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Zasady postepowania u pacjentow
z przewlektym zapaleniem
trzustki i niewydolnoscia
zewnatrzwydzielniczg trzustki

w praktyce lekarza POZ

Guidelines of treatment in patients with
pancreatic exocrine insufficiency and chronic
pancreatitis in the general practitioner’s office

Streszczenie Abstract
Diagnozowanie i skuteczne leczenie niewydolnosci Diagnosing and managing pancreatic exocrine
zewnatrzwydzielniczej trzustki wymaga wspdtpracy insufficiency effectively is demanding of both primary-
pomiedzy lekarzem pierwszego kontaktu i specjalista. care physicians and specialists. This article summarises
W artykule podsumowano stosowane obecnie current methods used in the diagnosis and treatment of
metody diagnostyki i leczenia niewydolnosci pancreatic exocrine insufficiency in chronic pancreatitis
zewnatrzwydzielniczej trzustki u pacjentow patients.
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Wstep

Wiasciwe postepowanie w przewlektym zapaleniu
trzustki (PZT) stanowi wielkie wyzwanie zaréwno
dla lekarzy specjalistow, jak i lekarzy POZ. Sktada sie
na to wiele problemow, z ktérymi spotyka sie lekarz
w trakcie diagnozowania, obserwacji i leczenia tej
choroby. Wydaje sie jednak, ze w perspektywie
ostatnich lat Swiadomos¢ koniecznosci wiasciwego
postepowania wsréd lekarzy leczacych chorych
z PZT, ale tez wsréd samych pacjentéw jest coraz
wieksza. Ztozyto sie na to wiele czynnikéw, w tym
zrozumienie konsekwencji ewentualnych zaburzen
funkcji endokrynnej, a przede wszystkim niedoce-
nianej dotychczas funkcji zewnatrzwydzielniczej.
Wiele opracowan naukowych koncentrowato sie
na opisywaniu powiktan cukrzycy (czyli dysfunkgji
endokrynnej), natomiast jak juz wiemy, rokowania
tych pacjentéw zaleza réwniez od wczesnego zdia-
gnozowania i wiasciwego leczenia zaburzen funkgji
zewnatrzwydzielniczej [1].

Zrozumienie fizjologii trzustki
kluczem do jej kompleksowego
leczenia

Funkcja trzustki uzalezniona jest od dwéch podsta-

wowych czynnosci:

« czynnosci zewnatrzwydzielniczej, czyli egzo-
krynnej (odpowiednia produkcja enzymoéw
trawiennych),

«  czynnosci wewnatrzwydzielniczej, czyli endo-
krynnej (zwigzanej z produkcjg insuliny).

Do najczestszych choréb, w ktérych przebiegu

moze wystapi¢ niewydolnos¢ zewnatrzwydzielni-

cza trzustki, naleza:

«  przewlekfe zapalenie trzustki,

«  ostre zapalenie trzustki o ciezkim przebiegu,

«  nowotwory trzustki,

«  mukowiscydoza,

« stan po resekcyjnej operacji trzustki.

Naduzywanie alkoholu stanowi najczestsza przyczy-

ne PZT (65-85% przypadkdéw). Alkoholizm z towa-

rzyszacym nikotynizmem jest sytuacjg obarczong
szczegdlnym ryzykiem wystapienia PZT [2], a takze
szybszej progresji tej choroby niezaleznie od etiolo-
gii. Do rzadszych przyczyn mozna zaliczy¢ etiologie
autoimmunologiczng, a takze genetycznie uwarun-
kowane przewlekte zapalenie trzustki [3].

Objawy

Wsréd typowych objawéw PZT nalezy wymienic
bol brzucha (umiejscowiony najczesciej w nadbrzu-
szu), czesto promieniujacy do kregostupa, a takze
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symptomy wskazujace na niewydolnos¢ zewnatrz-
wydzielnicza trzustki - biegunke tluszczowa, po-
stepujaca utrate masy ciata i brak apetytu. Warto
zaznaczy¢, ze dominujacy objaw niewydolnosci
egzokrynnej trzustki, jakim jest biegunka ttuszczo-
wa, pojawia sie dopiero wtedy, gdy zniszczeniu
ulega ponad 90% migzszu trzustki [4, 5]. W poczat-
kowej fazie PZT mozna obserwowa¢ uporczywe
wzdecia, skurcze w jamie brzusznej, uczucie petno-
$ci w nadbrzuszu, nudnosci i wymioty, ktére moga
poprzedzac wystapienie petnoobjawowej niewy-
dolnosci zewnatrzwydzielniczej trzustki.

Objawy bedace wynikiem zaburzen trawienia
i wchtaniania ttuszczéw sg konsekwencja zmniej-
szenia produkgcji i wydzielania lipazy trzustkowe;j.
Stwierdzany w PZT niedobér innych enzymoéw
trawiennych, np. enzyméw proteolitycznych (roz-
ktadajacych biatka) i glikolitycznych (rozktadajacych
weglowodany), jest czesciowo kompensowany
mechanizmami pozatrzustkowymi. Dlatego tez
trawienie i wchfanianie ttuszczéw stanowi powazny
problem kliniczny w tej chorobie.

Warto podkresli¢, ze choroba bedaca konsekwencja
niewydolnosci endokrynnej — cukrzyca — pojawia
sie najczesciej w pézniejszym etapie, gdy cechy PZT
maja juz zaawansowany charakter.

Diagnostyka przewlektego
zapalenia trzustki

Diagnoza PZT najczesciej stawiana jest w specjali-
stycznych klinikach i na oddziatach, jednak objawy
kliniczne i typowe cechy w badaniach obrazowych
pozwalaja na ustalenie takiego rozpoznania juz
w gabinecie lekarza POZ. W sytuacji wystepowa-
nia typowych objawéw klinicznych (np. biegunki
tluszczowe, boéle brzucha) nieinwazyjnym, szeroko
rozpowszechnionym i dobrze tolerowanym bada-
niem umozliwiajagcym rozpoznanie PZT ze znaczna
czutoscia (48-96%) i swoistoscig (75-90%) jest ultra-
sonografia (USG) przezbrzuszna. W zaawansowa-
nych postaciach choroby uwidacznia ona posze-
rzone $wiatto przewodu Wirsunga, zwapnienia oraz
torbiele rzekome [6]. Nalezy zaznaczy¢, ze badanie
USG przezbrzuszne nie umozliwia jednak stwier-
dzenia wczesnych zmian w PZT [7]. Posréd cech so-
nograficznych mozliwych do oceny w badaniu USG
jamy brzusznej tylko zwapnienia w trzustce wydaja
sie pewnym objawem PZT.

Bardzo ciekawych wnioskéw dostarczyto badanie
Caburso i wsp. [8], ktérzy udowodnili, ze czestos¢
wystepowania PZT z perspektywy lekarza POZ
moze by¢ nawet wieksza (do 44/100 000) w poréw-
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Tabela 1. Przyczyny niewydolnosci egzokrynnej trzustki

Choroby trzustki

Inne choroby Przebyte operacje

» przewlekte zapalenie trzustki

« martwicze ostre zapalenie trzustki
» mukowiscydoza

+ guzy trzustki

« cukrzyca

+ nieswoiste choroby zapalne jelit
« choroba trzewna

« zespot Zollingera-Ellisona

- operacje resekcyjne zotadka
- operacje Whipple'a

- operacje bariatryczne

+ resekcje jelit

« autoimmunologiczne zapalenie
trzustki

naniu z wynikami badan przeprowadzanych w szpi-
talach, co ttumaczy sie mozliwoscig wykrywania
choroby we wczesniejszych etapach juz w gabine-
cie lekarza POZ.

Gabinety lekarzy POZ powinny by¢ miejscem pierw-
szego etapu identyfikacji pacjentéw z mozliwa
niewydolnoscia zewnatrzwydzielnicza trzustki.
Niestety sprawe dodatkowo komplikuja niespojne
powiazania niewydolnosci egzokrynnej z réznymi
predysponujacymi stanami medycznymi (tab. 1)
oraz brak wystarczajgcej wiedzy na temat istnieja-
cych juz testéw diagnostycznych o zadowalajacej
czutosci i swoistosci.

Dosy¢ czesto spotykamy sie z sytuacja, kiedy wyniki
badan obrazowych (USG, tomografia komputero-
wa, rezonans magnetyczny) lub endoskopowych
(endosonografia) nie dajg jednoznacznej odpowie-
dzi w kwestii pewnych cech PZT [7]. Wéwczas w dia-
gnostyce niewydolnosci zewnatrzwydzielniczej
moga by¢ uzyteczne testy czynnosciowe. Polskie re-
komendacje zalecajg pomiar aktywnosci elastazy 1
w stolcu [9]. Elastaza 1 jest enzymem wydziela-
nym przez trzustke, ktérego zawartos¢ w stolcu
dobrze koreluje z wydzielaniem do dwunastnicy.
Stosowanie terapii substytucyjnej enzymami trzust-
ki nie zmienia stezenia elastazy 1 w stolcu, a tym
samym nie wptywa na wynik. Oznaczenia doko-
nuje sie w prébce stolca, za prawidtowe przyjmuje
sie stezenie powyzej 200 pg enzymu w 1 g stolca.
Stezenie elastazy 1 pomiedzy 100 ug/g a 200 ug/g
Swiadczy o tagodnej niewydolnosci zewnatrz-
wydzielniczej trzustki, natomiast wartos¢ ponizej
100 pg/g [10], a tym bardziej ponizej 50 ug/g o ciez-
kiej niewydolnosci zewnatrzwydzielniczej trzustki
(tab. 2). Czuto$¢ metody w rozpoznawaniu $rednio
ciezkiej i ciezkiej niewydolnosci egzokrynnej siega
100%. Oznaczenie stezenia elastazy 1 w stolcu jest
kluczowe z uwagi na fakt, ze stwierdzane w bada-
niach obrazowych zaawansowanie zmian morfo-
logicznych typowych dla PZT nie zawsze koreluje
ze stopniem niewydolnosci zewnatrzwydzielniczej.
Dlatego w celu wykluczenia niewydolnosci egzo-
krynnej trzustki w przypadkach bezobjawowych

lub skapoobjawowych, a takze w razie niejedno-
znacznych wynikéw badan obrazowych zaleca sie
wykonanie badania stezenia elastazy 1 w stolcu [7].
Ma to szczegélne znaczenie w sytuacjach, kiedy nie
chcemy narazac pacjenta na dodatkowy i niepo-
trzebny koszt terapii enzymami trzustki. Weryfika-
cje wskazan do takiej terapii przeprowadza sie te-
stem elastazy 1 w stolcu, ktérego koszt to ok. 130 zt.
Podsumowujac — pacjent z opisanymi cechami
PZT w badaniach obrazowych (USG, tomografia
komputerowa, rezonans magnetyczny) lub w ultra-
sonografii endoskopowej (EUS) i z objawami nie-
wydolnosci zewnatrzwydzielniczej trzustki (np. bie-
gunka ttuszczowa, bdl brzucha) wymaga wtaczenia
leczenia suplementacyjnego enzymami trzustki
bez bezwzglednej koniecznosci wczesniejszego
wykonania testéw czynnosciowych (ryc. 1) i takie
leczenie wedtug najnowszych przepiséw jest refun-
dowane przez ptatnika.

W sytuacji kiedy badania obrazowe nie wykazujg
pewnych cech PZT (zjawisko czeste w poczatko-
wych etapach ftagodnych form choroby [11]), na-
tomiast niewydolno$¢ zewnatrzwydzielnicza jest
prawdopodobna, nalezy wykona¢ badanie elasta-
zy 1 w stolcu i w przypadku stwierdzenia obnizenia
jej stezenia ponizej 200 pg/g wiaczyc¢ leczenie su-
plementacyjne enzymami trzustki (réwniez z moz-
liwoscig przepisania leku refundowanego).

W kazdym przypadku obserwacji pacjenta z PZT,
bez wzgledu na wystepowanie niewydolnosci ze-
whnatrzwydzielniczej trzustki, obowiazuje czujna
weryfikacja pod katem potencjalnych zmian nowo-
tworowych w trzustce [12] lub w innych narzadach.
Jest to szczegdlnie istotne w sytuacji, gdy pacjent

Tabela 2. Stopnie niewydolnosci zewnatrzwydzielniczej
trzustki
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Zasady suplementacji enzymdw trzustkowyc

h u pacjenta z PZT

A

podejrzenie PZT

rozpoznane PZT

A

zbierz wywiad
zwr6¢ uwage na:
« czynniki ryzyka PZT

skieruj pacjenta do
gastroenterologa

obecne typowe objawy NZT
(biegunka ttuszczowa,
utrata masy ciata)

objawy NZT:

« biegunka ttuszczowa

- utrata masy ciata

» nudnosci

» wzdecia

+ nawracajacy bél brzucha
(nasilajacy sie po jedzeniu)

+ objawy niedoboru
mikroelementéw i witamin
rozpuszczalnych w ttuszczach
(np. osteopenia, osteoporoza
iin.)

(naduzywanie alkoholu, y + niedozywienie i wyniszczenie
nikotynizm) w zaawansowanej NZT
. byt t leni
Errzzlfstii e ostre zapalenie NIE TAK NIE TAK
Y Y
v jean.Zl? ac;any zle¢ oznaczenie aktywnosci wskazane wiaczenie
- wynik U elastazy 1 w stolcu enzymatycznej terapii
zle¢ USG (obecne typowe substytucyjnej

jamy brzusznej dla PZT zmiany
morfologiczne

w trzustce)

dostepne sa proste testy
paskowe, ktére pacjent moze
zakupic¢ w aptece

aktyWnOS’(’: TAK

elastazy 1 ponizej
200 ug/g stolca

PZT - przewlekte zapalenie trzustki, NZT — niewydolnos¢ zewnqtrzwydzielnicza trzustki

Rycina 1. Zasady suplementacji enzymoéw trzustkowych u pacjenta z PZT

zgtasza objawy alarmowe, np. utrate masy ciata,
ktéra moze by¢ tylko objawem niewydolnosci ze-
whnatrzwydzielniczej w PZT — wéwczas bedziemy
obserwowac dobra reakcje na terapie suplementa-

Y

zalecane dawkowanie enzymow
trzustkowych wg najnowszych
wytycznych Polskiego Klubu
Trzustkowego:
30 000-40 000 j. Ph. Eur lipazy
na positek gtéwny
15 000-20 000 j. Ph. Eur lipazy
do przekasek
wazne:
« kapsutki nalezy przyjmowac
w trakcie positku
- terapia przewlekfa
z ewentualnymi pézniejszymi
modyfikacjami dawkowania

do gtéwnych positkéw powinna wynosi¢ 25 000-
40 000 jednostek lipazy na positek. Dawka ta moze
by¢ bezpiecznie zwiekszana do maksymalnie

80 000 jednostek lipazy na positek [13]. Nalezy pa-
mieta¢ o mozliwosci dotaczenia inhibitora pompy
protonowej do suplementacyjnej terapii enzyma-
tycznej w sytuacjach z przetrwata biegunka ttusz-
czowg pomimo przyjmowania optymalnych dawek

cyjna enzymami trzustki.

Substytucyjna terapia
enzymatyczna

W leczeniu farmakologicznym pacjentéw z PZT
z towarzyszaca niewydolnoscia zewnatrzwydziel-
niczg trzustki kluczowe znaczenie maja preparaty
enzymow trzustkowych (pankreatyna). Gtéwnym
celem substytucyjnej terapii enzymatycznej jest
zmniejszenie nasilenia biegunki ttuszczowej, a tak-
ze zahamowanie utraty masy ciata. Poczatkowa
dawke powinno sie dostosowac do stopnia nie-
dozywienia oraz zawartosci ttuszczéw w positku.
Zalecana dawka poczatkowa do gtéwnych positkdw
rézni sie w zaleznosci od interpretacji dostepnych
wynikéw badan poddanych analizie przy tworze-
niu r6znych wytycznych [7, 9, 13]. Jednak biorac
pod uwage wszystkie okolicznosci, zalecana dawka

suplementacyjnych [7].
Warto podkredli¢, ze preparaty enzyméw trzustko-
wych powinny by¢ przyjmowane w trakcie positkéw

i przekasek, a jesliich dawkowanie wymaga przyje-
cia kilku kapsutek w czasie jednego positku, nalezy
je rozdzieli¢ na poczatek i w trakcie positku [7].

Inne aspekty zabhurzonego
trawienia w niewydolnosci
zewnatrzwydzielniczej trzustki

W grupie chorych z PZT i towarzyszaca niewydol-
noscig egzokrynna trzustki obserwuje sie obnizony

poziom witamin rozpuszczalnych w ttuszczach
(A, D, E, K), nierzadko pomimo braku klinicznej
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manifestacji awitaminozy. Warto podkresli¢, ze nie-
dobdr witaminy D czesto wyprzedza pojawienie sie
biegunki ttuszczowej. W celu unikniecia powiktan
(osteopenii i osteoporozy) decyzja o rozpoczeciu
suplementacji witaminami przy braku manifestacji
klinicznej niedoboréw powinna by¢ uzalezniona od
ich stezenia w surowicy [9]. Suplementacje witami-
na D nalezy rozwazy¢ (niezaleznie od substytucyj-
nej terapii enzymatycznej) we wszystkich stopniach
ciezkosci niewydolnosci zewnatrzwydzielniczej
trzustki.

Podsumowanie

Niewydolno$¢ zewnatrzwydzielnicza trzustki jest
niezaleznym czynnikiem ryzyka zgonu u pacjentéw
z przewlektym zapaleniem trzustki [14]. Substytucyj-
na terapia enzymatyczna powoduje zmniejszenie
nasilenia biegunki ttuszczowej, a takze zahamowa-
nie utraty masy ciafa, co przektada sie na poprawe
stanu odzywienia pacjentdéw. Substytucyjna terapia
enzymatyczna oraz ewentualna suplementacja wi-
taming D u pacjentéw z niewydolnoscig zewnatrz-
wydzielnicza trzustki zmniejsza ryzyko osteoporo-
zy. Zalecana dawka poczatkowa do gtéwnych po-
sitkébw powinna wynosi¢ 25 000-40 000 jednostek
lipazy na positek i w przypadku braku skutecznosci
moze by¢ bezpiecznie zwiekszana do maksymalnie
80 000 jednostek lipazy na positek. Do przekasek
zalecana jest potowa dawki rekomendowanej do
gtéwnych positkdw.

Cennym narzedziem w diagnostyce niewydolnosci
zewnatrzwydzielniczej trzustki jest oznaczenie ela-
stazy 1 w stolcu, jednak to badanie nie jest koniecz-
ne przed wiaczeniem substytucyjnej terapii enzy-
matycznej u pacjentéw z cechami PZT w badaniach
obrazowych i z towarzyszacymi objawami, takimi
jak biegunka ttuszczowa czy utrata masy ciata.
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