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IZVLECEK

Stevilna etiolosko raznolika bolezenska stanja, pove-
zana s sladkorno boleznijo, lahko povzrocajo motnje
prebave in malabsorpcijo. Diabeti¢na enteropatija je
relativno znan kroniéni zaplet sladkorne bolezni.
Manj je znanega o eksokrini disfunkciji pankreasa
pri sladkorni bolezni, ¢eprav naj bi slo za relativno
pogosto motnjo. Celiakija je ena najpogostejsih
komorbinosti pri sladkorni bolezni tipa 1, s katero
si delita skupno avtoimunsko ozadje. Malabsorpcija
je navsezadnje lahko tudi posledica farmakoloskega

zdravljenja, Se posebej z metforminom.
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ABSTRACT

Several ethiologically diverse comorbidities associ-
ated with diabetes can cause a variety of gastroin-
testinal disturbances and thus malabsorption.
Diabetic enteropathy is well established chronic
complication of diabetes. Much less is known about
the exocrine pancreatic insufficiency and its relation
to diabetes, however it is believed to be a relatively
common comorbidity. Celiac disease is another
common finding in type 1 diabetes that shares a
common autoimmune etiology. Nonetheless, mal-
absorption could also be a consequence of pharma-
cological treatment, especially metformin use.
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UvVOD

Simptomi s strani prebavnega trakta so zelo pogosti
pri sladkorni bolezni, saj naj bi jih navajalo do 75 %
bolnikov. V vecini primerov gre (zgol)) za neprijetne
simptome, kot so zgoden obé¢utek polnjenosti, sla-
bost, napenjanje, bolecina, zaprtje in driska (1).
Eden od moznih vzrokov za omenjeno simptoma-
tiko je malabsorpcija, ki je obicajno ne povezujemo
s sladkorno boleznijo, Se posebej pri prekomerno
prehranjenih in debelih. Prevalenco je zelo tezko
dolociti, saj gre za etiolosko razliéne vzroke, ki so
lahko tudi socasno prisotni in vsak na svoj nacin pri-
spevajo k nastanku malabsorpcije. Nekateri od njih
so relativno pogosti, zato je povsem upravicena
domneva, da gre za pogosto komorbidnost. Postavi-
tev diagnoze je pomembna, saj je zdravljenje lahko
zelo ucinkovito, medtem ko je v drugih primerih

korist zdravljenja vprasljiva.

DIABETICNA ENTEROPATIJA

Diabeti¢na enteropatija je kroni¢ni zaplet slad-
korne bolezni, ki zaobjema spekter simptomov:
zaprtje, drisko in fekalno inkontinenco, kar govori
za predominantno prizadetost debelega crevesa,
ceprav je prizadeto tudi tanko ¢revo. Simptomatika
je obicajno bolj izrazita v nocnem casu. Zaprtje je
najpogostejsi simptom, driska se pojavlja nekoliko
redkeje (2). V osnovi gre za prizadetost avtonom-
nega zivéevja na nivoju motoriénega nevrona in
intestinalno preobcutljivost. Pomanjkanje inzulin-
skega rastnega dejavnika-1 (angl. insulin-growth
factor 1, IGF-1) naj bi povzrocilo atrofijo gladkih
misi¢nih celic, kar vodi v moteno motiliteto,
razrast bakterij v tankem ¢revesju in poslediéno
malabsorpcijo (3). Izrazita steatoreja je kljub temu
redek pojav. Diabeticna enteropatija prizadene
pogosteje bolnike s sladkorno boleznijo tipa 1 kot
tiste s tipom 2, kar govori v prid izsledkom, da sta
trajanje bolezni in urejenost glikemije povezana z

njenim nastankom (4).
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EKSOKRINA PANKREATICNA
INSUFICIENCA

Zaradi tesne anatomske in fizioloske povezanosti
med endokrinim in eksokrinim sistemom pankreasa
je pricakovati, da okvara enega zleznega sistema pri-
zadene tudi drugega. Pomanjkanje troficnega ucinka
inzulina na acinarne celice, zmanjsana Zivéna stimu-
lacija pankreasa ob diabeti¢ni avtonomni nevropatiji
in mikroangiopatija naj bi bili poglavitni patofiziolo-
$ki mehanizmi, ki vodijo v fibrozacijo pankreaticnega
parenhima in nastanka eksokrine pankreaticne insu-
ficience (EPI) pri sladkorni bolezni (5). Klini¢na slika
EPI je odvisna od prizadetosti pankreasa in se lahko
izrazi od blage gastrointestinalne simptomatike do
izrazite steatoreje. Prevalenca EPI se v literaturi pre-
cej razlikuje (5-56 %), vendar je nekoliko bolj pogosta
pri sladkorni bolezni tipa 1 kot pri tipa 2 (6). Dejav-
niki, ki nakazujejo vecjo verjetnost za nastanek EPI
so trajanje sladkorne bolezni, slabo urejena glikemija
in velika potreba po inzulinu. Kljub zelo verjetni
povezanosti obeh zleznih sistemomv pa Se vedno ni
povsem dokazano ali zdravljenje enega vpliva na
izboljsanje drugega (7).

CELIAKIJA

Sladkorna bolezen tipa 1 je povezana z nastankom
nekaterih drugih bolezni s podobno avtoimunsko
etiologijo. Celiakija je avtoimunsko povzrocena ente-
ropatija ob izpostavljenosti glutenu. Tako kot pri
sladkorni bolezni tipa 1 gre tudi pri tej za mocéno
genetsko nagnjenost. Obe bolezni sta namre¢ pove-
zani z nosilstvom HLA DQ2 in DQ8 (8). V primerjavi
s splosno populacijo (1-2 %) je prevalenca celiakije
pri bolnikih s sladkorno boleznijo tipa 1 precej vecja
(10 %), zato je smiselno presejanje te populacije (9).
Klini¢na slika vkljucuje gastrointestinalno simpto-
matiko povezano z malabsorpcijo, torej drisko in
steatorejo ter hujSanje, kar se bistveno izboljsa po

zdravljenju z brezglutensko dieto.



PREBAVNE MOTNJE POVEZANE Z
METFORMINOM

Metformin je uc¢inkovit antidiabetik z dobrim var-
nostnim profilom in Sirokimi indikacijami pri
zdravljenju sladkorne bolezni tipa 2, zaradi cesar je
tudi najpogosteje predpisovani antidiabetik. Nje-
govi ucinki niso omejeni zgolj na presnovo glukoze,
temve¢ pomembno vplivajo tudi na prebavila. Kar
25 % bolnikov namre¢ poroca o simptomih s strani
prebavil, 5 % pa metformina zaradi tega ne prenasa
(10). Slabost, bruhanje, flatulenca in driska so obi-
cajni simptomi. Mehanizem ni povsem pojasnjen,
predlaganih je nekaj hipotez: povecano izlocanje
serotonina in s tem povezano simptomatiko, pove-
¢ano izloCanje in zmanjsana absorpcija Zol¢énih kislin
ter sprememba crevesne bakterijske flore (11). Uci-
nek metfromina je odvisen predvsem od velikosti
odmerka in formulacije. Ceprav se klinicna slika
malabsorpcijskega sindroma ne izrazi, je dolgoroc¢no
zdravljenje z metforminom povezano z malabsorp-
cijo vitamina B12. Kar pri 30 % bolnikov naj bi slo
za pomanjkanje vitamina B12 (12). Tveganje za
nastanek megaloblastne anemije in nevropatije je

zato pri teh bolnikih vecje.

PRISTOP K SLADKORNEMU BOLNIKU
Z. GASTROINTESTINALNO
SIMPTOMATIKO

Vcasih zgolj skrbna anamneza in klini¢ni pregled
zadostujeta za skorajsnjo postavitev diagnoze. Uci-
nek antidiabetikov na prebavila je zelo verjeten, zato
je sprememba terapije Ze diagnosti¢no-terapevtski
poskus. Ze samo zmanjsanje odmerka metformina
ali sprememba rezima jemanja (med ali po obroku)
lahko izboljsa simptome ali ti povsem izzvenijo.
Uporabi se lahko tudi formulacijo s podaljsanim
sproscanjem (13). Od ostalih zdravil, ki lahko pov-
zroCajo simptome s strani prebavil, so tudi statini
in alfa-glukozidazni inhibitorji (akarboza). Zdravila,
ki vplivajo na inkretiski sistem praviloma povzro-
cajo simptome, vezane na zgornja prebavila (slabost,
bruhanje in upocasnjeno praznenja Zelodca), redko

povzrocajo driske.

Ce sprememba terapije ne izboljsa simptomatike, je
potrebna bolj usmerjena diagnostika. Pri sladkorni
bolezni tipa 1 se je potrebno usmeriti v diagnostiko
celiakije. Ne glede na etiologijo sladkorne bolezni
je smisleno izkljuciti EPL. Ob izrazenih simptomih
prizadetosti avtonomnega zivéevja (motnje srénega
ritma, ortostatizmi, motnje mikcije, motnje potenja)
so prebavne motnje in malabsorpcija skoraj zago-
tovo povezane z avtonomno nevropatijo oziroma
diabeti¢no enteropatijo. Za potrditev diagnoze se

uporablja tudi funkcionalna diagnostika.

Nenazadnje je diferencialno diagnosti¢no potrebno
pomisliti tudi na depresivno razpolozenjsko motnjo,
ki je pri sladkornih bolnikih pogosta, a tudi pogosto
spregledana, in je prav tako mozen vzrok prebavnih
tezav (3).

ZDRAVLJENJE PREBAVNIH MOTEN]
PRI BOLNIKU S SLADKORNO
BOLEZNIJO

Ce je etiologija opredeljena, je vzro¢no zdravljenje
vecinoma ucinkovito (celiakija, EPI, nezeljeni ucinki
zdravil). Ob nepojasnjeni etiologiji in pri diabeti¢ni
enteropatiji pa je zdravljenje simptomatsko z zadostno
hidracijo in uporabo antiperistaltikov (loperamid).
Zaradi moznosti razrascanja bakterij se v literaturi
priporoca terapevtski poskus z antibioticnim zdravlje-
njem (14). Ne glede na etiologijo je pomembna dobra
urejenost glikemije, s ¢im nizjo variabilnostjo. Ce
simptomi kljub temu vztrajajo, se poskusi s somato-
statinskimi analogi (oktreotid, lanreotid), ki pa lahko
mocno poslabsajo urejenost glikemije.

VPLIV MALABSORPCIJE IN NJENEGA
ZDRAVLJENJA NA UREJANJE
GLIKEMIJE

Urejanje glikemije pri bolniku z gastrointestinalno
simptomatiko in malabsorpcijo je pricakovano bolj
tezavno. Antidiabeticno zdravljenje v osnovi temelji
na ¢im bolj predvidljivem vnosu hrane. Vsaka mot-
nja na nivoju prebave lahko povzroci hipoglikemijo

ali hiperglikemijo. Zato je zdravljenje malabsorpcije
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tudi z vidika urejanje glikemije smiselno, a kljub
temu ne prinese vedno koristi. Socasno upostevanje
dveh strogih diet poslabsa komplianco in sodelova-
nje. Brezglutenska dieta pri bolnikih s sladkorno
boleznijo tipa 1 lahko vodi v neuravnotezeno prehra-
njevanje s povecanim vnosom nasicenih mascéobnih
kislin in zivil z visokim glikemi¢nim indeksom in
zmanj$anim vnosom beljakovin in vlaknin (15).
Glede izboljsanja urejenosti glikemije ob nadomes-
canju pankreaticnih encimov pri EPI zal ni

prepricljivih dokazov (7).
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