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Uvod

Témou tejto prace je uk&zaspekty vyzivy u kriticky chorych pacientov.
Jedna sa o r6znorodd skupinu choryithsa tyka zdravotného stavu a postihnutia, o
chorych po rozsiahlych polytraumach, pacientov Eabeninami, onkologicky
chorych pacientov, pacientov po rozsiahlych opécitiVzi¥adom na to je dblezité
presne vedi& ¢o sa deje vtomto stave udanych pacientov a rdeslgaesne
intervenovd a vedi¢ sa rozhodntiako ligit’.

Ak hovorime o kriticky chorom pacientovi, musime thraa zreteli, Ze ide
0 zavazny stav, ktory akutne alebo potencionalmezalje daného jedinca na Zivote.
Tento dekompenzovany stav bez terapeutického zasathie k multiorganovému
zlyhaniu a nasledne k smrti.

Jednym z ligebnych postupov je nutna podpora. Ta sa stala jednym zo
Zivot zachraujucich ukonov v terapeutickom procese.

Tato terapia by mala aktualne k stavu pacienta yp@Kr jeho nutréné
potreby, avSak neobmedzuje sa iba na tato bazdthu .GVyZiva, nie len u tychto
pacientov, ale aj v normalnom Zivote dokaze¢meaovplywiova’ rozne metabolické
procesy. Tychto poznatkov vyuZzivame v parenterdeegpii. Typ, sposob dika
tejto terapie je zostavena padklinickych skusenosti zdravotnického personalu,
vSeobecne danych postupov parenterdlnej podporgrakteru zdravotného
postihnutia, ale aj od predchadzajlceho stavu yyZimetabolizmu pacienta.

Vo svojej praci preto poukazujem na rbzne metakélideje, ktoré
sprevadzaju kriticky chorych pacientov od vznikul@eho stavu a nasledne
poukazujem na spdsoby, akymi dokazeme ovpBnech stav pouZzitim rdéznych
metdd a spbsobov pouZitej parenteralnej podpory.



1. Metabolizmus v kritickom stave

Organizmus na akuatne postihnutie reaguje zrychiemietabolizmu. Tento
jav ozn&ujeme pojmom hypermetabolizmus.

Vznika pri aktivacii nervového, humoralneho systéorganizmu, vplyvom
vonkajSich faktorov a zavaznims ochorenia,¢i postihnutia. V akatnej faze
kritického stavu su podsobenim katabolickych hormvdm@ocytokinov aktivované
metabolické drahy, mobilizujice energetické rezer{proteolyza s naslednou
glukoneogenézou z aminokyselin, lipolyza).

Pri dlhodobom trvani hypermetabolizmu dochadzastypnému v§erpaniu
energetickych zasob. Délezitym faktorom je Ubytekt@inovych zasob, vitaminov
a esencialnych mastnych kyselin, ktoré sposobujabesie imunitnych reakcii
a zhorSenie repataych schopnosti. Pri progresii tohto stavu dochpastupne
k dysfunkcii jednotlivych funknych systémov ako je imunita, svalova funkcia
a organov, ktoré sa prejavuju zlyhanim srddaicp oblciek a gastrointestinalneho
traktu.

Urychlenie depléacie esenciélnych Zivin je zhorSprédchadzajucim zlym
stavom pacienta pri predoSlej malnutricii, prebjébej infekcii, chronickom
ochoreni atd.

Reakcia organizmu na noxu prebieha v dvoch fazaémwvou fazou je EBB
faza (faze odlivu). Ta je charakterizovana znizealtivity organizmu, obvykle trva
1 az 2 dni. Je nasledovana fazou FLOW (faze piiliiia je charakterizovana
zvySenym metabolizmom,éo mbdZzeme chapa ako aktivdciu obrannych

a reparanych mechanizmov.

1.1EBB faza

EBB faza nasleduje hdepo pésobeni noxy a vatsSinou trva zhruba prvych 24
hodin. Dochadza k masivnemu Uimeniu katecholaminov a k vyznamnej aktivacii
stresovej osy a nasledne hypotalamo — hypofyzamamrenalnej osy. Z metabolickej
stranky vznika hyperglykémia.



Katecholaminy aktivuju hormén — senzitivnu lipaktgrd masivne uMiuje
mastné kyseliny. Tie nie sU0 vtakom mnoZstve dos&tat metabolizované
adochadza kich vzostupu vplazme. Vzniknutd kemstrikcia, pbésobenim
katecholaminov, a znizeny srdcovy vydej spésobutikv a hromadenie laktatu
v organizme s naslednou metabolickou acid6zou. pggdazia organov je typicka
pre tuto fazu, preto sa niekedy ozuj za fazu hypometabolicku.

Hromadenie metabolitov poskodzuje kapilary a doghadk zvySeniu
permeability stien ciev ak prestupu tekutin doeristticia. Postupne sa zvySuje
difizna vzdialenas pre kyslik, Ziviny a zhorSuje sa odsipaanie metabolitov,
ktoré bunky uvbnuju do intersticia. Z#dna zlyhavé energeticky metabolizmus
bunky, vznika porucha transportu bunkovou membraaduwunka nie je schopna
zabranf prenikaniu sodného kationtu intracelularne. Sod& seba viaze vodu
a tymto mechanizmom sa z¥&ije objem bunky.

Tento obraz energeticko-dynamického zlyhania bBboéko metabolizmu
(sick cell syndrom) bol morfologicky znamy patoldgouz pred mnohymi
desiatkami rokov a bol nazyvany kalnym zdureniraydly swelling). (Zadak, 2002)

Z terapeutickéholladiska je délezité zasiahthdo tejto fazy, aby jej trvanim
nedoch&adzalo k zhorSovaniu prognézy pacienta. Najemadélezitd objemova
resuscitacia a podpora obehu, rumé intervencia sa vtejto faze nezavadza
vzh'adom na masivnu mobilizaciu vlastnych energetickgz®erv organizmu, ktora

je zo svojej podstaty ireverzibilna.

1.2 FLOW faza

FLOW faza nasleduje ¢a&inou po 1-2 tloch trvania EBB fazy a nastupuje
po dokoreni objemovej resuscitacie a obnoveni perfuzie rmrga Postupne
dochadza k zmene z hypometabolického stavu nehgtsrmetabolicky.

Ustupuje vazokonstrikcia, z¥8uje sa srdmy minutovy objem,¢im sa
zlepSuje prekrvenie av oblasti poranenia aj meiao obrat. NaStartovanie
metabolizmu znamena zvySenu spotrebu energetickytistratov a aktivaciu ich

zasob. ZvySuje sa oxidacia mastnych kyselin a meak@&potreba aminokyselin.



Strata hmotnosti mdZze byzamaskovana pretrvavajucou retenciou sodiku a,vody
teda u pacienta pozorujeme hypervolémiu az edém.

Hyperglykémia pretrvava v dosledku zvySenej glulkagenezy a stresom
navodenej inzulinovej rezistencie. AvSak aj v meliaine tejto Ziviny dochadza

k zvySenej utilizacii hlavne v poSkodenych oblagtiarganizmu.

Tab. 1 Metabolicka reakcia na kriticky stav (Zadak, 200

Hypometabolicka Hypermetabolicka
(ebb) faza (flow) faza

Spotreba O,

Telesna teplota

Periferna rezistencia

Srde¢ny minutovy objem

Odpad dusiku

Glykémia

Glukoneogeneza

Laktat

Volné mastné kyseliny

= NNE
SISl [ellele

Katecholaminy, glukagon,
kortizol

Inzulin

Inzulinova rezistencia

Produkcia cytokinov

Sl 22 Pl

«|>l>le

REE (kludova energeticka
hodnota)

2 Hormény v akdtnom stave

2.1 Adrenalin

Adrenalin sa vyplavuje hdepo inzulte. Jeho dinok na metabolizmus je
znany. ZvySuje Kudovl energetickl spotrebu, stimuluje glykogenolyz
a glukoneogenezu. Znizuje periférnu utilizaciu gk Tymito mechanizmami
udrZuje zvySenu glykémiu.

Na lipolyzu ma adrenalin Vi vyrazny pozitivny efekt a a lipolyza po
adrenaline je davkovo zavisla (Zadak, 2002). Maslipolyza stimuluje ketogenezu.

V kritickych stavoch je v8ak vZhdom k limitovanej perfazii tukového tkaniva



vplyvom periférnej vazokonstrikcie dodavka mastnydlyselin obmedzend,
a ketogenéza nie je tak vyrazna ako pri jednoduchiaaovani.

Katecholaminy navySe zvySujua sekréciu inzulinulukagonu cestoly —
adrenergnych mechanizmov, ale sekréciu tychto hmowm@nhibuju mechanizmom

— adrenergnym (Ganong, 1999).

2.2 Kortizol

Tento hormédn je pri strese nidkokrat zvySeny oproti norme. Ziakov na
metabolizmus je zrejmy hlavne proteokatabolizmusvySdje plazmaticku
koncentraciu leucinu, ktory je indikatorom protemly(Zadak, 2002). ZvySuje
syntézu glykogénu a glukoneogenezu tegpe. ZvySuje sa aktivita glukoza — 6 —
fosfatazy a stupa glykémia (Ganong, 1999). Kortloimaju v periférii anti —
inzulinovy &inok a spdsobuju vzostup mastnych kyselin.

Suhrny @inok zvySenia hladiny kortizolu je teda hyperglykemvznik
inzulinovej rezistencie, vzostup energetickej pmfrea zvysSenie strat dusiku pri

katabolizme proteinov (Zadéak, 2002).

2.3 Rastovy hormon

Hormon je secernovany v nepravidelnych pulzochiebghu da (Ganong,
1999), maximalne gas spanku. Existuje skupina podnetov, ktoré zvySajréciu.
VacSina z nich spada do troch obecnych kategériioJstav hypoglykémie alebo
hladovania, zvySenie niektorych aminokyselin v plaza stres. V prvychndch sa
zvySuje frekvencia a amplitida pulzov a sekrécistorgeho hormoénu je zvySena.
Hladiny IGF-I vS8ak zostavaju normélna alebo znizem&'adom k tomu, Ze gen je
rezistentna nadinky inzulinu a ko-stimulacia inzulinom je nezbyf& tvorbu IGF-

I. Hovori sa o rezistenci na rastovy hormoén. V pngjované faze kritického stavu
(arbitrarne od 10. ith) sa frekvencia a amplitida pulzov GH zniZuje,avbje sa

patologicky plochy sekemy vzorec.
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Rastovy hormoén pésobi lipolyticky a proteoanabgliclPorucha osy GH (GH
rezistencia nasledovana poruSenym sakne vzorom) prispieva k nadmernému
proteokatabolizmu a stratam svalovej hmoty.

Hlavny (&inok je prostrednictvom somatomedinov, ktoré suudgdané
peteinou alebo inymi tkanivami pri p6sobené GHI'MIskej krvi sa vyskytuju najméa
somatomedin C, tj. IGF-I (insulin-like growth fakt a somatomedin A, tj. IGF-II.
Tieto faktory su pribuzne inzulinu (Ganong, 1999).

Po metabolickej stranke ma rastovy hormoén silrgbaticky Einok, zvySuje
svalovi hmotu a zniZzuje mnozstvo tukového tkaniya. diabetogénny, pretoze
zvySuje vydaj glukdzy z gene a ma vo svaloch anti — inzulinowinok (Ganong,
1999). ZvySuje odburavanie tukovych zasob atymdihla mastnych kyselin
v plazme, preto ma ketogénnyinpk. ZvySena dostupntismastnych kyselin je
z ve’kej casti zodpovedna za zniZenie citlivosti k inzulindiaka Randleovemu
mechanizmu (DuSka, 2003). HadRandle, je pri zvySenej koncentracii mastnych
kyselin davana predno®xidacii mastnym kyselindm a je pattany metabolizmus
glukdzy. Je pravdepodobné, Zze okrem tohto mechanizastovy hormoén: zniZzuje
citivost k inzulinu aj priamo subcelularnymi interakciamidrshymi poslami
inzulinu (DuSka, 2003). ZvySena glykémia a inzwihoezistencia vedie k narastu
hladiny inzulinu v krvi. Ako bolo spominané vyss&t vyplavuje IGF-I, ktory ma
vyrazny proteoanabolicky¢inok. Kombinacia zvySenej dostupnosti neproteinbvyc
energetickych substratov, anabolického pdsobenid-1IGasnd aj mierna
hyperinzulinémia vedie k tomu, Ze GH jeéinnym proteoanabolickym horménom
(Duska, 2003).

Prvé pokusy s podavanim rastového hormonu akoo#iokého faktoru sa
datuje do Seslesiatych rokov. V tej dobe sa GH ziskavéldskych hypofyz a preto
bol v obomedzenom mnozstve. Neskor, s prichodommékwovaného GH sa Zima
Studovad G¢inok hormoénu u kriticky chorych pacientov. Ohlas terapiu bol
pozitivny. Ukazalo sa, Ze hormén mal protektivn§indk na svalovd hmotu
a zlepsoval hojenie rafim je GH podany neskor, tym je jeho vplyv na dusiko
bilanciu vyraznejSi (DuSka, 2003). Nevyhodou pdaZzihorménu bola zvySena
glykémia, ktord sa musela korigavanzulinom. Randomizovana dvojito slepa

Stadia, do ktorej boli vo Finsku a inych eurépskyeajinach zaradeni medzi rokmi
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1994 a 1997 celkom 532 kriticky chori (DuSka, 2008pukazala na zvySenie
moratality. Préo k tomu doSlo je predmetom diskusii a studii. Urgid sa faktory
posobenia GH na vznik poruchy imunity, stimulagnoptdzy, hyperglykémiu alebo
zlé n&asovanie podavania horménu.

Vzhfadom na tieto zistenia sa rastovy hormoén v dne$ludje rutinne
nepodava v terapii kriticky chorych pacientov.

2.4 Inzulin

Inzulin je typicky anabolicky hormén. ZvySuje tsport glukdzy,
aminokyselin a drasliku do buniek, stimuluje prsigdézu a inhibuje proteolyzu.
TImi uvonovanie mastnych kyselin z tukovych zasob a naopakiporuje ich
ukladanie.

V kritickom stave, pésobenim stresovych horménoehddza k zvySovaniu
glykémie, ¢o stimuluje sekréciu inzulinu. Aj pri z&iae vysokej sekrécii inzulinu
v takom stave, organizmus nie je schopny udmiarmoglykémiu. Tento stav je
spbésobeny vzniknutou inzulinovou rezistenciou.

Jednou z Uloh tohto stavu je zniZenie utilizadiek@zy zdravym tkanivom
a zvySenie ponuky glukézy pre poskodené tkanivaryNedou je katabolickydinok
horménov zvysujucich glykémiu.

Zaistenie glukozy z exogennych zdrojov pomaha redak proteinovy
katabolizmus (Zadédk, 2002). Pri tomto postupe feraje nutné zvys$i davky
podavaného inzulinu na mieru, ktora prekona inmwlinrezistenciu a zabezfe
normoglykémiu. Dostatok glukézy ajej zvySena métia spbsobi zniZzenie
glukoneogenezy z aminokyselin — tymto mechanizmarugeme stratu proteinov.
Prace Studujuce kontrolu glykémie, prostrednictunfazie inzulinu u pacientov na
JIP priniesli kontroverzné vysledkyPodavanie glukézy s inzulinom, vS8ak ma
v kritickom stave mnohé rizika, najmé neziaducutéyu triacylglycerolov a vznik
abnormalit pucnych a pé&enovych funkcii (Zadak, 2002).
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3 Stanovenie potreby energie

Pre vhodné stanovenie celkového stavu pacierdaeria vyzivy a rychlosti
jej podania je ddlezité vediespotrebu energie. V minulosti bolalwa ¢asto tato
potreba nadhodnotend, pretoZe objektivne stanoyerieby nebolo v praxi mozné
stanovi’ pri 16Zku (Charvéat, 2006). Tieto hyperalimeimté rezimy pacienta viac
poSkodzovali ako pomahali. S mozties stanowi presnu a kontinualnu energeticku
potrebu u chorych v akomkeek stave sa podarilo stanéwdpovedajicu potrebu
energie pre jednotlivé typy chorych. Z metdd, kteh&ia k zisteniu energetického

vydaja je hlavne vyuzivana nepriama kalorimetria.

3.1 Nepriama kalorimetria

Prevedenie metddy je zaloZzené na stanoveni avsled®potreby kysliku
a produkcii oxidu uhéitého. Vo vypdéte zolfadiujeme katabolizmus proteinov,

ktory zig'ujeme stanovenim odpadu urey vdno

EV=VO,x 3,94 +VCQx 1,11 — OU x 2,17 (Charvét, 2006)
EV = energeticky vydaj (kcal/dg
VO, a VCQ = objem plynov
OU = odpad urey (g/d¢

Vo fyziologickom stave mbzeme vo vyie pomind mnoZstvo
katabolizovanych proteinov. To vyplyva zo zistetide pri vynechani tejto hodnoty

je odchylka iba 1%. Tym skratime rovnicu na :

EV=V0O;x 3,94 + VCQx 1,11 (Charvat, 2006)

Je vSak nutné zdérazpniZe u kritickych pacientov je podiel oxidacie
proteinov nattko vysoky oproti stabilizovanému stavu, Ze sa necdaa
zanedbavaoxidaciu proteinov (Zadak, 2002).

Samotne meranie trva 30 az 60 minut. ddsjejSie po prebudeni pacienta.

V tychto podmienkach mdézeme vysledok interprefovako BEE (bazalny
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energeticky vydaj). Pri nepriamej kalorimetrii taifeme mnoZstvo spotrebovavaného
kysliku a mnoZzstvo vyprodukovaného (vydychovanéaxidiu uhliitého. Ak si tieto
parametre dame do pomeru dostavadimeelni hodnotu, ktord nazyvame RQ
(respir@&ny kvocient).

RQ nas informuje o pomere metabolizovanych ZiHodnota sa pohybuje
v rozmedzi 0,7 az 1,0.

Tab. 2 Respira&ny kvocient

Zivina RQ
Sacharidy 1,0

Tuky 0,7
Bielkoviny 0,8

3.2 Vypaet energetickej potreby

Na vypaet energetickych narokov mézeme vyuivnicu poda Harrisona

a Benedicta. Parametre, s ktorymi pracuje su vekthos, pohlavie a vyska.

Muz: BEE = 66,473 + (13,75 x H) + (5,0 x V) ={6Xx R)
Zena: BEE = 655,1 + (9,56 x H) + (1,85 x V) -6&x R)

BEE — bazalny energeticky vydaj v kcalitde
H — hmotnosg v kg
V —vysSka vcm

R — vek v rokoch

Bazalna energetickd potreba je definovana akogetieky vydaj 12 — 18
hodin po poslednom jedle a bez predchadzajucegkggiaktivity, tj. prakticky po
prebudeni (Charvéat, 2006).

Zakladny energeticky vydaj je hodnota cca 10% myS¥eZz BEE. Tato
hodnotu vyuZivame na vypet celkového energetického vydaju CEV.

CEV (kcal/24hod) = ZEV (kcal/24hod) x AF x IF x T& Charvat, 2006)

AF — faktor fyzickej aktivity

14



IF — faktor poSkodenia
TF — telesné teplota

Tab. 3 Faktory ovplyviiujuce CEV (Charvét, 2006)

Charakteristika telesnej aktivity Hodnota AF
Imobilny chory uputany k 16Zku 1,1
Mobilny pacient prevazne leZiaci 1,2
Mobilny chory 1,3
Ambulantny pacient 1,6
Tazka fyzicka praca 1,8

Tab. 4 Vplyv charakteru postihnutia na IF (Charvét, 2006)

Charakteristika telesného postihnutia Hodnota IF
Pacient bez komplikacii 1,0
Pooperany stav 1,1
Fraktura 1,2
Septicky stav 1,3
Peritonitida 1,4
Viacpaietna trauma, rehabilitacia 1,5
Viacpaetna trauma a sepsa 1,6
Popaleniny 30-70 % 1,7-1,8
Popéleniny 70-90 % 2,0

Pokid sa pouziva IF k stanoveniu kalorického T'uie doporduje sa

neprekraova’ maximalnu hodnotu 1,5, prave zé&lom vyhnutia sa overfeedingu.

Tab. 5 Vplyv telesnej teploty na potrebu energi¢Charvat, 2006)

Telesna teplota Hodnota TF
37 °C 1,0
38 °C 1,1
39 °C 1,2
40 °C 1,3
41 °C 1,4

15



Hodnoty TF mdzu ki aj nizSie ako je 1. Napriklad u pacientov v riagjen
hypotermii po zastave obehu,dksa teplota pohybuje okolo 33 °C tak TF nadobuda

v tomto pripade hodnotu 0,6.

4 Metabolizmus a spotreba substratov

Pre spravne zostavenie a indikaciu umelej vyZzevdglezité vediezakladne

metabolické pochody jednotlivych Zivin.

4.1 Metabolizmus a potreba glukézy v umelej vyzar

Vo fyziologickom stave je hladina glykémie udrzaaa vo vémi Uzkych
hraniciach. Vychylka v hladine méze wWe& zavaznym poruchdm metabolizmu,
hyperosmolarite, presunu tekutin v kompartmentopbdobne.

Ak privadzame glukézu do obehu v stabilizovanomavef obmedzi sa
glukoneogenéza, najma z aminokyselinta¥kom stave je mnozstvo privadzanej
glukdzy obmedzeny uz zvySenou glykémiou, ktora iolelme sprevadza pacientov
v kritickom stave - zvySena glykémia zvySuje sekréazulinu.

Pri nadbytku glukézy dochddza k syntéze glykogénpo anaplneni
glykogenovych zasob sa sacharidy konvertuju naZiaklak, 2002). Pri tvorbe tuku
dochadza k nadprodukcii oxidu uliteho a méze dofs az k hyperkapnii,¢o
u respirgne nestabilného pacienta méze vidsrespirganému zlyhaniu s potrebou
umelej @icnej ventilacie (Charvat, 2006).

Nadmerny privod glukdézy vedie hyperprodukciou tylgbycerolov
k ukladaniu tukov v p&eni — vznik steatézy gene. Ukladanie tukov prebieha aj
v kosternom svale a zniZuje sa tak citli¥os inzulin.

Z podanej glukézy je iba 50% oxidovanych priamo, ySok je
zmetabolizovany v lipogenéze. Podiel oxidovanek@hy sa nezvySuje ani podanim
inzulinu. Takato metabolizacia substratu je u paowev kritickom stave neziaduca.

Rozhodujuca nie je celkova davka glukozy na kilogtalesnej hmotnosti za
24 hodin, alealeko délezitejSi v tomto zmysle je presné sled@/privodu glukozy

u kritického pacienta v mg/kg telesnej hmotnosti'rfidadak, 2002). Priblizne plati,
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Ze rychlos privodu glukozy, ktoré vedie k zvySeniu glykémadmormalnu hodnotu
0 5 mmol/l, zaisuje maximalnu dosiahnutel supresiu glukoneogenezy (Zadak,
2002). Sacharidy by mali Bywzdy podavané v parenteralnej vyzive (Bolder, 900
Snazime sa o to, aby priblizne 60% neproteinovejg@ bolo hradenych gluk6zou
(Bolder, 2009). U kriticky chorych pacientov by go@né glukéza nemala prekid
50 % energetického prijmu (Adolph, 2009).

Prinajmensom by sme sa mali swaddrza glykémiu menej nez 8 mmol/l,
pretoZze hladiny w&ie nez 8 mmol/l sU spajané s vySSou mortalitouoebiditou
(Bolder, 2009). Samotné podanie glukézy nema efekkatabolizmus proteinov.
Proteiny Setriaci efekt ma podavany inzulin, glukdmi tejto terapii je podavana
skor na zabranenie vzniku hypoglykémie (Zadak, 200%soké davky inzulinu
stimuluju syntézu lipidov a znizujiroxidaciu,¢o je &inok neziaduci.

Sacharidy nie su uZivane iba ako nuté podpora, ale slizia taktiez na
doplnenie tekutin (Bolder, 2009) — zmetabolizovamimika bezsolutova voda.

Okrem glukézy sme sa v minulosti mohli stratnsipodavanim xylitolu,

sorbitolu alebo fruktézy. Od detdesiatych rokov sa tieto preparaty uz nevyuZzivaju.

Tab. 6 Doporwena davka arychlog infuzie glukdzy v parenteralnej vyZive
(Charvét, 2006)

Stabilizovany stav 6 g/kg/24 hod 0,25 g/kg/ hod

Akutny stav — stres 3 g/kg/24 hod 1 - 0,1 g/kg/ hod, resp. max 2 mg/kg/

Tab. 7 Roztoky glukozy(Charvat, 2006)

Nazov pripravku | Obsah glukdzy na liter| Energetick& hodnota kJ/ kcal
Glukéza 10% 100 g 1675/ 400
Glukéza 20% 200 g 3350/ 800
Glukéza 40% 400 g 6700 / 1600

4.2 Metabolizmus a potreba lipidov v umelej vyzig

Tuky su vhodnym rezervoarom energie. Pre organszpeu vyhodnejSie
skladova@ energiu vo forme tukov. Ak by sme porovnali enégh@ vyraznos
lipidov oproti inym Zivindm, tak tuky su energetychajbohatSie. Obsah energie na
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1g u lipidov je priblizne 37 kJ (9 kcal). Obsah egie na 1g u sacharidov a proteinov
je zn&ne podobny, 17k&o je 4,3 kcal.

Z tukovych zasob sa do periférie UGiioju mastné kyseliny, sa priamym
substratom, z ktorého organizmus ziskava oxidaermargiu. Mastné kyseliny hraja
kladcovu udlohu v ukovani Strukturalnej integrity bunkovej membrany Ga s
prekurzorom réznych délezitych mediatorov (Cal@®&]10). Vd'né mastné kyseliny
maju detergetny inok a pbsobia toxicky na bunkovi membranu. V kea
transportuju prostrednictvom vazby na plazmatialdginy, najastejSie na albumin.

Pri masivnhom vyplaveni horménov v akutnej strepmiteiacii sa dinkom
hormén senzitivnej lipazy uvduje do krvného obehu V¢ mnoZstvo mastnych
kyselin, ktoré sa rychlo oxiduju alebo sa spatreergi&uju na triacylglyceroly.

V tomto stave su mastné kyseliny vyznamnym zdrogmergie.

4.2.1 Struktara lipidov a imunomodulagény G&inok

Po chemickej stranke je mastna kyselina tvorerrheddlhym uhlikovym
reazcom, ktory je na konci ukdeny karboxylovou skupinou. Piaidzky refazca
sa kyseliny rozdaju na mastné kysliny s kratkymtezcom (2 — 4 C), so stredne
dihym re’azcom (6 — 12 C) a dlhymti@zcom ( 14 — 26 C). Vazby medzi uhlikmi
mozu by tvorene jednou alebo dvojitou vazbou. U dvojitéhzby hovorime
0 nenasytenom tazci ateda mastne kyseliny mdZzeme rozdela nasytené
a nenasytene kyselinaDalej poda patu dvojitych vazieb na mono- alebo
polynenasytene kyseliny. Nomenklataru kyselin aigkiskyt v jednotlivych
dietetarnych zdrojoch zobrazuje Obr. 1.

Pod’a vzdialenosti dvojnej vazby od poslednéhdarea uhlika, delime
kyseliny naw — 3 alebow - 6. Vyznam w kyselinach je v rozdielnom
fyziologickom (inku. Koncentracia tychto mastnych kyselin rozhedajsyntéze
réznych podtypov prostaglandinov a tromboxanovfé&tmaju navzajom odlisné
acinky.

Zo spektra tychto mastnych kyselin saclefuje kyselina linolova
a linolenova, ktoré povazujeme za esencialne, peesb ich organizmus nedokaze

nasyntetizové sam. Vo vyZive musime zabezpedostatény privod tychto latok.
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V kritickom stave sa ich potreba odhaduje az naatiésobok potreby
v stabilizovanom stave. Pomer medzi triénmi a é&tnai (arachidonat) v lipidoch
plazmy sa pouziva na diagn6zu rozsahu deficitu cgerych mastnych kyselin,

najméa u chorych v intenzivnej starostlivosti (ZadZ®02).

Common name Chemical name Chemical structure Dietary sources
{length ot hvdrocarbon
chain (C atoms): number
of double bonds and position
of first double bond]

Capric Decanoic 10:0 Coconut oil

Lauric Dodecanoic 12:0 Coconut oil

Myristic Tetradecanoic 14:0 Milk

Palmitic Hexadecanoic 16:0 Milk, eggs, animal fats, meat, cocoa butter,
palm o1l, fish and fish oils

Palmitoleic 9-Hexadecenoic 16:1ew-7 Fish and fish oils

Stearic Octadecanoic 18:0 Milk, eggs, animal fats, meat, cocoa butter

Oleic 9-Octadecenoic 18: 109 Milk, eggs, animal fats, meat, cocoa butter, olive oil

Linoleic 9.12-Octadecadienoic 18:2e0-6 Seeds, seed oils, eggs, animal fats, meat

Arachidonic 5.8,11,14-Eicosatetraenoic 2rdom-b Meat, egg lipids, algal oils

x-Linolenic 9.12,15-Octadecatrienoic 18:30-3 Seeds, seed oils, green leaves, nuts

Eicosapentaenoic  5,8,11,14,17-Eicosapentaenoic.  20:5c-3 Fish and fish oils

Docosapentaenoic 7,10,13,16,19-Docosapentaenoic 22:5c0-3 Fish and fish oils

Docosahexaenoic  4,7,10,13,16,19- 22:6m-3 Fish and fish oils, algal oils

Docosahexaenoic

Obr. 1 Nomenklatura a zdroje FA (Calder, 2010)

Imunomodul&ny inok mastnych kyselin sa vyuZiva v parenteralnéjwsy.
Vychadza sa z poznatkowigku a modulacie eikosanoidov na imunitny systém.
Napriklad mastné kyseling — 6 prostrednictvom prostacyklinov dokazu ovplyvni
schopnogs makrofagov uvtiova® superoxidy, znizoua komplement, potiat
hypersenzitivitu.

Tab. 8 Prel’ad U¢inku -3 a®-6 PUFA (Zadak, 2002)

U¢&inok ®-3 ®-6
1 PGl3 1 TXA3 11 TXA,, 1 PGE;

Agregacia trombocytov

1

Prdcna vazokonstrikcia

!

Viskozita krvi +

—> [¢— [¢«— [«—

Fluidita membran !

Priepustnog kapilar "

Imunomodulacia | TNF, IL-1 TNF, IL-1 — malé

davky1, velké davky|
Nadorova kachexia ! ?
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V priebehu 60 rokov boli podavané emulzie zo séfmv oleja, ktoré
obsahovali zvySené mnozZstvo linolovej a linolenokggeliny (Adolph, 2009).
Neskor Studie ukazali, Ze lipidové emulzie ziskaoédjového a bavinikoveho oleja
su spojené s radou nepriaznivych efektov, ako geikeia migracie fagocytujacich

granulocytovgo sa prejavilo poruchou imunity az sepsou.

4.2.2 Lipoperoxidacia

NeZiaducim ginkom u zmesi obsahujucich polynenasytené mastséliky
(PUFA) je vznik lipidovej peroxidacie a preto, tekmesi sU spojované s vySSim
rizikom oxidativneho stresu. Markerom peroxidgeienalonyldialdehyd a TABRS
(thiobarbituric acid-reactive substances) (Adol@®09). Ztohto dévodu sa do
emulzii pridavaju antioxidanty, v tomto pripadejedna o vitamin E. Kontinualna
hladina vitaminu v plazme pacienta zab&zpaiZenie peroxidacie lipidov. Obvykla
davka v emulzii sojovy olej/MCT obsahuje 0,85mg— tokoferol/g triglyceridy
(Adolph, 2009).

4.2.3 Vyvoj tukovych emulzii

Zo z&liatku sa ako lipidové emulzie pouZzivali zmesi lipido stredne dlhom
retazci. To viedlo k rychlej lipolyze a rychly vzostupastnych kyselin sa mohol
prejavovd ich toxickymi &inkami na bukové membrany, metabolickou acid6zou,
zhorSenim glukézovej tolerancie.

Metabolizmus MCT je odlisny od LCT. MCTrahSie prenikaju do
mitochondrii a predpoklada sa, Ze tento mechanizsp@sobuje u tychto zmesi
zvySenu tvorbu ketolatok. Tento jav sa povazujereghodny a zanika po preruSeni
infuzie. Av3ak, zmesi s MCT by sa nemali podapacientom s ket6zou a acidézou
(Calder, 2010).

Dnes sa pouziva zmes so Strukturalizovanymi lipidirakato emulzia
obsahuje triglyceridovéastice reesterifikované s MCT (medium-chain fattyd,
bavinikovy olej) a s LCT (long-chain fatty acidj®éy olej) s r6znou distriblciou

medzi molekulami (Adolph, 2009). Aj napriek nazvtru&turalizované lipidy,
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utychto zmesi nepozname presné Strukturdlne zlZémglyceridov. Takyto
Strukturovany lipid je vyhodny kvéli postupnému Uliovaniu mastnych kyselin,

¢im sa obmedzuje vyskyt neziaducialinkov a zlepSenie oxidacie tukov.

4.2.4 Stabilita emulzii a vyuZzitie fosfolipidov

Pre podavanie tukovej emulzie je dolezita jej ditabi V emulzii sa
nachadzaj&astice podobné chylomikrénom. Su tvorené triacygiplovym jadrom
a vrstviékou fosfolipidov. Pre udrZzanie stability tukovej elzie je pridany
emulgator charakteru fosfolipidov v mnoZstve 1,2g100 ml (Zadék, 2002).

Fosfolipidy v emulzii su bdi v usporiadani podobnom chylomikrénom alebo
vo forme malych, na fosfolipidy bohatych¢astic podobnych lipozOmom.
Najéastejsim pozivanym fosfolipidom je wéovy (Ztkovy) fosfolipid. Vyskyt
inych fosfolipidov méZe metiiich fyzikalne a fyziologické vlastnosti a tym meni

sp6sob metabolizacie.

4.2.5 Metabolizmus lipidovej emulzie, Lp X

Metabolizmus tukovej emulzie je obdobny metabolizripoproteinov
v krvnej plazme. Po podani dochadza behom, filglalh minat, k prenosu
apoproteinov medzi HDL a emulziou. Jedna sa hlavapo C a E. Apo C Il aktivuje
lipoprotinovu lipdzu, ktora uwauje triacylglyceroly z umelych chylomikrénov.
Vznika zvySok, ktory sa obehom dostava d@eme, kde waka apo E reaguje
S p&enovym receptorom a dany remnant je odstraneny.

U pacientov, ktori dostavaju vysoké davky tukowapnulzie, vznikaju
z ved’kého mnozstva fosfolipidowastice podobné Lp X. Tieto Lp X mbdzZeme
pozorovd u pacientov s cholestazou. Lp Xastice vychytavaju cholesterol
a interferuju s receptormi pre LDL. Pri rychlej dadacii fosfolipidov moze
dochéadzé k nedostatku cholesterolu. V kritickych stavochkterych vyuzivame
totalnu parenteralnu vyZivu je taktieZ zastavendastka cholesterolu z vonkajSieho
prostredia. NavySe dochadza k rozpadu tkaniv, &vdybniek imunitného systém,

tvorbe steroidnych hormdnov, vSade tam sa spoteebliglesterol.
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VSetky popisované mechanizmy poukazuju na vysgairebu cholesterolu
v akitnom stave. Endogénna syntéza teda nemusivaoky takychto situaciach
spotrebu.

Dalsim neZiaducim dinkom vékého mnoZstva podavanych tukovych
emulzii je interakcia lipozémov bohatych na fogialy s triacylglycerolmi.
Dochadza k vazbe tycht@astic na lipoproteinovu lipazu a k jej nasyteniashidne
je vyrazny vzostup hladiny fosfolipidov a TAG v kiem obehu.

LpX ma ztohto dbévodu v intenzivnej starostlivosfiznam ako marker

prefazenia fosfolipidami.

4.2.6 Cholin, karnitin

Z r6znych druhov fosfolipidov sa v intenzivnej restlivosti nafastejSie
stretdvame s fosfatidylcholinom. Tvori az 70% féipfdov vyuzivanych v tukovych
emulziach. Bol odhaleny ako lipotropny faktor nahedpri objaveni inzulinu
(Zadak, 2002). Vyznam fosfatydilcholinu sja v jeho bazickefasti, choline.
Nedostatok cholinu pdsobi zavazné poruchy funketeme, vratane steatézydeme
a dysfunkcie p&ene (Zadak, 2002). U pacientov, ktori trpia syndsdmkratkeho
¢reva saasto vyskytuje steatdéza a dysfunkcigqree aj pri diéte s nizkym obsahom
tukov, prave kvoli deplacii cholinu. Tymto rizikotrpia hlavne dihodobo nutme
podporovani pacienti s vysokym privodom energielnejp parenteralnej vyzive.
V tychto situaciach povazujeme cholin za esencialrtyient.

S metabolizmom cholinu je Gzko spaty karnitintQléatka, ktora sa podia
na prenose mastnych kyselin z cytosolu do mitochenétde sup — oxidovane.
Deficit karnitinu mézeme zvladdupodanim cholinu, ktory jeho hladinu zvySuje,
pravdepodobne uv¥aovanim zo zasob organizmu. Deficit karnitinu piatiobej
umelej vyzive sa prejavuje akumulaciou tuku vegre ainymi neziaducimi

Ucinkami.
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4.2.7 Davkovanie a vyznam tukovych emulzii

Vyhody, ktoré prinasaju tukové emulzie do pareltesj vyzivy je viacero. Je
to zdroj energie, s vysokou energetickou denzitdxidaciou mastnych kyselin
organizmus dokaze vytvar&etolatky, ktoré su zdrojom energie pre organyistév
na glukéze. Parenterdlne podavané lipidy by makrnp@ 25 — 40 % non —
proteinov energetickej potreby (Adolph, 2009). WUigky chorych pacientov sa
modzZeme snagiaz 0 50 % krytie energetického prijmu. V intengjvatarostlivosti
u pacientov s respi¢aou insuficienciou, sa moéze Uhrada blizZz k 60 % non —
proteinovej energie (Adolph, 2009).

Respir&ny kvocient tukov je nizSi oproti glukéze, tedaogukcia CQ je
mensSia a nevznika tak zavazna hyperkapnia u pagianventil&nymi problémami,
ako keby sme jeho energetickl potrebu pokryvalk@hou. Mastné kyseliny su
dobrym zdrojom energie v situaciach,dkgznikd inzulinova rezistencia a gluk6za
ako zdroj energie zlyhava.

Tukové emulzie umaiuja znizt' privod glukdézy a obmedzikomplikacie
spojené s ptazenim glukézou. Privodomw — 3 a MCT dokazeme zlepsSi
rezistenciu chorého proti vzniku Sokovydhip, DIC, multiorganovej dysfunkcii.

Doporwend dennd davka pre parenteralne lipidy v dospelekn je medzi
0,7 — 1,3 g triglyceridov/kg telesnej hmotnoste divka méze hyzvySena na 1,5
g/kg telesnej hmotnosti v stavoch vysokej energejipotreby (Adolph, 2009).

Pri  hladovani sa triglyceridy v sére pohybuju po2l3 mmoll/l,
v postprandidlnom stave sa hladina priblizuje 4,6naMl atato hladina je
akceptovana pri podavani lipidovych emulzii (Adql®#009). Ak sa pri podani
emulzie vyskytne hypertriglyceridémia tak tato atiu rieSime zniZzenim podavanej
davky. Ak sa vyskytne hypertriglyceridemia (TG>4nénol/l) pri podavani emulzie,
davka by mala ki/znizena a pri vaznej hypetriglyceridémii (TG> 1iy#hol/l) musi
byt podavanie prerusené (Adolph, 2009). Behom prvych mbdavanie emulzie
musi by monitorovana hladina triglyceridov, aby sme maldvku zmeni v pripade
nutnosti. Lipidovl emulzie nepodavame v pripadékej hyperlipidémie (Adolph,
2009).
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Tab. 9 Doporwena davka a rychlog infazie tukovej emulzie v parenteralnej
vyZzive (Charvét, 2006)

Zakladna potreba Maximalna rychlost’ podania
(9/kg/24 hod) (9/kg/24 hod)
Tuky 05-15 0,1

4.2.8 Lipidové emulzie

Na trhu existuje skupina lipidovych emulzii, k& od seba liSia zlozenim
a pomerom jednotlivych pouzivanych olejov. Z drulub®jov, ktoré sa pouzivaju sa
jedna o sojovy olej, olivovy olej, rybaci olej. Jedlivé zastupenie mastnych kyselin,

vzhladom na pouzivany nutrient zobrazuje obr. 1.

Sojovy olej.

Lipidova emulzia obsahujuca séjovy olej bola v atasti Siroko vyuZivana.
Tento olej obsahuje vysoké mnozstvo polynenasytemyastnych kyselin (PUFA),
az takmer 60 % o obsahu a pomer medzi linolovaaleniovou kyselinou je 1:8
(Adolph, 2009). Vzliadom na nizky obsah prirodzeného vitaminu E je étgnto
vitamin do emulzie prida¥a Pre vysoky obsah PUFA sa emulzii prisudzuju
imunosupresivnedinky a u pacientov v kritickom stave sa podavaganto emulzii
neodporda (Adolph, 2009)

Sojovy a bavinikovy olej.
Jedna sa zmes sojového a bavinikového oleja vigofing. Bavinikovy olej
obsahuje véie mnozstvo MCT, ale ma nizsi obsah PUFA. Mendsabom PUFA

sa tejto zmesi prisudzuju nizSie imunosupresivii@ky oproti 100% séjovému

oleju.
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Olivovy olej a séjovy olej

Zmes tychto dvoch olejov v pomere 4:1 (olivovydjasy) vykazuje vysoky
obsah kyseliny olejovej a prirodzeného vitaminu Bomer v obsahu kyseliny
linolovej alinolénovej je 9 : 1. Olivovy olej maizsi vplyv na proliferaciu

lymfocytov, monocytov a neutrofilov nez sojovy olej

Rybaci olej

M4 vlastnosti, ktoré znizuju pro-inflamardtne mé&dry. Podanie rybacieho
oleja uzdravych dobrovaikov spdsobilo znizenie pro - inflamatérnych
mediatorov, uvtnujucich sa pri podani endotoxinu, ako je THAL-1, IL-6, IL-8.

U kriticky chorych ho mézeme uzitvako prevenciu prechodu SIRS do sepse alebo
septického Soku (Adolph, 2009). U pacientov, ktosarpodaval rybaci olej sa znizil
vyskyt zavaznych infekcii (Adolph, 2009).

4.3 Metabolizmus a potreba aminokyselin v umelejyZive

Aminokyseliny su karboxylové kyseliny, kde dochadx substittinej
nahrade atdbmu vodika aminoskupinou. V organizmehlsane stretavame s 20
proteinogénnymi aminokyselinami, spektrum vyskyimnych aminokyselin je vSak

Hlavnou ulohou je zaistenie Struktiry organizmosprednictvom proteinov
a zaistenie roznych funkcii prostrednictvom enzyntag” aminokyselin je délezita
pre syntézu mediatorov v nervovom systéme, pjagliesa na transporte, uchovavani
informacii. Vo vynim@&nych stavoch mo6zu sliZako zdroj energie. Pri adaptacii na
katabolicky stav sa organizmus sna&éfpa energiu prevazne z tukov, to mézeme
pozorova pri stresovom hladovani. Pri pretrvavani katalk@lio stavu, dochadza
k stupiovani proteolyzy. Pri strate viac ako 25 — 30 %lko@inovych zasob
dochadza k poruche imunity a funkcii zabezygch bielkovinami. Preto sa

organizmus snazi tento zdroj energgenajviac uchrari

25



UdrZanie proteinovych zasob je zakladnym a vit@ngid'om nutrénej
podpory, zvlas u kritickych pacientov (Zadak, 2002).

Kazda aminokyselina ma v organizme vlastni metekioldrahu, niektoré
z aminokyselin si organizmus dokaze syntetifovsam. Tieto neesencialne
aminokyseliny nemusime nutne prijithpotravou. V akitnom stave méZe vznika
situacia, kedy dochadza k nedostatku prave z ragsencidlnych AMK. Tuto
skupinu nazyvame podmienene esencialne aminokyseliato situacia vznika
v stave, k&' ich syntéza je naf&o obmedzena, kiinedostatkom prekurzoru alebo
znizenim kapacity metabolickej drahy, Ze musia lbpdavané z vonkajSieho
prostredia.

Existuje skupina 8 aminokyselin, ktoré su eseneigri akomkévek stave
organizmu a musia Ioy vzdy ziskavané zvonkajSieho prostredia. Jedna sa

o fenylalanin, izoleucin, leucin, valin, methionthreonin, lysin, tryptofan.

4.3.1 Metabolizmus vybranych AMK

Glutamin, glutamat

Tymto aminokyselinam sa v poslednej dobe venujentenzivnej
starostlivosti vékad pozorno& V organizme plnia niek#&o ualoh, su zdrojom
energie, podiaju sa na regulacii acidobazickej rovnovahy, stretinym prvkom
proteinov a prekurzorom pre mediatory, hlavne v CN&lid’aju sa na transporte
amoniaku.

Syntéza glutaminu a glutamatu navzajom suavisi &pwjend dvomi
enzymami, glutaminazou a glutamin syntetazou. Glintasyntetaza je zodpovedna
za syntézu glutaminu a glutaminaza je zodpovedsgrigzu glutamatu.

V tkanivach a organoch existuje r6zne mnozstvdittycenzymov a pd
toho mézeme rozdelitkaniva na skupinu, ktora produkuje glutamin apshu, ktora
spotrebuva glutamin. Medzi glutamin produkujucentké zaradzujeme svalyJ'jica
apeei. V&Sina glutaminu, hlavne vsvale, sa netvori z gldtam ale

z rozvetvenych aminokyselin (Zadak, 2002) — valeycin, izoleucin. Organy
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atkanivd zavislé na glutamine su enterocyty, lywytip oblicky, periportalne
hepatocyty.

U pacientov v kritickom stave je spotreba glutamiak véka, Zze sa stava
podmienene esencialny aje nutny jeho privod viéndj podpore. Glutamin je
ideadlnym a nepostradditeym energetickym i stavebnym substratom pre ryddo
deliace bunky (enterocyty, lymfocyty) (Duska, 2002)

V sikasnej dobe podpora, podpora integriénevnej sliznice je jednou
z hlavnych indikacii podania glutaminu (DuSka, 2002e nepostraddiey pre
udrzaniecrevnej bariéry v situécii, k& je ¢revo poSkodené infekciou, ischémiou
alebo inymi traumami. V tejto situécii vedie uwenie toxickych latok a endotoxinu
do obehu k produkcii cytokinov, ktoré stimuluju UGimenie glutaminu zo svalov
a@uc (Zadak, 2002). Vyplavenie glutaminu vediéreve k zvySenej proliferacii
a reparacii¢o by malo vies k zastaveniu prenikania endotoxinu a baktérii loehol.

ZvySena ponuka glutaminu stimuluje proliferaciu fgtického tkaniva
a zvySuje imunitni odpode organizmu. Pri absencii argininu, monocyty
a makrofagy konvertuju glutamin cez citrulin naiaig, z ktorého syntetizuju NO.
V peteni je glutamin vyuZivany na syntézu proteinov ag&utfazy. Glutamin
preukazaténe znizuje riziko infekcie u kriticky chorych paotev (Duska, 2002).

Glutamin podany v Standardnej davke 0,29 g/kgfié vyrazny anabolicky
efekt. Toto jeho pbsobenie je prostrednictvom uemi proteosyntetickych dejov.
Anabolicky efekt je pre GIn Specificky a je akcergny pri katabolickych stavoch.
Suplementacia glutaminu napriklad signifikantne Zaj@ atrofiu svalov pri
dlhodobom ligeni vysokymi davkami Kkortikoidov (DuSka, 2002). titikky
chorych znizuje parenteraina suplementacia Glitkud zavislosti na ventitaej
podpore, predovSetkymiiaka mensej atrofii dychacich svalov (Duska, 2002).

Z fyzikdlne — chemického Tadiska je glutamin nestabilny vo vodnom
prostredi. Z tohto dévodu sa v minulosti nepodadal parenterélnej vyzivy do
za&iatku 90. rokov, ké sa zéala vyuzivd technika dipeptidov (alanyl — glutamin).
Tie su stabilné a radovo deékeat rozpustnejSie (Duska, 2002). V krvnom obehu su

dipeptidy rychlo hydrolyzované na alanin a glutamin
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Pod’a najnovSich guidelines 2010: u kazdého pacienitay k akéhokbvek
dévodu potrebuje parenteralnu vyzivu, by mat byplementovany glutamin v davke
0,3-0,4g/kg.den.

VySSie davky glutaminu (0,57 g/kgfgesa zdaju pozitivhe ovplyova’

inzulinovu rezistenciu pri polytraumate (Duska, 200

Arginin

Arginin je radeny medzi neesencialne aminokyselawsak v mladom veku
pre nizku syntézu je esencialny. U dospelych pante alebo v chorobe je tato
aminokyselina podmienene esencialna.

Arg je dolezity v syntéze proteinov a hridsovu ulohu v intermediarnom
metabolizme dusika. Je Uzko spojena s metabolizmotoviny. Ako prekurzor pre
syntézu NO, ornitinu, prolinu, polyaminov, kreatini proteinov a ako alostrecky
aktivator N-acetylglutamat syntetazy, hra déleZitohu vo vyZive a v metabolizme
(WU, 2000). Tato aminokyselina je dbélezitd v imuagith reakciach, je délezitym
prvkom metabolizmu monocytov, kde slizi na produkiiO. Okrem makrofagov
dochadza k oxidacii argininu taktiez v endotelidglv neurénoch. V CNS, NO
pbésobi ako neurotransmitor a v endotelidch ma \ethy inok.

Syntéza argininu je umiestnena do &bk, p&ene a mozgu (Zadak, 2002).
Arginin je hlavne vychytavany v enterocytoch a retavany na ornithin.

Arg je hlavhym substratom pre eNOS. V cievach,o¢glte produkuju NO,
ktory prenikda cez endotelidlnu bunku do hladkéhalstva cievy. Aktivuje sa
guanylat cyklaza ata4 produkuje ¢ GMP z GTP. Namedznika relaxacia hladkej
svaloviny a dilatacia cievy. ¥aka tomuto mechanizmu hra NO zékladnu ulohu
v regulacii napatia cievnej steny a v hemodynamike.

NO stimuluje endotelialne bunky k proliferacii akgiogeneze, preto ma
dolezita ulohu v mikrocirkulacii a lide ran (WU, 2000). Oxid dusnaty inhibuje
uvolnovanie endotelinu (vazokonsitiky faktor), zabrauje adhézii leukocytov
k endotelidm,  zhlukovaniu  do&ek, produkcii  kyslikovych  radikalov
prostrednictvom NADPH oxidazy, exprésii adhezivnyoblekul na endotéliach

a chemotaktickych peptidov pre monocyty, znizujeliferaciu hladkého svalstva
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(WU, 2000). NO taktiez inhibuje apoptézu endotétiravdepodobne dvomi
mechanizmami: 1. zvySenim cGMP, ktoré preruSi $imgant drdhu apoptézy 2.
priamou inhibiciou cysteinovej proteazy (kaspazy)J, 2000).

Ako jedna zo zakladnych aminokyslin, Arg prispiekadepolarizacii
endotelialnej membrany a potigesa na regulécii extracelularneho a intraceluléne
pH. Ako antioxidant dokaZze Arg vychytavaD,, inhibuje lipidovu peroxidaciu
a uvdnovanie Q endoteliami. Vysoké koncentracie Arg znizuju vigiko Krvi
(WU, 2000).

Nitric oxide (NO)-dependent and independent vascular
actions of L-arginine’

MO-dependent MO-independent
vascular actions vascular actions

1 Smooth muscle cell relaxation | Polarization of EC membranes

1 EC proliferation and 1 Extracellular and intracellular
angiogenssis pH
L Endothelin-1 release T Belease of insulin, GH.
glucagon and prolactin
L Leukocyie adhesion T Synthesis of urea. creatine,
PRO and PA
| Platelet aggregation ! Plasmin generation and
fibrinogenolysis
1 Superoxide production 1 Leukocyie adhesion to non-EG
matrix
. Expression of cell adhesion .+ Blood viscosity
molecules
| Expression of monocyte | Angiotensin-converting
chemotactic peptides enzyme activity
| Proliferation of smooth muscle | Oz~ release & lipid
cells peroxidation
L EC apoptosis 1 Formation of TXBs, fibrin and

platelet-fibrin

1 Abbreviations: EC, endothelial cells; GH, growth hormone; PA, poly-
amines: PRO, proling; TXBs, thromboxane Bs. The symbols 7 and |
denote increase and decrease, respectively.

Obr. 3 U¢inky argininu a oxidu dusnatého(WU, 2000)
Ako prekurzor pre syntézu proteinov, ¢owiny, kreatininu, polyaminov,

prolinu, glutaminu, hra Arg déleziti ulohu vo vygiva vo fyzioldgii. Napriklad,

kreatinin sa zfastiuje v energetickom metabolizme svalov, polyaminydéiezité
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pre proliferaciu a diferenciéciu, prolin je dolgzZipri syntéze kolagénu atym Arg
ovplyviiuje extracelularny matrix a remodelaciu ciev (WW00Q). Ako alostericky
aktivator N-acetylglutamat syntetazy podporuje éyat N-acetylglutamatu a tym
ovplyviiuje maovinovy cyklus a je detoxikaciu organizmu od am&niaArginin je
silny stimulator vyldovania STH a inzulinu a tym vedie k zosileniu atiakych
procesov (Zadék, 2002). Ako inhibitor angiotenzikonvertujuceho enzymu, Arg
redukuje hladinu angiotenzinu Il a tym sa prejayefe hypotenzivny dinok (WU,
2000). Inhibuje vytvaranie tromboxany 8 komplexu dostka — fibrin (WU, 2000).
Priamo inhibuje adheziu leukocytov k non — endateému matrix nezavisle od
produkcie NO a tym inhibuje rozvoj atherosklero¥yy, 2000). Suhrn jednotlivych
Gcinkov argininu a oxidu dustnatého zobrazuje Obr.3.

Vzhradom na tieto &inky je Arg v zn&nej pozornosti a uvaZzuje sa o jeho
vyuZziti pri terapii a prevencii kardiovaskularnychoréb.

Aminoroztoky bohaté na arginin su dopmmé hlavne pre katabolicky
chorych a umella vyzivu chorych ptazkych drazoch (Zadak, 2002).t®Zzkych
stavoch podavanie argininu napomaha k pozitivngjkdwej bilancii. Pozor si treba
dava’ u pacientov so sepsou, kde Arg zhorSuje mortalititychto pacientov je jeho

podavanie kontraindikované.

Taurin

Taurin je odvodeni od aminokyseliny cistein. Vathom k tejto priblznosti
ho zard’ujeme medzip — aminokyseliny aj napriek postradania karboxyjove
skupiny, ktora je v tejto molekule nahradena sufmu skupinou. Kvéli absencii
karboxylu, taurin nevytvara peptidické vazby a pred nachadzame v organizme vo
vol'nom stave (Szymiski, 2008). Hlavné miesto syntézy tejto aminokyselje
v peteni. Okrem p&ne nachadzame taurin v zvySenom mnoZstve v retuadoch,
mozgu a pucach.

Néazov taurin, pochadza z latinského slova tauf@gnamena byk a prvykrat
bola tato molekula izolovana wibyka.

Taurin m& mnoho funkcii. Pésobi na vapnikové karébvplywiuje jeho

koncentraciu v bunke, ma antioxtaey cinok, osmoregukéna funkciu, podiéa sa
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na syntéze Zbvych kyselin, stabilizuje membranu buniek, regulfipsforylaciu
bielkovin.

Velké mnozstvo &inku taurinu sa deje na urovni membran buniek, &ae
predpoklada, Ze taurin modifikuje fosfolipidy atysa ich funkcia membrany
(Szymaiski, 2008). V cytoplazme buniek pdsobi hlavne alsmatické ¢inidlo.
Velky zaujem budi ochranna funkcia taurinu v grien svale a protichodnyinok
tejto aminokyseliny k angiotenzinu Il (Szynski, 2008).

Taurin je jednou z hlavnych tych aminokyselin v CNS, kde hra udlohu
neurotransmiteru (Zadak, 2002) a nemuromodulat8ayraski, 2008). Podporuje
dozravanie CNS, pésobi neuroprotektivne. Potvrdidnp Ze taurin chrani pred
neurotoxickymi  vplyvmi  glutaminu. Tato ochrana &p@a Vv znizovani
vnatrobunkovej koncentracie vapnikovych inonto¥p zniZuje posSkodenie
mitochondrii a zabtaije vzniku apoptézy (Szymaki, 2008).

Intenzivne sa skumacitok na metabolizmus glukézy a predpoklada sa
hypoglykemizujuci dinok, avSak nie su Studie, ktoré by to jedncdmea
potvrdzovali.

Taurin dokéZze modulovaimunitné reakcie. Pri podani taurinu pred
vyvolanim zapalovej reakcie alebo pri oxidativnotrese dochadza k zniZzeniu az
zastaveniu zmien vznikajucich pri zapale. Bolo porzané zvySené mnoZstvo
taurinu v bunkach a tkanivach, ktoré boli vystaveapalu.

Pri aktivacii neutrofilov a monocytov p6ésobenim atoperoxidazy vznika
v prostredi HCIO (kyselina chlérna), ktora reagsijgurinom a vytvara chloramin
taurinu. Prave tato molekula, na rozdiel od taurma imunomodukiny charakter.
Z lokalit kde vznikd mdZze hyaktivne transportovana do leukocytov, kde znizuje
vytvaranie zapalovych mediatorov. Inhibicia prebiema udrovni translacie
a transkripcie. ZniZzuje sa transkripcia génu iNO®znik kyslikovych radikalov,
spomduje sa tvorba TN a biosyntéza eikosanoidov a interleukinov (IL -L6;

8).

Dal3ou molekulou, ktora dokaze modulévenunitni odpove je taurolidin.
Vznika z dvoch molekul taurinu. Molekula je stalilnnema toxicky &nok
a organizmus ju dokdze zmetabolizovep& na taurin. Taurolidin ma podobny
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acinok ako chloramin taurinu, ale za rozdiel od neha antibakterialny dinok
a onkostaticky &inok (Szymaski, 2008).

Nizka hladina taurinu sprevadza hlavne katabolgtkgy pri polytraumatoch,
popaleninach, onkologickych stavoch. Tato situgeapréinena znizenou syntézou
pri blokade alebo zniZeni aktivity enzymov, ktoaéna syntéze podiaja.

VacSina kometnych roztokov neobsahuje Ziaden taurin alebo jehozstvo
je vzmesi minimalne. Dévodom je jeho zla rozpustna interferencia s inymi
aminokyselinami v roztoku.

Otéazka nutnosti suplementécie taurinu pri Uplraegpteralnej vyzive sice nie
je zatid jednoznane rozhodnuta, ale deplacie &sté a negativny efekt nedostatku

taurinu je viac nez pravdepodobny (Zadak, 2002).

4.3.2 Dusikova bilancia

Pod tymto pojmom chapeme obrat dusikatych latorganizme. Je
vyjadrena rozdielom prijmu dusiku vo forme aminadis (N,) a jeho vydajom vo
forme dusikatych latok (), ktoré su prevazne vylavané v meoi (Zadak, 2002).
Iné cesty straty dusiku je prostrednictvom koZelree®, cestou GIT. U ranenych
dochadza k vzniku strat cez rany, popaleniny atd.

Npit = Nin — Nout (Zadék, 2002)

Bilancia sa pohybuje od kladnych po zaporné hodnk saciselna hodnota
pohybuje v zapornej oblasti znamena to, Ze dochkdiz@atam dusika. Teda sa mb6ze
syntéza proteinov. Ak su hodnoty kladné, znamen2ettiovek syntetizuje proteiny,
teda u pacientov v akitnom stave je tato situagimana a Ziaduca.

Prijem dusiku u pacientov na celkovej parentejgdodpore stanovime poa
mnoZzstva aminokyselin, ktoré podavame do zmesstiiaovenie celkového odpadu

dusiku vyuZzivame rovnicu:

N = Uy X V X 0,028 x 1,2 X Z (Zadak, 2002)
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Uy — koncentracia urey v nibo

V — diuréza za de

0,028 — faktor prepdu mmol urey na gramy

1,2 — faktor korigujuci hodnotu celkového dusika gredpokladu, Ze urea tvori 80%
celkového dusiku

Z — straty dusiku extrarenalnou cestou v gramoateiza

Poda ziskanej graméze, mdZeme presne diyad potrebu proteinov.
Potreba aminokyselin za 24 hodin, sa rovn stiadika v gramoch za denasobena
koeficientom 6,25 (Zadak, 2002).

1g N = 6,25 g proteinov = 25 g svalov (Charvat,6)00

U polytraumy, sepsy a popaleninach moézé $tyata dusika az 40g a viac za
den (Zadak, 2002). Strata dusiku 20 g denne nekry®@aumvyzivou znamena denne
stratu 125 g proteinowo odpoveda strate 500 g svalovej hmoty denne (Gharv
2006).

Pri tak vyraznom katabolizme dochadza k poklesizmhtickych proteinov
a znizuje sa osmoticky tlak. Je poruSena trans@oftmkcia proteinov plazmy,
zhorSuje sa hojenie ran azhorSuje sa imunita. Wiinisa svalova funkcie¢o
u pacientov na umelej’icnej ventilacii znamena problémy az nemoZnpsechodu
na spontdnnu ventilaciu. To vedie u pacientov kKewmgmu vyskytu infekcii

a u pacientov na UPV k zvySenému vyskytu bronchomamii.

Tab. 10 Doporuwend davka arychlog infuzie aminokyselin v parenteralnej
vyZive (Zadak, 2002)

Davka aminokyselin Rychlost’ podania
(9/kg/24 hod) (g/kg/hod)
Stabilizovany stav 0,8-1,0 do 0,06
Akutny stav 10-15 do 0,08
Tazky katabolizmus 1,5-2,0 do 0,1
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Tymto komplikhciam sa snaZzime predchddzdostaténym privodom
aminokyselin a proteinov v parenterélnej vyZive.oi#stvo, ktoré podavame ma
zabranf vzniku negativnej dusikovej bilancie, teda prafer by sme mali mastraty
a prijem dusiku minimalne v rovnovahe. Potreba akyselin, ktord podavame
vypoitame podla vzorcov uvedenych vySSie. Snazime sa optimalrlezié prijem
proteinov a energie tak, aby nedochadzalo k premammokyselin na energiu
a maximalizovala sa proteosyntéza. Musime pretstizadostatény energeticky

privod z neproteinovych zdrojov a tuto potrebu émnyg podavanim tukov a glukoézy.

5 Metabolizmus tekutin

V minulosti sa vodné hospodarstvo organizmu, ieatorovnovaha,
acidobazickd rovnovaha a energeticky metabolizmhé&pali znéne samostatne.
Jednotlivé poruchy v danom systéme sa rieSili grostoplnenim alebo odobratim
zloZky, v ktorej bol problém. Az neskér sa ukdzae,to nebude také jednoduché.
Zacali sa objavovéa a Studové r6zne mechanizmygi uz transportu iontov alebo
presunu volumu medzi kompartmentami — ich zavislasd energetického
metabolizmu. Z danych poznatkov vyplyva, Ze Upravodného a iontového
hospodarstva nie je mozné zaistacionalne bez gasnej Upravy metabolickych
a energetickych procesov parenteralnou vyzivou 4Kagd002).

Voda tvori znanu ¢ag’ hmotnosti organizmu — dospetjovek 60 %. Tato
ZloZka koliSe ofadom na vek a mnozstvo tukového tkaniva. Dennytdbkatin sa
odhaduje na 6 % celkovej telesnej vody za 24 hdsiielu so zmenou metabolizmu
vody sa vyskytuje porucha metabolizmu mineralotoa@vych prvkov.

V Klinickej praxi sa denna potreba vody stanovyljgovypaitov, ktoré su
znane orientané a sluzia na prvy odhad prijmu tekutin, tab.Ndsledne sa prijem
koriguje na bilanciu tekutin s 8ddom na kardialne rezervy a aktualny stav
hydratacie.

Tab. 11 Potreba vody(Charvat, 2006)

Telesna hmotnog Potreba vody

Do 10 kg 100 ml na kazdy kg telesnej hmotnostinft)h
10 kg az 20 kg 1000 ml + 50 ml na kazdy kg nad d.@.tkm.
Viac nez 20 kg 1500 ml + 20 ml na kazdy kg nad §@.km.
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MnoZstvo prijatej tekutiny je ekvivalentné vydajap. 13. Do organizmu sa

tekutiny dostavaju potravou, pitintag’ vznika oxidaciou zivin, tab. 12. Vydaj

tekutin sa deje prostrednictvom ¢i#k, GIT, g’lc, koZe.

Tab. 12 Voda vznikajuca oxidaciouZadak, 2002)

Substrat MnoZstvo Voda z oxidacie
Tuk 100g 107 ml
Cukor 100g 55 ml
Protein 100g 41 ml
Tab. 13 Tekutinova bilancia(Zadak, 2002)

Zdroj prijmu Prijem (ml) Cesta vylu ¢enia Strata (ml)
Pitim 1100 — 1400 Mo 1200 — 1500
Potravou 800 — 1000 Stolica 100 — 200
Oxidaciou Zivin 300 Rica 400

KozZa 500 — 600

V akutnom stave je tato rovnovaha narusSena. Tpe&t® p@itat’ so stratami,
ktoré priamo suvisia s akutnym stavom pacientanta@ne zobrazuje tab. 14. Treba
zdoéraznt', Ze v objemovej terapii postupujeme prisne indiglde a poth toho i je

pacient ,volume — responzivny* !

Tab. 14 Dodat@&na potreba tekutin v akutnom stave(Zadék, 2002)( Charvat,
2006)

Stav Strata
Zvysena telesna teplota o 1 °C + 100 — 300 ml
Stredne silné potenie + 500 m|
Silné potenie, vysoka hatka + 1000 — 1500 ml
Hyperventilacia + 500 ml
Otvorené povrchy ran, telesné dutiny + 500 — 3000 m
Pistele, drény, odsavanie Zalddou sondou + 100 ml aZ litre

Aktualny stav hydratacie moézetblgodnoteny pokh klinického stavu (zmena
telesnej hmotnosti, turgor koZze, zmena centralrgineho tlaku, sonograficka napl
cavalnych vén) a z laboratérnych nalezov (hematdidadina natria, osmolarita séra

a mae).
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Hypovolémia je charakterizovand znizenim hmotnastizenim turgoru
koze, suchymi sliznicami, zniZzenim centrdlneho wveeto tlaku (kolabované
jugularne vény, CZT < 4 cm 8, kolabovana vena cava v sonografickom néleze),
tachykardia, vzostup hladiny natria a osmolarityasseosmolarity mie.

Hypervolémia sa prejavuje edémom,dasjejSie v oblasti dolnych kéatin
a v oblasti bedier u leziacich pacientovfugnym edémom, ascitom, arterialna
hypertenzia a zvySena napl Zil. Laboratérne nalezy poukazuju na zniZenie
osmolarity a hematokritu.

Tieto kritéria obygajne dovolia stanovenie stavu hydratacie ako r#atkal
terapie taktieZ pri prebiehajucej parenteralnejwe/z
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Zaver

Metabolické zmeny, ktoré prebiehaju v organizméritickom stave su
znané. Hn&' pri pésobeni noxy dochadza k odozve ato vyplawen&’kého
mnoZstva hormoénov, ktoré nasledne ovplya metabolické deje.

Kratke obdobie hypometabolizmu je nasledne naméde
hypermetabolizmom, ktory ma aktivavasSetky sily na to, aby doslo k udrzaniu
integrity organizmu &o najrychlejSiemu uzdraveniu. Ako to v3ak byvadéiodobo
pretrvavaju tieto deje, dochadza k &pamu @inku. Vtomto Stadiu nastupuje
hlavna uloha parenteralnej podpory. Ta ma zabramiku komplikacii, ku ktorym
vedie eskalovany hypermetabolicky stav. Deje saltomi spésobmi. Prvym je
energeticka nahrada spotrebovanych substratov hg dspdsob je ovplyvnenie
metabolickych procesov prave podavanou parentargdndporou.

Okrem preruSenia ¢&itého katabolického deja, méZzeme tento stav ovptyvn
zostavenim zmesi, ktoru pacientovi podavame. Narprinieste je chratiipacienta
pred vyraznym katabolizmom proteinov. To docielign, Ze zabezpéme
dostat@énu energetickl suplementaciu non-proteinovymi adr@nergie. Pacientovi
podavame roztoky glukézy atukovl emulziu. Pozorsime davé pri infazii
glukozy, pretoze u kriticky chorych dochadza k kznhyperglykémie pdsobenim
hormonalnej regulacie a dodatmu suplementaciou gluk6zou by sme prehlbovali jej
negativny vplyv na prognézu. Vysoké hladiny glykémavysuju sekréciu inzulinu,
ktory ma anabolicky &nok ateda tymto mechanizmom dochadza k preruseniu
katabolického stavu. Endogénna exkrécia inzulinakvéestai na udrzanie
euglykémie. To je spOsobené navodenim inzulinovegistencie, a preto
inzulinoterapia u pacientov v kritickom stave jeeaBecne poskytovana aje
zakladnym terapeutickym postupom. Pri podavani wakemulzie musime bra
do uvahy imunomodutaé &inky mediatorov, ktoré su syntetizované z jedngtitv
mastnych kyselin. Vyhodou je vyuZitie imunosupragth &inokv o — 6 mastnych
kyselin pri stavoch, kde doch&dza k zvySenej inmgfiodpovedi a imunosupresivny
acinok je teda zZiaduci. Naopak, u stavov,dkarozi priliSna anergia imunitného
systému, moézeme nabtdjeho aktivitu. Pri podavani aminokyselin sledujeme
hlavne vplyv na proteosyntézu, ale aj jednotlivéirexkyseliny v aminoroztokoch

maju vplyv na metabolické procesy.
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V parenteralnej suplementacii je doélezity eSteejeckrok - ato klinické
monitorovanie stavu vyzivy pacienta. Monitorovan#@mn slUzi na wenie spravnosti
vedenia podpory, ale taktiez nas informuje o mohniomplikaciach, ktoré sa

objavuju pri nadmernom privode PN.

38



Suhrn

Diplomova praca sa venuje metabolickym zmenam talmoézmu
jednotlivych Zivin v parenterélnej vyZive u kritickhorych. Pracu som rozdelil do 5
kapitol, kde sa postupne venujem, n&iaiku, metabolickym zmenam, ktoré
vyvolava poranenie pacienta. Nasledne rozoberamdwéine zmeny a ich vplyv na
metabolizmus. Jadro prace je venované metaboligggouesom, ktoré vyvolavaju

jednotlivé nutrienty a rozoberam ich vplyv na patée

Summary

The thesis is about rearrangements of energy mietabin critically ill and
describes metabolism of components of parenteraition. The work beginns with
the description of stress starvation and underlgimgocrine changes. The core of my
diploma work is about metabolic processes, whicbc@ed in organism with

suplemented nutriens and their influence on pasienitcomes.
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