208

Prehladové clanky

Suplementacia mikronutrientov
u onkologickych pacientov
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Uzivanie doplnkov stravy je u onkologickych pacientov pomerne rozsirené, pricom priblizne 30 - 90 % onkologickych pacientov suple-
mentuje beZni stravu mikronutrientami s antioxidaénym a imunomodulaénym acinkom. Z onkologického hl'adiska existuji obavy, Ze isté
typy doplnkov stravy mdzu byt pocas liecby kontraindikované a zniZovat u€innost chemoterapie a radioterapie. Neddvne $tidie vSak
potvrdzuju zlepSenie tolerancie protinadorovej liecby a zniZenie rizika odkladania cyklov terapie pri suplementacii niektorych typov
mikronutrientov. V kazdom pripade by mal byt o$etrujiici lekar informovany o suplementécii mikronutrientov pacienta pocas protinadorovej
terapie a uzivanie jednotlivych mikronutrientov by nemalo byt v kontraindikacii s indikovanou lie¢bou.
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Supplementation of micronutriens in cancer patients

Dietary supplements are widely used among cancer patients, while approximately 30-90% cancer patients supplement their diets with
antioxidant and immunomodulatory micronutrients. However, from oncological viewpoint, certain concerns exist regarding potential
contraindications of dietary supplements during anticancer treatment and potential decrease of effectiveness of chemotherapy and
radiotherapy. Recent studies however suggest enhanced tolerance of anticancer treatment and lower rate of tratment prolongings when
some types of micronutrients are supplemented. In every patient’s case, administrating dietary supplements of any kind during anticancer

treatment should be approved by patient’s physician and should not be contraindicated with anticancer treatment.
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Uvod

Nutri¢ny stav pacienta vyznam-
ne ovplyviiuje ispesnost protinddorovej
liecby. Malnutricia ovplyviiuje nielen pri-
jem energie vo forme hlavnych nutrien-
tov ako sacharidov, bielkovin a tuku, ale
aj prijem jednotlivych mikronutrientov.
KedZe makronutrienty st prirodzenymi
nosi¢mi mikronutrientov, malnutricia je
jeden z dévodov deficiencie vitaminov
a mineralnych latok u onkologickych pa-
cientov (1, 2, 3). Podla usmerneni enteral-
nej vyzivy od Europskej spolocnosti pre
klinickt vyZivu a metabolizmus (ESPEN
guidelines), sa predpoklada, Ze onkolo-
gicki pacienti schopni skonzumovat me-
nej ako 60 % dennej energetickej potreby
po obdobie dlhSie ako 7 - 10 dni majt ne-
dostatoc¢ny prijem niektorych mikronu-
trientov (4). Treba vSak dodat, Ze celko-
vé potreba mikronutrientov sa navysuje
aj v pripade neziaducich G¢inkov che-
moterapie a radioterapie. Nechutenstvo
a averzia k niektorym typom jedal nada-
lej prispievaja k prehlbovaniu deficiencie
mikronutrientov (1, 5, 6). Zabezpecenie
adekvatneho prijmu imunomodula¢nych

a antioxida¢nych mikronutrientov (vita-
min D, selén, karnitin) a predov§etkym
vitaminu B,, vitaminu C, kyseliny listovej
a vitaminu K s obmedzenou rezervnou
kapacitou je u onkologickych pacientov
najkritickejsie (6, 7).

Vysledky pocetnych Stadii pouka-
zuju na dolezitost mikronutrientov ako
sucast nutri¢nej terapie, pricom dokazy
uvadzaju, ze uzivanie multivitaminovych
a multimineralnych preparatov moéze
zlepSit prognézu onkologického ochore-
nia. Skupinova $ttdia na 1129 pacientoch
s karcinémom pltc uskuto¢nena v Mayo
Clinic (USA) poukazala na zniZzenie mor-
tality o 26 % u pacientov uzivajicich do-
plnky stravy obsahujice mikronutrien-
ty v porovnani s kontrolnou skupinou
(p < 0,01), pricom uZivanie mikronutrien-
tov bolo asociované so zlepSenim kvality
Zivota (p < 0,01) (8). V §tadii na pacientoch
s karcinobmom ovarii viedla suplemen-
tacia antioxida¢nymi latkami spolu so
selénom k signifikantnému zlepSeniu pa-
rametrov imunity a zniZeniu frekvencie
vedlajSich ucinkov chemoterapie. Popri
chemoterapii uzivali pacienti (n = 31) do-

plnky stravy obsahujtce kombinaciu an-
tioxidan¢nych latok - 200 pg/L g selénu,
800 mg vitaminu C, 144 mg vitaminu E,
60 mg beta-karoténu, 18 mg vitaminu
B, a 180 mg vitaminu B, rozdelenych
do $tyroch dennych davok v priebehu
troch mesiacov. Po troch mesiacoch boli
u pacientov zaznamenané signifikant-
ne vysSie hladiny selénu (130,23 64,30
pg/Lv porovnani s 51,4118,21 ug /L pred
intervenciou) a vySSiu aktivitu glutation-
-peroxidazového systému erytrocytov
(p < 0,0038) v porovnani s kontrolnou
skupinou bez suplementacie. Okrem to-
ho bol celkovy pocet neutrofilnych gra-
nulocytov zvySeny u skupiny pacientov
uzivajucich suplementy obsahujacich an-
tioxidacné latky (p < 0,0001) (9).
American Institute of Cancer
Research (AICR) odportca pacientom
podstupujacich chemoterapiu a/alebo
radioterapiu, aby neuzivali doplnky stra-
vy obsahujice multivitaminové/multimi-
neralne latky obsahujiice antioxidanty
v davkach prevysSujacich odporucent
dennt davku mikronutrientov. Podla
odportcani AICR sa multivitaminové
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a multimineralové preparaty povazujua
za bezpecné v pripade, Ze denny prijem
vitaminov a mineralnych latok neprekro-
¢i odporuceny denny prijem mikronu-
trientov, tzv. RDA (recommended dietary
allowance) (5, 10).

Vitamin D - odporicanie pre

klinicka prax

Hladina vitaminu D by mala byt
sledovana u vSetkych onkologickych pa-
cientov, pricom sa odportca adekvatna
suplementacia na dennejbaze (napr. 40 -
60 IU vitaminu D na kg telesnej hmotnos-
ti/dert). Suplementacia sa odporaca naj-
ma u pacientov so zhorS§enym nutri¢nym
stavom, pacientov liecenych inhibitormi
aromatazy, bisfosfonatmi a chemotera-
piou zahfnajicou antracykliny, taxany
amonoklonalne protilatky a taktiez u pa-
cientov s poruchami pohybového aparatu,
vyraznou Unavou, anémiou a kachexiou.
Cielena sérova hladina vitaminu D: 40 -
60 ng/mL alebo 100 - 150 nmol /L (11).

Selén - odporicanie pre

klinicka prax

Sttdie uvedené v systematickom
prehlade od Grober et al. (2016) poukazuju
na zniZenie toxicity chemoterapie
a radioterapie pri zvySenych sérovych
koncentraciach selénu, a to bez
protinadorového tc¢inku. Cielena sérova
hladina: 130 - 150 pg /L (11).

Vitamin C - odporicanie pre

klinicka prax

Spolu so selénom je vitamin C
najcastejSie pouzivany antioxidant
v komplementarnej onkolégii. Oralne
suplementy alebo parenteralne poda-
nie vitaminu C mo6zu byt indikované
u pacientov so zhorSenym nutri¢nym
stavom, pri zhor§enom hojeni poope-
ra¢nych ran, vyraznej inave a kache-
xii (11). Existuja dostupné publikované
Stadie, ktorych vysledky poukazujt na
priaznivy vplyv infznej terapie vitami-
nu C pocas chemoterapie na zniZenie
vyskytu neziaducich tc¢inkov a zlepSenie
kvality zivota onkologickych pacientov.
Ajnapriek slubnym vysledkom viacerych
publikovanych preklinickych a klinic-
kych Stadii s intravenéznym podanim
vitaminu C zatial nie st celkové vysled-
ky doterajSieho vyskumu konzistentné,

a preto by sa vysokodavkova terapia
vitaminom C mala posudzovat indivi-
dualne (12, 13).

Omega-3 polynenasytené

mastné kyseliny (PUFA)

Priaznivy vplyv omega-3 PUFA
a predovSetkym kyselina eikosapentae-
onva (EPA) a kyselina dokosahexaenova
(DHA) na nadorové ochorenia je podlo-
Zeny pocetnymi animalnymi $tidiami
a dnes uZ aj radom klinickych stadii na
onkologickych pacientoch. Inkorporacia
EPA a DHA do bunkovych membran vedie
k meratelnym zmenam v zlozeni lipi-
dovej vrstvy membran réznych buniek.
Na zaklade preklinickych stadii sa pri
nadorovom ochoreni odporuca uzivat
omega-3 PUFA pre ich protizapalové, an-
tiproliferacné, antiangiogénne Gcinky.
Cytotoxicka liecba je Casto sprevadza-
na zvySenou produkciou prozapalovych
cytokinov a lipidovych mediatorov spo-
lu so zhorSenou celularnou imunitou.
Adjuvantné podanie omega-3 PUFA eSte
v Case pred zacatim chemoterapie alebo
stcasne s terapiou moéze zmiernit zapa-
lovi1 odpoved a prispiet k zlepSeniu tole-
rancie cytotoxickej lieCby. Suplementacia
rybieho oleja s obsahom EPA a DHA mdze
mat potencialny protizapalovy G¢inok,
zmierfiovat prejavy patologickej inavy
a zlepSovat niektoré parametre kvality
zivota. Suplementacia moze znizit toxici-
tu chemoterapie a prispiet tak k podaniu
plnej neredukovanej davky protinadoro-
vej liecby (14).

Karnitin

Onkologické ochorenia st cha-
rakteristické zvySenym rizikom nedo-
statku karnitinu. Protinadorova lie¢ba
Casto interferuje s absorpciou, synté-
zou aj vylucovanim a moze tak pod-
porovat rozvoj sekundarneho deficitu
karnitinu (15). VyraznejSie riziko maja
pacienti s obmedzenym prijmom stra-
vy a pacienti obmedzujaci konzumaciu
maésa. Pri nadorovej kachexii dochadza
k poklesu endogénnej syntézy karniti-
nu, pricom nizka dostupnost karnitinu
obmedzuje vyuzitelnost mastnych ky-
selin pre zisk energie a dalej podporuje
progresiu kachexie. Deficit karnitinu je
spojeny s poklesom obsahu karnitinu vo
svalovej hmote a patologickou Gitnavou.

V klinickej Studii na 50 pacientoch s kar-
cinéomom pltc a traviaceho traktu bol
vyskyt deficitu karnitinu 18 %, pricom
vyznamne koreloval so zvySenim hod-
not CRP (16). V menej pocetnej Studii na
12 pacientoch s metastazujacim typom
ochorenia (karcindém ovaria, prsnika,
hlavy a krku) uzivali pacienti pocas che-
moterapie 6 g karnitinu v troch dennych
davkach v priebehu jedného mesiaca.
Autori §tudie preukazali zmiernenie
patologickej tnavy, zlepSenie ukazova-
telov kvality Zivota a narast netukovej
telesnej hmoty (17). Suplementacia pri
onkologickom ochoreni, a to najma pri
malnutricii s tbytkom svalovej hmo-
ty moze potencialne zlepsit vyuzitie
energie vo svalovom tkanive. Davky
karnitinu pouZivané vo vedeckych §ta-
didch v mnozstve 2 - 6 g/den su az
1000-krat vyssie nez davky bezne priji-
mané v strave. Karnitin je v§ak netoxic-
ka prirodna latka a u pacientov nebola
pozorovana toxicita ani pri davkova-
ni v mnozstve 6 g /denl. Vzhladom na
prevazne renalne vylu¢ovanie v nezme-
nenej forme sa v§ak odportca zvyse-
na opatrnost u pacientov s poruchami
renalnej funkcie, ak nie st dialyzovani
(14). Karnitin méze byt nadpomocny aj
pri prevencii a liecbe chemoterapiou
indukovanej periférnej neutropatie (11).
Suplementacia karnitinu moze zlepsit
energeticky metabolizmus kostrového
svalstva a myokardu, prispiet k udrza-
niu svalovej hmoty a zlepsit tak svalova
funkciu a vykonnostny stav pacienta, aj
ked vysledky klinickych Stadii zatial nie
st jednoznacné (14).

Antioxidacné latky

Onkologicky pacient ma ¢asto uz
pred zacatim liecby zniZena kapacitu
antioxida¢nej ochrany, a to obzvlast pri
nadorovej kachexii. Kedze chemote-
rapeuticka liecba zvySuje tvorbu ROS
(reactive oxygen species), narasta oxi-
dac¢ny stres a nasledne toxicita, ¢o méze
ovplyvnit podanie neredukovanej davky
chemoterapie. Na druhej strane je v§ak
tvorba ROS jednym z mechanizmov
efektu niektorych cytotoxickych lie-
kov. Antioxida¢né latky podavané spolu
s chemoterapiou, ktora vyuziva potencial
oxida¢ného stresu, by mohli teoreticky
narusit protinadorovy t¢inok cytotoxic-
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kych liekov. Vedecké dokazy v§ak pocha-
dzajli len z experimentalnych animalnych
stadii, zatial ¢o v humannej medicine
tieto dokazy zatial absentuja (14).

Antioxida¢na suplementacia

pri chemoterapii

Uéinok antioxida¢nych latok po-
davanych pocas chemoterapie hodnotili
systematické prehlady 19 randomizova-
nych $tadii (1 554 pacientov) s pokroci-
lym alebo relabujicim nadorovym ocho-
renim. Jednotlivé prace hodnotili vplyv
kombinacie antioxida¢nych latok (intra-
vendzny glutation, peroralne vitaminy A,
C, E, beta-karotén, selén a melatonin)
podavanych stcasne s chemoterapiou
na uc¢innost onkologickej lie¢by. Ziadna
z tychto §t4dii nepreukazala zniZzenie
ucéinnosti chemoterapie aj napriek to-
mu, ze bol podany aspon jeden cyto-
toxicky liek vyuzivajiici mechanizmus
tvorby ROS. VSetkych 17 §tadii preuka-
zalo signifikantna alebo nesignifikant-
nt vyhodu v preZivani alebo lieCebnej
odpovedi v skupine a s antioxida¢nou
suplementaciou. Autori uvadzaju, ze in-
dukcia tvorby ROS pravdepodobne nie je
hlavnym mechanizmom tG¢inku chemo-
terapie a Ze neoxidativny mechanizmus
uc¢inku tychto lie¢iv zostava zachovany
aj pri st¢asnom podani antioxidaénych
latok. Z prehladu 33 randomizovanych
studii (2 446 pacientov) vyplyva, Ze an-
tioxida¢na suplementacia v ¢ase podania
chemoterapie moze znizit jej toxicitu (18).
AvS§ak véacsina Studii bola malého rozsahu
so znacnou heterogenitou v stbore pa-
cientov. Pre definitivny zaver v stvislosti
s efektom suplementacie antioxida¢nymi
latkami buda potrebné dalsie velké ran-
domizované klinické Studie.

Suplementacia vitaminov

Priaznivy G¢inok suplementacie
vitaminov vo farmakologickej podobe
mozno ocakavat u pacientov s preuka-
zanym alebo pravdepodobnym defici-
tom. Deficit vitaminov je pravdepodob-
ny najma u pacientov s dlhotrvajicim
obmedzenym prijmom stravy, s obme-
dzenym prijmom ovocia a zeleniny, pri
vyraznej neziaducej redukcii telesnej
hmotnosti a malnutricii. Riziko nedo-
statku mikronutrientov nastava aj pri
stresovom metabolizme, a to pri infeké-

Tabul'ka 1. Referen¢né hodnoty perorélneho prijmu vitaminov (DACH, 2016) (14)

Vitamin Nazov latky Jednotky Muzi Zeny
Vitamin C kyselina askorbovd mg/den 110 95
Vitamin B, tiamin mg/den 12 1,0
Vitamin B, riboflavin mg/den 1,3 1,0
Vitamin B, niacin, vitamin PP mg/den 15 11
Vitamin B kyselina pantothenova mg/den 6 6
Vitamin B, pyridoxin mg/den 1,5 1,2
Vitamin B, biotin, vitamin H pg/den 30-60 30-60
Vitamin B, kyselina listova, folat pg/den 300 300
Vitamin B, kyanokobalamin pg/den 3 3
Vitamin A retinol pg/den 1000 800
Vitamin D cholekalciferol pg/den 20 20
Vitamin E tokoferol mg/den 13 12
Vitamin K menadion pg/den 80 65

nych komplikaciach a po komplikova-
nych chirurgickych vykonoch. Rizikovou
skupinou st najmé seniori, konzumenti
alkoholu a pacienti podstupujuci lie¢bu
chemoterapiou.

V pripade pravdepodobného
nedostatku niektorych vitaminov sa
odportca suplementacia multivitami-
novych preparatov vo fyziologickych
davkach odpovedajicich dennej po-
trebe podla ESPEN guidelines 2016.
Takato suplementacia sa povaZzuje
za prospes$nu a bezpecnu. Stcasne
vSak treba varovat pred pausalnym
podavanim vysokych davok mikro-
nutrientov, ak nebol preukazany kli-
nicky deficit vitaminov. Naopak, pri
preukazanom deficite je nevyhnutné
prechodné podanie vy$sich davok mi-
kronutrientov. Vedecké doékazy pre
uc¢innost pausalneho podavania vita-
minov vo zvySenych davkach pri uz
pritomnom nadorovom ochoreni ne-
existuju a riziko toxicity je realne (14).

Denna potreba

mikronutrientov (podla DACH)

Potreba mikronutrientov je vyja-
drena podla Eurépskeho tradu pre bez-
pecnost potravin (European Food Safety
Authority - EFSA). V nemecky hovoria-
cich krajinach st vydavané spolo¢né re-
ferencné hodnoty pre prijem Zivin podla
odbornych spolo¢nosti nemeckych, ra-
kuskych a §vajciarskych krajin (D-A-CH).
Druhé aktualizované vydanie referenc¢-
nych hodnét z roku 2016 pre prijem vi-
taminov zo stravy a eneteralnej vyzZivy
uvadza tabulka 1.

Mineralne latky vo vyzive

onkologického pacienta

Medzi mineralne latky alebo
elektrolyty radime sodik, draslik, vap-
nik, hor¢ik a fosfor. Potreba mineralnych
latok sa pri nadorovom ochoreni vyrazne
nelisi od potreby pacientov s nenadoro-
vymi ochoreniami. Referenc¢né hodnoty
pre prijem mineralnych latok odpoveda-
jacich dennej potrebe zdravych jedincov
uvadza tabulka 2.

Stopové prvky vo vyzive

onkologického pacienta

Z nutricného hladiska je nevy-
hnutny exogénny prijem 9 stopovych
prvkov, ktorymi st zinok, selén, Zelezo,
med, j6d, fluér, mangan, chrém a molyb-
dén. Dlhotrvajaci nedostato¢ny prijem
stopovych prvkov vo vyZive pacientov
vedie k rozvoju ich deficitu, poruchdm
metabolizmu a v pokrocilej faze k vzniku
klinickych priznakov. V klinickej praxi
moZe ist celkom ¢asto o subklinicky ne-
dostatok sprevadzany nespecifickymi
priznakmi, akymi s zniZena vykonnost
a fyzicka slabost pacienta. Deficit sto-
povych prvkov, a to predovSetkym zZe-
leza, zinku a selénu sa moéze podielat na
celkovom klinickom obraze (tabulka 3).

Zaver

Pri vSeobecnej znalosti nutric-
ného rizika mnohych onkologickych
pacientov je zakladom pre dostato¢ny
prijem mikronutrientov nutri¢ne adek-
vatna a pestra strava obsahujica vSetky
hlavné zdroje vitaminov, mineralnych
latok a stopovych prvkov. Pritomnost
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Tabul'ka 2. Referencné hodnoty denného prijmu minerdlnych latok (DACH, 2016) (14)

Latka Oznacenie Jednotky Muzi Zeny
Sodik Na mg/den 1500 1500
Draslik K mg/den 4000 4000
Vépnik Ca mg/den 1000 1000
Hor¢ik Mg mg/den 350 300
Fosfor P mg/den 700 700

Tabul'ka 3. Referencné hodnoty prijmu stopovych prvkov v enterélnej vyzive (DACH, 2016) (14)

Prvok Oznacenie Jednotky Muzi Zeny
Zinok Zn mg/den 10 7

Selén Se pg/den 70 60
Zelezo Fe mg/den 10 10

Fluor F mg/den 3,8 31

Jod | pg/den 180 180
Med Cu mg/den 1,0-15 1,0-15
Mangan Mn mg/den 2-5 2-5
Chrém Cr pg/den 30-100 30-100
Molybdén Mo pg/den 50-100 50 - 100

malnutricie pacientov so sebou nesie
znacné riziko deficitu mikronutrientov,
¢o vo zvySenej miere plati pre vitaminy
rozpustné vo vode, kedZe st ich zasoby
v organizme obmedzené (vitamin C a vi-
taminy skupiny B), a preto sa ich deficit
moZe prejavit pomerne rychlo v prie-
behu niekolkych dni. S ohladom na ob-
medzent pestrost stravy a rozne diétne
obmedzenia onkologickych pacientov je
uzivanie multivitaminovych a multimi-
neralovych doplnkov vo fyziologickych
davkach podla DACH 2016 povazované
za prinosné a bezpec¢né, pricom sa to
tyka pacientov podstupujtcich chemote-
rapiu aj radioterapiu (ESPEN guidelines,
2016). Pausalna suplementacia vitaminov
a stopovych prvkov vo zvySenych dav-

kach a niektorych mikronutrientov vo
vysokych davkach sa vSak neodportca
a nemala by sa podavat (14).

Vyhlasenie ku konfliktu zaujmov:
Autorka nema potencialny konflikt
zdujmov.
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