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Leczenie zywieniowe nie poprawia
skutecznosci leczenia onkologicznego

Aleksandra Kapata

Pozytywny wptyw leczenia zywieniowego na wiele aspektéw leczenia onkologicznego realizuje sie gtéwnie po-
przez zapobieganie i leczenie towarzyszacego chorobie nowotworowej wyniszczenia i kacheksji nowotworowej.
Obecnos¢ wyniszczenia przed rozpoczeciem leczenia jest skojarzona z krétszym czasem do rozwoju powiktan,
krétszym czasem przezycia (OS — overall survival), gorsza odpowiedzig na leczenie onkologiczne, spadkiem jakosci
zycia i stabszym ogélnym stanem sprawnosci, a ponadto kacheksja silnie pogarsza tolerancje leczenia. Zywienie
kliniczne to jeden z najwazniejszych filarow wspierajacych leczenie onkologiczne, jednak nalezy by¢ swiadomym,
kiedy stosowanie interwencji zywieniowej, szczegdlnie w postaci zywienia pozajelitowego, nie przyniesie korzysci,
a nawet moze pacjentowi zaszkodzi¢. Do takich sytuacji naleza: PN u chorych z prawidtowa masa ciata i sprawnie
dziatajacym przewodem pokarmowym; PN z powodu hipoalbuminemii u chorych, ktérzy moga by¢ zywieni droga
przewodu pokarmowego (doustnie badz dojelitowo); brak profilaktyki zespotu ponownego odzywienia u chorych
wyniszczonych rozpoczynajacych PN lub EN; stosowanie mieszanin zywieniowych zawierajacych olej sojowy jako
jedyny sktadnik ttuszczowy; zywienie niekompletne (wytacznie makrosktadniki bez mikrosktadnikéw); kwalifikowanie

do PN pacjentéw w terminalnej fazie choroby nowotworowej, uporczywa terapia zywieniowa.
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Wprowadzenie

Sposéb prowadzenia zywienia klinicznego u chorych
na nowotwory ztosliwe jest szczegétowo omoéwiony w wy-
tycznych zaréwno europejskich zroku 2016 [1], jak i polskich
z roku 2015 [2]. Pozytywny wptyw leczenia zywieniowego
na wiele aspektéw leczenia onkologicznego realizuje sie
gtébwnie poprzez zapobieganie i leczenie towarzyszacego
chorobie nowotworowej wyniszczenia i kacheksji nowotwo-
rowej. Obecnos¢ wyniszczenia przed rozpoczeciem leczenia
jest skojarzona z krétszym czasem do rozwoju powikfan,
krétszym czasem przezycia (OS — overall survival), gorsza

odpowiedzig na leczenie onkologiczne, spadkiem jakosci
zycia i stabszym ogélnym stanem sprawnosci, a ponadto
kacheksja silnie pogarsza tolerancje leczenia [3-9]. Miejsce
zywienia klinicznego jako petnoprawnej metody leczenia
wspomagajacego w onkologii klinicznej jest dzi$ niepod-
wazalne. Interwencja zywieniowa moze mie¢ wptyw na
redukcje powiktan chirurgicznych i tempo gojenia sie ran
oraz odczynéw $luzéwkowych, zmniejsza czestos¢ infek-
¢ji, a takze toksycznosc¢ leczenia, poprawia ogdélny stan
sprawnosci i jakos¢ zycia chorych, skraca czasu pobytu
w szpitalu i wptywa na nizsze koszty leczenia [10]. Niejed-
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nokrotnie przygotowanie zywieniowe umozliwia choremu
rozpoczecie terapii onkologicznej w ogodle badz utatwia jej
kontynuacje.

Niemniej jednak, wobec niezaprzeczalnych zalet zywie-
nia klinicznego u chorych onkologicznych, sa tez sytuacje
kliniczne, w ktérych interwencja zywieniowa nie tylko nie
poprawia stanu klinicznego pacjenta, ale moze go wrecz
pogorszy¢. Niniejszy artykut poswiecony jest sytuacjom
w onkologii, w ktérych zywi¢ nie nalezy, pokazuje takze
czesto spotykane w praktyce btedy, ktére moga miec¢ po-
wazne konsekwencje.

Stosowanie zywienia pozajelitowego
u chorych niewyniszczonych i z prawidiowo
funkcjonujacym przewodem pokarmowym,
czyli u kogo nie stosowac PN
Zywienie pozajelitowe jest stosowane od lat 70. ubie-
gtego wieku. Poczatkowe sukcesy zwigzane z ta3 metoda
leczenia szczegdlnie chorych chirurgicznych i wyniszczo-
nych doprowadzity do préb uzycia zywienia pozajelitowego
u chorych z nowotworem ztosliwym w celu zapobiezenia
powikfaniom radioterapii, szczegélnie popromiennemu za-
paleniu $luzéwek [10]. Prébowano takze stosowaé zywienie
pozajelitowe u chorych z prawidtowa masg ciata i prawidto-
wo funkcjonujacym przewodem pokarmowym, poddanych
leczeniu onkologicznemu w celu zmniejszenia toksycznosci
leczenia i poprawy jego wynikéw. Przeglad literatury autor-
stwa Koretz RL i wspofautoréow poddat analizie 109 badan
randomizowanych i okoto 4000 pacjentéw [11]. Analiza nie
wykazata w tej grupie chorych przewagi dla stosowania
zywienia pozajelitowego (PN — parenteral nutrition). Do-
strzezono potencjalng szkode poprzez zwiekszona czestosc¢
infekcji w grupie otrzymujacej PN oraz brak pozytywnego
wplywu na leczenie powiktan radio- i chemioterapii. W ak-
tualnych wytycznych ESPEN podkresla sie, ze interwencja
zywieniowa powinna by¢ prowadzona w pierwszej kolejno-
sci droga przewodu pokarmowego (doustnie, dozotagdkowo
przez zgtebnik lub gastrostomie, badz dojelitowo — przez
zgtebnik badz jejunostomie). Dopiero jesli zadna z tych
metod nie jest mozliwa do zrealizowana, a przewdd pokar-
mowy nie jest dostepny, np. z powodu niedroznosci, wow-
czas mozemy podjac¢ interwencje zywieniowa z dostepu
dozylnego (obwodowego lub centralnego). Zalecenie to jest
uzasadnione znajomoscig zmian patofizjologicznych, jakie
zachodza w przewodzie pokarmowym, jesli zywienie od-
bywa sie droga dozylna. Do podstawowych zjawisk naleza:
— atrofia kosmkéw, spadek przeptywu krwi w kosmkach,
spadek wydzielania hormonoéw przewodu pokarmowe-
go i wchfaniania substancji odzywczych;
— uszkodzenie naturalnej bariery ochronnej: mniejsza
produkcja $luzu i IgA;
— zmiana flory jelitowej, translokacja bakteryjna i wzrost
przepuszczalnosci bariery sluzéwkowej;

— spadek wydzielania sokéw trawiennych;

— zwolniona perystaltyka;

— uszkodzenie watroby, sttuszczeniowe zapalenie watro-
by, nieprawidtowy obroét soli kwaséw zétciowych;

— negatywne zmiany w funkgji limfocytéw B i T, makrofa-
gow, sprawnosci chemotaksji i fagocytozy.

W zwiazku z powyzszym ESPEN zaleca, jesli to tylko
mozliwe, taczenie metod zywienia pozajelitowego z doje-
litowym. Uwaza sie, ze nawet zywienie troficzne (minimal-
ne zywienie dojelitowe, dostarczajace ponizej 400 kcal na
dobe) ma juz pozytywny wptyw na zmiany patofizjologiczne
opisane powyzej.

Najczesciej w praktyce klinicznej spotykamy sie z prosba
o zastosowanie PN u chorego z hipoalbuminemia. Jednak
nawet jesli chory z hipoalbuminemig jest wyniszczony, ale
przewdd pokarmowy dziata sprawnie i mozliwa jest inter-
wencja doustna badz dojelitowa, stosowanie PN u takiego
chorego jest btedem. Hipoalbuminemia w onkologii jest
przede wszystkim wyktadnikiem aktywnosci choroby no-
wotworowej, kacheksji i wspoéttowarzyszacego zapalenia
oraz przesterowania produkgji biatek watrobowych na biatka
ostrej fazy. Wowczas na produkcje albumin nie starcza sub-
stratow i stezenie tego biatka gwattownie spada. Niestety PN
nie wyréwna tego zaburzenia. Jedynie skuteczne leczenie
przyczynowe (onkologiczne) — bedzie miato wptyw na
poprawe tego parametru.

Profilaktyka zespotu ponownego odzywienia (RF
— refeeding syndrome), czyli mniej znaczy wiecej

Inna czesto spotykana w praktyce klinicznej sytuacja to
brak wiasciwej profilaktyki zespotu ponownego odzywie-
nia, potencjalnie smiertelnego powiktania nieprawidtowo
prowadzonego zywienia, nie tylko pozajelitowego, réw-
niez dojelitowego. Smiertelno$¢ w rozwinietym zespole RF
siega 50%. RF to zespot ciezkich zaburzen metabolicznych
zwigzanych z krytycznym niedoborem fosforandw, potasu,
magnezu i tiaminy. RF mozna okresli¢ takze jako blok me-
taboliczny, gdyz brak fosforanéw uniemozliwia dziatanie
ATPazy, pompy niezbednej w produkgcji energii do przetwa-
rzania makroskfadnikéw, gtéwnie weglowodandéw. Konse-
kwencja bloku metabolicznego jest kwasica metaboliczna,
przesuniecie krzywej dysocjacji hemoglobiny w lewo, liza
komorek, a w konsekwencji szybko postepujace niewydol-
nosc¢ wszystkich kluczowych dla zycia uktadéw i narzadow
oraz zaburzenia swiadomosci. Na rozwéj RF narazeni sg
pacjenci dtugo gtodzeni, wyniszczeni, a wiec czesto spo-
tykani wéréd chorych na nowotwory ztodliwe. Jesli chory
wyniszczony ma wskazania do zywienia pozajelitowego,
zawsze zaczynamy od podazy kalorii < 50% wyliczonego
zapotrzebowania, zwykle 5-10 kcal/kg aktualnej masy cia-
fa. Stopniowo budujemy podaz, zwiekszajac ilos¢ kalorii
od 100-250 kcal co 3 dni [13-17]. W pierwszych dobach
zywienia stosujemy dodatkowe dawki tiaminy, fosforanéw
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i witamin rozpuszczalnych w wodzie. Czasami w pierwszej
dobie podajemy jedynie ptyny i mikrosktadniki, wyréwnujac
zaburzenia wodno-elektrolitowe, zaczynajac PN od drugiej
badz trzeciej doby. W przypadku zywienia dojelitowego
u chorych skrajnie wyniszczonych i dtugo gtodzonych réw-
niez zaczynamy od < 50% zapotrzebowania biatkowo-ener-
getycznego, chetnie korzystamy z diet izokalorycznych badz
peptydowych, a cze$¢ mikrosktadnikéw uzupetniamy droga
dozylna. Pamietajmy, Ze najlepsza metoda leczenia zespotu
ponownego odzywienia to jego profilaktyka. Praktycznie —
dla pacjenta wyniszczonego o masie ciata 40 kg — wstepna
podaz biatka i energii powinna zawiera¢ sie miedzy 200-
-400 kcal i by¢ stopniowo zwiekszana co 2-3 dni do wartosci
docelowych, w zaleznosci od tolerancji leczenia. Wiekszos¢
szpitali nie dysponuje pracowniag zywieniowa, a jedynie
gotowymi workami 3-komorowymi, ktérych kalorycznos¢
znacznie przekracza ww. wartosci. llos¢ podanych kalorii
nalezy w takim przypadku dostosowac do zapotrzebowania
(podac czes¢ worka).

Wybor skladnika ttuszczowego, czyli nie tylko
biatko jest wazne

Od poczatku rozwoju zywienia klinicznego koncen-
trowano sie na biatku jako na sktadniku zywienia warun-
kujagcym odnowe tkanek i komérek w organizmie podda-
nym gtodzeniu. Niemniej jednak sktadnik ttuszczowy jest
réwniez istotny, a aktualne zalecenia ESPEN rekomenduja,
aby ttuszcze pokrywaty 50% kalorii z energii niebiatkowej
w dobowym zapotrzebowaniu na energie pacjenta chorego
na nowotwor ztosliwy. Kluczowy jest réwniez wybor sktad-
nika ttuszczowego [18]. Pierwszym ttuszczem uzywanym
w zywieniu pozajelitowym byt olej sojowy, bogaty w kwasy
ttuszczowe dtugotanicuchowe (LCT — long chain fatty acids),
w tym w nienasycone kwasy ttuszczowe z rodziny omega-6.
W Swietle dzisiejszej wiedzy wiemy, ze kwasy typu omega-6
ingeruja w cykl cyklooksygenazy i promuja produkcje pro-
zapalnych i prozakrzepowych cytokin, takich jak prostano-
idy serii 2, tromboksan serii 2 i leukotrieny serii 4. Istniejg
obawy, ze promocja ogélnoustrojowego zapalenia moze
wspiera¢ zapalne mikrosrodowisko, ktére utatwia wzrost
komoérkom nowotworowym. Dzieje sie to m. in. poprzez
zwiekszenie produkcji czynnikéw HIF — hypoxia induced
factor. Srodowisko hipoksji nasila z kolei angiogeneze, za$
powstanie nowych naczyn krwiono$nych umozliwia guzowi
pozyskiwanie sktadnikéw pokarmowych i tlenu, co warun-
kuje jego wzrost, przetrwanie, a w konsekwencji otwiera
mozliwo$¢ przerzutowania [19]. Dodatkowo wykazano, ze
zywienie oparte wytacznie na oleju sojowym wydtuza czas
pobytu w szpitalu o 1,6 dnia na kazde jego 100 g [20]. Z tego
powodu btedem jest uzywanie mieszanin zawierajacych
wytacznie olej sojowy. Obecnie na rynku dostepne sg worki
zawierajgce sredniotaricuchowe kwasy ttuszczowe (MCT —
medium chain triglicerydes), oliwe z oliwek, bogata w kwasy
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tluszczowe z rodziny n-9 i nienasycone kwasy ttuszczowe
z rodziny omega-3 [20]. Wszystkie wymienione sktadniki
tluszczowe s3 istotne dla chorego na nowotwor ztosliwy.
Olej sojowy nie powinien by¢ stosowany jako jedyny skfad-
nik ttuszczowy, jednak nie mozna go wyeliminowac catkowi-
cie. Kwasy typu MCT sa unikalnym skfadnikiem, wchfaniane
sg wprost do krwioobiegu i zuzywane przez watrobe jako
Zrédto energii. W przeciwienstwie do LCT nie wymagaja
do trawienia lipaz ani nie s3 transportowane drogami lim-
fatycznymi. Znacznie szybciej sg dostepne jako zrédto do
produkgji energii niz kwasy LCT. Co wazne, kwasy MCT wy-
kazuja efekt oszczedzajacy biatko. Produkowane z nich kwas
beta-hydroksymastowy i acetooctowy stanowig paliwo dla
mitochondriéw zamiast glukozy, a tym samym, zastepujac
glukoze, ograniczaja glukoneogeneze z biatek wtasnych
organizmu [21]. Wszystkie te odrebnosci metaboliczne MCT
majg szczegolne znaczenie dla chorych wyniszczonych
i pozwalaja na szybsze pozyskiwanie energii. Nienasycone
kwasy ttuszczowe z rodziny omega-3 wykazujg dziatanie
antyzapalne, ingeruja w cykl cyklooksygenazy i promu-
ja produkcje cytokin o mniejszym potencjale zapalnym:
prostanoidow serii 3, tromboksanu serii 3 i leukotrienéw
serii 5. Jako sktadnik ttuszczowy w zywieniu pozajelitowym
i dojelitowym sa rekomendowane dla pacjentéw chirur-
gicznych bez wzgledu na mase ciata w przypadku chirurgii
gornego odcinka przewodu pokarmowego oraz gtowy i szyi,
a takze u chorych niedozywionych przy duzych zabiegach
na jamie brzusznej. Sg zalecane w przypadku ostrej niewy-
dolnosci oddechowej (ARDS — acute respiratory distress
syndrome), a takze w przypadkach niewydolnosci watroby.
Dwa ostatnie przypadki moga by¢ ciezkimi powiktaniami
leczenia onkologicznego. Z kolei oliwa z oliwek, zawierajaca
neutralne kwasy ttuszczowe n-9, ma obojetny wptyw na
proces zapalny: ani go nie roznieca, jak kwasy omega-6,
ani nie zmniejsza, jak kwasy omega-3. W dotychczasowe;j
praktyce klinicznej worki zawierajace LCT i oliwe z oliwek
sg proponowane pacjentom niedozywionym, niechirur-
gicznym, szczegdlnie w opiece paliatywnej.

Zywienie niekompletne, czyli jak uczynié swoje
dziatanie nieskutecznym

Jedna z podstawowych zasad zywienia pozajelitowe-
go w onkologii jest zasada kompletnosci zywienia, ktéra
oznacza, ze w sktadzie mieszaniny zywieniowej musza sie
znajdowac makrosktadniki: biatko, weglowodany, ttuszcze,
a takze mikrosktadniki: witaminy, mineraty, pierwiastki
sladowe [22]. Komercyjnie produkowane worki do zywienia
pozajelitowego zawieraja jedynie makrosktadniki. Nalezy
do nich dodac¢ (dostrzykna¢) mikrosktadniki. Dopiero tak
przygotowana mieszanina moze by¢ podana pacjentowi.
Z punktu widzenia fizjologii podaz worka zawierajacego
wytacznie makroskfadniki jest nieskuteczna, bo dopiero
dodatek mikrosktadnikéw sprawia, ze weglowodany, biatko



i thuszcze moga by¢ efektywnie inkorporowane i przetworzo-
ne przez ludzki organizm. Mikroskfadniki stanowig skladowa
licznych enzymoéw, hormondw, biatek nosnikowych iinnych
substancji, ktére warunkujg prawidtowy metabolizm makro-
sktadnikow. Sytuacje, w ktérych konieczne jest wytgczenie
jakiegos$ sktadnika, nalezg do rzadkosci i sg zazwyczaj sto-
sowane czasowo, jak np. wytaczenie ttuszczy w przypadku
leczenia chtonkotoku, witaminy A w niewydolnosci nerek
badz miedzi i molibdenu w przypadku cholestazy [23].
Rutynowo stosujemy kompletne mieszaniny zywieniowe.
Istotny moze byc¢ réwniez argument dotyczacy rozliczen
z NFZ. Zywienie niekompletne jest wycenione gorzej niz
mieszaniny kompletne.

Medycyna paliatywna,
czyli czas trudnych decyzji

Zywienie pozajelitowe w medycynie paliatywnej wcigz
wzbudza wiele kontrowersji, a decyzje podejmowane w tym
okresie zycia chorego naleza do najtrudniejszych. Zgodnie
z zaleceniami ESPEN mozna proponowac takie wsparcie
chorym wyniszczonym, u ktérych zywienie droga prze-
wodu pokarmowego nie jest mozliwe, jesli chory wyraza
zgode na taka procedure, a szacowany czas przezycia wy-
nosi powyzej 2 miesiecy. Z drugiej strony zalecenia jasno
modwig, ze u chorych w terminalnym okresie Zycia nie nalezy
stosowac PN, wystarczg jedynie niewielkie ilosci ptynow
podawane drogg doustng badz podskoérng, a stosowanie
wlewoéw dozylnych uzasadniaja jedynie zaburzenia $wia-
domosci, wynikajace z odwodnienia [24, 25]. W ostatnich
latach pojecie ,paliatywny” bardzo zmienito swoje znacze-
nie, bo wprawdzie oznacza stan, w ktérym nie jest mozliwe
wyleczenie, a jedynie przedtuzenie zycia i zmniejszenie
objawdw choroby, ale dzi$ faza ta moze trwac¢ nawet kilka lat,
w przeciwienstwie do terminu ,terminalny’, ktéry oznacza
ostatnie dni, najwyzej tygodnie zycia. W przypadku chorych
terminalnych zywienie pozajelitowe jest przeciwwskazane,
prawdopodobnie nasiliono zaburzenia metaboliczne i przy-
spieszy zgon chorego. Jesli chory zywiony wchodzi w faze
terminalng, nalezy zywienie pozajelitowe zakonczy¢, w tej
sytuacji chory nie odnosi juz zadnej korzysci z takiego po-
stepowania [26]. W przypadku chorych w paliatywnej fazie
leczenia, rokujacych przezycie przynajmniej dwéch miesie-
cy, decyzja o wkaczeniu zywienia pozajelitowego jest trudna
izawsze indywidualna. Wskazania do jego zastosowania nie
odbiegaja od wskazan ogolnych. Korzys¢ z takiego wsparcia
odniesie chory niedozywiony, w dobrym lub srednim stanie
sprawnosci (PS < 2 lub 3, ktére mozna poprawi¢ postepowa-
niem objawowym), ze wzglednie stabilna rozsiang chorobg
nowotworowa (bez agresywnej progresji) i wzglednie wy-
dolny narzadowo. To ostatnie stwierdzenie dotyczy przede
wszystkim uktadu krgzeniowo-oddechowego, bo np. chory
zmasywnym wysiekiem w jamach optucnowych, zespotem
zyty gtéwnej goérnej czy masywnymi przerzutami do ptuc

ograniczajagcymi wydolno$¢ oddechowa, badz tez chory
z objawowa niewydolnoscia serca nie beda kandydatami
do zywienia pozajelitowego. Duzy problem stanowi row-
niez hiperbilirubinemia w przebiegu masywnego zajecia
watroby przez przerzuty badz rozsiew raka w gérnym pie-
trze jamy brzusznej (rak trzustki, rak zotadka). PN w tym
przypadku moze nasila¢ cholestaze. Z kolei niewydolnos¢
nerek leczona zachowawczo czy tez dializami albo cukrzyca
w fazie insulinoterapii nie stanowig istotnego ograniczenia
w kwalifikacji do PN, jesli ww. problemy sg wtasciwie leczone
i monitorowane.

Podsumowanie
Zywienie kliniczne to jeden z najwazniejszych filaréw

wspierajacych leczenie onkologiczne, jednak nalezy by¢

Swiadomym, kiedy stosowanie interwencji zywieniowej,

szczegodlnie w postaci zywienia pozajelitowego, nie przy-

niesie korzysci, a nawet moze pacjentowi zaszkodzi¢. Do
takich sytuacji naleza:

— PN u chorych z prawidtowa masg ciata i sprawnie dzia-
fajacym przewodem pokarmowym;

— PN zpowodu hipoalbuminemii u chorych, ktérzy moga
by¢ zywieni droga przewodu pokarmowego (doustnie
badzZ dojelitowo);

— brak profilaktyki zespotu ponownego odzywienia u cho-
rych wyniszczonych rozpoczynajacych PN lub EN;

— stosowanie mieszanin zywieniowych zawierajacych olej
sojowy jako jedyny sktadnik ttuszczowy;

— zywienie niekompletne (wytacznie makrosktadniki bez
mikrosktadnikéw);

— kwalifikowanie do PN pacjentéw w terminalnej fazie
choroby nowotworowej, uporczywa terapia zywieniowa.
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