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ie Bedeutung der exokrinen Pankreasinsuffizienz

(EPI) bei Patienten mit Diabetes bedarf einer

Einschdtzung, welche das aktuelle Positionspapier
darzulegen versucht.

Pravalenz der exokrinen Pankreas-
insuffizienz bei Patienten mit Diabetes

Als Goldstandard zur Diagnose der EPI gelten direkte
(Enzym-)Messungen, die eine endoskopische Untersuchung
mit Aspiration von Duodenalsekret nach intravenoser Ver-
abreichung von Sekretin und Cholezystokinin notwendig
machen!. Mit dieser invasiven Methode konnte bei bis zu 43
% der Patienten mit Diabetes eine EPI nachgewiesen wer-
den. Neuere Studien verwenden indirekte Tests zur Diagno-
stik, insbesondere die Bestimmung der Elastase-1 im Stuhl.
Damit wurden vergleichbare EPI-Préivalenzen zwischen 26
% und 57 % bei Patienten mit Typ-1-Diabetes beschrieben’
6. Eine schwere EPI, definiert als Elastase-1-Konzentration
im Stuhl < 100 pg/g wurde dabei bei 25 % der Patienten fest-
gestellt. Fiir Patienten mit Typ-2-Diabetes gibt es Daten, die
fiir ca. jeden dritten Patienten eine EPI beschreiben, wobei
mehr als die Hilfte der Patienten — insgesamt rund 15 % —
eine schwere EPI aufweisen* 6.

Eine groBe Klassifikationsstudie mit 1.922 Diabetes-
Patienten priifte anhand der verfiigbaren Befunde und
Daten die bisherige Diabetes-Klassifikation!?. Die Klassifi-
zierung des Diabetes mellitus erfolgt in 4 Typen: Typ-1-Dia-
betes, Typ-2-Diabetes, andere spezifische Diabetestypen
mit unterschiedlicher Pathogenese und Gestationsdiabe-
tes. Unter den anderen spezifische Diabetestypen wird
auch der pankreoprive Diabetes mellitus gereiht. In der
Studie zeigte sich, dass mindestens 8 % der zuvor als Typ 1
oder 2 klassifizierten Patienten der Gruppe 3 (,,andere spe-
zifische Diabetes-Typen®) zuzuordnen waren!l. Altere
Publikationen sprechen von einer deutlich niedrigeren

1

Priavalenz von nur 0,5-1,15 % pankreopriv bedingter
Diabetesfille!? 13.

Pathophysiologie der
Doppelerkrankung des Pankreas

Bei exokriner Pankreasinsuffizienz kommt es iiber unter-
schiedliche Mechanismen héufig auch zu einer Schidigung
des endokrinen Pankreas und umgekehrt bei endokriner
Pankreasinsuffizienz haufig auch zu einer Schidigung des
exokrinen Anteiles. Atiopathogenetisch ist der gemeinsame
Ursprung von exokrinen und endokrinen pankreatischen
Vorlauferzellen ein wesentlicher Aspekt. Weiters kommt es
im Rahmen einer Entziindung des Pankreas zu einer Sto-
rung der Betazellregeneration mit folgender Reduktion der
Betazellmasse!+1°.

Diagnostik der
exokrinen Pankreasinsuffizienz

Wegweisend ist hierzu die Anamnese. Typisch fiir eine EPI
sind Diarrhoe, Stuhlinkontinenz, Obstipation, Blihungen,
Abdominalschmerzen, Gewichtsverlust, Steatorrhoe, Ubel-
keit und Erbrechen'’. Patienten mit einer Steatorrhoe, wel-
che sich allerdings erst bei einer Reduktion der exokrinen
Pankreasfunktion um 60-90 % entwickelt, sind gefdhrdet
fiir eine Mangelernidhrung!”. Dabei besteht eine eindeutige
Korrelation zwischen niedrigen Stuhl-Elastasewerten, ernie-
drigten Vitamin-D-Spiegeln und einer Osteoporose'$: 1.

Bei entsprechender Symptomatik folgt zur weiteren Dia-
gnostik ein Funktionstest. Die Bestimmung der Elastase-1-
Konzentration im Stuhl mittels Immunassay gilt als Stan-
dardtest, welcher mit direkten Tests und den mittels ERCP
erhobenen Befunden korreliert??2. Bei der Elastase-1 han-
delt es sich um eine Endoprotease des pankreatischen Ver-
dauungsenzymsekrets, welches wihrend der Darmpassage
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Differenzialdiagnose

Diagnostische Optionen

Reizdarmsyndrom

Anamnese (Rom-Kriterien), Koloskopie

Funktionelle Dyspepsie

Manometrie, Sonographie, Endoskopie, Rom-Kriterien

Gastrodsophagegaler Reflux

Gastroskopie, probatorische Therapie

Gastrointestinale Karzinome Gastroskopie

 Kolorektal Koloskopie

* Magen (Kontrastmittel-)Sonographie

* (Gallenwege MRT, CT

e Pankreas Endosonographie

* Leber

Zbliakie Transglutaminase-IGA-Antikrper, endomysiale Antikérper, IgA quantitativ

Gallenweg/-stein-Erkrankungen

Oberbauch-Sonographie, Endosonographie, MRCR ERCP antimitochondriale Antikdrper

Entziindliche Darmerkrankungen

Osophagogastroduodenoskopie, Koloskopie, Dinndarm-MR

Bakterielle Dinndarmfehlbesiedelung

Glukose-Wasserstoff-Atemtests, Stuhlkultur, Dinndarm-MR

Nichtalkoholische Steatohepatitis (NASH)

Oberbauch-Sonographie, Labor

Autonome Neuropathie des Magen-Darm-Trakts

Magenentleerungsszintigraphie, Ausschluss/Nachweis von Neuropathie-Symptomen an anderen Organen

Nebenwirkungen der Diabetestherapie, Anamnese

2.B. Metformin, Acarbose, Inkretinanaloga

Tab.: Differenzialdiagnose der exokrinen Pankreasinsuffizienz

nicht gespalten wird und sich daher in ca. 5-facher Konzen-
tration im Stuhl angereichert detektieren lasst?>. Bei EPI
sinkt die Stuhlkonzentration der Elastase-1 und eignet sich
damit als Marker der exokrinen Pankreasfunktion. Die
Sensitivitdt des Tests liegt bei ungefidhr 65 % fiir den Nach-
weis einer leichten und bis zu 100 % fiir den Nachweis einer
schweren EPI, die Spezifitit betragt tiber 90 %2224,

EPI-Screening
bei Diabetespatienten

Bei der relativ hohen Priavalenz der EPI erscheint ein
Screening bei Diabetespatienten mit gastrointestinalen
Beschwerden (Diarrhoe, Stuhlinkontinenz, Obstipation,
Blahungen, Abdominalschmerzen, Gewichtsverlust, Stea-
torrhoe, Ubelkeit und Erbrechen) sinnvoll?5-3,

Differenzialdiagnose der
exokrinen Pankreasinsuffizienz

Die differenzialdiagnostisch in Erwédgung zu ziehenden
Erkrankungen ergeben sich aus der genannten Symptoma-
tik der EPIV. Bei Diabetespatienten ist zusitzlich an eine
autonome Neuropathie des Magen-Darm-Traktes sowie
an gastrointestinale Nebeneffekte oraler Antidiabetika

(Metformin, Acarbose, Inkretinanaloga) zu denken. Auch
Zuckeraustauschstoffe wie die hdufig verwendete Fruktose
oder Sorbit konnen bei Unvertréglichkeit vergleichbare
Symptome hervorrufen. Die Diagnose einer Gastroparese
kann mit einer Magenszintigraphie erfolgen, ein Labor-
screening, die sonographische und endoskopische Abkla-
rung sowie der Wasserstoff-Atemtest zum Nachweis einer
bakteriellen Fehlbesiedlung im Diinndarm ergénzen die
differenzialdiagnostischen MaBnahmen?'. Zusétzlich ist der
Ausschluss eines Pankreaskarzinoms wichtig, welches bei
Diabetes im Vergleich zur nichtdiabetischen Bevolkerung
héufiger auftritt. Weitere Differenzialdiagnosen sind in
Tabelle 2 zusammengefasst3> 33,

Therapie der
exokrinen Pankreasinsuffizienz

Die Therapie der EPI besteht in einer ausreichenden Sub-
stitution von Pankreasenzymen. Bei schwerer Pankreas-
insuffizienz sind pro Gramm Fett 2.000-4.000 Einheiten Lipa-
se notig. Die Dosisfindung richtet sich nach den klinischen
Beschwerden des Patienten mit dem Ziel der Beschwerde-
freiheit. Eine Erndhrungsberatung zum mdoglichst guten
Einschitzen der Fettmenge in der Nahrung und zur Vor-
beugung von Mangelzustinden sollte zusitzlich erfolgen.




Die Evidenz fiir die Behandlung der Malabsorption durch
Pankreasenzymsekretion ist sehr gut!73%.34-39,

Ob durch eine Pankreasenzymsubstitution und die damit
moglicherweise verbesserte und besser abschédtzbare Nihr-
stoffresorption auch die Diabeteseinstellung verbessert
wird, ist unklar — diesbeziiglich fehlen randomisierte, kon-
trollierte, prospektive Studien.

Zusammenfassung

e Exokrine Pankreasinsuffizienz bei Diabetespatienten
ist haufig; auf Basis der fikalen Elastase-1 erhobene
Studiendaten legen Pravalenzen von etwa 50 % (Typ-
1-Diabetes) respektive 33 % (Typ-2-Diabetes) nahe.

e Nicht alle Patienten weisen die klassische Symp-
tomatik mit Durchfillen, Steatorrhoe und Gewichts-
abnahme auf.

¢ Die invasive Diagnostik ist der Goldstandard (fiir
Studien); unter den indirekten Tests weist die Bestim-
mung der Elastase-1 im Stuhl die hochste Sensitivitat
und Spezifitit auf.

e Die Testung auf fakale Elastase-1 sollte zumindest
bei allen symptomatischen Patienten durchgefiihrt
werden.

e Differentialdiagnostisch sind unter anderem Erkran-
kungen wie Zoliakie (betrifft ca. 3-5 % aller Patienten
mit Typ-1-Diabetes) und autonome Neuropathien des
Magen-Darm-Traktes, aber auch Diabetes-unabhingige
Erkrankungen wie das Reizdarmsyndrom und gastro-
intestinale Karzinome zu beriicksichtigen.

e Symptomatische Patienten mit einer fakalen Elastase-1
< 100 pg/g sollten mit Pankreasenzymen in ausreich-
ender Dosierung addquat therapiert werden.

e Die Therapie verbessert die Symptomatik signifikant,

die Versorgung mit fettloslichen Vitaminen wird nor-

malisiert, das Osteoporoserisiko positiv beeinflusst;
eine Verbesserung der diabetischen Stoffwechsellage
lasst sich hingegen nicht in allen Studien dokumentieren.

Ein pankreopriver, auch als Typ 3c bezeichneter

Diabetes muss nicht zwangslaufig mit Insulin behandelt

werden, auch eine Behandlung mit oralen Diabetes-

préaparaten ist — zumindest initial — oft mé&glich.
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