Prehledny referat

Zvlastnosti diagnostiky a terapie exokrinni
pankreatické nedostatecnosti

P. Dit&", I. Novotny?, P. Kocna®, M. Bojkova*, T. Kupka*, H. Nechutova?, B. Kiani¢ka®

" Akademické centrum gastroenterologie a gastroonkologie OU Ostrava, vedouci pracovisté prof. MUDr. Petr Dité, DrSc.

2 Gastroenterologické oddéleni Masarykova onkologického vistavu Brno, vedouci pracovisté MUDr. Milana Sachlovd, CSc. et Ph.D.

3 Ustav lékarské biochemie a laboratorni diagnostiky 1. lékaiské fakulty UK a VEN Praha, prednosta prof. MUDr. Tomds Zima, DrSc., MBA
*Interni klinika Lékarské fakulty OU a FN Ostrava, pfednosta doc. MUDr. Arnost Martinek, CSc.

3 Gastroenterologické oddéleni I1. interni kliniky Lékarské fakulty MU a FN u sv. Anny Brno, prednosta prof. MUDr. Miroslav Soucek, CSc.

Souhrn: Exokrinni pankreatickd nedostate¢nost se vyviji plynule, avdak inicidlni snizeni sekrece nenf prakticky diagnostikovatelné, pokro-
Cilej3i stadia, vétsinou kopirujici zmény morfologické, Ize stanovit testy, posuzujicimi exokrinni pankreatickou kapacitu. P¥i vyznamné de-
vastaci pankreatu a ndhradé funkéniho parenchymu vazivem je p¥itomna steatorea a tento nalez odpovidd sniZzeni exokrinni pankreatické
sekrece pod 10 % fyziologické sekrece. Testy exokrinni pankreatické sekrece nejsou stédle dostate¢né citlivé pro diagnostiku ¢asnych stadif
postizen{ pankreatu, a proto se k diagnostice nehodi, navic nélez snizené exokrinni sekrece nic netikd o etiologii onemocnéni, napt. zdnét/
nddor. Nejpfesnéjsim testem je ekonomicky nakladny test se stimulaci Zldzy enterohormony, ale pro posuzovéni efektu terapie exokrinni
nedostatecnosti jsou doporucovdny testy dechové. Terapie exokrinni pankreatické nedostate¢nosti spociva v podavani lékd s obsahem
pankreatinu (amylaza, lipdza, peptiddza), a to nejen u osob se steatoreou anebo manifestni pankreatickou nedostate¢nosti. Jako stan-
dard jsou doporuceny preparaty ve formé kapsli, které obsahuji mikro¢astice 1,0-2,0 mm velké, s ochrannym obalem proti inaktivaci
v mikro&ésticich obsaZenych enzym( Zaludeénfi kyselinou chlorovodikovou. Lék ma byt podavéan pti kazdém jidle, tj. nékolikrdt denné.
Nejcastéjsi chybou v 1é¢bé pankreatickymi enzymy je jejich poddavkovéni. Plati, Ze pFi travici nedostatecnosti, pfi tzv. hlavnich jidlech,
ma byt podano 40 000-50 000 j lipazy, p¥i dopolednich anebo odpolednich svacinach 25 000 j lipazy. Nejlépe je podat lék béhem jidla.
Nedostate¢nd lé¢ba a davkovani je spojena s nedostate¢nym travenim a vstfebdvanim fady latek a s obrazem pankreatické malabsorpce.
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Specificities of the diagnostics and therapy of exocrine pancreatic insufficiency

Summary: Exocrine pancreatic insufficiency develops steadily; however, the initial reduction in secretion is practically not diagnosable.
More advanced stages, which usually replicate morphological changes, can be determined with tests which asses the exocrine pancreatic
capacity. Substantial damage of the pancreas and replacement of viable parenchyma with connective tissue is accompanied by the oc-
currence of steatorrhoea. This corresponds to a reduction in exocrine pancreatic secretion below 10% of physiological secretion. Exocrine
pancreatic secretion tests are still not sufficiently sensitive for diagnosing early stages of pancreas defects and thus are not suitable for
diagnostics. Furthermore, detecting reduced exocrine secretion does not provide any information about the aetiology of the disease, e.g.
inflammation/tumor. The most precise test is a costly examination, including a stimulation of the gland with enterohormones; however,
breath tests are usually recommended for the assessment of exocrine insufficiency therapy. Exocrine pancreatic insufficiency therapy con-
sists of administering drugs containing pancreatin (amylase, lipase, and peptidase) to patients diagnosed with steatorrhoea, manifest
pancreatic insufficiency. As standard, capsules containing microparticles of 1-2mm are recommended. They have a protective coating
that prevents inactivation in the microparticles of the contained enzymes by gastric hydrochloric acid. The drug should be administered
during each meal, i.e. several times a day. The most common mistake during pancreatic enzyme therapy is underdosage. The follow-
ing rule applies to patients with digestive insufficiency: 40,000-50,000 UNT of lipase are to be administered during “main meals” and
25,000 UNT of lipase during morning or afternoon snacks. The drug should be taken during the meal; insufficient treatment and dosage
are associated with insufficient digestion and absorption of a number of substances and also with pancreatic malabsorption.

Key words: pancreatic secretion - pancreatic enzymes - pancreatin - pancreatic secretion tests

Uvod

Slinivka bFidn{ patfi mezi metabolicky
nejvice aktivni organy. Denni sekrece
pankreatické $¢avy ¢ini 1000-1500 ml,
pankreaticky sekret obsahuje 5-10 g/I
protein(. Zatimco buriky pankreatic-
kych vyvodU jsou zdrojem sekrece bi-
karbondatd a ptedevdim karboanhyd-
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razy Il. typu, pankreatické enzymy jsou
produkovany burikami acindrnimi.
Pankreatické enzymy jsou secernovany
v tzv. proaktivni formé, oznacené jako
zymogeny, a teprve pti vstupu do duo-
dena jsou tyto proenzymy aktivovény.
Nejvyznamnéjsim v této aktivaéni
kaskadé je nepochybné trypsinogen,

jehoz pteména na trypsin je spous-
técim mechanizmem aktivace vSech
ostatnich proenzym [1].

Enzymem, ktery hraje zcela zdsadnfi
roli ve Stépeni tukd, je lipaza. Rozliso-
vany jsou 3 typy lipazy, tzv. lingvdln{
forma, forma zalude¢ni a forma pan-
kreatickd. Mnozstvi produkované lin-
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gvalni lipazy a predevsim zaludeénf li-
pazy tvofi 10-30 % celkové lipolytické
aktivity [2]. Tato skute¢nost vysvétluje,
pro¢ i u osob po pankreatektomii Ize
identifikovat tzv. rezidudlni absorpci
tukd [3]. Zatimco tkolem lipazy je op-
timalizace traveni tukd, pankreatickd
amyldza se Gcastni $tépeni Skrobu.
Ale ani zde nelze opomenout, Ze 3té-
peni 8krobl uz zadinad v dutiné dstni,
diky pfitomnosti slinné formy amyldzy.
Ovsem stdle plati, Ze nedostatec¢nd se-
krece amyldzy obecné ve svych disled-
cich vede pouze k lehké formé malab-
sorpce karbohydratl. Podobné tomu
je pfi nedostate¢né sekreci a pfitom-
nosti pankreatickych protedz a pepti-
daz v tenkém strevé.

Pankreatické enzymy, které byly vy-
lou¢eny do duodena, se odliduji vy-
znamné rozdilnou stabilitou a tim i pii-
tomnosti v rliznych ¢astech tenkého
stfeva. Jejich intralumindlni aktivita
ve sméru od duodena k ileu vyznamné
klesa diky proteolytické a predevsim
acidotické degradaci. Ze viech enzym
je stran aktivity nejvice labilnim, ale
pro traveni zdsadnim enzymem pan-
kreaticka lipdza [4]. Aktivita lipdzy
progresivné klesa jiz v hornich ¢&as-
tech duodena, 74 % aktivity amyldzy
a 22 % aktivity trypsinu lze identifiko-
vat v pribéhu celého tranzitu tenkym
strevem (pouze 1 % aktivity lipdzy). Je
tedy evidentni, Ze traveni a vstfebavani
tuk(i probiha mezi pylorem a ligeman-
tum Treitz. Plati pfitom, Ze pfitomnost
do 7,0 g tukd ve stolici je normalnim
(fyziologickym) nélezem [5-8].

Patofyziologické poznamky

Slinivka btignf je Zlazou s velmi vyso-
kou funkéni rezervou. Proto aZ teprve
90% ztrata pankreatické funkéni kapa-
city se projevi vyznamnymi klinickymi
projevy. Nedostate¢nd sekrece lipazy,
amylazy a trypsinu je pFi¢inou stavu
oznaceného jako pankreatickd malab-
sorpce [9,10]. Plati, Ze vyznamny po-
kles pankreatické lipolytické aktivity
nelze efektivné kompenzovat jinymi fy-
ziologickymi mechanizmy. Tento stav,
kdy v distdlni ¢asti tenkého streva do-
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chazi ke zvySené pFitomnosti tukd
i ostatnich nutrientd, je p¥i¢inou po-
ruseni stfevni motility, kdy je zrych-
leno vyprazdiiovéan( zaludku a urych-
len stfevni tranzit-time. Tim se uzavird
bludny kruh, kdy je poruseno traveni
a vstfebdvani nedostatkem pankrea-
tickych enzym@ v tenkém sttevé, ale
navic se zkracuje i doba, po kterou by
fyziologicky traveni a vstfebavdni pro-
bihalo [11]. Vysledkem je, jak jiz bylo
feceno, klinicky obraz malabsorpce.
Pankreatickd lipdza je enzymem vy-
znamné acido-dependentnim. Pokro-
¢ila forma chronické pankreatitidy se
vyznacduje vyznamnym sniZenim sekrece
bikarbonatd do duodena. Tim v horni
¢asti duodena klesa intraluminélni pH
tak, Ze dochazi k vyrazné inaktivaci li-
pdzy, vylou¢ené do duodena [6]. Navic
se pokles bikarbonatové sekrece do
duodena projevi poklesem postpran-
didlni duodendlni solubilizace tukd,
protoze v horni ¢asti duodena, diky
nizkému pH, dochazi k precipitaci Zlu-
Covych kyselin [13].

V etiologii exokrinni pankreatické ne-
dostatecnosti je nej¢astéji zastoupena
chronickd pankreatitida, véetné formy
hereditarni a nelécené formy autoi-
munitni, ale exokrinni nedostatenosti
jsou provézeny rozsahlejsi resekéni vy-
kony na pankreatu, véetné pankrea-
tektomie, ddle tento stav byvd diagnos-
tikovan u malignit pankreatu, které
destruuji pankreatickou tkan [14,15].
Postprandidlni asynchronie mezi vstu-
pem Zalude¢niho chymu do duodena
a soucasnou p¥itomnosti pankreatic-
kych enzymt v duodenu je jednou z dal-
Sich pFicin, stejné jako resekénf vykony
na Zaludku, syndrom krétkého streva,
Crohnova choroba nebo diabetes mel-
litus jsou nékdy provdzeny ptiznaky
exokrinni pankreatické insuficience.

Klinicka symptomatologie

Nedostate¢na aktivita pankreatické li-
pazy se projevuje steatoreou, Castd
je ndpadnéd flatulence, borborygmy
nebo abdomindlni bolesti. Steatorea
méze byt p¥i¢inou hubnuti. PFitom-
nost steatorey svéd¢i o sniZeni pan-

kreatické funkéni kapacity na 10 %
normy [12]. Maldigesce pt¥i chronické
pankreatitidé je spojena s nedosta-
te¢nymi hladinami v tucich rozpust-
nych vitamind, snizenim magnezemie,
hladiny zinku, kalcia a kyseliny folové.
Sami jsme prokdzali vyznamné snizen{
hladiny médi a selenu, a to nejen u al-
koholické formy chronické pankreati-
tidy [16]. U chronické pankreatitidy
byly zjistény nizké plazmatické hla-
diny fady protektivnich antiaterogen-
nich faktort (Apo A-1 HDL, lipopro-
tein A), ¢imz Ize vysvétlit opakované
popsané zmény cévni a zmény kardio-
vaskularniho aparatu [17,18]. Castd je
rovnéz osteoporéza u osob s chronic-
kou pankreatitidou [19,20].

Mezi vzacnéjsi priciny patii diabe-
tes mellitus [21], stavy po ndhradé
kostni dfené, traumatickd postizen{
pankreatu a uvddéna je sniZend exo-
krinnf funkce pankreatu u geriatrickych
pacientd [22].

Terapie

Obecné je v terapii exokrinni pankrea-
tické nedostatecnosti tfeba zajistit,
aby nemocny plné abstinoval, v rdmci
pankreatické diety u osob se steato-
reou dnes jiz neni doporucovana dieta
s drastickym omezenim tukd, ale zasa-
dou je pouziti dostate¢né davky pan-
kreatickych enzymi ve formé kapsli. Za-
sadou je, aby kazdy pacient s exokrinn{
pankreatickou nedostateénosti byl
[é¢en substituci s obsahem pankreatic-
kych enzymd, a to bez ohledu na stu-
per steatorey a maldigesce [23-25].
Je tfeba ovSem poditat s tim, Ze u ¢asti
pacientd ani plna ddvka pankreatické
substituce neovlivni zcela pF¥itomnost
steatorey [26,27] a v takovém pripadé
zastaveni vdhového poklesu, resp. zvy-
Senf télesné hmotnosti jsou dostatec-
nym markerem efektivity poddvané
substitucni [écby [28,29].

Pro |é¢bu preparéty s obsahem pan-
kreatickych enzyma plati nasledujici
zdsady:

1. Podavat dostateénou davku pre-
devsim lipazy. Dnes je jednoznacné
pfijato schéma, Zze béhem hlavniho
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jidla podavame 40 000 j lipazy,
pti dopolednf a odpoledni svaciné
25000 j. Optimalnf je podévat pre-
parat s obsahem lipazy pti kazdém
jidle [30,31] (schéma 1).

2. Preparaty s obsahem lipazy je tfeba
podat béhem jidla anebo tésné po
skonéeni jidla, nikoliv pted jidlem.
Smyslem je zajistit synchronizaci
mezi vstupem zalude¢niho chymu
do hornich partii duodena a sou-
¢asnym uvolnénim enzym( z mikro-
¢astic obsazenych v kapsli, pozité
béhem anebo tésné pojidle[32,33].

3. Kapsle ma obsahovat pokud
mozno stejné velké partikule ve-
likosti mezi 1,0-1,5 mm, jisté ne
vétsi nez 2,0 mm. Tak je zajisténa
synchronizace mezi vstupem Za-
ludeéniho chymu a mikrodastic,
uvolnénymi z kapsle, do duodena
soudasné [34-36]. | kdyz ne viechny
price toto doporudeni potvrzuji,
osobné se domnivame, Ze velikost
&asti do 2,0 mm uz vzhledem k fe-
noménu ,zaludeéniho mlynu“ ma
své opodstatnéni.

4. Jednotlivé mikrocastice s obsahem
enzym( museji byt pH-senzitivn{
s ochranou proti vlivu zaludeén( ky-
seliny chlorovodikové. V zaludku ky-
selina chlorovodikovd rozpusti obal
kapsle s obsahem mikrocastic, mi-
kro&éstice se uvolni a p¥i pH 5,0-6,0
v horni ¢asti duodena jsou z mikro-
¢astic liberalizovany jednotlivé pan-
kreatické enzymy [37,38] (obr. 1).
U osob s hyperaciditou je lé¢bu
vhodné doplnit blokdtory proto-
nové pumpy [31,39].

5.V ptipadé, Ze substitu¢ni lé¢ba nenf
dostatecné efektivni, Ize postupovat
podle schématu 2.

Moznosti laboratorni kontroly
efektivity terapie s pankreatickou
substituci

Zlatym standardem funkéni diagnos-
tiky je pres nestandardnost jeho uspo-
radani stdle uvadén sekretin-chole-
cystokininovy (sekretin-CCK) test,
jako referenéni test je v zahraniéf uzi-
vano také kvantitativni stanoveni tukd

Vniti Lék 2013; 59(1): 65-70

Zvlastnosti diagnostiky a terapie exokrinni pankreatické nedostate¢nosti

snidané

50 000 .
svacina

25000 j.
obéd

50000 j.
svacina

25000 .

vecere

50 000 .

Schéma 1. Schéma optimélniho poddvani preparatu s obsahem lipazy.

v 72hodinovém sbéru stolice [40]. Se-
kretin-CCK test poskytuje ze viech do-
stupnych testd nejptesnéjsi informace
o sekreénich pomérech pankreatu,
predeviim jako jediny umozriuje hod-
noceni sekrece bikarbonatu, ktery je
zcela zdsadnim faktorem pro aktivitu
pankreatickych enzym@. Normalnf
hodnoty objemu sekrece stimulované
sekretinem jsou 165-536 ml/hod, kon-
centrace HCO, 9,8-39,7 mmol/hod.
Neinvazivni, neptimé funkénf testy -
oralni funkéni testy - nevyZaduji na
rozdil od sekretinového testu duode-
nalnf intubaci. Jejich podstatou je $té-
peni substritu specifického pro néktery
z pankreatickych enzym0, p¥icemz se
odstépeny marker stanovuje v modi,
séru nebo ve vydechovaném vzduchu.
Soudasti vysetien( je poziti definova-
ného testa¢niho pokrmu, ktery stimu-

luje pankreatickou a biliarni sekreci,
jde proto o stimulovany - funkénf test.
V Evropé, nikoli v8ak v nasich zemich,
jsou dosud dostupné testy s N-benzoyl-
-L-tyrosyl-paraaminobenzoovou kyseli-
nou $tépenou chymotrypsinem, a sta-
novenim kyseliny paraaminobenzoové
v moci po 6 hod. Za hraniéni hodnotu
se povazuje 30 % podaného substritu.
Je velkou zésluhou, Ze analogické vy-
Setfeni s N-acetyl-L-tyrosyl-paraamino-
benzoovou kyselinou u nas prikopnicky
zavedla jiz v 80. letech minulého sto-
leti skupina kolem prof. Fri¢e. Dal3i va-
riantou je obdobny test vyuZivajici fluo-
resceindilaurat - pankreolaurylovy test.
Nepfimym funkénim testem exokrin-
niho pankreatu je nyni, i v Ceské repub-
lice dostupny, dechovy test se stabilnim
izotopem uhliku BC, kde substratem je
BC-MTG (mixed triglyceride).

Obr. 1. pH horni ¢4sti zazivaciho traktu (vysvétleni v textu).
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Steatorea
oralni aplikace pankreatinu-lipaza
v enteric-coated peletach v davce
20 000-40 000 IU lipaza/jidlo
uspéch 4—1
zvysit obsah lipazy béhem jidla na
80 000 1U
uspéch 4—1
ptidat inhibitor Zaludeénf kyseliny -
PPI 40 mg

Uspéch 4—1

omezit p¥ijem tuk( v potravé

uspéch 4—1

vy3etfit na dysmikrobii, giardidza

Schéma 2. Schéma terapie vyznamné
exokrinni nedostate¢nosti pankreatu
(potvrzena steatorea).

BC-MTG-BT test provadime po ne-
pfimé stimulaci pankreatu testa¢nim
pokrmem, ktery byl navrzen tak, aby
vyhovoval Sirokému spektru nemoc-
nych s gastroenterologickou proble-
matikou, pf¥ipadnou celiakii nebo
nesnasenlivosti laktazy - k¥ehky ku-
kuti¢ny chléb - bezlepkovy 100 g
a rostlinny tuk Rama 20 g, do kte-
rého je ptiddno 250 mg znaceného
triglyceridu [41]. Principem decho-
vého testu s BC-mixed triglyceridy je
$tépeni tohoto substrdtu pankrea-
tickou lipazou. *C-MTG substrat je
triglycerid s *C-oznadenym octanod-
tem v poloze 2 a steardtem v poloze
1 a 3. Pankreatickou lipdzou je tri-
glycerid rozstépen a PC-octanodt je
dale oxidovan v jatrech (f-oxidace
tuk®) a ve vydechovaném vzduchu je
mnozZstvi *CO, stanoveno analyzato-
rem dechovych testd. Substratem de-
chového testu pro hodnoceni pan-
kreatické funkce mohou byt i dal3i
latky - napt. triolein obohaceny "C,
oznacovany jako hiolein, ®C-cho-
lesteryl oktanodt, existuji substraty
pro amyldzu - $krob obohaceny "C,
nebo pro aktivitu trypsinu vajecny
bilek znaceny *C [42-44]. Hodno-
ceni dechovych testl je zaloZeno na
méFeni zmény poméru koncentraci
BC- a "“C-frakce oxidu uhli¢itého ve
vydechovaném vzduchu v nékolika
hodinovych intervalech. Vysledek je
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vyjddien obdobné jako u jinych ne-
primych testd - kvantitativnim pomé-
rem roz$tépeného a podaného sub-
stratu, tzv. kumulativnim vydejem,
vétdinou za 6 hod. Dechové testy lze
indikovat, podobné jako d¥ive po-
uzivané ordlni testy, k optimalizaci
substitu¢ni enzymatické terapie. Kli-
nicky vyznam md proto PC-MTG- test
v diferencidlni diagnostice malab-
sorpéniho syndromu, jako funkénf
test exokrinni funkce pankreatu
a pro dlouhodobé sledovani nemoc-
nych s chronickou pankreatitidou.
BC dechové testy s mixed triglyceridy
(MTQ) nebo hioleinem patfi mezi ne-
primé funkénf testy exokrinni funkce
pankreatu a Ize je pouZit k monitoro-
van{ Gspésnosti pankreatické substi-
tuéni 1é¢by.

Stanoveni pankreatickych enzym
ve vzorku stolice je nejjednodussim
testem jak pro nemocného, tak pro
laboratorni stanovenf, a tyto testy
patti proto k nejlevnéjsim, zaklad-
nim i screeningovym testdim. Nejedna
se o funkéni diagnostiku, test neza-
hrnuje Zddnou stimulaci pankreatu,
neni porovndvana bazdlni hodnota
nala¢no, a testy nelze pouZit samo-
statné pro monitorovani substituénf
[é¢by. Drive pouzivany chromogennf
test stanoven{ chymotrypsinu ve stolici
moze byt falesné pozitivni vlivem mi-
krobialni fléry tlustého stfeva, falesnd
negativita mdze byt zpisobena intra-
luminalni degradaci molekuly chymo-
trypsinu. V poslednich letech je proto
doporucovano stanoveni pankreatické
elastdzy metodou ELISA [45], zaloZe-
nou na imunochemické detekci po-
moci monoklondlni protilatky proti
lidské pankreatické elastdze. Stano-
veni pankreatické elastazy-1 ve stolici
(FELA) je neinvazivnim, jednoduchym,
robustnim testem, ktery dobfe kore-
luje s morfologickym, statickym sta-
vem pankreatické tkané (histomorfo-
logickd struktura).

Optimélnim feSenfim pro moznost
laboratorni kontroly efektivity tera-
pie s pankreatickou substitucf je proto
kombinace obou u nds dostupnych

neinvazivnich pankreatickych funk¢-
nich testli - dechovym testem s *C-mi-
xed triglyceridy (*C-MTG) a stanove-
nim pankreatické elastazy-1 ve stolici
(FELA). Vlastn{ zkuSenosti s pouzitim
této kombinace testl jsme publiko-
vali na 44. Meetingu European Pan-
creatic Club 2012 v Praze [46]. Labo-
ratorné byla prokdzdna pankreaticka
exokrinn{ nedostate¢nost *C-MTG de-
chovym testem s hodnotou cPDR pod
30 % pouze u 3/56 osob, hodnota
FELA pod 200 pg/g byla nalezena jen
u 11 nemocnych. Enzymatickd substi-
tuéni terapie proto pokracduje, na za-
kladé vysledkd laboratornich testt, jen
u 8/56, tj. 14,28 % nemocnych.

Vedlejsi a mozné nezadouci
pFiznaky lécby

Vysoké dédvky enzym vice nez 100 000 |
jednorazové mohou byt provazeny po-
citem na zvraceni, bolestmi b¥icha, Fi-
hanim, hypersenzitivitou. Tyto pf¥i-
znaky byly popsdny predevsim u détf
[é¢enych vysokymi davkami pro dia-
gnézu mukoviscidézy. Neni jasny feno-
mén fibrotizujici kolonopatie, zda se,
Ze se jedna o lokalni efekt pryskyfice,
kterd je obalem kapsli, a nikoliv o efekt
vlastnich enzym( [47].

Moznosti novych preparatt

s obsahem lipazy

V soucasnosti jsou pouZzivany enzymy
ptipravené z hovéziho substratu, a to
v ptipadech, Ze z jakéhokoliv ddvodu
nelze pouZit standardni prepardty,
pfipravené z veptového substratu.
Obecné plati, ze bovinni preparaty ob-
sahujf az 0 75 % méné lipazové aktivity
nez standardni [48].

Nadéji se zdala byt pfiprava bakte-
rialnf lipazy, kterd je pH stabilni. Nevy-
hodou je, Ze neexistujf bakterialni amy-
ldza a protézy [49,50].

Jestli v budoucnu uspéje tzv. znovu-
obnoveni vlastni lidské lipdzy meto-
dami z oblasti bioinZenyrskych techno-
logif, je stale velkou futurologif, ale in
vitro takové studie probihaji. Na zave-
deni genové terapie v této indikaci viak
stale cekdme [51,52].
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Zavér

Exokrinni pankreatickd nedostatec-
nost je vzdy zdvaznym stavem, ktery je
etiologicky spojen predevsim s chro-
nickou pankreatitidou, pankreatickym
karcinomem, stavy po resekénich vy-
konech na pankreatu a u osob s mu-
koviscidézou. Ztrdta pfitomnosti pan-
kreatickych enzymi v duodenu vede
k nedostate¢né absorpci tukd, pro-
teind a karbohydréz, které se pro-
jevi steatoreou, kreatoreou, b¥isnim
dyskomfortem, ztratou télesné hmot-
nosti a deficienci fady pro organizmus
zakladnich nutrientd. Suplementacnfi
terapie léky s obsahem pankreatickych
enzymi ma byt proto zahdjena ihned
po prikazu exokrinni pankreatické ne-
dostateé¢nosti [30]. Rada studii pro-
kdzala, Ze dostate¢nd ddvka a spravné
zvolend galenickd forma poutzité pan-
kreatické suplementace zdsadné pozi-
tivné ovlivni tzv. koeficient tukové ab-
sorpce (CFA), aniz by vzdy vymizela
steatorea [31].
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