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IInnssuulliinnoommaa
Jest najczęstszym hormonalnie czynnym guzem

trzustki. Zapadalność wynosi 1–4/mln/rok [1]. Większość

guzów jest łagodna, choć niewielka ich część (7%) może

przebiegać w postaci wieloogniskowej [2]. Szczególnie

dotyczy to chorych z zespołem MEN-1, u których postać

wieloogniskową stwierdza się w blisko 60% przypadków

i które wykazują większy stopień złośliwości. Wskazane

jest zatem przeprowadzenie badań w kierunku obecności

zespołu MEN-1 u chorych, u których stwierdzono insuli-

noma (szczególnie w młodym wieku, a także z wieloogni-

skową postacią choroby). Złośliwa postać insulinoma

charakteryzuje się znacznie krótszym przeżyciem. Prze-

życie 10-letnie wynosi bowiem ok. 30%, podczas gdy 

u chorych z niezłośliwą postacią choroby – ok. 90% [1].

Insulinoma w prawie 100% przypadków zlokalizowa-

ne są w trzustce [3]. Rozpoznawane są zwykle wcześnie,

jako niewielkie guzki. Jedynie w ok. 10% insulinoma

w momencie zabiegu operacyjnego średnica guza prze-

kracza 2 cm, a w 40% przypadków jest mniejsza niż 1 cm

[4]. W związku z tym przedoperacyjna lokalizacja insuli-

noma może być trudna. 

RRoozzppoozznnaanniiee  ii  rróó¿¿nniiccoowwaanniiee
Na klasyczną triadę Whipple’a, sugerującą rozpozna-

nie insulinoma [5], składają się objawy hipoglikemii na
czczo lub po wysiłku, towarzyszące objawom stężenie
glukozy w surowicy poniżej 45 mg/dl oraz ustępowanie
objawów po dożylnym lub doustnym podaniu glukozy. 
W chwili obecnej rozpoznanie insulinoma [6, 7] opiera się na:
1) obecności klinicznych objawów hipoglikemii (objawy

neurowegetatywne: zlewne poty, bladość, uczucie
głodu, bóle w klatce piersiowej, tachykardia) oraz neu-
roglikopenii (drżenia, zawroty głowy, osłabienie, zmia-
ny osobowości, objawy psychiczne, podniecenie lub
depresja, osłabienie odruchów, w końcu drgawki, za-
burzenia świadomości i śpiączka),

2) stwierdzeniu hipoglikemii współistniejącej z hiperin-
sulinemią (a nawet z prawidłową, lecz nie niską insu-
linemią),

3) stwierdzeniu guza trzustki lub wykluczeniu innych
możliwych przyczyn neuroglikopenii głodowej.

Podstawowym biochemicznym objawem insulino-
ma jest hipoglikemia współistniejąca z hiperinsuline-
mią. Za prawidłowy uważa się stosunek stężenia insu-
liny do stężenia glukozy w surowicy (UI/l przez mg/dl)
wynoszący 0,3–0,4, w insulinoma jednak wartość tego

SSttrreesszzcczzeenniiee
W pracy niniejszej podsumowano obecny stan wiedzy na te-
mat hormonalnie czynnych nowotworów neuroendokrynnych
trzustki. Omówiono ich epidemiologię, objawy kliniczne, roz-
poznanie i leczenie. 

AAbbssttrraacctt
The paper summarizes the present knowledge about
hormonally active neuroendocrine tumors of the pancreas:
insulinoma, gastrinoma, glucagonoma, somatostatinoma,
vipoma and others. Epidemiology, clinical symptoms,
diagnosis and therapy have been discussed.



Przegląd Gastroenterologiczny 2006; 1 (1)

ilorazu jest większa i może zbliżać się do 1,0 [6, 7]. Je-
żeli stwierdza się u chorego taki profil biochemiczny,
nie są już potrzebne testy prowokacyjne. W wielu wy-
padkach jednak hipoglikemia pojawia się jedynie 
w sposób napadowy. Podstawowym testem prowoka-
cyjnym w takich wypadkach jest klasyczny test głodo-
wy. Glikemię i insulinemię oznacza się wyjściowo i co
6–12 godz. głodówki, aż do wystąpienia objawów hipo-
glikemii. Jeśli objawy takie nie występują, można pro-
wadzić test nawet przez 72 godz. Niektórzy sądzą, że aż
tak długi czas trwania testu nie jest konieczny, bowiem
48-godzinny test wykazuje podobną siłę diagnostyczną
[8]. Trzeba jednak pamiętać, że czułość testu zmniejsza
się wraz ze zmniejszeniem czasu jego trwania, wyno-
sząc 98% dla testu 72-godzinnego, 90% dla 48-godzin-
nego, ale już tylko 75% dla testu 24-godzinnego [7].

Innym testem, którego zaletą jest możliwość prze-
prowadzenia w warunkach ambulatoryjnych, jest test
wysiłkowy. Stężenie glukozy i insuliny oznacza się przed
i co 10 min w trakcie 30-minutowego, intensywnego wy-
siłku oraz w trakcie 30 min po jego zakończeniu [8]. Inne
testy prowokacyjne w chwili obecnej nie są stosowane.

Częstym problemem diagnostycznym jest stwierdze-
nie w trakcie testu prowokacyjnego hipoglikemii, której
towarzyszy prawidłowa lub jedynie niewiele podwyższo-
na insulinemia. Interpretując taki wynik pamiętać należy,
że u zdrowego człowieka hipoglikemia poniżej 2,0 mmol/l
powoduje szybką i prawie całkowitą supresję wydzielania
insuliny. Zatem stwierdzenie nie obniżonego, ale prawi-
dłowego lub niewiele nawet podwyższonego (>6–10 UI/l)
stężenia tego hormonu w surowicy przy współwystępują-
cej hipoglikemii (poniżej 2–2,5 mmol/l), przemawia za au-
tonomicznym jego wydzielaniem. W razie problemów
diagnostycznych lepiej jest przekazać chorego do ośrod-
ka referencyjnego. Można w ten sposób uniknąć błędów
diagnostycznych i niepotrzebnych, okaleczających chore-
go operacji.

Insulinoma należy różnicować przede wszystkim ze
schorzeniami manifestującymi się hipoglikemią na
czczo lub pod wpływem głodzenia (hipoglikemia reak-
tywna jest u tych chorych zwykle łatwa do wyklucze-
nia). Lista tych chorób podana została w tab. I. 

Pewne problemy diagnostyczne sprawiać mogą zło-
śliwe insulinoma, które z uwagi na odróżnicowanie ko-
mórek nowotworowych mogą wydzielać insulinę nie-
czynną. Guzy te mogą przebiegać bez objawów hormo-
nalnych. Ten fakt oraz większa dynamika wzrostu powo-
duje, że rozpoznawane są stosunkowo późno. Czasem
rozpoznaje się w tych przypadkach jedynie guz neuroen-
dokrynny (na podstawie badania histopatologicznego al-
bo na podstawie oznaczania chromograniny A w surowi-
cy). Niektóre mniej zróżnicowane guzy neuroendokrynne

mogą wydzielać różne hormony, zatem ich obraz klinicz-
ny może być niejednoznaczny i zmienny.

LLeecczzeenniiee
W większości przypadków możliwe jest leczenie ope-

racyjne, które jest jedyną terapią mogącą prowadzić do
całkowitego wyleczenia chorego, a co za tym idzie, jest
leczeniem z wyboru chorych z rozpoznanym insulinoma. 

Podczas kwalifikacji do zabiegu pamiętać należy, że
rozpoznanie nie powinno budzić wątpliwości. Ponieważ
czułość stosowanych obecnie badań obrazujących jest
duża, a dodatkowo większość insulinoma można zloka-
lizować śródoperacyjnie, nie powinno się zalecać u cho-
rych z niemożliwym do zlokalizowania guzem resekcji
dużej ilości tkanki trzustkowej na ślepo. Jeżeli bioche-
miczne rozpoznanie nie budzi wątpliwości, wydaje się
jednak rozsądne przeprowadzenie resekcji dystalnej
części trzustki z pobraniem materiału na badanie histo-
patologiczne celem wykluczenia neisidioblastozy. 

W grupie 224 chorych pochodzących z Mayo Clinic
[1] aż u 73 chorych konieczne było wykonanie dystalnej
pankreatektomii (inaczej mówiąc nie udało się zlokali-
zować insulinoma). Jednak tylko u 2 z nich przeprowa-
dzono duże, okaleczające operacje (pankreatoduode-
nektomię i totalną pankreatektomię).

PPrrzzyycczzyynnyy  ttrrzzuussttkkoowwee·
• inne niż insulinoma guzy neuroendokrynne wydzielające

insulinę,
• rak układu wyspowego,
• neisidioblastosis (przerost wysp trzustkowych),
• niewystępowanie lub upośledzenie czynności komórek α

wysp Langerhansa

PPrrzzyycczzyynnyy  ppoozzaattrrzzuussttkkoowwee::·
• podanie insuliny egzogennej,
• podanie pochodnych sulfonylomocznika lub glinidów,
• dysinsulinizm we wczesnej cukrzycy,
• hipoglikemia autoimmunologiczna (przeciwciała 

przeciwinsulinowe, przeciwciała przeciw receptorowi 
dla insuliny),

• nowotwory pozatrzustkowe (rak wątroby, kory nadnerczy, 
żołądka, jelit, guzy pochodzenia mezenchymalnego) 
wydzielające IGF-II,

• choroby miąższowe wątroby,
• glikogenozy i inne wrodzone zaburzenia metaboliczne,
• niedoczynność przysadki, kory nadnerczy, tarczycy, 

zespoły oporności na kortyzol lub hormony tarczycy (rzadkie),
również w okresie po usunięciu phaeochromocytoma,

• choroba głodowa,
• ciąża, laktacja,
• uszkodzenie OUN (pnia mózgu).

TTaabbeellaa  II..  Przyczyny hipoglikemii (neuroglikopenii)
głodowej [na podstawie 6, 9]
TTaabbllee  II.. Causes of fasting hypoglycemia and
neuroglycopenia [according to 6, 9]

23Hormonalnie czynne neuroendokrynne guzy trzustki 23
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W okresie okołooperacyjnym konieczne jest częste
oznaczanie glikemii, bowiem przed i w trakcie zabiegu
dochodzić może do jej spadków, natomiast po udanej
operacji występuje często hiperglikemia.

Jeżeli wykonanie zabiegu operacyjnego jest niemoż-
liwe, można zastosować diazoksyd, który zmniejsza wy-
dzielanie insuliny, pozwalając na kontrolę glikemii 
u 50% chorych z insulinoma [10]. Inną możliwość lecze-
nia zachowawczego stwarzają analogi somatostatyny
(np. oktreotyd o przedłużonym działaniu). Ich stosowa-
nie u chorych na insulinoma ogranicza jednak po pierw-
sze fakt, że u ok. 30% nie stwierdza się ekspresji recep-
torów sst2 i sst5 na komórkach guza [11], po drugie zaś
możliwość wystąpienia ostrych hipoglikemii po podaniu
leku [12]. Warto zatem pamiętać, że u chorych z insuli-
noma podanie analogu somatostatyny o przedłużonym
działaniu warto poprzedzić zawsze próbnym podaniem
krótko działającej postaci leku. Dopiero potem można
zastosować postać leku o przedłużonym działaniu. Po-
zwoli to uniknąć przedłużonej hipoglikemii.

W leczeniu zachowawczym chorych z insulinoma pa-
miętać należy także o zaleceniu choremu częstego przyj-
mowania posiłków i słodyczy, co pozwala na zmniejsze-
nie częstości epizodów objawowej hipoglikemii. 

GGaassttrriinnoommaa
Jest drugim co do częstości występowania hormo-

nalnie czynnym guzem trzustki, zapadalność ocenia się
na 1/mln/rok, choć może być ona w rzeczywistości
większa z powodu nierozpoznawania tego nowotworu
u pacjentów z chorobą wrzodową, leczonych nowocze-
snymi lekami hamującymi sekrecję kwasu solnego [13].
Główną manifestacją kliniczną gastrinoma jest zespół
Zollinger-Ellisona, opisany w 1955 r. jako oporna na le-
czenie choroba wrzodowa z towarzyszącym nadmier-

nym wydzielaniem kwasu solnego w żołądku i guzem
trzustki wywodzącym się z komórek wysp [14]. Gastri-
noma występuje najczęściej w proksymalnej części
dwunastnicy (do 90% przypadków), rzadziej znajdowa-
ny jest trzustce [15, 16]. W części przypadków nie uda-
je się znaleźć ogniska pierwotnego, pomimo stwierdze-
nia zmian przerzutowych [16]. Przerzuty w chwili rozpo-
znania znajduje się w 48–60% przypadków, najczęściej
do regionalnych węzłów chłonnych i do wątroby, jed-
nak w niektórych grupach pacjentów odsetek złośli-
wych guzów ocenia się nawet na 90% [7, 16]. Pomimo
to rokowanie w gastrinoma jest dobre. Prawie 90%
chorych przeżywa 5 lat od chwili rozpoznania, a pra-
wie 60% – 15 lat. 

RRoozzppoozznnaanniiee  ii  rróó¿¿nniiccoowwaanniiee

Pierwszymi objawami gastrinoma są najczęściej: ból
brzucha, biegunka, krwawienie z przewodu pokarmowe-
go, nudności i wymioty, zgaga i pieczenie za mostkiem.
Większość chorych w momencie rozpoznania ma już
zdiagnozowaną chorobę wrzodową. Ponieważ gastry-
na powoduje proliferację błony śluzowej żołądka, u czę-
ści chorych (w zależności od czasu trwania choroby)
stwierdzić można jej pofałdowanie, będące wynikiem
przerostu. Niektóre źródła podają, że objaw ten występo-
wać może u ponad 90% chorych [17]. U części chorych
dochodzi do powikłań choroby wrzodowej – krwawień,
perforacji przewodu pokarmowego, zwężenia przełyku
[18]. Z uwagi na dużą częstość występowania choroby
wrzodowej i refluksowej w populacji, rozpoznanie ukry-
tego pod takimi maskami gastrinoma jest zwykle rozpo-
znaniem późnym i trudnym. Jedynie u 3% chorych podej-
rzenie gastrinoma wysunięte zostaje już na początku
choroby [17]. Objawy mogące naprowadzić na rozpozna-
nie gastrinoma podano w tab. II. Warto zwrócić uwagę
na możliwość wystąpienia u tych chorych objawów hiper-
kortyzolemii, spowodowanych najczęściej ektopowym
wydzielaniem ACTH, lub też wydzielaniem ACTH przez
gruczolak przysadki w przebiegu zespołu MEN-1. Takie ob-
jawy występować mogą u 6 do 21% pacjentów [19].

Kliniczne rozpoznanie gastrinoma potwierdzić moż-
na biochemicznie poprzez oznaczenie stężenia gastryny
w surowicy. Przyjąć należy, że wyjściowe stężenia ga-
stryny 5–10 razy przekraczające górną granicę normy
w danym laboratorium lub stężenie przekraczające
ok. 500 pg/ml (niektórzy autorzy podają 1 000 pg/ml)
jest charakterystyczne dla gastrinoma, o ile chory nie
ma zanikowego zapalenia błony śluzowej żołądka, nie-
dokrwistości złośliwej, albo nie jest leczony dużymi
dawkami inhibitorów pompy protonowej (u takich cho-
rych stężenia gastryny w surowicy mogą przekra-

• Nawrotowa lub oporna na leczenie choroba wrzodowa,
po wykluczeniu zakażenia Helicobacter pylori.

• Obecność owrzodzeń w obrębie błony śluzowej jelita 
cienkiego lub mnogich owrzodzeń w nietypowych miejscach.

• Obecność pogrubiałych fałdów błony śluzowej żołądka.
• Współistnienie choroby wrzodowej, bólu brzucha 

i uporczywej biegunki (prowadzącej niekiedy do zespołu 
złego wchłaniania).

• Współistnienie choroby wrzodowej lub uporczywej biegunki
(albo innych wymienionych powyżej objawów) i powiększenia
węzłów chłonnych lub zmian hipoechogenicznych (w USG)
w wątrobie, lub ognisk przerzutowych w kościach.

• Współistnienie ww. objawów w różnych możliwych 
kombinacjach z objawami hiperkortyzolemii.

TTaabbeellaa  IIII..  Objawy mogące nasuwać podejrzenie
gastrinoma
TTaabbllee  IIII..  Signs and symptoms suggestive for
gastrinoma
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czać 1 000 pg/ml). Mniejszą hipergastrynemię spotyka
się także w niewydolności nerek i u chorych po opera-
cjach żołądka [20]. Jeżeli stężenie gastryny w surowicy
przekracza górną granicę normy, ale nie więcej niż 5–10-
krotnie (do 500–1 000 pg/ml), a także w razie wątpliwo-
ści diagnostycznych, należy wykonać test sekretynowy.
Sekretyna stymuluje wydzielanie gastryny przez komór-
ki gastrinoma, natomiast w prawidłowych komórkach G
wydzielanie gastryny pod wpływem sekretyny ulega za-
hamowaniu. Test przeprowadza się podając 2 UI sekre-
tyny na kilogram masy ciała. Stężenie gastryny w suro-
wicy oznacza się 15 min i minutę przed oraz 2, 5, 10, 15
i 20 min po podaniu sekretyny. Za dodatni (czułość 85%)
test uważa się wtedy, kiedy wzrost gastrynemii jest
większy niż 200 pg/ml [21]. 

Jeżeli nie ma możliwości podania sekretyny, można
wykonać mniej czuły test wapniowy (przy przyjęciu za
punkt odcięcia wzrostu stężenia gastryny o 50% czułość
testu wynosi 74%). Polega on na podawaniu wapnia w
dawce 5 mg/kg m.c. w ciągłym wlewie dożylnym przez 3
godz. Stężenie gastryny mierzy się wyjściowo oraz co 30
min w trakcie testu. Za dodatni wynik testu uważa się
wzrost gastrynemii o ponad 50% [21].

LLeecczzeenniiee
Leczenie farmakologiczne chorych z zespołem Zollin-

gera-Ellisona zwykle rozpoczynane jest przed rozpozna-
niem choroby. Jest to po prostu leczenie choroby wrzo-
dowej. Po rozpoznaniu gastrinoma należy kontynuować
leczenie, pozwalające na opanowanie związanej z cho-
robą hipersekrecji soku żołądkowego. Lekami z wyboru
są inhibitory pompy protonowej, które podaje się w du-
żych dawkach, ekwiwalentnych do 60 mg omeprazolu
[18]. Można również stosować inne leki, np. blokery re-
ceptorów histaminowych, jednak zawsze w dawkach
większych od standardowych. Takie leczenie spowodo-
wało znaczne zmniejszenie częstości zabiegów opera-
cyjnych, wykonywanych u chorych z gastrinoma w celu
opanowania choroby wrzodowej [22]. Ponieważ jednak
większość tych guzów wykazuje cechy złośliwości, wy-
daje się, że zabieg operacyjny powinien być wykonany
u wszystkich chorych z biochemicznym rozpoznaniem
gastrinoma. Warto pamiętać o tym, żeby u chorych z ze-
społem MEN-1, u których stwierdza się współwystępo-
wanie gastrinoma i nadczynności przytarczyc z hiperkal-
cemią, wykonać najpierw paratyreoidektomię. Spadek
stężenia wapnia w surowicy krwi powoduje bowiem czę-
sto zmniejszenie wydzielania gastryny. 

U chorych z rozsianym procesem nowotworowym
w przebiegu gastrinoma, podobnie jak u chorych z inny-
mi guzami neuroendokrynnymi, zastosować można le-
czenie redukujące masę guza, embolizację lub termo-
ablację przerzutów do wątroby, analogi somatostatyny

(szczególnie u chorych objawowych, wykazujących wy-
chwyt znacznika przez guz w oktreoskanie), interferon
lub też chemioterapię. Leczenie to jest podobne do le-
czenia innych guzów neuroendokrynnych.

GGlluuccaaggoonnoommaa
Współwystępowanie wędrującego, martwiczego ru-

mienia, dużego stężenia glukagonu w surowicy krwi
i guza wywodzącego się z komórek α wysp trzustko-
wych opisano po raz pierwszy w 1942 r. [23]. Glucagono-
ma jest guzem rzadkim, występuje z częstością 1/20
mln/rok [24], choć jest możliwe, że rzeczywista zapadal-
ność jest wyższa. Stwierdzono, że niewielkie glucagono-
ma znajduje się w badaniu autopsyjnym u 0,8% chorych
na cukrzycę [25]. Przyjmując częstość występowania cu-
krzycy na 5% populacji, oznaczałoby to zapadalność
na glucagonoma równą 400/milion.

Glucagonoma jest nowotworem zazwyczaj rozpo-
znawanym późno. W momencie rozpoznania wielkość
guza przekracza zwykle 4 cm, a przerzuty stwierdza się
u 50–80% chorych [26]. 

RRoozzppoozznnaanniiee  ii  rróó¿¿nniiccoowwaanniiee
Najbardziej charakterystycznym objawem zespołu

glucagonoma jest wędrujący rumień martwiczy (nekroli-
tyczny). Zmiany takie zaczynają się od ogniska rumienia
o różnej średnicy, w którego centralnej części wytwarza
się pęcherz. Po jego pęknięciu ujawnia się ognisko mar-
twicy, które pokrywa się ciemnym, krwotocznym stru-
pem. Zmiana taka goi się zwykle po ok. 10 dniach, z po-
zostawieniem ogniska hiperpigmentacji [27]. Ogniska
rumienia pojawiają się zwykle najpierw na kończynach,
charakterystyczny jest świąd [28]. 

Wśród innych objawów wymienić należy utratę ma-
sy ciała (70–80% chorych), normochromiczną niedo-
krwistość (90% chorych), zakrzepowe zapalenie żył lub
zatorowość płucną (<30% chorych), cukrzycę (75–95%
chorych), hipoaminocydemię, zapalenie błon śluzowych
(cheilitis, glossitis, stomatitis), a także biegunkę (15–30%
chorych) i u pojedynczych chorych objawy psychiczne
lub neurologiczne [7, 25, 29]. 

Rozpoznanie glucagonoma potwierdzić należy ozna-
czeniem stężenia glukagonu w surowicy. 

Wartości przekraczające 1 000 pg/ml są charaktery-
styczne dla chorych z glucagonoma [30]. Rozpoznanie
glucagonoma na podstawie samej tylko glukagonemii,
jeśli nie występują charakterystyczne objawy kliniczne,
musi być bardzo ostrożne, szczególnie jeśli stężenia glu-
kagonu w surowicy nie przekraczają 500 pg/ml. Tak pod-
wyższone stężenie tego hormonu spotkać można bo-
wiem także u chorych nieprzyjmujących pokarmów,
z sepsą, niewydolnością wątroby i nerek, zapaleniem
trzustki, hiperkortyzolizmem. Jeżeli u chorego współwy-
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stępuje wędrujący, martwiczy rumień i cukrzyca, rozpo-
znanie zwykle stawiane jest dość szybko. 

Leczenie jest podobne, jak leczenie innych guzów
neuroendokrynnych. Jeśli nie ma przeciwwskazań,
u chorego z glucagonoma podawać należy profilaktycz-
ne dawki heparyny drobnocząsteczkowej. Jest to spowo-
dowane faktem, że około połowa zgonów w przebiegu
glucagonoma spowodowana jest epizodami zakrzepicy
i związaną z nimi zatorowością [25]. 

SSoommaattoossttaattiinnoommaa
Częstość występowania tego nowotworu (którą oce-

nia się na 1:40 000 000) jest podobna u obu płci, średni
wiek w chwili rozpoznania wynosi 50 lat [31]. Zlokalizo-
wany jest najczęściej w trzustce (ok. 60% przypadków),
dwunastnicy, brodawce Vatera i jelicie cienkim [7, 32],
choć opisywano także pojedyncze przypadki guzów
umiejscowionych w jelicie grubym i odbytnicy [7].

Około 75% guzów w chwili rozpoznania jest guzami
przerzutowymi [33]. Zwykle wielkość ogniska pierwot-
nego przekracza 5 cm.

Charakterystyczne dla somatostatinoma jest współ-
występowanie tej choroby z chorobą von Recklinghause-
na i innymi guzami neuroendokrynnymi (także w prze-
biegu zespołów MEN) – takie skojarzenie obserwuje się
nawet w połowie przypadków somatostatinoma [28].

Guzy współwystępujące z chorobą von Recklinghau-
sena są zwykle małe, wydzielają wiele hormonów,
a w badaniu histopatologicznym charakteryzują się (po-
dobnie jak rak brodawkowaty tarczycy) obecnością tzw.
ciał piaszczakowatych [34].

RRoozzppoozznnaanniiee  ii  rróó¿¿nniiccoowwaanniiee

Objawy somatostatinoma są wynikiem supresyjne-
go działania somatostatyny na czynność endokrynną
trzustki i innych narządów (co powoduje zahamowanie
wydzielania insuliny, glukagonu, cholecystokininy, ga-
stryny i innych hormonów), a także na czynność egzo-
krynną trzustki. Klasycznymi objawami somatostatino-
ma są – wynikające z takiego działania somatostatyny
– cukrzyca (lub inne zaburzenia gospodarki węglowoda-
nowej), kamica żółciowa i stolce (biegunki) tłuszczowe.
Objawy te występują częściej u chorych z guzem zloka-
lizowanym w trzustce, szczególnie w zaawansowanych
postaciach choroby, są natomiast rzadsze w przypadku
innych lokalizacji [25, 35]. Ucisk i zamknięcie przewodu
żółciowego wspólnego może powodować objawy żół-
taczki lub nawracającego zapalenia dróg żółciowych
[36], zaś przewodu Wirsunga – objawy zapalenia trzust-
ki. Występują często także objawy niecharakterystycz-
ne, takie jak bóle brzucha, niestrawność, odbijania, spa-
dek masy ciała.

Rozpoznanie kliniczne potwierdzić można poprzez
oznaczenie stężenia somatostatyny w surowicy. Za cha-
rakterystyczne dla somatostatinoma uważa się stężenie
powyżej 1 000 pg/ml, przy normie do 100 pg/ml [35].
Jednak niestwierdzenie podwyższonego stężenia soma-
tostatyny w surowicy nie wyklucza rozpoznania somato-
statinoma. Wartość testów prowokacyjnych (np.
przy użyciu tolbutamidu) nie jest udowodniona. W prak-
tyce klinicznej możliwości oznaczenia somatostatyny są
zresztą niewielkie. Jak w przypadku innych guzów neu-
roendokrynnych, rozpoznanie może być utrudnione, jeśli
guz wydziela dodatkowo inne hormony. 

Warto wspomnieć, że w przypadku somatostatino-
ma zaleca się przeprowadzenie zabiegu radykalnego –
pankreatektomii lub pankreatoduodenektomii. Wynika
to z jednej strony ze złośliwości guza, z drugiej – z jego
częstej lokalizacji w obrębie głowy trzustki. 

VVIIPP--oommaa
Znany także pod nazwą zespół Vernera-Morriso-

na [37] i zespół WDHA (watery diarrhoea, hipokalemia,
achlorhydria), jest nadzwyczaj rzadkim nowotworem.
Jak do tej pory opisano ok. 300 przypadków VIP-oma,
a zapadalność ocenia się na 1/10 mln/rok [38]. Guz ten
wytwarza wazoaktywny hormon jelitowy (VIP), 28-ami-
nokwasowy peptyd aktywujący cyklazę adenylanową,
co powoduje aktywne wydzielanie wody i elektrolitów
do światła jelita, hamowanie wydzielanie soku żołądko-
wego, nasilenie resorpcji kości i rozszerzenie naczyń.

Punktem wyjścia większości guzów jest trzustka.
Większość VIP-oma rozpoznaje się jako guzy przekra-
czające 2 cm średnicy, z obecnymi przerzutami
(50–60% chorych) najczęściej do węzłów chłonnych 
i wątroby [39]. 

RRoozzppoozznnaanniiee  ii  rróó¿¿nniiccoowwaanniiee
Wodnista biegunka przebiegająca z odwodnieniem

i utratą masy ciała jest najczęściej występującym kli-
nicznym objawem VIP-oma. Mniej więcej w połowie
przypadków ma ona charakter stały, a w połowie prze-
rywany [40], ale utrzymuje się pomimo zaprzestania
przyjmowania pożywienia i zwykle prowadzi do utraty
dużej ilości płynów (uważa się, że objętość stolca poni-
żej 700 ml/dobę wyklucza rozpoznanie VIP-oma) [7].
Biegunka jest przyczyną zaburzeń gospodarki wodno-
-elektrolitowej – odwodnienia, hipokaliemii i – paradok-
salnie – kwasicy. Ta ostatnia jest spowodowana utratą
ze stolcem wodorowęglanów. Stężenie chlorków w suro-
wicy jest w takich przypadkach wysokie. Kolejnym obja-
wem VIP-oma jest hipo- lub achlorhydria. U części cho-
rych występuje także hipomagnezemia i hiperkalcemia.
Zaburzenia gospodarki wodno-elektrolitowej mogą być
początkowo bezobjawowe, jednak zwykle z czasem po-
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jawiają się objawy odwodnienia oraz hipokaliemii – kur-
cze mięśni, tachykardia, zaburzenia rytmu serca, zabu-
rzenia neurologiczno-psychiatryczne i inne.

Rozpoznanie powinno zostać potwierdzone ozna-
czeniem stężenia VIP w surowicy krwi. U chorych z VIP-
-oma stężenie tego hormonu w surowicy wynosi śred-
nio prawie 1 000 pg/ml, u wszystkich chorych przekra-
czając 225 pg/ml [41]. Warto wspomnieć, że u części
chorych stwierdza się hiperglikemię, a także – podobnie
jak w przypadku innych guzów neuroendokrynnych
– podwyższone stężenia innych hormonów, jak np. PP,
somatostatyny oraz HCG.

VIP-oma różnicować należy z innymi przyczynami
przewlekłej biegunki, przede wszystkim z adenoma vil-
losum, biegunką w przebiegu cholery lub innych chorób
zakaźnych, choroby zapalnej jelit, sprue, a także w prze-
biegu innych guzów neuroendokrynnych.

W leczeniu zachowawczym skuteczne są analogi so-
matostatyny. Udowodniono, że oktreotyd hamuje obja-
wy biegunki i pozwala na skuteczne wyrównanie zabu-
rzeń gospodarki wodno-elektrolitowej i przygotowanie
chorego do zabiegu operacyjnego, który jest jedynym
sposobem prowadzącym do całkowitego wyleczenia.
Szczególnie polecana jest długo działająca postać oktre-
otydu [42]. 
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