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Exokrinní pankreatická insuficience je podmíněna nedostatečnou sekrecí pankrea­
tických enzymů ev. jejich předčasnou inaktivací anebo jejich inadekvátní aktivací 
ve střevě. Hlavní příčinou u dětí je chronická pankreatitida a cystická fibróza. Klinicky 
se pankreatická malabsorpce projeví neprospíváním, steatoreou s průjmem, azo­
toreou s poklesem sérového albuminu a proteinů. Cystická fibróza je nejčastějším 
autozomálně recesivně dědičným onemocněním kavkazské rasy. Onemocnění má 
charakter multiorgánového postižení. Prognóza velmi závisí na včasné diagnostice 
a multioborovém léčebném přístupu. Autoři poukazují na stále platný význam potního 
testu v diagnostice cystické fibrózy prezentací kazuistiky batolete s cystickou fibrózou 
s negativním novorozeneckým screeningem.
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Exocrine pancreatic insufficiency as a first sign in toddler with cystic fibrosis 
with negative newborn screening – a case study

The cause of exocrine pancreatic insufficiency is inadequate secretion of pancreatic 
enzymes or premature inactivation or inadequate activation in the bowel. The main 
cause is chronic pancreatitis and cystitic fibrosis. Clinical manifestations of pancreatic 
malabsorption are weight loss, steatorrhea with diarrehea, azotorhhea, loss of serum 
albumin and proteins. Cystic fibrosis is the most common autosomal recessive disease 
of the Caucasian population characterised by chronic multi-organ impairment. Early 
diagnosis and multi-professional centre care is necessery for optimal management and 
improved quality of life and survival of patients. The authors point out the importance 
of the sweat test in diagnosis of cystic fibrosis presentation of a case study of toddler 
with cystic fibrosis who had a negative newborn screening. 
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Úvod
Exokrinní pankreatická insuficien-

ce je podmíněna nedostatečnou sekrecí 

pankreatických enzymů anebo jejich ne­

dostatečnou intraluminální aktivací (vro­

zený defekt enterokinázy) anebo jejich 

zvýšenou inaktivací (relativní pankreatická 

insuficience). Pankreatická maldigesce je 

obvykle projevem pokročilého stadia one­

mocnění, protože funkční rezerva pankreatu 

je velká (1). Hlavní příčinou u dětí je chro­

nická pankreatitida a cystická fibróza (CF). 

Nejčastější příčinou chronické pankreatitidy 

a akutní rekurentní pankreatitidy u dětí je CF 
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a hereditární pankreatitida s autozomálně 

dominantní dědičností. Další příčiny chro­

nické pankreatitidy jsou vrozené anomálie 

pankreatických a žlučových vývodů včetně 

pankreas divisium (většina žlázy je dreno­

vána do akcesorního ductus Santorini), po­

traumatické léze, hyperlipidemie, hyper­

triglyceridemie, hyperparatyreoza, deficit 

alfa-1-antitrypsinu, diabetes mellitus 1. typu 

a autoimunitní pankreatitida (2). Relativní 

exokrinní insuficience pankreasu se vysky­

tuje u pacientů s výraznou žaludeční hype­

raciditou (Zollinger-Ellisonův syndrom), po 

resekcích žaludku, tenkého střeva a u ce­

liakie (3).

Redukce pankreatických enzymů vede 

k  pankreatické maldigesci všech základ­

ních živin (tuků, cukrů, bílkovin), liposolu­

bilních vitaminů (A, D, E, K), vápníku a vi­

taminu B12 (nedostatek proteáz). Klinicky 

se pankreatická malabsorpce projeví po­

klesem hmotnosti, steatoreou (objemné 

masťovité stolice s nestrávenými zbytky), 

azotoreou (malabsorpce proteinů), která 

se může manifestovat poklesem sérového 

albuminu a  proteinů, periferními edémy 

(4). U dětských pacientů se můžeme setkat 

i se zácpou. Ostatní projevy malabsorpční­

ho syndromu jako hypokalcemická tetanie, 

stomatitida, makrocytární anémie, hemo­

ragické projevy a metabolická osteopenie 

jsou méně časté (3).

Kazuistika
17měsíční dítě bylo odesláno na vyšetření 

do gastroenterologické ambulance Kliniky 

dětí a  dorostu (GEA KDaD) v  Univerzitní 

nemocnici v  Martině pro suspektní aler­

gii na bílkovinu kravského mléka (ABKM). 

Anamnesticky šlo o dítě z II. fyziologické gra­

vidity, porod spontánní záhlavím, v ukonče­

ném 39. gestačním týdnu, porodní hmotnost/

délka: 3 400 gramů/52 centimetrů, přiměřená 

poporodní adaptace, bez ikteru. Výsledky 

screeningových vyšetření, včetně screeningu 

na CF byly negativní. Očkování proběhlo dle 

platného očkovacího kalendáře bez kom­

plikací. V rodinné anamnéze – otec zdravý, 

matka – polinóza, 5letý bratr sledovaný 

dermatologem pro atopickou dermatitidu. 

V osobní anamnéze bylo dítě doposud dva­

krát hospitalizováno, a to ve věku 3 měsíců 

pro akutní bronchitidu a ve věku 7 měsíců 

pro bakteriemii (Escherichia coli) bez jedno­

značného origa. 

Z hlediska výživy bylo dítě kojeno do 4. 

měsíce věku, dokrmováno hypoalergenní 

umělou mléčnou formulí, komplementární 

strava byla zaváděna od ukončeného 4. mě­

síce věku s dobrou tolerancí. Dítě prospíva­

lo (váha v pásmu 50. percentilu), bylo bez 

gastrointestinální symptomatologie. Projevy 

atopické dermatitidy manifestní od 5. měsíce. 

Od 6. měsíce věku stolice frekventnější 6× 

denně, kašovité, bez příměsí. Mléčné produk­

ty byly zavedeny do stravy v 11. měsíci věku. 

Postupně s navyšujícím množstvím mléčných 

produktů od 12. měsíce věku matka pozoro­

vala změněný charakter stolice, které byly 

objemné s přítomností nestrávených zbytků, 

apetit u dítěte byl ale dobrý, dítě bylo bez 

bolestí břicha, nauzey, zvracení, hmotnostní 

křivka progresivní, kožní nález stacionární, 

respirační symptomatologie nepřítomná, 

psychomotorický vývoj byl v normě. 

Při prvovyšetření v GEA KDaD, věk 17 

měsíců, hmotnost 11 900 gramů (50.–75. 

percentil), atopický kolorit kůže s  ložisky 

atopické dermatitidy na trupu, nález na 

srdci, plicích a abdomenu fyziologický, pe­

rianální oblast v normě. Stav hodnocený 

jako suspektní vývoj ABKM, atopická der­

matitida, zahájen byl eliminační test – bez­

mléčná dieta u dítěte, které bylo převedeno 

na výživu aminokyselinovým preparátem. 

V průběhu následujících 2 týdnů bylo dí­

tě léčeno cefalosporinem II. generace pro 

1 ataku akutní pyelonefritidy (etiologicky 

Escherichia coli). První kontrola v  GEA 

KDaD následovala po 4 týdnech, věk 18 mě­

síců. Tolerance bezmléčné diety a aminoky­

selinové formule dobrá, frekvence stolice 

snížena na 3–4× denně, stolice méně ob­

jemné, přetrvávala ale přítomnost nestrá­

vených zbytků stravy, stagnace hmotnosti, 

kožní nález stacionární. Ultrasonografické 

vyšetření parenchymatózních orgánů dutiny 

břišní bylo s  fyziologickým nálezem. V  la­

boratorních vyšetřeních v krevním obraze 

reaktivní trombocytóza, hemoglobin při 

dolní hranici normy, nespecifická zánětli­

vá aktivita nízká, hypogamalobulinemie 

IgA, vs. transientní, mírná hyperglykemie 

a izolovaná elevace AST, hypovitaminóza D. 

Mineralogram, hladiny sérových proteinů, 

albuminu, kreatinkinázy, hladina vitaminu 

B12, funkce štítné žlázy byly ve fyziologic­

kých rozmezích (Tabulka 1). Sérologický 

skríning na celiakii (protilátky proti tkáňové 

transglutamináze v třídě IgA, IgG, endo­

mysiální protilátky) byli negativní, známky 

senzibilizace na bílkovinu kravského mléka 

(alfa laktalbumin), vaječný bílek a lepek (hla­

diny specifických IgE v pásmu 1.–2. třídy). 

Mikrobiologické a parazitologické vyšetření 

stolice s negativním výsledkem. Zjištěna 

byla nízká hladina elastázy-1 ve stolici: mé­

ně než 15,0 µg/gr. Dítě bylo ponecháno na 

eliminační bezmléčné dietě, výživa amino­

kyselinovou formulí (AKF), suplementace 

vitaminu D. Druhá kontrola v GEA KDaD 

proběhla s odtupem 3 týdnů, bylo zrealizo­

váno kontrolní vyšetření elastázy-1 ve stoli­

ci, které prokázalo opakovaně nízkou hladi­

nu, méně než 15,0 µg/gr stolice. V klinickém 

obraze hmotnost 12 900 g (+800 g/3 týdny), 

Tab. 1.  Výsledky laboratorních vyšetření u batolete s CF 
Hemoglobin 113 g/l Glykemie 5,7 mmol/l Cholesterol 3,99 mmol/l Natrium 138 mmol/l CRP 2,5 mg/l

Leukocyty 10,7 tis. Kreatinin  22 µmol/l AST 0,78 µkat/l Kalium 5,0 mmol/l IgA 0,180 g/l

Trombocyty  960 tis. Celk. bílkovina  64,7 g/l ALT 0,58 µkat/l Chloridy 105 mmol/l IgG 5,97 g/l

Neutrofily  36 % Albumin  32 g/l ALP 5,25 µkat/l Vápník 2,58 mmol/l IgM 0,63 g/l

Lymfoycyty  62 % Celk. bilirubin  4,4 µmol/l GMT 0,25 µkat/l Fosfor 1,92 mmol/l IgE 10,0 g/l

Eozinofily  1 % Konjugovaný bilirubin  0,7 µmol/l CK 1,23 µkat/l Železo 11,4 mmol/l VitD 21,6 g/l

celk. bílkovina – celková bílkovina, celk. bilirubin – celkový bilirubin, AST – aspartátaminotransferáza, ALT – alaninaminotransferáza, ALP – alkalická fosfatáza, GMT – gama-
glutamyltransferáza, CK – kreatinkináza, CRP – C-reaktivní protein, IgA – imunoglobulin třídy A, IgG – imunoglobulin třídy G, IgM – imunoglubulin třídy M, IgE – imunoglobu-
lin třídy E, vitD – vitamin D
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charakter stolice beze změny s přítomností 

nestrávených zbytků. V mikrobiologickém 

vyšetření z nosu pozitivní záchyt methycilin 

rezistentního Staphylococus aureus, bez kli­

nického korelátu. Vzhledem k signifikantně 

nízké hodnotě elastázy-1 a klinické symp­

tomatologii pankreatické maldigesce byla 

zahájena substituční léčba pankreatickými 

enzymy v dávce 5 × 5 000 j, výživa amino­

kyselinovou formulí. Dítě bylo objednáno 

na vyšetření potního testu, který se opa­

kovaně vzhledem k manifestaci respirační 

symptomatologie nepodařilo ambulantně 

zrealizovat. V průběhu měsíce dítě dvakrát 

překonalo akutní bronchitidu (antibiotická 

léčba Biseptol, Suprax), následně bylo hos­

pitalizováno na dětském oddělení spádové 

nemocnice pro pravostrannou broncho­

pneumonii s bronchoobstrukční složkou, 

v  léčbě cefalosporinové antibiotikum třetí 

generace, inhalační kortikosteroidy + be­

tamimetika. Etiologicky pozitivní záchyt 

Klebsiella pneumoniae a Streptococcus pneu­

moniae z dýchacích cest. Vzhledem k vývoji 

klinického stavu a suspekci na CF bylo dítě 

přeloženo do Národního ústavu dětské tu­

berkulózy a respiračných chorob v Dolním 

Smokovci. Zde po odléčení akutního sta­

vu byl zrealizován potní test, a to dvakrát 

s pozitivním výsledkem: 85 a 123 mmol/l. 

Následně molekulárně genetickým vyše­

třením (11/2021) byla u dítěte potvrzená 

diagnóza cystické fibrózy na podkladě 

složeného heterozygotního stavu variant 

deltaF508 a CFTRdele2,3. 

Diskuze
Cystická fibróza je nejčastější auto­

zomálně recesivně dědičné onemocnění 

kavkazské rasy s přibližným výskytem 1 na 

3 000 novorozených dětí. Onemocnění je 

způsobeno mutací v genu označovaném 

jako CFTR (cystic fibrosis transmembrane 

conductance regulator), který kóduje CFTR 

protein, jež funguje jako chloridový kanál 

na apikální membráně buněk (5). Porucha 

tohoto kanálu způsobí, že chloridy jsou ne­

dostatečně secernovány a pro zachování 

elektroneutrality je nadměrně absorbován 

sodík a s ním i voda. Tak se mění složení 

a vlastnosti sekretů, především jejich vaz­

kost, což je příčinou většiny klinických pří­

znaků (6). S vyjímkou centrálního nervového 

systému onemocnění postihuje všechny or­

gánové systémy, dominantně dýchací a trá­

vicí ústrojí. Cca 10–15 % novorozenců s CF 

se rodí s mekóniovým ileem, některé děti 

trpí recidivujícími prolapsy rekta. U 85 % ne­

mocných se v průběhu onemocnění rozvine 

insuficience zevně sekretorické činnosti 

pankreatu. Recidivující pankreatitidy jsou 

časté u nemocných s částečně zachovalou 

zevně sekretorickou funkcí pankreasu (7). 

Od roku 2009 se novorozenecký screening 

CF (NSCF) stal součástí celoplošného screenin­

gu vybraných vrozených onemocnění. V su­

ché kapce krve se stanovuje imunoreaktivní 

trypsin (IRT), což je produkt buněk acinů pan­

kreatu, jehož zvýšená hladina je způsobena 

jeho únikem do cirkulace při blokádě duktů 

v pankreatu. NSCF odkryje časně a spolehlivě 

diagnózu CF ve 2/3 případů, 5–10 % pacien­

tů má však screening negativní. Negativní 

NSCF je popisován zejména u mírných mutací 

spojených s pankreatickou suficiencí nebo 

u pozdního nástupu pankreatické insuficience 

(8). Je proto potřebné myslet na to, aby se 

v důsledku negativního screeningu diagnóza 

CF nezamítla. 

Zlatým standardem diagnostiky CF je 

potní test. Ke stimulaci pocení se využívá 

pilokarpinová iontoforéza. Normální kon­

centrace chloridů v potu se pohybuje mezi 

10–30 mmol/l potu, s věkem hodnota kon­

centrace mírně stoupá. U  CF jsou hodno­

ty nad 60 mmol/l. Hraniční hodnoty mezi 

30–60 mmol/l potu diagnózu ani jednoznačně 

nepotvrdí ani nevyloučí. V případě hraničních 

nebo vysokých hodnot je potřebné potní test 

zopakovat, stejně tak u negativního výsled­

ku, přetrvává-li klinické podezření na CF (9). 

Diagnózu pak upřesní, resp. potvrdí moleku­

lárně genetické vyšetření. V současné době je 

známo více než 1 700 mutací genu pro CFTR, 

nejčastější mutací je F508del. S falešně pozi­

tivním výsledkem potního testu se můžeme 

setkat u pacientů s insuficiencí nadledvin, ek­

todermální dysplazií, hypertyreózou a těžkou 

formou atopického ekzému, falešně negativ­

ní výsledek může být důsledkem periferních 

edémů (10).

Nejrozšířenějším, a v klinické praxi uží­

vaným nepřímým testem k hodnocení exo­

krinní insuficience, je stanovení elastázy-1 

ve stolici. Pankreatická elastáza na rozdíl od 

chymotrypsinu je během střevní pasáže jen 

minimálně štěpena. Normální hodnoty jsou 

nad 200 µg/gr stol., nižší hodnoty jsou v prv­

ním měsíci života a u předčasně narozených 

dětí a v průběhu akutních průjmových one­

mocnění (2). Elastáza je humánního původu, 

proto se nemusí před vyšetřením ukončovat 

substituční enzymatická léčba.

Substituční léčba exokrinní pankreatic­

ké insuficience formou acidorezistentních 

mikropelet je indikována pokud je přítomný 

trvalý hmotnostní úbytek, frekventní stolice 

s nestrávenými zbytky, pankreatická bolest 

anebo dyspeptické obtíže (meteorismus, 

dyspepsie, průjem/zácpa) (11). Maximální 

dávka (lipázy) u dětí s CF by neměla pře­

sáhnout 10 000 j/kg/den, pro zvýšené riziko 

vzniku fibrotizující kolonopatie. Snížený ob­

sah bikarbonátů v pankreatické šťávě může 

vést ke snížené aktivaci pankreatických en­

zymů, přidání inhibitorů protonové pumpy 

(zvýšením pH v duodenu) vede k  lepší vy­

užitelnosti enzymů (3).

Závěr 
Prognóza pacientů s CF závisí na včasné 

diagnostice a multioborovém léčebném pří­

stupu, který je zaměřený na péči o dobrou 

průchodnost dýchacích cest, péči o dob­

rý stav výživy, boji proti infekci a zánětu 

a soustavné vyhledávání a léčbu komplika­

cí. Novorozenecký screening má svá úskalí 

a nelze se na něj stoprocentně spoléhat, 

proto je na CF nutno stále myslet i u těch 

dětí, které prošly sreeningem jako nega­

tivní a v případě, že mají jakékoliv příznaky 

suspektní k diagnóze CF, indikovat potní 

test (12). Indikacemi potního testu kromě 

respirační symptomatologie jsou: mekoni­

ový ileus, prolongovaná hyperbilirubinemie 

u novorozenců, u kojenců a batolat nepro­

spívání, steatorea, přítomnost nestrávených 

zbytků/hlenu ve stolici, cholecystolitiáza, 

recidivující prolapsy rekta, syndrom distální 

střevní obstrukce, exokrinní insuficience 

pankreasu, opakované hyponatremické 

hypochloremické dehydratace s metabo­

lickou alkalózou, u starších dětí akutní reku­

rentní a chronická pankreatitida, chronické 

cholestatické hepatopatie a fokální biliární 

cirhóza nejasné etiologie. 
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