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Cilem prace je upozornit na kliniky stale ponékud opomijeny ,refeeding syndrom®”. Jednd se o soubor metabolickych abnormalit, které
vznikaji jako disledek obnoveni pfijmu zivin u podvyzivenych nebo hladovéjicich pacienttl. Jsou to zmény, které se tykaji zejména meta-
bolizmu tuki a glukézy, projevuji se rozvojem hypofosfatémie, hypomagnezémie, hypokalémie a retence vody i sodiku. Klinicky zavazny
je predevsim rozvoj hypofosfatémie pfi rychlém poklesu plazmatické hladiny fosforu pod 0,5 mmol/l, nebo béhem pomalého poklesu
pod 0,3 mmol/l. Typickymi ptiznaky jsou: dezorientace, agresivita, kardiorespira¢ni insuficience, hemolyza a leukocytarni dysfunkce.
Klinicka zavaznost téchto pfiznakd u primarné oslabeného jedince mize mit pro jeho dalsi osud fatalni nasledky. Obzvlasté rizikové
skupiny pro rozvoj refeeding syndromu jsou pacienti zavisli na alkoholu s podvyZivou, onkologi¢ti nemocni, pacienti s malabsorb¢nim
syndromem a vsichni ti, u kterych je narusen normalni pfijem stravy (mentalni anorexie), véetné geriatrickych pacienta.
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The aim of this article is mention of refeeding syndrome (RFS), as an important component of clinical practice. RFS is metabolic distur-
bance, resulted from feeding restoration in malnourished and/or starved patients. Hypophosphatemia, hypomagnesaemia, hypokalemia,
alteration of carbohydrate and fat metabolism, sodium and fluid retention are typical signs of this syndrome. Rapid decrease of phosphate
plasma level under 0,5 mmol/l (or slow decrease under 0,3 mmol/I) is the most important symptom. Hypophosphatemia is connected
with consciousness deterioration, cardiac and pulmonary failure, haemolysis and leukocyte dysfunction. Thus, these symptoms could
be fatal, especially for weakened patients. Patients with long-term malnutrition (e.g. hard-drinkers, cancer, geriatric or malabsorption

patients) are most life-threatened.
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Prvni pfedbézné informace o metabolickych
a klinickych zménach pfi obnoveni nutrice po
dlouhodobém hladovéni podéva Crawford (1)
v roce 1950 u véle¢nych repatriant véznénych
v Japonsku v prabéhu druhé svétové valky.
Nasledné tyto informace na typové podobné sku-
piné pacientl doplnuje v roce 1951 Schnitker (2).
Obé tyto zasadnf prace na néjakou dobu upadly
vzapomneéni. Etiologicky totiz nebylo jasné, proc¢
podvyziveni umiraji teprve aZ po zahajeni reali-
mentace. Teprve o 30 let pozdeji Weinsier, et al.
(3) popisuje 2 stabilizované kachektické pacienty,
u nichZ po agresivni parenterdlnf nutri¢ni podpore
dochazf k rozvoji zmatenosti, neuromuskularnim
projeviim a kardio-pulmonarni dekompenza-
ci. V tuto dobu je jiz ddkladnéji monitorovano
vnitinf prostredi, zdraznuje se vliv hypofosfa-
témie na rozvoj klinickych pfiznak( a syndrom
dostava pfiznacné jméno: refeeding syndrome
(RFS). Jedna se tedy o syndrom z metabolickych
abnormalit, vznikajicich v dasledku pfili§ agresivn{
enteraIni ¢i parenterdini realimentace u podvyZi-
venych nemocnych.

Presna incidence RFS nenizndma. Hlavnim
dlvodem je nejasnd definice i diagnosticka

kritéria tohoto syndromu. To je pochopitel-
né s ohledem na komplexnost a slozitost
metabolické odezvy na realimentaci. Jednou
z moznosti, jak charakterizovat metabolické
zmeény béhem vyse uvedeného procesu, je
volba laboratorniho kritéria, které odrazi stu-
pen podvyzivy a soucasné metabolické zmény
béhem refeedingu.

V soucasné dobé je jako nejcastéjsi marker
RFS uzndvéana plazmatickd koncentrace fosforu.
V jedné z prvnich studif, kterd se vénovala této
problematice, Camp, et al. dokumentuje vyskyt
tézké hypofosfatemie (sérové koncentrace pod
0,33 mmol/l) na souboru vice jak deseti tisic
hospitalizovanych pacient(. Souc¢asné si vsima,
Ze pfiblizné tfetina pfipadl byla detekovana pfi
ptijeti, polovina béhem nésledujicich dvou dnd
a zbytek az v pozdéjsi dobé. Mortalita téchto
nemocnych byla Ctyfikrdt vyssi nez imrtnost
v celém souboru (4).

Sacks, et al. se ve své praci vénuje nemoc-
nym na totalni parenterdlni vyZzivé, vcetné me-
tabolickych zmén béhem jeji aplikace. Pokles sé-
rovych koncentraci fosforu zaznamenal u véech
nemocnych, ktefi byli Ziveni bez jeho suple-
mentace (5). Naopak tam, kde byly podavany
preparaty s obsahem fosforu, se hypofosfatemie
objevila jen v 30-38%.
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V jedné z novéjsich praci Davies, et al. stu-
doval moznost predikce vyskytu RFS na soubo-
ru 134 pacientd, kterym byla vyZiva podavéana
intravendzné (6). Navzdory vstupnf stratifikaci
podle rizika jeho vzniku i sledovani nemocnych
nutricnim tymem byl refeeding syndrom dete-
kovén u 7 pacientd. Incidence v tomto souboru
tedy byla 5,2%.

V prabéhu dlouhodobého hladovéni do-
chazi k cetnym metabolickym zménam, pficemz
zaleZi pochopitelné na délce hladovénia mnoz-
stvi a kvalité predchoziho nutri¢niho pfijmu.
Okamzité adaptacni zmény jsou velmi podobné
postabsorptivni fazi mezi jidly, tedy vétsina tkanf
po vycerpdni zasob cukru velmi ¢asné prechazi
k utilizaci mastnych kyselin (MK). Vyjimku tvori
erytrocyty, mozek, kiize a o¢ni ¢ocka, které jsou
plné zavislé na dodavce glukdzy. Proto musi
byt hladina glukézy udrZzovana v konstantnim
a pfisné regulovaném rozmez, v ivodu hlavné
glykogenolyzou. Po odbourédni veskerého ja-
terniho i svalového glykogenu, coz trva zhruba
14-24 hodin, musf byt potfeba glukézy hrazena
glukoneogenezi. Jednak z glukoplastickych ami-
nokyselin alaninu a glutaminu, jednak z glycero-
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lu, vzniklého $tépenim triacylglyceroll (oxidace
MK), a laktdtu ¢i pyruvétu (7). Z dlouhodobého
hlediska a ve vztahu k proteokatabolizmu rozli-
sujeme casnou fazi, kdy dochézi k rychlé mobi-
lizaci zasob proteind, po jejichz vycerpani nasta-
va faze jejich pomalého uvolnovani. Soucasné
dochazi ke snizeni glukoneogeneze v jatrech na
1/3 az 1/5. K pokryti nutri¢nich potfeb (zejména
mozku) jsou pak vyuzivany ketoldtky, prede-
vsim beta-hydroxybutyrét (8). S klesajici trovni
metabolizmu dochazi na bunécné rovni k vy-
Cerpavani energetickych zasob v makroergnich
fosfatovych vazbach. Ty jsou nezbytné pro nor-
malnifunkce intermediarniho metabolizmu, pro
intraceluldrnf signalizaci, integritu bunécnych
membran, udrzovani acidobazické rovnovahy,
ale také elekrolytovou rovnovahu. Pohyby hlav-
nich iontl (natrium, kalium) jsou totiz zavislé na
ATP jako substratu adenyldtcykldzové reakce,
pficemz magnézium soucasné pUsobi jako ko-
faktor této reakce (9).

Pri proteino-energetické malnutrici tedy do-
chazi k vycerpéni sacharidovych rezerv, depleci
iontd, proteind i tukovych zésob a rozvoji meta-
bolické acidozy. Zhormonalniho hlediska dochazf
ke snizené produkci inzulinu, hlavniho anabolic-
kého hormonu v lidském téle. Klicové je uvédomit
si, ze inicialni plazmatické hladiny danych iontl
a v podstateé i sérovych proteind, nejedna-li se
o stresové hladovéni, mohou byt blizké normalu,
i dokonce normalni. Intraceluldrné ale maze byt
soucasné detekovan vyznamny deficit zejména
kalia, magnézia a fosforu. Navic metabolizmus
iontd/soli dale ovliviuje stav hydratace a presun
bezsolutové vody do extraceluldriho prostoru.
Pokud tedy v tomto terénu zacneme v ramdi re-
alimentace agresivné doplhovat glukézu, dojde
k obnoveni primarné glukézového metabolizmu,
pro ktery je dostatecny piisun makroergnich fos-
fatd zcela zsadni. Ty se ale nasledné v rdmci in-
dukce anabolickych procesd presouvaji spole¢né
s kaliem, magnéziem a glukézou intraceluldrné
vlivem pUsobenf inzulinu. Tim dojde k vyznam-
nému poklesu plazmatickych hladin vyse uve-
denych iontd, coZ rezultuje v rozvoj klinickych
priznakd RFS (10).

RFS je soubor metabolickych abnormalit,
a tedy soubor mnoha pfiznakd, které odrazeji
tyto poruchy. Je tézké odlisit, ktery symptom
se poji s depleci toho kterého iontu, vitaminu
¢i stopového prvku. Zda se, Ze nejvétsi podil na
klinickych projevech ma sniZzena plazmaticka
koncentrace fosforu, hypofosfatémie (11).

1.V dUsledku posunu disocia¢ni kfivky pro
kyslik v erytrocytu (snizenf hladiny 2,3-difos-
foglyceratu) dochazi k pevnéjsi vazbé hemo-
globinu ke kysliku a tim k tkanoveé hypoxii.
Poruchy fosforylacnich procest v erytrocytu
mohou navic vést k hemolyze.

2. Hypofosfatémie indukuje tubuldrni dysfunkci
ledvin se ztratou bikarbonatu, natria, kalcia,
magnézia a poruchou resorpce fosfatd.

3. Porucha acidobazické rovnovahy.

Porucha fosforylacnich procesd v myokardu
mUZe vést k hypokontraktilité a tim k srdec-
nimu ,low output” selhanf. Typicky je vyskyt
arytmif.

5. Zmény chovani, dezorientace, agresivita.

Dalsi metabolické abnormality zpUsobujf

nésledujici symptomy (12).

1. Hypokalémie a s tim spojend hypomagne-
zémie zpUsobuje poruchu membranového
elektrochemického gradientu s dlsledky
kardialnimi (poruchy rytmu az srde¢ni za-
stava) a svalovymi (myopatie, rhabdomyo-
lyza).

2. Hladina glukézy mlze byt velmi variabilni.
Podle doddvaného mnozstvi tohoto nutric-
niho substratu se mohou vyvinout vegeta-
tivni a neuroglykopenické pfiznaky z hypo-
glykemie. Pfi nadmérné naloZi sacharidd se
rozviji hyperglykemie se véemi metabolic-
kymi konsekvencemi (osmoticka diuréza,
dehydratace, metabolickd acidéza, lipoge-
neze); v ddsledku nadmeérné produkce CO,
pak hyperkapnie a respira¢nf insuficience
az selhani. Toto riziko je navic umocnéno
rozvojem Kussmaulova dychani v rdmci aci-
dozy a existenci malnutrice, kterd u téchto
nemocnych zpUsobuje zdsadni pokles me-
tabolickych a energetickych rezerv.

3. Rendlniddsledky nadmérné naloze sacharid(i
mohou vést ke snizenf exkrece sodiku a vo-
dy s naslednou hyperhydrataci. Nicméné,
jak bylo deklarovéno vyse, dehydratace je
priznakem typictéjsim.

4. Deficit thiaminu mUze vést k rozvoji Korsa-
koffova syndromu ¢i Wernickeho encefalo-
patie. Tento vitamin totiZ zastava dalezitou
roli v sacharidovém metabolizmu a jako
strukturalni komponenta nervové mem-
brany v jeji vodivosti.

5. Kombinovana iontové dysbalance a nedo-
statek utilizovatelnych nutri¢nich substratd
mUZe vést k rozvoji obstipace a7 paralytické-
hoileu. Castd je taktéZ nespecificka gastroin-
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testindlni symptomatologie: bolesti bficha,
nechutenstvi, nauzea event. zvracen.

Jak vyplyvé z podstaty RFS, nejrizikovéjsi jsou
pacienti se znamkami dlouhodobé podvyzivy,
kteff jiz majf vyvinuty adaptacni mechanizmy na
chronicky nedostate¢ny pfisun potravy.

Pacienti se zvySenym rizikem RFS jsou pre-
deviim:

1. Chronicti alkoholici, zejména z nizsich social-
nich skupin, kteff nahrazujf pfisun biologicky
kvalitni potravy alkoholem.

Seniofi s nizkou Urovni sobéstacnosti.

Seniofi s tézkym depresivnim syndromem.

Pacienti s poruchami pfijmu potravy, jako je

mentalni anorexie nebo choroby oro-facialni

oblasti a hornich partif zazivaciho traktu.

5. Pacienti s malabsorb¢nim syndromem rdiz-
né etiologie, tedy alterovanym procesem
digesce a absorpce Zivin.

6. Onkologicti pacienti, u kterych je podvyziva
zpUsobena hlavné anorexi.

Drogoveé zavisli.

Spatné kontrolovani diabetici.

9. Kriticky nemocni, u kterych se viak kom-
binuje vice faktord a latkova vyména ma
charakter ¢astéji stresového metabolizmu.

Existujf rizné moznosti stratifikace rizikovosti
pacientl s pfedpokladanym RFS. Nejracionalnéjst
se zd4 orientace podle aktudiniho BMI, délky
minimalniho pfijmu potravy, komorbidit a Ubyt-
ku hmotnosti nad 10-15% v poslednich 3-6
mésicich.

Nejjednodussi je pak odebrat vstupné, za 12
a 24 hodin, plazmatické koncentrace kalcia, mag-
nézia a fosforu. Déle je vhodné provést zakladnf
biochemicky screening, veetné nutri¢nich uka-
zatell (albumin a prealbumin). Stav acidobazické
rovnovéhy se hodnoti adekvatnim vysetfenim.
Soucasné je tfeba si uveédomit, Ze podrobnéjsi in-
formaci o aktudlnim stavu iontového metabolizmu
nam poskytne 24hodinovy odpad iontd do moci.
V tomto kontextu opravdu nenf otfepanou frazi,
Ze stézejni je aktudini klinickd a laboratorni situace
pacienta. Sledované parametry iontogramu a gly-
kemie je tfeba vyhodnocovat minimaliné obden,
pricemz ocekavame nejpravdépodobnéjsi rozvoj
RFS 4-6.den po zahajeni nutri¢ni podpory.

Zatim vzhledem k nedostatku rozsahlejsich
studif nejsou vypracovany jasné guidelines pro
péci o pacienty s RFS. V pracich z poslednich let
se ale objevuje doporucent pro zahdjeni nutri¢nf



podpory u dlouhodobé podvyZzivenych pacientd
(10, 12, 13):inicidlné je vhodné zvolit energeticky
pifjem v rozsahu 15-20 kcal/kg/den. Pouze u pa-
cientl s BMI pod 14 a/nebo v pripadech, kdy je
piisun stravy prakticky nulovy a trvé déle nez 14
dnf, se doporucuje sniZit pfisun energie v pocatku
realimentace az na 5-10 kcal/kg/den.

Suplementace tekutin

Na tomto misté je tieba fici, Ze zde abso-
lutné rozhoduje aktudlni stav hydratace, pfijem
a vydej tekutin a hemodynamicky stav pacienta.
U stabilizovaného pacienta je po dlouhodobéj-
$im hladovéni vhodna restrikce pfijmu tekutin
na 800-1000 ml/den (10). Nase zkusenosti ale
ukazuji, ze byvaji dobre tolerovéna i mnozstvi
pres 2000 ml/den.

Volime nejcastéji roztoky krystaloid( s vys-
$fm obsahem kalia. V pffpadé téz3i hypo/hyper-
natremie by zména plazmatickych koncentracf
sodiku neméla byt vyssi nez 8 mmol/I1/24 hod.

Sacharidy, proteiny

Realimentac¢ni |é¢ba se pochopitelné bez
roztoku sacharidl (jako nejrychlejsiho metabo-
lického substrétu) neobejde. Je ale tfeba monito-
rovat sérové hodnoty glykemii a nedoporucuje
se poddvat vice nez 150-200 g/den. Zejména pfi
soucasné aplikaci exogenniho inzulinu je nutné
adekvétné dopliovat i kalium, magnézium a fos-
for. Stran proteind je mozno sledovat klasické
doporuceni (1,5 g/kg/den).

Elektrolyty
National Institute for Health and Clinical
Excellence (NICE) guidelines (14) udavaji do-

porucené davkovani fosforu 0,3-0,6 mmol/kg/
den, magnézia 0,2-0,4 mmol/kg/den a kalia
2-4 mmol/kg/den. Stran suplementace fosforu
mame k dispozici jak anorganicke (K HPO,), tak
organické slouceniny (glukéza-1-fosfat), které
umoznujf lepsf utilizaci v intermedidrnim meta-
bolizmu. Posledniz moznostijsou pak fosfolipi-
dy tukovych emulz.

Thiamin

Pred zacdtkem nutri¢ni podpory ma byt
podan v davce 200-300 mg a nasledné rozdeélen
do 3 dennich davek. Thiamin je vhodné podavat
po celou dobu realimentace (14).

Zaver

Clanek si neklade za cil podat univerzalni
postup u tak zadvazného onemocnéni, jakym RFS
bezpochyby je, ale spise shrnout dosavadniin-
formace a poukazat na moznost rozvoje tohoto
syndromu u vybranych skupin pacientd.

RFS je soubor laboratornich a klinickych pro-
jevl nasledujicich po prevedeni dlouhodobé
hladovéjiciho pacienta na dominantné glyci-
dovou stravu. Jednim z nejzavaznéjsich projevid
a zaroven nejlépe korelujicim markerem klinické
zavaznosti se zda byt hypofosfatémie. Z pohledu
praktické mediciny vyzdvihujeme schopnost
|ékafe na toto onemocnéni pomyslet, zejména
u rizikovych skupin pacientd, a interpretovat
spravné projevy RFS, které jsou ¢asto povazova-
ny za projevy poskozenf jinych systému a organdi.
RFS neni vyjimkou z pravidla, Ze kazdé diagndza
je lehkd, pomysli-li se na ni. Riziko rozvoje tohoto
patologického stavu se totiz vyznamné snizuje
adekvatnim laboratornim monitorovanim ab-
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normalit, které se u podvyzivenych nemocnych
vyvijejl béhem obnoveni pfisunu potravy.
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