Doporucené postupy ESPEN pro enterdlni
a parenterdlni vyzivu v onkologii

MUDr. Zuzana Grofova
Nutri¢ni a dietologické oddéleni Pardubické krajské nemocnice, a.s.

Doporucené postupy (DP) ESPEN (Evropské spolecnosti klinické vyzivy) pro enteralni vyzivu (EV) podavaji doporuceni zaloZzena na da-
kazech pro pouziti peroralnich nutri¢nich doplnkd (PND) a sondové vyzivy u onkologickych pacientt. Byly vyvinuty interdisciplinarni
skupinou expertl v souladu s oficialné prijatymi standardy a jsou zaloZzeny na vsech relevantnich publikacich od roku 1985. Byly dis-
kutovany a pfijaty v konsenzus-konferenci. Cilem DP pro parenteralni vyZivu (PV) je poskytnout doporuceni zalozena na dlikazech pro
pouziti parenteralni vyzivy u pacientd s nadory. Byly vyvinuty stejnym zptGsobem jako DP pro EV a mnoho zavért je spolecnych. PIné
znéni je dostupné na www.espen.org v anglic¢tiné véetné veskeré pouzité literatury a na www.skvimp.cz v ¢estiné. Vydani v ¢asopisech:
1. DP pro EV - Clinical Nutrition 2006; 25: 177-360, 2. DP pro PV - Clinical Nutrition 2009; 28: 359-479.
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ESPEN Guidelines on enteral and parenteral nutrition in oncology

ESPEN (European Society of Clinical Nutrition) guidelines on enteral nutrition (EN) provide evidence based recommendations for oral
nutrition supplements (ONS) and tube feeding strategies in cancer patients. They were developed by an interdisciplinary expert group
in accordance with officially accepted standards and are based on all relevant publications since 1985. They were discussed and accepted
in a consensus-conference. The aim of Guidelines on parenteral nutrition (PN) is to provide evidence based recommendations for a usage
of parenteral nutrition in cancer patients. They were developed in the same way as Guidelines on EN and many conclusions are the same.
Full text is available in English on www.espen.org including all literature used and in Czech on www.skvimp.cz. Issued in magazines:
1. Guidelines on EN - Clinical Nutrition 2006; 25: 177-360, 2. Guidelines on PN - Clinical Nutrition 2009; 28: 359-479.
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EnterdIni vyZiva (EV) cestou peroralnich nu-
tricnich doplikd (PND) a sondové vyzivy nabizi
moznost zvyseni nebo zajisténti pifjmu nutrientd
v pfipadech, kdy nenf normdlni pfijem stravy
adekvatni.

ParenterdIni vyziva nabizi moznost zvyseni
nebo zajisténi pfijmu Zivin pacientdm, jejichz
normalnf pffjem stravy neni dostatecny, enterainf
vyziva neni proveditelnd, je kontraindikovadna
nebo ji pacient neakceptuje.

Proteino-energetickd podvyZiva a kache-
xie se objevuji u onkologickych pacientd ¢asto
a jsou indikdtorem Spatné prognozy, samy o so-
bé (per se) jsou odpovedné za vyraznou morbi-
ditu a mortalitu. EV by méla byt zahdjena, pokud
jiz podvyziva existuje nebo pokud je prijem
stravy vyznamneé snizen po vice nez 7-10 dni.
Pro EV jsou doporucovény standardni formule.
Nutri¢nf ndroky jsou obecné srovnatelné s ne-
onkologickymi subjekty. Ti, kteff z jakéhokoli dd-
vodu nemohou byt Ziveni Usty nebo enterdinég,
jsou kandidaty pro parenterdlni vyzivu.

Nadorova kachexie
U vétdiny pacientd s nadorovym onemoc-
nénim se vyviji syndrom se sniZzenym apetitem,

vdhovym ubytkem, metabolickymi zménami
a zanétlivym stavem, ktery se nazyva kachexie,
nddorovd kachexie nebo syndrom nadorové
kachexie-anorexie (CACS, cancer anorexia-ca-
chexia syndrome).

Z klinického hlediska je kachexie komplexnf
syndrom charakterizovany chronickym, progre-
sivnfm, nechténym vahovym Ubytkem, ktery
$patné nebo jen ¢astecné odpovida na standard-
ni nutri¢ni podporu a je ¢asto spojen s anorexi,
¢asnou sytosti a asthenil. Obvykle pfislusi dvéma
hlavnim slozkdm: snizenému pfijmu stravy (ktery
gastrointestindlnfho traktu tumorem nebo cy-
tokiny a podobnymi medidtory vyvolavajicimi
anorexii); a metabolickym zménam zpdsobe-
nym aktivaci systémovych proinflamatornich
pochod.

Vysledné metabolické zmény zahrnuji inzu-
linovou rezistenci, zvysenou lipolyzu a normalnf
nebo zvysenou oxidaci lipidd se ztrdtou télesné-
ho tuku, zvysenym obratem bilkovin se ztrtou
svalové hmoty a zvyseni syntézy protein(i akutni
faze. Systémové zénétliva odpoved a metabo-
lické zmeény vyvolané cytokiny zabranujf ka-
chektickym pacientlm znovu vytvofit télesnou
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bunécnou hmotu béhem nutri¢ni podpory, jsou
spojeny se zkracenim doby pfedpoklddaného
preZiti a nepolevuji samotnym pfivodem exo-
gennich nutrientd.

Pokusy modulovat tyto metabolické zmény
jinymi prostfedky by mély byt zaclenény do ma-
nagementu onkologicky nemocnych.

V komentéfi k témto prohlasenim je na pod-
kladé studii dale podrobnéji princip rozveden
a jsou uvedeny dalsi substance produkované
nadorovymi bunkami, jako tumordznf lipidy mo-
bilizujici faktor (LMF) a proteolyzu indukujici fak-
tor (PIF), které pfidavaji katabolické signdly a dale
stimulujf produkci cytokind a odpoveéd akutni
faze. Zdlraznén je téz ¢asny nalez — porusend
glukodzova tolerance na podkladé inzulinové
rezistence, jejimz vysledkem je zvysena glukone-
ogeneza i obrat glukdzy. Dochazi ke ztraté tuko-
vé tkdng, hladiny plazmatickych triacylglyceroll
jsou zvysené. Oxidace lipid mze byt normalnf
nebo zvysena.

Nddorové onemocnéni ovliviiuje nutri¢ni
stav a stejné tak nutricni stav ovlivriuje klinic-
ky priibéh a prognézu pacientt.

Vahovy uUbytek predchazejici diagnézu
nadoru se objevuje u mnoha skupin pacientl



v 31-87% podle druhu nddoru. Zadvazné nechté-
né zhubnuti o vice nez 10 % plvodni hmotnosti
za poslednich 6 meésict se vyskytovalo u 15%
vsech pacient( jiz v dobé diagnostiky.

85% pacientd s nadorem pankreatu nebo
zaludku v Case diagnézy zhublo a u 30% byl
vahovy Ubytek zdvazny. Jak tize, tak frekvence
vahového Ubytku korelovala se stadiem tumo-
ru.

Protinddorova léc¢ba, jejiz toxicita prevazi
odpovéd nadoru, je pomérné c¢asto spojena
s anorexif a dal$fm vahovym Ubytkem.

Longitudindlnf studie ukazaly, Ze progndéza
pacientll s nddorovym onemocnénim a vaho-
vym Ubytkem je horsf neZ u pacientt se stabilnf
hmotnosti. Jsou vice vyjadrené vedlejsi Ucinky
|éCby, je narusena odpovéd na protinddorovou
|é¢bu, je snizena Uroven aktivity, subjektivni kva-
lity Zivota a pfeZiti. Vedle sepse je kachexie nej-
béznéjsi pricinou smrti u nador (5-25 % umrti).
PodvyZiva se proto stava markerem zdvaznosti
choroby a Spatné progndzy.

Nutriéni hodnoceni vsech pacientu s nd-
dory md byt zahdjeno pri diagnostice tumoru
a opakovdno pri kazdé ndvstévé, aby bylo
mozno zacit véas s nutri¢ni intervenci, jes-
té pred tim, nez se celkovy stav téZce zhorsi
a Sance na normalizaci jsou malé.

Nddorové onemocnéni samotné ne-
md stdly vliv na klidovy energeticky vyde;j.
Onkologickd lécba vsak miiZe energeticky
vydej modulovat.

Pro stanoveni celkového energetického
vydeje (TEE) je pro neobézni pacienty mozno
pouzit nasledujici priblizné pravidlo pocitajici
s aktudlnf télesnou hmotnosti: chodici pacienti
25-30kcal/kg/d, lezicf pacienti 20-25 kcal/kg/d.

Potieba zivin
u onkologickych pacienti

Pro enterdIni vyzivu (EV) pacientd s nddoro-
vym onemocnénim jsou doporuceny standardnf
pfipravky.

Doporuceni se pohybuji mezi minimalni
hodnotou dodavaného proteinu 1g/kg télesné
hmotnosti na den a cilovou hodnotou 1,2-2 g/kg
hmotnosti na den.

Pfi pocitech sytosti a odmitani plné davky
predepsané EV mohou byt upfednostnény vy-
sokoenergetické a vysokoproteinové formule.

ViyZiva musi byt doplnéna elektrolyty, vi-
taminy a stopovymi prvky. Vzhledem k tomu,
Ze jsou u pacientl s nddorovym onemocnénim
zvyseny markery oxidac¢niho stresu a snizeny
hladiny antioxidantd, nabizi se zvyseni davek
antioxidac¢nich vitaminG jako vhodné, pro toto

doporucen( vsak zatim nejsou 7adnd data de-
monstrujici klinicky benefit.

V pfipadé parenterdIni vyzivy je odpovéd
lehce odlisna. Vétsina ambulantnich nebo hos-
pitalizovanych onkologickych pacientl vyzadu-
jicich PV pouze kratkodobé (chirurgicti pacienti,
pacienti vyzadujici stfevni klid pro tézké gast-
rointestindlnfvedlejsi tc¢inky chemoterapie nebo
ozafovani atd.) nepotfebuji Zddné specifické
slozeni. ZvIastni pozornost je viak tieba vénovat
pacientdim s jasnou kachexii vyzadujicim PV
na nékolik tydn(, protoZze majf za téchto pod-
minek abnormality v energetickém metaboliz-
mu substratl. Patofyziologickeé a klinické tvahy
naznacuji, Ze pouziti vyssiho procenta lipidd
ve smesi, nez je obvyklé (napf. 50% neprotei-
nové energie), je prospésné.

Nutric¢ni indikace a cile
pro pacienty s nadorovym
onemocnénim

Terapeutickym cilem pro pacienty s nd-
dorovym onemocnénim je zlepseni funkce
a vysledkii (a) prevenci a Iécbou podvyZivy,
(b) zvysenim efektu protinddorové terapie,
(c) redukci vedlejsich ucinkd protinddorové
1écby, (d) zlepsenim kvality Zivota.

VSechny randomizované kontrolované
studie zahrnovaly z etickych dlvodd pouze ty
pacienty s nddorovym onemocnénim, kteff mé-
li dobry perordInf pfijem, normalni hmotnost
a neméli vyznamny vahovy ubytek. Pacienti
s nddorovym onemocnénim, ktefi nemohou
polykat, budou hladovét, ale mohou prezivat
nékolik mésicl se sondovou vyzivou.

Nutricni poradenstvi se jevi tak efektivni
jako vysokoenergetické a vysokoproteinové
perordlni nutri¢ni dopliky béhem radioterapie,
zatimco po tfech mésicich radioterapie ,to byla
jedind metoda, kterd stale méla vyznamny vliv
na vysledny stav pacientd”.

Zahadjeni nutricni terapie

Nutriéni terapie mad byt zahdjena, je-li
pacient jiz v pdsmu podvyzivy nebo, pfedpo-
klddd-li se, Ze pacient nebude moci jist déle
nez 7 dni. EV md byt také zahdjena, predpo-
klddd-li se nedostatecny pfijem stravy (< 60 %
odhadovaného energetického vydeje) po vice
nez 10dni.

EV md substituovat rozdil mezi aktudlnim
prijmem a kalkulovanymi ndroky.

Je-li pfijem vyzivy chronicky snizen, Ize oce-
kavat odpovidajici vdhovy Ubytek a soucasné
zhorseni progndézy. Ke stanoveni snizeného
pfijmu stravy obvykle postacuje jednoduchy

24hodinovy zaznam. Pokud je toto v jednotli-
vych pfipadech obtiZzné, mZe byt dostacuji-
ci zeptat se pacienta, zda se jeho pfijem sniZil
0 50% (nizky pfijem) nebo o 25% (minimalni
ptijem) proti jeho obvyklému pfijmu pred za-
Catkem choroby.

Muze EV udrzet nebo zlepsit
nutricni stav u pacientu
s nadorovym onemocnénim?

Ano. U pacientt, ktefi ztrdceji hmotnost
diky nedostatecnému nutri¢nimu prijmu, ma-
Ze byt EV poddvdna k udrzeni nebo zlepseni
nutriéniho stavu. To muze prispét téz k udrZeni
kvality Zivota.

Je viak extrémné obtizné dosdhnout ana-
bolizmu celkového télesného proteinu u paci-
entti s nddorovym onemocnénim a soucasné
pfitomnym systémovym zdnétem. V téchto
situacich jsou doporuceny vedle nutric¢nich
intervenci i farmakologické zdsahy k modu-
laci zdnétlivé odpovédi.

Nutri¢nf intervence mUze zabrénit a/nebo
alespon zmirnit zhordeni nutri¢niho stavu v dobég,
kdy je normaln{ perordini pffjem jesté mozny, ale
je nedostatecny k pokryti nutri¢nich narokd.

U pacientl s pokrocilym nadorem zazi-
vaciho traktu, ktefi hmotnost ztraceli, se po-
dafilo zadrzet vahovy ubytek podéavénim
30-40kcal/kg/d sondovou vyzivou, u pacientl
s orofaryngedlnimi nadory a karcinomem jicnu
podavanim enterdlni vyzivy PEGem. Podobné
vysledky byly nalezeny u pacient( s karcinomem
plic, prsu nebo ovaria pfi uzivani PND, a u paci-
entd s neresekovanym karcinomem pankreatu
pfi uzivani PND, které byly u poloviny pacientt
obohaceny rybim olejem. V jinych studiich byl
pozorovan mensi vahovy Ubytek pfi EV u nddord
hlavy a krku a nddord jicnu.

Byly demonstrovény téz mensi vahové Ubyt-
ky a lepsi kvalita zivota pfi intenzivnim nutricnim
poradenstvi a PND nabizenych ambulantnim
onkologickym pacientdm, ktefi podstupovali
radioterapii pro nddory hlavy a krku nebo zaZiva-
ciho traktu, ve srovnéni se standardni terapii.

U ambulantnich pacientC s kolorektalnim
karcinomem vedly nutri¢ni poradenstvi a PND
k signifikantné lepsimu pifjmu energie i proteind
a ke zlepsenf ve funkénich skalach kvality Zivota.
Existuji dlikazy o tom, Ze udrzovani hmotnosti
nebo minimalizace vdhového Ubytku nutri¢nf
intervenci mize vést k zachovani schopnosti po-
hybu a kvality Zivota. Dale musi byt vzato v Gvahu,
7e naprosty nedostatek makronutrientd je u ne-
mocnych spojen se znacnou mortalitou béhem
nékolika tydnd. Proto pacienti, kteff nejsou schopni
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jistazemfeli by dffve hlady nez na progresi tumo-
ru, mohou mit prospéch z nutri¢ni podpory.

Modulatory metabolizmu
a nutricni pFrijem

Steroidy nebo progestiny jsou doporuceny
pro zvyseni apetitu (prevence véhového ubyt-
ku), Upravu metabolickych zmén a pfedcha-
zeni zhorsené kvalité Zivota u kachektickych
nemocnych.

Steroidy maji byt prfednostné podavany
pouze kratkodobé a jejich vedlejsi ucinky zva-
Zeny proti jejich pifnosu. Riziko trombdzy béhem
|é¢by progestinem musi byt vzato v potaz.

Je suplementace w-3 mastnymi
kyselinami piinosna u pacientu
s nadorovym onemocnénim?

DUkazy z randomizované klinické studie jsou
protichdné/kontroverzni a v souc¢asné dobé
neni mozné dojit k Zddnému definitivnimu z&-
veru tykajiciho se zlepseného nutri¢niho stavu/
fyzickych funkci. Je nepravdépodobné, ze w-3
mastné kyseliny prodluzuji pfeziti u pokrocilé
rakoviny.

w-3 mastné kyseliny jsou kompetitivnimi
antagonisty w-6 prekurzoru eikosanoidu ky-
seliny arachidonové a konvertuji se na méné
aktivn{ pro-inflamatorni medidtory.w-3 mastné
kyseliny byly studovény u pacientl s nadory,
protoZe zlepsuji chut k jidlu a majf vliv na téles-
nou hmotnost.

Ucinnost lécby EPA/PND (EPA = kyselina
eikosapentaenova, w-3) se zda byt kriticky za-
visld na ochoté pacientl tyto pfipravky uzivat.
Mimo anorexii je pacientova compliance k pfe-
depsanym vysokoenergetickym, vysokoprotei-
novym EPA/PND omezena nepfijemnou pachutf
po porziti, na kterou si ¢asto stézuji. Proto bude
nezbytné upravit chutnost EPA/PND, aby se zvy-
Sila ochota pacientl k 1é¢bé a — doufejme — i jejf
efektivita.

Zkusenosti s parenterdlnimi EPA je omeze-
na na pacienty v periopera¢nim obdobi, kde je
kradtkodobé podavani prokdzano jako bezpecné
z hlediska homeostazy a kde je skute¢né oce-
kédvana modulace eikosanoidd, zlepseni funkce
jater a pankreatu, a snizend imunosuprese vyvo-
land pooperacni chemoradioterapif. Soucasna
studie porovnavajici lipidovou emulzi obsahujici
rybi olej se standardni emulzi ze sojového oleje
nadto hlasf signifikantné kratsi délku hospitali-
zace u obohacené PV. Vysledky dalsich studif
se ocekdvaijl.

Parenteralni vyziva perioperacni

Perioperacni PV se doporucuje u malnut-
ri¢nich kandiddti pro umélou vyzZivu, kdyz EV
neni moznd. Perioperacni PV nemd byt pouzi-
vdna u dobre Zivenych pacienti s nddory.

Rutinni pouziti PV béhem chemoterapie,
radioterapie nebo kombinované terapie se ne-
doporucuje.

Avsak je-li pacient malnutri¢ni nebo ho
cekd obdobi hladovéni delsi nez jeden tyden
a enterdlni vyziva neni proveditelnd, je PV
doporucena. Pokud se u pacientii vyvine gast-
rointestindlni toxickd reakce na chemoterapii
nebo radioterapii, je obvykle Iépe tolerovdna
(a uc¢innd) krdtkodobd PV nez EV k obnoveni
stfevnich funkci a prevenci nutri¢ni deteri-
orace.

Je dlouhodoba (domaci) PV
doporucena pro nelécitelné
onkologické pacienty?

Nékdy ano. U afagickych nelécitelnych
pacientt muze byt preziti omezeno vice pod-
vyZivou neZ progresi tumoru.

U selhdni stfeva md byt nabidnuta dlou-
hodobad PV, jestliZze enterdlni vyZiva je nedo-
statecnd, predpoklddané preziti pfi progre-
si tumoru je delsi nez 2-3 mésice, ocekdvd
se, Ze PV miize stabilizovat nebo zlepsit vy-
konnost a kvalitu Zivota a pacient Zddd tento
zpusob nutri¢ni podpory.

Neexistuje zddna soucasna studie hodnoticf
uc¢innost PV u nelécitelnych a onkologickych
pacientl s afagii/obstrukci, protoze randomi-
zace mezi podanou PV a zadnou PV normélné
nenf eticky v takovychto podminkach pfijatelna.
Navic je tézké povazovat PV za paliativni pédi,
pokud akceptujeme uzndvany koncept paliace
jako lé¢by zamétené na ulevu symptomi — bez
ovlivnéni zdkladni choroby — nebot tito paci-
entijsou Casto anorekti¢ti a my nemdame zadny
dlkaz o tom, Ze parenterdlni vyziva zlepsuje
anorexii nebo soubéznou astenii.

Hlavni rozumny dlvod, pro¢ davat DPV on-
kologickym pacientlim, je védomi, Ze preziti
zdravych totdlné hladovéjicich jedincd stézi pre-
kracuje 2 mésice a u pacient( s maligni obstrukcf
a paliativni péci, ale Zddnou nutri¢ni podporou
je prmeérné preziti okolo 48 dnd. Naproti tomu
20-509% pacientt s pokrocilym tumorem, kteff
byli vybrani pro DPV, Zilo 6 mésicd.

Dukazy pro zlepsenou kvalitu Zivota (Qol)
na DPV u pokrocilych nadorl jsou ubohé a jeji
pouziti pravdépodobné hovoti spise o kultufe
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zemé nebo postojich k paliativni péci nez o lé-
karském posouzeni. Dilema zlstéva v otazce,
zda naloZit na pacienta komplexni technolo-
gii s rizikem komplikaci a opakovanych pfijeti
do nemocnice za Ucelem ziskat ¢as navic a moz-
nd malé zlepseni v QoL nebo nechat pacienta
zemtit dfive, ale ddstojnéji.

Zivi uméla vyziva (PV) nador?

Pravdépodobné ano. Ackoliv PV doddvd
Ziviny tumoru, neexistuje zddny dikaz, Ze to
md skodlivy efekt na klinické vysledky. Tato
tvaha by proto neméla mit Zadny vliv na roz-
hodnuti, zda Zivit onkologického pacienta,
je-li PV klinicky indikovdna.

Vétsina studif, které zkoumaly vztah mezi PV
a rlstem nadoru, byla provadéna na zvitecich
modelech s tumory. Efekt PV na experimen-
talnich nddorech vSak nemuze byt z rliznych
dlvodu prevzat do lidské mediciny. Pomér
hmotnost nadoru/hmotnost mrtvého téla byl
10-20% u experimentalnich nddord, ale u lidi jen
vzacné prekracuje 19%. Experimentdinf zvifata
byla typicky Zivena 1-2 tydny, coZz znameng,
Ze obdobi umélé vyzivy pokrylo témér dve treti-
ny pfirozené historie jejich nemoci. Cytokinetika
experimentélnich nddort je obecné vcelku od-
lisnd (a rychlejsi) nez u nadord lidskych.

V literature vsak nenf zadny diikaz, ktery by
ukazoval, Ze by podpora metabolizmu nado-
ru byla disproporcionalné vysoka v porovnanf
se stimulaci télesnych bunék. Zadny klinicky
skodlivy efekt PV na rdst nddoru nebyl pozo-
rovan, pokud byla nutri¢ni podpora podavéna
malnutri¢nim a afagickym pacientdm.

Zavérem lze fici, Zze strach z dispropor¢niho
azvyseného rlstu nadoru by nemél vést k tomu,
Ze by onkologickym pacientdm byla odpirana
vhodna nutri¢ni podpora, je-li tato indikovana
podle klinickych podkladd.

Zaveér

Z ptehledu evropskych doporucenych
postupl pro enterdni a parenterdlni vyZivu
v onkologii je zfejmé, Ze nutri¢ni podpora on-
kologickych pacientli ma své dalezité misto
v komplexni terapii i sva specifika v terénu né-
dorového onemocnén.
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