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Zaklady biochemie pro klinického farmaceuta
Farmakoterapie zmeén vnitrniho prostredi
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Osnova

® Stav vyzivy pacienta

obraz v biochemickém vysetfeni

vyziva a vztah k biochemii

stav vyzivy a jeho hodnoceni v biochemii
vyziva pfi iontovych poruchach

fosfor - refeeding syndrom

urea a vyziva

hyperlipidemie a vyZiva

elevované jaterni testy a vyziva,

albumin
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Anebo také?

® 1. Cast:

e Vyziva —uvod, terminologie, souvislosti
e Moznosti nutri¢ni podpory v soucasnosti

® 2. Cast:
e biochemicky obraz podvyzivy
e ionty, makro i mikronutrienty

® 3. Cast:
e priklady z praxe
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Malnutrice

* nerovhovaha mezi pfijmem a potifebou

* moc/malo/néco chybi

* potfeba orient. 25-35kcal/kg a den
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Malnutrice
* v uzsim slova smyslu podvyziva
* pokrocilejsi malnutrice mtize byt

ireverzibilni

— lépe predchazet, nez lécit pozdé
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Malnutrice- pojmy

* prosté hladovéni

o stresoveé hladovéni

e kachexie



/, -
Prosté hladoveni

nedostatek energie a
protein

vede k marantickeé podvyzivé

nevede k depleci visceralnich
bilkovin, albuminu a
zanétlivé odpovéedi

¢asto normalni laborator!!




Stresove hladovéni

* dominuje systémova zanétliva odpoved
* katabolismus proteint (autokanibalismus)
e svalovych, visceralnich, plasmatickych

* dtisledkem je kwashiorkor

* motorkaf na JIP

e | io0,5kg svalu denné!




Kwashiorkor

Edema
*Mental changes

*Hair changes

Fatty liver
*Dermatosis (skin lesions)
Infection

*Mod low WAZ, wasting
*High case fatality
-Low prevalence

*1st to 3™ yrs of life



P e

Kachexie

* syndrom
e chatrani, hubnuti, slabost
e prozanétlivé ptisobky a cytokiny
e provazena anorexii

* rezistentni na privod vyzivy
e bludny kruh
e NEUMIME LECIT jinak neZ kauzalné



Nadorova kachexie
neni vyhradné pozdnim fenomeéenem

Ztrata hmotnosti

<5% > 20-30 %

Pre-kachexie

¢asné systémovy } PS
metabolické zanét v vt
y piezivani
zmény . .
anorexie <3 mésice
t IL-6, CRP 3
¥ albumin

Fearon KHC, konference Istanbul 2010. Modifikovdno




modelova situace

12 kg
uc¢inna nutri¢ni podpora

J

pokles celotélovych bilkovin

pod 50 % vychozi hodnoty
je neslucitelny s dalsim Zivotem

meésice



P

Diagnostika malnutrice ?

erential Diagnosis
Heatstroke
Drug overd ose
Malignant hyperthermia
Catatonia
Thyrotoxicosis
Pheochromocytoma

Serotonin Syndrome

Acute psychosis
CNS or Systemic ir
Tetanus
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Ktery pacient je podvyziveny?
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Diagnostika malnutrice

* anamnéza- hubnuti, nechutenstvi, sniz. pfijmu

* antropometrie - BMI??, obvod paze, kozni fasa, CT?

¢ laborator - albumin?, prealbumin, lymfocyty,
cholesterol, U, kreat.
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Zdravotni dusledky malnutrice

* zhorseni fyziol. funkci

e plicni, kardiovaskularni, imunitni, stfevni motilita, pokles
travicich enzym

* zavislost
e |pohyblivost
e | obsluznost
 hospitalizace?

* vyssi riziko komplikaci
e infekce
e dekubity

* snizeni kvality zivota
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Malnutrice kazi nase snazeni!




atiny ustni

15 mésicu
multimodalni
onkologické 1écby,
zhubnuti o 45 %

AzZ v tomto stavu
odeslan k zavedeni
gastrostomie

Nenavratna
kachexie
14 dna pred smrti

s laskavosti
Doc. MUDr. Miroslava Tomisky, CSc.
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Ekonomické aspekty malnutrice

* dieta v nemocnici 60-100 K¢/den
* enteralni vyziva 300 K¢/den
* parenteralni vyziva 3000 K¢/den
* infekce (ATB) ?
* dekubity ?
* hospitalizace 1600 K¢/den

o JIP 18000 K¢/den



Image — based muscle quantification
on axial CT images
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Variation in fat and muscle within body mass index

Sarcopenia =

Severe muscle BMI = 30.0 kg/m2

depletion

CT Images Martin L et al. J Clinical Oncology 2013 31(12):1539-47
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Variation in fat ; identical muscle mass

BMI =16.4 24.8 40.2 kg/m?

CT Images Martin L et al. J Clinical Oncology 2013 31(12):1539-47
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Moznosti nutricni podpory

* edukace

* odstranéni nezadoucich vlivii/potizi
° sipping

* sondova vyZziva

* parenteralni vyZziva



N

Nutricni terapeut

* kazda nemocnice
* dietni systém (stravovani)

e nutri¢ni ambulance

* nezastupitelna tuloha
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Nutricionista

* funkéni licence CLK- F 016 (2+2 tydny)

¢ certifikovany kurz Klinicka vyZziva v intenzivni a
metabolické péci



SKVIMP

SPOLECNOST KLINICKE VYZIVY
A INTENZIVNI METABOLICKE PECE

Uvod

Aktuality

Historie

Vybor spoleénosti
Pracowni skupiny
Kongresy SEVIMP
Grant Abbott/SKVIMP
Mutriéni ambulance
Registr DNP
Guidelines

PZLU, legislativa
Informace pro &leny
Jak se stat élenem
Kontakty

Odkazy

Problémy a dotazy

= Hlawni stranka = Mutriéni ambulance = PFehled ambulanci

Prehled nutricnich ambulanci

Kliknutim na mapu prosim wberte kraj, ktery Vas zajima. Poté Vam bude
zobrazen seznam ambulanci plsobicich v daném kraji.

Pfipadné nesrovnalosti v zobrazovanych datech miZete nahldsit k opravé timto
formularem.

Mapa stranek | RSS

v
* S

Problémy
a dotazy

'NMUTRICIA

deduanagd Madeal wetrmen

Baxter

B BRAUN
CHARING EXPERTISE
l. FRESENIUS

KABI
caring for life

Gl

Abbott
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Moznosti intervence

* edukace/dietni rada
* sipping/sondova vyziva = enteradlni

* parenteralni vyZziva

* lé¢ba obtézujicich potizi (zacpa, prijem, xerostomie,
nechutenstvi, bolest, deprese)
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%ERGETICK\? VYDE] g

* Odhad: EEvklidu cca2skcal/kg/24h
faktor fysické aktivity: 1.3 - 1.5x

* Harris - Benedictova rovnice: hmotnost, vyska, vék, pohlavi
 Indirektni kalorimetrie: REE
CO2 vyprodukovany (koncentrace, objem)

O2 spotiebovany (koncentrace, objem)

» Utilizace substratii:
1 g protein 4 kcal 1 g sacharid 4 kcal
1g tuk 9 kcal 1g alkohol 7 kcal
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Davka energie — vybér substratu

* Vybér neproteinovych zdroj energie — cukry x tuky
* Pomeér S:T (kcal) : 55-60:40-45

* Cukry - glukdza 4 kcal/g (3-6 g/kg/den, 0,25-0,5 g/kg/h)
vice nez 15% - centrdlni zila, hyperglykémie...

* Tuky - 9 kcal/g (1,5 g/kg/den, o,15 g/kg/h)
zdroj esenc.MK, vitaminy v tuku rozpustné
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Rozpis davkovani vody a mineralu

Dle potieby a ztrat moci - bilance

orienta¢né : voda 30 — 40 ml/kg
energie 25 - 30 kcal/kg
Na 1-2,5 mmol/lg
K 1-2 mmol/kg
Ca 0,2 - 0,5 mmol/kg
Mg 0,1 mmol/kg
P 0,2 — 0,5 mmol/kg

Stopové Frvky a vitaminy dle RDA - u TPV delsi nez tyden ¢i
pri téezkem stavu
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Potreba aminokyselin
* Odhad : 0,75 - 2 g AK/kg a den dle stavu pacienta

e Stabilni stav :1 g N/200 kcal
» Katabolismus : 1 g N/100-150 kcal

* Podle ztrat N :
Katab.N (g) = U*V*0,028*1,2 + Z

U - koncentrace urea v mo¢i (mmol/I) V - diuréza/24 h
Z — extrarendlni ztraty
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Slozeni vyzivy

* makronutrienty

* specialni slozky

e cukry (farmakonutrice)
e tuky e glutamin
e bilkoviny e arginin
e omega-3 MK
* mikronutrienty e MCT tuky
e vitaminy  HMB
* rozpustné ve vodé & 7 ah MUSCLE & STRENGTH

- rozpustné v tucich

e stopové prvky

Riist svalové hmoty a regenerace




Sipping = ONS (oral nutr. suppl.)

* sipping = popijeni po malych davkach, mezi jidly

* vyhody
e vyssi energeticka hustota 1,25-2 kcal/ml

(polotu¢né mléko o,4 kcal/ml a jogurtu o,7 kcal/ml)

e celé spektrum vitamint a stopovych prvki v
mnozstvi vyssim, nez by odpovidalo obsaZené energii (jedno
bal. =1/3 DDD).

* zasadni je motivace
» efekt sippingu vyssi nez efekt samotné dietni rady
* nevyhody

e nékdy Spatna tolerance



FHUTRICIA

N ldl'mk




Sipping - uhrada

* cca 20-70 K¢/baleni

* predpis
e nutricionista (F 016)
e onkolog
« na mésic do 6ookcal/den (2-3 baleni)
- pri Casové nebo mistni nedostupnosti nutr. amb.

» dotaznik PSNPO, dokumentace
- urdité pripravky (viz SUKL - ref. skupiny 108/2,6,9)

* rady o uzivani viz linkos.cz

http://www.linkos.cz/pracovni-skupina-nutricni-pece-v-onkologii-pri-cos/materialy-pro-praxi-
ke-stazeni/



Sondova enteralni vyziva

* vétSina bez prichuti
e s/bez vlakniny
e izo/hyperkaloricka
e diabeticka

* vysoce proteinova

Fresubin® HP energy

* ur¢ena do sondy (lze i popijet)
 napft. 7okg = 210oml iso = 1400ml hyperkal.
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Sondova enteralni vyziva 2

* sondova vyZziva
e polymerni (standard)
e oligomerni (predstépena)
e specialni (intolerance, genetické syndromy)
e organove specificka (diabetickd, hepa-, ledviny apod.)
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Pristupy

* Nasogastricka/jejunalni sonda
* PEG/ operacni gastrostomie
* PEJ/ jejunostomie
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ENTERALNI VYZIVA: PRISTUPY 2

* nasogastricka sonda ( X aspirace, dolni jicnovy svérac)

* nasojejunalni sonda ( X motilita GIT, dolni jicnovy svérac)
* PEG, PE]J ( X aspirace, infekce, burried bumper)
* chirurgicka jejunostomie ( X peritonitis)

* subkutdnni enterdlni port( X mala praxe)

varianty pristupi, material, délka, fixace, zavadéni,
kontrola polohy;

rizika, morbidita, mortalita, komplikace;

varianty pro intensivni péci / hospitalisaci / domaci péci






B @

. > m W N e w e oo

Yotreba vCasne
vyvoj hmotnosti pred a po zavedeni PEG, n=210

kg 14
12
%ubnuti
10
IR
6
4 stabilizace hmotnosti,
\ ale nevrati se k patvodnimu stavu
2
0 \/kY/
-2 | | | | | | | | | |
=Fivvezavation Qi i e age g
PEG meésict

Loser et al, Dig Dis Sci 1998
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Do zaludku vs. do streva

* zaludek
e HCI bariéra infekci
* rezervoar
e zajistuje davkovani pro strevo
* stfevo
e vyZiva sterilni
e pomalé podani (bolusy malé ¢i kontinualni)

NONT
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Parenteralni vyziva

* nefunkc¢ni GIT
* cévni pristup (perif./centr.)
* vyhody
e rychly efekt, moznost presné davkovat
* nevyhody
e slozitost

e rizika (cévni vstup, infekce, metabolicka, trombozy,
cholestaza)

e vysoka cena (=100 tis. K¢/més.)
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Parenteralni vyziva- formy a typy

* totalni PN (CZK)

* dopliikova (CZK nebo periferni ZK)
* kontinualni (24 h.)
» cyklicka (prestavka béhem dne)

° intermitentni  (periodicka)

* organove specificka (specializovana): plice, ledviny,
jatra, stfevo, tuky, imunitni systém, diabetes, .....



PKOMPLEMENTARNI TERAPEUTICKE
MOZNOST]

° nutrice  n-3MK
GLN
probiotika
koenzym Q10
/n

¢ kortikosteroidy

* apetitova stimulace

* kanabinoidy - derivaty

* nové léky (ghrelin, anamorelin)
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Domaci parenteralni vyziva

* Zivot zachrarujici metoda
* plna/doplikova

* Indikace- tam, kde je nutnda parenterdlni vyziva a kde
jediny diivod k hospitalizaci (a invalidité) je jeji aplikace

* nutna spoluprace pac. a rodiny, ptiznivé socialni prostredi

* dobry klinicky stav PS Karnofsky nad 50%

* Kontraindikace — nespoluprace, terminalni stav?

* Idealné predem diskuze o moznosti ukonceni

* predpis v centrech (dpv.skvimp.cz), registr REDNUP
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Med Oncol (2001) 28:83-88
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Home parenteral nutrition (HTPN) for incurable patients with
cancer with gastrointestinal obstruction: do the benefits outweigh
the risks?

Irit Chermesh - Tania Mashiach - Amnon Amit -
Nissim Haim - Irina Papier - Ruthi Efergan -
Jesse Lachter + Rami Eliakim
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omaci parenteralni vyziva

> sezndmeni s pomuckami




omaci paren

> VAK - pripraveni pomicek, naredéni vaku,

nasetovadni vaku - teoreticky, prakticky




> NAPOJENI, ZAVEDENT A EXTRAKCE
PORTOVE JEHLY - priprava sterilniho pole a
pomucek, ndcvik navlékani sterilnich rukavic,
manipulace s katétrem, prdce s tlackou,
zavedeni portové jehly, dostatecna
dezinfekce - pracuje systematicky a sterilné




omaci paren













omaci paren

ODPOJENTI - priprava pomiicek a sterilniho
pole, ndcvik navlékdni rukavic, manipulace s
katétrem, prdce s tlackou, aplikace
heparinové zatky - pracuje systematicky a
sterilné




omaci paren
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Mobilni parenteralni pumpa
® Micrel Mini Rhytmic PN pumpa
(BBraun)
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2. cast



2. cast

* biochemie

» farmakoterapie
e slozeni vyZzivy
e podptrné léky

* refeeding syndrom
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Biochemie pri vyzive

* Diisledna monitorace vnitiniho prostiedi-iontti, bilance

* Nutri¢ni bilkovinné markery, indexy

* Organové funkce-hepatopatie, kostni metabolismus

» Zanétlivé markery CRP, PCT

° Vitaminy

* Stopové prvky-substituce pii PN

* Nepfieceniovat ani nepodcenovat vysledky labor.vys.-
nelécit c¢isla-komplexni pohled na pacienta



Jeden test nestaci...
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Vsechno souvisi se vsSim...

caffeine causality loop
need coffee
to wake up
\ [
.§ -
H fao much
5 ~  coffee,
can't sleep
not enaugh
sleep, can’m‘
wake up
wrohghandsd.wordpress.com © John Atkinson, Wrong Hands
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ratorni vysetreni

‘Hematologické
*KO - anémie, pocet lymfocytd..., INR
‘Biochemické
*plasmatickeé proteiny — albumin, prealbumin,
transferin, cholinesteraza, cholesterol,
triglyceridy, Fe, kreatinin, mocovina
evitaminy + stopové prvky
‘Endokrinologické
o1 T4 TSH
‘Imunologické
absol.pocet lymfocyt{, reakce na kozni testy,
spec.testy, vyS.komplementu a dalSich markert...
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Kriteria malnutrice

e Albumin < 30 g/1 (35) ???
* Prealbumin < 0,20 g/l (transferin)
* Abs.pocet lymfocytli < 1200

* Vahovy ubytek 10% za 3 mésice, o,5kg/tyden /BMI
tél.hmotnost/vyska v m2 <16 tézka malnutrice/.
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Posuzovani malnutrice

¢ Bilkovinny pool : albumin, prealbumin, transferin, RBP

* Mnozstvi svalové hmoty : kreatinin, kreatinvyskovy index /
krea v moci/

o Aktivita a charakter zanétu : CRP, PINI, PCT
e N bilance : urea sérum / moc¢

* Vnitini prostiedi, rendlni fce- proteinurie, iontové
dysbalance, stopové prvky
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Rozsah a frekvence monitorace- typ
umelé vyzivy

* Enterdlni vyziva- fyziologictéjsi, méné komplikaci
/aspirace, prijmy pri pfechodu z parent.vyzivy../

* Parenteralni vyZiva - katétrova sepse, metabol.
komplikace /pretizeni metabol. tras, zahlceni RES,
iontové dysbalance, hypo, hyperhydratace../




ndikace vysetreni

Co od toho o¢ekavam?

* Monitorace uspésnosti terapie (ionty, glykemie, CRP, PCT,
bilance.)

* Potvrzeni klinickeé suspekce

» Zdtvodnéni nejasného stavu pacienta-(tfeba tam néco

bude)

* Automatizmus ??
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Na, K, Cl, Ca, P, Mg- vysetreni v
seru

* Hypernatremie-nad 15ommol/l

* sek.aldosteronismus/ snizZeny intravas. objem/
* poskozeni hypothalamu

* hypertonicka hyperhydratace

* diabetes insipidus

e smrt mozku

» kontaminace pii odbéru /ATB, chemo/
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Na, K, Cl, Ca, P, Mg vysetreni v
seru

* Hyponatremie-pod 13ommol/l

* unik Na do tretiho prostoru-ascites, vypotek
* srde¢ni selhani-zvyseny objem ECT

¢ aplikace bezelektrolytovych roz.

* Neprimérena sekrece ADH-retence vody

* Hypokorticalismus krev/moc¢ /substituce /
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Osmolalita (krev, moc)

* VSechny osmoticky aktivni ¢astice (méfené vs.
vypocitané)

* 2x Na + glykemia + urea

* 380 mosmol/l x 265 mosmol/]

* Rychlé zmény nebezpecné (demyelinizace)
* Moc¢- osmotubularni funkce, hydratace
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a, K, Cl, Ca, P, Mg- vysetreni v
seru

* Hyperkalemie-nad 5,0-5,5mmol/l-hodnoceni zavisi na
pH,pfi poklesu pH o0 0,1 vzestup K o 0,6mmol/I

o akutni renalni selhani
* rozpad tkani
* vyrazna akutni aciddza

* masivni pfivod K
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a, K, Cl, Ca, P, Mg-vysetreni v

Sseru

Hypokalémie-pod 3,5mmol/I
zvraceni, prijmy

K nesetrici diuretika
chemoterapie,antimykoticka terapie
anabolismus

hyperaldosteronismus

vyraznd akutni alkaléza
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Kontaminace inf.roztokem /FR/

25.4./7 .11 26.4./7.48 26.4./9.00
Na 139 145 141
K 4.1 50 4.5
Cl 97 117 104
urea 42,9 28 43
Krea 212 138 238
bili 53 39 /6
AST 0,4 4.1 10,9
CB 62 31 59
CRP 162 92 193




Ma

K

Cl

Ca
Lurea
AST
Alb
CB
glvkemie
pH
pCO2
BE
chol
TG
LJ-C

121

1,3

b3

2.3

10,1 (krea 77)
0.6

45

74

5.9

5,9
3.1

128
1,8
74

7,555
6,0

15,4

Mentalni anorexie, 163cm 34 kg

132
2.3
a8
2.0
6,5
30

61
4.7
7467
7.0
12,8
6.8
0.8

135
3.9
104
1.8
2.9 (krea 43)

25
23
4.3

108




Pseudohyperkalémie u pacienta s vyznamnou
leukocytdézou

K+ 66 47 62 78 64 60 52 30 58 60 37 472
P- P- P+ P+ P-

K+ 32 25 34
ABL
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lontovy soubor Na, K, Cl, Ca, P, Mg v
plasmeé

* Cl - hodnotime ve vztahu k Na /hyperchlor. MAC vétsi
objem FR/, AA v PN vyssi obsah Cl

» Ca - osteoporodza, osteomalacie
e Casty vyskyt u dlouhodobé PN./ zanétlivé onem.stfev, sy
kratkého stieva, malabsorbce Ca, steatorea -poruchy
plsobeni vit.D, pfemény na akt.formu /jatra, ledviny/.
Denzitometrie !



!ontovv soubor- Ca vyse%rem’ Vv

Sseru

* Ca-celkové-vazba na bilkovinu 40%,
 12% vazba na fosfaty, hydrouhlicitan,
e ionizované 48%-vyvazany heparin.
* JIoniz. Ca jedina biologicky aktivni
forma/kontraktilita,hemokoagulace/.
* Hypoalbuminémie -10g /-0,2mmol/],
* pH +0,1/ +0,03 mmol/I na bilkovinu

* /terapie bicarb.-snizeni iCa-tetanie/



ontovy soubor Na, K, Cl, Ca, P, Mg v
nlasme

* P - jen mala ¢ast vazana na org.slouc.-zdsadni vyznam pro
energetiku bb.

e Zmetabolizovani makronutrient (CTB) aZ po fosforylaci.

* Minimalni pfijem 30 mmol/den.

* Snizeni P, pokles difosfoglyceratu, posun disoc.ktivky
doleva, ztiZené uvolnovani O2

* Vyrazny pokles u refeeding sy, nutné vyssi davky,
nedostatek makroergnich P hrozi az srde¢ni a resp.selhani



lontovy soubor Na, K, Cl, Ca, P, Mg v
plasme

* Mg - 50% absorbce v tenkém stievé, vyluc.ledvinami podle
plasmat.hladiny a filtrace

* Mg vyznam pro metabolismus K, Ca,
e deplece Mg zhorseni sekrece a ptisobeni PTH,
e zvySeni ren. ztrat K a jeho IC def.-rezist.na podani K

* bez Mg se K nedostane do bb, a proto vazne utilizace AA
* Poskozeni tub. bb-zvys.Mg urie-cis platina, amfoB

 Prid¢iny - malnutrice, dlouhodoba PN, malabsorbce, GIT
ztraty, klickova diuretika




Overfeeding syndrom (chron. malnutrice, vysoké
davky glukozy bez mineralu K,Mg,P)

T asos lasmsae  lmaos
Na 136 137 138

K

P

Mg
glykémie
laktat

urea

3,7

54

1,1

0,6

2,4
0,15
0,3
12,6
2,8
4,6

4,1
0,9
0,8
5,1

1,3
2,0
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Mentalni anorexie




Na, K, Cl, Ca, P, Mg-vysetreni v moci

* Hypernatriurie-nad 20oommol/I

* vysoky prisun Na soli /1éky/

* mobilizace Na z intersticia pri zlepseni stavu
e 3.den

* hyponatriurie-pod 2ommol/I

* hyperaldosteronismus, znamka hypovolémie

* rozliSeni pre a renalniho selhani
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Na, K, Cl, Ca, P, Mg - vySetreni v moci

* Hyperkaliurie-pti aldosteronismu-vymeéna za Na
* hypokaliurie

* hypokortikalismus

* hrozici hypokalemie

* Bilanc¢ni sledovani-PN substituce/24hod
* vypocty FE,clearence Na,K,



Renalni funkce |

* Urea - stav hydratace, zastoupeni bilkoviny ve
stravé.,zvysSeni urey bez krea-zvyseny prisun bilkoviny-
krvaceni GIT

* Urea v modi - stav vyzivy, mira katabolismu, typ
renalniho poskozeni

* Kreatinin - mnozstvi svalové hmoty, monitorace
CHRI,v akut.katabol.stavech norm.plasmat.hladiny pfi
snizeni GF pod 25%




3,8- 5,0 mmol/l

P

urea
krea
glykémie
TG

CRP
PCT
U-Na
CCrea

2,6
24
01
12,0
2,5
230

18

0,8

1,4

25

4,5
L5
13

0,2
113
2,5

1,8

122

116

1,9

enal function after atacs of sepsis (2 month in ICU)

0,65-1,61ug/1
2,0-6,7 mmol/l
44-104umol/l
3,9-5,6mmol/]
0,68-1,6mmol/]
<7 mg/l

<0,5 ng/l

1,58-2,67
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Renalni funkce Il

* NGAL neutrofilni s gelatindzou asociovany lipokalin

* vrenalnich tubulech- tvorba se zvysuje pri ischémii a
nefrotox.poskozeni (elevace béhem 2 hodin)

* moc i krev

* Casny, citlivy a neinvazivni parametr akutniho
renalniho poskozeni (troponin nefrologii?)

* Elevace nad 350-400ng/ml pozitivni predikce ARI

/90%/



> Hepatalni soubor bili, ALT, AST, GMT,
ALP, pAMS

* PretiZeni metab. tras, steatoza - ALT AST, GMT

* Intrahepatalni cholestaza - dlouhodoba
PN,ztizené vyprazdniovani zlu¢niku-chybi podnét
k vyplaveni stf. cholecystokininu, zvySeny podil
kys. litocholové ve zluci, pokles enterohepatalniho

obéhu zlu¢. kyselin, tvorba sludge - elevace bili,
ALP, GMT /5 dn(i-3 tydny/

* pAMS - elevace pfi th. opiaty, patolog. reabsorbci
ze stfeva, hypoperfuze splanchniku




%o:ick\'/ soubor §

glykémie, TG, cholesterol, kys.mocova

@Monitorace glykémie u PN u ICU pac. dop.hladiny 4.5-
6.ommol/l... (4,5-8,2 /2006/ )

©Glykovany Hgb /4-8 tydnt/
®Glykovany albumin-fruktosamin /1-3 tydny/
®mikroalbuminurie

@TG - zvyseni nad 5 mmol/l kontraindikace podani tuk.
emulze

@ Cholesterol - marker jaterni syntézy?

@® Leptin - indikator tukovych zasob, sniz. MA, zvys.
bulimie




einovy soubor CB, alb,

transferin,CHE

* CB - hruby ukazatel, hydratace

* Albumin - rychlé presuny do intersticia - leak, pokles
pod 30 g/l ovlivni farmakokinetiku

* Prealbumin - nevhodny pro chron. malnutrici, vyssi
hodnoty pfi poruse hematoencef. bariéry

* Transferin - zvySeni pfi hyposiderémii, snizeni neg.
PAF

* CHE - kvantifikace kapacity funk¢éniho parenchymu,
zvyseni Gilbert sy




Albumin — pokr.

* negativni reaktant akutni faze

* neni dobry marker nutri¢niho stavu

e korelace s hydrataci
* polocas 20 dni

» predoperacné prediktor uspésnosti
e <30 g/l riziko komplikaci



N

INI = CRP x Oroso / Prealb x Alb.

* 1-10 - mozny probihajici subakutni zanét s mirnym
stupném malnutrice-vit.ohrozeni nizké

* 11-20 - stfedni stupen malnutrice,akutni zanét

* 21-30 - akutni zdnét, pokrocily st.malnutrice,
vysokeé riziko komplikaci, nezbytnost nutri¢ni
intervence. prognost.zav.

* Nad 30 - bezprostifedni ohrozeni Zivota.

5.4.2022



Markery zanéetu
Proteins of acute phase (PAF) in ICU patients

21.3.after ATB 2.3.development |1.3.
treatment of sepsis admission
CB 44 65 80

albumin

prealbumin
CRP
PCT

15
0,09

120

2,3

24
0,18
240

12,6

40
0,25

110

51
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Soubor zanétovych markert PAF

* CRP - rychla dynamika, indukce infekci, nesp.zvyseni
tumor, nekrot.rozpad, viry, monitorace ATB terapie.
Ultrasenzitivni metoda, POCT

* Oroso, PINI - zohlednéni vice parametrt

* Prokalcitonin - monitorace tize sepse, kanylova sepse,
infekce ohranicené, bez syst.zanétu nesp.zvyseni




O
o O

PCT (ng/ml)
S &

-
o

o

No Severe Septic
Sepsis Sepsis Sepsis Shock

Koncentrace PCT béhem ruznych stadii sepse, klasifikovanych dle kritérii
ACC/SCCM (Zeni et al. Clin.Intensive Care 1994, Suppl. 2, s. 89-98, cit.
Meisner 2002)



Obr, 8.3. Srovndni pribéhu koncentrace CRP [plnou Zarou} se
. sedimentaci erytrocytl (FW, carkované) u pacienta se streptoko-
ku onginou



- BILKOVINY AKUTNI FAZE, DYNAMIKA TVORBY
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Primarne lokalizovany bakt. infekt, rozvoj sepse.

Den |1 2. 3. 4. 5. 6. /. 8.
PCE (01 012 1023 123 182 b1 50 (30
ChRE 12 86 15 80 200 150 4y 60




—

P

lob.pneumonie, sepse

Na |urea |ALT |Alb |pA |CRP |PCT |chol
5.10 (150 (17 (14 25 (007 458 23 |26
410 15y 20 1 A0 00y 2l8 1] 2,6
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Mykoticka afekce, potvrzeny Aspergilus

Den |1 2. 3. 4. 0. 6. r

PCE 05 06 035 02 035 01 03

CRP (220 [|280 (320 |230 (200 |150 [120
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Cytomegalovirova infekce

bili [ALT |AST |GGT |ALP |[LD |pA CRP PCT

145 |23 |6,0 |3,7 (1,3 [2,5 |15 0,20 (40 0,05

30519 |25 (0,6 0,8 (2,2 |9,0/0,25 20 0,05




Sepsis biomarkers: A review
( Ch. Pierrakos, J.L. Vincent ) Crit.care 2010

* 3370 studii, 178 biomarkeri

* 18 jen experimentalné, 58 oboji a 101 klinické studie.

* 34 specifické pro dg sepse, jen 5 senzitivitu a specifitu > 9g0%

* Nejcasteji pouzito CRP a PCT

* Neexistuje “zlaty standart®, vhodna kombinace markerti,
zvySuje se tak dg.vytéZnost



Biomarkery s vysokou negativni predilekci
pro sepsi

* PCT 99%, cut-off o,2ng/l
* APTT 96%
* FDP 100% pro G-neg. sepsi

* Kombinace PCT a APTT zvysuje specificitu pro dg sepse
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Dalsi vysetrované markery

* Stopové prvky Zn, Se, vitaminy
e v zacCatku terapie,
e dale podle stupné deficitu 1X/3 mésice

* Vitamin Bi12, folat-postresekcni stavy, IBD

* V indikovanych pfipadech vys.stieva-LAMA test,
citrulin

* Imunolog., hematolog.vys.



Stopove prvky, vitaminy ———==

Fe, Zn, Se..

* Fe - hematolog.parametry, zvySeni-hepatopatie, pri
dlouhodobé PN dop.substituce, chron.infekce-
snizena siderémie, norm.zasoby-presun do RES,
vyssi siderémie zvysuje virulenci nékt.bakterii

* Zn - kopiruje ak.fazi, aktivita 20oenzymi, syntéza
nukl.kys.-hojeni ran 145-230 umol/den

* Se - aktivita GSHPx - odstrariuje nadbytek peroxid,
bb.imunita - fce T lymf., nedostatek-kardiomyopatie
/malnutrice, priijmy, chron. pankreat./ Substituce
0,9-1000 umol/den



= Citrulin (HPLC)

* ve vodnim melounu, v tenkém stfevé je konecnym
produktem GLN, zdrojem téz ARG,

* 75% CIT produkovaného ve stievé je vylouceno
ledvinami

* Plasmat.hl CIT je tmérna délce stfeva a masse
funkc¢nich enterocytii u sy. kratkého streva, tizi
atrofovanych klkt u celiakie, kvantifikace poskozeni
enterocytt radiaci

¢ (Citlivéjsi marker pro stfedni rendlni poskozeni nez
urea, krea

o Marker akutni i chron.renalni insuficience



ﬁomick? aspekt

Na 16 Fe 1# CHE 15 [GRP 147

K 20 |Glyk. 13 |TRF 159 |PCT 766
Cl 13 Urea 16 |BiIli 14 |Oroso 182
Ca 18 |Krea 15 [AL] 17 |HbA1c 199

Mg 18 |TG 27 |AST 17 |Fruk 106

P 15 |CB 13 |GMT 19 |Vit.B12 238
Se 611 |Alb 13 (AL 16 |1 bod
Zn 96 |[Prea 171 [pAMS 45 |0,85CZK




PKOMPLEMENTARNI TERAPEUTICKE
MOZNOST]

° nutrice  n-3MK
GLN
probiotika
koenzym Q10
/n

¢ kortikosteroidy

* apetitova stimulace

* kanabinoidy - derivaty

* nové léky (ghrelin, anamorelin)



! -3 MASTNE KYSELINY

N

* Eicosapentaenoic Acid (EPA)
e Esencialni MK: zanét, imunita, kachexie
e funkce v obnové DNA
 antikachekticky efekt

e zvySeni efektu chemoterapie/ zvySeni imunitni
kondice

e muze ovlivnit destickové funkce
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zlepsuji toleranci k onkologické terapii

Weight and Lean Body Mass in Patients with Advanced
Pancreatic Cancer Following Administration of an EPA-
Enriched Nutritional Supplement

Gain (kilograms)

3 Weeks 7 Weeks
Time Since Beginning Supplementation

B Weight Change 0 Change in LBM

Source: Barber MD, et al, 1999. Prospective study completed in 20 pancreatic cancer patients experiencing
weight loss. Patients consumed an average of 1.9 cans/day of a nutritional supplement containing 1.1g EPA/can
in addition to normal food intake for 7 wks.



Mean Change in Physical Activity Level
Following 8 Weeks of Oral Supplementation

0,3 7
0,25 -

0,2

0,1

Mean Change in PAL
o
o

0,05 -

Control EPA Supplement
Treatment Group

Source: Moses, et al, 2001 examined a subset of a large
randomized trial conducted in pancreatic cancer
patients and compared the intake of nutritional
supplements with and without EPA (1.1g - 2.2g/day) and
the effects on total energy expenditure and physical
activity level.

Karnofsky Performance Status Following
Supplementation with EPA-Enriched Supplement

96 -

94 -
92 -
90
88 -
86 -

KPS Mean Score

84 -
82 -
80

Baseline 3 Weeks 7 Weeks

Source: Barber MD, et al, 1999. Prospective study in 20
patients with pancreatic cancer experiencing ongoing
weight loss. Patients consumed average 1.9 cans/day of a
nutritional supplement containing 1.1g EPA/can along
with normal intake for 7 weeks.



utri¢ni suplementa obohacena o omega-3 PA/DHA)

zvysuji délku zivota

Impact of EPA Supplement on Survival
300 ~

260+

days)

> 200 -
150 -
100 -

Life Expectancy

&)
o O
| |

With EPA Supplement Without EPA Supplement

Treatment Group

Source: Voss AC, etal, 2003. Voss, et al, examined survival rates in pancreatic cancer patients from 2
different studies. In one study patients received an omega-3 fatty acid nutritional supplement containing
1.1g EPA/can and in the other a supplement containing no omega-3.



Glutamin

® neuropatie

e arthralgie

* myalgie

* diarrhoea

* enteritis & poskozeni stfevni sliznice
® stomatitis

* protektivni vliv na svalovou hmotu
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KOENZYM Q10

e antioxidac¢ni efekt

e protektivni vliv na myokard béhem
chemoterapie (adriamycin)

» zvazit aplikaci béhem radioterapie (chceme
antioxidacni efekt?)

* davka: 2x30 mg/d



PROBIOTIKA

e uprava mikrobialni homeostazy

*jogurt & fermentované potraviny

e selektivni imunomodulac¢ni funkce

e snizeni vyskytu ‘oportunnich’ infekci

e snizeni prijmu, mukositis, zlepseni
absorbce nutrientii

e pozor na kontaminaci (transplantace...)
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ZINEK

* zlepSeni chutové percepce v priibéhu
radioterapie (hlava/krk)

* hojeni ran (popaleniny)

* ale dlouha latence

» kratkodoba aplikace: imunostimulacni efekt,
ale dlouhodoba aplikace imunisupresivni

* cave cisplatina: Zn zvySuje toxicitu
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KORTIKOSTEROIDY

* Dexamethazon 4 mg/d
* Prednison 20 - 40 mg/d

vedlejsi ucinky:
* hyperglykémie
* hypokalémie

® Imunosuprese
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DRONABINOL

e extrakt z marihuany
» ptivodné vyuzivan jako antiemetikum
* Davkovani: 2,5 mg 1 h. pfed obédem a veceri

* jako Marinol registrovan v USA u nadorové
kachexie a kachexie zptisobené AIDS
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MEGESTROL ACETAT
* snizuje patologicky elevované hladiny cytokin IL-
1a TNF-«
* stimulyje lipogenni enzymy
* poprveé zjistén jeho nutric¢ni efekt v 1écbé
karcinomu prsu

* narist hmotnosti zvySenim aktivni télesné
hmotnosti beztukové 1 nartustem tukoveé tkané
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MEGESTROL ACETAT II.

* zvySeni apetitu a vzestup hmotnosti
dokumentovany v davce nad 160 mg denné,

* optimalni davka 800 mg/den nebo 480 mg/den
se zvySovanim dle odpovédi;
* davkova zavislost
* Vedlejsi ucinky:
e tromboembolické piihody, retence tekutin, zvyseni
inzulinové rezistence, adrenalni suprese
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Ghrelin

* Jediny periferni orexigenni hormon (x leptinu)
o Zalude¢ni sliznice (stievo, placenta, HT)

* Endogenni ligand receptoru (GHS1a-R)
pro sekretagoga rtistového hormonu (GHS)

e Stimulace GH, PRL, ACTH, inhibice insulinu

* Stimulace motility a sekrece GIT

* P-ghrelin se sniZuje po pfijmu potravy, zvysuje
pii la¢néni (signal hladu) ......Obezita x MA

* Asociace mutaci v pre-pro-ghrelinovém genu
(Args51Gln, Leu72Met) s rozvojem obezity



Vitaminy

PROTEINY SACHARIDY LIPIDY

o J

aminokyseliny ?:;;‘:;Y {—gluko:ag Egen glycerol  mastné kyseliny
(83 5
ESPEN[QQ.%] purlny/gf/ yruvét parové neparové
pyrimidiny @ m
A (retinol) 1 mg (3300 IU) hemogiobin acem M 4{
D3 (cholekalciferol) 5 pg (200 IU) propionyl-CoA —E H g
E (alfa-tokoferol) 10 mg (10 IU) & N
K (Momenadiﬂn) 150 ug* B m_, v iluéové kyseliny steroidy
B1 (thiamin) 6 mg =
(B2 (riboflavin) 3,6 mg =
B3 (PP) (niacin, nikotinamid) |40 mg
'E B5 (kYSEliI'Iﬂ panlothenuvé) 15 mg il ' ax2i—p ( DYCHACIRETEZEC ) —paTP
- - v
B6 (pyridoxin) 6 mg (o) (o) (<) q _
B8 (biotin) 60 pg ~
B9 (kyselina listova) 600 pg <. aNRRF
B12 (cyanokobalamin) 5 g
C (kyselina askorbova) 200 mg
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Vitaminy

* rozpustné ve vodé

* rozpustné v tucich
* DDD/substituce monoterapie?

* ESPEN: od 1. dne parenteralni vyzivy pfi malnutrici



Pyruvate

\\ Ll
Pyruvate Acyl-lipoate
CO, Dehydrogenase y P
° °
Dihydroli 1
Thiamin B1 - oo
Lip(sé CoASH
FADH Lip.sH
NAD" Dihydrolipoyl SH

Dehydrogenase

Acetyl-CoA
FAD
NADH + H+ copyright 1996 M W King

Pro p.v. podani 3mg/den, o,4mg/1000kcal, ale i pti téchto davkach popsana tézka
laktatova acidoza

Pii extrémni laktatové acidoze (20-4ommol/l) pii PV -metabolicky typ- deplece
thiaminu snizuje aktivitu komplexu pyruvatdehydrogenazy, pyruvat se hromadi a
rovnovaha se presunuje aktivitou LD k vétsi tvorbé laktatu misto vzniku AcetylcoA,
vstupu do Krebs.cyklu a adekvatni tvorbé energie (38mol ATP)

50-400mg thiaminu- razantni pokles laktatu (alkoholici, hladovkafi, refeeding sy)

Doporuceni ESPEN 2009 100-300 mg/den prvni 3 dny na ICU piti podezfeni na
thiaminovy deficit.

Stanoveni se bézné neprovadi, monoterapie Thiamin 10omg/amp.



Stopove prvky
ASPEN AuSPEN Additrace | Nutryelt | Tracutil | Addaven
guidelines! | guidelines?

Zinc (mg) 25-5 3.2-6.5
Selenium (mcg) 20 - 60 60-100
Copper (mg) 03-05  0.317-0.508
LETEETIETE 0.06-0.1 0.55
(mg)

Chromium

(meg) 10 - 15 10-15
Molybdenum Not added 19
(mcg)

Iron (mg) Not added 1.1
lodine (mg) Not added 0.13
Fluorine (mg) Not added -

1 Vanek et al (2012) Nutr Clin Pract, 27:440.
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Rizika realimentace Ny~

» refeeding (realimentacni) syndrom

e pri prostém hladovéni (nebo vyznamném podilu
nedostatku energet. substratti)

e rychly nastup anabolismu
e klinicky vyznamna iontova dysbalance (P, K)
e riziko klinickych komplikaci

« poruchyvédomi, smrt

« otoky, srdecni selhani
e nutnd masivni substituce

e vyZiva pomalu a postupné




Projevy refeeding syndromu

Hypermetabolicky stress

Hypofosfatémie (N 0,6 - 1,6 mmol/l, pod 0,3 mmol/l - zhorseni
stavu, dusnost, inava, nevtle, pod 0,1 mmol/l - bezvédomi)

Hypomagnezémie, hypokalémie

Tézky prabéh - hyponatrémie, hyperhydratace
Prevodnéni, selhani srdce, plicni edém, nutnost arteficialni plicni
ventilace, bezvédomi



Lécba a prevence

Snizit rychlost aplikace umélé vyzivy
Energie - max 10 kcal/kg a den, sacharidy 1,5-2 g/kg a den

Aplikace fosfata - davka az 10x vy$si nez bézna (10 mmol/den) ... 8o -
100 mmol/den

Uprava mineralového hospodaistvi - kalium, magnesium, aprava
davky vody a natria

Davku energie a bilkovin postupné zvysovat, suplementace minerali
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3. cast — priklady z praxe



! Malnutrice
tézkého stupné

" Hmotnost 38,5 kg
" Vyska 163 cm

, Obvod stredni c¢asti
paze,

T SN

- norma OP u Zen > 25,0 cm

s laskavosti
Doc. MUDr. Miroslava Tomisky, CSc.



Atrofie svalti
pii tézké malnutrici

Podvyzivu je tfeba
diagnostikovat a 1écit
drive,

nez az v tomto stavu !

s laskavosti
Doc. MUDr. Miroslava Tomisky, CSc.



Chronicka
myeloproliferace

62,8 kg/174 cm
-19 kg/2 roky
| Zhubnul 023 %

BMI 20,7 kg/m?
lehké otoky
velka splenomegalie

Obvod paze 22,8 cm
(norma u muzd >27 cm)

albumin 34,3 g/1

s laskavosti
doc. MUDr. Miroslava Tomisky, CSc.




Pripad
malnutrice a
realimentace



STUPNI VYS.

Odeslan ze spadové interny

Anamn. 2 mésice bolesti bticha v epigastriu a nechutenstvi, postupné presel na kasovitou, nyni
toleruje jen po douscich tekutou stravu.... popiji Nutridrink - vypil zatim 1....

gastroskopie 3.1.2014: stenozujici tumor
Histologie: nizce dif. spinoca

CT bficha 7.1.2014: v.s. TU stenoza distdl. jicnu, bez pritkazu infiltrace okoli, bez lymfadenopatie,
prakticky uplné chybi tukova tkan v dutiné btisni i podkozi
RTG S+P: normadl. ndlez

AFP 6,34, CEA 1,4, Ca19-9_10,2
KO: Hb 153
biochem: ure 16, kreat 125, CB 74, alb 52

Ob;j.: KI 60% - limitace téZkou kachexii, orient zZivé spolupracuje, bez klid dusnosti, ikteru a cyanosy;,
bricho propadlé pod niveau, bez rezist, perist++, atrofie svalstva,

DKK bez otoku.



i dotaznik:

hmotnost: 40.5kg, vyska: 16ocm, BMI: méné nez 18 [5b],

Chut k jidlu: 100-75 % [ob],

Vahovy ubytek: >5% / 1 més., >10% / 6 més. [5b],

Pfijem stravy: < 1/2 porci, > 5dni, kase [5b],

R.iz.}kové faktory (jiné): sepse, afty, ikterus ....... [5b] - riziko: 20,
riziko.

Zavér: TU dist. jicnu stenozujici, bez meta, dg 1/2014
- histol.: spinoca
-kachexie limitujici moznosti chirurg i protinadorové 1écby
XXXXXX
viedova choroba duodena

Zhubl 22kg/ 6 tydnti, nyni 40kg
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Zahajena lécba

* parenteralni vyZziva
e hydratace, elektrolyty

® vyZiva

* enteralni vyziva
* sipping
e sondova



16.01.14 | 16.01.14 [ 17.01.14 | 17.01.14 | 18.01.
1607 | 1608 | o723 | 1000 | o7
metoda | 1476373 | 14/6374 | 14/6484 | 14/6712 | 14/8¢

B Lvmfocuty pocet 0.390






* Nasledné zavedena NG sonda,

e ziven enteralné + CZK ex pro infekci

* Rozvoj bolesti bricha, zhorseni stavu
* Preklad na ARO, obéhova nestabilita, dechova tisen
* Revize operacni : arter. uzaver AMS

e Nekrotizujici enteritida, neslucitelné se zivotem

e Exitus let.



Zaver
* Nutri¢ni podpora vcas!!!
* Myslet na malnutrici
* Karenc¢ni diety pouze nezbytnou dobu
* Spoluprace

e Farmaceut i ten klinicky

e Chirurg
Internista, gastroenterolog
Onkolog

Psychiatr

o
o
o
e Nutri¢ni ambulance/centrum.......

* www.skvimp.cz

* http://www.linkos.cz/pracovni-skupiny-cos/pracovni-skupina-
nutricni-pece-v-onkologii-pri-cos/






