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Souhrn

Kombinace novych aminokyselinovych formuli vySSi generace a respektovani podminéné nepostradatel-
nosti aminokyselin pfinasi nové moznosti v 16éébé kritickych stavi. Uginnost specifickych typt vyzivy je
zvySovana jeSté kombinaci s novymi typy tukovych emulzi zaloZenych na kombinaci triacylglycerolii
s nasycenymi mastnymi kyselinami, oleji MCT, monoenovymi triacylglyceroly a optimalni kombinaci tri-
acylglycerold obsahujicich mastné kyseliny omega-3 a omega-6.

Nepochybnym pfinosem a prikopnickym trendem je i kombinace vyssich generaci aminokyselinovych for-
muli Neonutrin 10% a 15% a optimalizovanych tukovych emulzi typu SMOFIlipid ve smésich all-in-one pro
intenzivni péci.
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Abstract

Advances in artificial nutrition in intensive care: organ — specific substrates

A combination of novel amino acid formulae of a higher generation and the recognition of the conditional
essential character of amino acids introduce new options for the management of critical iliness. The effec-
tiveness of specific types of nutrition is further increased by a combination with new types of fat emulsi-
ons based on a combination of triacyl-glycerols and saturated fatty acids, MCT oils, monoen-triacylglyce-
rols and an optimal combination of triacyl-glycerols containing omega-3 and omega-6 fatty acids.

An indubitable contribution and a pioneer trend is the combination of higher generations of the amino acid
formulae Neonutrin 10% and 15% and optimized fat emulsions of the SMOFlipid type in all-in-one mixtures
for intensive care.
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Uvod

V soucasné dobé se velmi vyznamné méni role
umeélé vyzivy, zejména v intenzivni péci. Uméla vyZziva neni
jenom dulezitym zdrojem energie a stavebnich kompo-
nent u nemocného v malnutrici, ktery nemUGze byt Ziven
normalni cestou, ale hraje velmi dilezitou roli i jako lé-
Cebny prostfedek. Farmakologické ucinky nékterych
nutrient(l, zejména aminokyselin, které jsou prekurzory
dulezitych mediator( stresu, pripadné lipidni substance,
které jsou esencialni pro tvorbu prostanoidu, jsou znamy
dlouhou dobu; jejich izolace a moznost pouziti ve vyso-
kych davkach je vSak vysledkem vyzkumu poslednich let.

Dulezitym krokem v rozvoji nutriénich komponent
s farmakologickym u€inkem jsou zejména poznatky
z oblasti metabolismu stresu a modulace imunity.
Dilezitym predpokladem pro rozvoj nutriéni farmako-
logie a organové specifickych pfipravkl pro umélou vyzi-
VU je i moznost ziskat je izolované v dostate€ném mno-
zstvi a Cistoté [1].

Zavedeni principu nutriéni farmakologie do intenziv-
ni mediciny vyvolava i novy pohled na roli nékterych nu-
triénich substrati, zejména aminokyselin. Zatimco
konvenéni déleni aminokyselin rozliSovalo aminokyse-
liny esencialni, asistujici a neesencialni, musime vzit
v Uvahu, Ze nepostradatelnost nutriénich substratl véet-

né aminokyselin je relativni a zavisi na jejich spotfebé

na jedné strané a schopnosti je syntezovat v organismu

na strané druhé.
Pojem podminéné nepostradatelnosti aminokyselin
definujeme podle nasledujicich vlastnosti:

1. Podminéna postradatelnost aminokyselin je relativ-
ni a ovliviiovana typem a zavaznosti nemoci,
zménou kvantitativnich i kvalitativnich metabolickych
narokl a zvySené potiebé nutrient(.

2. Podminéna postradatelnost nutrient(l se uplatriuje ne-
jen ve vztahu k nutriénim potfebam, ale téz zavaznos-
ti funkce, kterou plni — regulaéni ucinky, antioxidaéni
efekt, mediatorové funkce v centralnim nervovém
systému, receptorové funkce aminokyselinovych me-
diatort: katecholaminy, serotonin, melatonin, anti-TNF.
Starsi i zcela nové studie prokazuji dilezitost nasle-

dujicich aminokyselin, které svym plvodem nejsou

esencialni, ale pfi zvySené potfebé, pfipadné snizené
endogenni syntéze v kritickém stavu se mohou jevit jako
nepostradatelné.

Glutamin

Tato aminokyselina, ktera je v lidském organismu ob-
sazena v nejvétsim mnozstvi (obrazné mozno fici, ze
lidsky organismus je vystavén z glutaminu) je znama
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jako potencialné esencialni velmi dlouhou dobu, a proto
existuje cela rfada pripravk, které jsou k dispozici pro
doplInéni deficitu glutaminu. Také je proto k dispozici nej-
vice preparatl, které v rdmci nutri¢ni farmakologie jsou
k dispozici k doplnéni deficitu glutaminu pro nemocné
v kritickém stavu. Glutamin je v organismu pfitomen ve
velkém mnozZstvi a neni esencialni, organismus jej mlze
relativné jednoduse syntezovat endogenné, pfi zatézo-
vé situaci je vSak vyplavovan a oxidativné metabolizo-
van velmi rychle. Jeho spotfeba stoupa s intenzitou déle-
ni bunék predevsim v tkanich s rychlou obnovou (en-
terocyty, buriky kostni dfené, imunokompetentni tkang).
Pfi vyrazné zvySené potfebé glutaminu neni organis-
mus po vyc€erpani jeho zasob schopen jej kryt endo-
genni syntézou. Potfeba doplfiovat glutamin vznika né-
kdy velmi rychle. Glutamin je regulatorem membrano-
vého transportu sodiku a tim i regulatorem objemu bu-
nky a anabolickych d&ji. V kritickém stavu se proto upla-
tAuje velmi vyznamnym zplsobem.

Hlavni terapeutické vyuziti vysokych farmakologic-
kych davek glutaminu v aminoroztocich se predpokla-
dé& pfi ochrané stfevni bariéry v situacich, kdy je stfev-
ni sliznice poskozena zavaznou noxou (hypoxie, cyto-
statika, ozareni) v pribéhu lé¢by syndromu multiorga-
nové dysfunkce, pfi sepsi a koneéné v prabéhu kom-
plikaci po transplantaci kostni dfené. Pro tento fenomén
svéd¢i mnoho nepfimych dikazl i experimentalni
modely [1, 2].

V pfipravé aminoroztokl bohatych na glutamin v§ak
vyvstava technicky problém zplsobeny tim, Ze gluta-
min je nestabilni a malo rozpustny. Situace byla ptvod-
né feSena pouze pfidavanim glutaminu do aminoroz-
tok( tésné pred jejich podanim nemocnému. Moder-
ni aminoroztoky tento technicky problém obchazeji do-
plnénim glutaminu do roztoku ve formé dipeptidd, kte-
ré jsou dobre rozpustné a pfitom relativné stabilni. Nej-
sahuje smés dipeptidd aminokyselin alaninu
a glutaminu.

Roli glutaminu vidime také velmi vyznamné v udrzeni
stfevni bariéry a obecné funkce stfeva. Tenké stfevo sice
zaujima pouze 2 % télesné hmotnosti, avSak spotfe-
bovava 20 % z celkového pfivodu kysliku a 25 % mi-
nutového srde¢niho objemu. Pro udrzeni dobré funk-
ce tak metabolicky aktivniho organu, jakym je tenké stre-
vo, pokud je poSkozeno traumatem, operaci, zanétem,
ischémii nebo toxicky, pIni glutamin nasledujici role:
1. Je energetickym substratem pro enterocyty a vyznam

glutaminu jako zdroje energie se zvétSovanim posko-

zeni (poranéni, cytostatika, ozareni) vyznamné roste.

2. ZvySeny privod glutaminu vede k vzestupu obsahu
DNA ve stfevni mukdze a ke zvySené proteosyntéze.

3. Glutamin snizuje pokles hmotnosti stfeva a brani at-
rofii stfevni mukdzy pfi hlubokém katabolismu.

4. Aminokyselina glutamin je nezbytna pro déleni, for-
movani i diferenciaci enterocytd.

5. Glutamin zabranuje riziku translokace stfevnich
bakterii pfes bariéru do krevniho obéhu. Mobilizaci
glutaminu ze zasob (plice, svalstvo) na zakladé hu-
moralnich impulst pfi kritickém stavu a transport glu-
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Obr. 1. Molilizace glutaminu ze zasob

taminu do cilovych tkani ke zvySeni proliferace
a diferenciace bunék demonstruje obrazek 1.

Arginin

Arginin vznika v prabéhu syntézy urey a jeho defi-
cit je velmi Casty pfi malnutrici, zejména jestlize je spo-
jen s traumatem a sepsi. Arginin je metabolicky nutny
pro tvorbu NO a tim se zadsadné podili na rozvoji obran-
nych reakci proti bakteriim, virlim a nadorovym burikam.
Arginin stimuluje funkci T-lymfocytd, zvySuje fagocyté-
zu a ve farmakologickych davkach 20-30 g/den tlumi
v experimentu rdst nadord. | pfi nedostatku argininu musi
byt jeho pfivod regulovany, protoZe nadbytek volného
argininu kompetuje v renalnich tubulech s absorpci ly-
sinu a tim mdze vyvolat nedostatek lysinu se vSemi du-
sledky pro proteosyntézu a pro proliferaci tkani.

Nedostatek argininu, jehoz dusledkem je deplece
tvorby oxidu dusnatého a rozvoj obranné reakce zalo-
zené na tvorbé aktivnich forem kysliku, ma za nasle-
dek selhani stresové reakce a potlaceni zanétlivé re-
akce (SIRS). Pfi depleci argininu chybi obvykla klinic-
ka reakce na zanét a stresovou zatéz, chybi leukocy-
téza, nedostavi se obvykly pokles albuminu a vzestup
CRP, je snizena tvorba hnisu a pfi bakteriémii nejsou
rozvinuty projevy fulminantni sepse. Mimo jiné chybi ho-
jeni tkani, tvorba granulaéni tkané, nevyviji se obvyklé
ztlusténi serdznich blan (peritonea, pleury) a je velmi
oslabena lokalni zanétliva reakce soucasné se snize-
nim produkce fibrinu a snizenim tvorby adhezi. Vyviji
se tak obraz velmi podobny uto¢né terapii kortikoste-
roidy. Dochazi k pomalému, ale neodvratnému zhorSo-
vani stavu a u nemocnych s vyraznou a nekorigovanou
depleci argininu jsou tyto obranné reakce tak potlace-
ny, ze se vyviji opozdéna, ale vysoka mortalita [3].

Serin

Serin je endogenné syntezovan z glycinu a aktivniho
acetatu. V katabolickém stresu vSak endogenni synté-
za nestaci, jeho nedostatek limituje proteosyntézu. Po-
rucha proteosyntézy uzavira zacCarovany kruh
a prohlubuje proteinovy katabolismus.
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Taurin

Tato aminokyselina k sobé pfitahuje v posledni dobé
velkou pozornost vzhledem k vyznaénym regulaénim
a fyziologickym funkcim. Aminokyselina taurin je ob-
vykle pfitomna v nadbytku intracelularné. Jeji role se
projevuje ve stabilizaci buné€nych membran, facilitu-
je transport kalcia (ma pozitivni antiarytmicky a inotropni
ucinek). PFi traumatu se rozviji deplece taurinu
v trombocytech, ktera je spojena s jejich funkéni nedo-
state¢nosti. Vzhledem k tomu, ze se taurin uplatiiuje
v antioxidacnim obranném systému, dochazi rychleji
k jeho depleci pfi rozvoji SIRS, pfi poSkozeni volnymi
radikaly, ozafeni a chemoterapii. Nedostatek taurinu se
podili na inzulinové rezistenci.

Tyrosin

Tyrosin je tradiCné zafazovan jako neesencialni ami-
nokyselina. Jeho deficit se vSak muize velmi rychle vy-
vijet pfi t&zkém katabolismu a stresu. Je syntezovan hyd-
roxylaci z fenylalaninu. Deficit je velmi ¢asty v akutnich
stavech pfi renalnich a jaternich poruchach.

Cystein

Aminokyselina cystein je typickou slou¢eninou ob-
sahujici siru a ma vyznacény antioxida¢ni ucinek. Jeji
deficit se ve stabilizovaném stavu nevyviji, avSak ne-
dostatek je dosti pravidelny u jedinct v tézkém pro-
teinovém katabolismu a pfi poSkozeni aktivnimi forma-
mi kysliku. Cystein je nezbytny pro proteosyntézu, kde
je jeho spotreba velmi vysoka, a je rovnéz nepostrada-
telny pro tvorbu glutathionu. Inhibuje expresi nuklear-
nich transkripénich faktort, replikaci vird (HIV)
v monocytech a je dulezity pro funkci makrofag
a T-lymfocytd. Nedostatek podminéné esencialni ami-
nokyseliny cysteinu, ktera je dllezita pro ochranu plic
pfed oxidativnim stresem zvyS&uije citlivost plicni tkané
k poSkozeni aktivnimi formami kysliku, napf. pfi sepsi,
generalizovanych infekcich, ARDS a pfi inhalaci plynG
s vysokym obsahem kysliku.

Nové aminikyselinové roztoky

Novy pohled na esencialni, podminéné esencialni
a neesencialni aminokyseliny je cestou k optimalnimu
sloZzeni aminokyselinovych roztok(l. Nové aminokyse-
linové roztoky vychazeji z fyziologické potreby pfi za-
téZi, nikoliv z plazmatickych hladin aminokyselin. Musi
respektovat zvySenou spotfebu aminokyselin v zatézi,
kdy endogenni syntéza nestaci a musi zajistit dostup-
nost aminokyselin i pro regulaéni a mediatorové déje.
Typickym pfikladem takovéto aminokyselinové formu-
le nejvysSi generace je Neonutrin 10% a 15% Kabi Far-
macia. Obsahuje 21 aminokyselin ve velmi vyvazené
formuli, kterd vyhovuje pravé kritickym stavim. Obsa-
huje taurin i asparagin, které jsou v mnoha jinych ami-
nokyselinovych formulich nepfitomny a velkou davku
lysinu (6 %) a ornitinu, které pomahaji optimalizovat pro-
teosyntézu. Vysoky obsah esencialnich aminokyselin
(52 %) a vyznamny podil rozvétvenych aminokyselin

tabolickych a kritickych stavech. Snizeny obsah aroma-

tickych, vysoky podil esencidlnich a rozvétvenych
aminokyselin pfeduréuje roztok zvlasté k Sirokému po-
uziti na jednotkach intenzivni péce u hyperkatabolickych
kriticky nemocnych a u pacientl s postizenim jaternich
a renalnich funkci izolované nebo sou€asné.

Velkou vyhodou Neonutrinu 10% a 15% je, ze pro-
Sel stabilitnimi zkouSkami a je kompatibilni i s vysoce
specializovanymi tukovym emulzemi jako je SMOFlipid
pro pouziti do smési all-in-one.

Nové typy organoveé specifickych lipidovych
formuli

Tukové emulze obsahujici triacylglyceroly vySSich
mastnych kyselin pIni souasné nékolik roli. Jsou
zdrojem energie, maji strukturni roli (vystavba celular-
nich a subcelularnich membran), vystupuiji ve funkci pre-
kurzor(i ddlezitych metabolickych mediatord a kone¢né
ve vysSich davkach maji i farmakologicky ucinek.
Esencialni role polynesaturovanych mastnych kyselin
skupin omega-6 a omega-3 vyjadfuje tabulka 1.

Tabulka 1. Pfehled Gcinkd omega-3 a omega-6 PUFA v i. v. tukovych
emulzich

-3 -6
TPGlj3, T OTXA,,
T TXAz PGE,
Agregace trombocytl g gy
Plicni vazokonstrikce 4 i
Viskozita krve 4
Fluidita membran @ é
Propustnost kapilar il
Imunomodulace JTNF, IL-1 mala d.,
(zavisi na davce)| velkad.&
Nadorova kachexie 0 ?

Pro nemocné v intenzivni péc¢i prfevazuje metabolic-
ky, mediatorovy a organové specificky ucinek, zejmé-
na polynesaturovanych mastnych kyselin omega-3
a omega-6 v tukovych emulzich. Zadouci je zejména far-
makologicky ucinek polynesaturovanych mastnych ky-
antiarytmicky a vazodilata¢ni [4, 5]. Pfehled u¢inki po-
lynesaturovanych mastnych kyselin shrnuje tabulka 2.

Klinicky se podani tukovych emulzi obohacenych
mastnymi kyselinami omega-3 projevuje zlepSenim

Tabulka 2. Deficit omega-6 a omega-3
Deficit
®-6 PUFA

Klinické pfiznaky

kozni léze

anémie, trombocytopenie
steatéza jater

zhor$eni hojeni ran
zvySeni vyskytu infekci
neurologické poruchy
kozni léze

zhorseni hojeni
zpomaleni rastu
zhor$eni uceni

poruchy paméti
zpomaleny vyvoj mozku déti

®-3 PUFA
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pritoku krve splanchnickou oblasti, snizenim laktaci-
démie, upravou pritoku krve plicnim Fec¢istém
a zlepSenim funkce stfevni bariéry. Teoretické doporu-
¢eni poméru polynesaturovanych mastnych kyse-
lin omega-6 : omega-3 se v tukové emulzi pohybuje mezi
4:1az2:1.Zatimco v séjovém oleji, jako zdroji tria-
cylglyceroll pro tukovou emulzi je pomér omega-6 :
omega-3 zhruba 7 : 1 a ve smési olivovy olej
a sojovy olej 9 : 1 je nejvyhodnéjsi pomér zminénych
polynesaturovanych mastnych kyselin v nové tukové
emulzi vySsi generace SMOFlipid. Tato sofistikovana
formule obsahuje sou¢asné sojovy olej, MCT jako zdroj
energie, olivovy olej, kterym je zajistén pfisun mono-
enovych mastnych kyselin, zejména kyseliny olejové
a rybi olej (omega-3). Vyhodou smési olejl v tukové
emulzi SMOFlipid je pravé vyrovnany pomér energe-
tickych zdroji a polynesaturovanych mastnych kyse-
lin omega-3 a omega-6. Slozeni SMOFlipidu
v procentech jednotlivych tukl a v gramech na litr tu-
kové emulse vyjadfuje tabulka 3.

Uvedené slozeni vedle optimalniho poméru nasyce-

Tabulka 3. SmoFlipid

Soéjovy olej 30 % 60 g/l
MCT 30 % 60 g/l
Olivovy olej (MSMK) 25 % 60 g/l
Rybi olej (-3) 15 % 30 g/l

nych a nenasycenych mastnych kyselin ma jesté da-
ISi vyhodu, kterou je snizeny obsah fytosterolll jako po-
tencialné rizikovych xenobiotickych latek.
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VZDELAVACI AKCE IPVZ

201081114 Specializa¢ni odborna staz —
Regionalni anestezie

Ur€eno pro Iékafe v pfipravé k atestaci.
Program: Regionalni anestezie se zaméfenim na
periferni bloky.

Skolitel: MUDr. D. Nalos

Misto kondni: Usti n. L., Socidlni pé&e 3316/12A,
Masarykova nemocnice, ARO

Predpokladana cena: 300,- Ké/den, od 11. dne
cena 200,- K¢/den

Termin podle dohody se Skolitelem.

201081115 Specializaéni odborna staz —
Intubaéni techniky

Urceno pro Iékare v pfipravé k atestaci.
Program: Techniky feSeni obtizné intubace déti
a dospélych.

Skolitel: MUDr. V. Mixa, MUDr. D. Hechtova
Misto konani: Praha 5, V Uvalu 84, FN v Motole,
KAR

Predpokladana cena: 300,- Ké/den, od 11. dne
cena 200,- K¢é/den

Termin podle dohody se Skolitelem.

201081116 Odborna staz — Anestezie

u torakoskopickych vykonu

Urceno pro anesteziology.

Program: Anesteziologické postupy

u torakoskopickych vykona.

Skolitel: MUDr. R. Kula, CSc., MUDr. I. Volfova, Ph.D.
Misto konani: Ostrava-Poruba, 17. listopadu 1790,
FN, KAR

Predpokladana cena: 500,- Ké/den

Termin podle dohody se Skolitelem.

201081117 Odborna staz —

Perioperaéni hemodynamicka optimalizace
Ur€eno pro anesteziology.

Program: Perioperacni monitorovani hemodynamiky
a hemodynamické optimalizace.

Skolitel: MUDr. R. Kula, CSc., MUDr. P. Szturz

Misto konani: Ostrava-Poruba, 17. listopadu 1790,
FN, KAR

Predpokladana cena: 500,- Ké/den

Termin podle dohody se Skolitelem.
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