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A hasnyálmirigy több mint húszféle emésztô-
enzim szintézisét és elválasztását végzi, amelyek
a tápanyagok fô összetevôinek, a szénhidrátok-
nak, a zsíroknak és a fehérjéknek az emésztését
végzik el a vékonybelekben. A hasnyálmirigy
számos megbetegedése során a pancreas szekré-
ciós kapacitása fokozatosan csökken, illetve a
pancreasnedv kifolyása nehezítetté válik, emiatt
létrejön a jellegzetes tünetekkel és panaszokkal
járó maldigestio. A pancreas eredetû emésztési
zavarok leggyakoribb oka a krónikus pancrea-
titis, ami a tünetek és az anamnézis feltérképezé-
sén túl elsôsorban képalkotó eljárásokkal diag-
nosztizálható. Perdöntô szerológiai módszer nem
áll rendelkezésre. A hasnyálmirigy-elégtelenség
kezelésének célja a tünetek (puffadás, hasi fáj-
dalmak, fogyás, zsírszéklet stb.) csökkentése és
az emésztés javítása. Ez – egyebek mellett – a
pancreasenzimek pótlásával történhet. A gyakor-
latban a legfontosabb feladat a steatorrhoea
megszüntetése. A rendelkezésre álló enzimké-
szítmények hatékonysága a lipázmûködés javítá-
sával fokozható.

maldigestio, exokrin pancreaselégtelenség,
krónikus pancreatitis,

enzimpótló kezelés

THE ROLE OF ENZYME REPLACEMENT
THERAPY IN PANCREATIC DISEASES
ASSOCIATED WITH MALDIGESTION

The pancreas synthesizes and secretes more
than 20 digestive enzymes that hydrolyze the
major nutritive components, i.e., carbohydrates,
fat and protein, within the lumen of the small
bowel. In several pancreatic diseases the sec-
retory capacity of the pancreas gradually dec-
reases and the release of pancreatic juice be-
comes blocked resulting in the characteristic
symptoms of maldigestion. Pancreas-associated
maldigestion is most often caused by chronic
pancreatitis, which can be diagnosed primarily
by imaging beside history and clinical symp-
toms. There is no decisive serological test. The
goal of the treatment of pancreatic insufficiency
is to reduce symptoms (bloating, abdominal
pain, weight loss, and, most importantly, stea-
torrhea) and improve digestion. One way to do
this is to replace pancreatic enzymes. The effi-
ciency of the available enzyme preparations can
be increased by the improvement of lipase
activity.

maldigestion, pancreatic exocrine insufficiency,
chronic pancreatitis,
enzyme replacement therapy

Több mint 100 éve, hogy a pancreas elégtelen mû-
ködése következtében kialakult maldigestio
kezelésére Gockel hasnyálmirigyenzim-kivona-

tot alkalmazott (1). Azóta a maldigestióhoz vezetô
kórképek diagnosztikája és az enzimpótló kezelés elvei
és gyakorlata igen nagy változáson mentek keresztül. 

A maldigestio leggyakoribb oka a krónikus pancrea-
titis. A fejlett ipari országokban egyre növekszik a has-
nyálmirigy-elégtelenségben szenvedôk száma; az okok
sokrétûek (2). Az elmúlt években jelentôsen emelke-
dett az alkoholfogyasztás és az ennek következtében
kialakuló krónikus pancreatitis elôfordulása. A panc-
reaselégtelenség gyakoriságának növekedéséhez hozzá-
járul az is, hogy a cystás fibrosisos betegek várható

élettartama jelentôsen javult, jelenleg eléri a 35–40 éves
kort. Klinikai vizsgálatok alapján az is nyilvánvalóvá
vált, hogy az akut pancreatitis lezajlását követô hetek-
ben-hónapokban, illetve a pancreastumorok többségé-
nek lefolyása során ugyancsak igazolható a pancreas-
elégtelenség. Adatok szólnak amellett is, hogy a cukor-
betegek mintegy 30-40%-ának exokrin pancreasinsuf-
ficientiája van. Kétségtelen, hogy mind elôfordulási
gyakoriságát, mind súlyossági fokát tekintve a króni-
kus pancreatitis eredetû hasnyálmirigy-elégtelenség a
legjelentôsebb, mégis valamennyi, fent említett kórkép
a maldigestio különbözô súlyosságú formáihoz vezet-
het. A pancreas elégtelen enzimtermelése, illetve -el-
választása miatt fellépô, gyakran igen gyötrô tünetek
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(fogyás, hasi fájdalom, puffadás, steatorrhoea stb.)
– számos egyéb terápiás lehetôség mellett – enzimpót-
ló kezelés bevezetésével orvosolhatóak. 

Az enzimpótlást igénylô kórképek kialakulását, di-
agnosztikáját, a kezelés elméleti vonatkozásait, indiká-
cióit és gyakorlatát, a rendelkezésre álló készítmények
jellemzôit tekintjük át a következôkben. 

Pancreatogen maldigestio

Kialakulás

A hasnyálmirigy naponta több mint két liter, enzimek-
ben és bikarbonátban gazdag szekrétumot választ el.
DiMagno 1970-es években végzett vizsgálatai igazol-
ták, hogy a pancreas acinussejtjei által termelt és kivá-
lasztott emésztôenzimek mennyisége megközelítôleg

tízszerese annak a mennyiségnek,
amely az elfogyasztott étel tökéletes
emésztéséhez szükséges lenne (3). A
több mint húszféle, fehérjék, zsírok és
szénhidrátok emésztését végzô pro-
teolitikus, lipolitikus és amilolitikus en-
zim szintézisének és szekréciójának
szabályozása komplex folyamat, a táp-
lálék összetételétôl függô acináris fe-
hérjeszintézis és -szekréció (úgyneve-
zett nonparallel szekréció jelensége)
mellett neuralis mechanizmusok (ner-

vus vagus hatás) és humorális feed-back szabályozás
(kolecisztokinin, szekretin, inzulin stb.) is szerepet
kapnak (4). A pancreas folyadék- és bikarbonátszekré-
ciója az emésztôenzimek optimális mûködéséhez
szükséges duodenalis pH kialakításához is nélkülözhe-
tetlen. Regulációjában idegi elemek, szekretin- és sub-
stance P-elválasztás vesznek részt.

Krónikus pancreatitis

A hasnyálmirigy betegségei közül a krónikus pancrea-
titis per definitionem az acináris állomány kötôszö-
vetes-meszes átalakulása révén vezet az enzimtermelés
fokozatos csökkenéséhez. A betegség patomechaniz-
musának megértésében – számos elmélet kudarcát kö-
vetôen – mára jelentôs elôrelépés történt (5). A 80-as
években a pancreasban felfedezett csillag alakú, úgyne-
vezett stellate sejtekrôl az utóbbi évek kutatásai bebi-
zonyították, hogy képesek az extracelluláris mátrixfe-
hérjék szintézisére és lebontására egyaránt, azaz fontos
szerepet játszanak az egészséges pancreas szerkezeté-
nek fenntartásában (6). Krónikus pancreatitisben a
stellate sejtek aktiválódnak, alkoholmetabolitok (acet-
aldehid, szabad gyökök) tartós expozíciója következ-
ményeként gyulladásos mediátorok (citokinek, növe-
kedési faktorok stb.) hatására kötôszöveti elemek (fib-
rin, aktin, kollagén stb.) termelése veszi kezdetét, ami
a parenchymában lerakódva a pancreas kötôszövetes-
meszes átalakulását (remodeling) eredményezi (7).
Klinikailag a betegség kezdeti, gyakran évekig tartó (és

általában alkoholfogyasztással összefüggô) latens peri-
ódusát heveny fellángolásokkal (akut recidívákkal),
amilázszint-emelkedéssel járó idôszak követi. A beteg-
ség ezen idôszakára jellemzô az úgynevezett necrosis-
fibrosis szekvencia, amit a recidívák során felszabaduló
gyulladásos mediátorok tartanak fenn. A kötôszövetes
átalakulást a pancreas stellate sejtjei közvetítik A be-
tegség korai, az emésztés szempontjából még kompen-
zált periódusát a fokozatosan kialakuló és erôsödô ha-
si panaszok kíséretében jelentkezô pancreaselégtelen-
ség idôszaka követi (8). Bár a folyamat kezdetén a
jelentôs feleslegben termelôdô enzimek megfelelô
emésztést biztosítanak, a többéves lefolyás során
mennyiségük lassan, fokozatosan elégtelenné válik.

A maldigestio elsô jelei általában a zsíremésztés za-
varában mutatkoznak meg, a tünetek (puffadás, hasi
görcsök, meteorismus, zsíros széklet stb.) jellegzete-
sek, az okok csak részben ismertek (9). Kétségtelen,
hogy a lipáz a legérzékenyebb szekréciós enzim, a kró-
nikus pancreatitisben csökkent bikarbonátszekréció
miatt savas duodenumban gyorsabb és teljesebb a lipáz
proteolitikus inaktivációja, mint a többi enzimé. A sa-
vas környezetben a glicinnel konjugált epesavak foko-
zott precipitációja sem kedvez a zsíremésztésnek. Rá-
adásul a bélben való áthaladása során gyorsabb a lipáz
inaktivációja, mint az amilázé vagy a proteázoké. Ezt a
felgyorsult lebontási folyamatot az egyéb lipázforrások
(nyál- és gyomorlipáz) nem képesek kompenzálni,
szemben az amiláz (nyálamiláz) és a proteázok (entera-
lis peptidázok) megfelelô endogén forrásaival és adek-
vát pótlásával (10). 

Egyéb betegségek

A pancreas egyéb betegségeiben lényegesen eltérô me-
chanizmussal jön létre az elégtelen enzimtermelés és
-elválasztás, illetve a következményes maldigestio (1.
táblázat). A hasnyálmirigy mûtéti kezelését követôen a
krónikus hasnyálmirigy-gyulladás mellett a pancreas
parenchymájának csökkenése okozhat maldigestiót.
Akut nekrotizáló pancreatitisben a pancreas külön-
bözô mértékû elhalása következhet be, ilyenkor a mû-
tét a már elhalt területek eltávolításából (necrectomia)
áll. A krónikus pancreatitis kezelése során (fôleg a fáj-
dalommal, a vezetékkövességgel, nagy pseudocystával
stb. járó esetekben) a pancreas kisebb-nagyobb mérté-
kû reszekciója (fej- vagy farok-, szubtotális vagy totá-
lis reszekció) válhat szükségessé. Ilyenkor az emésztés
szempontjából a megmaradó, a mûtét által csonkolt
pancreas enzimszekréciós kapacitása a döntô. Cystás
fibrosisban az úgynevezett CFTR- (cystás fibrosis
transzmembán regulátor) gén mutációja a fehérjeter-
mészetû kloridcsatorna szerkezeti és mûködési zavarát
hozza létre, aminek következtében a ductalis epithe-
lialis sejtek Cl- és HCO3-transzportja károsodást
szenved. A szekrétum besûrûsödik, a ductusok elzá-
ródnak. A pancreasban cystosus károsodás alakul ki,
sérülnek az acinussejtek és csökken az enzimtermelés
(11). Az akut pancreatitis lezajlását követô korai fázis-
ban – a károsodás, necrosis nagyságának mértékétôl
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függôen – elégtelen lehet a pancreas
által termelt enzimek mennyisége.
Az enyhe, oedemás pancreatitis lezaj-
lását követôen a funkcionális res-
titutio néhány hónap múlva általában
teljes, az elhalással járó esetekben
azonban az enzimtermelô kapacitás
kisebb-nagyobb kiesése maradhat
vissza (12). A pancreas tumorai (kü-
lönösen a pancreasfejtumorok) eseté-
ben az enzimtermelésben és -szek-
récióban részt vevô acináris állo-
mány tumoros inváziója mellett a
ductalis rendszer kompressziója a
pancreasnedv kijutását gátolva vezet-
het maldigestióhoz (13). Ráadásul a
tumorsejtek fokozott anyagcseréje
következtében a katabolikus folya-
matok túlsúlya a jellemzô. A mal-
digestio és malabsorptio miatt csök-
kent tápanyag-hasznosulás, valamint
a fokozódó katabolikus folyamatok
eredôje a tumoros cachexia. Intakt
pancreasparenchyma mellett is elég-
telen lehet az intraluminalis enzimak-
tivitás: a Vater-papilla tumora a panc-
reasnedv kifolyási zavara miatt okoz
maldigestiót. Diabetes mellitusban –
elsôsorban az inzulindependens (IDDM) formában – a
betegek 20-40%-a krónikus pancreatitis nélkül is a
maldigestio jeleit mutatja (14). Ennek oka az, hogy
IDDM-ben károsodik az acinus- és a szigetsejtek
közötti interakció, csökken az acinussejtek ami-
nosavfelvétele és fehérjeszintézise. Ismeretes az is,
hogy inzulin hiányában a kolecisztokinin pancreasra
kifejtett trofikus hatása elmarad (15). Kiterjedt bélbe-
tegségekben (coeliakia, Crohn-betegség stb.) az étel ha-
tására felszabaduló gastrointestinalis hormonok (pél-
dául kolecisztokinin, szekretin) mennyisége csökken-
het, ezáltal károsodik a pancreasszekréció humorális
mechanizmusa. Zollinger–Ellison-szindrómás betegek
emésztési zavarához a fokozott savtermelés miatt a
belekben létrejövô fokozott lipázinaktiváció vezet.
Maldigestiót eredményezhet az is, ha – legtöbbször a
gastrointestinalis traktus mûtéteit (gyomorreszekciók,
rövid bél szindróma) követôen – az étel és az
emésztôenzimek nem egyidejûleg (aszinkron) kerül-
nek a belekbe.

A pancreasban a fentieknek megfelelôen lejátszódó
sokrétû patofiziológiai folyamat eredôje azonos: a lu-
minális enzimaktivitás elégtelensége tökéletlen emész-
téshez, maldigestióhoz vezet. Kérdés, hogy milyen di-
agnosztikus lehetôségek állnak rendelkezésünkre az
emésztési zavar kimutatására?

Diagnosztika

A pancreas elégtelen enzimtermelése leggyakrabban
krónikus pancreatitis talaján alakul ki. 

A krónikus pancreatitis diagnosztizálása a jellegzetes
anamnézis, az etiológiai tényezôk (alkoholfogyasztás,
dohányzás!) és a beteg típusos panaszainak (fogyás,
steatorrhoea, puffadás, hasi fájdalom
stb.) felderítésével  kezdôdik. Perdöntô
szerológiai módszer nem áll rendel-
kezésünkre. A képalkotó eljárások roha-
mos fejlôdésének eredményeként a
krónikus pancreatitis diagnosztikája
elsôsorban a betegség morfológiai je--
leinek kimutatásán alapszik. A panc-
reasparenchyma jellegzetes meszese-
dése és/vagy kötôszövetes átalakulá-
sa a hasi ultrahang, endoszkópos ult-
rahang (EUS), komputertomográfia
(CT) vagy mágneses rezonanciás (MR)
vizsgálattal ábrázolható. A pancreas
vezetékrendszerének eltérései (kaliberingadozás a
fôvezetéken, tágult mellékágak stb.) az endoszkópos
retrográd kolangiopankreatográfia (ERCP) vagy mág-
neses rezonanciás kolangiopankreatográfia (MRCP)
segítségével mutathatók ki (16). Az MRCP a pancreas
funkcióját is tükrözheti, mivel a vizsgálat során adott
szekretin (a képminôség javításán túl) lehetôvé teszi a
pancreasnedv-kifolyás dinamikájának és mértékének
detektálását (17). A képalkotó vizsgálatok érzékenysé-
ge és specificitása igen jó, általában 90% körüli (2. táb-
lázat), így a diagnózis felállítása csak akkor jelent ne-
hézséget, ha a jellegzetes klinikai tünetek mellett nem
találunk morfológiai eltérést (18). Ez a betegek 10-
15%-ában fordul elô. Ezekben az (általában korai) ese-
tekben a pancreasfunkciós vizsgálatokat hívhatjuk segít-
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Pancreatogen maldigestióval járó betegségek

CCK: kolecisztokinin-oktapeptid; CFTR: cystás fibrosis transzmembán regulátor

1. TÁBLÁZAT

Megnevezés Patomechanizmus

Parenchyma csökkenése
Krónikus pancreatitis a parenchyma kötôszövetes/meszes átalakulása
Mûtött pancreas pancreasreszekció – csökkent mûködô

parenchyma
Cystás fibrosis CFTR-gén-mutáció, kloridcsatorna mûködési

zavara, cysták
Akut pancreatitis necrosis, a pancreasvezeték oedemás

kompressziója
Pancreastumor tumoros invázió, ductalis kompresszió

Megtartott parenchyma mellett
Vater-papilla-tumor pancreasnedv-kifolyási zavar, obstrukció
Diabetes mellitus inzulinhiány – szekréciós és trofikus hatás

kiesése
Coeliakia, Crohn-betegség endogén pancreasstimuláció (CCK, szekretin)

hiánya
Zollinger–Ellison-szindróma hyperaciditás, fokozott lipázinaktiválás a bélben

Aszinkronitás (enzim és táplálék)
Gyomorreszekciók után aszinkronitás
Rövid bél szindróma aszinkronitás

A krónikus
pancreatitis

diagnosztikája
elsôsorban
a betegség
morfológiai

jeleinek
kimutatásán

alapszik.



ségül. Kétségtelen, hogy a krónikus pancreatitis korai,
még csak mérsékelten csökkent enzimtermeléssel vagy
kóros enzimaránnyal (lipáz hiánya!) járó eseteinek ki-
mutatására csak a direkt funkciós vizsgálatok (szekretin-
CCK-, illetve Lundh-teszt) alkalmasak (18, 19). Ezek-
kel a vizsgálatokkal a betegek enzimtermelô kapacitá-
sát humorális (kolecisztokinin, szekretin) vagy teszt-
ételstimulust követôen vizsgáljuk, oly módon, hogy a
duodenumba szondát juttatunk, majd az ingerlést
követôen nyert pancreasnedvbôl közvetlenül határoz-
zuk meg a termelôdött enzimek aktivitását (19). A
szondás vizsgálatok a beteg számára igen megterhe-
lôek, jelentôs laboratóriumi és metodikai szakértelmet
igényelnek, ráadásul költségesek, viszont pontos, meg-
bízható vizsgálatok. Hazánkban csak néhány gasztro-
enterológiai centrumban hozzáférhetôek, így az általá-
nos betegellátás diagnosztikus algoritmusában nem al-
kalmazhatóak.

A direkt vizsgálatok közé sorolhatjuk a székletbôl
történô közvetlen enzimmeghatározást is, mivel a panc-
reasenzimek duodenalis enzimkoncentrációja jól kor-
relál egyes enzimek székletben mérhetô értékével. A
széklet kimotripszin- és elasztázmeghatározásának ér-
zékenysége ugyan jóval elmarad a szondás vizsgálato-
kétól (különösen a krónikus pancreatitis korai esetei-
ben), mégis elterjedtek a klinikai rutingyakorlatban,
mivel egyszerû, gyorsan elvégezhetô és informatív
módszerek (3. táblázat).

Az indirekt vagy szûrôvizsgálatok lényegesen egysze-
rûbbek, olcsóbbak, mint a szondás vizsgálatok, és jóval
kisebb megterhelést jelentenek a betegek számára. A
vizsgálatok lényege, hogy a beteg elfogyasztja a vizsgá-
landó enzim szubsztrátját, majd ennek – általában
vizeletbôl vagy kilégzett levegôbôl származó – lebontá-
si termékébôl következtetünk az illetô enzim termelô-
désének mértékére, végsô soron a pancreas mûködésé-
re (20). Az indirekt vizsgálatok érzékenysége és speci-
ficitása általában alacsony, különösen a betegség diag-
nosztikus szempontból kritikus, korai szakaszában (3.
táblázat). Az indirekt tesztek kombinálásával, szükség
esetén két-három vizsgálat elvégzésével az érzékenység
növelhetô mindazon esetekben, amikor pancreasbe-
tegség lehetôsége merül fel. 

A krónikus pancreatitis gyanúja esetén követett ki-
vizsgálási gyakorlatunk stratégiáját az 1. ábrán tüntet-
tük fel. Ennek lényege, hogy a jellegzetes anamneszti-
kus adatokkal (alkoholfogyasztás, dohányzás) és típu-
sos panaszokkal (fogyás, hasi fájdalom, puffadás, stea-
torrhoea, friss cukorbetegség stb.) jelentkezô betegek
esetében hasi ultrahang-, esetleg CT-vizsgálatot vég-
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A képalkotó eljárások diagnosztikus értéke krónikus pancreati-
tisben (16)

2. TÁBLÁZAT

Képalkotó módszer Szenzitivitás (%) Specificitás (%)

Ultrahang 48–90 75–90
Komputertomográfia 56–95 85–90
Endoszkópos retrográd

kolangiopankreatográfia 68–93 89–97
Mágneses rezonanciás

kolangiopankreatográfia 70–90 85–95
Endoszkópos ultrahang 88–100 90–100

Az indirekt és direkt exokrin pancreasfunkciós tesztek jellemzôi

ATT: amylumtolerancia-teszt; SFM: spektrofotometria; RIA: radioimmunoesszé; ELISA: enzyme-linked immunosorbent assay; BTEE: benzoil-L-tirozil-etil-
észter; NBT-PABA: N-benzoil-l-tirozil-paraaminobenzoesav; IRT: immunoreaktív tripszin; CCK: kolecisztokinin-oktapeptid

3. TÁBLÁZAT

Név Szubsztrát Enzim Módszer Szenzitivitás (%) Specificitás (%)

Direkt tesztek
Szekretin–CCK/

cerulein teszt amiláz, lipáz, tripszin 80–90 97,3
Lundh-teszt amiláz, lipáz, tripszin >90 90
Székletkimotripszin BTEE kimotripszin SFM 36 90
Székletelasztáz (monoklonális antitest) elasztáz ELISA 50–93 62–93

Indirekt tesztek
ATT cukor-keményítô amiláz SFM 82 91
PABA NBT-PABA kimotripszin SFM 85–94 87–88
Lipiodol lipiodol-ultrafluid lipáz titrimetria 65 63
Pancreolauryl fluoreszcein-dilaurát koleszterol-észteráz SFM 70–82 70–87
Kilégzési tesztek C13 keményítô amiláz izotóp 62–93 75–88

C13-C14 triglicerid lipáz izotóp 80–92 81–96
Székletzsír-

meghatározás – lipáz titrimetria 45–80 50–70
Székletsteatocrit – lipáz centrifugálás 100(?) 95(?)
Szérumizoamiláz keményítô izoamiláz SFM 48 93
Szérum-IRT (monoklonális antitest) tripszin RIA 33–65 90–95



zünk. A krónikus pancreatitisre jel-
lemzô parenchymameszesedés esetén
a diagnózis (krónikus kalcifikáló
pancreatitis) felállítható. Az exokrin
funkció kiesése a funkciós tesztekkel
(amylumtolerancia-teszt – ATT, li-
piodol, székletelasztáz stb.) általában
kimutatható. A további terápiás teen-
dôk eldöntése a pancreas-vezeték-
rendszer vizsgálata (ERCP/MRCP)
alapján lehetséges. 

Amennyiben a pancreas meszese-
dése a kezdeti képalkotó vizsgálatok-
kal (ultrahang, CT) nem igazolható,
funkciós vizsgálatok kombinálásával
igyekszünk bizonyítani a maldiges-
tiót. Gyakran alkalmazzuk a pancreas
endokrin funkcióját is tükrözô cu-
kor- és keményítôterhelést (ATT),
kombinálva a 3. táblázatban feltünte-
tett tesztekkel. Pozitív esetben a ve-
zetékrendszer ERCP/MRCP vizsgá-
lata segít a terápia megválasztásában.
Ha sem a képalkotó, sem pedig a
funkcionális vizsgálatok nem utalnak
krónikus pancreatitisre, akkor annak
fennállása valószínûtlen. Ilyenkor
azonban feltétlenül indokolt a beteg követése, illetve
más irányú kivizsgálása az alarmírozó kezdeti tüne-
tek/panaszok miatt (1. ábra). 

A krónikus pancreatitis mellett a hasnyálmirigy egyéb
betegségeiben is szükségessé válhat a pancreatogen mal-
digestio igazolása, elsôsorban az enzimpótló kezelés
indikációjának felállítása céljából. Az 1. táblázatban fel-
tüntetett betegségekre is vonatkozik, hogy már a bete-
gek panaszai (fogyás, emésztetlen széklet ürítése stb.)
utalhatnak rendellenes emésztésre, emellett azonban
egy vagy több pancreasfunkciós próba elvégzésével bi-
zonyítható az emésztési zavar. A pancreas mûtéti keze-
lése után – fôleg a reszekciós mûtéteket követôen, an-
nak mértékétôl függôen átmenetileg vagy akár véglege-
sen is – kialakulhat maldigestio, ami indirekt és direkt
vizsgálatokkal kimutatható. Az akut pancreatitis lezaj-
lását követô hetekben-hónapokban, gyakran a diéta
bôvítésével párhuzamosan jelentkeznek a puffadással,
székürítési zavarokkal járó emésztési panaszok. Ezek
többsége átmeneti jellegû, a tüneteket nemritkán
dysbacteriosis is súlyosbítja. Az elvégzett székletelasz-
táz-meghatározás vagy a keményítôkilégzési teszt álta-
lában kóros eredményt ad. A cystás fibrosisos betegek
esetében a klinikai képet döntôen a recidiváló felsô lég-
úti gyulladás jellemzi, emellett azonban a pancreaselég-
telenség tünetei jelentkeznek az esetek több mint 80%-
ában (21). A jellegzetes tünetek, az izzadtság magas
elektrolitkoncentrációja, a CFTR-gén-mutáció kimu-
tatása mellett a pancreaselégtelenség az említett pró-
bákkal igazolható. A hasnyálmirigy tumoros betegségei
esetén nem törekszünk a nyilvánvalóan elégtelen
emésztôkapacitás vizsgálatára. Az inzulinhiányban
szenvedô cukorbetegekben gyakorta bizonyítható

elégtelen luminális enzimaktivitás, ez azonban ritkán
okoz emésztési panaszokat (22). Az igazolt maldiges-
tióval járó 1-es típusú cukorbetegségben szenvedôk en-
zimpótló kezelésének klinikai jelentôsége részleteiben
nem ismert, ennek komplex klinikai vizsgálata még vá-
rat magára. 

Az enzimpótló kezelés

A pancreas eredetû maldigestio kezelése során a cél a
belekben rendelkezésre álló emésztôenzimek mennyi-
ségének, összetételének és hozzáférhetôségének hely-
reállítása, pótlása. Az egészséges pancreas a szekréciós
választ a táplálék mennyiségének, ösz-
szetételének, fizikokémiai sajátosságai-
nak megfelelôen szabályozza. A jelen-
tôs feleslegben termelôdô, valamennyi
szekréciós enzimet tartalmazó és a táp-
lálék összetételétôl függôen akár né-
hány órán keresztül is fennmaradó en-
zimfelesleg az intestinalis tranzit során
komplett emésztést eredményez. Ez a
célja a hasnyálmirigyenzim-pótló keze-
lésnek is, hiszen így érhetô el a terápi-
ás cél, a maldigestio kínzó tüneteinek
csökkentése. A pancreasenzim-pótló
kezelés mindazon betegekben indokolt, akikben exo-
krin pancreaselégtelenség mutatható ki, függetlenül
az insufficientia kiváltó okától. Kétségtelen, hogy a
maldigestio kimutatására számos indirekt és direkt
módszerrel rendelkezünk, azonban ezek jelentôs része
csak gasztroenterológiai centrumokban hozzáférhetô.
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A krónikus pancreatitis diagnosztikus és terápiás algoritmusa

ATT: amylumtolerancia-teszt; ERCP: endoszkópos retrográd kolangiopankreatográfia; S-MRCP: szekre-
tin-mágnesrezonanciás kolangiopankreatográfia; FE: székletelasztáz; UH: ultrahangvizsgálat; CT: kom-
putertomográfia; C13: C13-kilégzési teszt; CCP: kalcifikáló pancreatitis

1. ÁBRA

A pancreas-
elégtelenség

kezelése során
a legfontosabb

feladat
általában

a steatorrhoea
megszüntetése.



A napi gyakorlatban az enzimpótlás megkezdésének
indikációját képezi, ha a pancreasbetegség morfológiai
és/vagy funkcionális jeleihez az emésztési zavar tünetei
(fogyás, zsírszékelés, hasmenés, meteorismus, puffadás
és/vagy hasi fájdalom) társulnak (23).

Ahogy említettük, a pancreatogen maldigestio leg-
gyakrabban krónikus pancreatitis talaján jön létre. Bár
az exokrin pancreaselégtelenség kezelése egyaránt ma-
gába foglalja a szénhidrátok, fehérjék és zsírok maldi-
gestiójának és malabsorptiójának kezelését, a legfonto-

sabb feladatot általában a steatorrhoea
megszüntetése jelenti. Kísérletes adatok
arra utalnak, hogy a zsíremésztés hely-
reállításához a prandialis idôszakban az
étellel kevert lipáznak 40-60 E/ml akti-
vitást kell elérnie a duodenumban. Más-
képpen szólva: étkezésenként legalább
25 000–40 000 E lipáz bevitele szüksé-
ges a megfelelô zsíremésztés létrejötté-
hez (24). A lipáz korábban részletezett
érzékenysége és korai károsodása elle-
nére, a pancreasenzimek jelentôs fölös-
lege miatt, a tünetek általában lassan,
hosszú évek alatt (alkoholos krónikus

pancreatitisben minimum 5–10 év) alakulnak ki. A be-
tegség kezdetén a csökkent intraluminalis lipázakti-
vitás általában nem okoz tüneteket, és ha nincs a beteg-
nek hasi fájdalma, normálisan képes táplálkozni, általá-
ban a fogyás is minimális. Nincs pontos szabály arra
vonatkozóan, hogy a betegség melyik stádiumában kell
az enzimpótló kezelést megkezdeni; általában elfoga-
dott gyakorlat, hogy ha a napi zsírürítés a 15 g értéket
meghaladja, csökken a testsúly és/vagy hasmenés, dys-
pepsia jelentkezik, a kezelés megkezdése indokolt
(24). Klinikai adatok szólnak amellett is, hogy a
pancreatogen fájdalom csökkentésében – a proteázde-
pendens negatív feed-back reguláció befolyásolása ré-
vén – a luminális enzimtartalom növelésének, tehát a
szubsztitúciós kezelésnek fontos szerepe lehet (25).

Az enzimpótló kezelés gyakorlata már több mint
100 éves múltra tekinthet vissza. A jelenleg rendelke-

zésre álló készítmények többségének hatóanyaga a
sertéspancreasból elôállított pancreatin. A pancreatin-
ban található lipolitikus enzimek, elsôsorban a lipáz,
erôsen pH-érzékeny: 4 alatti értéknél az enzim irrever-
zíbilis módon károsodik (26). Krónikus pancreatitis-
ben ez a pH-érték gyakori a duodenumban a bikarbo-
nátszekréció károsodása miatt, ezért a pancreatint vé-
deni kell a gyomorsav denaturáló hatásától. Erre szol-
gál az egyes enzimkészítmények enteroszolvens bevo-
nata, és a savrezisztens, pH 5,5 fölötti enzimkioldó-
dást lehetôvé tevô mikroszféra-technológia is. Az
antacidumok és a savtermelést csökkentô szerek (H2-
blokkolók vagy protonpumpagátlók) egyidejû adago-
lása szintén javíthatja a kezelés hatékonyságát (26). A
vékonybélbe jutott lipázra leselkedô másik veszély a
magukban a készítményekben jelen levô fehérjebontó
enzimek proteolitikus hatása. A bevitt lipáz gyors
inaktivációját a fenti gyógyszer-technológiai eljárások
mellett a készítmények optimális enzimösszetételének
kialakításával lehetett mérsékelni (27). A savas és pro-
teolitikus lipázdegradáció miatt elkerülhetetlen, hogy
a pancreatint jelentôs fölöslegben (25 000–40 000 E
lipáz/étkezés) adjuk a betegnek. Hasonlóan fontos
gyakorlati kérdés, hogy az étkezés közben bevett
pancreatinkészítmény megfelelôen keveredjen a gyo-
mortartalommal, majd azzal együtt jusson át a pylo-
ruson és kezdje meg az emésztést. Klinikai vizsgálatok
mutattak rá, hogy az enzimkészítmények (mikropelle-
tek, mikrogranulátumok, illetve mikrotabletták) mére-
te döntô fontosságú a gyomorürülés szempontjából: a
pancreatingranulátumoknak 2 mm-nél kisebbnek kell
lenniük, hogy a táplálékkal együtt jussanak ki a gyo-
morból (23). A hazánkban rendelkezésre álló pancrea-
tinkészítmények többsége megfelel a fenti kívánal-
maknak, a készítményeket a 4. táblázatban tüntettük
fel.

A maldigestio hatékony kezelése komplex feladat. A
panaszoktól, a betegség funkcionális és morfológiai
jellemzôitôl függôen sebészi (például drenázsmûtétek,
Wirsungo-jejunostomia stb.) vagy operatív endoszkópos
beavatkozás (papillotomia, pancreasvezeték-tágítás,
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Magyarországon forgalomban lévõ pancreasenzim-pótló készítmények

FIP-egység: Federation International Pharmaceutique-egység

4. TÁBLÁZAT

Szubsztancia (pancreatin) Amiláz (FIP) Lipáz (FIP) Proteáz (FIP) Gyártó

Digestif Rennie 56 mg 6 000 6 000 280 Bayer
Dipankrin 60 mg nincs adat nincs adat nincs adat Richter
Kreon 10000 150 mg 8 000 10 000 600 Solvay Pharma
Kreon 25000 300 mg 18 000 25 000 1000 Solvay Pharma
Mezym Forte 10000 125 mg 7 500 10 000 375 Berlin Chemie
Neo-Panpur 125–166 mg 9 000 10 000 500 Egis
Pangrol 25000 387,45 mg 22 500 25 000 1250 Berlin Chemie
Pankreoflat 170 mg 5 500 6 500 400 Solvay Pharma
Panzytrat 25000 274,05–329,875 mg 22 500 25 000 1250 Axcan Pharma

Az antacidumok
és a sav-
termelést
csökkentô

szerek egyidejû
adagolása
javíthatja
a kezelés

hatékonyságát.



kôextrakció, pancreasstent-felhelyezés stb.) is eredmé-
nyezheti az emésztôenzimek kifolyási zavarának meg-
szüntetését és a panaszok csökkenését. A belgyógyásza-
ti kezelés is sokrétû, a pancreasenzim-pótló kezelés
mellett egyéb tényezôk is szükségesek a terápiás ered-
mény eléréséhez. Így lényeges a betegek diétája (zsír-
szegény, kevés rostot tartalmazó, gyakori, kis volume-
nû, fûszerszegény étrend), az alkoholfogyasztás tilalma,
a cukoranyagcsere megfelelô beállítása, a hatékony fáj-
dalomcsillapítás. Az enzimpótló kezelés eredményessége
a klinikai tünetek és panaszok változásával egyszerûen
ellenôrizhetô: a betegek súlya nô, a napi széklet száma
csökken, a hasi fájdalom, meteorismus mérséklôdik
(28). Számos külföldi és hazai klinikai vizsgálat ered-
ménye áll rendelkezésre a pancreatogen maldigestio
enzimpótló kezelésérôl. Így a krónikus pancreatitises
betegek terápiájában (29, 30), a hasnyálmirigy-betegsé-
gek mûtéti kezelését követôen (31) és a cystás fib-
rosisban szenvedôknél (32) is elérhetô volt a panaszok
jelentôs csökkenése. A legfontosabb eredmény – és ez
nemzetközileg standardizált kérdôívek felhasználásával
egyértelmûen bizonyítható –, hogy a kezelés szignifi-
kánsan javítja a betegek életminôségét (33).

Amennyiben az enzimpótló kezelés nem csökkenti a
panaszokat, a pancreatintartalmú gyógyszerek dózisa
növelhetô. A magas enzimtartalmú készítményekbôl
étkezésenként akár két-három kapszula is adható napi
három–öt alkalommal. A pancreatinkészítmények lé-
nyeges mellékhatását nem észlelték. Ritkán székreke-
dés, hyperuricosuria, esetleg egyéni érzékenység jelent-
kezhet (34). Ha a maldigestio tünetei ennek ellenére
sem csökkennek, a beteg együttmûködésének hiánya
(diétahibák, gyógyszerszedés!), a nem megfelelô diag-
nózis (nem pancreatogen steatorrhoea: sprue, giardia-

sis, baktériumtúlnövekedés stb.), társuló epebetegsé-
gek, kezeletlen hyperaciditás lehetôsége merülhet fel.
Idônként – az egyéni tolerancia pontosan nem megha-
tározható különbözôsége miatt – az egyes készítmé-
nyek cserélése válhat szükségessé. 

Jelenleg is folynak kutatások az enzimpótló kezelés
hatékonyságának további fejlesztésére. A maldigestio
kezelésében kedvezô eredményeket értek el, ha a panc-
reatinkészítményben csökkentették a proteázaktivi-
tást: az enzimarány optimalizálásával javítható volt a
lipázmûködés a vékonybelekben, ezáltal csökkent a
zsírszéklet mértéke (27). A savas és proteolitikus deg-
radációnak ellenálló bakteriális és gomba eredetû
lipázok elôállítása szintén a lipázhatás fokozását szol-
gálná (34). Várható, hogy a fejlesztés alatt álló készít-
mények az évek óta folyó kísérletes és klinikai vizsgá-
latok eredményeként a közeljövôben a klinikai gyakor-
lat részévé válhatnak.

Összegzés

A pancreas számos megbetegedése vezethet elégtelen
emésztôenzim-termeléshez és -elválasztáshoz, követ-
kezményes emésztési zavarokhoz. A krónikus panc-
reatitis, mint a pancreatogen maldigestio leggyakoribb
oka, morfológiai és funkcionális vizsgálómódszerekkel
diagnosztizálható. Emellett a hasnyálmirigy gyulladá-
sos és tumoros betegségei, a cukorbetegség és a cystás
fibrosis egyaránt járhatnak emésztési zavarokkal. A
rendelkezésre álló korszerû, magas enzimtartalmú
pancreatinkészítményekkel a maldigestio tünetei mér-
sékelhetôk vagy megszüntethetôk, jelentôsen javítva
ezzel a betegek életminôségét. 
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