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PATOFYZIOLOGIE V PEDIATRII
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SOUHRN

Bernaskova K, David J. Realimentaéni syndrom

Z klinické praxe poslednich mésica se zd4, Ze pocet nové diagnostikovanych mladistvych s psychia-
trickou diagnézou narista. Stejné tak se ¢astéji v ambulancich i na lGzkovych oddélenich objevuji
jedinci s relapsem dusevni nemoci, mezi které patfi i poruchy pfijmu potravy. Tito pacienti jsou
viak pFi agresivni inicialni realimentaci ohroZeni tzv. realimentaénim (refeeding) syndromem (RS).
Predkladany ¢lanek pojednava o patofyziologickych mechanismech RS, nebot jejich pochopeni je
zasadnim prfedpokladem spravné vedené prevence a lécby.

Kliéova slova: porucha pfijmu potravy, mentalni anorexie, refeeding syndrom, hypokalemie, hypo-
fosfatemie

SUMMARY

Bernaskova K, David J. Refeeding syndrome

In recent months, the number of newly diagnosed juveniles with a psychiatric diagnosis appears
to be increasing. Similarly, individuals with a relapse of their mental illness, which includes eating
disorders, are more likely to show up in paediatric departments. However, these patients are at risk
of refeeding syndrome (RS). The article discusses pathophysiological mechanisms of RS, since their
understanding is essential for properly conducted prevention and treatment.
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(refeeding) syndromem (RS). Pojdme se podivat
na tento problém z patofyziologického hlediska.

Z klinické praxe poslednich mésicti se zd4, Ze pocet
nové diagnostikovanych mladistvych s psychiatric-
kou diagnézou naruasta. Stejné tak se Castéji v am-
bulancich i na lazkovych oddélenich objevuji jedinci
srelapsem dusevni nemoci, mezikteré patiii poruchy
prijmu potravy. Tito pacienti jsou vSak pfi agresivni
inicialni realimentaci ohrozeni tzv. realimentaé¢nim
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HLADOVENI

Metabolicky stav béhem mentalni anorexie odpovi-
da prostému proteino-energetickému hladovéni. Pro
jednodussi pochopeni rozvoje zmén pii realimentaci
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Tab. 1: Zmény metabolismu pfi hladovéni — pribéh v éase, upraveno dle®57)

Glukéza, glykogen — za-

Hlavni zdroj energie P o
sobni i nové tvoreny

Mastné kyseliny
a ketolatky

Ketolatky Bilkoviny

Glykogenolyza,

Metabolismus
glukoneogeneze

Katabolismus tuka,
snizeny bazalni
metabolismus

Degradace bilkovin téla (svaly,
pozdéji i srdeéni sval), zvyseny
bazalni metabolismus v jatrech

Postupné spotfebovani
tukové tkané

t glukagon, inzulin,

Regulace piechodné t kortizol

t glukagon,
Linzulin,(} trijodtyronin)

t glukagon,

Linzulin, (! trijodtyronin) tkortizol

Cas 1.-3. den

je vyhodné si zopakovat, jaké zmény metabolismu
probihaji pfi nedostate¢ném prijmu potravy.

Pfi kratkodobém hladovéni (24 az 72 hodin)
musi byt kryt vykon organismu z jeho vlastnich re-
zerv. Nejdrive se spotrebuje gluk6za naposledy prija-
ta potravou a pak se glykemie udrzuje nékolika me-
chanismy. Vlivem glukagonu se $tépi jaterni skrob
glykogen (glykogenolyza) az do jeho spotfebovani
(za 24 aZ 48 hodin) a poté se zvySuje tvorba glukézy
glukoneogenezi.!? Glukoneogenezi podporuje kromé
glukagonu také kortizol, ktery ma proteokatabolic-
ky a lipolyticky efekt, aby se rychle zabezpecil dosta-
tek potrebnych substrata. V prvnich tfech az sedmi
dnech tak kromé zasob glykogenu ubyva také svalo-
va hmota, ktera je hlavnim zdrojem glukoplastickych
aminokyselin (leucin, izoleucin, valin).

Pokud hladovéni pokraduje, pretrvava vysoka
koncentrace glukagonu a snizuje se koncentrace in-
zulinu, hlavniho anabolického hormonu. Aktivuje se
ketogeneze v jatrech a energeticky metabolismus se
orientuje na oxidaci tukd. Hlavnim zdrojem energie se
v tuto dobu stavaji mastné kyseliny a ketolatky (pre-
devs$im B-hydroxy-butyrat a a-keto-glutarat). Ty vyu-
7iva jako zdroj energie predevsim nervova tkan. Né-
které tkané vsak potiebuji glukézu i nadale (Castecné
centralni nervovy systém, dieni ledvin a erytrocyty).®
V této fazi hladovéni se vyrazné snizuje bazalni me-
tabolismus (o 25 az 40 %). Tato zména je umoznéna
snizenou sekreci hormon $titné zlazy a preménou jiz
uvolnénych hormonti na nefunkéni metabolity. Mlu-
vime o adaptovaném hladovéni. U zdravého jedince
dochazi k maximalni adaptaci na hladovéni zpravidla
za sedm dni. Adaptace je zprostiedkovana prave po-
klesem hladiny inzulinu a trijodtyroninu.®

Pokud pacient hladovi dale a vyCerpaji se i zaso-
by tuku (kolem 30 dnt), plynule dochazi k prechodu
na stresovy metabolismus (tzv. stresové hladovéni) s vy-
raznou a ¢asto nedostate¢né krytou potiebou bilkovin.
Vyplavuje se stresovy hormon kortizol, ktery ma velmi
silné proteokatabolické t¢inky. Hlavnim zdrojem ener-
gie se stavaji bilkoviny. Krok za krokem ubyva funk¢-
ni tkané, coz postihuje i daleZité systémy, napriklad

4.-10. den

10.-30. den 30. den a vice

kardiovaskularni (abytek svalové hmoty myokardu),*>
a dokonce muiize dojit i k atrofii mozkové kiry.© Stre-
sové hladovéni nastoupi diive, pokud je stav pacienta
komplikovan zanétlivym onemocnénim nebo trazem.

U malych déti probiha cely cyklus rychleji, protoze
maji mensi zasoby jaterniho glykogenu, tuku i bilko-
vin.® Navic mtize byt spotfeba Zivin zvy$ena v prud-
kém obdobi ristu.® Tabulka 1 prinasi zmény metabo-
lismu v ¢ase pri probihajicim hladovéni.®®?

Se zménami metabolismu (glukoneogeneze i ke-
togeneze) se souCasné méni slozeni intracelularni-
ho prostredi. Na buné¢né trovni se spotrebovavaji
makroergni fosfatové vazby, nezbytné pro interme-
dialni metabolismus a také pro udrZovani acidoba-
zické rovnovahy a metabolismu elektrolyti. Vyrazné
se snizuje predevsim kalium, magnezium a fos-
faty.® Pres vyraznou depleci v organismu zustavaji
sérové Lkoncentrace iontit vétSinou zachovany,
a to diky snaze udrZet homeostazu prestupem
nitrobunéc¢nych ionttt do extracelularniho prostredi.

REALIMENTACE

Pii obnoveni energetického prijmu (realimentaci)
po delsim hladovéni dochazi k zavaznym metabolickym
zménam, které mohou vést az ke smrti. Tyto zmény byly
poprvé popsany jako RS v roce 1940.7 Miize se vyskyt-
nout zejména u pacientt s poruchami prijmu potra-
vy (zejména s body mass indexem — BMI < 15 kg/m?),
v malnutrici ¢i s nddorovym onemocnénim.®

Dodnes v8ak neni RS presné definovan, coz kom-
plikuje jeho sledovani a statistiku. Principem RS jsou
tézké elektrolytové zmény, metabolické abnormality
a presuny tekutin provazené velmi variabilnimi kli-
nickymi priznaky.® RS je proto zatim neur¢ité defino-
van jako metabolické a klinické zmény vyvolané ag-
resivni realimentaci podvyzivenych pacientit.>"®
Obecny prehled zakladnich klinickych priznaka RS
prinasi tabulka 2.¢)

Béhem prostého hladovéni dochazi nejen k deple-
ci energetickych zasob, ale i k nedostatku vitamint
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Tab. 2: Obecny piehled klinickych projevi realimentaéniho
syndromu, upraveno dle®

Télesna slabost

Retence tekutin a sodiku

Projevy srdecniho selhani, porucha srdec¢niho rytmu

Hypokalemie, hypofosfatemie a hypomagnezemie

Parestezie, kifece, rabdomyolyza

Svalové parézy a respiracni insuficience

Trombocytopenie, poruchy krevni srazlivosti a poruchy funkce
bilych krvinek

Zpomaleni rekonvalescence

a mineralt. Znakem, ktery je pritomen pri zavedeni
vyzivy témér u vSech pacientd, je hypofosfatemie
(¢asto pod hodnotou 0,5 mmol/l), hypokalemie
a hypomagnezemie. Dulezitéjsi nez jejich hodnota
je ale pro symptomatologii rychlost jejich poklesu.®
Soucasné vznika deplece vitaminu B, (thiaminu)
a poruchy sodikové a vodni rovnovahy.

Obnoveni prisunu sacharid v ramci realimentace
zvy$i glykemii, ktera stimuluje sekreci inzulinu. In-
zulin aktivuje anabolické pochody v bunikach a zvy-
Senim metabolického obratu zvysi spotfebu intrace-
lularnich iontq, hlavné fosfata, drasliku a magnezia,
které se déjit ucastni. lonty se za pritomnosti inzu-
linu presunou do bunék a extracelularné se jejich
koncentrace snizi, coz zptisobi rozvoj priznaka RS.®

Vyskyt hypofosfatemie se uvadi ve zhruba 6 % pripa-
dit realimentace pacientti s mentalni anorexii.® Jeji vy-
voj byva povazovan za hlavni indikator rozvoje RS. Pravé
fosfor predstavuje mineral, ktery je zodpovédny za vétsi-
nu klinickych projeva RS. Pti realimentaci se rychle zvy-
$i metabolismus v jatrech, ktery méni dodanou glukézu
na glykogen a bilkoviny a spotiebovava pritom velké
mnozstvi fosfattt v podobé adenosintrifosfatu (ATP).®
Hypofosfatemie zptisobuje priznaky poruch funkce sva-
14, napt. poruchy koordinace az svalovou slabost a para-
Iyzu. Tyka se to i dychacich sval, kde muze vést nejen
k jejich dysfunkci, ale v zavaznych pripadech az k akut-
nimu respira¢nimu selhani pfi sniZeni aktivity branice.
Stejné tak mtiZe zpusobit srde¢ni selhani, nebot snizuje
srde¢ni kontraktilitu a miize privodit srde¢ni dysrytmie.
Deficit fosforu také snizuje tvorbu 2,3-difosfoglyceratu
(2,3-DPG), ktery je potrebny k efektivnimu uvolnova-
ni kysliku z hemoglobinu. Dochazi tak k horsi dodavce
kysliku do perifernich tkani a vznika tkanova hypoxie.(®
Nedostatek fosfata ovliviiuje neprimo i drazdivost tkani,
protoZe je ve formé ATP potieba pro udrzovani iontové
rovnovahy na membrané a tim i klidového membrano-
vého potencidlu. Mize tedy zptisobit i zmény chovani,
dezorientaci a agresivitu.®?
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Draslik je iont, ktery je nesmirné dilezity pro me-
tabolismus bunék, pro syntézu glykogenu a bilkovin
a udrzovani klidového membranového potencialu. Je
vyznamny také pro hojeni. Hypokalemie zptsobuje
hyperpolarizaci bunék, cozZ snizuje jejich drazdivost,
a kromé nevolnosti a zvraceni vede ke svalové slabosti
(véetné dychacich svali)) a vyvolava poruchy srdec-
ni vodivosti a kontraktility. V dasledku hypokalemie
vznikaji poruchy srde¢niho rytmu, které mohou byt
i zivot ohrozujici a zpusobit ndhlou smrt (fibrilace
komor). Zvraceni, které muize pti hypokalemii vznik-
nout, navic kalemii dale snizuje.®

Magnezium je druhy nejcastéjsi intracelularni pr-
vek. Je kofaktorem mnoha nitrobunéénych enzymn,
vCetné metabolismu sacharida a tvorby ATP. Kromé
toho je také duleZity pro strukturu nukleovych kyselin
a ribosomt.. Hypomagnezemie zptisobuje neuromus-
kularni poruchy (tfes, tetanii, svalovou inavu), ovliv-
nuje ¢innost centralniho nervového systému (mtze
vyvolat zmény mentalniho stavu az kéma) a muze
zpusobit poruchy srde¢niho rytmu.® Nizka hladina
magnezia navic zvySuje ztraty kalia v distalnim tubulu
ledvin. Muze byt tedy pri¢inou refrakterni hypokale-
mie, ktera se upravi azZ po normalizaci magnezemie.?

Thiamin (vitamin B ) je pfi dlouhodobém hlado-
véni také vyrazné snizen. Je jako kofaktor zodpovéd-
ny za metabolismus sacharidi a syntézu ATP. Pfi
nedostatku thiaminu se hromadi pyruvat (kone¢ny
produkt glykolyzy), ktery se méni na laktat, a vzni-
ka laktatova acidéza. Nedostatek thiaminu mtze
zpusobit Wernickeovu encefalopatii (sucha forma
beri-beri s ataxiemi, paresteziemi a poruchami cen-
tralniho nervového systému) nebo srdeéni formu
beri-beri (mokra, s otoky a hromadénim tekutiny
v télnich dutinach a selhanim srdce). Zasoby thia-
minu mohou byt vyCerpany uz po ¢tyrech tydnech
snizeného prijmu potravy, nékdy i rychleji. Vzhledem
k tomu, Ze je thiamin potreba pro metabolismus cuk-
ri, je u rizikovych pacienttt doporuéeno doplnovat
ho jesté pred vlastni realimentaci.®

Zvyseni hladiny inzulinu na za¢atku zavedeni vy-
7ivy snizi vylucovani sodiku v distalni ¢asti nefronu.
Nasleduje retence vody osmotickymi silami a preti-
zeni organismu tekutinami se vznikem plicniho oto-
ku a kardialni dekompenzace.? Prehled konkrét-
nich klinickych projevti realimentace a jejich pric¢in
uvadi tabulka 3.6:67

Nutno téz pripomenout, ze riziko rozvoje RS vzni-
ka i u ,,non-anorektickych® pacient. Recentné pu-
blikovana doporuceni uvadéji vhodnost vyhledavani
téchto rizikovych hospitalizovanych pacientt,
u nichZ se RS muize rozvinout.” K tomu lze vyuzit
specificka screeningova kritéria (napf. vyznamny
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Tab. 3: Klinické projevy realimentace a jejich pficiny, upraveno dle®57

Kardiovaskularni

Hypofosfatemie

Dysrytmie, hypoten-
ze, srdedni selhani az
kardiogenni ok

Hypokalemie

Hypotenze, arytmie
az srdeéni zastava

Hypomagnezemie | Deficit thiaminu Retence sodiku

Paroxysmalni Méstnavé srdeéni selhani Selhavani srdce
arytmie, poruchy

repolarizace

Muskuloskeletalni

Svalova slabost, myal-
gie, rabdomyolyza

Svalova slabost,
svalové zaskuby,
rabdomyolyza

Slabost, Gnava,
svalové krece,
parestezie

Metabolické

Hyperglykemie, inzuli-
nova rezistence

Metabolicka alkaléza

Laktatova acidéza

Neurologické

K¥ece, delirium, poru-
chy védomi az kéma

Wernickeho syndrom (oftal-
moplegie, ataxie, zmatenost);
Korsakoviv syndrom (psychéza,
amnézie, konfabulace, apatie)

Deprese, ataxie

Respiraéni

Hypoventilace aZ pa-
réza dychacich svald;
respiraéni acidéza

Hypoventilace, paré-
za dychacich svald,
respiraéni acidéza aZ

respiraéni selhani

Hypoventilace aZ Otok plic

respiracni selhani

Gastrointestinalni Anorexie, nauzea,

zacpa az paralyticky

Bolesti bficha,
anorexie, zvraceni,

ileus prajmy
Renalni Akutni tubularni Retence sodiku
nekréza, metabolicka a vody, hyper-
acidéza volemie, otoky
Hematologické Dysfunkce leukocyt(,

hemolyza, porucha
transportu kysliku,
hypoxie tkani

nechtény ubytek hmotnosti, anamnéza abtzu
navykovych latek apod.). U takto vybranych pacientu
je nutno nasledné spravné vést nutri¢ni podporu
s cilem prevence rozvoje RS.(112)

ZAVER
Vzhledem k zavaznosti dusledkt realimentace je jis-
té namisté snaha jim predejit. Dilezité je nejdiive
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