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ПРОГНОЗУВАННЯ ВАЖКОСТІ ПЕРЕБІГУ ТА РИЗИК РОЗВИТКУ УСКЛАДНЕНЬ У 

ПАЦІЄНТІВ З ГОСТРИМ АЛІМЕНТАРНИМ ПАНКРЕАТИТОМ З УРАХУВАННЯМ 

ПОЛІМОРФІЗМУ ГЕНА PRSS1 

 

Summary. 70 patients with acute alimentary pancreatitis, 48 (68.57 %) men and 22 (31.43 %) women were 

examined. Mean age 45.4±13.87 years. By analyzing genetically determined factors, a significantly higher 

frequency of mutational status of the PRSS1 gene was established in patients with severe acute pancreatitis (p = 0.01) 

and complicated course (p = 0.04). The predicted higher chances of forming a severe course in patients with the 

presence of mutation of the PRSS1 gene (OR = 3.70; CI (1.35-10.13), p=0.008), and its absence are associated 

with a reduced risk of complications (OR = 0.16; CI (0.03-0.85), p=0.01). The study proved the high 

informativeness of the identification of the mutational status of the PRSS1 gene in patients with acute alimentary 

pancreatitis regarding the prediction of the inflammatory process severity and the risk of developing a complicated 

course. 



 Wschodnioeuropejskie Czasopismo Naukowe (East European Scientific Journal) #9(49), 2019 33 

 

Анотація. Обстежено 70 хворих з гострим аліментарним панкреатитом, 48 (68,57 %) чоловіків та 22 

(31,43 %) жінок. Середній вік 45,4±13,87 років. Шляхом аналізу генетично детермінованих факторів 

встановлено достовірно вищу частоту мутаційного статусу гена PRSS1 у пацієнтів з важкими формами 

гострого панкреатиту (р=0,01) та ускладненим перебігом (р=0,04). Доведено прогнозовано вищі шанси 

формування важкого перебігу у пацієнтів за наявності мутації гена PRSS1 (OR=3,70; CI (1,35-10,13), р=0,008), а її 

відсутність асоційована зі зниженими ризиком розвитку ускладнень (OR=0,16; CI (0,03-0,85), р=0,01). В результаті 

дослідження доведено високу інформативність ідентифікації мутаційного статусу гена PRSS1 у пацієнтів з 

гострим аліментарним панкреатитом щодо прогнозування важкості перебігу запального процесу та ризику 

розвитку ускладненого перебігу. 

Key words: acute alimentary pancreatitis, polymorphic variants of PRSS1 gene, mutational status of PRSS1 

gene, complicated course, severity. 

Ключові слова: гострий панкреатит аліментарного генезу, поліморфні варіанти гена PRSS1, 

мутаційний статус гена PRSS1, ускладнений перебіг, ступінь важкості. 

 

Постановка проблеми. Проблема 

діагностики, вибору методу лікування та 

профілактики гострого аліментарного панкреатиту 

є однією з найбільш складних та актуальних в 

сучасній ургентній абдомінальній хірургії [3, 4, 10]. 

Значний інтерес науковців та практичних лікарів 

обумовлений неухильним зростанням частоти 

випадків гострого панкреатиту аліментарного 

генезу та його деструктивних форм зокрема [2, 11]. 

Обрання оптимальної тактики лікування та 

попередження розвитку ускладнень можливі лише 

на основі ранньої діагностики захворювання, 

визначення його форми та глибини деструктивних 

змін в залозі. Необхідним є ретельне 

загальноклінічне обстеження пацієнта та оцінка 

структурно-функціонального стану підшлункової 

залози. Відсутність доведених клініко-лабораторних 

критеріїв ранньої діагностики форми, прогнозування 

важкості перебігу та розвитку ускладнень гострого 

аліментарного панкреатиту привертає особливу 

увагу та виводить проблему в ряд тих, що 

потребують першочергового вирішення [5, 7, 12]. 

Аналіз останніх досліджень і публікацій. 

Одним із найбільш сучасних методів вивчення 

особливостей перебігу гострого панкреатиту є 

дослідження генетично детермінованих факторів. 

На сьогодні уже ідентифіковано ряд мутацій, які 

обумовлюють схильність до розвитку гострого 

панкреатиту [6, 8]. Найпоширенішою є мутація в 

гені катіонного трипсиногену – PRSS1, частота 

ідентифікації якої становить 68-81 % у хворих із 

запальними захворюваннями підшлункової залози. 

Ген PRSS1 забезпечує синтез основної складової 

загального трипсиногену підшлункової залози – 

трипсиногену 1. Доведено, що мутація в гені PRSS1 

полегшує процес аутоактивації трипсина в 

підшлунковій залозі [8, 9]. Внаслідок мутації 

трипсиноген стає стійким до аутолізу і підлягає 

більш легкій аутоактивації, що провокує розвиток 

генетично обумовленого гострого панкреатиту. 

Пенетрантність гена становить 80 %, що 

свідчить про відсутність клінічних проявів 

панкреатиту у 20 % осіб з ідентифікованою 

мутацією гена [6, 9]. Таким чином, існують 

додаткові генетично детерміновані фактори, які 

володіють протективними властивостями у 

функціонуванні залози. Доведений зв'язок 

наявності мутації в гені PRSS1 з частими 

рецидивуючими атаками гострого панкреатиту, 

підвищеним ризиком розвитку хронічного 

панкреатиту, панкреатичного паренхіматозного 

кальцифікування та раку підшлункової залози [1, 

8]. 

Виділення невирішених раніше частин 

загальної проблеми. Значення генетичних 

чинників у розвитку запального процесу в 

підшлунковій залозі описано в численних роботах, 

однак зв’язок мутаційного статусу з урахуванням 

важкості перебігу та розвитком ускладнень 

залишається невивченим. Прогнозування важкості 

перебігу гострого аліментарного панкреатиту на 

ранніх етапах дозволить попередити розвиток 

ускладнень та знизити частоту незадовільних 

результатів лікування. Таким чином, визначення 

ролі мутаційного статусу в якості предиктора 

важкого чи ускладненого перебігу гострого 

панкреатиту є актуальним та потребує подальшого 

вивчення.  

Ціль статті. Визначити роль поліморфізму гену 

PRSS1 у прогнозуванні ступеня важкості та 

розвитку ускладненого перебігу гострого 

панкреатиту аліментарного генезу.  

Викладення основного матеріалу. 

Проведено комплексне обстеження 70 хворих з 

гострим аліментарним панкреатитом, які 

перебували на лікуванні в хірургічному відділенні 

Вінницької обласної клінічної лікарні імені М. І. 

Пирогова за період 2014–2017 років. Середній вік 

обстежених становив 45,4±13,87 років. У 

досліджувану групу включено 48 (68,57 %) 

чоловіків та 22 (31,43 %) жінок. Діагностичні етапи 

і тактика лікування усіх пацієнтів групи 

відповідали вимогам клінічного протоколу надання 

медичної допомоги хворим з гострим 

панкреатитом, згідно наказу МОЗ України N 297 

від 02.04.2010 р.  

З урахуванням важкості перебігу гострого 

аліментарного панкреатиту серед обстежених було 

сформовано 3 групи – у більшості – 34 (48,57 %) 

хворих встановлено важкий перебіг гострого 

панкреатиту, у 25 (35,72 %) – середній ступінь 

важкості, ще у 11 (15,71 %) – легкий. Додатково 

було сформовано групи з урахуванням наявності 

ускладнень. Важкість перебігу гострого 

панкреатиту та наявність ускладнень 

встановлювали з допомогою класифікації Атланта 
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(2012 р.) [3]. Ускладнений перебіг гострого 

панкреатиту зафіксовано у переважної більшості – 

59 (84,29 %) хворих групи, у решти – 11 (15,71 %) 

пацієнтів перебіг мав неускладнений характер. В 

структурі ускладнень найвищу частоту мали місцеві 

асептичні ускладнення, які зафіксовано у 59 (84,29 %) 

пацієнтів, у 35 (50,0 %) хворих встановлено місцеві 

гнійні ускладнення, ще у 3 (4,29 %) місцеві вторинні 

ускладнення. Системні ускладнення спостерігалися 

у 31 (44,29 %) обстеженого групи. 

Усім пацієнтам обстежуваної групи було 

виконано визначення поліморфних алелей генів 

PRSS1. Геномна ДНК екстрагувалась із 

мононуклеарів периферичної крові з 

використанням набору для виділення ДНК Gene Jet 

Whole Blood Genomic DNA Purification Mini Kit 

(Thermo Scientific, США) згідно інструкції 

виробника. Для ідентифікації поліморфних алелей 

гена PRSS1 використовували ампліфікацію 

відповідної ділянки гену методом алель-

специфічної ПЛР (паралельно проводили дві реакції 

ампліфікації – з двома парами алель-специфічних 

праймерів) в режимі реального часу з використанням 

комплекту реагентів за методикою SNP-експрес-PB 

(Литех, РФ). Ампліфікацію проводили на приладі 

“iCycler IQ5 (BioRad, США). Режим ампліфікації: 

930C, 1 хв; 35 циклів: 930C, 10 с.; 640C, 10 с.; 720C, 

20 с. 

Таблиця 1 

ХАРАКТЕРИСТИКА ПОЛІМОРФНИХ ВАРІАНТІВ ГЕНА PRSS1 У ПАЦІЄНТІВ З 

УРАХУВАННЯМ ВАЖКОСТІ ПЕРЕБІГУ ГОСТРОГО АЛІМЕНТАРНОГО ПАНКРЕАТИТУ 

Генетичний статус 
Ступінь важкості 

р 

легкий середній важкий 

RR 9 (81,82 %) 14 (56,0 %) 11 (32,35 %) 0,01* 

RH 2 (18,18 %) 10 (40,0 %) 11 (32,35 %) 0,44 

HH 0 1 (4,0 %) 12 (35,30 %) 0,002* 

RH+ HH 2 (18,18 %) 11 (44,0 %) 23 (67,65 %) 0,01* 

*Примітка. Встановлено достовірну відмінність показників при р<0,05. 

 

Шляхом аналізу генетично детермінованих 

факторів відсутність мутації гена PRSS1 (R122R) 

зустрічалася у більшості хворих з легким – 9 (81,82 

%) та середнім ступенем важкості – 14 (56,0 %) та у 

11 (32,35 %) пацієнтів з важким перебігом (табл. 1). 

При порівнянні частотних показників встановлено 

достовірну відмінність між результатами (р=0,01). 

Гомозиготні та гетерозиготні мутації PRSS1 

(R122Н), (Н122Н) зустрічалися у більшості 

пацієнтів з важким – 23 (67,65 %) та середнім 

ступенем важкості – 11 (44,0 %) гострого 

панкреатиту та у 2 (18,18 %) хворих з легким 

перебігом, різниця між показниками статистично 

значима (р=0,01). Крім того, у пацієнтів з важким 

перебігом з достовірно вищою частотою 

зустрічалася гетерозиготна мутація PRSS1 (Н122Н) 

(р=0,002). 

В подальшому оцінювали частоту мутаційного 

статусу у групах пацієнтів з урахуванням розвитку 

ускладнень (табл. 2). У більшості хворих з 

неускладненим перебігом гострого панкреатиту – 9 

(81,82 %) мутації гена PRSS1 (R122R) не зустрічалися, 

відсутність мутації даного гену спостерігалася і у 25 

(42,37 %) пацієнтів з ускладненим перебігом, 

відмінність між показниками статистично значима 

(р=0,04). Гомозиготні та гетерозиготні мутації PRSS1 

(R122Н), (Н122Н) зустрічалися у більшості пацієнтів з 

ускладненим перебігом гострого панкреатиту – 34 

(57,63 %) та у 2 (18,18 %) хворих з легким перебігом, 

різниця між показниками статистично значима 

(р=0,04). 

Таблиця 2 

ХАРАКТЕРИСТИКА ПОЛІМОРФНИХ ВАРІАНТІВ ГЕНА PRSS1 У ПАЦІЄНТІВ З 

УРАХУВАННЯМ РОЗВИТКУ УСКЛАДНЕНЬ ГОСТРОГО АЛІМЕНТАРНОГО ПАНКРЕАТИТУ 

Генетичний статус 
Перебіг захворювання 

p 
неускладнений ускладнений 

RR 9 (81,82 %) 25 (42,37 %) 0,04* 

RH 2 (18,18 %) 21 (35,59 %) 0,37 

HH 0 13 (22,04 %) 0,25 

RH+ HH 2 (18,18 %) 34 (57,63 %) 0,04* 

*Примітка. Встановлено достовірну відмінність показників при р<0,05. 

 

Наявність гомозиготних та гетерозиготних 

мутацій PRSS1 (R122Н), (Н122Н) асоційована з 

достовірно вищим ризиком розвитку важкого 

перебігу гострого панкреатиту (OR = 3,70; CI (1,35-

10,13), p = 0,008) та нижчими шансами формування 

легкого перебігу (OR = 0,16; CI (0,03-0,85), p = 0,01) 

(табл. 3). У пацієнтів з відсутністю мутацій в гені 

PRSS1 (R122R) встановлено достовірно вищий 

ризик легкого перебігу гострого аліментарного 

панкреатиту (OR = 6,12; CI (1,18-31,75), p = 0,01) та 

нижчі шанси розвитку важких форм (OR = 0,27; 

CI (0,10-0,74), p = 0,008). Наявність 

гомозиготних мутацій PRSS1 (Н122Н) пов’язана 

зі зниженням ризику розвитку середнього ступеня 

важкості (OR = 0,12; CI (0,01-0,98), p = 0,01) та 

вищими шансами формування гострого 
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панкреатиту важкого ступеня важкості (OR = 19,09; 

CI (2,23-163,37), p = 0,0002).  

Таблиця 3 

ПРОГНОЗУВАННЯ ВАЖКОСТІ ПЕРЕБІГУ ГОСТРОГО АЛІМЕНТАРНОГО ПАНКРЕАТИТУ У 

ПАЦІЄНТІВ З УРАХУВАННЯМ ПОЛІМОРФНИХ ВАРІАНТІВ ГЕНА PRSS1 

Генетичний 

статус 

Ступінь важкості 

легкий середній важкий 

 OR p OR p OR p 

RR 
6,12 

(1,18-31,75) 
 0,35  ٭0,01

0,27 

(0,10-0,74) 
 ٭0,008

RH  0,24  0,35  0,93 

HH  0,02٭ 
0,12 

(0,01-0,98) 
 ٭0,01

19,09 

(2,23-163,37) 
 ٭0,0002

RH, HH 
0,16 

(0,03-0,85) 
 0,35  ٭0,01

3,70 

(1,35-10,13) 
 ٭0,008

*Примітка. Встановлено достовірну відмінність показників при р<0,05. 

 

Відсутність мутацій гена PRSS1 асоційована зі 

зниженням ризику розвитку місцевих ускладнень 

(OR = 0,16; CI (0,03-0,85), р = 0,01) – перитоніту 

(OR = 0,19; CI (0,04-0,97), р = 0,02), плевриту (OR = 

0,19; CI (0,04-0,97), р = 0,02), панкреатичного 

скупчення (OR = 0,27; CI (0,07-0,95), p=0,03), 

гострого панкреатичного та пара панкреатичного 

некрозу (OR = 0,16; CI (0,03-0,85), p = 0,01). 

Підвищений ризик плевриту зафіксовано у 

пацієнтів з гомозиготною мутацією PRSS1(Н122Н) 

(OR = 5,31; CI (1,28-22,13), р = 0,02). 

Таблиця 4 

ЗАГАЛЬНИЙ РИЗИК РОЗВИТКУ УСКЛАДНЕНЬ ТА РИЗИК МІСЦЕВИХ АСЕПТИЧНИХ 

УСКЛАДНЕНЬ ГОСТРОГО АЛІМЕНТАРНОГО ПАНКРЕАТИТУ З УРАХУВАННЯМ 

ПОЛІМОРФНИХ ВАРІАНТІВ ГЕНА PRSS1 

Ускладнення 
Поліморфні варіанти 

RR RH НН 

 OR p OR p OR p 

Ускладнення 
0,16 

(0,03-0,85) 
 ٭0,03  0,24  ٭0,01

Місцеві 
0,16 

(0,03-0,85) 
 ٭0,03  0,24  ٭0,01

Перитоніт 
0,19 

(0,04-0,97) 
 0,44  0,11  ٭0,02

Плеврит  
0,19 

(0,04-0,97) 

 ٭0,02

 
 0,79 

5,31 

(1,28-22,13) 
 ٭0,02

Панкреатичне скупчення 
0,27 

(0,07-0,95) 
 0,46  0,10  ٭0,03

Гострий некроз 
0,16 

(0,03-0,85) 

 ٭0,01

 
 ٭0,03  0,24 

Псевдокіста  
0,15 

 
 0,27  0,65 

Панкреатогенний ЦД  0,004  0,08  0,36 

*Примітка. Встановлено достовірну відмінність показників при р<0,05. 

 

Достовірно вищі шанси формування місцевих 

гнійних ускладнень гострого панкреатиту, таких як 

гнійний перитоніт (OR = 4,03; CI (1,09-14,93), р = 

0,04), абсцеси черевної порожнини (OR = 7,29; CI 

(1,79-29,70), р = 0,005), нагноєння псевдокісти (OR 

= 8,28; CI (1,78-38,54), р = 0,006) зафіксовано у 

пацієнтів з гомозиготною мутацією PRSS1 (Н122Н) 

(табл. 5). У хворих з гострим аліментарним 

панкреатитом відсутність мутацій гена PRSS1 

достовірно знижує шанси розвитку гнійного 

перитоніту (OR = 0,17; CI (0,04-0,69), р = 0,005) та 

нагноєння псевдокісти (OR = 0,11; CI (0,01-0,94), 

р=0,01). 
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Таблиця 5 

РИЗИК РОЗВИТКУ МІСЦЕВИХ ГНІЙНИХ УСКЛАДНЕНЬ ГОСТРОГО ПАНКРЕАТИТУ У 

ПАЦІЄНТІВ З УРАХУВАННЯМ ПОЛІМОРФНИХ ВАРІАНТІВ ГЕНА PRSS1 

Ускладнення 
Поліморфні варіанти 

RR RH НН 

 OR p OR p OR p 

Інфіковані скупчення  0,0007  0,07  0,18 

Відмежовані некрози       

Гнійний перитоніт 
0,17 

(0,04-0,69) 
 0,30  ٭0,005

4,03 

(1,09-14,93) 
 ٭0,04

Абсцеси  0,07  0,52 
7,29 

(1,79-29,70) 
 ٭0,005

Емпієма плеври  0,94  0,98  0,90 

Флегмона  0,37  0,11  0,34 

Нагноєна псевдокіста 
0,11 

(0,01-0,94) 
 0,97  ٭0,01

8,28 

(1,78-38,54) 
 ٭0,006

*Примітка. Встановлено достовірну відмінність показників при р<0,05. 

 

У пацієнтів досліджуваної групи не 

встановлено підвищеного ризику формування 

місцевих вторинних ускладнень гострого 

аліментарного панкреатиту з урахуванням 

поліморфних варіантів гена PRSS1, що обумовлено 

низькою частотою даного виду ускладнень в 

обстежених (табл. 6). 

Таблиця 6 

РИЗИК РОЗВИТКУ МІСЦЕВИХ ВТОРИННИХ УСКЛАДНЕНЬ НЕКРОТИЧНОГО 

ПАНКРЕАТИТУ У ПАЦІЄНТІВ З УРАХУВАННЯМ ПОЛІМОРФНИХ ВАРІАНТІВ ГЕНА PRSS1 

Ускладнення 
Поліморфні варіанти 

RR RH НН 

 OR p OR p OR p 

Гостра кровотеча  0,25  0,37  0,06 

Нориці  0,97  0,20  0,31 

Арозивна кровотеча  1,0  1,0  1,0 

Відсутність мутацій гена PRSS1 достовірно 

знижує шанси розвитку системних ускладнень 

гострого аліментарного панкреатиту (OR = 0,23; CI 

(0,08-0,64), p = 0,003) – синдрому системної 

запальної відповіді (OR = 0,17; CI (0,05-0,58), p = 

0,002) та поліорганної недостатності (OR = 0,14; CI 

(0,03-0,72), p = 0,006). У пацієнтів з гетерозиготною 

мутацією гена PRSS1 встановлено підвищений 

ризик розвитку синдрому поліорганної 

недостатності (OR = 4,48; CI (1,24-16,21), p = 0,02), 

а гомозиготні носії мутації мають вищі шанси 

розвитку синдрому системної запальної відповіді 

(OR = 3,95; CI (1,10-14,15), p = 0,03), синдрому 

органної недостатності (OR = 8,00; CI (1,48-43,14), 

p = 0,02) та системних ускладнень в цілому (OR = 

5,71; CI (1,38-23,72), p = 0,008).  

Таблиця 7 

РИЗИК РОЗВИТКУ СИСТЕМНИХ УСКЛАДНЕНЬ ГОСТРОГО ПАНКРЕАТИТУ У ПАЦІЄНТІВ 

З УРАХУВАННЯМ ПОЛІМОРФНИХ ВАРІАНТІВ ГЕНА PRSS1 

Ускладнення 
Поліморфні варіанти 

RR RH НН 

 OR p OR p OR p 

Системні 
0,23 

(0,08-0,64) 
 0,35  ٭0,003

5,71 

(1,38-

23,72) 

 ٭0,008

Синдром системної запальної відповіді 
0,17 

(0,05-0,58) 
 0,18  ٭0,002

3,95 

(1,10-

14,15) 

 ٭0,03

Синдром органної недостатності 
0,15 

(0,02-1,39) 
0,04  0,80 

8,00 

(1,48-

43,14) 

 ٭0,02

Синдром поліорганної недостатності 
0,14 

(0,03-0,72) 
 ٭0,006

4,48 

(1,24-16,21) 
 0,65  ٭0,02

*Примітка. Встановлено достовірну відмінність показників при р<0,05. 
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Висновки: 

1. Встановлено достовірно вищу частоту 

мутаційного статусу гену PRSS1 у хворих з 

важкими формами гострого аліментарного 

панкреатиту та за наявності ускладнень. 

2. Доведено високу інформативність 

ідентифікації мутаційного статусу генів PRSS1 у 

пацієнтів з гострим панкреатитом аліментарного 

генезу щодо оцінки важкості запального процесу та 

ризику формування ускладнень.  

3. Таким чином, визначення мутаційного 

статусу є надійним та точним критерієм 

прогнозування ступеня важкості та визначення 

ускладненого перебігу гострого панкреатиту.  
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