
Metabolická odpov ěď kriticky 
nemocných - jak, kdy a pro č

zasahovat

Novák I.
JIP I. interní klinika FN Plze ň



Inzult
1. Intenzita inzultu
2. Délka trvání
3. Kardiovaskulární stav, nutriční stav, 

komorbidity
4. Terapeutické ovlivnění



Terapeutický management
Priority

1. Hemodynamická stabilizace 
a kapilární recruitment

2. Kontrola infekce a ATB 
léčba

3. Kontrola homeostázy a 
hemostázy

4. Nutriční intervence

5. Minimalizovat iatrogenní
poškození



Hormonal response 
to insult
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The endocrine response to critical
illness is aimed to:

1. Maintain effective circulation
2. Maintain effective oxygenation
3. Increase generation of energy

substrates: glucose, FFA and AAs from
body stores: liver, muscles

4. Increasing synthesis of ATP 
(mitochondrial, non-mit) 

VO2 and EE are initiallly ���� by up 200%

Singer M,  Lancet, 2004



Inzult – metabolická odpověď

���� glykémie ���� FFA
� syntéza 

proteinů akutní
fáze

SIRS

� tělesné teploty



Horečka
Fylogeneticky velmi stará (i bezobratlí), u 
poikilothermů změnou prostředí
Přestavení regulačního prahu k vyšším teplotám 
působením pyrogenů (IL-1 )

Přeladění termoregulace



Čím to je?: 
-zvýšená pohyblivost neutrofilů (fagocytují infekci) 
-zvýšená produkce a protivirová a protibakteriální účinnost 
interferonu 
-zvýšená proliferace T buněk 

•pokus s infikovanými jestěrkami drženými v 
prostředích o různých teplotách 

•jestěrky si horečku udělají tak, že vlezou 
někam, kde je tepleji 

Hampl 2003



Metabolické změny

• Metabolizmus glukózy
• Metabolizmus MK
• Metabolizmus AMK



Glucose homeostasis and critical illness

Actual glycemia

Glukoneogenesis

Glykogenolysis

Exogenous glucose

Utilisation

INS dependent tissue

INS non-dep.tissue

Stress- induced endocrine

response



hypoglykémie hyperglykémie

Proinflamatorní inzult
1. Délka trvání hypo- nebo hyperglykémie

2. ∆ Glykémie od fyziol. rozmezí

Hyperglykémie „benignější “
Hypoglykémie rychlejší reakce 

personálu

CAVE: nemocný sedovaný na ventilátoru !!!





The mean time-weighted blood glucose values in the intensive-control group
(6.4 ± 1.0 mmol/l ) were significantly lower than those in the conventional-
control group (8.0 ± 1.3 mmol/l; P < 0.001). Mortality in the intensive-control
group was significantly higher than that in the conventional-control group
(27.5% versus 24.9%, P = 0.02). 



Insulin vs autophagy???



Naše praxe = ITT 7 – 10 mmol/L



Autophagy in ischemic heart
disease

• Autophagy – catabolic pathway by which
mammalian cells degrade and recycle
macromolecules and organelles

• Remove protein aggregates and damaged
organelles

• Control of intracellular homeostasis
CAVE: 
This pathway is upregulated under stress (ATP 

depletion, �ROS)
Autophagy is � during ischemia and I/R trauma

Gustafsson, 2009, Circ Res



Metabolické změny

• Metabolizmus glukózy
• Metabolizmus AMK
• Metabolizmus MK





Mice TPN for 
7 days

• TPN (50% 
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• TPN -75% 
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• TPN -
100% of
ENeeds

• E-Nutrition

� apoptosis
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ENTPN 100%

TPN 50% TPN 75%



Efficacy of parenteral nutrition supplemented
with glutamine dipeptide to decrease hospital

infections in critically ill surgical patients.
Estívariz CF, Griffith DP, Ziegler TR. JPEN J Parenter Enteral Nutr. 2008 Jul-Aug;32(4):389-402

• Group 1: isocaloric/isonitrogenous parenteral
nutrition, providing 1.5 g/kg/d standard 
glutamine-free amino acids (STD-PN)

• Group 2 : 1.0 g/kg/d standard amino acids + 
0.5 g/kg/d glutamine dipeptide (GLN-PN)

• N=59 pts



1. HSP-70 cytoprotective effects, including formation of protein 
complexes for antigen presentation, stabilizing IC proteins

2. ���� serum HSP-70 levels - ����mortality in trauma pts

3. GLN - ���� serum and tissue HSP-70 expression in septic pts





Metabolické změny

• Metabolizmus glukózy
• Metabolizmus AMK
• Metabolizmus MK



• Zvýšená hladina FFA
• Cholesterol – pokles hladiny představuje 

nepříznivý prognostický marker
CAVE: 
Kontrola glykémie se podílí na korekci 

dyslipidémie
Nutriční režim s lipidy musí být monitorován

Metabolizmus MK



���� levels of insulin-like GF-1 and cholesterol were clearly related to higher
mortality. The close correlation of insulin-like GF-1 wi th nutritional status, 

serum stability, and short-half life makes it a suitable c andidate for an early and
sensitive marker for intensive care unit AKI mortalit y. 



Přirozené bariéry a jejich integrita

• Perfůze – hypoperfůze, I/R trauma
• Substráty – glu a gln
• Oxidační stress - SIRS



3 bari3 bariééry v pry v přříímméém kontaktu s m kontaktu s 
okolnokolníím prostm prostřřededíím: km: kůžůže, ple, plííce, GITce, GIT

GIT GIT –– ppřřirozenirozenáá baribariééra s ra s 
kontaminovaným obsahem (kontaminovaným obsahem (~~ 400 400 
bakteribakteriáálnlníích a ch a mykotickýchmykotických kmenkmenůů))

SplanchnikusSplanchnikus –– �� SBF pSBF přři jaki jakéémkoli mkoli 
inzultu inzultu –– stresovstresováá odpovodpověďěď na inzultna inzult



StStřřevnevníí sliznislizniččnníí mikrocirkulacemikrocirkulace

����SBF



Prospective observational cohort study in 96 adult trauma patients. 
Upon arrival at the emergency room (ER) plasma levels of i-FABP



Intestinal histology

Septic shock Septic shock + L-NIL



Intestinal histology

Septic shock Septic shock + L-NIL

Adekvátní a v čas 
podaná antimikrobiální

léčba !!!



MoMožžnosti ovlivnnosti ovlivněěnníí

TekutinovTekutinováá resuscitace a kapilresuscitace a kapiláárnrníí
recruitmentrecruitment
Kontrola infekce Kontrola infekce –– eliminace vlivu inzultueliminace vlivu inzultu
Kontrola homeostKontrola homeostáázyzy
–– Kontrola glykKontrola glykéémie (NICE mie (NICE ––SUGAR 2009)SUGAR 2009)
–– Substituce GLNSubstituce GLN
–– ZvýZvýššeneníí antioxidaantioxidaččnníí kapacity kapacity –– NAC, Se, NAC, Se, ZnZn
–– SuplementaceSuplementace vitaminvitaminůů (ve vod(ve voděě rozpustných rozpustných 

–– Thiamin)Thiamin)



ZZáávvěěrr

TerapeutickTerapeutickéé prioritypriority

KaKažžddéé ddííllččíí opatopatřřeneníí bez adekvbez adekváátntníí llééččby by 
obtobtíížžnněě hodnotitelnhodnotitelnéé

OvlivnOvlivněěnníí metabolických zmmetabolických změěn dle aktun dle aktuáálnlníí
vývoje stavu vnitvývoje stavu vnitřřnníího prostho prostřřededíí

CCííl: kontrola homeostl: kontrola homeostáázyzy



Děkuji za pozornost !


