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Sazetak u radu se sazeto prikazuju najvaznije Ginjenice
s podrucja klinicke prehrane danas. Upozorava se na znace-
nje i mjesto parenteralne i enteralne prehrane u klinickoj me-
dicini. Istodobno se prikazuju najvazniji i najaktualniji supstrati
kao Sto su glutamin, arginin, omega-3 masne kiseline, nukleoti-
di/nukleozidi i antioksidansi. S osobitom pozornoScu prikazani
su probiotici i prebiotici.

Kljucne rijecCi: parenteralna prehrana, enteralna prehrana,
glutamin, arginin, imunonutricija, antioksidansi, prebiotici, pro-
biotici

Od praskozorja ljudskog roda uzimanje hrane nije samo is-
punjavanje fizioloSke potrebe nego postaje pokretacem i
obiljezjem razvoja kulture i drustvenog statusa, filozofije
Zivljenja i religijskih nazora. Ve¢ Hipokrat, otac medicine,
spoznaje vrijednost hrane kao lijeka, Sto je pristup kojemu
se danas vratamo razvojem koncepta funkcionalne hrane
i imunonutricije.

Pravilna prehrana i adekvatna apsorpcija nutritivnih sasto-
jaka iz crijeva preduvjet su odrZanja tjelesnog integriteta i
ravnoteZe organizma, tj. homeostaze svih energijskih i me-
tabolickih procesa (1).

Klinicka prehrana obuhvaéa sve oblike prehrane bolesni-
ka: uobic¢ajenu peroralnu prehranu, dijetne modifikacije i
prehrambene dodatke te enteralnu i parenteralnu prehra-
nu.

Peroralna prehrana utemeljena na prihvacenim nutricioni-
stiCkim postulatima bez dvojbe je najbolji nacin nutritivne
potpore i treba je provoditi uvijek kada je bolesnik sposo-
ban uzimati hranu. Peroralna prehrana ukljuCuje standar-
dnu dijetu, kao i razliCite dijetne prilagodbe pojedinim kli-
nickim zahtjevima. Uloga nutricionista i dijetetiCara neza-
mijenjiva je u konceptu suvremene klinicke prehrane i omo-
gucuje holisticki pristup lijecenju bolesnika (2).

U uzem smislu klinicka prehrana obuhvaca enteralnu i pa-
renteralnu prehranu.

Summary The aim of this article is to present the most
important facts regarding clinical nutrition today. The role and
importance of parenteral and enteral support are discussed.
The article also gives a short review of the most important sub-
strates, i.e. glutamine, arginine, omega-3 fatty acids, nucle-
otides /nucleosides and antioxidants. Probiotics and prebiot-
ics are presented.

Key words: parenteral nutrition, enteral nutrition, glutamine,
arginine, immunonutrition, antioxidants, prebiotics, probiotics

Europsko udruzenje za parenteralnu i enteralnu prehranu,
ESPEN (engl. European Society for Clinical Nutrition and
Metabolism) objavilo je 2006. godine smjernice za primje-
nu enteralne prehrane u razli¢itim klinickim situacijama.
Smjernice za primjenu parenteralne prehrane nalaze se u
procesu javne rasprave i bit ¢e objavljene 2009. godine.
Objava smjernica je vazan korak u Sirenju spoznaja o kli-
nickoj prehrani, kao i standardiziranja metoda parenteral-
ne i enteralne prehrane (3).

Klinicka prehrana tehnoloSki se moze definirati kao unos
nutritivnih pripravka, ugljikohidrata, masti, proteina, vita-
mina, elektrolita i elementa u tragovima te vode enteral-
nim ili parenteralnim putem. Nutritivha potpora moze bi-
ti potpuna, sto definiramo pojmovima potpune parenteral-
ne prehrane ili potpune enteralne prehrane te djelomicna
sukladno procjeni o nutritivhim potrebama bolesnika. Nu-
tritivna potpora utjece na nutritivni status bolesnika, oso-
bito u prevenciji ili korekciji pothranjenosti. Znacajno utje-
¢e na tijek lije¢enja, snizujuci stopu morbiditeta, skracuje
trajanje hospitalizacije i utjece na snizenje ukupnih tros-
kova lijeCenja. U mnogim specificnim situacijama nutritiv-
na potpora znacajno utjece na poboljSanje kvalitete Zivo-
ta (4). Na tom tragu publicirane su i Hrvatske smjernice za
primjenu eikozapentaenske kiseline i megestrol-acetata u
sindromu tumorske kaheksije (5). Pouzdana i ucinkovita
klinicka prehrana zahtijeva multidisciplinarni pristup, Sto
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u osnovi znagi formiranje nutritivnog tima. Clanovi nutritiv-
nog tima su lijecnici, medicinske sestre, farmaceut i nutri-
cionist (6). Ovaj pristup implementiran je u radu Centra za
klinicku prehranu, Klinike za unutarnje bolesti Klinickoga
bolnickog centra u Zagrebu.

Enteralna prehrana

Enteralnu prehranu definiramo kao metodu koja omoguéu-
je unos nutritivno i farmakoloski definiranih enteralnih pri-
pravaka peroralnim putem ili primjenom tehnoloskih po-
magala (sonde i pumpe) u Zeludac ili tanko crijevo.

Enteralna prehrana dozZivjela je unatrag nekoliko desetlje-
¢a silan uzlet i znacajno pridonijela Sirenju svijesti o znace-
nju adekvatne nutritivne potpore u klinickoj medicini. Ra-
zvojem brojnih pripravaka ili nutritivnih formula te znacaj-
nim unapredenjem tehnoloskih pomagala enteralna pre-
hrana postala je prihvatljiva metoda lijecenja. Enteralna
prehrana danas je razumna i jeftinija alternativa parente-
ralnoj prehrani u situacijama kada je crijevo u funkciji (7).

Danas smatramo da je unos hrane u crijevo vazan ne sa-
mo za rast i razvoj organizma kao najbolji put unosa ener-
gije i proteina ve¢ ima veliko znac¢enje u odrzanju obram-
bene funkcije crijeva i organizma. Nije zanemariva Cinjeni-
ca da je crijevo najveéi imunosni organ. Bez stimulacije en-
terocita hranom u lumenu crijeva dolazi do naruSavanja
cjelovitosti intestinalne barijere, atrofije sluznice, smanje-
nja stanicne mase, gubitka enzimske aktivnosti i narusa-
vanja funkcije imunosnog sustava (engl. GALT - gut-asso-
ciated lymphoid tissue). Dolazi do porasta permeabilnosti
crijeva, kidaju se sveze medu enterocitima, a dolazi i do
promjena u mikroflori crijeva, $to pogoduje umnazanju pa-
togenih bakterija. Upravo patogene bakterije i njihov pro-
laz kroz atroficnu crijevnu sluznicu moze pogodovati na-
stanku brojnih, u prvom redu infektivnih komplikacija (8).

Indikacije za primjenu enteralne prehrane su Siroke, uz
pothranjene bolesnike njezina primjena preporucuje se u
svim stanjima kada prijeti uruSavanje nutritivnog statusa
zbog osnovne bolesti ili planiranih dijagnostickih i terapij-
skih postupaka. Prihvatljivo je i pozZeljno enteralne priprav-
ke rabiti i kao nutritivne dodatke peroralnim putem (9).

Parenteralna prebhrana

Parenteralna prehrana je nacin opskrbe organizma vo-
dom, energetskim supstratima (glukoza i lipidi), aminoki-
selinama i svim drugim hranjivim tvarima krvozilnim pu-
tem (viSe od 50 razli¢itih nutritivnih ¢imbenika) (10). Cilje-
vi parenteralne prehrane su prevencija ili korekcija nutritiv-
nih deficita i sindroma malnutricije u slu¢ajevima neade-
kvatne funkcije probavnog sustava. Ovisno o spektru i ko-
licini nutritiva koji se dostavljaju u organizam parenteralna
prehrana moze biti parcijalna ili totalna. Totalna ili potpu-
na parenteralna prehrana (TPN) oblik je nutritivne terapi-
je u kojem sve potrebe organizma za hranidbenim tvarima
(glukozom, lipidima, aminokiselinama, elektrolitima, mine-
ralima, oligoelementima i elementima u tragovima) pokri-

vamo krvozilnim putem. Nazalost, u nasoj zemlji na listi li-
jekova nema pripravaka vitamina topljivih u vodi, vitamina
topljivih u mastima kao ni otopina oligoelemenata.

Potpuna parenteralna prehrana moguca je primjenom oto-
pina po sistemu “all in one bag” (AlO) koje ukljuCuju sve nu-
tritivne sastojke u zatvorenom sustavu, uz moguénost in-
dividualnog doziranja elektrolita, vitamina i oligoelemena-
ta. Ovo je neupitno vazan iskorak u razvoju parenteralne
prehrane koji znatno olakSava primjenu cjelovite nutritivne
potpore u mnogih bolesnika.

Parcijalna parenteralna prehrana dopunska je metoda li-
jecenja kojom samo neke od supstrata nuznih za odrzanje
homeostaze dostavljamo krvozilnim putem (7).

Unos energenata (glukoze i lipida) te aminokiselina uz do-
datke vitamina, minerala i oligoelemenata parenteralnim
putem zadovoljava nutritivne zahtjeve organizma i u du-
liem vremenu, ali istodobno mozZe uzrokovati brojne kom-
plikacije od kojih su atrofija crijevne sluznice i bakterijska
translokacija osobito vazne (11).

Energetski unos

Govoreéi 0 unosu energije hranom, mi ustvari govorimo o
ukupnoj koliini unesene ili potrebne energije te udjelima
pojedinih makronutrijenata koji predstavljaju izvore ener-
gije. U osnovi energija osigurava sintezu adekvatnih kolici-
na ATP-a Sto je konacni rezultat svekolikog unosa hrane.

Danas se energetski zahtjevi ne odreduju samo prema iz-
mjerenoj ili procijenjenoj potrosnji, veé valja promisljati i o
sposobnosti bolesnika da u odredenim klinickim situacija-
ma moZe adekvatno iskoristiti ponudene supstrate bez ne-
Zeljenih posljedica. Brojni bolesnici nalaze se u situacija-
ma metabolickog stresa ili pothranjenosti Sto nalaZe oprez
glede koli¢ina unesene energije (12). Potreba za unosom
energije znacajno se razlikuje od onoga $to smo naucava-
li unatrag nekoliko desetljec¢a. Tek neznatan broj bolesni-
ka treba na dan unos energije visi od 2000 kcal na dan.
Pretjeran unos energije (engl. overfeeding) nije pozeljan,
a cesto je udruzen s komplikacijama ili nuspojavama lije-
¢enja (13).

Danas je osnovni cilj unosa ogranicenih koli¢ina energije
vezan uz oc¢uvanje funkcije i ograniCavanje gubitka misic-
ne mase, a postize se ranim uvodenjem nutritivhe potpo-
re u lijeCenje bolesnika. Zakljuéno mozemo kazati da je
planiran unos manjih koli¢ina energije (engl. partial under-
feeding) prihvatljiv i poZeljan osobito u ranim fazama lije-
¢enja (8).

Tekucina i elebtrolit

Unos tekucine i elektrolita sastavni je dio klinicke prehra-
ne i nutritivnog lijeCenja. To je osobito vazan dio lijeCenja
koji zahtijeva dobro poznavanje patofiziologije, klinicko
iskustvo te adekvatan nadzor serumskih vrijednosti elek-
trolita i cirkulirajuéeg volumena. Osobit je oprez potreban
kod tesko pothranjenih bolesnika gdje prijeti opasnost od
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nastanka elektrolitske nestabilnosti zbog mogucéeg razvo-
ja tzv. refeeding sindroma (14). Upravo stoga, nije naod-
met naglasiti nuznost monitoriranja serumskih koncentra-
cija elektrolita, a osobito fosfata (15).

Uglyikobidyati

Glukoza je osnovni izvor energije iz ugljikohidrata, a moze
je iskoristiti veéina tjelesnih stanica. Istodobno, to je jedini
ugljikohidrat koji se danas rabi u parenteralnoj prehrani.

Kao i do sada nuzdan je oprez glede unosa glukoze jer je
maksimalno dopusten unos parenteralnim putem 5 mg/
kg/min u odraslih bolesnika (2). Vise koncentracije spoje-
ne su s razvojem brojnih komplikacija (16). Unatrag nekoli-
ko godina postaje upitan koncept van den Berghove i sur.
o potrebi striktne regulacije glikemije u bolesnika u jedini-
cama intenzivnog lijeCenja (17). Sve je viSe podataka koji
upu€uju na to da je rizik od nastanka hipoglikemije nepri-
hvatljivo visok, Sto umanjuje moguce koristi forsirane nor-
moglikemije u teSkim metabolickim situacijama.

Lipidi

Uobicajeno lipidima osiguravamo 30 do 50% potrebne
energije. Masne kiseline nisu samo izvor energije, veé
obavljaju mnoge vazne funkcije u organizmu. Kao struktur-
ne komponente membrana pomazu u formiranju barijere
naspram stranih molekula, virusa, gljiva, kvasaca i bakte-
rijskih molekula te ¢uvaju stani¢ne enzime, proteine, gen-
ski materijal i organele unutar stanica. Takoder pomazu u
regulaciji transporta tvari unutar i izvan stanica putem pro-
teinskih kanala, pumpi i drugih glasnickih sustava. Slicne
funkcije obavljaju i unutar membrane organela koje se na-
laze u stanici. Druge vazne funkcije su reguliranje iskori-
Stavanje kisika, transporta elektrona, produkcije energije.
Esencijalne masne kiseline pomazu u formiranju hemoglo-
bina, odrzavaju egzokrine i endokrine Zlijezde aktivnima,
prekursori su citokina, reguliraju krvni tlak, funkciju bubre-
ga i ljepljivost krvnih plocica (2).

Uz standardne lipidne emulzije dostupni su i preparati sa
srednjolan¢anim masnim kiselinama (MCT — medium cha-
in triglicerides) (18)te smjese LCT (long chain triglicerides)
i MCT. Napredak tehnologije doveo je do razvoja tzv. struk-
turalnih lipida, koji se sastoje i od MCT i LCT na istom gli-
cerolskom nosacu i omogucuju ravnomjernije oslobadanje
energije (7).

Danas je osobito atraktivna primjena lipidnih emulzija ma-
slinova ulja, popularno znana kao parenteralni koncept
mediteranske prehrane. Ove otopine sadrzavaju 80% ma-
slinova i 20% sojina ulja (19). Sadrzaj zasi¢enih masnih ki-
selina u ovim pripravcima je 16%, viSestrukonezasicenih
masnih kiselina (PUFA - polyunsaturated fatty acid) 20%,
a jednostrukonezasicenin (MUFA — monounsaturated fa-
tty acid) 64%. Na taj nacin u ovim emulzijama udio PUFA,
uglavnom omega-6 masnih kiselina, znacajno je snizen u
usporedbi s veéinom ostalih komercijalnih lipidnih pripra-
vaka. Udio esencijalnih masnih kiselina je 20% uz visok sa-

drZaj alfa-tokoferola, najpovoljnijeg oblika vitamina E. Ova-
ko visok udio MUFA indirektno umanjuje negativne, imuno-
supresivne ucinke PUFA, kako relativho manjim oslobada-
njem proinflamatornih metabolita u ciklusu arahidonske
kiseline tako i nizom oksidativnhom aktivnoscu (20).

Omega-3 masne kiseline odgovorne su za redukciju imu-
nosupresivnih i proinflamatornih posrednika u ciklusu ara-
hidonske kiseline (prostaglandin E2, tromboksan A2 i leu-
kotrien B4), a smanjuje i rizik od ishemicne ozljede (sniza-
va agregaciju trombocita), smanjeni su sinteza i oslobada-
nje TNF-a (Cimbenik nekroze tumora) te interleukina 1 i 6
(IL-1, IL-6) (21). Parenteralni i enteralni pripravci obogace-
ni omega-3 masnim kiselinama uvode se danas u svako-
dnevnu kliniCku primjenu.

Potrebe za mikronutrijentima

Definiranje optimalnog unosa mikronutrijenata jos$ je uvi-
jek daleko od idealnoga. Potreba za esencijalnim tvarima
odredena je kao najmanja koli¢ina tvari potrebna da se
odrZi normalna masa, kemijski sastav, morfologija i fizio-
loSka funkcija organizma i sprijeCi pojava klinickih ili bio-
kemijskih znakova nedostatka tih tvari. U stanjima kada je
unos nuznih tvari smanjen, organizam se na to moze pri-
lagoditi: 1. poveéanjem apsorpcije (kalcij, Zeljezo), 2. sma-
njenjem razgradnje (@aminokiseline, masnoce), 3. smanje-
njem izlucivanja (natrij, kalij, magnezij, klor, fosfor i voda) i
4. koristenjem tjelesnih rezervi (vitamini A i B12, glikogen,
esencijalne masne kiseline) (22). Okolis, nacin Zivota, navi-
ke i genski ¢imbenici uzrok su razlici u potrebama za esen-
cijalnim tvarima. Potrebe su razliCite s obzirom na dob i
spol te vrijeme trudnoce i laktacije. Nedostatak mnogih
minerala javlja se tijekom dugotrajne parenteralne prehra-
ne. Primjerice, deficit selena primijecen je u bolesnika na
dugotrajnoj potpunoj parenteralnoj prehrani te bi dodava-
nje selena trebalo razmotriti u klinickoj praksi (7).

Imunonutrijent:

Imunonutricija podrazumijeva primjenu nutrijenata koji
imaju dokazan uc¢inak na imunosni sustav (23, 24). Imu-
nomodulatorne enteralne formule sadrzavaju jednu ili vise
imunomodulatornih komponenti kao Sto su arginin, gluta-
min, nukleotidi (RNK) i omega-3 masne kiseline te antiok-
sidanse (25). Za parenteralnu primjenu dostupne su otopi-
ne koje sadrzavaju dipeptid glutamina i omega-3 masne
kiseline.

Imunomodulatorna djelovanja arginina, omega-3 masnih
kiselina, RNK i glutamina su sljede¢a: povoljno djeluju na
rast, diferencijaciju i funkciju limfocita, makrofaga i granu-
locita; oslobadanje trofickih hormona ili ¢imbenika rasta;
funkciju NK-stanica; sintezu IL-2; opsonizaciju; poboljSava-
ju mezenterijalni protok krvi; cijeljenje rana; sintezu pro-
teina; smanjuju proteolizu skeletne i visceralne muskula-
ture; preveniraju bakterijsku translokaciju; smanjuju uce-
stalost i tezinu infektivnih komplikacija i duljinu boravka
u bolnici (26).
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Arginin uz to poboljSava sintezu NO te omjer CD4,/CD8,
kao i oslobadanje inzulina, glukagona, prolaktina i soma-
tostatina. Upravo poviSena sinteza NO mozZe, osim povolj-
nih ucinaka, znatno akcelerirati sintezu proinflamatornih
citokina te time dovesti do nezeljenih nuspojava (27, 28).
Klinicki znacajan ucinak pokazuje primjena arginina u cije-
lienju rana (sinteza kolagena), osobito dekubitalnih ulkusa
koji su Cesto posljedica dugotrajne hospitalizacije (29).

Glutamin je najzastupljenija aminokiselina u plazmi i ske-
letnoj muskulaturi. Uklju¢en je u regulaciju brojnih meta-
boli¢kih procesa kao $to su transport dusika, sinteza amo-
nijaka, sinteza proteina, nukleotida i glutationa (30). Gluta-
min je vazan nutritivni supstrat intestinalnih stanica (ente-
rocita i limfatickog tkiva), osigurava ne samo dusik i ugljik
za sintezu nukleotida nego i energiju uz efekt ustede glu-
koze (31-33). U katabolickim stanjima poviSena je potre-
ba za glutaminom u intestinalnim stanicama i u stanica-
ma imunosnog sustava pa dolazi do deficita (34). Dodat-
kom glutamina u enteralne, ali i u parenteralne otopine
moguce je dijelom nadoknaditi nastali manjak, Sto dovo-
di do redukcije steatoze jetre, smanjenja atrofije gustera-
Ce, zaustavljanja atrofije crijevnih resica i oporavka entero-
cita, smanjenja bakterijske translokacije i poboljSanja cri-
jevne apsorpcije (35-38). Unatrag nekoliko godina gluta-
min je u obliku dipeptida dostupan i u parenteralnim oto-
pinama, Sto omogucuje njegovu Siru nadoknadu u brojnim
klinickim situacijama (39).

Antioksidansi

Antioksidansi djeluju na tri razli¢ita nacina: oni mogu snizi-
ti energjju slobodnih radikala, sprijeciti njihovo nastajanje
ili prekinuti lanc¢anu reakciju oksidacije (40). Slobodni radi-
kali su molekule ili atomi koji sadrZzavaju jedan nespareni
elektron. Taj nespareni elektron ima tendenciju stvaranja
elektronskog para. Stoga su slobodni radikali vrlo reaktiv-
ni, ali kratka vijeka, a nastaju u tijelu u normalnim uvjetima
tijekom metabolickih reakcija (41). Emocionalni stres, UV
zraCenje, toksicne tvari, dim cigarete i drugi ¢imbenici ta-
koder generiraju slobodne radikale. Ljudski organizam pro-
izvodi nekoliko enzima, ukljucujuéi superoksid-dismutazu
(SOD), katalazu i glutation-peroksidazu koji neutraliziraju
Stetno djelovanje slobodnih radikala (42). Ako Zelimo povi-
siti razinu enzima - antioksidansa, trebamo unositi njihove
“gradevne jedinice”. “Gradevne jedinice” su cink, mangan
i bakar za SOD te selen za glutation-peroksidazu. Uz enzi-

me, mnogi vitamini, minerali i koenzimi imaju antioksida-
tivno djelovanje. To su vitamini C i E, beta-karoten, lutein,
likopen, vitamin B3 u obliku niacina, vitamini B2, B6, koen-
zim Q10, aminokiselina cistein i bioflavonoidi (43).

Terapija visokim dozama vitamina jedna je od komplemen-
tarnih i alternativnih nutritivnih terapija koje se ucesta-
lo primjenjuju u razvijenim zemljama. Terapija ima snaz-
no teorijsko uporiste i temelji se na Cinjenici da se povise-
nim unosom antioksidansa (vitamini A, C, E, koenzim Q10,
N-acetil cistein) regulira oksidativni stres, odnosno omjer
prooksidansa i antioksidansa, no potreban je jos velik broj
dvostruko slijepih randomiziranih klinickih pokusa koji ¢e
potvrditi te postavke. Recentne metaanalize upucuju na
oprez, osobito glede primjene visih doza vitamina E (44).

Probiotici 1 prebiotici

Kada govorimo o probioticima, mislimo uglavhom na bak-
terije mlijeCne kiseline. Definicija probiotika glasi: “Probio-
tik je jedna ili viSe kultura Zivih stanica mikroorganizama
koje, primijenjene u ljudi ili Zivotinja, djeluju korisno na do-
macina, poboljSavajuci svojstva autohtone mikroflore pro-
bavnog sustava domacina” (45-47). Osim u fermentiranim
mlijeCnim proizvodima bakterije mlijecne kiseline, probi-
otickog djelovanja, mogu se naci u razliitim suplementi-
ma u prahu, tekuéim ekstraktima, kapsulama i tabletama
(48, 49). Suvremeniji pristup pojavio se otkricem prebioti-
ka, neprobavljivih oligosaharida koji sluze kao hrana kori-
snim bakterijama.

“Prebiotici su neprobavljivi sastojci hrane koji korisno dje-
luju na domacina s pomocu selektivne stimulacije rasta i/
ili aktivnosti jedne bakterijske vrste ili ogranicenog broja
bakterijskih vrsta u debelom crijevu, i tako poboljSavaju
zdravlje ljudi” (50). Sama po sebi nametnula se ideja o sje-
dinjenju probiotika i prebiotika kako bi se postigao njihov
sinergisticki ucinak (51). “Sinbiotik je smjesa probiotika i
prebiotika koja korisno djeluje na domacina poboljSavaju-
¢i prezivljavanje probiotika za vrijeme prolaska kroz gornji
dio probavnog sustava i osiguravajuci efikasniju implanta-
ciju u mikrofloru debelog crijeva.” Svemu tome pridruzuje
se tzv. prebioticki efekt, odnosno selektivna stimulacija ra-
sta i/ili aktivacija metabolizma jedne ili ogranicenog broja
bakterijskih vrsta u debelom crijevu (52).

Probiotici se danas Siroko primjenjuju kao funkcionalna
hrana, ali sve je viSe istrazivanja koja potvrduju njihovu pri-
mjenu i u specificnim klinickim situacijama (53).
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