ENTERNALNA I PARENTERALNA ISHRANA
U AKUTNOM PANKREATITISU
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S a* et a k: Nutricija bolesnika u toku akutnog pankreatitisa (AP) predstavlja slo’en
medicinski problem. AP u blagom do umereno teSkom obliku dodatna ishrana nije potrebna
jer nutritivni status bolesnika nije kompromitovan za kratko vreme bolesti. Medutim, kod
bolesnika sa te'im oblikom AP nutricija ima veliki znaca zbog prevencije katabolizma, nega-
tivnog bilansa azota, pothranjenosti, hipovolemije, i dr. patofizioloski mehanizama koji po-
gor$avaju prognozu bolesti. Prednost ima enteralna ishrana jer odr’ava integritet mukoze,
¢ime se smanjuje propustljivost creva za endotoksin i druge bakterijske produkte, kao i tran-
slokacija bakterija. Pored toga je jeftinija i skopana sa manje komplikacija, a primenjena
putem jejunuma ne dovodi do stimulacije pankreasne sekrecije. Totalna parenteralna ishrana
se preporucuje kod bolesnika sa teskim oblikom AP sa komplikacijama kao $to su fistule i
prolongirani ileus. U toku AP mo'e do¢i do smanjenja protoka krvi u pankreasu, zbog sekve-
stracije te¢nosti i hipovalemije, stoga je nadoknada te¢nosti u ranoj fazi AP od izuzetnog
znacaja. Od posebnog je znacCaja sastav i energetska vrednost nutrijenata, obzirom da u toku
AP mo'e do¢i do porasta bazalnog metabolizma, kao i do metabolic¢kih poremecaja. Smanje-
na tolerancija glukoze uz oste¢enu sekreciju insulina mo'e dobrim delom biti korigovan ada-
vanjem insulina, ali je transjejunalna primena glukoze ipak najslabiji stimulus za pankreasnu
sekreciju. Obezbedivanje adekvatnih koli¢ina aminokiselina posebno je znacajna u prisustvu
pothranjenosti zbog pankreasne insuficijencije i alkoholizma. Pored toga, glutamin iz lumena
creva je glavni nutritivni sastojak za eterocite. Primena emulzija lipida, bilo putem i.v. infuzija
ili putem jejuuma je bezbedna, uz prac¢enje njihovih vrednosti u krvi.

K1ljuéne redi:akutni pankreatitis, enteralna ishrana, infekcije, nadoknada tec-
nosti, nutrijenti.

A b s tract: Adequate nutritional support can be a major medical problem in acute
pancreatitis. Patients with mild to moderate form of AP may resume a normal diet and nutriti-
onal support is not required, as they have a disease which is short lived. However, in patients
with severe form of AP, nutritional support is mandatory, due to prevention of catabolism,
large nitrogen losses, malnutrition hypovolemia and other pathophysiological mechanisms
that worsen the prognosis. The eneteral nutritional has the advantage here, because it mainta-
ins the integrity of mucosa which may diminish intestinal permeability to endotoxin and dimi-
nish bacterial translocation. Besides that it’s cheaper and associated with less complications
and applied via jejunum does not stimulate pancreatic secretion. The total parenteral nutrtio-
nal (TPN) is recommended in patients with the severe form of AP and complications like
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fistulas and prolonged ileus. During the course of AP a decrease in pancreatic blood flow may
occur due to sequestration of fluid and hypovolemia. Therefore early fluid resuscitation in AP
is of vital important. Substrates and energy value of nutrients are also important, because
during the course of AP there may be an increase in the basal metabolism, as well as metabolic
changes. Lower glucose tolerance due to decrease in insulin sensitivity and impairment in
insulin secretion, can be corrected by exogenus insulin administration. Nevertheless, the tran-
sjejunal route of glucose of malnutrition due to pancreatic fistula and alcoholism, providing of
adequate quantities of amino acids is essential besides that, glutamin is the major fluid for
enterocytes. The administration of lipids either by i.v. route or jejunal route is safe with moni-
toring of their blood levels.

Key wo rd s:acute pancreatitis, enteral nutritional, infections, fluid resuscitation,
nutrients.

Uvod

Varenje i apsorpcija hrane predstavljaju kompleksan proces koji zahteva mno-
gostruku i interaktivnu gastrointestinalnu sekreciju, kao i apsorptivnu, motornu i cir-
kulatornu funkciju (1). Humani pankareas sekretuje, vise od 10 razli¢itih enzima,
zajedno sa vodom i bikarbonatima. Ovi enzimi vrSe hidrolizu makronutritijenata (li-
pida, proteina i uglj. hidrata) u lumenu creva (2).

Postprandijalno, regulacija pankreasne sekrecije predstavlja deo integrisanog
motornog sekretornog odgovora. Mada hrana predstavlja najva’niji fizioloski stimu-
lans, pankreasna sekrecija se vrsi i u periodu gladovanja (izmedu obroka) i precizno
je regulisana i koordinisana (3).

Pankreasna sekrecija zavisi od sastava i fizickih osobina hrane: raznovrsna, ka-
Sata hraa indukuje du'i odgovor, nego homogena, ili tecna hrana, istog energetskog
sastava. Koli¢ina masti, uglj. hidrata i proteina u hrani, takode uti¢e na du'inu i en-
zimski sastav pankreasnog lucenja.

Najva'niji mehanizam koji indukuje postprandijalnu pankreasnu sekreciju je
prisustvo hrane u duodenumu, §to izaziva vagusni-holenergicki refleks i oslobadanje
regulatornih peptida, narocito holecistokinina, koji neuralnim i humoralnim putem
izaziva pankareasnu sekreciju (4).

Patofiziologija akutnog pankreatitisa
i nutricija

Bez obzira na etiologiju, u AP postoji indukcija autodigestije pankreasa i peri-
pankreasnog tkiva, koja nastaje aktivacijom proteoliti¢kih enzima pankreasa i njiho-
vim prodorom u tkivo. Stoga, osnovni princip u leCenju AP je koncept "pankreasnog
odmora’, §to podrazumeva izbegavanje svih bolika stimulacije egzokrine sekrecije
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pankreasa. Primena enteralne i parenteralne ishrane, kod bolesnika sa AP, mo'e uti-
cati na egzokrinu pankreasnu sekreciju (5). Stoga je put davanja hrane veoma va'an
u AP. Parenteralna ishrana ne dovodi do stimulacije egzokrinog pankreasa, §to nije
slucaj sa enteralnom ishranom, osim ishrana putem jejunuma koja takode ne stimuli-
Se egzokrinu pankreasnu sekreciju.

U toku AP dolazi do specifi¢nih i nespecificnih metabolickih poremecaja. Pod
uticajem zapaljenja, sepse i bola, bazalni metabolizam raste, dovodeci do povecane
energetske potrosnje. Ako je AP komplikovan sepsom, oko 80% bolesnika se nalaze
u hipermetabolickom stanju, sa ubrzanim bazalnim metabolizmom za 1,4-1,5 puta, i
velikim gubitkom azota od 20-40 g/dn (6). Ovi metabolicki poremecaji su veoma
sli¢ni onim, koji se javljaju u toku traume, gladovanja, itd. Stanje perzistentnog ne-
gativnog balansa azota je klini¢ki povezano sa znac¢ajno povecanim mortalitetom (7).
Obzirom da je obezbedivanje adekvatnog kalorijskog unosa u cilju postizanja pozi-
tivnog balansa azota i sprecavanja pothranjenosti, od izuzetnog znacaja, pristalice
PN, zastupaju stav, da je stoga veoma va'no primeniti TPN, rano u toku AP (7, 8).
Ali, danas se daje prednost enteralnoj ishrani, i u ranoj fazi kod bolesnika sa teskim
oblikom pankreatitisa, jer se time mo'e smanjiti te'ina bolesti, incidenca nazokomi-
jalnih infekcija i du'ina trajanja sistemske zapaljenjske reakcije (9), dok se TPN
preporucuje samo kod bolesnika sa komplikacijama kao §to su ileus, apscesi, fistule

(10).

Infekcije u akutnom pankreatitisu

Kod bolesnika sa AP mo'e do¢i do razvoja infekcije. One mogu biti prouzroko-
vane translokacijom bakterija iz gastrointestinalnog trakta (GIT), ili nastaju jatroge-
no, u toku primene TPN (intravenskim kateterom).

Beger i saradnici su pronasli crevne bakterije u pankreasu kod 50% bolesnika sa
nekrozom pankreasa, nastalom u toku teskog oblika AP, stoga translokacija bakterija
iz creva u pankreas mo'e biti put Sirenja infekcije (11, 12). Primeéeno je da i u mno-
gim drugim teSkim stanjima, kao $to su teSke traume, opekotine, velike abdominalne
operacije, GIT mo'e da bude mesto odakle poti¢e imuno inflamatorni odgovor. U
ovim stanjima dolazi do hipoperfuzije u splanhni¢noj cirkulaciji, koja mo’e da dove-
de do ostecenja funkcije barijere creva i posledi¢nih infekcija, koje zatim dovede do
multiorgaske disfunkcije (13, 14).

Ishrana enterocita se obavlja iz crevnog sadr'aja, stoga enteralni put ishrane
mo’e da saCuva integritet mukoze, a time i njenu odbrambenu ulogu u prevenciji
translokacije bakterija. Kada je integritet mukoze oStecen, dolazi do translokacije
bakterija i njihovih produkata, koje pokreéu celularni imuni odgovor da oslobada
citokine, $to dovodi do infekcije, koja mo’e da rezultira sepsom (15). Randomizirana
studija kod bolesnika sa teSkim oblikom AP, pokazala je da su bolesnici na enteralnoj
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ishrani imali manje septickih i drugih komplikacija u poredenju sa grupom bolesnika
na TPN. Pored toga, troskovi TPN su bili znatno visi (16).

Do sada su radena brojna klini¢ka ispitivanja primene TPN, ¢iji rezultati ukazu-
ju da se kod ovih bolesnika mnogo ¢escée javljaju infekcije i1 septicke komplikacije,
koje su povezane sa primenom intravenskih karaktera (17). U randomiziranoj klini¢-
koj studiji, pokazano je da kod bolesika koji su u toku preoperativne pripreme prima-
li TPN, incidenca teskih septickih komplikacija je bila 2,5 puta veca u odnosu na
grupu bolesnika koji su bili na oralnoj ishrani (18).

Nadoknada tecnosti

AP se u 80% bolesnika javlja u blagom do umerenom teSkom obliku, koji prola-
zi nakon 3-7 dana, stoga dodatna ishrana nije potrebna jer nutritivni status bolesnika
nije kompromitovan za tako kratko vreme (tabela 1). Medutim, u 20-25% bolesnika
se javlja te'ak oblik AP, koji mo'e da dovede do oStecenja vise organa, razvoja ne-
kroznog oblika pankreatitisa i ltalnog ishoda. Pothranjenost mo’e dodatno da dopri-
nese ovakvom progresivnom toku bolesti, zbog ¢ega nutricija ovih bolesnika ima
veliki znacaj (tabela 2). U toku rane faze AP, postoji veoma tanka granica izmedu
blagog oblika injegovog prelaza u te'ak oblik AP. U ovoj fazi se mo'e javiti smanje-
nje protoka u pankreasu i splanhni¢noj mikrocirkulaciji zbog sekvestracije tenosti,
te pankreasi protok mo'e da padne za 73%, dok arterijski krvni pritisak mo’e ostati
nepromenjen. Nastala ishemija je najverovatnije odgovorna za dalja oStecenja acinu-
snih ¢elija, sa posledi¢nom intracelijskom aktivacijom digestivnog enzima, koji do-
vode do prelaska blagog oblika pankreatitisa u parenhimsku nekrozu. Pankreasnoj
nekrozi i infekciji se pridru’uje imuno inflamatorna reakcija, u najveéem broju letal-
nih ishoda AP (19, 20), a koja se manifestuje kao spektar poremecaja, pocev od
sindroma sistemske zapaljenjske reakcije, do sepse i multiorganske insuficijencije
21).

Obzirom da je hipovolemija sa posledicnom splanhni¢nom ishemijom vrlo va-
“an faktor u patogenezi i prognozi AP, treba odmah otpoceti sa nadoknadom te¢nosti
u ranoj fazi bolesti: tecnost (fizioloski rastvor i rastvor Ringer laktata) treba davati u
koli¢ini od 6-10 1/dn, ili viSe, prema diurezi i CVP. U toku prva tri dana, bolesnici
mogu da akumuliraju 6-12 1 te¢nosti i 600-1200 ml Na (22).

Ugljeni hidrati

U toku AP mo'e do¢i do poremecaja u metabolizmu glukoze, koji se karakteri-
Su smanjenom tolerancijom glukoze, smanjenom osetljivos¢u tkiva na insulin i oste-
¢enom sekrecijom insulina, usled ostecenja beta ¢elija Langerhansovih ostrvaca. Kom-
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TABELA 1. Predlog ishrane kod blagog i umerenog oblika akutnog pankreatitisa

FAZA ISHRANA

1(2-5 dana) - nista per os
- velikih koli¢ina te¢nosti i.v. putem
- analgetici

II (3-7 dana) - ishrana sa ugljenim hidratima,

- umereno zastupljeni proteini i masti

I - normalna ishrana
*ako nestaje bol i vrednosti pankreasnih | - izbegavanje vec¢ih koli¢ina masti
enzima padaju

TABELA 2. Predlog ishrane u teSkom obliku akutnog pankreatitisa

SASTAV KOLICINA

proteini ili aminokiseline 1,2-1,5 g (2 g)/kg/dn
ugljeni hidrati 4-6 g/kg/d*

masti do 2 g/kg/dn*
UKUPNA ENERGETSKA VREDNOST 25-35 kcal/kg/dn*

*treba izbe¢i prekomerno unosenje

kalorija, posebno kod gojaznih osoba

binacija hepaticke i periferne insulinske rezistencije i primarne insuficijencije beta
¢elija (kao posledica pankreasne inflamacije), dovodi do intolerancije glukoze, sti-
mulacije glukoneogeneze, katabolizma proteina i hiperglikemije (22, 23). Ovaj pore-
mecaj mo'e vecim delom biti korigovan davanjem egzogenog insulina, ali u ranim
fazama bolesti treba biti veoma oprezan sa intravenskom primenom glukoze, ¢ak i sa
insulinom. Medutim, pokazano je da davanje glukoze enteralnim putem — u jejunum,
predstavlja najslabiji stimulus za egzokrinu pankreasnu sekreciju (24).

Proteini i amino Kiseline

Bolesnici sa AP nastalom na terenu hroni¢no pankreatitisa (npr. pankreatitis
alkoholne etiologije), mogu da imaju, kao pridru'enu komponentu, pothranjenost,
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kao posledicu hroni¢nog alkoholizma i/ili hroni¢ne pankreasne insuficijencije. Kod
ovih bolesnika, dugotrajna neakdevatna ishrana, dovodi do hipoalbuminemije i ni-
skih intracelularnih vrednosti amino kiselina, koje se javljaju i pre pojave akutnog
ataka (25). Posebno je znaCajan glutamin koji ima centralno mesto u metabolizmu
drugih amino kiselina i predstavlja va'an substrat u procesu regeneracije tkiva i funk-
cijama imunog sistema. Pored toga glutamin, resorbovan iz lumena creva, predsta-
vlja osnovni izvor energije za enterocite i limfocite, i ima ulogu u prevenciji poveca-
nja porpustljivosti intestinalne mukoze i nastanka njene atrofije (26). Iz ovih razloga,
enteralni put ishrane je nezamenljiv i nutritivni status bolesnika ne mo’e biti popra-
vljen primenom iskljuc¢ivo TPN.

Lipidi

Hiperlipidemija se Cesto javlja u toku AP. Visok nivo triglicerida mo'e da bude
uzro¢ni faktor u nastanku AP, ali se umereno povecanje triglicerida mo’e javiti i kao
posledica AP. Uprkos ovim ¢injenicama, intravenske infuzije lipida ne stimuli$u pan-
kreasnu sekreciju i ne pogorsavaju bolest. Lipidi dati putem operativne jejunostome
ili nazojejunalne sonde, izazivaju samo minimalnu stimulaciju egzokrine pankreasne
sekrecije (27). Stoga je prihvaceno da je davanje emulzija lipida u AP (bilo putem i.v.
infuzija ili putem jejunuma) bezbedno, uz pracenje njihovih vrednosti u krvi u cilju
prevencije hipertrigliceridemije.

Zakljuéak

Na osnovu izlo'enog, postavljeni su novi principi u leCenju AP:

— rano otpoceti sa intenzivnom rehidracionom terapijom

— smanyjiti pankreasnu stimulaciju do minimalnog nivoa

— odr’ati integritt GIT-a

— umanjiti sistemski zapaljenjsku reakciju

—izbedi jatrogene komplikacije (sepse prouzrokovane kateterom)

Nadoknada te¢nosti je neophodna u svim oblicima AP. Agresivna EN ili PN
nije neophodna u blagim da umereno teskim oblicima AP. Enteralna ishrana putem
endoskopski plasirane jejunalne sonde je prihvatljiva kod leCenja bolesnika sa te-
§kim oblikom AP, doprinosi klinickom poboljSanju, toku i ishodu bolesti. EN snosi
znacajno manje troSkove od TPN. Postojece komplikacije (pankreasni ascites, formi-
ranje fistula, kolekcije tecnosti) nisu kontraindikacija za EN. U stanjima kada EN
nije moguca (prolongirani paraliticki ileus), potrebno je primeniti PN, ali se ona tada
treba kombinovati sa malim koli¢inama EN.
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