. В возрасте 11 лет выявлен 
подвывих хрусталика. Проведено оперативное лече-
ние – факоэмульсификация с имплантацией интра-
окулярной линзы. Окулистом заподозрен синдром 
Марфана, рекомендована консультация генетика. 
В возрасте 13 лет консультирована генетиком, запо-
дозрен диагноз: классическая ГЦУ. Проведен каче-
ственный тест мочи с цианид-нитропруссидом (тест 
Бранда), который показал наличие в моче гомоцисте-
ина. Уровень гомоцистеина в моче составил 292 мг/л. 
В лаборатории наследственных болезней обмена МГНЦ 
проведен ДНК-анализ гена CBS, выявлены мутации, 
описанные в международной базе данных HGMD: 
NM_000-071.2:c.1170G>A (p.W390*) и NM_000071.2: 
c.1224-2A>C в компаунд-гетерозиготном состоянии, 
вызывающие классическую ГЦУ. Назначена терапия 
витамином В6 в дозе 1 г в сутки. Через 1 месяц приема 
пиридоксина впервые обратилась в центр орфанных и 
других редких заболеваний МДГКБ. При обследова-
нии уровень гомоцистеина в крови составлял 255,69 
мкмоль/л. Метионин крови, исследованный мето-
дом тандемной масс-спектрометрии, был в пределах 
нормы и составил 36,78 мкМ/л (норма 6–110 мкМ/л). 
При поступлении в клинической картине обращали 
на себя внимание особенности фенотипа: астениче-
ское телосложение, высокий рост (SDS роста соста-
вил 2,71; SDS веса – 0,73, индекс массы тела=17,31 
кг/м2), долихостеномелия, арахнодактилия паль-
цев кистей и стоп, положительный тест «большого 
пальца». Со стороны опорно-двигательной системы у 
ребенка выявлены диспластическая кифосколиоти-
ческая деформация грудо-поясничного отдела позво-
ночника, варусная деформация стоп, hallux valgus I 

степени. Выявлена умственная отсталость легкой сте-
пени. С учетом отсутствия снижения гомоцистеина на 
фоне приема витамина В6 ребенку была установлена 
пиридоксин-нечувствительная форма классической 
ГЦУ. Назначена диета, ребенок начал получать спе-
циализированное лечебное питание, не содержащее 
метионин (смесь ХМЕТ Хомидон). Доза витамина В6 
была снижена до 100 мг в сутки, назначена фолие-
вая кислота в дозе 5 мг в сутки, витамин В12 в дозе 1 
мг 1 раз в месяц внутримышечно. На фоне введения 
смеси отмечались рвоты. Постепенно ребенок адапти-
ровался к смеси, рвоты прекратились. Через 1 месяц 
возобновились рвоты после приема пищи, ребенок 
стал терять в весе. Периодически отмечались подъ-
емы температуры тела, девочка часто жаловалась на 
боли в области пупка и в левом боку. При проведении 
УЗИ органов брюшной полости выявлено объемное 
образование ПЖ. Ребенок повторно госпитализиро-
ван в центр орфанных и других редких заболеваний 
МДГКБ для уточнения диагноза, дообследования и 
лечения. Проведена компьютерная томография орга-
нов брюшной полости и забрюшинного пространства 
(см. рисунок). 

Пациентка консультирована абдоминальным 
хирургом, заподозрена псевдокиста в области хвоста 
ПЖ, рекомендовано плановое оперативное лечение, 
проводилась консервативная терапия (октреотид, 
омепразол, фамотидин). Ребенок готовился к плано-
вой операции, проводилось дообследование. Однако в 
связи с обострением панкреатита (повышение темпе-
ратуры тела, усиление болевого синдрома, появление 
многократной рвоты, увеличение уровня амилазы 
в крови до 547 Ед/л (норма до 100 ЕД/л)) ребенок 
был переведен в отделение хирургии. По экстрен-
ным показаниям ребенку проведена диагностическая 
лапароскопия. По ходу операции в области хвоста 
ПЖ вскрыто многокамерное жидкостное образование, 
отграниченное отечными окружающими тканями 
(селезенкой, желудком, большим сальником), жид-
кость эвакуирована, наложена еюностома. В пост-
операционном периоде проводили контроль гомоци-
стеина, метионина, ежедневный перерасчет паренте-

Рисунок. Компьютерная томография органов брюшной 
полости и забрюшинного пространства с введением кон-
трастного препарата наблюдаемой пациентки.
а – нативное изображение, б – артериальная фаза, в – 
венозная фаза, г – экскреторная фаза. Стрелкой отмечено 
образование жидкостной плотности в области хвоста ПЖ, 
не накапливающее контрастный препарат ни в одной из 
фаз; перипанкреатическая клетчатка не изменена.
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рального питания. С учетом необходимости соблюде-
ние низкобелковой диеты по основному заболеванию 
энергетическая потребность покрывалась по большей 
части за счет жировых эмульсий для парентераль-
ного питания, раствора глюкозы. Белковые паренте-
ральные смеси вводились в минимально допустимом 
количестве (из расчета не более 10 мг/кг метионина 
в сутки). Впоследствии добавлено энтеральное пита-
ние специализированной лечебной смесью, не содер-
жащей метионин, вводившейся в еюнальный зонд 
через перфузор. Пациентка наблюдалась совместно с 
гематологами, получала терапию антиагрегантами, 
антикоагулянтами с учетом высокого риска тромбоза. 
В постоперационном периоде на фоне постепенного 
расширения энтеральной нагрузки и отмены анти-
секреторной терапии отмечено образование осумко-
ванного скопления жидкости в брюшной полости. 
На 13-е сутки проведено повторное оперативное вме-
шательство: под контролем УЗИ выполнена пункция 
скопления жидкости в области хвоста ПЖ, получено 
около 40 мл геморрагического содержимого. Также 
по данным УЗИ выявлены септированное скопление 
жидкости в области верхнего полюса селезенки и 
жидкость в количестве 300 мл в левом плевральном 
синусе. Проведена пункция гематомы верхнего полю-
са селезенки, получена «старая» кровь со сгустка-
ми. Выполнена плевральная пункция слева, получено 
около 300 мл серозного содержимого с небольшим 
количеством хлопьев.

Послеоперационный период протекал гладко, 
осложнений не отмечалось. В дальнейшем ребенок 
наблюдался амбулаторно. Проводился контроль 
уровня гомоцистеина крови: значения гомоцистеина 
составляли от 130 до 193 мкмоль/л. Новых жалоб со 
стороны желудочно-кишечного тракта у ребенка не 
отмечалось. 

Заключение

В детском возрасте панкреатиты встречаются 
редко. После исключения наиболее частых причин 
необходимо помнить, что панкреатит может быть про-
явлением заболевания из группы нарушений обмена 
веществ, в т.ч. классической ГЦУ (см. таблицу) [9].

Сочетание панкреатита с такими симптомами, 
как марфаноподобный фенотип, подвывих хрустали-
ка, костные аномалии, неврологические нарушения, 
ишемические инсульты и тромбозы в анамнезе всегда 

должно настораживать врачей в отношении клас-
сической ГЦУ. В случае развития абдоминального 
синдрома у детей с классической ГЦУ, наряду с про-
ведением КТ-ангиографии для исключения тромбоза 
мезентериальных сосудов [30], необходимы измере-
ние амилазы и оценка функции ПЖ для диагностики 
возможного панкреатита. 

Кроме того, регулярный мониторинг функции 
ПЖ необходим всем пациентам с установленным диа-
гнозом классической ГЦУ, особенно при высоких 
значениях гомоцистеина, увеличивающих риск тром-
бообразования в т.ч. в сосудах ПЖ. 
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Лизинурическая непереносимость белка
Классическая гомоцистинурия
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Первичная кишечная лимфангиэктазия – редкое заболевание, причиной которого является 
расширение лимфатических сосудов кишечника с формированием белоктеряющей энтеропа-
тии. К основным признакам патологии относят отеки (вплоть до анасарки), лимфедему, диарею, 
лимфопению, гипопротеинемию, дефицит жирорастворимых витаминов. При осложненном 
течении заболевания возможно развитие B-клеточной лимфомы. Учитывая многообразие 
клинических проявлений, а также тяжесть заболевания, в т.ч. потенциальную малигнизацию, 
необходима ранняя диагностика заболевания для подбора специализированной диеты и прове-
дения поддерживающего лечения, которые улучшают качество жизни пациентов и дальнейший 


