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1 Uvod

Dle svétovych tdaji bylo v roce 2002 zjisténo 1,35 miliénu piipadi bronchogenniho
karcinomu a zemielo na n¢j 1,18 milionu obyvatel nasi planety. I kdyz v nckterych
vyspélejsich zemich jeho incidence zacala klesat, ve svétovém méfitku se ocekava dalsi
narast. V roce 2030 vysSplha z devatého mista na misto Sesté nejCastéjSich pficin umrti.
Pomér muzi a Zen se udavd kolem 3:1. Ceskd republika se piiblizuje trendu
nejvyspélejSich zemi a mezi zemémi se spolehlivymi udaji o karcinomu plic se pohybuje
na 6. az 7. misté. Bronchogenni karcinom byvéa diagnostikovan od veéku 35 let, avSak

nejcastéjsi vyskyt je mezi 55. — 80. rokem zivota (Kolek, 2010).

Soucasti jeho klinické manifestace je 1 kachexie jejiz zakladnim rysem je vyznamna
ztrata hmotnosti. Kachexie vyznamné pfispiva k umrtnosti u pacientli s nadorovym
onemocnénim. Je spojena s piiznaky jako je tnava, slabost, Spatna fyzicka vykonnost a tim
vede kniz§imu sebehodnoceni kvality zivota. Pacienti se stalou ztratou hmotnosti a
zaroven s paliativni chemoterapii méli snizenou kvalitu zivota a funkéni skére ve srovnani

S témi, jejichz tbytek hmotnosti stabilizuje (Donohoe et al., 2011).

Obecné plati, ze ubytek hmotnosti je mozno povaZzovat za naruSeni energetické
bilance, vyplyvajici ze sniZeni pfijmu energie, zvySeni energetického vydeje, nebo
kombinaci obou znich. VétSina zahraniénich studii se shoduje, ze zvySeny klidovy
energeticky vydej se Casto vyskytuje u pacientit s plicnim karcinomem (Staal-van den
Brekel et al., 1994).



2 Zadani rigorozni prace - cil prace

Cilem této rigorozni prace bylo vyhodnotit klidovy energeticky vydej u pacienti
s pokro¢ilym bronchogennim nemalobunéénym karcinomem (stadium Il a IV) na vyssim
poctu pacientl a tak navazat na moji diplomovou praci. Zjistit jaky je klidovy energeticky
vydej u téchto nadorovych pacientli a jak se méni v prabéhu chemoterapie. Soucasné
rozSifit reSerzi v této oblasti a zjistit, zda existuji nové poznatky, které se touto

problematikou zabyvaji od uplynuti mé diplomové prace.



Teoreticka ¢ast

3 Karcinom plic

Karcinom plic (bronchogenni karcinom, plicni rakovina) pifedstavuje jak nadory
prudusek, tak rovnéz nadory, které v plicnim parenchymu vznikaji. Rakovina plic je
vetsinou heterogenni nador, ktery obsahuje maligni buiiky v rizném stupni diferenciace

nebo rozdilné histologické typy (Sktickova, 2010).

V Ceské republice (CR) jsou zhoubné novotvary (ZN) a novotvary in situ povinnd
hlageny do Narodniho onkologického registru CR (NOR). V roce 2010 patiily zhoubné
nadory pradusnice, pridusek a plic mezi nejpocetnéjsi diagndzy ZN. Celkem bylo hlaSeno
v roce 2010 v CR 6532 piipadi ZN pradusnice, pradusek a plic, coz bylo p¥iblizné o 1,5 %

vice nez v roce 2009.

U muzt vyskyt tohoto typu nadoru pievazuje (4641 ptipadd, tj. 89,9 ptipadia na 100
tisic muzi) ve srovnani s vyskytem u zen (1891 piipadu, tj. 35,3 ptipadd na 100 tisic Zen)
za rok 2010. Incidence u muzi v CR dlouhodobé klesa, zatimco u Zen je tento trend
opacny, v poslednich tfech letech incidence u Zen stagnuje. Zhoubné nadory plic v ramci

onkologickych diagnéz ziistavaji u muzi nejéast&jsi pii¢inou smrti (UZIS CR, 2013).

3.1 P#iciny vzniku karcinomu plic

Rakovina plic je onemocnéni s komplexni multifaktoridlni etiologii. Rozhodujici
uloha se pficitad koufeni cigaret, avSak vyznam ostatnich faktori nelze opomijet, protoze
vedle jejich samostatného plisobeni se projevuji v mnoha piipadech potenciaci Gc¢inkl

koufeni (Petruzelka, Zatloukal et al., 2001).

Koufeni jako rizikovy faktor pro vznik rakoviny plic byl zkouman v Kalifornii
napfi¢ etnickych a rasovych rozdilit mezi Afroameric¢any, Havajany, bélochy, americkymi
Japonci a Latinskymi Ameri¢any. Byly zjistény vyznamné rozdily v asociaci mezi
kourenim a vznikem plicni rakoviny u vyse jmenované populace. Riziko bylo
modifikovano poc¢tem vykoufenych cigaret za den. Afroameri¢ané a Havajané, ktefi
vykoufili ne vice nez 30 (21-30) cigaret denné, méli vyznamné vyssi riziko vzniku

bronchogenniho karcinomu nez ostatni skupiny. Nicméné, v mnozstvich ptekracujicich



vice nez 30 cigaret denné nebyly tyto rozdily vyznamné pievySeny. Tento vyzkum
poskytuje udaje pro dalsi studie, které by hodnotily jaky je vliv vzniku rakoviny plic
V zavislosti na metabolismu nikotinu a tabakovych karcinogenti napfi¢ rasovych a

etnickych rozdili populace (Haiman et al., 2006).

vvvvvv

Mezi ostatni nejdilezitéjsi faktory, uvadéné v souvislosti s rizikem vzniku karcinomu

plic patfi:
a) Pasivni koureni (vdechovani tabakového kouie v prostiedi) — Americka agentura
pro ochranu prostfedi (US Enviromental Protection Agency) v roce 1990 oznacila
tabakovy kout v prostfedi jako ovefeny karcinogen pro lidi. Pasivni koufeni miize

rovnéz zvySovat riziko bronchogenniho karcinomu i u aktivnich kuraku.

b) Profesiondlni expozice kancerogennim vliviom — nejvyznamnéjsi z nich jsou
radioaktivni latky a ionizujici zafeni, azbest, chrém, nikl, arzén, vinylchlorid,

polycyklické aromatické uhlovodiky aj.

C) Znecistené ovzdusi — prokazat ovlivnéni vyskytu rakoviny plic se podatilo jen
Vv ptipadé extrémné vysokého lokalniho znecisténi ovzdusi, napi. v okoli hutniho
zavodu u Krakova v Polsku anebo na n&kolika izemich v Cing, kde byl spalovan
druh uhli produkujici obzvlasté velké mnozstvi dymu. Uzniva se obtizné

definovatelny ,,méstsky faktor®, jenz je pravdépodobné komplexni povahy.

d) Emise radioaktivnich latek — pochézejici z ptirozenych zdroji a také nékterych

stavebnich materialu.

e) Nevhodné slozeni potravy — nadmérné mnozstvi zivociSnych tukid a nedostate¢né

mnozstvi ,,protektivnich* latek (hlavné v zelenin€, ovoci).
f) Zanétliva a fibroticka plicni onemocnéni, chronickad obstrukcéni plicni nemoc.

g) Familiarni a genetické aspekty patogenezy plicni rakoviny — vice neZ
dvojnasobné riziko vzniku rakoviny plic bylo pozorovéano u piibuznych prvého

stupné pacientt s plicni rakovinou (Petruzelka, Zatloukal et al., 2001).

Jaky vliv ma konzumace ovoce a zeleniny na vznik rakoviny plic bylo zkoumano
prospektivni studii, publikovanou v roce 2000. Ukazuje, ze vyssi pfijem ovoce a zeleniny
je spojen s niz§im rizikem vzniku plicniho karcinomu u Zen, ne vSak u muzd. Nicméné¢,
celkovy pfijem ovoce a zeleniny byl protektivni u nekurdki (muzt i zen). Ackoli zadna

jednotliva potravina nebo skupina potravin nebyla primarné¢ zodpovédna za nizsi riziko



vzniku rakoviny plic u zen, jako nejvice ochranna se zda brukvovita zelenina, citrusové

plody a potraviny s vysokym obsahem celkovych karotenoidi (Feskanich et al., 2000).

Bylo provedeno nemalo studii, které¢ poukazuji na riziko vzniku rakoviny plic spojené
s chronickou obstrukéni plicni nemoci (CHOPN). Studie pod vedenim de Torres tuto
hypotézu potvrdila. Navic bylo poukazano na nezavislé faktory, jez se podileni na vzniku
bronchogenniho karcinomu u pacientii s CHOPN. Riziko bylo vyznamnéjsi u pacientii
Smirnou az stiedné zavaznou obstrukci, vySSim vékem a nizkym indexem télesné

hmotnosti (BMI) (de Torres et al., 2011).

3.2 Klinicka prezentace karcinomu plic

Bronchogenni karcinom je onemocnéni typické dlouhym asymptomatickym
prabéhem. Pro nemocného ma zcela zdsadni vyznam vcéasnd diagnoza, nebot 1écba
karcinomu v ¢asném stadiu ma vétSinou jednodussi a lep$i vysledky nez terapie
pokrocilych stadii. BohuZel stanoveni diagndzy na zakladé klinickych obtizi je obvyklé u
pozdnich, lokalné¢ pokrocilych ¢i generalizovanych nadorti. Né&jaké klinické projevy ma

v dob¢ diagndzy vétSina nemocnych.

Sam nador se miiZze projevit pfiznaky z lokalniho rlstu, symptomy z regionalni

extenze, symptomatologii metastaz a dale paraneoplastickymi jevy (viz tab. 1).

Zakladnim a nejcastéjSim projevem lokalniho rastu rakoviny plic je kasel. Ten se
objevuje asi u 40-70 % nemocnych. Pfi¢inou kasle u plicniho karcinomu mohou byt
nadprodukce hlenu, invaze bronchidlni sliznice, pneumonie za stendzou, rozpad tumoru ¢i
pleuralni vypotek. Varujicim pfiznakem je kaSel trvajici vice jak 2 tydny, zména jeho

charakteru a konzistence s dalsimi piiznaky, zejména hemoptyzou.

Projevy regionalni (torakalni) jsou vice specifické a svéd¢i jiz o pokrocilém

(vétSinou inoperabilnim) nadoru (Klein, 2006).



Tabulka 1. Klinické symptomy rakoviny plic
Zdroj: Klein, 2006
Projevy lokalniho ristu (bronchopulmonalni)
- kasel
- hemoptyza
- bolest na hrudniku
- febrilie, hnisava expektorace
- dusnost
- stridor
- bronchorhoe
Projevy regionalni extenze (torakalni)
- paralyza branice
- chrapot
- dysfagie
- ezofagobronchidlni pistel
- pleuralni (perikardialni) vypotek
- uzliny na krku
- syndrom horni duté zily
- pancoastiv syndrom

Projevy metastatické (extratorakalni)

metastazy nadledvin

- Metastazy jater

- Mmetastazy centralniho nervového systému
- Mmetastazy do skeletu

Paraneoplastické jevy (extratorakalni nemetastatické)

3.3 Rozdéleni karcinomu plic

Dle klasifikace WHO existuje velké mnozstvi karcinomi plic podle riznych
morfologickych a rustovych vlastnosti. AvSak z praktického klinického hlediska nadale
plati zakladni rozdéleni na dvé skupiny s charakteristickym biologickym chovanim. Je to
nemalobunéény bronchogenni karcinom tvofici 80 % pfipadi a malobunécny

bronchogenni karcinom tvotici 20 % ptipadi.
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3.3.1 Nemalobuné¢ny karcinom plic

Nemalobunéény karcinom plic (Non Small Cell Lung Cancer) vykazuje vétSinou
pomalejsi rist ve srovnani s malobunéénym a rovnéz metastatické loziska vznikaji pozdéji.
Tato skupina nadord je vSak malo citliva K protinadorové chemoterapii a k radioterapii
(Kolek, 2010).

Tabulka 2. Histologické typy nemalobunééného bronchogenniho karcinomu plic
Zdroj: Adam et al., 2004

Nemalobunécny karcinom (vyskyt v %) Muzi Zeny
Spinoceluldrni karcinom 40 20
Adenokarcinom 24 46
— acinarni

— papilarni

— bronchoalveolarni

— solidni hlenotvorny

Velkobunéény karcinom 7 8
— velkobunéény

— karcinom z jasnych bun¢k

SmiSené karcinomy 7 6
— adenoskvamoézni karcinom

— mukoepidermoidni karcinom

— adenoidné cysticky karcinom

Nediferencovany karcinom

3.3.2 Histologické typy nemalobunééného karcinomu plic

Velkobunéény karcinom

Jde o variantu plicniho karcinomu s agresivnim rdstem a S$patnou prognozou.
Vyskytuje se v 10-15 %. U tohoto nadoru nelze rozpoznat zlazovou, dlazdicovou nebo
malobunéénou diferenciaci. Podle WHO Klasifikace se rozlisuji 2 histologické varianty,
které vSak nemaji prakticky klinicky vyznam. N¢které z velkobunéénych karcinomti maji

neurosekrecni granula. Ty jsou obsazeny i u nékterych malobunéénych karcinomt.
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Spinocelularni karcinom

v

Tento karcinom zahrnuje 30-40 % plicnich karcinomil. Cast&jsi je u muzi, zejména
kurdkti. Velmi casto jde o nador centrdlni, lokalizovany v oblasti hilu, kde vychazi
z metaplastického dlazdicového epitelu bronchii. Histologicky obraz je rtizny v zavislosti
na diferenciaci nddoru, coz svéd¢i o heterogenité¢ nadoru. Je to pomalu rostouci nador,
ktery se podili na vytvareni metastaz a vykazuje mensi potencidl. Na rozdil od ostatnich
typi ma piiznivéj§i prognézu, tedy za piedpokladu je-li v Casném klinickém stadiu

provedena radikélni resekce nadoru.

Adenokarcinom

Zahrnuje asi 40 % plicnich tumord. Adenokarcinom se vyviji z vystelky broncha ¢i
bronchidlnich Zlazek a jde o vyrazné heterogenni nador. Obvykle byva lokalizovan

v perifernich oblastech. Casté&ji je diagnostikovan i u nekutékii a u Zen.

Bronchoalveolarni karcinom (BAC) je mén¢ agresivni variantou a svym biologickym
chovanim se 1isi od ostatnich typt adenokarcinomu. Jeho typickym rysem je rust podél
stén plicnich alveolti (Adam et al., 2004; Brychtova a Hlobilkové, 2008).

Vzhledem Kk tomu, Ze adenokarcinom patii mezi nejcastéj$i histologicky typ rakoviny
plic, tak jeho heterogenité byla zavedena nova klasifikace. Tato nova klasifikace je nutna
k zajisténi  jednotné terminologie a  diagnostickym  kritériim, zejména  pro
bronchoalveolarni karcinom. Uelem je tedy poskytnout uceleny klinicky, radiologicky,
molekularni a patologicky pfistup ke klasifikaci riiznych typl adenokarcinomii plic.
Vyslednou verzi vytvorila mezinarodni porota skladajici se z fady odbornikidi z klinické

pneumoonkologie, radiologie, chirurgie, molekularni biologie a patologie.

V nové klasifikaci se jiz naddle nedoporucuje pouzivat terminu BAC, ktery je nové
nahrazen vytvofenym nazvem adenokarcinom s predominantné lepidickym typem riistu
(LPA). Souhrn doporuceni podle nového navrhu klasifikace karcinomi plic dle doporuceni
IASCL (International Association for the Study of Lung Cancer), ATS (American Thoracic
Society) a ERS (European respiratory Society) je uveden v mé diplomové praci — Vviz
Tabulka 3, kapitola 3.3.2 (Travis et al., 2011).
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Studie z Litvy publikovana v roce 2011 potvrzuje znamé epidemiologické udaje.
Cilem studie bylo zjistit ¢asové trendy v incidenci rakoviny plic podle histologického typu
v Litvé v obdobi 1996 - 2005. Vysledky byly vyhodnocovany ve vztahu ke koufeni tabaku.
U muzid byl nejcastéjsi podtyp spinocelularni karcinom, zatimco u zen prevladal
adenokarcinom. U kufaka prevazoval spinocelularni karcinom, u nekutakd adenokarcinom

(Everrat et al., 2011).

3.3.3 Stadia nemalobuné¢ného karcinomu plic

Jednotny systém TNM Kklasifikace a zafazovani do stadii slouzi k celkem
jednoduchému a hlavné reprodukovatelnému popisu rozsahu zhoubného novotvaru,
umoznuje objektivné posuzovat vysledky 1é€by, poskytuje informaci o predpokladané
prognodze a usnadnuje vyménu védeckych informaci v klinickém vyzkumu. S védeckym
rozvojem se méni i pozadavky na klasifika¢ni systém a je nutné jej dle novych potieb

upravovat (Petruzelka, Zatloukal et al., 2001).

Od ledna 2011 byla v Ceské republice zavedena nova (sedméd) revize TNM
Klasifikace. Dle této revize jsou onemocnéni délena do Ctyf stadii podle pokrocilosti.

Stadium I, IT a III maji podstadia (viz tab. 3).
Stadium |

Stadium jedna zahrnuje T1, coZ je tumor o velikosti do 3 cm v nejdel$im priméru a
T2a nador, jenZ je vét§i nez 3 cm a maximalné 5 cm V nejdelSim rozméru, nador zasahujici
hlavni bronchus ve vzdalenosti vétsi nez 2 cm od kariny, ¢i nador plsobici atelaktazu
mens$i nez je celd plice, bez postizeni lymfatickych uzlin. Prvni volbou pro nemocné
vV tomto prvnim klinickém stadiu je chirurgicka resekce. Lobektomie je standardni rozsah

vykonu. U nemocnych nevhodnych k chirurgickému vykonu se pouziva radioterapie.
Stadium 11

Do stadia IIA zafazujeme nemocné s nadorem 0 velikosti do 5-7 cm v nejdelSim
rozméru bez postizeni lymfatickych uzlin, nebo nemocné s velikosti tumoru do 5 cm a
S postizenim regiondlnich miznich uzlin, nejvySe vSak durovné wuzlin hilovych
homolaterarné (T2bNOMO, T1aN1MO, T1bN1MO, T2aN1MO0). Stadium IIB zahrnuje
nemocné s tumorem o velikosti 5-7 cm v nejdelSim rozméru s postizenim lymfatickych

uzlin do urovné hilovych uzlin (T2bN1IMO), nebo nemocné bez postizeni lymfatickych
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uzlin, ale s nddorem T3, ktery je vétsi nez 7 cm s pfimym Sifenim do branice nebo hrudni
stény, parietadlniho perikardu, nervus phrenicus, mediastindlni pleury. Déle nemocné
s nddorem postihujici hlavni bronchus ve vzdalenosti mensi nez 2 cm distalné od kariny,
ale bez jejiho postiZzeni nebo je tumor sdruzen s atelaktazou ¢i s pneumonii za stenézou
postihujici celou plici bez postizeni uzlin, nebo separovany nadorovy uzel (nebo uzly) ve
stejném laloku jako je nddor primérni T3NOMO. Taktéz je chirurgie modalitou prvni volby
jako u prvniho stadia, u inoperabilnich je pouzivana radioterapie s kurativnim zamérem. U
nemocnych, u kterych neni riziko lécby zvysené, je vhodné podavat adjuvantni

chemoterapii, ktera vykazuje statisticky vyznamné del$i piezivani.
Stadium A

V tomto stadiu ma vétSina nemocnych metastazicky postizené bifurkac¢ni (N2) nebo
homolateralni mediastindlni uzliny. Do stadia IIIA déle patfi nemocni s T3N1. VétSina
téchto pacientd je potencialné operabilnich. Déle jsou nové do stadia IIIA zatazovani
nemocni T4NO a T4N1 dle sou¢asné TNM Kklasifikace. Tito pacienti jsou standardnimi
chirurgickymi postupy radikalné inoperabilni. Bylo opakované prokazano, ze kombinace
lécebnych modalit u stadia IIIA piinasi lepsi lécebné vysledky neZz pii pouziti jediné
lécebné modality. Kombinace léebnych modalit je prakticky u vSech nemocnych

standardnim lécebnym postupem.
Stadium 111B

U stadia IIIB je chirurgicka 1é¢ba indikovana jen vyjimecné, a jen s Vyuzitim jinych
lécebnych modalit. Standardnim postupem je tedy chemoterapie a radioterapie.
V soucasnosti je Standardnim postupem u pacienti s dobrym stavem vykonnosti bez
zavaznych komorbidit konkomitantni chemoradioterapie. U nemocnych, u kterych by

konkomitantni chemoradioterapie nebyla tinosna z diivodu zhorSeného stavu vykonnosti se

nyni pouziva sekvencni postup - chemoterapie s naslednou radioterapii.
Stadium IV

Dlouhodobé pieZivani je u nemocnych se vzdalenymi metastazemi zcela vyjimecné.
Chemoterapie je hlavni 1é¢ebnou modalitou. Monoterapii je mozné podat nemocnym se
zhorSenym stavem vykonnosti. Chirurgickd 1écba se v tomto stadiu neprovadi. Avsak
vyjimku tvoii pacienti s radikalné resekabilni primarni lokalizaci nadoru (T1-2, NO-1) a
pokud maji izolovanou metastazu v jediném organu — v mozku,v nadledviné nebo plici a

ob¢ lokalizace, jak primarni nador, tak metastaza, je mozno radikalné chirurgicky odstranit

14



bez zvyseného operacniho rizika. Chirurgickd 1é€ba neni vhodna, pokud je metastiza
V jinych orgénech. Zamér 1écby je vzdy paliativni s individudlnim lécebnym postupem

(Zatloukal, 2011).

Tabulka 3. 7. revize TNM klasifikace
Zdroj: Sobin et al., 2009

Okultni ca TXNOMO

Stadium 0 TisNOMO

Stadium 1A | TIaNOMO, TIbNOMO

Stadium IB | T2aNOMO

Stadium 1A | T2bNOMO, TI1aNIMO, TIbNIMO, T2aNIMO

Stadium 11B | T2bNIMO, T3NOMO

Stadium T1aN2MO, TIbN2MO, T2aN2MO0, T2bN2MO, T3NIMO, T3N2MO0, TANOMO,
A TANONIMO

Stadium T4N2MO, TI-4N3MO
1B

Stadium IV | TI-4NI-3MI

TX- primarni nador nelze hodnotit nebo byl nador prokazan pouze zjisténim nadorovych bunék ve sputu nebo
bronchialnim vyplachu, ale neni viditelny bronchoskopicky nebo zobrazovacimi metodami

TO- nejsou znamky primarniho nadoru
Tis- carcinoma in situ

TI- tumor < 3 cm V nejvétsim rozméru, obklopen plici nebo visceralni plesurou, bez bronchoskopickych znamek invaze
od lobarniho bronchu (tj. ne v hlavnim bronchu)

Tla- tumor <2 cm v nejdel§im praméru
T1b- tumor > 2cm a < 3 cm v nejdel§im priméru

T2- tumor splilujici nékteré z nasledujicich kritérii velikosti nebo rozsahu: > 3 cm a < 7 cm v nejdel$im praméru:
postihuje hlavni bronchus, > 2 cm distalné od karin: $ifi se na visceralni pleuru: je sdruzen s atelaktazou nebo pneumonii
za stendzou, ktera zasahuje do oblasti hilu, ale nepostihuje celou plici

T2a- tumor >3 cm a < 5 cm V nejdel$im priméru
T2b- tumor > 5 cma <7 cm v nejdel$im priméru

T3- tumor > 7 cm nebo piimo postihujici nasledujici struktury: hrudni sténu (véetné Pancoastova tumoru), branici, n.
phrenicus, mediastinalni pleuru, parietalni perikard: tumor postihujici hlavni bronchus < 2 c¢m distalné od kariny, ale bez
postizeni kariny: je sdruzen s atelaktazou nebo s pneumoénii za stendzou postihujici celou plici, nebo separovany
nadorovy uzel (nebo uzly) ve stejném laloku jako primarni nador

T4- tumor jakékoli velikosti s invazi do: mediastina, srdce, velkych cév, n. laryngeus recurrens, prudusnice, jicnu, tél
obratll nebo kariny: nebo samotny nadorovy uzel (nebo uzly) v jiném stejnostranném laloku

NX- regionalni lymfatické uzliny nelze hodnotit
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NO- bez metastatického postizeni regionalnich uzlin

N1- metastazy v ipsilateralnich peribronchialnich a/nebo ipsilateralnich hilovych, nebo postizeni intrapulmonalnich uzlin
véetné postizeni pfimym $ifenim primarniho tumoru

N2- metastaza v ipsilateralni mediastinalni a/nebo subkarinalni uzlin¢ (uzlinach)

N3- metastaza v kontralateralni mediastinalni uzling, kontralateralni hilové, ipsilateralni nebo kontralateralni skalenové
nebo supraklavikularni uzling (uzlinach)

MO- bez vzdalenych metastaz
M1- vzdalené metastazy

M1la- separovany nadorovy uzel (uzly) v kontralateralnim laloku: tumor s pleuralnimi uzly nebo malignim pleuralnim
nebo perikardialnim vypotkem

M1b- vzdalené metastazy

r

4 Energeticka potieba organismu a jeji méreni

Energetickd potfeba organismu (téz energetickd spotieba, energetickd premeéna,
energeticky metabolismus, energeticky vydej) je mnozstvi energie, které ¢loveék potiebuje
K udrzeni zakladnich Zivotnich funkci (tzv. bazalni metabolismus) a pro vSechny ostatni
¢innosti organismu napf. svalovou aktivitu pfi sportu, praci, udrzovani t€lesné teploty a;.

(Kelnarova et al., 2009).

Energetickd spotieba se méni v zavislosti na veku, télesné aktivité, slozeni tla,
funkénich schopnostech organismu i zdravotnim stavu, napt. hojeni ran ¢i horecka ji
vyrazné zvySuji. Rozdil hodnot bazalni energetické potieby v mladi a ve stati ¢ini 200
kcal/d. Rozdil v energii spotfebované na denni aktivity se pohybuje okolo 400 - 500 kcal/d
(Kalvach et al., 2011).

Energetickou potfebu organismu mizeme vypocitat bud’ pomoci tzv. té¢zké vody, kde
je misto vodiku deuterium, nebo piimo pomoci — pfimé kalorimetrie. Obé zminované
metody maji pro svou nakladnost a slozité pfistrojové vybaveni vyznam jen ve vyzkumu.
V klinické praxi se uzivda méfeni metodou nepiimé kalorimetrie (Andresova a Novak,

2004).
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4.1 Nepiima kalorimetrie

Neptima (indirektni) kalorimetrie (IC) je neinvazivni metoda, ktera méfi klidovy
energeticky vydej, jakozto hlavni soucast celkového denniho energetického vydeje.
Rovnéz spolehlivé odhadne individuadlni energetické potieby a umozni kvantifikovat

vyuziti jednotlivych energetickych substratu (Battezzati, Vigano', 2001).

Rada autorti tvrdi, Ze nepiiméa kalorimetrie je zlaty standard pro stanoveni
energetického vydeje pacienta. Prostfednictvim indirektni kalorimetrie je spolehlivé a
presné urcen energeticky vydej za predpokladu, Ze jsou zachovany standardizované
zkuSebni podminky. Vyhody IC oproti prediktivnim rovnicim byly popsany pfed mnoha
lety. Je prokazéano, Ze IC urcuje energeticky vydej presnéji a pomaha lékarskému tymu

vyvinout neju¢innéjsi nutriéni rezim (McCarthy, 2000).

4.1.1 Princip nepfimé kalorimetrie

Neptima kalorimetrie je vypoctem energetického vydeje pomoci méfeni spotieby
kysliku (VO2) a vydeje oxidu uhli¢itého (VCOy). Principem je tedy méfeni vymény
plicnich plynt. Uvedené postupy vyzaduji pfesné meétfeni koncentrace a objemu

vdechovaného a vydechovaného plynu (http://www.critical-decisions.org/index.html).

Naméfené hodnoty VO, a VCO; jsou pievedeny na denni energeticky vydej v kcal
pomoci upravené¢ Weirovy rovnice. K vypoctu je rovnéZ zapotiebi zndt mnoZstvi
katabolizovanych proteini v daném obdobi, coz je spojeno s méfenim produkce
mocovinového dusiku (UN). Dulezitym ukazatelem je respirac¢ni kvocient (RQ), coz je

pomér objemu VCO; a VO, (http://www.critical-decisions.org/index.html; Zadak, 2008)

Z toho tedy vyplyva, ze technika indirektni kalorimetrie je zaloZena na piedpokladu,
ze veSkera energie je odvozena z oxidace bilkovin, sacharidi a tukl, a Ze mnozstvi
spottebovaného kysliku a produkce oxidu uhli¢itého jsou charakteristické a konstantni pro

kazdého jedince (Lysen, 2006).

Systém IC muze byt proveden bud’ metodou otevieného kruhu ¢i metodou uzavieného
kruhu. Pfi metodé uzavieného kruhu pacient pfijima kyslik z méfeného zdroje bohatého na
kyslik a vydechuje do ,,nadoby*, ve které se oxid uhliity a voda odstrani a zbyvajici kyslik
a dusik se recirkuluje. Metodou otevieného kruhu pacient dychd vzduch z okolniho

prostiedi a vydechovany oxid uhliCity je generovan a meéfi se. Znamé mnozstvi
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vyprodukovaného oxidu uhli¢it¢ého v daném case umozni vypocet mnozstvi kysliku
spotiebované¢ho k vytvofeni oxidu uhli¢itého a tim lze vypocitat i mnozstvi energie.
Nejcastéji se vyuziva systém s metodou otevieného kruhu, ktery sniZuje moznost chyb
v disledku stimulace metabolismu zptsobené pouzitim dodévaného kysliku pii metod¢

uzavieného kruhu (Srilakshmi, 2006).

U spontanné dychajicich pacientli se k méfeni mize pouzit naustek s nosni svorkou
nebo maska, kterd pokryva nos a usta. Nicméné, nejvice pohodlné je méfeni pomoci
uzaviené¢ dychaci komory nazyvané kanopa. Konstantni pratok vzduchu prochazi do
kanopy s piesnou hodnotou tohoto toku kalibrované piistrojem. M¢éfeni u pacienti pii
umélé plicni ventilaci se provadi za pouziti jednoho vydechového ventilu, ktery je spojen

S misici komorou pfistroje (Skipper, 2011).

Obrazek 1. Schéma principu nepfimé kalorimetrie

Zdroj: Zadak, 2008
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Obrazek 2. NepfFima kalorimetrie — otevireny systém s misici komorou

Zdroj: Zaddak, 2008
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Zdroj: Zadak, 2008
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4.2 Ustaleny stav < Steady-state

Optimalni doba trvani méfeni IC neni dobfe definovana. Méfeni se provadi, dokud
neni dosazeno 5-ti minutového intervalu ,ustaleného stavu“ (SS). Technicky vzato
znamena to, ze v ustaleném stavu pacientiv ventilani stav, acidobazicka rovnovéha a
produkce CO, jsou stabilni s velmi malymi odchylkami. Ustaleny stav je tedy 5-ti
minutové obdobi ,,metabolické rovnovahy*, kde zména VO, a VCO, je mensi nez 10 %
nebo variacni koeficient (VC=smérodatna odchylka/primér) pro méfené REE a RQ je
mensi nez 10 %. Pokud ustdleného stavu nelze dosdhnout v pribéhu studie, mize byt
uzitecné porovnat predikované VO, a VCO; s naméfenymi hodnotami (http://www.critical-

decisions.org/index.html).

Pouziti ustdlené¢ho stavu jako koncovy bod pro provadeni IC je kontroverzni. Védci
z Kentucky navrhli prospektivni studii, kterd vyhodnocuje nutnost a vyznam dosazeni
ustaleného stavu. Do studie bylo zafazeno 22 pacientfl, pramérného véku 52,8 let. Udaje ze
studie podporuji pouziti méfeni v ustaleném stavu. U pacientu, kteti nedokazou dosahnout
SS, varia¢ni koeficient (VC) pomaha urcit vhodnou dobu testovani IC. U pacienti
s nizkym VC (< 9) je dostacujici méteni v délce 30-ti minut. U pacientt s VC > 9 muize byt
pozadovano, doba trvani zkousky v délce nejméné 60-ti minut. Tito pacienti by mé&li byt

povazovani za pacienty, u kterych se sbiraji data za 24 hodin (McClave et al., 2003).

4.3 Monitoring nepiimé kalorimetrie

Jak dlouho méfit? Struéna odpovéd je ,,dost dlouho®. Pfesnéji feceno, meéteni
probiha do té doby, nez je dosazen pozadovany stav. U nékterych pacientli je to mén¢ nez
15 minut, u jinych trvd méfeni az nékolik hodin. V ptipadég, ze je cilem méfeni klidovy

energeticky vydej, musi méfeni pokracovat do dosazeni ustaleného stavu.

Frekvence méfeni také neni zcela jasna. Dle provedené studie Weissman et al. ma
vétsina pacientli zménu REE ze dne na den o 5-15 %. Mensi skupina pacientli prokéazala
zménu REE ze dne na den az o 50-60 %. Weissman navrhl méfeni nestabilnich pacientt
(stoupajici horecky, hemodynamické nestability, pooperac¢ni stavy) 2-3 krat tydné, u
stabilnich pacentl méfeni 1 krat tydné. Dilezité je také navrhnout spravnou dobu méteni

(http://www.critical-decisions.org/index.html).
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4.4 Technika neprimé kalorimetrie

Nepitimé kalorimetry je velmi snadné pochopit a pracovat s nimi. VSechny
kalorimetry jsou analyzatory plyni (O, a CO,), které méfi jejich objem a prutok.
Analyzatory musi byt schopny méfit nepatrné zmény koncentrace plynt (0,001 %)
V mistnosti nebo v prostfedi obohacené kyslikem. Pfistroj musi byt schopen presn¢ méfit
objemy napiic¢ klinicky o¢ekavany rozsah (http://www.critical-decisions.org/index.html).

Nicméné protoze je to technicky velice obtizné meéfit maly rozdil mezi objemy
objem nez vydechovany objem tak se bézné pouziva Haldanova rovnice, podle niz se
vypocitd vdechovany objem. Haldanova rovnice vychazi z piredpokladu, Ze inertni plyn

dusik je konstantni u obou plynti jak vdechovaného, tak vydechovaného.

Mezi nekteré dulezité technické aspekty IC, které mohou vést k nepfesnym
vysledkiim, patfi neté€snost systému. Netésnost systému je Casty jev, ktery zabrafiuje
pfesnému meéfeni objemu plynd napf. u pacientd s endotrachealni trubici, s kanylaci
hrudniku ¢i bronchopleurdlni pistéli. Déle zavedeni anestetickych plynti po operaci,
nedostatek odpovidajici kalibrace a validace pfistroje, sprava Zivin (tj. zvySeni ¢i sniZeni
mnozstvi dodanych kalorii) nebo podavani 1ék. Dulezitym aspektem je neschopnost
dosahnout a udrzet ustaleny stav s ménici se frakci inspirované hladiny kysliku (FiO>). In
vitro studie ukazala, ze chyba ve VO, se signifikantné¢ zvysi pii FiO, > 60%. To
predstavuje omezeni u pacientll s akutnim respiratnim selhdnim, ktefi vyZaduji vysoké
koncentrace vdechovaného kysliku. V tabulce 4. najdeme néktera doporuceni pro zlepSeni

ptesnosti IC.

Nové¢ generace pristroju IC jsou ptesné, prenosné, citlivé, cenové dostupné a vyzaduji
krat§i kalibraci. V poslednich letech byly zavedeny rucni zafizeni pro mcéfeni
energetického vydeje. Tato lehka pfenosna zatizeni poskytuji presné méteni energetického

vydeje pro spontanné¢ dychajici pacienty v ambulantni péci (Haugen et al., 2007).

Studie, ktera porovnavala dva systémy méfeni energetického vydeje probihala
v USA. Cilem studie bylo porovnat tradi¢ni zafizeni neptimé kalorimetrie s ruc¢nimi
zatizenimi. Studie se zucastnilo 50 zdravych jedinct. Primérna spotieba kysliku a rychlost
metabolismu se statisticky vyznamné neliSila mezi obéma zafizenimi, S primérnym
rozdilem 0,58 + 15,33 ml/min (p = 0,790) a 4,66 + 113,39 kcal/d (p = 0,773) a absolutniho
rozdilu 12,3 + 8,99 ml/min a 86,58 + 72,32 kcal/d. Korela¢ni koeficienty pro spotiebu
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kysliku a rychlost metabolismu byly 0,945 a 0,941. Nebyl zjistén zadny vyznamny rozdil
mezi méfenim neptimé kalorimetrie s MedGem (HealtheTech, Golden, CO) zatizenim ve
srovnani s DeltaTrac (Datex-Ohmeda, Madison, WI). Tato zjis$téni naznacuji, Ze rucni
nepiimy Kkalorimetr mize poskytnout piesné méfeni spotieby kysliku a energetického

vydeje pro spontanné¢ dychajici pacienty (Stewart et al., 2005).

Tabulka 4. Doporudeni pro zlepSeni piesnosti nepiimé kalorimetrie
Zdroj: da Rocha et al., 2006

= pacienti by méli odpocivat v poloze na zadech (v posteli nebo kiesle) pod dobu delsi nez 30 minut pied
zaCatkem studie, aby se zabranilo vlivu dobrovolnych ¢innosti na REE

* pacienti vyuzivajici krmeni tj. enteralni vyzivu ve form¢ bolusu, cyklicka enteralni nebo parenteralni
vyZiva, jsou studovani ptiblizné 12 hodin po posledni davce (pokud termogeneze nema byt zahrnuta do REE)
nebo 4 hodiny po krmeni (pokud tak je)

= rychlost a sloZeni Zivin v infuzi na kontinualni bazi je stabilni po dobu alesponi 12-ti hodin pted studii a
béhem studie

= méfeni se provadi v klidném, termoneutralnim prostiedi

= viechny zdroje doplitkového kysliku (tj. nosni kanyly, masky, nebo tracheostomické limce) jsou vypnuty
b&hem rutinniho métfeni vzduchu v mistnosti

= podil frakce inspirované hladiny kysliku (FiO;) zlistava konstantni béhem méteni

= studie by méla byt zpozdéna 90 minut, pokud budou nutné zmény v nastaveni ventilatoru
= pacienti neprovadi zadné ¢innosti kosterniho svalstva (pohyb koncetin)

= vV odmeéteném vzorku nesmi dochazet k zadnym Gnikiim

= vS§echny tdaje pouzité k odvozeni REE a RQ jsou pievzaty z obdobi rovnovahy nebo ustaleného stavu,
ktery byl identifikovan podle statisticky definovanych pokynt

= pacient nesmi dostat celkovou anestezii béhem 6-8 hodin pied zahajenim studie

* pokud je pacient v bolestech ¢i rozruseny, analgetika a sedativa mu budou podana alespon 30 minut pied
studii, pokud je to klinicky mozné, podané léky budou dokumentovany a tato informace bude brana v uvahu
pfi interpretaci vysledkl

* po hemodialyze bude studie probihat nejdtive za 3-4 hodiny
= pokud byly provadény bolestivé procedury, studie za¢ne nejdiive po hodiné od jejich skonceni

= je tieba se vyhnout rutinni oSetfovatelské péci nebo ¢innosti zahrnujici pfitomnost dalSich zdravotnickych
pracovnikl v priubéhu studie

22



4.5 Vyuziti neprimé kalorimetrie

Jak podvyziva, tak piekrmovani mize mit negativni dopad na zotaveni a uzdraveni.
Minimalizace negativni energetické bilance ma pozitivni vliv na pfeziti a mlze snizit
komplikace u hospitalizovanych pacienti. Bylo zji§téno napf., ze u chirurgickych pacientt
na jednotce intenzivni péce (ICU) s rizikem selhani vice organt, ktefi méli kumulativni
energetickou bilanci ve vysi nejméné 10 000 (kcal) byla hlasena 3-krat vys$si Gimrtnost.
Dale bylo zjisténo, ze velky kumulativni deficit energie je spojen se zvySenym poctem dni
pii umélé plicni ventilaci 1 s celkovou délkou pobytu. Dosazeni pozitivni energetické
bilance je spojeno s rychlej§im zotavenim a potencialné snizuje riziko rozvoje klinickych
komplikaci. Podobné byly popsany Skodlivé ucinky spojené s vyznamnym piekrmovanim
jako je napf. Spatnd kontrola glykémie, zménéné neuroendokrinni odpovédi, zvysené riziko
infek¢nich komplikaci, zpozdéné osvobozeni od umélé plicni ventilace, nebo dokonce

ZvySena mira umrtnosti.

Tradicné byla tedy zafizeni IC primarn€é dostupnd v lizkovych a vyzkumnych
zafizeni, ale zavedeni levnéjSich pfenosnych zatizeni umozituje dostupnost u ambulantni
populace. Primarni aplikace IC u ambulantni populace je fizeni hmotnosti, v€etn¢ hubnuti
tak pribyvani na vaze. I pfes presné méfeni REE a rozpoctu kalorii je regulace hmotnosti
naro¢ny a slozity proces. REE neni vSelék na regulaci hmotnosti, je to prosté nastroj, ktery
pomuze lékaiim. Dietologové mohou poskytnout nezbytné voditko pro dlouhodobou

regulaci télesné hmotnosti.

Ackoli hubnuti je vénovana vétsi pozornost, V dnes$ni dob¢€ zvySeni télesné hmotnosti
jako cil mize byt rovnéZz slozité a narocné. Pacienti se zlomeninami kycli, stfevnim
onemocnénim, autoimunitnimi chorobami a nddorovi pacienti jsou piiklady pacientl, kteti
mohou potiebovat piibirani na vaze, aby celili ztrat¢é hmotnosti zpusobené jejich

chorobnym procesem nebo lécebnym rezimem.

Vzhledem K obtiznosti predpovidat energeticky vydej u nekterych hospitalizovanych
pacientli, a ze se vydej energie mize v prubéhu lécby a zotaveni vyznamné menit,
predstavuje nepiimd kalorimetrie vyhodnou techniku pro optimalizaci kalorického
ustanoveni, a to zejména u komplikovanych pacienti a pacienti s vysokym rizikem

podvyzivy ¢i prekrmovani (Haugen et al., 2007).
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4.6 Klinicka aplikace nepiimé kalorimetrie

Neptima kalorimetrie je cenny nastroj, ktery pomize zhodnotit energeticky vydej u
pacientl na jednotce intenzivni péfe. Dikladné pochopeni proménnych souvisejicich S
méfenim IC, a za jakych okolnosti mize zmast vysledky, mohou pomoci optimalizovat

péci o pacienta a minimalizovat matouci nebo chybné vysledky.

Mezi indikace pro provadéni IC patii neschopnost odhadnout piesné kalorické
pozadavky, nedostate¢na klinicka odpovéd’ u pacienta pii pouzivani prediktivnich rovnic a
ptritomnost klinickych pfiznaki naznacujicich bud’® podvyzivu nebo piekrmovani

(nttp:/lwww.critical-decisions.org/index.html).

Tabulka 5. Normalni hodnoty proménnych IC, symboly a zakladni terminy
Zdroj: Forrette, 2005

Proménna Symbol Normalni hodnoty *
Spotieba kysliku VO, 250 ml/min (3,6 ml/min/kg 1IBW)
Produ!<vc.e’oxidu VCO; 200 ml/min (2,9 ml/min/kg 1BW)
uhlicitého
Respiraéni kvocient RQ 0,65-1,25
Energeticky vydej EE Zavisi na podminkach méieni
Bazalni metabolismus | BEE Neaplikovatelné
Khdovy;/;zz;gemky REE | 1800 — 2200 kcal/24 hod (25 — 30 kcal/kg)

*predstavuje kriticky nemocné dospélé pacienty, hodnoty budou odlisné u traumatu, sepse

a popalenin

4.6.1 Vybér pacient pro neprimou kalorimetrii

Vsichni pacienti, ktefi dostavaji intenzivni nutri¢ni podporu (parenteralni nebo
enteralni vyziva), by mély mit energeticky vydej méfen pomoci nepiimé kalorimetrie v
ramci pocate¢niho nutri¢éniho hodnoceni. Prioritni kandidati v poradi jsou tedy vsichni
pacienti na jednotkach intenzivni péée (ICU) dostavajici nutricni podporu, ostatni pacienti

s nutricni podporou a pacienti bez nutricni podpory. Mezi né patii pacienti, jejichz
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energetické pozadavky je obtizné posoudit (obézni pacienti, déti). Jako uzitecny doplnék
k1écbé se IC pouziva u pacientll s poruchou piijmu vyzivy. Ne vSichni pacienti jsou

samoziejmé vhodnymi kandidaty (Lysen, 2006).

4.7 Podminky méreni a sbér dat

Pied zahajenim méteni energetického vydaje IC musi byt kazdy piistroj zkalibrovan
dle jeho specifikace. Naméfena data jsou shromazd’ovana a analyzovana podle piedem
stanovenych norem jako je ustaleny stav, udaje jsou reprodukovatelné. Délka testu bude
zaviset na stanovenych zkuSebnich normach. Ty mohou byt uréeny z dfive ziskanych dat

nebo podle normy doporuc¢ené vyrobcem (Skipper, 2011).

Jak jiz bylo zminéno dulezité je vybrat spravnou dobu pro méteni. Béhem vlastniho
meéfeni musi pacient lezet v klidu na zadech, ale nesmi spat. M¢l by byt v bdélém stavu se
zavienyma o¢ima a byt nalacno, nejist tedy pfiblizn¢ 12 hodin pfed méfenim. Méfeni je
nutné Casto opakovat, je vhodné studii provadét ve stejnou dobu jako méfeni predeslé

(Forrette, 2005).

4.8 Parametry ziskané z neprimé kalorimetrie

Hodnoceni parametri VO, a VCO; poskytuje cenné informace tykajici se
metabolickych funkci pacienta. Kyslik neni v téle nikde skladovan a neexistuji zadné jeho
zasoby a tak pii jeho zvysSené poptavce dochazi ke kompenzacni reakci, tedy k jeho
zvySenému ziskavani. Pii zvySené poptavce kysliku se zvysi i jeho spotieba. Pokud
nedojde ke zvySeni koncentrace kysliku, tak aby odpovidala pozadavkim tkani, vznika
kyslikovy dluh. Okamzité zmény VO, ve tkanich odpovidaji pfimo naméfenym hodnotam
z plic. Neptima kalorimetrie poskytuje on-line hodnoceni zmén VO; ze zménénych

pozadavku, které slouzi jako indikator kyslikového dluhu.

Méieni VCO; ptesné odrazi mnozstvi produkovaného CO; Vv pritbéhu Casu a také
odrazi alveolarni ventilaci. Do plicniho méfeni se nemusi ihned promitnout zmény

v produkci CO; z tkani, protoze krev a télo ma velké zasoby CO;,. Abychom mohli pouzit
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VCO; jako pfimy odraz metabolickych zmén je Casto nezbytny ustdleny stav. Nasledné
zmény v alveolarni ventilaci nastanou rychleji, kdyz je metabolickd slozka stabilni
(Headley, 2003).

Respiracni kvocient je vypocitan z poméru objemu VCO, a VO,, jak jiz bylo
zminéno a zaroven je to hodnota, ktera odrazi vyuziti jednotlivych substrati. Oxidaci
hlavnich nutri¢nich substratii popisuje RQ v rozmezi hodnot od 0,70 do 1,00 (viz tab. 6).
Velmi nizké hodnoty RQ jsou casté pii nedostatecné nutricni podpoie, jako je
nizkokaloricka vyziva s nizkou koncentraci dextrozy nebo u pacientti, ktefi maji delsi
obdobi nedostate¢ného pfijmu zivin. Uzitecné je pouziti RQ jako markeru testu validity
(pro potvrzeni naméfenych hodnot RQ ve fyziologickém rozmezi) a markeru respiracni

tolerance nutri¢nich rezimu (Skipper, 2011).

Klinickym vyuZitim RQ se zabyvala studie pod vedenim McClave v USA. Rozdily
RQ jako odpovéd’ na nutriéni podporu mohou znamenat nevhodny nutri¢ni rezim a RQ
muze slozit jako marker pro intoleranci pacienta. Cilem této prospektivni, multicentrické
studie bylo hodnoceni klinického vyuziti RQ pro monitorovani pfiméfenosti a toleranci
nutri¢ni podpory. Do studie bylo zapsano 263 pacienti primérného véku 70,2 let. Celkem
41,5 % pacientl bylo ptekrmovano (pfijem >110 % potiebnych kalorii), zatimco 34,2 %
pacienti bylo podvyzivenych (pfijem <90 % potiebnych kalorii). Pomér kalorii

poskytnutych/vyzadovanych vyznamné koreloval s naméfenymi hodnotami RQ.

Korekce pro metabolismus bilkovin vypocétem nebilkovinného RQ (NRQ)
z mocovinového dusiku za 24 hodin nezlepsila tento vztah. Pouziti naméfeného NRQ> 1,0
(identifikace ptekrmovani) mél ptijatelnou specificitu 85,1 %, ale nizkou senzitivitu 38,5
%. Podobné, pouziti NRQ <0,85 pro uréeni podvyzivy mél specifitu 72,2 % a citlivost
55,8 %. Porovnanim naméfenych hodnot NRQ s piedpokladanymi referencnimi hodnotami
RQ nezlepsilo celkové vyuziti RQ. U vétsiny pacienta (67,7 %) porovnanim naméfenych
hodnot NRQ na predikované hodnoty se nepodafiilo odlisit vhodny a nevhodny nutri¢ni
rezim. I kdyz zmény v celkovém a neproteinovém RQ koreluji s procentem kalorii
poskytnutych/vyzadovanych, nizka citlivost a specificnost omezuje jeho ucinnost jako
ukazatele prekrmovani nebo podvyzivy. RQ by nemél byt pouzivan pro jemné doladéni
nutri¢niho rezimu. Zvyseni celkového méfeného RQ >1,0 mize byt spojen0 se snizenou

toleranci @ mirnymi respira¢nimi potizemi (McClave et al., 2003).
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Tabulka 6. Hodnoty respira¢niho kvocientu
Zdroj: Skipper, 2011

Zdroj energie RQ
Tuky 0,70
Proteiny 0,80
Sacharidy (Glukoza) 0,95-1,00

SmiSené zdroje 0,85
Cista syntéza tuki >1,01
Hyperventilace >1,10
Ketoza <0,60

4.9 Hodnoceni bazalni energetické poti‘eby pomoci HB rovnice

Na zékladé neptimé kalorimetrie vyuzivajici uzavienou metodu vytvofili Haris a
Benedikt rovnici, ze které je mozné vypocitat bazalni energetickou potiebu (BEE) jedince
na zakladé¢ pohlavi, vysky, véku a télesné hmotnosti. Bazalni energeticka potieba vyjadiuje
potiebu energie organismu na udrZeni chodu zakladnich metabolickych dé€ji v naprostém

psychickém i fyzickém klidu a nalacno (Zadak, 2008).

Muzi (v kcal/24 h):
BEE =66,473 + 13,7516 « W +5,0033 « H—-6,755 « A
Zeny (v kcal/24 h):

BEE = 655,0955 +9,5634 « W + 1,8496 « H— 4,6756 « A

H - vyska v cm, W — vaha v kg, A — vek

Dle ziskanych praktickych zkusenosti tato propoctena hodnota relativné odpovida
bazalnimu metabolismu u normostenickych dospélych jedincti bez jakékoliv patologie.

Tuto rovnici nelze pouzit u gravidnich a kojicich zen, u lidi s nadvahou, obéznich, déti, u
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ruznych patologii, kdy propocet se zpravidla velmi 1i8i od redlné hodnoty ziskané méfenim

BEE metodou IC (Hronek a Zadak, 2011).

5 Klidovy energeticky vyde;j

Klidovy energeticky vydej (REE) je energie nezbytna k udrzeni Zivota, a aby tyto
zivotné dilezité organy jako jsou srdce, plice, mozek, jatra a ledviny mohly fungovat. REE
predstavuje priblizné 60-75 % z celkového energetického vydeje za 24 hodin a odpovida
zhruba 1 kcal/ kg télesné hmotnosti/ hod. Klidovy energeticky vydej je obecné vétsi o 10
az 20 % nez bazalni energeticky vyde;.

Mezi faktory, které ovlivituji REE patii aktivni tukuprosta télesna hmota (LBM - lean
Protoze svaly a dalsi aktivni tkdn¢ jsou obecné metabolicky aktivnéjsi nez tukova tkan,
maji osoby s vétsim mnozstvim LBM a také s FFM (tkan prosté tuku — fat free mass) vyssi
hodnoty REE. Dalsim faktorem je pohlavi. Muzi maji vy$si hodnoty REE, nebot’ maji vice
svalové hmoty nez Zeny. REE je rovnéZz vyssi u osob se zvySenou télesnou teplotou ¢i

horec¢kou.

Vek také rozhoduje o vysi REE. Klidovy energeticky vydej se snizuje zhruba o 2 %
za kazdych deset let po dosazeni veéku 30-ti let, coz souvisi se zménami aktivni télesné
hmoty. REE klesa po nékolika tydnech omezeni energie napt. pti hubnuti. To je alespon
¢ast z divodu, ze za n¢kolik tydna diety, nékteti lidé zaziji pokles tempa hubnuti neboli jev
nazyvany faze ,,plato®.

Geneticky a endokrinni systém ovliviiuji hodnoty REE. V zavislosti na genetickych
vlivech zd&di néktefi lidé predispozice k vy$Sim hodnotam REE, zatimco jini mayji
predispozice Kk niz§im hodnotam REE. Hypotyre6za nebo naopak hypertyre6za mohou

vyrazné zvysit ¢i snizit klidovy energeticky vydej (Nelms et al., 2007).
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5.1 Klidovy energeticky vydej a zanétliva odpovéd’

Progresivni nedobrovolna ztrata hmotnosti, zejména ztrata svalové tkan¢ je bézna u
pacientli s pokroCilou rakovinou a jiz dlouho uznévana za nasledek zhorSeni stavu
vykonnosti, kvality zivota a zvySeni nemocnosti a umrtnosti. Kromé& snizeni chuti k jidlu a
zvyseni pocitu sytosti vedouci ke Spatnému piijmu potravy existuji klinické dikazy, ze

aktivace chronicky probihajici systémové zanétlivé odpovédi je jednim z prvnich a

vvvvvv

Bylo zjisténo, ze zvySeny klidovy energeticky vydej u pacientt s rakovinou slinivky
bfisni je spojen S pfitomnosti systémové zanétlivé odpovédi, jak o tom svéd¢i zvysSena
koncentrace C-reaktivniho proteinu. Podobné vysledky byly zaznamenany u ostatnich typt

nadord spojenych s ubytkem hmotnosti, véetné rakoviny plic.

U pacientl s rakovinou existuje diikaz o stereotypni akutni fazi proteina v reakci na
zvyseni C-reaktivniho proteinu a sniZzeni albuminu, a tento vztah je podobny napfic
riznych typl nadori. Bylo prokazano, ze zvySend koncentrace C-reaktivniho proteinu je
spojena s hor$im piezitim u pacientll s rakovinou a to zejména u pacientt s pokrocilym

onemocnénim (McMillan, 2008).

Cilem studie provadéné v Britanii bylo posoudit kombinaci C-reaktivniho proteinu a
uznavané prognostické faktory jako jsou faze tumoru, vykonnostni stav a hypoalbuminémii
k vytvofeni nového prognostického skore u pacientii s neoperovatelnym nemalobunéénym
karcinomem plic. Vysledky této studie jsou vsouladu s dikazy zjinych studii, ze
chronicka aktivace systémové zanétlivé odpovédi ma negativni vliv na pacienty s NSCLC,
spojené se ztratou hmotnosti, Unavou, ztratou svalovych tkani, snizenim vykonu a stavem

preziti (Forrest et al., 2003).

Studie publikovana roku 1995 se jiz zabyvala otazkou, zda zvySeny klidovy
energeticky vydej a ubytek hmotnosti u pacientli s nemalobunéénym karcinomem plic se
vztahuje k systémové zanétlivé odpovedi. Do studie bylo zatazeno 87 pacientl a primérny
klidovy energeticky vydej (% predikovanych z HB) byl 118 % + 12 %; 67 pacient bylo
hypermetabolickych. Zavér studie potvrzuje, Zze hypermetabolismus a ztrata hmotnosti jsou
spojeny s pfitomnosti  systémové zanétlivé odpovédi u pacienti s primarnim

nemalobunéénym karcinomem plic (Staal-van den Brekel AJ et al., 1995).

Ptedchozi hypotézu potvrzuje i tato studie. Cilem bylo vyhodnotit vztah mezi

klidovym energetickym vydejem a zéanéctlivou odpovédi u muzii s nemalobunéénym
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karcinomem. Vysledky této studie zdaraziuji vliv zanétlivé odpovédi na zvySeny klidovy
energeticky vydej u pacientdl s NSCLC, coz piispivd ke snizeni hmotnosti u téchto

nadorovych pacientt (Scott et al., 2001).

5.2 Klidovy energeticky vydej a nadorova kachexie

Etymologie slova kachexie odkazuje na své spojeni s nepfiznivou progndzou: je
odvozena z feckého kakos a hexia ,,8patny stav®, a je jiz dlouho uznavana jako klicovy

znak u mnoha typt rakoviny.

Kachexie je multifaktoridlni proces kosterniho svalu a tukové tkané, ktery vede
K progresivnimu hubnuti. Kachexie je spojena se Spatnou kvalitou Zivota, S$patnymi
télesnymi funkcemi a $patnou prognézou u pacientti s nadorovym onemocnénim. Zahrnuje
rizné cesty: prokachektické a prozanétlivé signaly z nadorovych bungk, systémovy zanét a
rozsahlé metabolické zmény, jako jsou zvySeny klidovy energeticky vydej a zmény

v metabolismu bilkovin, tukd a sacharida.

V meta-analyze studii tykajicich se pacientli s pokroCilou rakovinou a piezitim
krat§im nez 90 dni, pfiznaky vcetné hubnuti a nechutenstvi korelovaly se Spatnou
prognozou. Ztrata vétsi nez 5-10 % hmotnosti se obvykle pouziva jako definujici bod pro
vznik kachexie, 1 kdyZ fyziologick¢ zmény mohou byt ptfitomny dlouho piedtim, nez je

tohoto mezniho bodu dosazeno (Donohoe et al., 2011).

Dle ESPEN Guidelines 2006 je syndrom nadorové kachexie definovan jako: soubor
metabolickych alteraci spojenych s proinflamatornim stavem, poklesem chuti kjidlu a
vahovym ubytkem. Systémovy zanétlivy stav vede k inzulinové rezistenci, vystupnované
lipolyze a oxidaci lipidh se ztratou télesného tuku, zvySenému obratu proteinll se ztratou

svalové hmoty a zvySené syntéze proteinti akutni faze (Grofova, 2007).

V soucasné dob¢ neexistuje zadna obecné dohodnuta definice kachexie. Absence
definice pfijaté 1ékafi a vé€dci ma omezenou identifikaci a 1écbu kachektickych pacientd,
jakoz i vyvoj a schvaleni potencialnich terapeutickych latek. Proto skupina védci a klinika
uspotadala konferenci ve Washingtonu pro konsensus kachexie. Definice, ktera se objevila
je: kachexie je komplexni metabolicky syndrom spojeny se zdkladnim onemocnénim a

vyznacujici se ztratou svalové hmoty s nebo bez ztraty tukové hmoty (Evans et al., 2008).
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Validace konsensu — definice rakovinné kachexie a vyhodnoceni klasifikace modelu,
tato studie prob&hla v Norsku na zaklad¢ udaji z mezinarodniho multicentrického projektu
(EPCRC-CSA). Ztrata hmotnosti, kvalita zivota a preZziti, to jsou spole¢na diagnosticka
kritéria pro rakovinnou kachexii odsouhlasena na mezinarodnim konsensu. Do studie byly
navrzeny tyto specifické oblasti hodnoceni: slozeni téla, pfijem, katabolismus a funkce.
Cilem této studie bylo ovéfit tato diagnostickd kritéria. Studie byla rozdélena do dvou
modeld. V modelu 1 byla pouzita diagnosticka kritéria pro rakovinnou kachexii (ztrata
hmotnosti/BMI). Model 2 klasifikoval pacienty do ¢ty skupin v zavislosti na ztraté

hmotnosti/BMI jako rdmec pro faze kachexie.

Do studie bylo zahrnuto 861 pacientti. Model 1 se skladal z 399 kachektickych a 462
nekachektickych pacientii. Kachekti¢ti pacienti méli vyznamné vyssi hladiny zanétu, nizsi
nutriéni pfijem a vykonnostni stav, a kratsi preziti. V modelu 2 nebyly rozdily konzistentni
napt. preziti bylo krat$i ve skupiné III a IV ve srovnani s ostatnimi skupinami.
Diagnosticka kritéria zalozena na ztrat¢ hmotnosti a BMI rozliSuji mezi kachektickymi a
nekachektickymi pacienty tykajici se vSech oblasti (pfijem, katabolismus, funkce) a jsou
spojena s piezitim. Aby bylo mozné ftidit 1é¢bu kachexie dle klasifikace ¢tyf skupin, je

potieba rozliSovat dal§i domény mezi jednotlivymi fazemi kachexie (Blum et al., 2014).

Klinicky projev nadorové kachexie je bledost a atroficka kiize, maranticky vzhled,
projevy vyznamného ubytku svalové hmoty a podkozniho tuku, n€kdy se skrytymi 1
zjevnymi otoky. V termindlnich stavech nadorové kachexie se objevuje deplece drasliku,
tézkd anémie, projevy hyperhydratace se zvySenim extra i intracelularni vody, poklesem
zasob somatickych i viscerdlnich zasob proteini. Nadorova kachexie se obc¢as projevuje
zvétSenim jater, ledvin a sleziny jako projev vyznamného podilu parenchymatoznich
organti na metabolickych zménach, které probihaji v organismu postizeném nadorem

(Zadak et al., 2010).

Soucasnym pohledem na nddorovou kachexiia a slozenim téla S vyuzitim pocitacové
tomografie (CT) u pacientd s nemalobunéénym karcinomem plic se zabyvala studie pod
vedenim Baracos et al. Do studie bylo zahrnuto 441 pacienti s histologicky potvrzenou
diagnézou NSCLC a byli hodnoceni pomoci CT v bfisni oblasti. Bederni obratle (L3) byly
zvoleny proto, Ze kosterni svalstvo i tukova tkan v této oblasti koresponduje s celkovou
télesnou tkani u nemaligni populace. Tato oblast byla ovéfena a pouzita u pacientl
s rakovinou. Pouze 7,5 % pacienti mélo podvahu (BMI < 18,5) a 47,4 % pacientu trpélo

nadvéhou ¢i obezitou. Analyza pocitacové tomografie ukézala velmi vysokou heterogenitu
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svalové hmoty v ramci vSech vrstev BMI. Celkova prevalence té¢zké svalové deplece
(sarkopenie) byla u 46,8 % pacientl a byla pfitomna u pacientll ve vSech kategoriich BMI.
Mnohem vyssi podil muzl (61 %) néz zen (31 %) splnilo kritéria pro sarkopenii (Baracos
etal., 2010).

Obrazek 4. Klinické disledky rakovinné kachexie
Zdroj: Donohoe et al., 2011

Kachexie
Interakce hostitel — tumor Metabolické dysregulace Klinické koncové body
Néadorové faktory Metabolismus proteinti - hubnuti: sniZzeni svalové hmoty
- prozanétlivé - proteolyza atuku
- prokachektické Metabolismus lipidi - anorexie
Odpoved hostitele - lipolyza - snizeni celkového preziti
- akutni faze proteint Zvyseni klidového energetické - snizeni kvality Zivota
- neuroendokrinni regulace vydeje - snizena fyzicka aktivita

Interakce hostitel — tumor

- systémovy zanét

5.3 Klidovy energeticky vydej u pacientii s nemalobunéénym

karcinomem plic

Od obhajoby mé diplomové prace (cca 2 roky) nebyly na dostupnych zdrojich
publikovany Zadné nové studie. Je vidét, Ze toto téma neni stale dobie probadané a stoji

zato se mu vénovat.

Studie z devadesatych let minulého stoleti zkoumala klidovy energeticky vydej u 84
nadorovych pacientll (51 pacientl s kolorektalnim karcinomem, 22 pacienti s rakovinou
zaludku a 11 pacientli s nemalobunécnym karcinomem plic). REE vyznamné koreloval
s télesnou hmotnosti a s aktivni télesnou hmotou (LBM-lean body mass). V této studii byl
REE vyjadien dvéma zpiisoby. Pokud byl vyjadien klidovy energeticky vydej na télesnou
hmotnost (kcal/kg) pacienti s nemalobuné¢nym karcinomem méli vyznamné zvySeny REE

ve srovnani s obéma skupinami. Aktivni télesna hmota u pacientii s plicnim karcinomem
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Cinila 87,3 % télesné hmotnosti, ale pouze 80,8 % télesné hmotnosti ve skupiné
kolorektalniho karcinomu. Po korekci REE na aktivni télesnou hmotu nebyly zjiStény
zadné vyznamné rozdily klidového energetického vydeje mezi témito skupinami
nadorovych pacient. Tato studie tedy nepotvrdila zvySeny klidovy energeticky vydej u

pacientli s nemalobuné¢nym karcinomem plic (Hansell et al., 1986).

Studie pod vedenim Fredrix et al., zkoumala klidovy energeticky vydej u tficeti nové
dekovanych pacienti s nemalobunéénym karcinomem plic (27 muzi a 3 Zzeny). Ve
srovnani s pacienty s zalude¢nim a kolorektalnim karcinomem méla skupina pacienti
s plicnim nadorem klidovy energeticky vydej (% predikovanych z HB) vyznamné zvyseny
0 20 % a 60 % téchto nadorovych pacienti bylo hypermetabolickych. Vyssi klidovy
energeticky vydej méli pacienti S nadorem plic s ubyvajici ztratou hmotnosti nez ti, kteti

méli stabilni hmotnost (Fredrix et al., 1991).

V dalsi studii Fredrix et al, rovnéz porovnava klidovy energeticky vydej u skupiny
pacientil s zalude¢nim a kolorektalnim karcinomem a plicnim karcinomem. V této studii je
u pacientil méfen REE 1 po resekci tumoru. Pacienti s nemalobunéénym karcinomem plic
(n=47) meli zvyseny klidovy energeticky vydej oproti druhé skupiné pacientii a kontrole.
Po roce bylo méteno 14 téchto pacientd ztoho 11 nemélo zadné zjisténé recidivy a 3
pacienti méli dikaz recidivy. Po kurativni operaci se klidovy energeticky vydej vratil na
normalni Groven u pacientti bez recidiv s nemalobuné¢nym karcinomem plic s vyjimkou
pacienti s recidovou. U nichz nedoSlo ke sniZzeni REE, ale dokonce i ke zvySenym
hodnotam REE nez pted resekci tumoru. Tyto vysledky naznacuji, Ze typ nadoru je
vyznamnym faktorem zvySené¢ho energetického vydeje u pacienti s nadorovym

onemocnénim (Fredrix et al., 1991).

Klidovy energeticky vydej byl méfen u pacientlii s malobunéénym (n=17) a
nemalobunéénym (n=83) karcinomem plic. ZvySeny klidovy energeticky vydej byl zjistén
u 74 % pacienti. Tato studie jasn€ ukazuje, ze energetickd bilance u nové detekovanych
pacientl s rakovinou plic je narusena u velké ¢asti pacientl. Pacienti byli rozdéleni dle
lokalizace nadoru. Pacienti s centralnim nadorem (definovéan jako endoskopicky viditelny)
méli vy$$i REE (% predikovanych z HB) a vyssi hladinu C — reaktivniho proteinu nez

pacienti s lokalizaci periferni (Staal-van den Brekel et al., 1994).

Staal-van den Brekel et al., porovnavali klidovy energeticky vydej u pacientl

s malobunécnym (n=33) a nemalobunéénym karcinomem plic (n=33) a kontrolni skupinou

33



(n=33). Opét byl potvrzen zvysSeny klidovy energeticky vydej u téchto nadorovych
pacientli oproti kontrolni skupin€é. Ve srovnani pacientii s SCLC a NSCLC klidovy
energeticky vydej po Upravé na hmotnost tuku prosté¢ tkané (FFM) byl vyssi u skupiny

pacientd s malobuné¢nym karcinomem plic (Staal-van den Brekel et al., 1997).

Cilem této studie bylo zjistit, zda chirurgické odstranéni nadoru ma vliv na
energetickou rovnovéahu, télesnou hmotnost a slozeni téla u pacientl s nemalobunéénym
karcinomem plic. Do studie bylo zahrnuto 53 pacientd z toho 39 pacienti bylo méteno po
3, 6 a 12 mésicich po resekci tumoru. Pacienti méli zvySeny klidovy energeticky vydej a
68 % pacientd bylo hypermetabolickych. U pacienti (n=30) s resekci tumoru doslo
K nardstu té€lesné hmotnosti za obdobi jednoho roku, na rozdil od pacienti (n=9)
s recidivou, ktefi ztratili na vaze. PtirGstek hmotnosti byl zpiisobem ptedev§im naristem
tukové hmoty. U hypermetabolickych pacienti s NSCLC, ktefi podstoupili kurativni
resekci tumoru doslo ke zlepSeni energetické bilance zptsobené jak poklesem REE, tak
zvySenim energetického piijmu. Zvyseny klidovy energeticky pfijem se vratil do

normalnich hodnot do tiech mésict po kurativni operaci (Fredrix et al., 1997).

Zvyseny klidovy energeticky vydej byl potvrzen u pacientll s nemetastazujicim
nemalobunéénym karcinomem plic. Do studie bylo zahrnuto 18 pacientd
s nemetastazujicim NSCLC (stadium IA az IIIB) a jejich odpovidajici kontrolni skupina.
Po tpravé REE na télesnou bunéénou hmotu (BCM-body cell mass) a aktivni télesnou
hmotu (LBM) byl pozorovan statisticky vyznamny rozdil v REE mezi nadorovymi
pacienty a kontrolni skupinou. Po upravé na BCM byla primérnd hodnota REE u

nadorovych pacientd 1621 kcal/d oproti kontrolni skupiné 1449 kcal/d (Jatoi et al., 2001).

Hypotézou, ze muzi s NSCLC jsou vice nachylni ke ztraté hmotnosti nez zeny se
zabyvala tato studie, do niZ bylo zahrnuto 15 muZzl a 6 Zen pted a po chemoterapii. M¢fila
se energeticka bilance (klidovy energeticky vydej a pfijem energie), télesnd hmotnost a
slozeni téla. V prubéhu chemoterapie byly pozorovany minimalni zmény hmotnosti jak
muzt, tak u Zen. Muzi méli vyrazny nartst télesného tuku (v %) a tendenci k poklesu
FFM-tuku prosté tkané. U zen byl télesny tuk a FFM nezménén. Pokles FFM a zvyseni
tuku u muzid muze byt spojen S niz$i urovni testosteronu, ktera byla hlasena u pacienti
muzského pohlavi s karcinomem plic (Bhatavdekar et al., 1994). U muzi doslo ke snizeni
klidového energetického vydeje z 113,2 + 15,9 na 105,1 + 10,1 %, coz mlze odrazet
pokles FFM, u Zen byly hodnoty REE zachovany z 104,2 + 17,1 na 104,6 + 16,8 % (Harvie
et al., 2003).
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Analyza energetické bilance potvrdila zvyseny klidovy vydej u pacientd s NSCLC.
Studie hodnotila jak se méni energeticka bilance v prubéhu chemoterapie. Pacienti
S NSCLC m¢li vyznamné vys$i hodnoty REE (% predikovanych z HB) oproti kontrolni
skupiné (112 + 17 % versus 97,5 £ 10,4 %). V prubé¢hu chemoterapie nebyly zjistény

zadné statisticky vyznamné zmény u REE (Harvie et al., 2005).

5.4 Vypocty klidového energetického vydeje

5.4.1 REE - kcal/d

Klidovy energeticky vydej vypoéteny z hodnot VO, a VCO, za pouziti nepiimé
kalorimetrie vychazi z Weirovy rovnice. Jak spotieba kysliku, tak vydej oxidu uhli¢itého
jsou proporcialni k energetickému vydeji. Odpad dusiku moci slouzi jako ukazatel oxidace

aminokyselin.

Weirova rovnice:

REE = VO, * (3,94) + VCO,* (1,11) - UN * (2,17)

VO, - spotieba kysliku [1/den]
VCO, — produkce oxidu uhli¢itého [1/den]
UN — odpad dusiku v moc¢i [g/den]

Faktor 2,17 ptedstavuje neuplnou oxidaci proteini in vivo (Zadak, 2008).

Nejmoderngjsi nepiimé kalorimetry obsahuji software pro vypocet energetického
vydeje a utilizaci substrati naprogramovany na rovnice, jenz uvedené parametry
vyhodnocuji v zavislosti na hodnotich RQ a NRQ a timto zplisobem velmi zptesnuji

vysledky méteni.
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Klidovy energeticky vydej se vypocte na zaklad¢ uvedenych vztahi:
Je-li NRQ < 0,706

REE = ((4360 * VO2) + (450 « VCOy)) » 1,44 — 1,57 « UN
Je-liNRQ < 1,0

REE = ((3940 * VO,) + (1106 » VCO,)) * 1,44 —2,17 « UN
Je-liNRQ>1,0

REE = ((3818 * VO,) + (1223 *« VCO,)) * 1,44 — 1,994 « UN

Pokud neni mozné stanovit hodnotu odpadniho dusiku, pouzivaji se tyto vztahy:
Je-li RQ < 0,706
REE = ((4200 * VO3) + (494 « VCOy)) * 1,44
Je-liRQ<1,0
REE = ((3940 * VO,) + (1106 * VCOy)) * 1,44
Je-liRQ>1,0

REE = ((3677 * VOy) + (1342 « VCOy)) * 1,44

Respiracni kvocient RQ lze matematicky vyjadiit jako podil vydechovaného oxidu

uhlicitého a vdechovaného kysliku:

e,

bt
< oL

Kvili netplnému metabolismu proteinti se vyména plynti musi korigovat na

mnozstvi metabolizovanych proteinti a ziska se tzv. nebilkovinny RQ (NRQ). Vychazi se

ze znamého predpokladu, Ze 1g dusiku v moci pfedstavuje oxidaci 6,25g bilkovin za

spotieby 5,921 1 O, za uvolnéni 4,75 1 CO».
Vypocet:

NRQ < VCOu 4,8
Vo, 590N
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VO, — spotieba kysliku [1/den]
VCO;- produkce oxidu uhlicitého [1/den]
UN — odpad dusiku v mo¢i [g/den]

(Hronek a Zadak, 2011).

5.4.2 REE - kJ/d

Klidovy energeticky vydej v kJ za den se piepocdita z jiz zjisténé energie v kcal za

den.

K prevodu kcal na kJ se vyuzZiva rovnice: 1 kcal = 4,1868 kJ

5.4.3 REE-HB - kcal/d

Pojem REE-HB piedstavuje predikovany klidovy energeticky vydej vypocitany dle

Harris-Benedictovy rovnice vyjadieny v kcal za den.

544 REE-%

Klidovy energeticky vydej vyjadieny v procentech piedstavuje procentni vyjadieni

naméfené hodnoty REE k hodnoté ziskané z Harris-Benedictovy rovnice.

REE [%] = REE / BEE « 100
REE — klidovy energeticky vydej dle indirektni kalorimetrie [kcal/d]

BEE — bazalni energeticky vydej dle Harris-Benedictovy rovnice

37



5.4.5 REE/BSA a REE/kg

Klidovy energeticky vydej vztazeny na jednotku povrchu téla (kcal/mz/d) a télesné
hmotnosti (kcal/kg/d) je rovnéz tabelovanym parametrem. Pro muze je stanovena hodnota
energie dle povrchu t&la na 167 kJ/m%h (40 kcal/m?h), pro Zenu 150 kJ/m%*h (36
kcal/m?/h) (Holecek, 2006; Musil, 2002).

6 Metabolismus sacharidi, lipidi a proteini u nadorovych pacienta

6.1 Metabolismus sacharidu

Sacharidy (cukry) slouzi jako hlavni a rychly zdroj energie. Maji tvofit zhruba 60 %
pfijaté potravy. Sacharidy se vstiebavaji v tenkém stfeve, rozstépené na monosacharidy
glukézu, galaktozu a fruktézu. Monosacharidy poté putuji do jater, kde jsou vyuZzity na
tvorbu zasobniho cukru — glykogenu. Zasobni glykogen je v jatrech pouzit jako zdroj
energie pro ¢innost tkani a glykogen ve svalech je vyuzit pro ¢innost kosterni svaloviny.
Hormony ovlivitujici metabolismus sacharidii jsou inzulin a adrenalin (Kfivankova a

Hradova, 2009).

6.1.1 Metabolismus sacharidi u nadorovych pacienta

Nadorova tkan je orientovana na anaerobni glykolyzu se zvySenou tvorbou laktatu.
Ponévadz cyklus mezi tvorbou laktatu z glykogenu a zpétnou syntézou glukédzy z laktatu
vede ke ztratdm 4 ATP na 1 mol glukézy (2 ATP vznikaji anaerobni glykolyzou a 6 ATP
je spotfebovano na zpétnou syntézu glukézy z laktatu), je ztejmé, ze dochazi ke ztratdm
energie tzv. neucelnymi — futilnimi metabolickymi cykly. Navic muze byt laktat
nebezpeCnym metabolitem pii rastu nadorové tkané v hostitelském organizmu, ktery v

urcitych situacich vede k pfed¢asnému tmrti nemocného (Zadak et al., 2010).

Jaky vliv ma vyuziti substrati u pacientti s rakovinou na inzulinovou rezistenci

zkoumala tato studie. Vychytdvani a schopnost zabudovani glukézy byla u pacienta
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s nadorovym onemocnénim oproti kontrolni skupiné vyrazné snizena. SniZeni piijmu
glukézy bylo hlavné odrazem snizenim ukladani glukézy nez jeji oxidace. U pacienti
s nadorovym onemocnénim s inzulinovou rezistenci, snizena absorpce glukoézy byla uzce
spojena S rychlym poklesem zabudovani glukézy, narGstem oxidaci tukd a mirnym
poklesem oxidace glukdzy, coz naznacuje, Ze inzulinovad rezistence byla spojena se

zménami ve vyuziti substrati (Yoshikawa et al., 1999).

6.2 Metabolismus lipidi

Lipidy (tuky) jsou v téle skladovany ve form¢ zasobniho tuku v podkoznim vazivu a
v okoli organii dutiny bfisni. Zasobni tuk se neustdle uvoliiuje ve formé& kapének do
krevniho ob&hu a je tak vyuzit jako zdroj energie. Pomoci pankreatické lipazy se tuk $tépi
ve stievech na glycerol a mastné kyseliny. Glycerol je vyuzit na tvorbu glykogenu. Lipidy
slouzi jako velka energetickd rezerva a rovnéZ jako tepelnd a mechanickd izolace
organismu a né&kterych organi. Hormony ovlivilujici metabolismus tukd jsou thyroxin,

adrenalin, ristovy hormon (Kfivankova a Hradova, 2009).

6.2.1 Metabolismus lipidi u nadorovych pacienti

Obecné mizeme pozorovat u nadorovych pacientli ubytek vSech lipidovych zéasob,
charakteristickd je nerovnovaha ve frakcich mastnych kyselin, kterd je charakterizovana
relativnim nedostatkem polyenovych mastnych kyselin, a t0 zejména ®-3 a vzestupem
kyseliny stearové a dalSich nasycenych mastnych kyselin. Pravidelné je pozorovana
zvysena oxidace tukt, kterd je proporcionalni stadiu a zdvaznosti nadorového onemocnéni

(Zadak et al., 2010)
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6.3 Metabolismus proteint

Proteiny (bilkoviny) jsou soucasti bunék, v tenkém stfeve se St€pi na aminokyseliny,
které se vstiebavaji do krve. Aminokyseliny jsou nenahraditelné a potiebné pro syntézu —
slu¢ovani proteinovych enzymd, hormonti, jako zdroj energie a pro prestavbu na tuky a
cukry. Nedostatek proteinti, naptiklad pfi hladovéni, zpusobuje v organismu negativni
dusikovou bilanci. Je to stav, kdy vydej bilkovin pievazuje nad jeho pfijmem. Dusik
pfijimame v proteinech a dusikova bilance znamena rovnovahu v pfijmu a vydeji bilkovin
— dusiku. Hormony podporujici tvorbu bilkovin jsou rstovy hormon, inzulin, pohlavni
hormony. Hormony snizujici tvorbu bilkovin jsou glukokortikoidy (Kfivankova a Hradova,
2009).

6.3.1 Metabolismus proteinti u nadorovych pacientia

U onkologickych pacientd jsou zmény metabolismu proteinid soustifedény na
zvySeny katabolismus proteinti, zvySeny obrat proteini ve vSech télesnych tkanich,
zvySenou proteosyntézu v jatrech a snizenou syntézou proteinii ve svalech (Zadéak et al.,
2010).
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Experimentalni ¢ast

7 Hodnoceni vysledkii klidového energetického vydeje a utilizace

substratii u pacientii S pokro¢ilym bronchogennim karcinomem

7.1 Ziskavani vysledki a charakteristické znaky zkoumanych skupin

Samostatné meéteni klidového energetického vydeje u pacientd s pokrocilym
bronchogennim karcinomem probihalo ve Fakultni nemocnici v Hradci Kralové na
oddéleni Centrum pro vyzkum a vyvoj pod vedenim doc. PharmDr. Miloslava Hronka,
Ph.D.

Vlastni méfeni probihala vzdy v rannich hodinach v intervalu od 7 do 10 hodin.
Pacienti byli po dvanactihodinovém lacnéni. Kompletni vySetfeni trvalo zhruba hodinu a
zahrnovalo: nepfimou kalorimetrii, méfeni krevniho tlaku, spirometrii, bioimpedanci,

antropometrii a dynamometrii. V mé rigordzni praci je vyhodnocena nepiima kalorimetrie.

Celkové bylo vysetfeno 16 pacienti s nemalobunéénym bronchogennim
karcinomem (111. a IV. stadium) z toho 11 muzd a 5 zen. Béhem studie zemielo pét muzl a
jedna zena. U kazdého pacienta byla provedena 3 vySetieni: V1 vstupni vySetieni pied 1.
cyklem chemoterapie (0.den), V2. bylo provedeno pied 3. cyklem chemoterapie (po 6
tydnech) a V3. bylo vystupni vySetfeni 3-4 tydny po poslednim 4. cyklu chemoterapie (za
12 tydnt).

Charakteristika pacientl je popsana vtabulce 7. Pro muze jsou v primeéru
charakteristické tyto udaje: vek Cinil 61 let £ 8 let (nejmladsi 47 let, nejstarsi 74 let),
télesnd hmotnost pii prvnim vySetfeni 77,4 kg = 14,1 kg (min. 52,5 kg; max. 98,2 kg), pfi
druhém méfeni se primérna télesnd hmotnost mirn¢ snizila 74 kg + 15 kg (min. 50,5 kg;
max. 94,1 kg), primérna hmotnost pii tfetim méfeni byla zvysena oproti 1. i 2. méfeni —

83,5 kg + 12,9 kg (min. 65,9 kg; max. 96,7 kg).

Statisticky vzorek Zen byl pomérné maly. Studie se zucastnilo 5 Zen. Jejich
charakteristické primérné udaje jsou: veék 64 let + 6 let (nejmladsi 57 let, nejstarsi 74 let),

télesna hmotnost pii prvnim vySetieni 66,2 kg + 7,5 kg (min. 57,2 kg; max. 77,5 kg), i u
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zen doslo pii druhém méfeni k mirnému poklesu primérné télesné hmotnosti 64,4 kg + 3,8
kg (min. 58,8 kg; max. 67,2 kg), pii tfetim méfeni nedoslo k zadné zméné prumérné

hmotnosti oproti druhému méieni — 64,4 kg + 5,4 kg (min. 56,5 kg; max. 68 kg).

Tabulka 7. Charakteristika pacienti

Pacient | Pohlavi | VEk (rok) | Hmotnost (kg)
1 M 70 92,1
2 M 47 83,3
3 M 64 52,5
4 M 71 82,3
5 M 52 67,1
6 M 62 75,3
7 M 62 93,3
8 M 54 98,2
9 M 64 77,0
10 M 74 63,8
11 M 53 66,9
12 F 74 68,5
13 F 57 77,5
14 F 62 64,1
15 F 64 57,2
16 F 66 63,8

M — muz, F - Zena

7.2 Metodika neprimé kalorimetrie

Ziskavani dat u skupiny pacientd s pokro¢ilym bronchogennim karcinomem probihal
pfistrojem nepfimé kalorimetrie (Vmax Serie, V6200 Autobox, SensorMedics Corporation,
Kalifornia, USA), ktery predikuje klidovy energeticky vydej pomoci Weirovy rovnice.
Princip neptimé kalorimetrie i tato rovnice jsou podrobné popsany v ramci Ctvrté kapitoly

této prace.

Pted vlastnim méfenim musi byt pfistroj zapnut minimalné 30 minut a nakalibrovan,
aby bylo zajisténo spravné méieni. BEéhem tohoto Casu se u pacientii méfila jejich télesna

hmotnost a télesnd vySka. Jak télesnd vyska, tak télesnd hmotnost jsou velmi dilezité
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parametry pro presnou predikci klidového energetického vydeje. Tyto parametry spolu
s hodnotou véku vyuziva HB rovnice (viz kapitola 4.9).

Neméné vyznamné jsou podminky a technické problémy, za kterych dochazi
k vlastnimu méteni REE (viz kapitola 4.4 a 4.7). Pacient musi byt nejméné 30 minut pied
meéfenim v télesném a duSevnim klidu, nala¢no (posledni jidlo 12 hodin pifed méfenim) a v
bdélém stavu (zaviené oc€i), okolni teplota by se méla pohybovat v rozmezi od + 20 °C do

+25°C.

Po nakalibrovani kalorimetru doslo k vlastnimu meéteni spotieby kysliku a vydeje
oxidu uhli¢itého, které¢ probihalo pod kanopou, nebot’ vSichni pacienti byli spontanné
ventilujici. Méfeni trvalo cca 15 minut. Toto Casové rozmezi je pln€ dostacujici pro ziskani

udajii pro vyhodnoceni REE.

7.3 Vysledky

V nésledujici ¢asti mé rigordzni prace budou bliZe specifikovany dosazené vysledky

méfeni na odd€leni Centrum pro vyzkum a vyvoj ve FN HK.

Vysledné hodnoty byly statisticky zpracovany pomoci programu Excel a GraphPad
Prism 5. Naméfena data byla vyhodnocena pomoci deskriptivni statistiky - statistické
hodnoceni (Excel), korelace (GraphPad Prism 5) a One-way ANOVA testu (Excel).
Interpretaci jednotlivych vysledkl jsem rozdélila na tii hlavni ¢asti, podle vyse uvedeného

typu zpracovani dat.

7.3.1 Statistické hodnoceni

Tabulky s daty predstavuji deskripci dosazenych vysledka. Tabulky s vysledky z 1.,
2. a 3. mefeni jsem fadila pod sebe, aby bylo mozZno je lehce porovnat. V levém sloupci
tabulky jsou popsany statistické veliCiny, které jsou v pfislusSném fadku zapsany pro
zkoumané parametry. V tabulce jsou zaznamenany nasledujici statistické hodnoty — pocet

pacientli, minimum, medidn, maximum, prumér, smérodatna odchylka (SD) a vybérova
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smérodatnd odchylka (SE). Tyto hodnoty povazuji jako smérodatné a plné¢ dostacujici pro

realnou deskripci naseho méfeni.

Vysledky byly vyhodnoceny v programu Excel (data—analyza dat—popisna

statistika—ok—vstupni oblast—ok).

One — way ANOVA test je parametricky nepdrovy statisticky test, ktery hodnoti
statisticky vyznamné rozdilnosti u vice jak dvou souborti hodnot. V nasem piipad¢ to jsou

pramérné hodnoty jednotlivych parametri v ramci vSech tfech méteni.

One — way Anova test byl vyhodnocen v programu Excel (data—analyza

dat—anova:jeden faktor—ok—vstupni oblast—ok).

Prvni z konceptu souhrnnych tabulek (tabulka 8, 9 a 10) specifikuje zakladni tdaje o
pacientech (v€k, hmotnost, vyska, BMI, BSA).

Tabulka 8. Vysledky — zakladni idaje pacienti — 1. vySeti‘eni

1. vySetieni

Vék | Vyska | Hmotnost BS,ZA BMI
(rok) | (kg) (cm) | (m)

Pocet pacientii | 16 16 16 16 16

Minimum 47 153 52,5 1,539 | 18,49

Medidn 63 172 71,9 1,870 | 26,21

Maximum 74 191 98,2 2,274 | 29,73

Primér 62,3 | 170,9 73,93 1,856 | 25,27

SD 7,98 | 11,56 13,27 0,210 | 3,41

SE 199 | 2,89 3,32 0,053 | 0,85

SD — smérodatna odchylka

SE — vybérova smérodatna odchylka
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Tabulka 9. Vysledky — zakladni udaje pacienta — 2.

vySetieni

2. vySetieni

Vék | Vyska | Hmotnost | BSA | BMI

(rok) | (k) (cm) (m?)

Pocet pacientii | 13 13 13 13 13

Minimum 52 153 50,5 1,557 | 17,79
Median 64 | 169,5 67,2 1,823 | 26,96
Maximum 75 | 1878 94,1 2,123 | 29,93
Pramér 65,2 | 168,4 71,04 1,803 | 25,13
SD 7,22 | 11,01 13,17 0,192 | 4,25
SE 2,00 | 3,05 3,65 0,053 | 1,18

SD — smérodatna odchylka

SE — vybérova smérodatna odchylka

Tabulka 10. Vysledky — zakladni idaje pacienti — 3. vySetieni

3. vySetieni

Vék | Vyska | Hmotnost | BSA | BMI

(rok) | (kg) (cm) | (m?)

Pocet pacientii | 10 10 10 10 10

Minimum 52 153 56,5 1,530 | 19,76
Median 64,5 | 174,5 68,85 1,890 | 28,41
Maximum 75 | 187,8 96,7 2,148 | 30,45
Primér 64 | 169,2 75,86 1,862 | 26,65
SD 7,33 | 13,10 14,15 0,222 | 3,89
SE 2,32 | 4,14 4,47 0,070 | 1,23

SD — smérodatna odchylka

SE — vybérova smérodatna odchylka

Nasledujici hodnoty v tabulkach jako jsou vék a télesna vyska se za sledovanou

dobu neméni, jsou fyziologicky dany.

T¢lesnd hmotnost byl parametr, ktery se béhem cytostatické 1é€by ménil. Z vysledk
je ztejmé, Ze pii druhém meéteni se hmotnost velmi mirné snizila oproti prvnimu méfeni.

Na konci 1écby je vidét, Ze doslo k mirnému zvySeni celkové télesné hmotnosti.
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Hodnoty BSA a BMI vykazovaly stejné vysledky jako télesna hmotnost. Pfi druhém
méfeni doslo k velmi mirnému poklesu hodnot oproti prvnimu, a pii tfetim méfeni doslo

k mirnému zvyseni vySe uvedenych hodnot.

Dalsi tabulky (11, 12 a 13) popisuji udaje tykajici se zdkladnich parametri biochemie

moci.

Tabulka 11. Vysledky — biochemie moc¢i — 1. vySetieni

1. vySetieni
Objem modi | Urea v mo¢i | Urea v mo¢i | Odpad N v mo¢i
za 24 hod (mmol/l) za 24 hod za 24 hod
(ml) (mmol/l) (g/d)
Pocet pacientii 16 16 16 16

Minimum 500 103 113,5 3,81
Median 2000 184,5 313,55 10,54
Maximum 3300 570 627 21,07
Primér 1906,25 210,81 351,06 11,796
SD 796,22 115,96 141,52 4,754

SE 199,05 28,99 35,38 1,188

SD — smérodatna odchylka

SE — vybérova smérodatna odchylka
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Tabulka 12. Vysledky — biochemie moc¢i — 2. vySetieni

2. vySetieni
Objem mo¢i | Urea v modi | Urea v moci | Odpad N v modi
za 24 hod (mmol/l) za 24 hod za 24 hod
(ml) (mmol/l) (g/d)
Pocet pacientii 13 13 13 13
Minimum 450 91 137,25 4,61
Median 2000 132 226,5 7,61
Maximum 2900 305 466,9 15,69
Primér 1826 153,6 253,9 8,53
SD 682,9 63,69 97,42 3,27
SE 189,4 17,66 27,02 0,908

SD — smérodatna odchylka

SE — vybérova smérodatna

odchylka

Tabulka 13. Vysledky — biochemie moc¢i — 3. vySetieni

3. vySetieni
Objem mo¢i | Urea v mo¢i | Urea v mo¢i | Odpad N v moci
za 24 hod (mmol/l) za 24 hod za 24 hod
(ml) (mmol/l) (g/d)
Pocet pacientii 10 10 10 10
Minimum 1000 101 185 6,22
Median 2000 129 320,8 10,78
Maximum 2700 293 439,5 14,77
Primér 2006 156,6 299,56 10,07
SD 547,65 59,8 93,82 3,15
SE 173,18 18,91 29,67 0,997
SD — smérodatna odchylka
SE — vybérova smérodatna odchylka

Primérny vydej moc¢i dosahuje u dospélého ¢loveka ve fyziologickém rozmezi 500 —
2500 ml za 24 hodin. Pii naSem méfeni jsme dosahli u jednotlivych pacienti hodnot jak
podprimérnych, tak i1 nadprimérnych. Vysledné hodnoty v praméru ale byly ve
fyziologickém rozmezi. Denni objem moci je samoziejmé ovlivnén piijjmem tekutin a

stravy. Behem prvniho méteni doslo tedy k poklesu primérné hodnoty oproti druhému
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méfeni. Primérna hodnota u tfettho méteni byla nejvyssi primérna hodnota ze vSech tii
méfeni.

Primérna koncentrace urey v moci byla u prvniho méteni 210,81 mmol/l + 115,96
mmol/l. Pii druhém a tfetim méfeni doSlo oproti prvnimu méfeni K poklesu prumérnych

hodnot.

Urea vmoci za 24 hodin (mmol/l) u druhého méfeni doslo K velkému snizeni
pramérné hodnoty oproti prvnimu. Ve druhém a tfetim méfeni vidime, ze prumeérné
hodnoty jsou pod normou, ktera ¢ini 330 — 580 mmol/l urey v moci.

Poslednim parametrem byl odpad N v moci za 24 hod (g/d). Vidime, ze dochazi ke
snizeni pramérné hodnoty u druhého méfeni v porovnani s prvnim a u tfettho méteni byla

pramérnd hodnota 10,07 g/d + 3,15 g/d , kde doslo tedy k navySeni oproti druhému méfeni.

Tabulky 14, 15 a 16 zachycuji vysledky tykajici se objemu spotiebovaného kysliku,

objem vyprodukovaného oxidu uhli¢itého a respiracni kvocient.

Tabulka 14. Vysledky — VO,, VCO,, RQ - 1. vySetieni

1. vySetieni

VO; (I/min) | VCO, (I/min) | RQ

Pocet pacientii 16 16 16

Minimum 0,196 0,148 0,7

Median 0,252 0,193 0,75

Maximum 0,416 0,293 0,85
Primér 0,2695 0,20475 0,758
SD 0,0605 0,04590 0,0469
SE 0,0151 0,11477 0,0117

SD — smérodatna odchylka

SE — vybérova smérodatna odchylka
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Tabulka 15. Vysledky — VO,, VCO,, RQ — 2. vy3etieni

2. vySetieni
VO, (IImin) | VCO, (IImin) | RQ
Pocet pacientii 13 13 13
Minimum 0,196 0,148 0,69
Median 0,247 0,197 0,77
Maximum 0,301 0,238 0,97
Pramér 0,24407 0,18885 0,7785
SD 0,03097 0,02892 0,0677
SE 0,00859 0,00802 0,0188

SD — smérodatna odchylka

SE — vybérova smérodatna odchylka

Tabulka 16. Vysledky — VO,, VCO,, RQ - 3. vySetieni

3. vySetieni
VO; (I/min) | VCO, (I/min) | RQ
Pocet pacientii 10 10 10
Minimum 0,2 0,153 0,71
Median 0,2285 0,182 0,77
Maximum 0,309 0,241 0,8
Pramér 0,2432 0,1853 0,761
SD 0,0397 0,03175 0,0296
SE 0,0126 0,01004 0,0094

SD — smérodatna odchylka

SE — vybérova smérodatna odchylka

Primérna spotteba kysliku se pohybuje okolo 250 ml/min, neboli 0,250 1/min. Nasi
pacienti ve vSech tfech meéfenich dosdhli primérnych hodnot. Pfi druhém a tfetim
vySetieni, kdy jsou primérné hodnoty zhruba vyrovnané, dochazi k poklesu téchto hodnot

oproti prvnimu méfeni.

Primérna hodnota produkce oxidu uhli¢itého by méla dosahovat hodnoty kolem 200
ml/min, coz je 0,200 I/min. Logicky dochazi také u produkce oxidu uhli¢itého k poklesu ve

druhém a tfetim méfeni prumérnych hodnot oproti prvnimu méfeni.
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Hodnoty RQ se pohybuji v rozmezi 0,65 — 1,25. VSichni pacienti se pohybovali

Vv rozmezi téchto hodnot. Primérné hodnoty RQ ze vSech tfech méteni se lisi minimalné.

Tabulky 17, 18 a 19 popisuji hodnoty klidového energetického vydeje.

Tabulka 17. Vysledky — hodnoty REE — 1. vySetieni

1. vySetieni

REE-IC | REE-HB REE REE/kg | REE/BSA
(kcal/d) | (kcal/d) | (%6predik.) | (kcal/kg) | (kcal/m?/d)
Pocet pacientii 16 16 16 16 16
Minimum 1306 1180 99 19,5 790
Median 1691,5 1534 117 23,65 946
Maximum 2776 2008 180 36,9 1887
Primér 1814 1501 121,25 24,63 1035,86
SD 409,4 250,3 20,41 4,348 284,25
SE 102,4 62,57 5,104 1,087 71,06
SD — smérodatna odchylka
SE — vybérova smérodatna odchylka
Tabulka 18. Vysledky — hodnoty REE — 2. vySeti‘eni
2. vySetreni
REE-IC | REE-HB REE REE/kg | REE/BSA
(kcal/d) | (kcal/d) | (%6predik.) | (kcal/kg) | (kcal/m?/d)
Pocet pacientii 13 13 13 13 13
Minimum 1323 1169 99 19,4 801
Median 1657 1437 113 23,3 895
Maximum 1833 1832 138 28,5 1106
Primér 1599 1436 115,46 23,5 915,46
SD 187,5 228,86 13,88 3,06 88,17
SE 51,99 63,474 3,85 0,85 24,45

SD — smérodatna odchylka

SE — vybérova smérodatna odchylka
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Tabulka 19. Vysledky — hodnoty REE — 3. vySeti‘eni

3. vySetreni
REE-IC | REE-HB REE REE/kg | REE/BSA
(kcal/d) | (kcal/d) | (%6predik.) | (kcal/kg) | (kcal/m?/d)
Pocet pacientii 10 10 10 10 10
Minimum 1358 1167 91 18,7 753
Median 1537,5 | 1556,5 109,5 21,55 899
Maximum 2104 1853 142 25,9 1040
Priamér 1638,6 1500 110,8 22,01 887,5
SD 281,25 | 259,17 15,82 2,299 97,47
SE 88,94 81,96 5,004 0,727 30,82

SD — smérodatna odchylka

SE — vybérova smérodatna odchylka

Primérnd hodnota klidového energetického vydeje vyjadiend v kcal/d dosahla pfi
prvnim méfeni priméru 1814 + 409,4. Béhem druhého méteni jsme zaznamenali vyrazné
snizeni primérmné hodnoty oproti prvnimu méfeni. U tiettho méfeni doslo k navysSeni

primérné hodnoty oproti druhému meéteni.

Z vyslednych hodnot vidime, Ze po celou dobu terapie byl klidovy energeticky vydej

navysen vzhledem k fyziologickym hodnotam predikovanych z HB rovnice.

Odhad klidového energetického vydeje vztazeného na kilogram télesné hmotnosti
(REE/kg) se ramcové pohybuje okolo 20 kcal/kg. Souhrnné¢ mtizeme fict, Ze u prvniho
meéfeni byla primérna hodnota nejvyssi, zatimco u druhého a tfetiho méteni dochazelo

k mirnému poklesu.

Poslednim parametrem je energeticky vydej vztazeny na jednotku povrchu téla
(REE/BSA). Opét mizeme konstatovat, ze u prvniho méteni dosahla primérna hodnota
nejvyssi hodnoty, a pfi druhém a tfetim méfeni doslo k postupnému poklesu pramérnych

hodnot.

V kapitole 5.4.5 je uvedena hodnota energie na povrch téla zvlast pro muze a zvlast
pro zeny. Tento parametr a vysledky pro muze a Zeny jsou uvedeny v tabulce 20. U muzt

je tato hodnota 40 kcal/m%h, u Zen je to 36 kcal/m?/h.
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Jak je vidét u zen byla primérna hodnota vys$s$i nez tabelovana hodnota. Behem
prvniho méfeni byla u muzd primérna hodnota pfevySena nez tabelovand, naopak u

druhého a tietiho méfeni byla primérna hodnota nizsi nez tabelovana 40 kcal/m?/h.

Tabulka 20. Vysledky — hodnoty REE/BSA/h — 1., 2. a 3. vySeti‘eni

REE/BSA (kcal/m®/h)
1. vySetieni | 2. vySetieni | 3. vySetieni
M F M F M F

Pocet pacienta | 11 5 9 4 6 4

Minimum 34,25 | 32,92 | 33,75 | 33,38 | 31,38 | 34,08

Median 40,08 | 38,17 | 37,29 | 39,13 | 35,5 | 38,13

Maximum 78,63 | 43,96 | 46,08 | 43,71 | 41,67 | 43,33

Primér 45,48 | 38,07 | 37,84 | 38,84 | 36,02 | 38,42

SD 1357 | 431 | 347 | 457 | 422 | 3,89

SE 409 | 193 | 116 | 229 | 1,72 | 1,95

SD — smérodatna odchylka

SE — vybérova smérodatna odchylka

Posledni souhrnné tabulky (21, 22 a 23) popisuji hodnoty tykajici se vysledki

Z oblasti utilizace jednotlivych substratii (sacharidy, lipidy, proteiny).
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Tabulka 21. Vysledky — utilizace substrati — 1. vySeti‘eni

1. vySetieni

Utilizace | Utilizace | Utilizace | Utilizace | Utilizace | Utilizace | Utilizace | Utilizace | Utilizace
sacharidi | sacharidi | sacharidi | lipida lipida lipidi | proteinii | proteint | proteini
(g/d) (kcal/d) (%) (g/d) (kcal/d) (%) (g/d) (kcal/d) (%)
Pocet pacientii 16 16 16 16 16 16 16 16 16
Minimum 0 0 0 61 580 30 33 184 12
Median 31 85 3,5 115 1102 63,5 110,5 476,5 22,5
Maximum 221 923 40 233 2206 87 219 945 62
Pramér 56,88 218,9 11,69 119 1128,88 61,94 107 464,81 26,31
SD 65,84 2849 14,73 46,237 436,78 16,99 46,23 194,9 12,38
SE 16,46 71,23 3,68 11,559 | 109,196 4,249 11,56 48,73 3,09

SD — smérodatna odchylka

SE — vybérova smérodatna odchylka
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Tabulka 22. Vysledky — utilizace substrati — 2. vySeti‘eni

2. vySetreni

Utilizace | Utilizace | Utilizace | Utilizace | Utilizace | Utilizace | Utilizace | Utilizace | Utilizace
sacharidi | sacharidi | sacharidi | lipida lipida lipidi | proteinii | proteint | proteini
(g/d) (kcal/d) (%) (g/d) (kcal/d) (%) (g/d) (kcal/d) (%)
Pocet pacientii 13 13 13 13 13 13 13 13 13
Minimum 5 9 1 0 0 0 29 127 8
Median 34 144 10 116 1095 65 70 302 18
Maximum 312 1304 74 160 1516 89 175 756 51
Pramér 72,54 297 17,46 103,15 986,54 60,15 82,77 357,54 22,15
SD 81,6 345,68 19,39 48,98 435,44 24,75 42,03 181,47 11,09
SE 22,63 95,86 5,38 13,58 120,77 6,86 11,66 50,33 3,3

SD — smérodatna odchylka

SE — vybérova smérodatna odchylka
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Tabulka 23. Vysledky — utilizace substrati — 3. vySeti‘eni

3. vySetreni

Utilizace | Utilizace | Utilizace | Utilizace | Utilizace | Utilizace | Utilizace | Utilizace | Utilizace
sacharidi | sacharidi | sacharidi | lipida lipida lipidi | proteinii | proteint | proteini
(g/d) (kcal/d) (%) (g/d) (kcal/d) (%) (g/d) (kcal/d) (%)
Pocet pacientii 10 10 10 10 10 10 10 10 10
Minimum 3 6 0 60 563 40 39 170 9
Median 46 192,5 12 106 1005 60 94,5 406,5 22
Maximum 98 411 22 170 1605 86 175 756 55
Pramér 43,8 180,3 10,4 109,5 1034,7 62,6 96,6 417,2 26,9
SD 33,83 1453 8,19 38,55 364,65 16,96 49,61 213,79 15,64
SE 10,7 45,95 2,59 12,19 115,31 5,36 15,69 67,61 4,95

SD — smérodatna odchylka

SE — vybérova smérodatna odchylka
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Pacienti pfi méfeni byli ve stavu nala¢no, coz také odpovida vyslednym hodnotam
utilizace substrati. Pfi lacnéni organismus ve zvySené mife oxiduje lipidy a proteiny a

dochazi ke snizeni oxidace sacharida.

Béhem druhého méfeni dochazi k poklesu pramémé hodnoty utilizace proteini a
lipidl oproti prvnimu méfeni. Pfi tfetim méfeni ale primérnd hodnota roste oproti druhému
méteni. Naopak pfi druhém meéfeni je primérnd hodnota vyuziti sacharidii nejvyssi oproti

prvnimu a druhému méfeni.

7.3.2 Korelace

Tabulka 24 vyjadiuje hodnoceni vzajemného vztahu REE — IC (kcal/d) a parametry

zapsané v levém sloupci.

U vsech tfech méfeni byla nalezena korelace. Vypocet REE z Weirovy rovnice (viz
kapitola 5.4.1) vyuziva parametry VO, a VCO, z ¢ehoz vyplyva logicka korelace, ktera
byla testem potvrzena. Korelace mezi REE a utilizaci lipidd vychazi z existujici zavislosti

mezi spotiebou kysliku s energii uvolnéné z dané Ziviny.

Data vyjadiujici statistickou vyznamnost pii 95 procentni pravdépodobnosti
(veli¢iny jsou na sob& zavislé) jsou zvyraznéna Cervené. Vzajemna souvislost byla
prokazana s parametry vyska cm (u prvniho méfeni), hmotnost kg (u vSech tfech méfteni),
BSA m? (u vSech tfech méteni), VO, I/min (u vSech tfech méfeni), VCO, I/min (u vsech

trech méteni), REE-HB kcal/d (u vSech tiech méteni), REE % predik. (u prvniho méteni),

REE/kg kcal/kg (u prvniho méfeni), utilizace lipidi g/d (u prvniho a tfetiho méfeni),

utilizace lipidt kcal/d (u prvniho a tfetiho méfeni), REE/BSA kcal/ m? (u tietiho mé&feni).
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Tabulka 24. Korelace — REE - IC (kcal/d) vzhledem k uvedenym parametrim

REE — IC (Kcal/d)

1. vySetieni 2. vySetreni 3. vySetreni

P r P r P r
Vyska (cm) 0,0438 | 0,5094 | 0,0880 | 0,4916 | 0,2319 | 0,4160
Hmotnost (kg) 0,0106 |0,6186 | 0,0105 | 0,6803 | 0,0024 |0,8391
BSA (m°) 0,0073 | 0,6426 | 0,0053 | 0,7224 | 0,0123 | 0,7511
VO, (I/min) <0,0001 | 0,9978 | 0,0300 | 0,6005 | <0,0001 | 0,9989
VCO; (I/min) <0,0001 | 0,9695 | 0,0171 | 0,6460 | <0,0001 | 0,9766
REE-HB (kcal/d) 0,0061 |0,6534 | 0,0073 | 0,7036 | 0,0251 | 0,6969
REE (% predik.) 0,0027 |0,6977 | 0,6665 | -0,1323 | 0,3676 | 0,3199
REE/Kkg (kcal/kg) 0,0058 | 0,6566 | 0,3221 | -0,2983 | 0,9657 | 0,0157
Utilizace lipidu (g/d) 0,0040 |0,6771|0,9853 | -0,0057 | 0,0255 | 0,6958
Utilizace lipidu (kecal/d) | 0,0041 | 0,6750 | 0,9720 | 0,0108 | 0,0249 | 0,6977
REE/BSA (kcal/m?) 0,2501 | 0,3054 | 0,8070 | 0,0752 | 0,0430 | 0,6475
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Graf 1. Korelace REE - IC (kcal/d) a hmotnost (kg) u 1. vySetieni
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7.3.3 One —way ANOVA- test

Statisticka vyznamna rozdilnost mezi tfemi obdobimi nebyla prokazana u Zadného

parametru, vysledky jsou uvedeny v tabulce 25.

Z tohoto testu je patrné, ze hodnoty se v pritbéhu tii vySetfeni neménily, coz ukazuje

na stabilitu metabolizmu, ke které mohla piispét cytostaticka terapie.

Tabulka 25. Vyhodnoceni One — way ANOVA testu

Parametr p Parametr p
VEK (rok) 0,5872 REE - HB (kcal/d) 0,7406
Vyska (cm) 0,8389 REE (% predicted) 0,3239
Hmotnost (kg) 0,6873 REE/kg (kcal/kg) 0,1951
BSA (m°) 0,7349 REE/BSA (kcal/m?) 0,1251
BMI 0,5907 | Utilizace sacharidi (g/d) | 0,5804
Objem moc¢i za 24 hod (ml) 0,8320 | Utilizace sacharidi (kcal/d) | 0,5918
Urea v mo¢i (mmo/l) 0,1671 | Utilizace sacharidia (%) | 0,4776

Urea v moci za 24 hod (mmol/d) | 0,0975 Utilizace lipidu (g/d) 0,6430

Odpad N v mo¢i za 24 hod (g/d) | 0,0975 | Utilizace lipida (kcal/d) | 0,6522

VO; (I/min) 0,2589 Utilizace lipidu (%) 0,9524
VCO; (I/min) 0,3623 Utilizace proteini (g/d) 0,3759
RQ 0,5483 | Utilizace proteini (kcal/d) | 0,3505

REE - IC (kcal/d) 0,1687 Utilizace proteint (%) 0,6166
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8 — Diskuze

V ramci této rigordzni prace bylo vysetieno métenim klidového energetického vydeje
celkem 16 pacienti (11 muzt a 5 Zen) S NSCLC (stadium III a IV), coZ je v porovnani se

studiemi ze zahrani¢i nizky pocet.

Bronchogenni karcinom je onemocnéni s komplexni etiologii, jehoz rozhodujici tloha
se pricita koufeni cigaret (Petruzelka, Zatloukal et al., 2001). Pokud bychom se obratili na
tento obecny fakt, mizeme ho potvrdit, nebot’ vSichni nasi pacienti byli kutaci. Kouieni
jako rizikovy faktor byl zkouman napft. ve studii Haiman et al., 2006, napfic etnickych a
rasovych rozdilti. V mnozstvi piekracujicich 30 cigaret denné¢ méli vSichni stejné vysoké

riziko vzniku rakoviny plic.

Soucasti klinické manifestace rakoviny plic je i kachexie, jejimz zakladnim rysem je
vyznamna ztrata hmotnosti (Donohoe et al., 2011). Hypotézou, ze muzi s NSCLC jsou vice
nachylni ke ztrat¢ hmotnosti nez Zeny, se zabyvala studie Harvie et al., 2003. V pribéhu
chemoterapie byly pozorovany minimalni zmény hmotnosti jak u Zen, tak u muzi. Pokud
se podivame souhrnné na naSe pacienty, télesna hmotnost se béhem cytostatické 1écby
ménila. Pii druhém méfeni se velmi mirn€ sniZila oproti prvnimu vySetfeni a na konci
1é¢by doslo k mirnému zvyseni celkové prumérné télesné hmotnosti. Pti rozd€leni na muze
a zeny (viz kapitola 7.1) doslo u obou pohlavi pti druhém méfeni k mirnému poklesu
télesné hmotnosti. U tfettho méfeni u muzi doslo ke zvySeni primérné télesné hmotnosti
oproti 1. 1 2. méfeni. U Zen nedoSlo k Zadné zmén€ mezi druhym a tfetim méfenim.

Musime také vychazet z toho, Ze statisticky vzorek Zen byl pomérné maly.

Primérn4 namétena hodnota klidového energetického vydeje byla u 1. vySetieni 1814
kcal/d + 409,4 kcal/d, coz odpovida naristu ve srovnani s predikovanou z HB rovnice
121,25 % £ 20,41 %. Béhem druhého vySetfeni byla primérna hodnota 1599 kcal/d +
187,5 kcal/d, coz odpovida 115,46 % + 13,88 %. V ramci tfetiho vySetfeni byla primérna
hodnota 1638,6 kcal/d = 281,25 kcal/d, coz odpovida 110,8 % =+ 15,82 %.

Faktory, které limituji interpretaci nasich dat, mohou byt technické povahy pii méteni
REE, které jsme ale metodicky vyloudili (netésnost systému, nedostatek odpovidajici
kalibrace a validace pfistroje, neustaleny stav) sprava zivin, lécebné procedury, medikace

(Haugen et al., 2007).
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Klidovy energeticky vydej u pacientii s nemalobunéénym karcinomem plic stale neni
dostatecné probadana oblast, studii je velmi omezeny pocet a neni nic nové publikovano
Vv tomto Case. Dostupné zahranicni studie se shoduji v tom, ze tito nadorovi pacienti maji

klidovy energeticky vydej navysen.

Studie Hansell et al., 1986, ktera toto tvrzeni vyvraci, zkoumala REE u pacientd
s kolorektalnim karcinomem, s rakovinou zaludku a NSCLC. Klidovy energeticky vydej
byl vyjadien na télesnou hmotnost (kcal/kg) pacienti s nemalobunéénym karcinomem méli
vyznamné zvysSeny REE ve srovnani s obéma skupinami. Avsak po korekci REE na aktivni
télesnou hmotu nebyly zjistény zadné vyznamné rozdily klidového energetického vydeje
mezi témito skupinami nadorovych pacienti. Tato studie nepotvrdila zvysSeny klidovy

energeticky vydej u pacientii s nemalobunéénym karcinomem plic.

Zvyseny klidovy energeticky vydej u pacienti s NSCLC byl potvrzen v této studii
(Fredrix et al., 1991), kde se porovnavali opét pacienti s kolorektalnim, zalude¢nim a
nemalobunéénym karcinomem plic. Tito pacienti méli vyznamné zvySeny REE o 20 % a
60 % pacientli bylo hypermetabolickych. Dale bylo zjisténo, ze vyssi klidovy energeticky
vydej méli pacienti s nddorem plic s ubyvajici ztrdtou hmotnosti nez ti, ktefi méli stabilni

hmotnost.

Dalsi studie pod vedenim Fredrix et al., zroku 1991 potvrzuje zvySeny klidovy
energeticky vydej u pacientti s NSCLC. Klidovy energeticky vydej byl méten i po resekci
tumoru. Bylo zji§téno, Ze po kurativni operaci se REE vratil na normalni Groven u pacientt
bez recidiv s vyjimkou pacienti s recidivou. U pacienti s recidivou nedoslo ke sniZeni
REE, ale dokonce 1 ke zvySenym hodnotam REE neZ pted resekci tumoru. Vysledky této
studie naznacuji, ze typ nadoru je vyznamnym faktorem zvysSeného energetického vydeje u

pacientl s nddorovym onemocnénim.

S odstupem casu Fredrix et al., (1997), opét zjistoval jaky vliv ma chirurgické
odstranéni nddoru u pacientl s NSCLC na energetickou rovnovadhu. Opét potvrzuje
zvyseny klidovy energeticky vydej. U hypermetabolickych pacienti s NSCLC po kurativni
resekci tumoru doslo ke zlepSeni energetické bilance zpiisobené jak poklesem REE, tak

zvySenim energetického piijmu.

Zvyseny klidovy energeticky vydej u pacienti s NSCLC byl potvrzen i v této studii
(Staal-van den Brekel et al., 1994). Vysledky této studie jasné ukazuji, Ze energeticka
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bilance u nové detekovanych pacientli s rakovinou plic je narusena u velké Casti pacientd,

nebot’ zvyseny klidovy energeticky vydej byl zjistén u 74 % pacienti.

Klidovy energeticky vydej byl porovnavan i1 u pacienti s malobunéénym a
nemalobunéénym karcinomem a kontrolni skupinou. Tato studie (Staal-van den Brekel et

al., 1997) opét potvrzuje zvyseny klidovy energeticky vydej u téchto nadorovych pacientd.

Studie (Jatoi et al., 2001) zkoumala REE u pacienti s nemetastazujicim
nemalobunéénym karcinomem plic (stadium IA az IIIB) s kontrolni skupinou. Zvyseny
Klidovy energeticky vydej byl opét potvrzen u nadorovych pacientii. Primérna hodnota
REE po tpravé na BCM byla u nadorovych pacientii 1621 kcal/d oproti kontrolni skupiné
1449 kcal/d.

Vliv chemoterapie na REE zkoumala jiz zminéna studie (Harvie et al., 2003). Pacienti
v nasi studii podstupovali chemoterapii ve tfech intervalech (viz kapitola 7.1). Vysledky
z této studie jsou nasledujici, u muzii doslo ke snizeni klidového energetického vydeje z
113,2 £ 15,9 na 105,1 = 10,1 %, u zen byly hodnoty REE zachovény z 104,2 + 17,1 na
104,6 = 16,8 %. Co se tykd nasi studie a vlivu pohlavi na chemoterapie, nemizeme
hodnotit, nebot’ vysledky byly vyhodnoceny jako celek. V nasi studii bylo jen 5 Zen a muzi

tudiz ptevladali.

Studie z roku 1995 opét pod vedenim Harvie et al., znovu potvrdila zvySeny klidovy
energeticky vydej u pacientii s NSCLC oproti kontrolni skupiné. V pribéhu chemoterapie
vSak nebyly zjiStény Zadné statisticky vyznamné zmény u REE. Tato studie vSak
nedokazala urCit pohlavni rozdily, miizeme se tedy jen domnivat, Ze toto je diivodem

téchto vysledkd.

Vysledky nasi studie jsou v souladu s témito zahrani¢nimi studiemi. Potvrdili jsme
zvyseny klidovy energeticky vydej u pacientil s nemalobunéénym karcinomem plic. Po
celou dobu terapie méli naSi pacienti zvySeny klidovy energeticky vydej oproti

fyziologickym hodnotam, ktery se v prib€hu chemoterapie snizil.

Pii hodnoceni korelace byl nami zvoleny parametr - REE — IC (kcal/d). Korelace byla
prokazana u vSech tii méfeni a vysla v podstaté logicky. Ve studii Hansell et al., z roku
1986 vyznamné koreloval REE s télesnou hmotnosti a s aktivni télesnou hmotou. I v nasi
studii jsme prokazali funk¢ni vztah mezi REE — IC a télesnou hmotnosti u vSech tfech

méfeni.
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Co se tyka One — way ANOVA testu nebyla prokdzana statisticky vyznamna
rozdilnost mezi tfemi obdobimi. MUzeme se domnivat, ze cytostatickd terapie mohla

prispét ke stabilizaci metabolismu.

V prabehu cytostatické 1éCby se utilizace nutri¢nich substratli vyznamné nemenila, to
Znamend, ze 1écCba cytostatiky vyznamné neovliviiuje oxidaci nutri¢nich substrati, coz
vzhledem K plicnimu karcinomu je prvni studie, kterda se touto problematikou zabyva.

Nenasla jsem zadnou jinou studii, s kterou bych mohla své vysledky konfrontovat.

Zavérem lze fici, ze cytostaticka 1écba méla pozitivni efekty v pribehu 1écby. Doslo ke
snizeni zvySeného klidového energetického vydeje a mirnému zvyseni celkové télesné
hmotnosti. Vzhledem ktomu, Ze nebyla prokazana statisticky vyznamna rozdilnost
Vv pritbéhu tii vySetfeni, 1é€ba cytostatiky také pfispéla ke stabilizaci metabolismu. Je vidét,

Ze pacienti z této 1écby profitovali, fada z nich uvadéla subjektivni pocit zlepSeni.
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9 —Zavér

Tato rigordzni prace je zamétena na vyhodnoceni klidového energetického vydeje
pomoci nepiimé kalorimetrie u pacientll s pokro¢ilym bronchogennim nemalobunéénym
karcinomem (stadium Il a IV) navys§im poctu pacientii tak, aby navazala na moji

diplomovou préci.

| piesto, Ze studie byla provedena i tak na malém poctu pacientu, tak nebyly nalezeny
statisticky vyznamné rozdily mezi vysledky prvniho, druhého i tfetiho méfeni, i tak miize
tato prace prispét k dalSimu vyzkumu v této oblasti. Lze vyuzit teoretickych poznatkii a

zpracovanych studii této reserse.

Tato studie prokazala shodu se zahranicnimi studiemi, zZe pacienti
s nemalobunéénym karcinomem plic maji zvySeny klidovy energeticky vydej. Klidovy
energeticky vydej vzhledem k fyziologickym hodnotam predikovanych z HB rovnic byl

navysen po celou dobu terapie. V pribehu chemoterapie doslo u pacienti k jeho snizeni.

Béhem chemoterapie se utilizace nutri¢nich substrati vyznamné neménila. Oxidace

nutri¢nich substratli nebyla lécbou cytostatik vyznamné ovlivnéna.

Neptima kalorimetrie je vyuzivana na nékterych oddélenich ve Fakultni nemocnici v
Hradci Kralové 1 za piispéni Farmaceutické fakulty. Je povazovana za nejpiesnéj$i metodu
ke stanoveni klidového energetického vydeje, ma ale své limity. To jsou hlavné finan¢ni

aspekty, ¢asova narocnost a vySkoleni pracovnici.

Doufam a ptéla bych si, aby tato rigorézni prace byla pfinosem pro poznavani a
osvojovani si principli a podstat stanoveni klidového energetického vydeje a pouziti

nepiimé kalorimetrie.
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10 - Abstrakt

Zvyseny klidovy energeticky vydej a snizeny piijem energie v souvislosti s vydejem
energie pfispiva ke ztrat¢ hmotnosti u pacientt s plicnim karcinomem. Prezentovana studie
byla zamétena na pacienty s pokroCilym plicnim nemalobunéénym karcinomem (stadium

III a IV) podstupujici chemoterapii.

Do studie bylo zahrnuto 16 pacientd (11 muzd, 5 zen) s NSCLC podstupujici
chemoterapii (prumérny veék 62,3 let £ 7,98 let). Klidovy energeticky vydej byl méfen ve
titech ¢asovych intervalech (pfed, v prubéhu a po skonceni chemoterapie) pomoci nepiimé

kalorimetrie na oddéleni Centrum pro vyzkum a vyvoj.

Zvyseny klidovy energeticky vydej byl prokazéan jak pfed samotnou chemoterapii, tak
také v prib¢hu chemoterapie. Ke snizeni REE doslo béhem chemoterapie. Primérna
hodnota REE u prvniho méfeni (% z predikovanych z HB) byla 121,25 % + 20,41 %, u
druhého vysetieni 115,46 % + 13,88 %, béhem tfettho méfeni byla zaznamenana tato

primérna hodnota 110,8 % =+ 15,82 %.

Tato studie potvrdila zvySeny klidovy energeticky vydej u pacientl
s nemalobunéénym karcinomem plic, a pravdépodobny vliv cytostatické 1€cby, kterd ho

snizila.

Klicova slova: klidovy energeticky vydej, nemalobunécny karcinom plic, nepiima

kalorimetrie, Harris-Benedictova rovnice
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11 — Abstract

Increased resting energy expenditure and a decreased energy intake related to
energy expenditure contribute to weight loss in patients with lung cancer. The present
study focused on pacient with advanced non-small cell lung cancer (stage Il and V)

undergoing chemotherapy.

The study included 16 pacients (11 men, 5 women) with NSCLC undergoing
chemotherapy (mean age 62,3 years + 7,98 years). Resting energy expenditure was
measured at three time intervals (before, during and after chemotherapy) by using indirect

calorimetry at a Department of Centre for Research and Development.

An increased resting energy expenditure was shown before chemotherapy alone, as
well as throughout chemotherapy. To reduce REE occurred during chemotherapy. The
average value of REE in the first measurement (% of predicted of HB) was 121,25 % =+
20,41 %, in the second examination was mean value 115,46 % =+ 13,88 %, during the third

measurement was recorded, this average value 110,8% + 15,82%.

This study confirms the increased resting energy expenditure in patients with non-

small cell lung cancer, and the likely effect of cytostatic therapy, which it reduced.

Keywords: resting energy expenditure, non-small cell lung cancer, indirect kalorimetry,

Harris-Benedict equation
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12 - Pouzité zkratky

A —veék (age)

BAC — bronchoalveolarni karcinom

BCM - télesnd bunécna hmota (body cell mass)

BEE — bazalni energeticky vydej

BMI — index télesné hmotnosti (body mass index)

CHOPN — chronické obstrukéni nemoc

CT — pocitatova tomografie (computed tomography)

CR — Ceska Republika

IC — neptima kalorimetrie (indirect calorimetry)

ICU — jednotka intenzivni péce (Intensive Care Unit)

F — Zena (female)

FFM — tkan prosta tuku (fat free mass)

FiO, — frakce inspirované hladiny kysliku

H — vyska (height)

HB — Harris-Benedictova rovnice

LBM — aktivni télesna hmota (lean body mass)

M — muz (male)

NOR — Narodni onkologicky registr

NRQ — nebilkovinny respira¢ni kvocient

NSCLC — nemalobunéény karcinom plic (non-small cell lung cancer)
REE — klidovy energeticky vydej (resting energy expenditure)
RQ — respiracni kvocient

SCLC — malobunéény karcinom plic (small cell lung carcinom)
SS — ustaleny stav (steady-state)

TNM - klasifikace zhoubnych nadorii
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UN — dusik moc¢oviny

UZIS — Ustav zdravotnickych informaci a statistiky

VO, — spotieba kysliku

VCO; — spotieba oxidu uhli¢itého

W — vaha (weight)

WHO - Svétova zdravotnicka organizace (World Health Organization)

ZN — zhoubné novotvary
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