Pdvodni prace

Zmény metabolizmu lipidu u pacientu
v aktivni fazi Crohnovy choroby

V. Hrabovsky', Z. Zadak’, V. Blaha®, R. Hy3$pler®, T. Karlik*

" Metabolickd JIP, vedouci MUDr. Viadimir Hrabovsky, interniho oddéleni FN Ostrava-Poruba, prednosta doc. MUDr. Arnost Martinek, CSc.
2 Centrum pro védu a vyzkum Lékarské fakulty UK Hradec Krdlové, vedouci prof. MUDr. Zdenék Zaddk, CSc.

*Klinika gerontologickd a metabolickd Lékarské fakulty UK a FN Hradec Krdlové, prednosta prof. MUDr. Lubos Sobotka, CSc.

*Ustav biochemie FN Ostrava-Poruba, prednosta prim. MUDr. Antonin Pohlidal, Ph.D.

Souhrn: Uvod: Crohnova choroba (CD) je v obdobf zvy$ené aktivity doprovdzena mimo jiné snizenym p¥isunem potravy, vodnim,
minerdlnim a metabolickym rozvratem. Je zndmo, Ze u mnoha akutnich onemocnéni dochazi k alteraci metabolizmu lipidt a ze-
jména hypocholesterolemie p¥edstavuje zdvazny negativni prognosticky ukazatel. Pfi¢in snizené sérové koncentrace cholesterolu je
mnoho. Soucasné bylo opakované popséno postizeni jak procesu jeho syntézy, tak i absorpce. Zmény obou zmiriovanych procest
Ize kvantifikovat pomoci specifickych ukazateli syntézy (hladina latosterolu) a absorpce (hladina sitosterolu ¢i kampesterolu).
Cil: Cilem studie bylo prokazat zmény v metabolizmu lipida u pacient s aktivni Crohnovou chorobou. Soucasné v pripadé zachy-
cené hypocholesterolemie urcit, do jaké miry je tento fenomén ovlivnén postizenim procesu jeho syntézy a/nebo absorpce. Mate-
ridl a metody: U 24 pacient( s akutnimi projevy CD (CDAI - Crohn’s disease activity index - nad 150) byly kromé vstupnich odbért
dale stanoveny 3., 14. a 28. den od p¥ijeti sérové hladiny celkového cholesterolu, LDL- a HDL-cholesterolu a triglyceridii. Déle hla-
diny squalenu, lathosterolu, sitosterolu a kampesterolu. Vysledky byly srovnany s kontrolnim souborem 100 dobrovolnych darct
krve. Data byla zpracovana pomoci statistického softwaru Sigma-stat 3,1. Vysledky: Byly detekovany snizené hodnoty viech zéklad-
nich parametr( lipidového metabolizmu. Soucasné jsme zaznamenali statisticky vyznamny pokles hladin latosterolu a kampeste-
rolu. Hodnoty sitosterolu klesaly nesignifikantné a hladina squalenu byla vy33i nez u kontrol. Zdvér: Ve studii byly prokdzany vy-
znamné zmény v metabolizmu lipidd u pacient( v aktivni fazi Crohnovy choroby. Soucasné byla detekovdna statisticky vyznamna
hypocholesterolemie s alteraci procesu syntézy i absorpce cholesterolu.
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Changes in lipid metabolism in patients in the active phase of Crohn’s disease

Summary: Introduction: Crohn’s disease (CD) in its active period is accompanied by a decreased food intake and deterioration in water, min-
eral and metabolic balance. Lipid metabolism is known to be altered in many acute diseases, and hypocholesterolemia is a serious nega-
tive prognostic indicator. The causes of decreased serum cholesterol concentration are multiple. Simultaneous affection of both cholesterol
synthesis and absorption has been reported in many sources. The changes in both the above processes can be quantified with the use of
specific indicators of synthesis (cholesterol level) and absorption (sitosterol and campesterol levels). Objective: The objective of the study was
to demonstrate changes in lipid metabolism in patients with active Crohn’s disease, and to find out to what extent the above phenomenon
is influenced by the affection of the process of cholesterol synthesis and/or absorption in the case of detected hypocholesterolemia.
Material and methods: Total serum cholesterol, LDL- and HDL-cholesterol and triglyceride levels were measured on the 3rd, 14th and 28th
day from admission in addition to admission analyses in 24 patients with acute manifestation of CD (CDAI - Cohn’s disease activity index
- over 150). Also measured were the concentrations of squalene, lathosterol, sitosterol and campesterol. The results were compared with
a control sample of 100 voluntary blood donors. The obtained data was processed using the Sigma-stat 3.1 statistical software. Results:
Decreased levels of all basic lipid metabolism parameters were detected. At the same time, a statistically significant decrease in the levels of
lathosterol and camposterol was recorded. The decrease in sitosterol levels was insignificant and the level of squalene was higher than in
the controls. Conclusion: Significant changes in lipid metabolism were demonstrated in the study in patients in active phase of Crohn’s di-
sease. Also detected was statistically significant hypocholesterolemia, with altered process of cholesterol synthesis and absorption.
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Uvod

Crohnova choroba je chronické zanét-
livé onemocnéni zaZivaciho traktu ne-
jasné priciny. Jednim z typickych pfi-
znakd onemocnéni jsou ataky akutniho
vzplanuti, které se mohou objevit kdy-
koliv v priibéhu nemoci. MiZe se jed-
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nat o prvni manifestaci nemoci nebo
o exacerbaci jiz |éceného onemocnéni.
Akutni féze je vétSinou doprovazena
vystupriovanim gastroenterologickych
priznakl a dale anorexif, vahovym
tbytkem a vodnim, mineralnim a me-
tabolickym rozvratem.

Je zndmo, Ze u pacientd s akutnim
onemocnénim dochdzi ke zméndm
v sérovych koncentracich lipidt [1-3].
Zatimco hladiny triglyceridd se u kriticky
nemocnych pacientli mohou chovat
nestandardné, hladina cholesterolu
a zejména LDL-cholesterolu rychle
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Tab. 1. Zakladni charakteristika
souboru.

pocet pacienttl 24,0
muzd 12,0
zen 12,0
pramérny vék 28,0
vahovy tbytek v kg -6,7
CDAI 281,0

CDAI — Crohn Disease Activity Index

klesd [4]. Tézka hypocholesterolemie
muze byt v akutnim stadiu onemoc-
néni spojena s nedostate¢nou sekrecf
hormon( nadledvin [5] a je obecné
spojena s horsi prognézou téchto ne-
mocnych. V literatute byl popsan ne-
gativni vztah nizké hladiny celkového
cholesterolu a HDL-cholesterolu na-
priklad k prognéze kriticky nemocnych
[6] nebo popdlenych pacient(i [7]. Sou-
¢asné observacni studie Schatze et al
ukdzala, Ze nizkd hladina cholesterolu
je spojena se zvySenou mortalitou [8].
V nékterych studiich, vénujicich se
metabolické problematice Crohnovy
choroby, byly rovnéz popsany zmény
v metabolizmu lipidd, véetné hypo-
cholesterolemie. Nestuduji viak vza-
jemny vztah mezi sniZzenou sérovou
koncentraci cholesterolu a potencio-
nalnf alteraci procesu jeho ziskavan.
Cholesterol totiz lidsky organizmus
ziskava dvojim zplsobem: absorpci
z potravy a syntézou ,,de novo“. Ab-
sorpce cholesterolu probihd v ten-
kém stievé a syntéza ve tkdnich, které
nejsou fyziologicky schopny pfijimat
LDL lipoproteiny nebo v téch ptipa-
dech, v nichZ nepokryvd nabidka LDL
lipoproteinti jeho pottebu (u tkani vy-
bavenych LDL receptorem). Asi polo-
vina cholesterolu pochdzi z endo-
gennf syntézy. Je to energeticky ndro¢ny
proces, a tudiz v zatéZovych situacich
vyznamné klesd. Stanovenfi vzdjemné-
ho vztahu mezi syntézou a absorpci
cholesterolu Ize dosdhnout relativné
jednoduchym zplGsobem. Oba pro-
cesy lze kvantifikovat pomoci speci-
fickych ukazatelt syntézy cholesterolu
(stanoveni plazmatické hladiny lato-
sterolu ¢i poméru latosterol/choleste-
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rol) a absorpce cholesterolu (stano-
veni plazmatické hladiny sitosterolu
nebo kampesterolu).

Cilem tohoto projektu je tedy urcit
stuperi poskozeni metabolizmu lipidd,
objektivizovat potencidlni hypocho-
lesterolemii a zmény v procesu syntézy
a/nebo absorpce cholesterolu u pa-
cientd s aktivni Crohnovou chorobou.

Material a metody

Studie byla schvdlena etickou komisf
Fakultni nemocnice v Ostravé. Vsichni
Gcastnici dali pred zarazenim svij pi-
semny souhlas s jejich Gcasti na vyz-
kumném projektu. Do studie bylo za-
fazeno 24 dospélych pacientt (12 muz
a 12 Zen) s akutnimi projevy Crohnovy
choroby, jejichz CDAI (Crohn’s disease
activity index) byl vice nez 150. U 19 pa-
cientti byl CDAI nad 250. Zadny z ne-
mocnych nebyl po resekénim zakroku
na strevé a soucasné byly vylouceny jiné
priciny, které by mohly zvySovat nebo
zkreslovat laboratornf a klinické uka-
zatele zanétu. Kortikoterapie byla za-
hdjena tvodnim intravenéznim poda-
nim metylprednisolonu 2 mg/kg/den,
ddle bylo pokracovano v davce 1,5 mg/
kg/den s prevodem na peroralni formu
[32 mg metylprednisolonu/den) po
tydnu. Paralelné byli nemocni éceni
mesalazinem, vitaminem E, antibiotiky
a daldi symptomatickou terapii. Nu-
triéni prijem byl zajistovan aplikacf
definované oligomerni enterdlni vyZivy
(Peptisorb, Nutricia). V ptipadé po-
treby (dle tolerance enterdlni vyZivy)
byl kaloricky p¥jem doplnén o paren-
terdIni definovanou nutri¢ni podporu
(Aminomix 1 inf 1 500 ml, Frese-
nius), kterd neobsahovala tukové
komponenty. Pacienti nekonzumovali
Zadnou kuchyriskou stravu od chvile
prijeti po dobu 14 dnd.

V dvodu hospitalizace byly prove-
deny standardni laboratorni testy,
véetné vstupnich hodnot lipidového
metabolizmu. V souladu se zafazova-
cimi kritérii byla u vSech stanovena
aktivita onemocnéni pomoci CDAI.

Prvni vzorek vyzkumného projektu
se odebiral 3. den, druhy 14. den a treti

28. den ode dne pfijeti. Jednalo se
o stanoveni sérovych hladin celkové-
ho cholesterolu, LDL- a HDL-choles-
terolu a triglyceridd. Ve vy3e uvede-
nych terminech byl dale odebran vzorek
krve s EDTA, ktery byl centrifugovan
a ziskana EDTA plazma byla nédsledné
zmrazena a uskladnéna pri teploté
-80 °C. V piipadé, ze pacient nebyl
ze studie vyfazen, byly zmrazené vzorky
transportovany do laboratoff Fakultnf
nemocnice v Hradci Krédlové, kde byly
stanovovany hladiny squalenu, lato-
sterolu, sitosterolu a kampesterolu.

Hladiny celkového cholesterolu,
LDL- a HDL:-cholesterolu a triglyceridt
byly stanovovény enzymaticky (Olym-
pus AU 2700, Japonsko).

Hladiny squalenu, latosterolu, sito-
sterolu a kampesterolu byly stanovo-
vény plynovou chromatografii a hmot-
nostni spektrometrii (Turbo mass, Per-
kin-Elmer, Wellesley, USA).

Vysledky byly srovnany s kontrolnim
souborem 100 dobrovolnych darci
krve.

Data byla zpracovdna pomocf sta-
tistického softwaru Sigma-stat 3,1.
Pro vzajemné porovnani jednotlivych
dat byl pouzit test Kruskaltv-Walli-
stiv a metoda linearni regrese. Rozdil
byl povazovan za signifikantni, po-
kud byla hodnota p < 0,05.

Vysledky

Do studie bylo zatazeno celkem 24 pa-
cient( v aktivni fazi Crohnovy choroby
(CDAI > 150) s tim, Ze rozloZeni z hle-
diska pohlavi bylo rovnomérné. Pra-
mérny vék sledovaného souboru byl
28 let. Zakladni charakteristiku sou-
boru shrnuje tab. 1.

Lipidy

Ve sledovaném souboru pacient( byly
v tvodu opakované detekovany sni-
zené hodnoty celkového cholesterolu
(t-CH), LDL- a HDL-cholesterolu
(LDL-CH, HDL-CH) i triglyceridt
(TGC). Sérové koncentrace t-CH,
LDL-CH a HDL-CH byly nejnizsi 3. den
po prijeti. Nasledné dochazelo k po-
stupnému vzestupu. Hladiny triglyce-
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vy

rid( vykazovaly nejnizsi hodnoty v dobé
prijeti a pak postupné stoupaly. Zmény
hladin zdkladnich lipidovych ukaza-
tel(i shrnuje tab. 2.

Celkovy cholesterol
Ve sledované skupiné byly deteko-
vany statisticky vyznamné zmény mezi
hodnotami t-CH pfi ptijeti (den 0)
a 28. den. Stejné jako pfi srovndni
hodnot 3. a 28. den.

Pfi srovndni sérové koncentrace
t-CH s kontrolni skupinou byly signifi-
kantni zmény zaznamendny nulty
a 3. den (tab. 3).

LDL-cholesterol

Uvnitf sledované skupiny byly deteko-
vany statisticky vyznamné zmény pfi
srovndni hodnot LDL-CH pfi pfijeti
a 28. den. Stejné tak pfi srovnani hod-
not 3. a 14. den nebo 3. a 28. den.

HDL-cholesterol

Uvniti sledované skupiny byly deteko-
vany statisticky vyznamné zmény pfi
srovnani hodnot HDL-CH pfi prijetf
a 28. den a pf#i srovnani hodnot
3. a28. den.

Triglyceridy

Uvnitt sledované skupiny byly deteko-
vany statisticky vyznamné zmény mezi
hodnotami TGC p¥i pFijeti a 14. den.

Non-cholesterolové steroly

Ve sledovaném souboru pacient( byly
detekovany vy33i hodnoty squalenu
(SQ) oproti kontrolni skupiné. Hladiny
latosterolu (LTS) a kampesterolu
(KAMS) byly nizsi pfi srovnani s kon-
trolni skupinou a hladina sitosterolu
(SITS) se pohybovala na drovni kon-
trolni skupiny. Namérené hodnoty
ukazuje tab. 4.

Zmény metabolizmu lipidd u pacient( v aktivni fazi Crohnovy choroby

Tab. 2. Sérové koncentrace lipidi (mmol/I).

den 0 den 3 den 14 den 28
t-CH 3,325 2,73 4105 4,86
LDL-CH 1,704 1,268 2,277 3,054
HDL-CH 0,945 0,875 1,065 1,62
TGC 0,955 1,415 1,75 1,38

t-CH — celkovy cholesterol, TGC — triglyceridy, LDL/HDL-CH — LDL- a HDL-cholesterol

Tab. 3. Srovnani hladin celkového cholesterolu (t-CH) s kontroln{
skupinou (CG) a vyjadfenf stastistické vyznamnosti. Hodnoty v mmol/I.

den 0 den 3 den 14 den 28
t-CH 3,325 2,73 4,105 4.86
CG 4,832
p < 0,001 + n.s. n.s.

t-CH — celkovy cholesterol, TGC — triglyceridy, LDL/HDL-CH — LDL- a HDL-cholesterol

Tab. 4. Sérové koncentrace noncholesterolovych sterolt (pmol/l).

den 3 den 14 den 28 CG
SQ 1,09 1,05 0,98 0,89
LTH 1,87 2,74 2,44 6,35
SIT 4915 4,32 6,285 4,995
CAM 3,49 3,385 3,62 9,76

SO — squalene, LTS — latosterol, SITS — sitosterol, KAMS — kampesterol,

CG — kontrolni skupina

Squalen

Sérové koncentrace SQ byly vy33i nez
v kontrolnim souboru. Nebyly dete-
kovany signifikantni zmény ani p¥i
srovnani hodnot SQ mezi sebou, ani
srovnanim s kontrolnim souborem

(tab. 5).

Latosterol

Hodnoty LTS byly nejnizsi na zac¢atku
sledovanti a jejich srovnani mezi sebou
neprokazalo Zadné signifikantni zmény.
PFi srovnani s kontrolnim souborem
byly zjistény statisticky vyznamné

zmény ve vSech sledovanych obdobich
(tab. 6).

Sitosterol

Ve sledovaném souboru pacientd ne-
byly detekovdny signifikantni zmény
v koncentracich SITS ani uvnitf skupiny,
ani pfi srovnani s kontrolnim soubo-
rem (tab. 7).

Kampesterol

Ve sledovaném souboru pacientd ne-
byly detekovany signifikantni zmény pti
srovnan{ hodnot KAMS uvnit¥ skupiny,

Tab. 5. Sérové koncentrace squalenu (SQ) a jejich
srovnani s kontrolni skupinou (CG) s vyjadfenim
statistické vyznamnosti. Hodnoty v pmol/I.

Tab. 6. Sérové koncentrace latosterolu (LTS) a jejich
srovnani s kontrolni skupinou (CG) s vyjadFenim sta-
tistické vyznamnosti. Hodnoty v pmol/I.

den 3 den 14 den 28 den 3 den 14 den 28
SQ 1,09 1,05 0,98 LTH 1,87 2,74 2,44
CG 0,89 CG 6,35
p <0,05 ns ns ns p <0,05 + + +
Vnit# Lék 2007; 53(10): 1035-1039 1037
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Tab. 7. Sérové koncentrace sitosterolu (SITS) a jejich
srovnani s kontrolni skupinou (CG) s vyjadfenim

Tab. 8. Sérové koncentrace kampesterolu (KAMS) a je-
jich srovnani's kontrolni skupinou (CG) s vyjadienim

statistické vyznamnosti. Hodnoty v pmol/I.

den 3 den 14
SITS 4,915 4,32
CG 4,995
p <0,05 n.s. n.s.

den 28
6,285 CAMS
CG
n.s p <0,05

statistické vyznamnosti. Hodnoty v pmol/I.

den 3 den 14 den 28
3,49 3,385 3,62
9,76

+ + +

tedy mezi sebou. Pfi srovndni s kon-
trolnim souborem vsak byly zjistény
statisticky vyznamné zmény ve viech
vySetfenych obdobich (tab. 8).

Metodou linedrnf regrese byly srov-
nany hodnoty celkového cholesterolu,
LDL- a HDL-cholesterolu a triglyceridd
s hodnotami CDAI. Vysledky nebyly
statisticky vyznamné.

Diskuse
Aktivni faze Crohnovy choroby (Crohn’s
Disease - CD) je spojena mimo jiné
s anorexif a vdhovym tbytkem. Pokles
hmotnosti u naseho souboru dosa-
hoval priimérné hodnoty 6,7 kg. Nej-
vétsi tbytek jsme zaznamenali 12 kg
béhem 3 mésicd. PFicin hubnutf je né-
kolik. Snizend absorpce metabolitd
z potravy v zdnétem alterovaném
stfevé, zvySené strevni ztraty nebo vy-
sokd energetickd naro¢nost zdnétlivého
onemocnéni. Nejdilezitéjsi pricinou
je viak zanétlivymi medidtory induko-
vand anorexie a v jejim disledku sni-
zeny prijem biologicky kvalitni potravy.
Crohnova choroba je onemocnéni
nejasné etiologie. Jednim z faktor(, kte-
rému je vénovana v soucasnosti velkd
pozornost, je také charakter pfijimané
potravy, respektive charakter tukovych
komponent [9]. Predpokladd se, ze
béhem procesu traveni dochazi u pa-
cientd s CD k patofyziologicky vy-
znamné interakci mezi lipoproteiny
a lymfocyty ve stfevni mykdze, re-
spektive v prostredi stfevniho lymfa-
tického systému GALT [10]. Nékteré
posledni prace potvrzuji, Zze naptiklad
vysoky ptisun mastnych kyselin s dlou-
hym fetézcem (LCT tuky) v enterdln{ vy-
zivé zhorsuje priznivy efekt enteralni
vyzivy béhem lécby akutni Crohnovy
choroby [11]. Naopak byl popsan po-

1038

zitivn{ G¢inek -3-polynesaturovanych
mastnych kyselin (PUFA) na prabéh
zanétlivého stavu pro jejich protizanét-
livé tcinky zprosttedkované prostaglan-
dinem PGE, a leukotrienem LTB; [12].
V souladu s tim jsou pak ndlezy, ze
poddni rybiho oleje, ktery je bohaty
na ©-3-mastné kyseliny a vitamin E,
ma na pribéh Crohnovy choroby pfi-
znivy vliv [13]. Vyznam metabolizmu
tukl a jeho zmén je soucasné disku-
tovan na celém poli akutni mediciny.
Crohnova choroba je sice povaZzova-
na za onemocnéni chronické, nicmé-
né typickym pfiznakem jsou ataky je-
jiho akutniho vzplanuti. Je zndmo, Ze
akutni onemocnéni jsou doprovazena
alteraci metabolizmu lipid( a zejména
hypocholesterolemie je povaZzovana
za $patny prognosticky ukazatel. Levy
at al uvadi na pediatrickych pacien-
tech, Ze Crohnova choroba je spojena
se zménami sérovych hladin lipidd, li-
poprotein( a deficitem ve spektru ze-
jména polynesaturovanych ®-3- a 0-6-
mastnych kyselin [14]. Prokazany
deficit PUFA mUze byt vysvétlen zvy-
Senou spotirebou pFi reparaci posti-
Zenych tkdni a déle konverzi PUFA na
eikosanoidy. Davodii poklesu sérovych
hladin cholesterolu je mnoho a Ize je
charakterizovat jako nerovnovédhu
mezi nabidkou a spottebou choleste-
rolu béhem akutniho onemocnéni.
Dlvodem jsou zejména zdnétlivymi
medidtory indukovand suprese syntézy
cholesterolu ,,de novo®, krevni ztraty,
zvySena spotreba pfi syntéze steroid-
nich stresovych hormon( a pfi repa-
raci poskozenych tkanf. S ohledem na
lé¢bu CD stoji za zminku také ndlezy
nizké hladiny cholesterolu v souvislosti
s negativnim vlivem cyklosporinu A
[15]. Zadak et al v roce 2002 popsal

vyznamné zmény v hladindch prekur-
zor( syntézy cholesterolu u kriticky
nemocnych pacient(i na totdlni pa-
renterdlni vyzivé [ 16]. Nemoznost za-
jistit p¥isun cholesterolu cestou bézné
uzivané arteficidlni nutri¢ni podpory
je tedy také vyznamnou p¥icinou nizké
hladiny cholesterolu u téZce nemoc-
nych pacient(.

Triglyceridy predstavuji vyznamny
energeticky substrdt nejen pro nemocny
organizmus. Kolisanf sérovych hladin
triglycerid méze byt disledkem velké
variability tolerance pfisunu potravy
béhem onemocnéni. Tykd se to jak
tvodni akutni faze doprovéazené hub-
nutim, tak ndsledné faze realimentace.
V nasi studii jsme se snaZzili maximalné
eliminovat zkresleni sérovych hodnot
parenterdln{ realimentaci. Byla-li proto
nutnd parenteralnfi nutri¢ni podpora,
pacienti dostdvali substraty bez pfi-
tomnosti tuku.

Rovnéz v souboru nasich pacient
byly zachyceny nizké hladiny celkového
cholesterolu, LDL- a HDL-cholesterolu,
zejména v tvodu sledovani. Tyto hod-
noty byly nejnizsi 3. den od pfijeti
a nasledné prokazovaly tendenci k nor-
malizaci. Sérové koncentrace triglyce-
rida byly nejnizsi v dobé pftijeti do
nemocnice. Srovnani jednotlivych
hodnot ukézalo, Ze tyto zmény jsou
statisticky vyznamné. Nase data tedy
ukazuji, Ze také v akutnim stadiu CD
je vyznamné alterovan metabolizmus
lipidG. Dynamika zmén sledovanych
parametr( pfitom odrdzi postupny pro-
ces stabilizace nemocnych a globalnf
restituci poskozenych tkdnf a organd
v ramci komplexni |é¢by.

Problematika hypocholesterolemie
je zndma jiz del3i dobu. Cilem naseho
projektu byla proto snaha nejen pro-
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kdzat samotny fenomén poklesu cho-
lesterolu u aktivni Crohnovy choroby,
ale také podchytit, ev. p¥iciny tohoto
stavu na Urovni metabolitd jeho inter-
medidrniho metabolizmu. Tedy zhod-
notit potenciondlni zmény v syntéze
¢i absorpci cholesterolu jako zaklad-
nich dvou mechanizmd ziskavani cho-
lesterolu v organizmu. Napftiklad Ba-
kalaf et al v roce 2000 popsal poru-
chu syntézy cholesterolu u pacient(
s tézkym traumatem [1]. Jako jednu
z hlavnich p¥i¢in uvadi také chybéni
cholesterolu v pfipravcich pro ente-
ralni a parenteralni nutriéni podporu.
Pritom adekvétni realimentace u pa-
cientd v akutni fdzi CD predstavuje
nedilnou soucdst komplexni lécby.
Latosterol, popfipadé pomér latoste-
rol/cholesterol je uzndvanym marke-
rem syntézy cholesterolu. V nasf studii
byl detekovén statisticky vyznamny po-
kles hodnot latosterolu ve srovnani
s kontrolni skupinou (p < 0,001). Lze
tedy predpoklddat, Ze také u pacientt
s aktivni Crohnovou chorobou do-
chézi k vyznamné alteraci procesu syn-
tézy cholesterolu. Sérové hladiny squa-
lenu byly u nasich pacientd naopak
zvySené. Tento ndlez je v rozporu na-
piiklad s vySe uvedenymi nélezy Baka-
laFe et al, ktery zaznamenal vyznamné
snizeni hodnot squalenu u svého sou-
boru polytraumatizovanych pacientd.
Nas nélez je vSak mozné vysvétlit za-
sadni odlisnosti v procesu vzniku
akutniho stavu. Akutni vzplanuti CD
je proces pomalejsi, a tudiz zvySené
hladiny squalenu jsou dlsledkem jeho
uvolfiovani z tukovych zdsob béhem
procesu dlouhodobého hladovéni. Sta-
vaji se pak substratem pro endogennf
syntézu cholesterolu.

Hladina fytosterold, markerd absor-
pce cholesterolu z potravy, byla v nasf
studii rovnéz snizena. Markantn je to
zejména u hladin kampesterolu, u néjz
byla detekovana statisticky vyznamna
odchylka (p < 0,001) oproti kontrolnf
skupiné. Hladiny sitosterolu byly snizeny
nesignifikantné. Béhem prvnich 14 dnt
byli pacienti Ziveni enterdlnim p¥iprav-
kem, ktery neobsahoval zddny chole-
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sterol a ve 100 g pfipravku bylo obsa-
Zeno 0,8 g Zivocisnych a 1,7 g rostlinnych
tukd. Parenteralné nedostdvali zadné
tukové emulse. Dynamika zmén fytoste-
roli (ndsledného vzestupu v zavéru sle-
dovéni) odpovida skutecnosti, ze v prv-
nich 14 dnech pacienti nepfijimali zad-
nou kuchyriskou stravu, pouze nutri¢né
definované pripravky. Az poté byli pre-
vadéni na béznou kuchyriskou stravu.

Zavér
Nase vysledky jsou v souladu s tvrze-
nim, Ze akutni onemocnént je doprova-
zeno alteracf lipidového metabolizmu.
Ukazuji, ze také Crohnova choroba je
v akutnim stadiu doprovézena pokle-
sem sérovych hladin lipidd. Pokles sé-
rovych koncentraci cholesterolu je pfi-
tom zpusoben jak poklesem jeho syn-
tézy, tak i zménami absorpce.
Porucha syntézy je multifaktoridlni,
zatim jednoznacné nedefinovany feno-
mén. Snizena absorpce je zplsobena
omezenym pF{jmem potravy v pred-
hospitaliza¢ni fazi onemocnéni a déle
ptisunem umélé definované stravy
bez cholesterolu za hospitalizace.
Otdzkou tedy zlistavd, zda oboha-
cenf pfipravk( arteficialnf vyZivy o cho-
lesterol miZe ovlivnit pribéh aktivni
faze a eventuelné ndsledné remise u pa-
cientd s Crohnovou chorobou.

Podporovéno grantem IGA MZ:
NR/7854-3.

Literatura

1. Bakala¥ B, Zadak Z, Pachl J et al.
Influence of severe trauma on cholesterol
synthesis. Int Care Med 2000; 26 (Suppl
3):357.

2. Fraunberger P, Nagel D, Walli AK et al.
Serum cholesterol and mortality in pa-
tients with multiple organ failure. Crit
Care Med 2000; 28: 3574-3575

3. Giovannini |, Chiarla C, Greco F et al.
Characterization of biochemical and cli-
nical correlates of hypocholesterolemia
after hepatectomy. Clin Chemistry 2003;
49: 317-320.

4., Giovannini |, Boldrini G, Chiarla C et
al. Pathophysiologic correlates of hypo-
cholesterolemia in critically ill surgical pa-
tients. Int Care med 1999; 25: 748-751.

Zmény metabolizmu lipidd u pacient( v aktivni fazi Crohnovy choroby

5. Bakala¥ B, Zadak Z, Pachl J et al. Seve-
re hypocholesterolemia is associated with
adrenal insufficiency in multiple trauma
patients. Int Care Med 2001; 27(Suppl
2): S253-S253.

6. Gordon BR, Parker TS, Levine DM et
al. Relationship of hypolipidemia to cyto-
kine concentrations and outcomes in cri-
tically ill patients. Crit Care Med 2001;
29: 1563-1568.

7. Vanni HE, Gordon BR, Levine DM et al.
Cholesterol and interleukin-6 concentra-
tions relate to outcomes in burn-injured
patients. ] Burn Care Rehabil 2003; 24:
133-141.

8. Schatz 1], Masaki K, Yano K et al. Cho-
lesterol and all-cause mortality in elderly
people from Honolulu Heart Program:
A cohort study. Lancet 2001; 358: 351-355.
9. Gassul MA, Fernandez-Ba’ares F,
Cabre E et al. Fat composition may be
a clue to explain the primary therapeutic
effect of enteral nutrition in Crohn’s di-
sease: results of a double blind randomi-
zed multicentre European trial. Gut
2002; 51: 164-168.

10. Miura S, Tsuzuki Y, Hokari R et al. Mo-
dulation of intestinal immune system by
dietary fat intake: Relevance to Crohn di-
sease. ] Gastroenterol Hepatol 1998; 13:
1183-1190.

11. Gorard DA. Enteral
Crohn’s disease: fat in the formula. Eur
J Gastroenterol Hepatol 2003; 15: 115-118.
12. Krejsek J, Kopecky O. Klinickd imunolo-
gie. Hradec Krélové: Nukleus 2004; 822-823.
13. Belluzi A, Brignota C, Campieri M et
al. Effect of an enteric-coated fish-oil pre-
paration on relapses in Crohn’s disease.
N Eng ] Med 1996; 334: 1557-1560.

14. Levy E, Rizwan Y, Thibault L et al.
Altered lipid profile, lipoprotein compo-
sition, and oxidant and antioxidant sta-
tus in pediatric Crohn disease. Am J Clin
Nutr 2000; 71: 807-815.

15. Sechser T. Nezddouci tcinky cyklo-
sporinu A a jeho interakce s ostatnimi
farmaky. In: Matha V. Cyklosporin A. Pra-
ha: Grada 1994: 63-66.

16. Zadadk Z, Hyspler R, Havel E et al.
Changes in metabolism of cholesterol and
its precursors in critical patients on total pa-
renteral nutrition. Nutrition 2002; 18: 214.

nutrition in

MUDr. Viadimir Hrabovsky
www. frspo.cz
e-mail: viadimir.hrabovsky@fnspo.cz

Doruceno do redakce: 5. 2. 2007
Prijato po recenzi: 13. 4. 2007

1039




