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u chorych na mukowiscydoze

Ocena skutecznosci suplementacji enzymatycznej
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A — przygotowanie projektu badania, B — zbieranie danych, C — analiza statystyczna, D — interpretacja danych,
E — przygotowanie maszynopisu, F — opracowanie pismiennictwa, G — pozyskanie funduszy

Wstep. Niewydolnos¢ zewnatrzwydzielnicza trzustki jest gtéwna przyczyng zaburzen trawienia i wchtania-
nia w mukowiscydozie (ang. cystic fibrosis — CF). Efektywna podaz enzyméw trawiennych powinna skutkowac osiagnieciem
optymalnego stanu odzywienia.

Cel pracy. Ocena skutecznosci suplementacji enzymatycznej u chorych na CF.

Materiat i metody. Do badania wigczono 18 pacjentéw. U wszystkich badanych wykonano pierwszy (bez enzyméw) i drugi
(ze standardowa dla danego pacjenta dawka enzyméw) test oddechowy z '*C-mieszanymi tréjglicerydami.

Wyniki. Wyniki wyrazono jako odsetek dawki skumulowanej. U 11 pacjentéw, u ktérych wynik drugiego testu byt nieprawi-
dtowy, wykonano trzeci test ze skorygowang dawka enzyméw. Standardowa suplementacja enzymatyczna (Test 1 vs. 2) zna-
czaco poprawita wchtanianie ttuszczéw (p < 0,001; mediana < 1/3 kwartyl > -15,3 < -21,4/-9,6 > vs. 2,1 < -6,0 /6,0 >). Dla
dalszego zwiekszenia dawki enzymow trzustkowych (Test 2 vs. 3) nie odnotowano statystycznie istotnych réznic (p = 0,115;
1,1 <-10,1/6,2 > vs. 7,6 < -0,4/15,7 >).

Whioski. Suplementacja enzymatyczna u chorych na CF w wielu wypadkach nie daje w petni satysfakcjonujacych efektéw.
Stowa kluczowe: niewydolnos¢ zewnatrzwydzielnicza trzustki, suplementacja enzymatyczna, test oddechowy.

Background. Exocrine pancreatic insufficiency is the main cause of malabsorption in cystic fibrosis (CF). Effective
pancreatic enzyme replacement therapy should allow for achievement of optimal nutritional status.

Obijectives. The aim of the trial was to assess the efficacy of pancreatic enzyme supplementation in patients with CF.

Material and methods. A *C-labeled mixed trigliceryde breath test was performed in 18 patients. The test was performed two
times: without enzyme supplementation (Test 1) and with standard supplementation (Test 2).

Results. The results were expressed as a percentage of cumulated "*C dose. In 11 patients with abnormal results of Test 2, the
third test (Test 3) with adjusted dose of enzymes was performed (3). Standard enzyme supplementation (Test 1 vs. 2) signifi-
cantly improved fat digestion and absorption (p < 0.001; median < 1/3 quarter > -15.3 < -21.4/-9.6 > vs. 2.1 < -6.0/6.0 >).
The subsequent increase in the dose of pancreatic enzymes (Test 2 vs. 3) did not result in statistically significant differences
(p=0.115;1.1 <-10.1/6.2 > vs. 7.6 < -0.4/15.7 >).

Conclusions. Pancreatic enzyme replacement therapy in patients with CF in many cases does not provide satisfactory results.

Key words: exocrine pancreatic insufficiency, pancreatic enzyme supplementation, breath test.

Wstep

Niewydolnos¢ zewnatrzwydzielnicza trzustki jest gtéw-
na przyczyna zaburzeri trawienia i wchtaniania w muko-
wiscydozie (ang. cystic fibrosis — CF). U 85-90% pacjen-
téw manifestuje sie klinicznie biegunka ttuszczowa. Wcze-
sne rozpoznanie i leczenie zaburzeri wchtaniania jelitowe-
go jest kluczem do osiagniecia optymalnego stanu odzywie-
nia. Podstawowa zasadg leczenia jest suplementacja enzy-
matyczna z indywidualizacjg zaleceri w zaleznosci od za-
potrzebowania pacjenta [1]. Zgodnie z zaleceniami Pol-
skiego Towarzystwa Mukowiscydozy, wskazaniem do roz-
poczecia suplementacji enzymatycznej sa kliniczne obja-
wy zewngtrzwydzielniczej niewydolnosci trzustki potwier-
dzone badaniami laboratoryjnymi [2]. Jednakze wykona-
nie tych testéw wiaze sie z koniecznoscia przeprowadze-
nia zbidrki stolca, co dla pacjenta moze by¢ Zrédtem dys-
komfortu.

Testy oddechowe, w ktérych wykorzystywane sg stabil-
ne nieradioaktywne izotopy "*C, sa bezpieczng i dobrze to-
lerowana przez pacjentéw metoda diagnostyczna. Badanie
wykonywane po podazy "*C-mieszanych tréjglicerydréw

pozwala na pomiar aktywnosci lipolitycznej w swietle je-
lita. Szczegdlne zastosowanie znalazto ono w diagnostyce
przewlektego zapalenia trzustki oraz monitorowaniu sku-
tecznosci suplementacji enzymatycznej [3].

Cel pracy

Celem przeprowadzonego badania byta ocena skutecz-
nosci suplementacji enzymatycznej u chorych na CF.

Materiat i metody

Do badania wtaczono 18 pacjentéw w wieku od 7 do
31 lat z potwierdzona niewydolnoscia zewnatrzwydzielni-
czq trzustki (stezenie elastazy-1 w stolcu < 100 pg/g stol-
ca). U wszystkich pacjentéw wykonano dwukrotnie test od-
dechowy z 3C-mieszanymi tréjglicerydami (bez i z poda-
73 stosownej dla danego pacjenta dawki enzymdéw trzust-
kowych) oceniajac skutecznosc stosowanej do tej pory su-
plementacji enzymatycznej. U 11 pacjentéw, u ktérych wy-
nik drugiego testu byt nieprawidtowy, wykonano trzeci test
ze skorygowana dawka enzyméw.
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Procedura testu oddechowego obejmuje pobranie na
czczo prébki powietrza (okreslenie bazowego wydzielania
3CO,). Nastgpnie pacjent spozywa positek testowy — but-
ke pszenna posmarowang mastem extra w ilosci 0,25 g/kg
m.c., ktére zmieszano z 150 mg '*C-mieszanych tréjglice-
rydéw. Kolejne prébki powietrza pobrano po 30’, 60’, 90,
1207, 1507, 1807, 2107, 240", 270, 300", 330" i 360’ od za-
koriczenia spozywania positku i analizowano na obec-
nos¢ *C. Uzyskane wyniki wyrazono jako % skumulowa-
nej dawki 3C [4].

Wyniki

Uzyskane wyniki poddano analizie statystycznej. Dla
otrzymanych wynikéw podano mediany oraz zakresy war-
tosci. W poréwnaniu wynikéw miedzy grupami zastosowa-
no test Wilcoxona. Hipotezy weryfikowano na poziomie
istotnosci p = 0,05.

Na przeprowadzenie wszystkich powyzej opisanych ba-
dan uzyskano zgode Lokalnej Komisji Bioetyczne;j.
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Rycina 1. Efektywnos¢ trawienia i wchtaniania ttuszczéw bez
i z podaza standardowej dawki enzyméw trawiennych u cho-
rych na CF (n=18)
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Rycina 2. Efektywnos¢ trawienia i wchfaniania ttuszczéw
z standardowa i skorygowang podaza standardowej dawki en-
zyméw trawiennych u chorych na CF (n=11)

PiSmiennictwo

Standardowa suplementacja enzymatyczna (Test 1 vs. 2)
znaczaco poprawita wchfanianie ttuszczéw (p < 0,001; media-
na < 1/3 kwartyl > -15,3 < -21,4/-9,6 > vs. 2,1 < -6,0 /6,0 >).
Dla dalszego zwiekszenia dawki enzymoéw trzustkowych
(Test 2 vs. 3) nie odnotowano statystycznie istotnych réznic
(p=0,115;1,1 <-10,1/6,2 > vs. 7,6 < -0,4/15,7 >). Duzy
odsetek wynikéw testu 2 i 3 odbiegat od wartosci obser-
wowanych u oséb zdrowych (odpowiednio: 88,8 i 63,6%).
Zmiany efektywnosci trawienia i wchfaniania tluszczéw
przedstawiono na rycinie 1 i 2.

Leczenie zywieniowe jest obok suplementacji enzyma-
tycznej podstawa leczenia zaburzen trawienia i wchtania-
nia u chorych na CF [1, 2]. Mimo, Ze pacjenci uczeni sa
zasad substytucji, nie zawsze jest ona prowadzona w spo-
s6b prawidtowy, czesto dajac niesatysfakcjonujace efekty.
U kazdego pacjenta dawke enzymoéw nalezy ustalac indy-
widualnie, w zaleznosci stopnia niewydolnosci trzustki, ob-
jawow klinicznych i rodzaju diety. Enzymy trzustkowe po-
winny by¢ podawane do kazdego positku i przekaski zawie-
rajacej ttuszcze. Podawana dawka enzyméw ma by¢ efek-
tywna i mozliwie najmniejsza. Ze wzgledu na znaczne réz-
nice w wielkosci wymaganej suplementacji istnieje mozli-
wosci utrzymywania sie objawéw ztego wchtaniania mimo
stosowanego leczenia [1, 5, 6]. Stad niezwykle wazna wy-
daje sie ocena skutecznosci suplementacji enzymatyczne;j.

Dyskusja

Uzyskane w badaniu wyniki wskazuja, ze prowadzo-
na suplementacja daje mierzalny, korzystny efekt. Nalezy
jednak podkresli¢, ze test drugi (ze standardowa, dobrang
przez pacjenta dawka enzymoéw) pokazat w wielu przypad-
kach, ze mimo stosowanej suplementacji, jest ona wciaz
niewystarczajaca i daleka od wartosci otrzymywanych
u os6b zdrowych. Walkowiak i wsp. we wczesniejszych ba-
daniach dotyczacych dobowej zmiennosci dawki enzymoéw
trzustkowych u chorych z CF wykazali, ze dawki enzymoéw
stosowane przez pacjentéw byty bardzo zréznicowane i ge-
neralnie byty znaczaco mniejsze niz gérny dopuszczalny li-
mit ich podazy [2].

Zwiekszenie dawki enzyméw nie przyniosto istotnej sta-
tystycznie poprawy trawienia i wchtaniania ttuszczéw. War-
to jednak zauwazyé¢, ze nie u wszystkich pacjentéw trzeci
test udato sie przeprowadzic (obawa przed zaparciami, brak
checi wspétpracy). Ze wzgledu na bardzo wazna role suple-
mentacji enzymatycznej w CF, konieczna wydaje sig¢ konty-
nuacja badan obejmujacych wieksza grupe chorych.

Whioski

Suplementacja enzymatyczna u chorych na CF w wielu
wypadkach nie daje w petni satysfakcjonujacych efektow.

Zrédho finansowania: Projekt Uczelniany dla mtodych na-
ukowcéw Uniwersytetu Medycznego w Poznaniu nr 502-17-
-01103115-09401.
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