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Niewydolnos¢ zewnatrzwydzielnicza
trzustki podejrzewa sie i diagnozuje gtow-
nie na podstawie objawéw klinicznych
oraz wynikéw badanh dodatkowych, prze-
de wszystkim badan obrazowych i endo-
skopowych. Nie zawsze jednak problem nie-
adekwatnej do zapotrzebowania organizmu
czynnosci egzokrynnej trzustki objawia
sie w sposdb typowy. Dotyczy to zwtaszcza
wczesnych etapéw takich choréb, jak prze-
wlekte zapalenie trzustki. W takich sy-
tuacjach klinicznych moga byé pomocne
niektére testy czynnosciowe. Dabrowski
podzielit je na testy bezposrednie i posred-
nie. Wsrod testow bezposrednich nalezy
wymieni¢ m.in.: probe sekretynowo-pan-
kreozyminowa, prébe pokarmowa Lun-
dha czy badanie tresci trzustkowej po
kaniulacji drég trzustkowych w trakcie
endoskopowej cholangiopankreatografii
wstecznej. Ogoélnie w tej grupie testow
podejmuje sie prébe bezposredniej oceny

wydzielania soku trzustkowego po prze-
prowadzeniu zgtebnikowania dwunastni-
cy. Metody te sg stosunkowo doktadne,
jednak istotnym ograniczeniem jest ich
niewielka dostepnosé¢, czasochtonnosg,
kosztochtonnosé oraz staba akceptacja ze
strony pacjentdéw z uwagi na inwazyjny cha-
rakter. Do grupy testéw posrednich nalezy
natomiast zaliczy¢ m.in.: ocene wydala-
nia zwigzkéw ttuszczowych w stolcu, test
z kwasem p-aminobenzoesowym, testy
oddechowe oraz ocene stezenia elastazy 1
w kale. Szczegblnie ta ostatnia metoda
stata sie w ostatnim czasie popularna ze
wzgledu na prostote badania. Przyjmuje
sie, ze wartos¢ graniczna ilosci elastazy 1
w stolcu wynosi 200 ug w 1 g stolca. Jak
podkreslaja autorzy, metoda ta wymaga
jednak dalszych badan i ostatecznego
potwierdzenia jej przydatnosci klinicznej,
zanim na state zostanie wpisana do kano-
nu badah diagnostycznych u chorych
z podejrzeniem niewydolnosci zewnatrzwy-
dzielniczej trzustki. Inng ciekawa grupa
badan diagnostycznych o coraz wiekszym
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znaczeniu s3 testy oddechowe. Badanie to
polega na spozyciu, wraz z normalnym
positkiem, tréjglicerydéw znakowanych
izotopem wegla ®C. Nastepnie w wyniku
enzymatycznej hydrolizy w dwunastnicy
dochodzi do uwolnienia znakowanego
wegla, ktéry wbhudowywany jest do cza-
steczki dwutlenku wegla i wydalany
z wydychanym powietrzem. Ilos¢ wydala-
nego dwutlenku wegla znakowanego izo-
topowo oznacza sie po spozyciu trojgli-
cerydéw co 30 minut az do 6. godziny.
Czuto$¢ omawianej metody w diagnozo-
waniu nieprawidtowosci trawienia zwia-
zkéw lipidowych przekracza wedtug naj-
nowszych analiz 90%. Podsumowujac te
czesé, nalezy podkreslic, ze dostepne sa
wiarygodne, nieinwazyjne metody pozwa-
lajace w sposob czuty wykazaé zaburzenia
czynnosci egzokrynnej trzustki. Jak pod-
kreslaja badacze tego problemu, metody
te nadal jednak w wiekszosci krajow nie s3
powszechnie stosowane w codziennej
praktyce. Wynika to m.in. z faktu, ze nie-
wydolnosé zewnatrzwydzielnicza trzustki
mozna z bardzo duzym prawdopodobien-
stwem podejrzewac po wnikliwym zebra-
niu wywiadu lekarskiego i analizie badan
dodatkowych, w tym przede wszystkim
badan obrazowych. W wiekszosci przypad-
kéow te dane wystarczaja do podjecia
decyzji o zastosowaniu terapii enzymami
trzustkowymi.

Po oméwieniu najistotniejszych metod
diagnostycznych pomocnych w wykrywa-
niu omawianych zaburzen egzokrynnych

trzustki nasuwa sie pytanie: czy niewydol-
nos¢ zewnatrzwydzielnicza trzustki mozna
leczy¢, a jesli tak, to jakimi metodami?

Odpowied? na tak postawione pytanie
nie jest prosta. Najistotniejsze okazuje sie
leczenie przyczynowe, jezeli takowe jest
dostepne, jednostek chorobowych pro-
wadzacych do zaburzen funkcji egzokryn-
nych trzustki. Takie postepowanie w wielu
przypadkach jest jednak niezwykle trudne
lub wrecz niemozliwe, dlatego istotne zna-
czenie ma leczenie o charakterze objawo-
wym. Jego celem jest przede wszystkim cho-
ciazby czesciowa korekcja niewystarczajacej
czynnosci zewnatrzwydzielniczej trzustki
i zmniejszenie objawdéw wynikajacych z nie-
doboréw enzymatycznych. Jedng z waznych
mozliwosci terapeutycznych jest stosowa-
nie suplementacji enzymatycznej prepara-
tami enzymow trzustkowych. Jest to o tyle
istotne, ze wtasciwie prowadzona terapia
enzymatyczna w okreslonych grupach
pacjentéw nie tylko daje szanse na popra-
we mozliwosci enzymatycznego trawienia
sktadnikéw pokarmowych, lecz takze moze
odgrywac role leczenia zmniejszajacego
dolegliwosci bélowe, np. u chorych z prze-
wlektym zapaleniem trzustki.

Z teoretycznego punktu widzenia wska-
zaniem do terapii enzymami trzustko-
wymi jest wykazanie dobowego ubytku
ttuszczéw ze stolcem w ilosci powyzej
15 g przy stosowaniu diety dostarczajacej
dobowo co najmniej 100 g zwigzkow
ttuszczowych, a takze obecnos¢ biegunek
ttuszczowych. Wiele danych wskazuje jed-
nak nato, ze mniejsza utrata ttuszczéw ze
stolcem przy wspbtistnieniu niedoboréw
pokarmowych powinna réwniez sktaniaé do
zastosowania tej formy leczenia. Aby wtas-
ciwie poprowadzi¢ terapie preparatami
enzymow trzustkowych, niezwykle wazne
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jest przestrzeganie pewnych regut, wyni-
kajacych z wiedzy na temat fizjologii i pa-
tologii trzustki oraz z informacji na temat
samego leku — jego postaci farmaceu-
tycznej, dawki, mechanizméw dziatania.
Poniewaz leczenie to powinno by¢ mody-
fikowane w trakcie jego prowadzenia,
nalezy takze o pewnych najistotniejszych
zasadach stosowania tego rodzaju terapii
wyczerpujaco i zrozumiale poinformowaé
pacjenta. Wynika to z faktu, ze dotad nie
ma preparatéw enzymoéw trzustkowych,
ktére idealnie zastepowatyby mozliwosci
trzustki w zakresie produkcji enzymow tra-
wiennych w warunkach fizjologicznych.
Catkowita ilos¢ jednostek lipazy wydzielana
do dwunastnicy moze siegac¢ 360 000 IU,
czego nie skompensuje zaden egzogenny
preparat farmaceutyczny. Uwaza sie jednak,
ze zachowanie pewnych regut umozliwia
bardzo dobra korekte nawet gtebokich
zaburzeh czynnosci zewnatrzwydzielniczej
trzustki, co wynika z faktu, ze zawsze
pozostaje jakas forma szczatkowego
wydzielania trzustkowego enzymoéw tra-
wiennych. Ponadto pewne znaczenie
w kompensacji niedoboréw enzymatycz-
nych ma lipaza zotadkowa. Zastosowanie
egzogennych enzyméw w postaci leku
moze wiec w potaczeniu z wymienionymi
powyzej mechanizmami skutecznie kory-
gowac niewydolnos¢ egzokrynna trzustki.

Do elementéw, na ktdre nalezy w szcze-
goélny sposdb zwrdci¢ uwage przy prowa-
dzeniu doustnej terapii enzymami trzust-
kowymi, zalicza sie przede wszystkim:

e postac farmaceutyczna leku,

* pH Srodowiska, w ktérym dziata lek,

o dawke leku i czas jego przyjmowania,
e wspotprace pacjenta (ang. compliance).

Istnieje kilka form farmaceutycznych
preparatéw enzymoéw trzustkowych. Przy-
ktadami moga by¢ enzymy niepokryte spe-
cjalng ostonkg jelitowa (ang. non-enteric coa-
ted powders), a umieszczone w Zelatynowej
kapsutce; enzymy w postaci tabletek pokry-
tych ostonka; w postaci mikrosfer pokrytych
ostonka; w postaci minitabletek pokrytych
ostonka. Nie mozna stwierdzi¢, ze leki te
w réznych postaciach sg bioréwnowazne,
pomimo tej samej dawki enzyméw. Obec-
nie uwaza sie, ze postacia o najlepszych pro-
filach uwalniania enzyméw trzustkowych
w Swietle przewodu pokarmowego s3 kap-
sutki pokryte ostonka zawierajace enzymy
trawienne w formie minitabletek lub mikro-
sfer. Taka formuta leku chroni zwtaszcza lipa-
zy przed inaktywujacym wptywem niskiego
pH w zotadku, ponadto umozliwia réwno-
mierne mieszanie sie leku z papka pokar-
mowa i rbwnoczesne przejscie z pokarmem
do dwunastnicy. Warto podkresli¢, ze nie-
ktére dostepne preparaty enzymow trzust-
kowych zawieraja sktadniki dodatkowo
poprawiajgce profil dziatania (np. simetikon
zmniejszajacy napiecie powierzchniowe
pecherzykéw gazu w przewodzie pokarmo-
wym).

Kolejnym waznym zagadnieniem
zZwigzanym z poruszanym powyzej pro-
blemem r6znych form preparatéow enzy-
moéw trzustkowych jest pH, w ktérym
dziata lek. Skutecznos¢ terapii preparata-
mi enzymoéw trzustkowych zmniejsza sie
w przypadku niskiego zotadkowego i dwu-
nastniczego pH. Wynika to z faktu, ze
lipaza jest inaktywowana w pH < 4, stad
powstata idea umieszczenia sktadnika
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czynnego leku we wspomnianych oston-
kach. Ostonki te s3 oporne na dziatanie
tredci kwasnej i rozpuszczaja sie dopiero
przy pH okoto 6. Dlatego leki w takiej for-
mie moga przebywac dtuzej w zotadku i nie
sa w tym czasie unieczynniane. Dopiero po
dotarciu do jelita cienkiego, gdzie pH
wzrasta, enzymy trzustkowe moga byt
uwolnione. Tak wiec z jednej strony istot-
nym ograniczeniem skutecznosci stoso-
wania preparatéw enzymoéw trzustko-
wych moze by¢ zbyt niskie pH Zotadkowe,
natomiast z drugiej — niewystarczajgco
zasadowe pH dwunastnicze. Ta druga
sytuacja moze wynika¢ nie tylko z zarzu-
cania kwasnej tresci zotadka do dwu-
nastnicy, lecz takze z obserwowanego
u pacjentéw z niewydolnoscia egzokrynna
trzustki obnizonego wydzielania do Swiatta
dwunastnicy dwuweglanéw. W efekcie
enzymy trzustkowe moga by¢ uwalniane
lub aktywowane dopiero w dystalnych
czesciach jelita cienkiego, co zmniejsza
skutecznos¢ leczenia. Stad u pacjentéw,
u ktérych nie udaje sie uzyskac nalezyte-
go efektu terapeutycznego, dos¢ pow-
szechng i uzasadniong z patofizjologicz-
nego punktu widzenia praktyka jest
np. rownolegte stosowanie inhibitoréw
pompy protonowej lub antagonistéw recep-
tora H2, ktére podwyzszajac pH, zmniej-
szaja ryzyko inaktywacji lipazy trzustkowej
i zwiekszaja skutecznos¢ terapii.

Catkowita dobowa dawka enzymoéw
trzustkowych skuteczna terapeutycznie
jest osobniczo zmienna. Wiadomo, ze leki
te dawkuje sie w przeliczeniu na ilos¢ tysie-
cy jednostek lipazy koniecznej do zapew-
nienia witasciwego trawienia ttuszczéw.
Dawka ta zalezy od rodzaju schorzenia

trzustki, nasilenia niewydolnosci zew-
natrzwydzielniczej narzadu, masy ciata itd.
Uwaza sie, ze minimalna ilos¢ lipazy potrzeb-
na do zmniejszenia utraty ttuszczéw ze stol-
cem do wartosci ponizej 15 g na dobe
wynosi 25 000-50 000 IU lipazy na positek.
Kolejnym waznym elementem jest czas,
w ktorym przyjmuije sie lek. Najkorzystniejszy
efekt osigga sie, kiedy preparaty te sa
przyjmowane w trakcie positku lub tuz po
jego skonczeniu. Wtedy uzyskuje sie naj-
lepsze trawienie zwigzkéw lipidowych. Istot-
ne jest takze przestrzeganie zalecen diete-
tycznych, z wiasciwa suplementacja biatka.
Imrie i wsp. zalecaja rozpoczynanie
leczenia enzymami trzustkowymi od daw-
ki ok. 40 000-50 000 IU lipazy do gtownych
positkéw i 10 000-25 000 do drobniejszych
przekasek. Jezeli taka dawka powoduje
ustapienie lub istotne zmniejszenie obja-
wow (stolcow ttuszczowych, boléw brzu-
cha), terapie nalezy uznaé za skuteczna.
W przypadku braku zadowalajacego efek-
tu klinicznego trzeba zweryfikowac diete
stosowana przez chorego, mozna tez zasto-
sowac rownolegle inhibitory pompy pro-
tonowej. Jesli i to nie przynosi spodziewa-
nych rezultatow, nalezy zwiekszyé dawke
leku i rozwazy¢ maksymalne rozdzielenie
dawek, zaleznie od kazdego positku. Wéw-
czas chory moze przyjmowac lek nawet
wielokrotnie w ciggu dnia. Kolejnym sta-
nem, ktéry moze wptywac na skutecznos¢
leczenia egzogennymi preparatami enzy-
moéw trzustkowych, jest obecnosc jelito-
wego zespotu rozrostu bakteryjnego.

W kazdym przypadku trzeba takze
skontrolowac przestrzeganie zasad stoso-
wania lekéw z omawianej grupy przez cho-
rych. Jedna z najczestszych przyczyn nie-
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skutecznosci terapii jest niestosowanie
sie pacjentéw do zalecen lekarskich. Doty-
czy to zwtaszcza chorych z przewlektym za-
paleniem trzustki — sg to bowiem czesto
pacjenci z wywiadem alkoholowym, z kt6-
rymi nawigzanie wspétpracy nierzadko
jest trudne. Druga grupa ,trudng” tera-
peutycznie, gtéwnie ze wzgleddw psycho-
logicznych i socjologicznych, sa mtodzi
ludzie chorujacy na mukowiscydoze.

W celu zapewnienia wtasciwego daw-
kowania leku oraz zadowalajacej wspbdtpra-
cy z pacjentem nalezy stosowac preparat
enzymoéw trzustkowych charakteryzujacy
sie przede wszystkim odpowiednio duza
iloscia jednostek lipazy w jednej kapsutce.
Dzieki temu chory moze przyjmowac
mniejsza liczbe kapsutek, dostarczajac
wiasciwg ilos¢ leku do Swiatta przewodu
pokarmowego. Mniejsza liczba przyjmo-
wanych kapsutek i wynikajaca z tego pro-
stota dawkowania zwieksza z kolei szan-
se, ze chory bedzie stosowat sie do zalecen
lekarskich i nie bedzie otrzymywat sub-
optymalnych dawek enzymoéw trawien-
nych. Na polskim rynku dostepne s3 czte-
ry preparaty enzymow trzustkowych, w tym
dwa w postaci kapsutek zawierajacych
25 000 IU lipazy. Przed wyborem od-
powiedniego preparatu nalezy zawsze
uwzgledni¢ preferencje pacjenta. Trzeba
takze przewidywaé ewentualny brak lub
ograniczenie wsp6tpracy. Umozliwia to
wdrozenie juz na poczatku terapii sku-
tecznej, przynoszacej istotng poprawe
symptomatologiczna u chorych z niewy-
dolnoscig zewnatrzwydzielnicza trzustki. To
natomiast dodatkowo bedzie bodzcem
dla chorego do dalszego leczenia, co
w przypadku schorzen przewlektych, czes-
to nieuleczalnych i obnizajacych istotnie
jakos¢ zycia, jest szczegblnie wazne.

Jak wskazano powyzej, o skutecznosci
terapii preparatami enzyméw trzustko-
wych decyduje wiele elementéw. Podsta-
wowga miarg skutecznosci tej formy lecze-
nia jest poprawa kliniczna u chorych
z niewydolnoscia egzokrynna trzustki,
obejmujaca poprawe stanu odzywienia
oraz ustgpienie biegunek. Niektére anali-
zy i badania pokazuja jednak, ze czesto
u pacjentéw, u ktérych osiggnieto popra-
we symptomatologiczna, nadal stwierdza
sie szereg zaburzen stanu odzywienia,
zwtaszcza jakosciowych (mierzonych
np. stezeniem rozpuszczalnych w ttuszczach
witamin w surowicy). W wiekszosci badan
wykazano, ze preparaty enzymoéw trzust-
kowych przede wszystkim redukuja nad-
mierne wydalanie ttuszczéw ze stolcem,
zmniejszaja takie dolegliwosci, jak wzde-
cie brzucha czy béle brzucha, poprawiaja
konsystencje stolca. Uwaza sie ponadto, ze
w celu catosciowej oceny efektywnosci
leczenia enzymami trzustkowymi zasadne
jest wykonywanie nieinwazyjnych testéw
obiektywizujacych ewentualng poprawe
czynnosci zewnatrzwydzielniczej trzustki.
Dobrym przyktadem moga by¢ chociazby
testy oddechowe, oméwione w pierwsze]
czesci opracowania. Z uwagi jednak na
ograniczong dostepnos¢ tych metod ba-
dawczych nadal w codziennej praktyce kli-
nicznej nalezy opieraé sie na danych
pochodzacych z badania podmiotowego
i przedmiotowego.

Enzymy trzustkowe stosowane w tera-
pii niewydolnosci zewnatrzwydzielniczej
trzustki sa bezpieczne i rzadko powoduja
jakiekolwiek dziatania niepozadane. W jed-
nym z najwiekszych badah obejmujacych
okoto 15 000 chorych czestos¢ zgtaszania
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dziatan niepozadanych nie przekraczata 1%.
Najczesciej chorzy zgtaszali nudnosci, nie-
kiedy wymioty, zaparcie, wzdecie brzucha.
Sugeruje sie, ze cze$¢ ze wspomnianych
objawoéw moze by¢ spowodowana nie tyle
samymi enzymami trawiennymi zawarty-
mi w leku, ile obecnoscig substancji dodat-
kowych. Zwigzkami o takim potencjalnym
wptywie moga by¢ ftalany. Zwiazki te sa
uzywane do produkcji niektérych farb,
lakieréw, tworzyw sztucznych. Rzadko
opisywano takze przypadki zmian o cha-
rakterze witéknienia w jelicie grubym —
dotyczyto to w gtéwnej mierze dzieci
z mukowiscydozg, ktére leczono duzymi
dawkami enzyméw trzustkowych. Wyda-
je sie jednak, ze w Swietle aktualnej wie-
dzy oraz z uwagi na wieloletnie juz stoso-
wanie preparatéw enzymow trzustkowych
w codziennej praktyce lekarskiej mozna
stwierdzi¢, ze leki te sg bezpieczne nawet
u 0s6b przyjmujacych je przewlekle.

Niewydolnos¢ zewnatrzwydzielnicza
trzustki jest istotnym problemem klinicz-
nym, spotykanym w wielu coraz czesciej
wystepujacych jednostkach chorobowych.
Jedna z mozliwosci terapeutycznych, kté-
re znajduja szerokie zastosowanie prak-
tyczne w tej grupie pacjentow, jest stoso-
wanie doustnych preparatéw enzymoéw
trzustkowych. Taka terapia powinna by¢
prowadzona wedtug Scisle okreslonych
zasad, w odniesieniu do poszczegélnych
choréb oraz z uwzglednieniem indywi-
dualnego zapotrzebowania pacjenta. To
natomiast nie jest mozliwe bez znajo-
mosci podstaw fizjologii w zakresie regu-
lacji czynnosci egzokrynnej trzustki. Sku-
tecznos¢ omawianej formy terapii moze by¢

duza, jednak istotnym warunkiem jest
wiasciwa wspétpraca pacjenta z lekarzem.
Leki te s3 uwazane za bezpieczne i moga
by¢ stosowane przewlekle. Jest to istotne
z uwagi na fakt, ze wskazania do leczenia
preparatami enzymoéw trzustkowych obej-
muja przede wszystkim schorzenia nieule-
czalne, wtasnie o przewlektym charakterze.
Innym waznym, a czesto niedocenianym
problemem jest wczesna postac¢ niewy-
dolnosci zewnatrzwydzielniczej trzustki,
ktéra mozna diagnozowad, stosujac nie-
inwazyjne i wiarygodne metody badawcze.



1

1

1

1

eGastroenterologia

1. Imrie CW, Connett G, Hall RI, et al. Review arti-
cle: enzyme supplementation in cystic fibrosis,
chronic pancreatitis and periampullary cancer. Ali-
ment Pharmacol Ther 2010; 32 (Suppl. 1): 1-25.

. Dabrowski A. Budowa i czynnos¢ trzustki. W:
Wielka interna — gastroenterologia (czesc¢ I).
A. Dabrowski (red.). Medical Tribune Polska,
Warszawa 2010.

. Choroby wewnetrzne. A. Szczeklik (red.). Medy-
cyna Praktyczna, Krakéw 2005.

. Dominguez-Munoz JE. Pancreatic exocrine
insufficiency: diagnosis and treatment. J Gas-
troenterol Hepatol 2011; 26 Suppl 2: 12-6.

. Smigiel R, Iwafczak F Objawy gastroentero-
logiczne w mukowiscydozie. Gastroenterol Pol
2003; 10: 435-40.

. Jurkowska G, Smoczynski M. Przewlekte zapale-
nie trzustki. W: Wielka interna — gastroen-
terologia (czesc 1). A. Dabrowski (red.). Medical
Tribune Polska, Warszawa 2010.

. Keller J, Layer PR Human pancreatic exocrine
response to nutrients in health and disease. Gut
2005; 54 (Suppl VI): vil-28.

. Petersen JM, Forsmark CE. Chronic pancreati-
tis and maldigestion. Semin Gastrointest Dis
2002; 13: 191-9.

9. Dominguez-Munoz JE. Chronic pancreatitis
and persistent steatorrhea: what is the correct
dose of enzymes? Clin Gastroenterol Hepatol
2011; 9: 541-6.

0. Dominguez-Munoz JE. Pancreatic enzyme ther-
apy for exocrine pancreatic insufficiency. Curr
Gastroenterol Rep 2007; 9: 116-22.

. Pezzilli R. Chronic pancreatitis: maldigestion,
intestinal ecology and intestinal inflamma-
tion. World J Gastroenterol 2009; 15: 1673-6.

2. Damerla V, Gotlieb V, Larson H, et al. Pancreatic
enzyme supplementation in pancreatic cancer.
J Support Oncol 2008; 6: 393-6.

3. Von Meyenfeldt MF. Nutritional support during
treatment of biliopancreatic malignancy. Ann
Oncol 1999; 10 (Suppl 4): S272-7.

N

w

N

i

(o))

~

o]

—

14.

15.

16.

17.

18.

19.

20.

2

—

22.

2

w

24.

25.

26.

Nakakura EK, Warren RS. Palliative care for
patients with advanced pancreatic and biliary
cancers. Surg Oncol 2007; 16: 293-7.

Shafig N, Rana S, Bhasin D, et al. Pancreatic
enzymes for chronic pancreatitis. Cochrane
Database Syst Rev 2009; 4: CD006302.
Gachago C, Draganov PV. Pain management in
chronic pancreatitis. World J Gastroenterol 2008;
14: 3137-48.

Ferrone M, Raimondo M, Scolapio JS. Pancreatic
enzyme pharmacotherapy. Pharmacotherapy
2007; 27: 910-20.

Layer P, Keller J, Lankisch PG, et al. Pancreatic
enzyme replacement therapy. Curr Gastroenterol
Rep 2001; 3: 101-8.

Guarner L, Rodriguez R, Guarner F, et al. Fate
of oral enzymes in pancreatic insufficiency. Gut
1993; 34: 708-12.

Winstead NS, Wilcox CM. Clinical trials of
pancreatic enzyme replacement for painful
chronic pancreatitis — a review. Pancreatology
2009; 9: 344-50.

. Czako L, Takacs T, Hegyi P, et al. Quality of life

assessment after pancreatic enzyme replace-
ment therapy in chronic pancreatitis. Can J Gas-
troenterol 2003; 17: 597-603.

Kobelska-Dubiel N, Cichy W. Czynnos¢ zew-
natrzwydzielnicza trzustki. Pediatr Wspdtcz Gas-
troenterol Hepatol Zyw Dziecka 2003; 5: 35-41.

. Webster PD, Singh M, Tucker PC, et al. Effect of

fasting and feeding on the pancreas. Gas-
troenterology 1972; 62: 600-5.

Sandhu BS, Hackworth WA, Stevens S, et al.
Recurrent flares of pancreatitis predict devel-
opment of exocrine insufficiency in chronic pan-
creatitis. Clin Gastroenterol Hepatol 2007; 5:
1085-91.

Munck A, Duhamel JF, Lamireau T, et al. Pancre-
atic enzyme replacement therapy for young cys-
tic fibrosis patients. J Cyst Fibros 2009; 8: 14-8.
Layer P, Keller J. Lipase supplementation ther-
apy: standards, alternatives, and perspectives.
Pancreas 2003; 26: 1-7.



