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Streszczenie  

Wprowadzenie i cele pracy 

Ostre zapalenie trzustki (OZT) to ostry stan zapalny związany z przedwczesną aktywacją 

proenzymów trzustkowych oraz różnego stopnia lokalnymi i systemowymi zaburzeniami. 

Leczenie OZT opiera się przede wszystkim na danych pochodzących z badań u osób dorosłych. 

Ze względu na często idiopatyczny charakter zaburzeń, terapia pacjenta z OZT jest w dużej 

mierze postępowaniem wspierającym, objawowym i zapobiegającym dalszym powikłaniom. 

Żywienie stanowi integralną część leczenia OZT.  

Celem pierwszej pracy było przedstawienie podsumowania dotychczas opublikowanych 

badań dotyczących wpływu czasu rozpoczęcia żywienia enteralnego u pacjentów 

pediatrycznych z łagodnym i średnio-ciężkim OZT na przebieg choroby. Celem drugiej pracy 

była ocena wpływu wprowadzenia żywienia enteralnego u dzieci w ciągu pierwszych 48 godzin 

hospitalizacji na przebieg OZT, ze szczególnym uwzględnieniem efektów bardzo wczesnego,  

tj. w ciągu 24 godzin, wprowadzenia żywienia, jak również ocena wpływu żywienia na stężenie 

markerów prozapalnych, w tym cytokin. 

Metody 

Pierwsza praca jest przeglądem literatury, który został przeprowadzony w kwietniu 2022 roku 

niezależnie przez dwóch autorów na podstawie baz PubMed (MEDLINE) oraz EMBASE (Ovid). 

Pod uwagę wzięto pełnotekstowe artykuły w języku angielskim dotyczące pacjentów  

do 21. roku życia, analizujące czas włączenia żywienia u dzieci z łagodnym i średnio-ciężkim 

OZT. Ponadto dokonano przeglądu piśmiennictwa powyższych prac.  

Druga praca to badanie z randomizacją przeprowadzone w okresie od stycznia 2019  

do września 2022 roku w trzech uniwersyteckich szpitalach w Polsce. Grupę badaną stanowiły 

dzieci w wieku 1 – 18 lat z łagodnym i średnio-ciężkim OZT. Chorych poddano randomizacji 

według komputerowo wygenerowanej listy do dwóch grup: grupa A otrzymała żywienie 

doustne w ciągu pierwszych 24 godzin hospitalizacji (bardzo wczesne), a grupa B  

≥24 godzinach od początku hospitalizacji (wczesne żywienie), ale nie później niż w ciągu 

pierwszych 72 godzin hospitalizacji. Żywienie odbywało się według specjalnie przygotowanej, 
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niskotłuszczowej diety w zakresie tolerowanym przez pacjenta. Chorzy otrzymywali 

odpowiednie nawodnienie i w razie konieczności – leczenie przeciwbólowe. Głównym 

punktem końcowym była długość hospitalizacji mierzona w dniach. W trakcie trzech 

pierwszych dni hospitalizacji od pacjentów pobierano próbki krwi i oznaczano: stężenia 

cytokin prozapalnych: czynnika martwicy nowotworów alfa (TNFα), interleukiny 1-beta (IL-1β), 

interleukiny 6 (IL-6) oraz interleukiny 8 (IL-8). Ponadto oznaczano stężenie białka  

C-reaktywnego oraz aktywności amylazy, lipazy, aminotransferazy alaninowej, 

aminotransferazy asparaginianowej oraz gamma-glumatymylotranspeptydazy, a także 

oceniano występowanie objawów (nasilenie dolegliwości bólowych, obecność wymiotów  

i nudności). 

Wyniki 

Do pierwszej pracy włączono cztery badania: jedno badanie prospektywne z randomizacją, 

jedno badanie prospektywne z retrospektywną analizą danych oraz dwa badania będące 

retrospektywną analizą danych. Łącznie przeanalizowano interwencje żywieniowe  

u 394 pacjentów pediatrycznych. Wszystkie cztery badania wspierały wczesne żywienie 

dojelitowe, dietą zwykłą, normotłuszczową oraz wskazywały na brak konieczności jego 

opóźniania. Badania wykazały bezpieczeństwo wczesnego żywienia dojelitowego u dzieci  

z łagodnym i średnio-ciężkim OZT. Wczesne żywienie nie wydłużało, a w niektórych 

przypadkach skracało długość hospitalizacji pacjentów.  

W badaniu z randomizacją zrekrutowano 94 chorych. Analizą statystyczną objęto  

75 pacjentów z łagodnym zapaleniem trzustki – 42 pacjentów w grupie A oraz 33 pacjentów 

w grupie B. Obie grupy nie różniły się pod względem długości hospitalizacji (p = 0,22), objawów 

zapalenia trzustki oraz wyników badań laboratoryjnych, oprócz aktywności aminotransferazy 

asparaginianowej w pierwszej dobie hospitalizacji. Cytokiny oznaczono u 64 dzieci –  

38 dzieci w grupie A oraz 26 dzieci w grupie B, nie znajdując istotnych statystycznie różnic  

w ich stężeniach, oprócz stężenia IL‐1β w trzecim dniu hospitalizacji (p = 0,01).  
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Wnioski 

Z przeprowadzonego przeglądu literatury wynika, że żywienie enteralne (optymalnie doustne) 

może być wprowadzane jak najwcześniej, tj. nawet w ciągu pierwszych 24 godzin hospitalizacji 

u dzieci z łagodnym i średnio-ciężkim OZT. Ponadto wprowadzenie diety normotłuszczowej 

jest bezpieczną i dobrze tolerowaną interwencją, mogącą zredukować ból oraz skrócić czas 

hospitalizacji pacjenta.  

Wyniki badania własnego wykazały, że wprowadzenie żywienia doustnego w ciągu pierwszych 

24 godzin (bardzo wczesne) albo po 24 godzinach (wczesne) hospitalizacji nie ma wpływu  

na długość hospitalizacji, stężenie cytokin prozapalnych, aktywność enzymów trzustkowych  

i aminotransferaz oraz występowanie objawów u dzieci z łagodnym ostrym OZT. Rezultaty  

te sugerują, że bardzo wczesne żywienie dojelitowe jest równie bezpieczne jak wczesne 

żywienie dojelitowe.  
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Abstract 

“Assessment of the impact of early enteral nutrition on the course 

of acute pancreatitis in children” 

Introduction and aims of the work 

Acute pancreatitis (AP) is an acute inflammatory condition associated with premature 

activation of pancreatic proenzymes and varying degrees of local and systemic complications. 

Treatment of AP is based primarily on data from studies in adults. Because the disorder is 

often idiopathic, the treatment is largely supportive, symptoms-based, and aimed  

at preventing further complications. Nutrition is an integral part of AP treatment. 

The first study aimed to present a summary of previously published research on the influence 

of the time of initiation of enteral nutrition in paediatric patients with mild and moderately 

severe AP on the course of the disease. The second study was aimed to assess the impact of 

introducing enteral nutrition in children during the first 48 hours of hospitalisation  

on the course of AP, with particular emphasis on the effects of very early (within 24 hours) 

introduction of nutrition, and the impact of nutrition on the concentration of inflammation-

associated markers, including pro-inflammatory cytokines. 

Methods 

The first publication is a literature review conducted independently by two authors in April 

2022, based on the PubMed (MEDLINE) and EMBASE (Ovid) databases. Full-text articles  

in English focused on patients up to 21 years of age and analysed the timing of nutritional 

initiation in children with mild and moderately severe AP, were included. In addition, studies 

cited in above-mentioned publications were also analysed. 

The second publication is a randomised study conducted from January 2019 to September 

2022 in three university hospitals in Poland. The study group consisted of children aged 1–18, 

diagnosed with mild and moderately severe AP. The patients were randomised according to  

a computer-generated list into two groups: group A received an oral nutrition within the first 

24 hours of hospitalisation (very early), and group B between 24 and 72 hours from  

the beginning of hospitalisation (early nutrition). The nutrition was a specially prepared diet 

that was low in fats to the extent that was tolerable by the patient. In addition, patients 
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received adequate hydration and, if necessary, pain relief treatment. The primary endpoint 

was a measure of length of hospitalisation, measured in days. During the first three days of 

hospitalisation, blood samples were collected from patients, and the concentrations of  

pro-inflammatory cytokines were determined: tumour necrosis factor alpha (TNFα), 

interleukin 1-beta (IL-1β), interleukin 6 (IL-6), and interleukin 8 (IL-8). Moreover,  

the concentration of C-reactive protein, the activity of amylase, lipase,  

alanine aminotransferase, aspartate aminotransferase, and gamma-glutamyl transpeptidase 

were simultaneously determined, and the occurrence of symptoms (intensity of pain, 

vomiting, and nausea) was assessed. 

Results 

Four studies were included in the first publication: one randomised-control trial,  

one prospective study with retrospective chart review, and two retrospective chart reviews. 

A total of 394 paediatric patients were analysed for nutritional interventions. All four studies 

supported early enteral nutrition with a regular, normal-fat diet and indicated that there was 

no need to delay its introduction. Studies have demonstrated the safety of early enteral 

nutrition in children with mild and moderately severe AP. Moreover, early nutrition did not 

extend, and in some cases shortened, the length of patients' hospitalisation. 

In the randomised trial 94 patients were recruited. The statistical analysis included 75 patients 

with mild pancreatitis –  42 in group A and 33 patients in group B. Both groups did not differ 

in terms of the length of hospitalisation (p = 0.22), symptoms of pancreatitis, or laboratory 

test results, except for the activity of aspartate aminotransferase on the first day of 

hospitalisation. Cytokines were determined in 64 children – 38 in group A and 26 in group B -  

and no statistically significant differences were found in their concentrations, except for IL-1β 

concentration on the third day of hospitalisation (p = 0.01). 

Conclusions 

The literature review shows that enteral nutrition (optimally oral) can be introduced as early 

as possible, even within the first 24 hours of hospitalisation, in children with mild  

and moderately severe AP. Moreover, the introduction of a full-fat diet is a safe and well-

tolerated intervention that can reduce pain and shorten the hospitalisation time. 



14 
 

The results of our study showed that the introduction of oral nutrition during the first 24 hours 

(very early) or after 24 hours (early) of hospitalisation onset has no effect on the length of 

hospitalisation, the concentration of pro-inflammatory cytokines, the activity of pancreatic 

enzymes and aminotransferases, or the occurrence of symptoms in children with mild AP. 

These results suggest that very early enteral nutrition is as safe as early enteral nutrition. 
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1. Wstęp 

 

Ostre zapalenie trzustki (OZT) to ostry stan zapalny związany z  przedwczesną aktywacją 

proenzymów trzustkowych i różnego stopnia uszkodzeniem miąższu, sąsiadujących tkanek, 

niekiedy też odległych narządów.  W ciągu ostatnich dekad częstość występowania OZT  

u dzieci zdecydowanie wzrosła i jest oceniana na około 13 przypadków na 100 000 dzieci 

rocznie.(1) W Europie do najczęstszych przyczyn OZT w populacji pediatrycznej należą: 

zapalenia o nieustalonej etiologii (idiopatyczne) (26% pacjentów), choroby układowe (13%), 

infekcje (13%).(2)  

 

Zgodnie z kryteriami The International Study Group of Pediatric Pancreatitis: In Search  

for a Cure (INSPPIRE) rozpoznanie OZT u dzieci wymaga spełnienia co najmniej 2 z 3 kryteriów: 

bólu brzucha charakterystycznego dla OZT, aktywności amylazy i/lub lipazy w surowicy  

co najmniej 3-krotnie powyżej górnej granicy normy dla danego laboratorium oraz zmiany  

w badaniach obrazowych charakterystycznych dla OZT.(3) Wyróżniamy trzy postaci OZT  

w populacji pediatrycznej: łagodne (niezwiązane z uszkodzeniem narządów, miejscowymi  

oraz systemowymi powikłaniami), średnio-ciężkie (związane z rozwojem przejściowej 

niewydolności narządowej trwającej nie dłużej niż 48 godzin albo rozwojem miejscowych  

lub systemowych powikłań) oraz ciężkie (związane z rozwojem niewydolności narządu 

trwającej powyżej 48 godzin).(4) U dzieci dominuje postać łagodna oraz średnio-ciężka. 

Częstość ciężkiego OZT ocenia się w tej grupie pacjentów na około 17%.(2)  

 

Niezależnie od czynnika wywołującego OZT, po wstępnym uszkodzeniu komórek 

pęcherzykowych trzustki, rozpoczyna się aktywacja komórek układu immunologicznego. 

Prowadzi to do uwolnienia licznych pro- i przeciwzapalnych mediatorów i chemokin.(5) Badania 

eksperymentalne sugerują, że przebieg OZT zależy od równowagi pomiędzy miejscowym 

zniszczeniem tkanki z uwolnieniem cytokin prozapalnych a systemową odpowiedzią 

przeciwzapalną.(6) Czynnik martwicy nowotworów alfa (TNFα; ang. tumour necrosing factor 

alpha) i interleukina 1-beta (IL-1β ) inicjują odpowiedź zapalną w OZT oraz sprzyjają produkcji 

i uwalnianiu interleukiny 6 (IL-6). Interleukina 8 (IL-8) jest chemokiną, która wywołuje napływ 

neutrofilii, co w konsekwencji nasila burzę cytokininową.(7) 
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Ze względu na często idiopatyczny charakter zaburzeń terapia pacjenta z OZT jest w dużej 

mierze działaniem wspierającym, objawowym i zapobiegającym dalszym powikłaniom. 

Postępowanie w łagodnym oraz średnio-ciężkim OZT u dzieci opiera się na odpowiednim 

nawadnianiu, wyrównywaniu zaburzeń elektrolitowych oraz adekwatnym leczeniu 

przeciwbólowym.(8) Obecnie coraz większy nacisk kładzie się na żywienie jako integralną część 

leczenia OZT. 

Jeszcze do niedawna u pacjentów z OZT utrzymywano dietę ścisłą, aby umożliwić „odpoczynek 

trzustki”. Większość rekomendacji, pomimo braku ewidentnych dowodów naukowych  

na korzyści takiego postępowania, sugerowała wstrzymanie żywienia enteralnego  

do momentu ustąpienia dolegliwości bólowych albo normalizacji aktywności enzymów 

trzustkowych i/lub normalizacji zmian trzustki w badaniach obrazowych.(9) U pacjentów z OZT 

wprowadzano żywienie pozajelitowe. 

Na początku XXI wieku wyniki kolejnych badań u osób dorosłych wykazały, że wczesne  

(tj. w ciągu 48 godzin od początku hospitalizacji) żywienie enteralne pacjentów z OZT skraca 

czas hospitalizacji, zmniejsza częstość powikłań infekcyjnych oraz śmiertelność.(10–15) Wnioski 

te doprowadziły do zmiany światowych zaleceń. W roku 2018 American Gastroenterological 

Association (AGA), a cztery lata później w 2022 roku European Society for Clinical Nutrition 

and Metabolism (ESPEN) zarekomendowały wczesne żywienie doustne u pacjentów  

z OZT.(16, 17)  

Wytyczne dotyczące populacji pediatrycznej opierają się przede wszystkim na danych 

uzyskanych od osób dorosłych. Zgodnie z wytycznymi European Pancreatic Club (EPC)  

i Hungarian Pancreatic Study Group (HPSG) (2018) żywienie doustne może zostać rozpoczęte 

tak szybko, jak będzie tolerowane przez pacjenta, a żywienie pozajelitowe powinno  

być używane jako druga linia leczenia.(18) Rekomendacje The North American Society  

for Pediatric Gastroenterology, Hepatology and Nutrition (NASPGHAN) Pancreas Committee 

(2018) sugerują wczesne (w ciągu 48 – 72 godzin od początku objawów) doustne/enteralne 

żywienie u dzieci z łagodnym OZT. Autorzy zwracają także uwagę, że łączenie żywienia 

enteralnego i pozajelitowego jest korzystniejsze od całkowitego żywienia pozajelitowego.(8) 

NASPGHAN Pancreas Committee i The European Society of Pediatric Gastroenterology, 

Hepatology and Nutrition (ESPGHAN) Cystic Fibrosis/Pancreas Working Group (2018) 

rekomendują u dzieci z łagodnym OZT rozpoczęcie żywienia doustnego dietą zwykłą najlepiej 
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w ciągu 48 godzin od przyjęcia do szpitala. U pacjentów pediatrycznych, którzy nie osiągną 

dobowego zapotrzebowania kalorycznego poprzez podaż enteralną po tygodniu hospitalizacji, 

powinni otrzymać łączone żywienie enteralne i pozajelitowe.(19) 

Ze względu na brak opracowanego podsumowania dotychczas opublikowanych badań 

dotyczących czasu wprowadzenia żywienia u pacjentów pediatrycznych z łagodnym  

albo średnio-ciężkim OZT dokonałem przeglądu dostępnej literatury. Rezultaty przedstawiam 

w rozdziale 3.1. 

Uważa się, że żywienie enteralne wpływa na zmniejszenie nasilenia procesu zapalnego,  

a w konsekwencji na łagodniejszy przebieg OZT. Podstaw tej zależności upatruje  

się w korzystnym wpływie tego sposobu żywienia na szczelność bariery jelitowej. Przy braku 

podaży doustnej/enteralnej dochodzi do rozszczelnienia połączeń między komórkami 

nabłonka jelitowego, co ułatwia migrację bakterii do warstwy podśluzówkowej.(5) Zwiększona 

translokacja makrocząsteczek z przewodu pokarmowego do układu wrotnego, węzłów 

chłonnych krezkowych, wątroby, śledziony i trzustki prowadzi do pobudzenia układu 

immunologicznego. W przypadku nadmiernej aktywacji odpowiedzi zapalnej i zaburzenia 

równowagi pomiędzy czynnikami pro- i przeciwzapalnymi może dojść u pacjenta do procesów 

autodestrukcyjnych.(20) Ponadto zaobserwowano pozytywną korelację pomiędzy 

przepuszczalnością bariery jelitowej i stężeniem TNFα.(21)   

Część badaczy upatruje przyczyny ostrej fazy zapalenia trzustki w dysfunkcji mitochondriów  

i zmianach stężenia adenozyno-5’-trifosforanu (ATP) w komórkach trzustki. Substancje 

zwiększające wydzielanie trzustkowe (m.in. cholecystokinina uwalniana w obecności kwasów 

tłuszczowych oraz aminokwasów w dwunastnicy) powodują wzrost produkcji ATP, natomiast 

czynniki wywołujące zapalenie trzustki (m.in. kwasy żółciowe, etanol) prowadzą do zniszczenie 

mitochondriów, głównie poprzez utratę potencjału przezbłonowego.(22–24) ATP jest także 

niezbędne do przeprowadzenia zaprogramowanej śmierci komórki – apoptozy. W przypadku 

niskiego stężenia ATP dochodzi do nekrozy, która powoduje rozległy stan zapalny  

oraz zaostrzenie zapalenia trzustki.(25,26) Prawidłowe dojrzewanie błonowego regulatora 

przewodnictwa błonowego związanego z mukowiscydozą (CFTR; ang. cystic fibrosis 

transmembrane conductance regulator) także zależy od ATP. Niedobór ATP prowadzi  

do dysfunkcji kanału CFTR CL- w komórkach przewodów trzustkowych oraz zablokowania 

wydzielania z wewnątrzkomórkową aktywacją trypsynogenu w komórkach 
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pęcherzykowych.(27,28) Wydaje się, że jak najwcześniejsze uzupełnianie energii poprzez 

żywienie enteralne może sprzyjać zwiększaniu ATP, a przez to stanowić element terapii  

w OZT.(27) 

Z powodu braku dostępnych prospektywnych badań z randomizacją dotyczących wczesnego 

żywienia enteralnego u pacjentów pediatrycznych oraz oceniających mediatory prozapalne 

zaplanowałem badanie mające na celu ocenę wpływu bardzo wczesnego (w ciągu 24 godzin)  

i wczesnego (po 24 godzinach od rozpoczęcia hospitalizacji) żywienia enteralnego na stężenie 

cytokin prozapalnych oraz przebieg OZT u pacjentów pediatrycznych z łagodnym  

i średnio-ciężkim OZT. Wyniki badania przedstawiam w rozdziale 3.2. 
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2. Założenia i cel pracy 

 

Rozprawa doktorska oparta jest na spójnym tematycznie cyklu dwóch publikacji – przeglądzie 

literatury oraz pracy oryginalnej.  

Celem pierwszej publikacji było podsumowanie dotychczas opublikowanych badań 

dotyczących wpływu czasu wprowadzania żywienia enteralnego u pacjentów pediatrycznych 

z łagodnym i średnio-ciężkim OZT na przebieg choroby. 

Celem pracy oryginalnej – badania z randomizacją – była ocena wpływu wprowadzenia 

żywienia enteralnego u dzieci w ciągu pierwszych 48 godzin hospitalizacji na przebieg OZT,  

ze szczególnym uwzględnieniem efektów bardzo wczesnego (w ciągu 24 godzin) 

wprowadzenia żywienia, jak również ocena wpływu żywienia na stężenie markerów 

prozapalnych, w tym cytokin. 
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3. Publikacje 

 

Rozdziały 3.1. – 3.2. mają własne, wyodrębnione z pracy piśmiennictwo zamieszczone 

na końcu każdego artykułu. 

 

3.1. Early enteral nutrition in paediatric acute pancreatitis – a review of published studies.  

3.2. Very early and early enteral nutrition in children with pancreatitis – a randomised trial. 
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Banaszkiewicz A. Very early and early nutrition in children with pancreatitis – a randomised 

trial. J Pediatr Gastroenterol Nutr. 2024;79(2):343-351. doi:10.1002/jpn3.12301 
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4. Podsumowanie i wnioski 

 

Niniejsza rozprawa zawiera publikacje dotyczące wczesnego żywienia enteralnego  

u pacjentów pediatrycznych z OZT. 

 

W pierwszej publikacji, stanowiącej przegląd literatury, uwzględniono cztery prace – jedno 

badanie prospektywne z randomizacją, jedno badanie prospektywne z retrospektywną analizą 

danych oraz dwa badania stanowiące retrospektywną analizę danych – porównujące wczesne 

wprowadzenie żywienia enteralnego z dietą ścisłą. Mimo swojej heterogeniczności wszystkie 

analizowane prace sugerują bezpieczeństwo wczesnego żywienia dojelitowego u dzieci  

z łagodnym i średnio-ciężkim OZT (m.in. brak związku ze zwiększeniem dolegliwości bólowych, 

mniejszą częstość ciężkiego OZT, mniejszą częstość konieczności leczenia w warunkach 

oddziału intensywnej terapii). Co więcej, wczesne żywienie dojelitowe nie wydłuża,  

a w niektórych przypadkach, skraca długość hospitalizacji tych pacjentów.   

 

W drugiej publikacji – prospektywnym badaniu z randomizacją porównującym bardzo wczesne 

(w ciągu 24 godzin) i wczesne (po 24 godzinach od rozpoczęcia hospitalizacji) żywienie 

enteralne u pacjentów pediatrycznych z łagodnych i średnio-ciężkim OZT – nie wykazano 

różnic pomiędzy analizowanymi grupami w długości hospitalizacji, w stężeniach cytokin 

prozapalnych (TNFα, IL-1β, IL-6 and IL-8), w aktywnościach enzymów trzustkowych (amylazy, 

lipazy) i aminotransferaz oraz w występowaniu objawów (nasileniu dolegliwości bólowych, 

występowaniu wymiotów i nudności). Świadczy to o bezpieczeństwie zarówno bardzo 

wczesnego jak i wczesnego żywienia enteralnego.  

 

Ograniczenia badań zostały omówione we wchodzących w skład rozprawy publikacjach. 

 

Niniejsza rozprawa dostarcza pierwszego podsumowania badań dotyczących żywienia 

enteralnego u dzieci z łagodnym i średnio-ciężkim OZT, a także przedstawia wyniki pierwszego 

wieloośrodkowego prospektywnego badania z randomizacją dotyczącego wpływu wczesnego 

i bardzo wczesnego żywienia enteralnego na stężenie cytokin w tej grupie pacjentów. Ponadto 

wchodząca w skład rozprawy praca oryginalna, stanowi drugie dostępne w literaturze badanie 
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z randomizacją oceniające wpływ wczesnego żywienia enteralnego na długość hospitalizacji  

u dzieci z OZT. Przedstawione wyniki sugerują, że bardzo wczesne żywienie enteralne  

jest tak samo bezpieczne jak wczesne żywienie enteralne, co może przyczynić  

się do powszechniejszego i wcześniejszego wprowadzania żywienia u pacjentów 

pediatrycznych z OZT. 
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