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1. uUvOD

1.1. Debelo crevo i kolorektalni karcinom
1.1.1. Embriolo$ki razvoj digestivnog trakta

Gastrointestinalni trakt zapocinje svoj razvoj tokom ¢etvrte nedelje gestacije. (1) Primitivno crevo je
porekla endoderma i deli se na tri segmenta: prednje, srednje i zadnje crevo.

Od prednjeg creva, u kranijalnom delu ploda, nastaju faringealni lukovi, koji se dalje razvijaju u
razliCite strukture. (2)

Srednje crevo se razvija u tanko crevo, ushodni kolon 1 proksimalni deo popre¢nog kolona i snabdeva
se krvlju iz gornje mezenteri¢ne arterije. Tokom Seste nedelje gestacije, srednje crevo izlazi iz trbusne
duplje i rotira se oko gornje mezentericne arterije, u smeru suprotnom od kazaljke sata, da bi se zatim,
tkom desete nedelje gestacije, vratilo u trbusnu duplju i zauzelo svoj konaéni polozaj. (1,2)

Zadnje crevo se razvija u distalni poprecni kolon, descendentni kolon i proksimalni deo anusa, koji
su vaskularizovani pomoc¢u donje mezentericne arterije. Tokom Seste nedelje gestacije, najdistalniji
deo zadnjeg creva (tzv. kloaka) biva podeljen septumom na urogenitalni sinus i rektum. (1-3)

Distalni analni kanal je ektodermalnog porekla i vaskularizuje ga unutrasnja stidna arterija. (3)
Zupcasta linija razdvaja endodermalno zadnje crevo od ektodermalnog distalnog analnog kanala.

1.1.2. Anatomija debelog creva
1.1.2.1.  Segmenti debelog creva i rektuma

Digestivni trakt coveka se moZe posmatrati kao cev, koja pocinje ustima, a zavrSava se anusom. Svaki
njen segment ima znacajnu ulogu u varenju. Debelo crevo predstavlja zavrsni deo te cevi i1 pruza se
od ileocekalne valvule do anusa. Dugo je 1,5 — 2 m i sastoji se iz nekoliko segmenata: cekuma,
ascendentnog (uzlaznog) kolona, transverzalnog (popre¢nog) kolona, descendentnog (silaznog)
kolona, sigmoidnog kolona, rektuma i anusa (slika 1). (4,5)
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Slika 1. Anatomski prikaz kolona i rektuma. (llustracija preuzeta i prevedena iz Bass LM, Wershil
BK. 2016). (2)

Kolon pocinje od spoja terminalnog ileuma i cekuma i nastavlja na rektum, u nivou sakralnog
promontorijuma (tzv. rektosigmoidni spoj).

Cekum je deo kolona sa najve¢im dijametrom 1 najtanjim miSi¢nim slojem, te je stoga to deo debelog
creva koji je u najmanjem riziku za opstrukciju, a u najveé¢em riziku za perforaciju. (5)

Ushodni (ascendentni) deo kolona je obi¢no fiksiran za retroperitoneum. Hepati¢na fleksura oznacava
prelaz iz ascendentnog u transverzalni kolon.

Transverzalni (popre¢ni kolon) nalazi se intraperitonealno i relativno je pokretljiv, ali je pripojen
gastrokoliénim ligamentom 1 mezenterijjumom kolona. Veliki omentum je pri¢vrS¢en za
prednju/gornju ivicu poprecnog kolona. Zbog pomenutih pripoja transverzalni kolon dobija
karakteristi¢an trouglasti izgled, prepoznatljiv tokom kolonoskopije. (5)

Spleni¢na fleksura je mesto prelaska transferzalnog kolona u descendentni (nishodni) kolon.
Descendentni kolon je relativno fiksiran za retroperitoneum i nastavlja se na sigmoidni deo kolona,
koji je ujedno 1 najuzi njegov deo, te predstavlja kriticno mesto za opstrukciju. Ovaj deo kolona je
obi¢no smesten u levom donjem kvadrantu trbuha, ali zbog svoje pokretljivosti i duzine moze
zauzimati i polozaj u desnom donjem kvadrantu. (4,5)

Rekto-sigmoidni prelaz je, sa hirurSke tacke gledista, sastavni deo tzv. rektalnog aparata, koga ¢ine
rektum, analni kanal, krvni sudovi 1 miSi¢i (unutrasnji i spoljasnji sfinkter).

2



Rektum je dug priblizno 12 do 15 centimetara i proteze se od promontorijuma do anokutane linije
(tzv. Hiltonova bela linija). (6) Rektum je podeljen na tri tre¢ine (sprata): donju (3,5 cm), srednju (7
cm) i gornju (11,5 cm) i lokalizacija promene diriguje tip operacije, koji se razlikuje u odnosu na to
koji segment rektuma je zahvacen promenom. (6)

U hirurSkom smislu, analni kanal se pruza od Hiltonove linije do zupcaste linije i dug je oko 2
centimetra (nesto je duzi kod muskaraca). FizioloSki analni kanal se proteze od analne linije do
insercije puborektalnog misica (rektoanalnog spoja) i dugacak je 3-4 centimetara. (7)

Zid kolona i rektuma sacinjen je od pet jasno definisanih slojeva, a to su: mukoza, submukoza,
unutra$nji kruZzni misiéni sloj, spoljni uzduzni misiéni sloj 1 seroza.

U kolonu je spoljni uzduzni misiéni sloj razdvojen na tri taeniae coli, koje konvergiraju proksimalno
kod apendiksa i distalno kod rektuma (stvaraju¢i spoljni uzduzni glatko-misi¢ni sloj rektuma).
Unutras$nji miSi¢ni sloj se u nivou distalnog rektuma zadebljava, formiraju¢i unutra$nji analni
sfinkter. Vazno je napomenuti da serozni sloj zida nedostaje u srednjem 1 distalnom segmentu
rektuma.

1.1.2.2.  Vaksularizacija debelog creva i rektuma

Vaskularizacija debelog creva je varijabilna, ali uopsteno govorec¢i, ona poti¢e od gornje i donje
mezenteri¢ne arterije. (5)

Gornja mezenteri¢na arterija se grana na ileokoli¢nu arteriju, desnu koli¢nu i srednju koli¢nu arteriju.
Ileokoli¢na arterija vaskularizuje terminalni ileum 1 proksimalni ushodni kolon, desna koli¢na
vaskularizuje ascendentni kolon i srednja koli¢na arterija vaskularizuje transverzalni kolon.

Donja mezenteri¢na arterija se grana na levu koli¢nu arteriju, nekoliko sigmoidnih grana i gornju
rektalnu arteriju. Leva kolicna arterija vaskularizuje descendentni kolon, sigmoidne grane
vaskularizuju sigmoidni deo kolona, a gornja rektalna arterija vaskularizuje proksimalni deo rektuma.

ZavrSne grane svake arterije stvaraju anastomoze sa zavrSnim granama susedne arterije i
komuniciraju preko marginalne Dramondove arterije.

Vene kolona prate odgovarajuce arterije i nose iste nazive, izuzev donje mezentericne vene, koja se
uspinje retroperitonealno preko misi¢a psoasa i nastavlja iza pankreasa, da bi se pridruzila slezinskoj
veni.

Rektum je vaskularizovan od strane gornje, srednje i donje rektalne arterije. (7) Gornja rektalna
arterija je grana donje mezenteri¢ne arterije. Srednja rektalna arterija je grana unutrasnje ilijacne
arterije. Donja rektalna arterija nastaje od unutrasnje stidne arterije, koja je takode grana unturasnje
ilijacne arterije. U predelu rektuma postoji bogata mreza kolateralnih krvnih sudova, Cineéi ga
relativno otpornim na ishemiju.

Venska drenaza rektuma prati arterijsko snabdevanje. Gornja rektalna vena se uliva u portni sistem
preko donje mezenteri¢ne vene. Srednja rektalna vena se uliva u unutrasnju ilija¢nu venu, dok se
donja rektalna vena uliva u unutraS$nju stidnu venu, a zatim u unutrasnju ilija¢nu venu. Submukozni
pleksus ispod Morganijevih stubova formira hemoroidalni pleksus, koji se uliva u sve tri pomenute
vene.

1.1.2.3. Limfna drenaza kolona i rektuma

Limfna drenaza kolona potice od mreze limfaticnih sudova koji se nalaze u lamini muskularis
mukoze. Ovi sudovi, zajedno sa limfnim ¢vorovima, prate regionalne arterije. Postoje Cetiri grupe
limfnih ¢vorova, i to epikoli¢ni (u zidu creva), parakoli¢ni (uz arterijske arkade), intermedijarni (oko
mezenteri¢nih sudova) i glavni (na odvajanjima gornje i donje mezenteri¢ne arterije). (5)



Limfna drenaza anorektalnog predela prati vaskularno snabdevanje. Limfati¢ni kanali u gornjem i
srednjem rektumu se ulivaju prevashodno u donje mezenteri¢ne limfne ¢vorove, dok se oni u donjem
rektumu ulivaju u donje mezenteri¢ne limfne ¢vorove i lateralno u unutrasnje ilijacne limfne ¢vorove.

(7)
1.1.2.4.  Inervacija kolona i rektuma

Kolon je inervisan parasimpatickim (stimulatornim) i simpati¢kim (inhibitornim) nervima, koji prate
tok arterija. Parasimpaticka inervacija za desni i poprecni kolon potic¢e od vagalnog nerva, dok za levi
kolon poti¢e od sakralnih segmenata ki¢mene mozdine (S2-S4). Simpaticka inervacija potice iz
torakalnih (T6-T12) i lumbalnih (L1-L3) segmenata ki¢cmene mozdine. (5)

Anorektalni predeo je inervisan simpatickim i1 parasimpatickim vlaknima pelvi¢nog pleksusa.
Simpaticka vlakna vode poreklo iz lumbalnih segmenata ki¢mene mozdine (L1-L3), dok
parasimpaticka (poznata i keo nervi erigentes) vode poreklo od sakralnih delova kicmene mozZdine
(S2-S4). (7)

Unutrasnji analni sfinkter ima autonomnu inervaciju, dok spoljni analni sfinkter i puborektalni misi¢
inerviSe donja rektalna grana unutrasnjeg stidnog nerva. (7)

1.1.3. Uloga debelog creva i crevna mikrobiota

Uloga debelog creva je u apsorpciji vode i elektrolita iz nesvarene hrane i formiranju fecesa, ali i u

odrzavanju zdrave mikrobiote, ¢ime se prevenira nastanak brojnih hroni¢nih nezaraznih bolesti, pa i
malignih. (8,9)

Priblizno 90% vode koju sadrzi ilealna te¢nost se apsorbuje u kolonu, §to iznosi 1000-2000ml na
dvevnom nivou. (10,11) Maksimalno se moze apsorbovati i do 5000ml te¢nosti. Natrijum se aktivno
apsorbuje pomoc¢u Na-K ATP-aze, a voda se apsorbuje pasivho osmozom. Kalijum se aktivno
izlucuje u lumen kolona i apsobruje pasivnom difuzijom. Hlorid se apsorbuje aktivno putem razmene
sa bikarbonatom. Bakterijska degradacija proteina i uree stvara amonijak, koji se zatim apsorbuje i
transportuje u jetru. Smanjenje broja bakterija u debelom crevu ili smanjenje pH sredine dovodi do
smanjenja apsorpcije amonijaka.

Crevna mikrobiota predstavlja zajednicu mikroorganizama koja nastanjuje debelo crevo. Njena uloga
se sastoji u ocuvanju integriteta crevne sluznice, ja¢anju imuniteta i stvaranju nepovoljnih uslova za
razvoj patogenih mikroorganizama.(12) Bakterijskom fermentacijom ugljenih hidrata nastaju masne
kiseline kratkog lanca (butirat, acetat, propionat), koji su vazan izvor energije za enterocite (tzv.
postbiotici). Takode, ovi mikroorganizmi ucestvuju u metabolizmu bilirubina, zu¢nih kiselina,
estrogena i holesterola. Neophodni su i za stvaranje vitamina K. Na sastav crevne mikrobiote svakog
pojedinca pre svega uti¢u nacin ishrane, stil Zivota, kao i epigenetski faktori. (13) Savremeni nacin
zivota i ishrane doveli su do smanjenja diverziteta crevne mikrobiote, dok ga mediteranski nacin
ishrane, unos vlakana, fermentisanih namirnica i polifenola povecavaju. (14)

1.1.4. Kolorektalni karcinom
1.1.4.1.  Epidemiologija kolorektalnog karcinoma

Kolorektalni karcinom (KRK) predstavlja zlocudni tumor debelog creva. Prema Svetskoj
zdravstvenoj organizaciji, ovo je tre¢i najcesc¢e dijagnostikovani malignitet u svetu (15). U razvijenim
zemljama je njegova stopa incidencije zna¢ajno veéa u odnosu na nerazvijene zemlje. (16) U Srbiji
je standardizovana stopa incidencije za KRK 27 na 100.000 stanovnika. (17) Rizik od KRK raste sa
godinama starosti. Medu glavne faktore rizika za nastanak KRK spadaju polipi debelog creva, nacin
ishrane (ishrana bogata namirnicama zivotinjskog porekla i prostim Secerima, a siromasna vlaknima),
hroni¢ne inflamatorne bolesti creva, kao i genetski faktori. (18)
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1.1.4.2.  Klinicka slika i dijagnoza kolorektalnog karcinoma

Simptomi koji prate KRK su promene u praznjenju creva, bolovi u stomaku i nadimanje, gubitak u
tezini 1 zamaranje, krv u stolici ili rektalno krvarenje. Cesto se javlja sekundarna anemija kao rezultat
hroni¢nog okultnog krvarenja.

Dijagnoza KRK se postavlja na osnovu simptoma, fizikalnog pregleda i dopunskih radioloskih i
laboratorijskih analiza. Pregled obuhvata pregled trbuha, digitorektalni pregled i rigidnu
rektosigmoidoskopiju, nakon ¢ega sledi kolonoskopija.

Kolonoskopija predstavlja zlatni standard za dijagnozu KRK, jer omogucava tacnu vizualizaciju,
lokalizaciju i biopsiju tumora. (19) Kada je re¢ o lokalizaciji tumora, ukoliko je on udaljen do 15 cm
od anokutane linije, u pitanju je tumor rektuma, a ukoliko se nalazi proksimalnije, onda je re¢ o
karcinomu kolona. Znacaj kolonoskopije lezi i u skriningu potencijalnih asimptomatskih slucajeva,
posebno kod osoba sa porodi¢nom predispozicijom. Kada se otkrije, histopatoloski je medu KRK
najveci procenat adenokarcinoma. (20)

Radioloska dijagnostika KRK obuhvata pre svega kompjuterizovanu tomografiju abdomena i male
karlice, a kod sumnje na udaljene metastaze pregled se jednostavno moze proSiriti na ostatak tela.
Kod karcinoma rektuma posebno je znafajna magnetna rezonanca male karlice, jer omogucava
kvalitetan prikaz zida rektuma i okolnih struktura.

Prognoza bolesti zavisi od veli¢ine 1 proSirenosti primarnog tumora (T), zahvacenih lokalnih limfnih
¢vorova (N) 1 prisustva udaljenih metastaza (M), zato je, pri odredivanju protokola le¢enja KRK, od
presudnog znacaja odredivanje TNM stadijuma po standardnoj klasifikaciji. (17)

1.1.4.3. Modaliteti le¢enja kolorektalnog karcinoma

Lecenje zavisi od stadijuma bolesti i moze ukljucivati endoskopsku intervenciju (za najraniji
stadijum), hirurgiju, radioterapiju, hemioterapiju i imunoterapiju.

U ranim stadijumima bolesti, kada limfni ¢vorovi nisu zahvaéeni, dovoljno je hirurski odstraniti
tumorsku promenu, uz redovne postoperativne kontrole pacijenta. (21)

Kod uznapredovalih tumora, kada postoji zahvacenost limfnih ¢vorova, preporucuje Se preoperativna
radioterapija, i to protokol koji primenjuje 25 gray, 5Gy/frakcija svakog dana tokom 1 nedelje, sa
neposrednom operacijom (u 10 dana od primene prve frakcije). (22)

Kod veoma uznapredovalih slucajeva, kada postoji 1 zahvacenost okolnih organa i kada je tumor
gotovo neresektabilan, treba Koristiti preoperativnu radiohemioterapiju, pra¢enu radikalnim
hirur§kim zahvatom posle 6-8 nedelja. Standardni preoperativni protokoli uklju¢uju dozu 46-50,4 Gy
zracenja i to 1,8 Gy/frakcija, zajedno sa 5FU u intravenskoj infuziji, ili oralno capecitabin ili uracil-
tegafur, sa leucovorinom 6-10 puta tokom zracenja. (23)

Osnovno hirursko lecenje kolorektalnog karcinoma podrazumeva resekciju zahva¢enog dela debelog
creva uz podvezivanje odgovaraju¢ih krvnih sudova. Kurativna resekcija je najbolje postize
izvodenjem proksimalnog podvezivanja mezenteri¢nih sudova i radikalnim ¢i§¢enjem mezenterijuma
u bazenu limfne drenaze mesta tumora, sa istovremenom resekcijom omentuma koji ga prekriva. (17)

Postoji vise pojmova koji se odnosi na operativne zahvate kod kolorektalnog karcinoma:

1) Ileokoli¢na resekcija predstavlja ograniCenu resekciju terminalnog ileuma, cekuma i
apendiksa.

2) Desna kolektomija je operacija izbora kod proksimalnog karcinoma kolona, pri ¢emu se
podvezuju ileokoli¢ni, desni koli¢ni sudovi 1 desne grane srednjih koli¢nih sudova. Obic¢no se



odstranjuje i krajnji segment terminalnog ileuma, uz primarnu ileo-transverzalnu koli¢nu
anastomozu.

3) Prosirena desna kolektomija se koristi kada su promene na hepati¢noj fleksuri ili u
proksimalnom poprecnom kolonu. Standardna desna kolektomija se proSiruje i ukljucuje
podvezivanje srednjih koli¢nih sudova. Primarna anastomoza se stvara izmedu ileuma i
distalnog transverzalnog kolona.

4) Transverzalna kolektomija se koristi za uklanjanje promena u srednjem i distalnom
transverzalnom kolonu, uz podvezivanje srednjih koli¢nih sudova i kolokoli¢nu anastomozu.

5) Leva kolektomija je operacija izbora kod promena u distalnom transverzalnom kolonu,
spleni¢noj fleksuri ili descendentnom kolonu, uz podvezivanje levih grana srednjih koli¢nih
sudova, levih koli¢nih sudova 1 prvih grana sigmoidnih sudova. Resekciju u elektivnim
slu¢ajevima prati kreiranje kolokoli¢ne anastomoze.

6) Prosirena leva kolektomija, za razliku od obi¢ne leve kolektomije, obuhvata proksimalno i
desne grane srednjih koli¢nih sudova.

7) Sigmoidna kolektomija je operacija u kojoj se resecira sigmoidni kolon do nivoa
peritonealnog pripoja, uz anastomozu izmedu descendentnog kolona i gornjeg rektuma.
Tokom zahvata se podvezuju i odvajaju sigmoidne grane donje mezenterine arterije.

8) Totalna kolektomija predstavlja opsezan zahvat u kom se odstranjuje ¢itav kolon i podvezuje
vecina krvnih sudova, dok se gornji rektalni sudovi prezerviraju. Subtotalna kolektomija se
odnosi na ocuvanje sigmoidnog dela kolona i1 njegove vaskularizacije. Kod totalne
kolektomije kreira se ileorektalna anastomoza, dok se kod subtotalne kolektomije kreira
ileosigmoidna anastomoza. U slufajevima da je anastomoza kontraindikovana, izvodi se
terminalna ileostomija.

9) Totalna proktokolektomija predstavlja uklanjanje citavog kolona, rektuma i anusa uz
izvodenje ileostome.

10) Restorativna proktokolektomija predstavlja proktokolektomiju u kojoj ostaju ocuvani misici
analnih sfinktera i varijabilni deo distalnog analnog kanala, a kontinuitet creva se uspostavlja
anastomozom ilealnog rezervoara za analni kanal.

11) Visoka prednja resekcija rektuma je resekcija distalnog sigmoidnog kolona i gornjeg
rektuma, uz podvezivanje donje mezenteri¢ne arterije, uz mogucu primarnu termino-
terminalnu anastomozu izmedu kolona i rektuma.

12) Niska prednja resekcija rektuma je operacija izbora kod malignih promena u gornjem i
srednjem rektumu, uz podvezivanje donje mezenteri¢ne arterije i anastomozu kolona sa
ekstraperitonealnim rektumom.

13) Prosirena niska prednja resekcija obuhvata i distalni rektum, ali nekoliko centrimetara iznad
sfinktera, uz mogucu kolo-analnu anastomozu i eventualnu privremenu ileostomu.

14) Hartmanova procedura se odnosi na resekciju kolona ili rektuma bez anastomoze, pri kojoj
se stvara ileostomija ili kolostomija, a distalni kolon ili rektum ostavlja slepo zatvoren u
karlici.

15) Abdomino-perinealna resekcija ukljucuje uklanjanje ¢itavog rektuma, analnog kanala i anusa
sa konstruisanjem trajne kolostome od descendentnog ili sigmoidnog kolona.

Nekada je neophodna hitna resekcija usled opstrukcije, perforacije ili krvarenja. U tim slucajevima
crevo je nepripremljeno, a pacijent moze biti hemodinamski nestabilan. (24) Kod tumora desnog
kolona moguca je primarna ileokoli¢na anastomoza, dok se kod levostranih tumora tradicionalno vrsi
resekcija zahva¢enog segmenta uz terminalnu kolostomiju (mada su savremeni stavovi promenljivi).
Resekcija sa rastereCenjem (ileostomija ili kolostomija) su adekvatno reSenje ukoliko je crevo
kompromitovano, a pacijent hemodinamski nestabilan.

Laparoskopska resekcija debelog creva spada u minimalno invazivnu hirurgiju i nudi potencijalne
prednosti u odnosu na otvoreni pristup. (25) Studije pokazuju da je nakon laparoskopske resekcije
smanjen postoperativni bol kod bolesnika, a povratak fizioloSkih funkcija (prevashodno funkcije



digestivnog sistema) brzi, stoga je ovakav pristup sastavni deo savremenih protokola le¢enja, poput
tzv. ERAS (engl. Enhanced recovery after surgery, ERAS) protokola. (26,27)

U cilju optimizacije hirurSkog leCenja razvijen je ERAS protokol, ¢iji je cilj odrzavanje homeostaze
organizma u perioperativnom periodu i smanjenje hirurskog stresa (Tabela 1).

Tabela 1. Pregled ERAS protokol po fazama hirur§kog lecenja

Preoperativno

Intraoperativno

Postoperativno

identifikacija i optimizacija
pacijentovih komorbiditeta

antibiotska profilaksa

izbegavanje nazogastri¢ne sonde

prehabilitacija

minimalno-invazivna hirurgija

prevencija postoperativne
mucnine i povracanja

razgovor i edukacija pacijenta i
¢lanova porodice

izbegavanje hipervolemije

izbegavanje hipervolemije

izbegavanje dugotrajnog
preoperativnog gladovanja i zedi

odrzavanje normotermije

rano uklanjanje katetera

izbegavanje CiS¢enja creva

strategija protektivne mehanicke
ventilacije pluca

rana mobilizacija i fizikalna
terapija

tromboprofilaksa

odrzavanje normoglikemije

stimulacija motiliteta zeluca

planiranje terapije bola

antiemeticka profilaksa

opioid-sparing terapija bola

multimodalna profilaksa bola (uz

Sto ranije zapo€injanje peroralne

epiduralnu analgeziju) ishrane

izbegavanje drenova

Osnovni postulati ERAS protokola su: prehabilitacija, euvolemija, normotermija, multimodalna
analgezija, prevencija postoperativne mucnine i povracanja i §to ranija mobilizacija i povratak
fizioloskih funkcija. (28)

Postoperativno, tradicionalno se svim slucajevima vec¢ih tumora i slucajevima u kojima postoji
zahvacenost limfnih ¢vorova preporucuje radioteramija sa hemioterapijom, sa ciljem smanjenja rizika
od pojave lokalnog recidiva.

Adjuvantna hemioterapija je sistemsko leCenje posle resekcije primarnog tumora, koje ima za cilj
redukciju rizika od relapsa bolesti i smrti. (29) Standardna indikacija je stadijum III bolesti (zahvaéeni
limfni ¢vorovi bez udaljenih metastaza), a terapija je bazirana na primeni 5-fluorouracila (5FU), uz
upotrebu dodatnih agenasa, poput levamizola i leukovorina. (30) Novije preporuke isti¢u kao reSenje
kapecitabin, oralni prolek 5FU. (31) Kombinacije 5FU/LV i oksaliplatina, kao i kapecitabina i
oksaplatina, dodatno su unapredile preZivljavanje ovih pacijenata. (32) Ipak, ovi lekovi imaju brojna
nezeljena dejstva, medu kojima su dijareja, povracanje, alopecija, neuropatija, neutropenija,
trombocitopenija.

Bioloska terapija u vidu bevacizumaba (inhibitor neoangiogeneze) i cetuksimaba (monoklonsko
antitelo na ligand receptora za epidermalni faktor rasta), daje se uz hemioterapiju FOLFOX 4, ali
rezultati dosadasnjih studija o njenoj efikasnosti su kontroverzni. (33-35)

Tradicionalno se kolorektalna hirurgija povezuje sa dugim periodom hospitalizacije, visokim rizikom
od infekcije operativne rane, kao i veéim troSkovima leenja, posebno kod starije populacije. (36)
Medutim, na duzinu hospitalizacije i nastanak infekcije operativne rane znacajno utic¢e 1 malnutricija
— stanje neadekvatne uhranjenosti bolesnika. (37)



1.2. Malnutricija
1.2.1. Definicija malnutricije

Malnutricija predstavlja stanje neadekvatne uhranjenosti koje nastaje kada unos nutrijenata nije
uskladen sa aktuelnim potrebama organizma. (38) Moze se manifestovati kao prekomerna
uhranjenost, koja vodi ka gojaznosti, ili kao pothranjenost, usled nedovoljnog unosa hranljivih
materija. U uzem smislu, termin malnutricija se naj¢eSc¢e koristi za opisivanje pothranjenosti izazvane
deficitom nutrijenata u ishrani. (38)

Uzroci pothranjenosti su brojni, a medu najznacajnijima se izdvajaju: nedovoljni unos hrane,
smanjena apsorpcija makro-/mikronutrijenata i povecani gubici ili povecane potrebe za nutrijentima.

Kao posledica malnutricije nastaju gubitak telesne i misi¢éne mase (sarkopenija), slabost, pad
imunoloskih sposobnosti organizma i kognitivno propadanje. (38)

1.2.2. Dijagnoza malnutricije

Do danas ne postoji zlatni standard za postavljanje dijagnoze malnutricije, ve¢ se ona oslanja na
postojanje tzv. nutritivnih faktora rizika. (39) U klini¢koj praksi se u tu svrhu koriste tri grupe
podataka:

1. podaci dobijeni iz razli¢itih testova nutritivnog skrininga i nutritivne procene;
2. podaci dobijeni antropometrijskim merenjima pacijenata;
3. podaci dobijeni iz laboratorijskih analiza krvi i urina.

U tabeli 2 prikazani su najéesc¢e kori$éeni alati za skrining i procenu nutritivnog statusa. (40)

Tabela 2. Najcesce korisceni alati za skrining i procenu nutritivnog statusa (40)

Epidemioloski upitnici
Skrining nutritivnog rizika
2002 (engl. Nutritional Risk
Screening 2002, NRS-2002)
Univerzalni test skrininga
malnutricije (engl.
Malnutrition Universal
Screening Tool, MUST)

Antropometrijska merenja
telesna teZina i visina

Laboratorijske analize
ukupni serumski proteini

Indeks telesne mase (ITM) albumin

Perioperativni nutritivni obim struka prealbumin (transtiretin)
skrining (engl. Perioperative

Nutrition Screen, PONS)

Pojednostavljen upitnik za obim kukova ukupan broj limfocita (engl.

nutritivni apetit (engl.
Simplified Nutritional Appetite
Questionnaire, SNAQ)

Mini nutritivna procena (engl.
Mini Nutritional Assessment,
MNA)

Kratka forma mini nutritivne
procene (engl. Mini Nutritional
Assessment Short Form,
MNA-SF)

total lymphocyte count, TLC)

odnos obima struka i obima transferin

kukova

obimi nadlaktica, butina,
listova

C-reactivni protein (CRP)

Nutritivni rizik kod kriticno
obolelih (engl. Nutritional Risk
in the Critically 11l, NUTRIC)

obim miS$ic¢a sredine nadlaktice

retinol-vezujuci protein (engl.
retinol-binding protein, RBP)




Subjektivna globalna procena | debljina koZnog nabora na urea, kreatinin

(engl. Subjective Global razli¢itim tackama tela
Assessment, SGA)
Pacijent-generisana telesna kompozicija lipidni status

subjektivna globalna procena
(engl. Patient-Generated
Subjective Global Assessment,
PG-SGA)

Kriterijumi Globalne vodece azotni bilans
inicijative za malnutriciju
(engl. Global Leadership
Initiation on Malnutrition
[GLIM] criteria)

1.2.2.1. Epidemioloski upitnici za skrining i procenu nutritivnog statusa

Skrining nutritivnog rizika 2002 (engl. Nutritional Risk Screening 2002, NRS-2002) je jedan od
najcesce preporucenih i najvise upotrebljavanih alata nutritivnog skrininga. (41-43) U inicijalnoj
proceni odreduje se ITM 1 utvrduje da li je pacijent gubio u tezini u poslednja 3 meseca, da li je imao
smanjen unos hrane tokom poslednje nedelje i da li je teSko bolestan. Ukoliko je barem jedan odgovor
potvrdan, prelazi se na fazu finalne procene, kada se skoruju nutritivni status i tezina bolesti pacijenta.
Ukupnom zbiru bodova se dodaje jedan bod ukoliko pacijent ima viSe od 70 godina. Zbir 3 i vise
oznacava teski rizik i1 potrebu za nutritivnom terapijom.

Glavna prednost lezi u njegovoj prakti¢nosti i jednostavnoj upotrebi, kao i u tome $to se moze koristiti
kod Siroke populacije pacijenata. Ovaj alat ima svoja ograni¢enja, a jedno od njih je subjektivna
procena nekih njegovih komponenti, kao 1 to §to se ne koristi kod kriti€no obolelih.

Univerzalni test skrininga malnutricije (eng. Malnutrition Universal Screening Tool, MUST) je
skrining test za procenu stanja uhranjenosti koji se sastoji iz 3 koraka: procene ITM, procene gubitka
telesne tezine u poslednjih 3 do 6 meseci i procene moguénosti ishrane u narednih 5 dana. (43) Koraci
se boduju, i ukoliko je zbir > 2, pacijent je u visokom nutritivnom riziku i potrebna mu je nutritivna
terapija. Ovo je popularni alat skrininga malnutricije koji se koristi kako u bolni¢kim, tako 1 u
vanbolni¢kim uslovima. Cesto se koristi kod onkoloskih pacijenata. Jednostavniji je od NRS-2002 i
ne zahteva obuku za primenu. Medutim, ovaj test uzima u obzir samo osnovne nutritivne parametre
i nije pogodan za posebne populacije (npr. trudnice i decu).

Perioperativni nutritivni skrining (engl. Perioperative Nutrition Screen, PONS) je jedan od novijih
alata nutritivnog skrininga. (44) On predstavlja modifikaciju MUST skrining testa, prilagodenu
hirur§kim pacijentima. Uzima u obzir ITM, skor nenamernog gubitka kilograma i skor unosa hrane,
kao i vrednost serumskog albumina. Mada neke komponente zahtevaju subjektivnu procenu, njegova
glavna prednost je u tome §to moze jednostavno identifikovati pacijente koji mogu imati benefita od
nutritivne terapije u perioperativnom periodu. Pored toga, Williams i saradnici su ispitivali
postoperativne ishode le¢enja kod 3000 bolesnika i pokazali da su neke komponente PONS skrining
testa nezavisni faktori rizika za produzenu hospitalizaciju i ponovni prijem u bolnicu. (45)

Jedna studija iz 2021 vrsila je komparaciju PONS i NRS-2002 kod starih pacijenata koji se pripremaju
za nekardiohirurSku operaciju. (46) Prema PONS procenat pothranjenih pacijenata bio je gotovo
duplo manji nego prema NRS-2002 (ta¢nije 27,3% prema 53,6%). Ova studija je pokazala da je, bez
obzira na to $to je PONS dizajniran za hirurSke bolesnike, za grupu hirurskih pacijenata preko 65
godina pogodnije koristiti NRS-2002.



Pojednostavljen upitnik za nutritivni apetit (engl. Simplified Nutritional Appetite Questionnaire,
SNAQ) je adaptirana verzija Upitnika za apetit, glad i senzornu percepciju (engl. Appetite, Hunger
and Sensory Perception questionnaire, AHSP), takva da ga pacijenti mogu popunjavati samostalno.
(47) Pokazano je da ovaj upitnik moze predvideti losije ishode lecenja kod starih pacijenata. (48)

Mini nutritivna procena (engl. Mini Nutritional Assessment, MNA) je skrining test koji je dizajniran
za brzu i jednostavnu procenu nutritivnog statusa starih pacijenata. (49) Obuhvata 18 komponenata
podeljenih u 4 grupe: antropometrijska merenja, generalnu procenu (nacin Zivota, upotreba lekova,
stepen mobilnosti i prisustvo depresije ili demencije), procenu unosa hrane i subjektivnu procenu.
Svaki odgovor ima numeri¢ku vrednost, a maksimalan skor je 30. Vrednost skora 17-23 predstavlja
rizik za malnutriciju, dok skor ispod 17 predstavlja pothranjenost.

Kratka forma mini nutritivne procene (engl. Mini Nutritional Assessment Short Form, MNA-SF) je
modifikovana verzija MNA koja obuhvata dva koraka. (50) U prvom koraku koriste se 6 glavnih
komponenti iz MNA koje jednostavno prepoznaju one pacijente koji su u nutritivnom riziku. Zatim,
samo pacijenti u riziku prelaze na drugi korak, koji obuhvata preostale komponente MNA upitnika.
Ukupan skor MNA-SF je 14, a skor od 11 ili nizi predstavlja rizik za malnutriciju i zahteva drugi
korak. MNA-SF se moze koristit kao alat za skrining malnutricije kod starih pacijenata, mada je MNA
pouzdaniji. (51,52)

Nutritivni rizik kod kriticno obolelih (engl. Nutritional Risk in the Critically Ill, NUTRIC) je
epidemioloski alat za nutritivni skrining kriticno obolelih pacijenata, predlozen od strane Heylanda 1
saradnika. (53) Njegova glavna prednost lezi u kritickom konceptu da nece svaki kriticno oboleli
pacijent isto reagovati na nutritivnu intervenciju. Uzima u obzir starost pacijenta, APACHE Il skor
(objasniti), SOFA skor (objasniti), broj komorbiditeta, broj dana od prijema do prevoda u jedinicu
intenzivnog le¢enja kao i vrednost interleukina-6 (IL-6). Maksimalan skor je 10, a pacijenti sa skorom
6-10 su u visokom nutritivnom riziku, povezanim sa lo§im ishodom le€enja i pretpostavlja se da ¢e
imati benefita od agresivne nutritivne terapije. Za pacijente sa skorom od 5 ili manjim smatra se da
su u niskom nutritivnom riziku. Postoji i modifikovana verzija NUTRIC skora koja iskljucuje
koriS¢enje IL-6. (54)

Subjektivna globalna procena (engl. Subjective Global Assessment, SGA) je metoda procene
nutritivnog statusa pacijenta koja se zasniva na subjektivnoj i objektivnoj proceni informacija
dobijenih kroz klini¢ki pregled i pregled medicinske dokumentacije. (43) Glavna prednost je u tome
Sto ne zahteva posebnu opremu ni laboratorijske analize. Medutim, preporucuje se da se SGA vrsi od
strane dva stru¢na lica nezavisno, kako bi se osigurala ta¢nost procene. Potrebna je specifi¢na obuka
medicinskih profesionalaca da adekvatno vrSe procenu i tano interpretiraju rezultate.

Pacijent-generisana subjektivna globalna procena (engl. Patient-Generated Subjective Global
Assessment, PG-SGA) je modifikovana verzija PGA, u kojoj pacijent popunjava podatke o promeni
tezine, unosu hrane i simptomima, dok medicinski struénjak vrsi procenu faktora rizika i fizikalni
pregled. (55) Siroko je u upotrebi zbog svoje jednostavnosti, posebno u onkologiji.

U praksi se pokazalo da je najefikasnije kombinovati razli¢ite alate za skrining i procenu stanja
uhranjenosti kako bi se postavila dijagnoza malnutricije.

Huang je u svojoj studiji pokazao da je kombinovana upotreba NRS-2002, PG-SGA i indeks telesne
mase (ITM), kao i odredenih laboratorijskih parametara efikasna za odredivanje nutritivnog statusa
kod pacijenata sa karcinomom zeluca. (56)

Stadler i saradnici su 2022. godine vr$ili prediktivnu validaciju pet razli€itih testova: NRS 2002, SGA,
SNAQ, MNA i MUST. (57) Iako sus vi ovi instrumenti pokazali pozitivnu korelaciju izmedu visokog
nutritivnog rizika i visokog mortaliteta, SGA i MNA su pokazali najvecu pouzdanost — SGA je
pokazao OR 3,17 (95% CI 2,18 do 4,61; p < 0,001) dok je MNA pokazao OR 3,45 (95% CI 2,28 do

10



5,22; p <0,001). Medutim, kada su analizirali odgovor ispitanika na nutritivnu terapiju, NRS-2002 i
SGA su pokazali najbolju korelaciju izmedu stepena malnutricije i smanjenja mortaliteta.

Klinic¢ki je dokazano da su nedovoljno uhranjeni bolesnici, koji su preoperativno primali nutritivhu
terapiju, imali bolji ishod hirurSkog le¢enja u odnosu na one koji je nisu primali. (58) Kako dijagnoza
malnutricije nije jednostavna ni standardizovana, mnogi sluc¢ajevi nedovoljne uhranjenosti pacijenata
ostaju neprepoznati.

Vodeca evropska i ameri¢ka udruzenja za klinicku nutriciju i metabolizam ESPEN (eng. European
Society for Clinical Nutrition and Metabolism) i ASPEN (eng. American Society for Parenteral and
Enteral Nutrition) poslednjih godina ulazu posebne napore u kreiranju $to adekvatnijeg reSenja za
procenu malnutricije. Stru¢nim konsenzusom su stvoreni i 2019. godine predstavljeni: Kriterijumi
Globalne vodeée inicijative za malnutriciju (engl. Global Leadership Initiation on Malnutrition
[GLIM] criteria) — GLIM kriterijumi za dijagnostikovanje malnutricije. (59) Sastoje se iz fenotipskih
i etioloskih kriterijuma, prikazanih u tabeli 3.

Tabela 3. Fenotipski i etioloSki kriterijumi Globalne vodece inicijative za malnutriciju (GLIM) sa
objasnjenjem znacajnim za klini¢ku praksu. (40)

Fenotipski kriterijumi Etioloski Kriterijumi
Nevoljni gubitak tezine Smanjeni unos hrane ili asimilacija
Nizak indeks telesne mase Inflamacija
Smanjena miSi¢na masa
Objasnjenje: Objasnjenje:

¢ Nevoljni gubitak teZine: gubitak od > 5 %
telesne tezine tokom poslednjih 6 meseci

e Nizak indeks telesne mase: < 20 kg/m? za
osobe mlade od 70 godina i < 22 kg/m? za
osobe stare 70 ili viSe godina

¢ Smanjena miSiéna masa:

e Smanjeni unos hrane: procenjen pomoc¢u
trodnevnog dnevnika ishrane

merena/procenjena pomocu e Asimilacija: Prisustvo bilo ¢ega od
kompjuterizovane tomografije, vage sa sledeceg:

bioimpedancom ili antropometrijskim

merenjima

a) Gastrointestinalni simptomi: disfagija,
mucnina, povracanje, dijareja, opstipacija,
abdominalni bol

b) Malapsortivni poremeéaji: intestinalno
oStecenje, pankreasna insuficijencija

c) Ostala stanja: gastropareza, intestinalna
pseudo-opstrukcija

e  Optereéenje boles¢u/inflamacija:

a) Akutno oboljenje/povreda: teska
infekcija, opekotina, trauma, zatvorena
povreda glave

b) Hroniéno oboljenje: malignitet, hroni¢na
opstruktivna bolest plu¢a, kongestivna
sr¢ana slabost, hroni¢no organsko
popustanje

c) Laboratorijske analize: nizak nivo
albumina, umereno povisen C-reaktivni
protein
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Za dijagnozu malnutricije prema GLIM Kriterijumima potrebno je prisustvo bar jednog kriterijuma iz
svake grupe, a ukupno postoji 21 moguca kombinacija GLIM kriterijuma, kao $to je prikazano u
tabeli 4.

Tabela 4. Pregled moguéih kombinacija fenotipskih i etioloskih GLIM kriterijuma (60)

Fenotipski kriterijumi Etiolo3ki kriterijumi Sifra
kombinacije
Kombinacija Smanjena | Smanjeni
misi¢na unos hrane
masa ili
(F3) asimilacija
(EA)
1 _______[FIEA
2 F1EB
3 F2EA
4 F2EB
5 F3EA
6 F3EB
7 F12EA
8 F12EB
9 F13EA
10 F13EB
11 F23EA
12 F23EB
13 F12EAB
14 F13EAB
15 F23EAB
16 F123EAB
17 F123EA
18 F123EB
19 F1EAB
20 F2EAB
21 F3EAB

Objasnjenje: F1 - nevoljni gubitak tezine; F2 - nizak indeks telesne mase, F3 - smanjena miSi¢na masa; EA -
smanjeni unos hrane ili asimilacija; EB — inflamacija.

U meta analizi objavljenoj 2022. godine, identifikovano je 451 studija koje su se bavile validacijom
GLIM kriterijuma, a njih 20 je ispunilo kriterijume i uslo direktno u studiju, sa ukupno 10781
ispitanikom. (61) Medu njima je 44,2% bilo pothranjeno prema SGA. GLIM kriterijumi su uporedeni
sa standardnim SGA i pokazali bolju dijagnosti¢ku vrednost (senzitivnost, 0,81; specifi¢nost, 0,80;
DOR, 17; AUC, 0,87). Zakljuc¢eno je da GLIM kriterijumi imaju potencijal da se koriste kao zlatni
standard za dijagnozu malnutricije u klini¢koj praksi.

Diaz i saradnici su vrsili konkurentnu i prediktivnu validaciju GLIM Kriterijuma na starijoj populaciji
pacijenata (60 i vise godina). (62) Ukljuceno je 13 klinic¢kih studija (sa ukupno 9164 ispitanika), koje
su pokazale razli¢itu prevalenciju malnutricije (od 14,1% do 71,9%) Izabrane su 4 studije koje su usle
u meta-analizu (ukupno 1221 ispitanik), koja je pokazala da GLIM Kriterijumi imaju senzitivnost od
79% (95% CI: 0,69-0,86) i specifi¢nost od 88% (95% CI: 0,81-0,93). Prediktivna validacija je
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pokazala da je malnutricija dijagnostikovana prema GLIM Kriterijumima povezana sa veéim
mortalitetom i duzom hospitalizacijom, kao 1 sa intrahospitalnim komplikacijama i ve¢im troSkovima
leCenja.

I danas postoji potreba za proverom i potvrdom primenljivosti GLIM kriterijuma u razli¢itim
klinickim uslovima, na razli¢itim populacijama pacijenata.

1.2.2.2. Antropometrijska merenja

Telesna masa i telesna visina same po sebi ne daju znacajne informacije o uhranjenosti, ali njihov
odnos predstavljen indeksom telesne mase (ITM - odnos telesne mase i kvadrata telesne visine
izrazene u metrima) je jedan od najjednostavnijih 1 najceS¢e upotrebljavanih alata za procenu
uhranjenosti. (63) U tabeli 5 prikazane su vrednosti ITM za razli¢iti stepen uhranjenosti. Medutim,
ITM ima brojne nedostatke. On kod iste osobe moze zna¢ajno varirati u toku 24 sata. (64) Takode,
ne daje pouzdane rezultate kod odredenih populacija (npr. sportisti, trudnice), jer ne uzima u obzir
telesnu kompoziciju. (64) Zbog toga ITM nije dovoljna metoda za procenu stanja uhranjenosti.

Tabela 5. Indeks telesne mase i stepeni uhranjenosti (63)

<185 18,5-25 25-29,9 > 30
Pothranjenost Normalna uhranjenost Prekomerna Gojaznost
uhranjenost

Telesna kompozicija je termin koji se odnosi na sve odeljke ljudskog organizma i njihov procentualni
odnos. Postoji referentni opseg za veéinu odeljaka u odnosu na pol i starost ispitanika. (65,66)

Procenat telesne masti je udeo masti u odnosu na ukupnu telesnu masu, a referentne vrednosti prema
polu i starosti prikazane su na slici 2. (67)

Starost Procenat masti kod Zena

20-39 ENEEEEEEEEEEEEEEEEEENEEEE NEEEE RN ) I

40 - 59 [5Gl i U [0 10 I D N ) O O O O [ W i

60-79 EFEEEEENNEEOINEEGE I EMEE IENEE EEEEE B IEED OEDERE
0% 5% 10% 15% 20% 25% 30% 35% 40% 45% 50%

Starost Procenat masti kod muskaraca

20-39 |NENEEE BETRVENE B DOHERCENES EEEED SEH RS BEEEE

40 - 59 ST NN I T U S B T O R L ) W B B A

60-79 HENEENENEENEEEENNEEE NN T DO P Y Y
0% 5% 10% 15% 20% 25% 30% 35% 40% 45% 50%

Slika 2. Procenat masti u odnosu na pol i starost. (67) Objasnjenje: nizak procenat — plavo,
optimalan procenat — zeleno, povisen procenat — Zuto, visok procenat — Crveno

Visceralne masti se nalaze oko unutra$njih organa i moguce ih je precizno izmeriti bioimpedancom i
drugim sli¢nim metodama. PoviSen procenat visceralnih masti je opasniji za zdravlje od ukupnog
procenta masti u telu jer povecava rizik za nastanak hroni¢nih kardiovaskularnih, metabolickih,
malignih oboljenja. (68-72) U tabeli 6 prikazane su normalne i prekomerne vrednosti visceralnih
masti u telu.
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Tabela 6. Visceralne masti - normalan opseg i povisen procenat (68)

1-12% > 12%
Normalan opseg Prekomerni procenat visceralne masti

Tezina misi¢ne mase (nemasne telesne mase) zavisi od mnogih faktora, poput stepena 1 tipa fizicke
aktivnosti, pa ne postoji jasan referentni opseg, ali svakako bi trebalo da dominira u telesnoj
kompoziciji, ¢inec¢i vec¢inski deo ukupne telesne mase.

Ukupna telesna voda je ukupna koli¢ina te¢nosti u telu izrazena u procentima od ukupne tezine. A
pozeljni rasponi za zene i muskarce su prikazani u tabeli 7 zelenom bojom.

Tabela 7. Procenat vode u telu u odnosu na pol

Zene
<45% | 45-60 % > 60%
Muskarci
< 50% | 50-65 % | > 65%

Kostana masa je telesni kompartment koji se ne menja u kratkim intervalima (za razliku od ostalih

parametara). (73) Prose¢ne vrednosti koStane mase u odnosu na pol i tezinu prikazane su u tabeli 8.
(73)

Tabela 8. Prosecne vrednosti koStane mase u odnosu na pol i tezinu (73)

Zene Muskarci
Ako je telesna masa < 50 kg: 1,95 kg Ako je telesna masa < 65 kg: 2,65 kg
Ako je telesna masa 50-75kg: 2,5 kg Ako je telesna masa 65 - 95 kg: 3,29 kg
Ako je telesna masa > 75kg: 2,95 kg Ako je telesna masa > 95 kg: 3,69 kg

Obim struka i njegov odnos sa obimom kukova (engl. waist-to-hip ratio, WHR) su antropometrijski
parametri koji se smatraju izuzetno znacajnim nezavisnim prediktorom razvoja hroni¢nih nezaraznih
oboljenja. Povisen WHR znaci poveéan rizik od mozdanog i sr¢anog udara, kao i od nastanka
dijabetesa, posebno ako je taj odnos veci od 0,90 za muskarce i 0,85 za Zene. (74-76)

Ostali obimi, poput obima grudi, sredine nadlaktice i butine su takode od znacaja, posebno za procenu
subkutanog masnog tkiva, ali i za izvedene antropometrijske parametre, poput misic¢ne
cirkumferencije sredine nadlaktice (engl. mid-arm muscle circumference, MAMC). MAMC, pored
obima nadlaktice uzima u obzir i debljinu koznog nabora na istom mestu (engl. triceps skinfold, TSF)
i osim nutritivnog statusa pomaze U proceni rezerve proteina i rizika od malnutricije i slabosti,
posebno kod dece i kod starih. (77-79)
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1.2.2.3. Laboratorijske analize znaCajne za procenu stanja uhranjenosti

Ukupni serumski protein, posebno albumin i prealbumin (transtiretin) tradicionalno se koriste kao
pokazatelji nutritivnog statusa pacijenata. (80-82) U poslednje vreme se daje prednost prealbuminu,
budu¢i da ima kraci zivotni poluvek od albumina, reflektujuéi brze promene u nutritivnom statusu
pacijenata. Medutim, pored ovoga, aktuelna paznja je usmerena i ka ulozi inflamacije kao faktora
rizika za malnutriciju, budu¢i da su inflamatorni signali potentni inhibitori sinteze albumina. Zbog
toga se vrednosti albumina i ostalih proteina u serumu interpretiraju zajedno sa nalazima fizikalnog
pregleda.

Kada je u pitanju ukupan broj limfocita (engl. total lymphocyte count, TLC) i njihova uloga u
malnutriciji, studije su dale kontroverzne rezultate. (83, 84) Ovaj laboratorijski parametar se koristi
tradicionalno za procenu postojanja malnutricije, obi¢no u kombinaciji sa drugim parametrima.
Kuzua i saradnici su pokazali da TLC nije adekvatan pokazatelj malnutricije kod starih pacijenata.
(84)

Transferin se smatra znacajnim indikatorom malnutricije, posebno one uzrokovane smanjenim
unosom proteina. S obzirom na to da i on ima kra¢i poluZivot od albumina, moze biti rani marker
promena nutritivnog statusa. Medutim, na nivo transferina bitno uti€u status gvozda u
organizmuinflamacija. (85, 86)

Retinol-vezujuci protein (engl. retinol-binding protein, RBP) takode spada u serumske proteine koji
su senzitivni indikatori adekvatnosti nutritivne terapije pacijenata. Medutim, treba imati na umu da
na njihove vrednosti u serumu mogu uticati oSte¢enja jetre ili bubrega. (87)

Urea i kreatinin, a posebno njihov medusobni odnos (engl. urea-to-creatinine ratio, UCR), mogu se
koristiti za procenu malnutricije, posebno razgradnje miSi¢a kod pacijenata. Nizak Kreatinin
signalizira gubitak miSi¢ne mase, a visok nivo uree se odnosi na povecanu razgradnju proteina. Tako

povisen UCR ukazuje na katabolizam miSica 1 10$iji ishod lec¢enja, posebno kod kriticno obolelih. (88)

Mada se poremecen lipidni status tradicionalno vezuje za prekomernu teZinu i gojaznost, on je takode
poremecen i kod malnutricije, ali na drugaciji nac¢in — sniZzene su vrednosti ukupnog holesterola,
lipoproteina visoke gustine (engl. high-density lipoprotein, HDL) i lipoproteina niske gustine (low-
density lipoprotein, LDL), a paradoksalno povisene vrednosti ukupnih triglicerida i lipoproteina vrlo
niske gustine (very low-density lipoprotein, VLDL) usled neadekvatne aktivnosti lipoprotein lipaze i
izmenjene intestinalne apsorpcije, $to uti¢e na energiju, imunitet, mozdanu aktivnost, itd. (89)

Negativni bilans azota nedvosmisleno ukazuje na malnutriciju, odnosno na to da organizam gubi vise
proteina nego Sto unosi. Ovo katabolicko stanje nastaje tokom gladovanja, ali i tokom teskih akutnih
oboljenja. (90)

1.2.2.4. Dopunske analize znacajne za procenu stanja uhranjenosti

Gustina paravertebralne muskulature merena na snimcima kompjuterizovane tomografije (CT)
izdvaja se kao posebna dopunska metoda procene miSi¢ne mase i1 Cesto se koristi u klinickim
istrazivanjima. (91)
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2. CILJEVI ISTRAZIVANJA

Ciljevi istraZivanja:

1. 1izvrsiti prediktivnu validaciju GLIM kriterijuma kod pacijenata sa KRK;

2. odrediti specificnost i senzitivnost razlic¢itih kombinacija fenotipskih i etioloskih GLIM
Kriterijuma kod pacijenata sa KRK;

3. utvrditi postojanje nezavisnih faktora rizika koji su u vezi sa stanjem uhranjenosti bolesnika
za nastanak postoperativnih komplikacija nakon operacije kolona i rektuma;

4. proceniti razlike u kvalitetu Zivota pacijenata sa malnutricijom i bez malnutricije nakon
hirurSkog lecenja KRK.
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3. MATERIJAL | METODE

3.1. Tipstudije

IstraZivanje je sprovedeno po tipu prospektivne kohortne studije. Kohortu su €inili svi hospitalizovani
pacijenti u klinicko-bolni¢kom centru “Dr Dragisa MiSovi¢ — Dedinje”, planirani za kolorektalnu
hirurgiju zbog karcinoma.

3.2.  Mesto i period istraZzivanja

Istrazivanje je sprovedeno u Klini¢ko-bolnickom centru “Dr Dragisa Misovi¢ — Dedinje”, Beograd,
na Klinici za hirurgiju; u periodu od 1. juna 2023. godine do 1. juna 2024. godine. U studiju je
ukljuceno 105 bolesnika, koji su praceni preoperativno, intraoperativno, kao i postoperativno tokom
30 dana. Nakon 3 meseca od zavrSene operacije pacijenti su kontaktirani telefonskim putem radi
popunjavanja upitnika o kvalitetu Zivota.

3.3.  Selekcija ispitanika

Kriterijumi za ukljucenje u studiju: svi pacijenti stariji od 18 godina sa dijagnostikovanim primarnim
tumorom debelog creva ili rektuma, hospitalizovani u KBC “Dr Dragisa MiSovi¢ — Dedinje”, u
navedenom periodu.

Kriterijumi za iskljucivanje iz studije: pacijenti koji su operisani kao hitna indikacija, kao i pacijenti
koji su ve¢ imali operaciju kolorektalnog dela digestivnog trakta (ne ukljucujuéi polipektomiju 1
izvodenje rasteretne kolostome do definitivnog hirurskog lecenja). Takode, iskljuceni su svi pacijenti
koji nisu bili u moguénosti da samostalno odgovore na pitanja u upitnicima pre i nakon operacije
zbog mentalne bolesti i/ili redukovanog stanja svesti.

Pacijenti su preoperativno pregledani i svrstani prema nutritivnom statusu u grupu sa malnutricijom
i grupu bez malnutricije. Zatim su poredeni primarni i sekundarni ishodi u ove dve grupe pacijenata.

Kao primarni ishod istrazivanja praena je duzina trajanja hospitalizacije.

Kao sekundarni ishod istrazivanja pracena je pojava postoperativnin komplikacija, koje su definisane
prema Clavien-Dindo Klasifikaciji. (92)

3.4. Eti¢ki principi

Istrazivanje je sprovedeno prema svim principima Etickog komiteta Medicinskog fakulteta
Univerziteta u Beogradu (broj reSenja 25/111-9 od 20.03.2024. godine), kao i Eti¢kog odbora
medicinske ustanove u kojoj je istrazivanje vodeno (reSenje broj /2-2023 od 15.05.2023. godine). Svi
pacijenti su bili upoznati pre pocetka istrazivanja o ciljevima i metodama istrazivanja, te dali pismenu
saglasnost za ucestvovanje u istrazivanju.

3.5.  Instrumenti merenja

Za prikupljanje podataka u svrhu studije konstruisan je poseban upitnik (PRILOG 1), koji je
obuhvatao opste podatke o pacijentu i hospitalizaciji, kao i pacijentovo prac¢enje tokom tri uzastopne
faze.

Od opstih podataka sakupljeni su podaci o polu i uzrastu bolesnika, ASA (engl. American Sosiety
of Anesthesiologists — ASA) statusu, pusackom statusu, zloupotrebi alkohola i zanimanju. Odredena
je primarna lokalizacija tumora i stadijum bolesti prema TNM Klasifikaciji (17). Uzeto je u obzir da
li je preoperativno primenjena hemioterapija i/ili radioterapija.

Procena tezine komorbiditeta vriena je prema Carlsonovom indeksu komorbiditeta. (93) Indeks u
obzir uzima i razli¢ito boduje: postojanje prethodnog infarkta miokarda (1 bod), kongestivnu sr¢anu
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slabost (1 bod), perifernu vaskularnu bolest (1 bod), cerebrovaskularnu bolest (1 bod), demenciju (1
bod), hroni¢nu opstruktivnu bolest pluca (1 bod), bolest vezivnog tkiva (1 bod), ulkusnu bolest (1
bod), blago ostecenje jetre (1 bod), kontrolisani dijabetes (1 bod), hemiplegiju (2 boda),
umereno/tesko ostecenje bubrega (2 boda), dijabetes sa komplikacijama (2 boda), bilo kog tumora 82
boda), leukemiju (2 boda), limfom (2 boda), umereno/tesko ostecenje jetre (2 boda). tumor sa
metastazama (6 bodova), sindrom ste¢ene imunodeficijencije (6 bodova). Bodovi se sabiraju u
ukupnu vrednost Carlsonovog indeksa.

Prva faza pracenja pacijenata podrazumevala je preoperativnu procenu nutritivnog statusa i sastojala
se od antropometrijskog merenja, procene miSi¢ne mase, preoperativnih rezultata laboratorijskih
parametara, dnevnika ishrane i suplementacije, NRS 2002 i MUST skrininga nutritivnog statusa i
procene nutritivnog statusa prema mSGA i prema GLIM kriterijumima. Ovom delu upitnika je dodat
i skrining test za sarkopeniju SARC-F, kao i podaci o preoperativnoj primeni nutritivne terapije i/ili
transfuzije.

Od antropometrijskih merenja svakom ispitaniku vrSena su slede¢a merenja:

telesna teZina

telesna visina

obim struka

obim kukova

obim desne i leve nadlaktice

debljina koznog nabora levog i desnog tricepsa
obim miSi¢ne mase na sredini leve i1 desne nadlaktice

Takode, pomocu vage sa bioimpedancom (Tanita BC 601, Japan) odredeni su:

procenat ukupnog masnog tkiva,
procenat visceralnog masnog tkiva,
tezina miSiéne mase,

tezina koStane mase i

procenat vode u telu.

Za procenu misi¢ne mase i potencijalnog prisustva sarkopenije, pored merenja pomocu bioimpedance
koriS¢ene su 1 dodatne metode.

Rucna dinamometrija bila je prva dopunska metoda za procenu misi¢ne mase, a snaga ru¢nog hvata
(engl. handgrip test) je merena i dominantnom i nedominantom rukom.

Druga dopunska metoda za procenu miSi¢ne mase bilo je merenje gustine paravertebralne
muskulature (i to konkretno m. erector spinae i m. multifidus) procenom snimka kompjuterizovane
tomografije u arterijskoj kontrastnoj fazi, na nivou tre¢eg lumbalnog prsljena (L3), sa leve i desne
strane. VVrednost je izrazena u Hounsfield-ima (HU), a vrednosti ispod SO0HU su smatrane zna¢ajnim
za postavljanje sumnje na gubitak misi¢ne mase.

Parametri koji su mereni preoperativno bili su:

kompletna krvna slika sa leukocitarnom formulom,

ukupni proteini, albumin

C-reaktivni protein

urea, kreatinin

aspartat aminotranferaza (AST), alanin aminotranferaza (ALT)
glukoza

lipidni status pacijenta (ukupni holesterol, HDL, LDL, trigliceridi)
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e gvozde, UIBC (engl. Unsaturated Iron Binding Capacity), TIBC (engl. Total Iron-Binding
Capacity), feritin

e elektroliti: natrijum, kalijum, magnezijum, fosfor, kalcijum, hloridi, bikarbonati

e folna kiselina

e vitamin B12

Pored toga, pacijenti su zamoljeni da se izjasne o tome da li koriste odredenu suplementaciju i koju,
kao i da se sete svog unosa u hrane u poslednjih 24-72 sata.

Kao prvi skrining nutritivnog rizika koris¢en je NRS2002, koji je detaljno opisan u uvodu. Ukoliko
je zbir bio jednak ili ve¢i od 3, pacijentu je preoperativno uklju¢ena nutritivna terapija.

Kao drugi skrining nutritivnog rizika korisé¢en je MUST, takoda opisan u uvodu i posebno prikladan
za onkoloske pacijente. Medutim, u slucaju neslaganja izmedu rezultata ova dva skrining alata,
prednost je data rezultatu NRS2002 kao superiornom.

Nakon skrininga nutritivnog rizika, kod svih pacijenata radena je procena nutritivnog statusa pomocu
dva alata. Umesto standardnog SGA koriS¢ena je njegova modifikovana verzija — mSGA, radi
isklju¢ivanja subjektivne komponente procene stanja uhranjenosti i adekvatne kvantifikacije
rezultata. (94) mSGA se sastoji iz 7 elemenata, koji se boduju prema tezini od 1 do 5.

Elementi mSGA su:

1) gubitak telesne tezine u poslednjih 6 meseci,
2) promene unosa hrane,

3) gastrointestinalni simptomi,

4) funkcionalna sposobnost,

5) komorbiditet,

6) gubitak potkoznog masnog tkiva i

7) znaci gubitka miSi¢ne mase.

Dodatno se procenjuje prisustvo edema i prisustvo ascitesa. Ukupan mSGA skor iznosi 35 i deli
ispitanike u tri kategorije: kategoriju A (7-15, normalna uhranjenost), kategoriju B (16-25, umerena
pothranjenost) i kategoriju C (26-35, teSka pothranjenost).

Stanje uhranjenosti ispitanika je takode procenjivano prema GLIM kriterijumima, takode detaljno
opisanim u uvodu. Uhranjenost je kod ispitanika procenjivana kako prema GLIM Kkriterijumima
generalno, tako i prema svakoj od ukupno 21 kombinacije GLIM kriterijuma.

U ovom istrazivanju mSGA je koriS¢en kao referentni standard u statistickoj obradi, sa kojim su
poredeni rezultati dobijeni GLIM kriterijumima generalno, kao i rezultati dobijeni primenom
razli¢itth kombinacija fenotipskih i etioloskih GLIM kriterijuma, u cilju odredivanja njihove
senzitivnosti 1 specifi¢nosti kod pacijenata sa kolorektalnim karcinomom.

Druga faza pracenja pacijenata odnosila se na intraoperativni tok lecenja i prikupljani su sledeci
podaci:

da li je pacijent preoperativno dobio antibiotsku profilaksu,

da li je pacijent preoperativno dobio antiulkusnu zastitu,

da li je pacijent preoperativno dobio antiemetik,

da li je pacijent preoperativno dobio sredstvo za prevenciju venske tromboze,
da li je pacijent preoperativno dobio ugljenohidratne rastvore,

da li je pacijent preoperativno dobio melatonin,

da li je pacijentu preoperativno u¢injena mehanicka priprema creva,

koji je operativni pristup,

koji je intraoperativni polozaj pacijenta,
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koju vrstu anestezije je pacijent dobio,

da li je data spinalna analgezija,

da li je plasiran epiduralni kateter,

da li je pacijent dobio regionalni blok,

da li je tokom operacije plasiran centralni venski kateter,

da li je tokom operacije pacijentu plasirana arterijska linija,

da li je pacijentu tokom operacije plasirana nazogastri¢na sonda,

da le je pacijentu plasiran urinarni kateter,

da li je pacijentu izvucena stoma (i ako jeste, koja vrsta),

da li su pacijentu plasirani drenovi (i ako jesu, koliko),

da li su tokom operacije koris¢eni vazoaktivni lekovi (vazopresori/inotropi),
da li je tokom operacije koris¢en minimalno invazivni hemodinamski monitoring,
da li je tokom operacije koris¢en monitoring regionalne tkivne oksigenacije,
da li je tokom operacije koris¢en monitoring kortikalne supresije,

da li je bilo potrebe za produzenom mehanickom ventilacijom nakon operacije,
tip operacije,

trajanje operacije,

trajanje anestezije,

ukupna diureza,

procenjeni gubici,

koris¢eni hipnotici,

koriS¢eni analgetici,

koris¢eni misi¢ni relaksanti,

koriS¢eni kristaloidni i koloidni rastvori |

da li je bolesnik dobio transfuziju.

Treca faza pracenja pacijenata odnosila se na postoperativni tok i pojavu eventualnih komplikacija.
VrSene su procene postoperativne gastrointestinalne funkcije, jac¢ine postoperativnog bola,
parenteralnog i enteralnog unosa, kao i laboratorijskih analiza.

Praceno je:

postoperativna primena antibiotika

kada je uklonjena nazogastricna sonda

kada je prvi put auskultatorno detektovana crevna peristaltika (i da li su kori$¢ena sredstva za
njeno pokretanje)

kog postoperativnog dana je pacijent imao prvu stolicu/praznjenje na stomu

kog postoperativnog dana je zapocet peroralni unos

kog dana je uklonjen poslednji dren

da li je postoperativno nastavljena profilaksa duboke venske tromboze (i ako jeste, koliko
dana)

kada je bolesnik vertikalizovan

da li je bolesnik postoperativno dobijao transfuziju

Postoperativne komplikacije su svrstane u razli¢ite kategorije: komplikacije vezane za primenu
parenteralne ishrane, komplikacije vezane za primenu enteralne ishrane, postoperativne hirurske i
druge komplikacije.

Komplikacije su zatim svrstane prema Clavien-Dindo klasifikaciji. (92)

Takode je odredena duzina ukupne hospitalizacije, broj dana provedenih u jedinici
intenzivnog/poluintenzivnog lecenja, kao i ishod le¢enja nakon 30 dana od operacije.
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U proceni kvaliteta Zivota pacijenata koriSé¢ena je kratka forma SF QoL 36 upitnika (PRILOG 2).
(95) Pacijenti su tri meseca nakon zavrSene operacije kontaktirani telefonskim putem radi
popunjavanja upitnika koji se sastoji iz 36 pitanja koja se odnose na razliite aspekte zivota, a pomazu
u proceni kvaliteta Zivota u osam zasebnih domena, kao i proceni promene kvaliteta Zivota generalno.

3.6.  Statisti¢ka analiza

Za statisticku obradu podataka koriS¢ene su metode deskriptivne i inferencijalne statistike.
Kontinuirane varijable prikazane su merama centralne tendencije (aritmeticka sredina i medijana) i
merama varijabiliteta (standardna devijacija, minimalna i maksimalna vrednost), u zavisnosti od
prirode raspodele podataka. Kategorijske varijable prikazane su apsolutnim i relativnim
frekvencijama.

Statisticka analiza izvrSena je kori§¢enjem programa IBM SPSS Statistics 27 (SPSS Inc., Chicago,
IL, SAD). Normalnost raspodele kontinuiranih varijabli procenjena je Kolmogorov-Smirnov testom.
Za poredenje kontinuiranih varijabli izmedu dve nezavisne grupe (ispitanici sa i bez postoperativnih
komplikacija) koris¢en je Studentov t-test za nezavisne uzorke u sluc¢aju normalne raspodele
podataka, odnosno Mann-Whitney U test za varijable koje nisu pratile normalnu raspodelu.
Povezanost izmedu kontinuiranih i ordinalnih varijabli procenjivana je primenom Spearmanove
korelacione analize. U cilju procene dijagnosti¢ke tacnosti GLIM kriterijuma, mSGA je kori$¢en kao
referentna metoda za procenu nutritivnog statusa. Za razlic¢ite kombinacije fenotipskih i etioloSkih
GLIM kriterijuma izracunate su vrednosti senzitivnosti i specificnosti. Poredenje klasifikacije
nutritivnog statusa dobijene primenom mSGA i GLIM kriterijuma izvrSeno je pomocu 2x2
kontingencionih tabela. Saglasnost izmedu razli¢itih dijagnostickih metoda procenjivana je
McNemarovim testom i Kohenovim Kapa koeficijentom. Ja¢ina saglasnosti interpretirana je prema
standardnim vrednostima Kapa koeficijenta. U cilju identifikacije potencijalnih faktora rizika za
nastanak postoperativnih komplikacija sprovedena je univarijantna analiza. Varijable koje su u
univarijantnoj analizi pokazale povezanost sa ishodom na nivou p<0,2, kao i klini¢ki relevantne
varijable, uklju¢ene su u multivarijantni model logisticke regresije. Multivarijantna logisticka
regresiona analiza kori§¢ena je za utvrdivanje nezavisnih prediktora postoperativnih komplikacija.
Rezultati su prikazani kao odnos Sansi (odds ratio, OR) sa 95% intervalom poverenja (95% CI).
Statisticka zna¢ajnost modela procenjena je pomocu Omnibus testa, dok je objasnjena varijansa
modela izrazena Nagelkerke R? koeficijentom. Prilagodenost modela procenjena je Hosmer-
Lemeshow testom. Statisti¢ki zna¢ajnim smatrane su vrednosti p<0,05.
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4. REZULTATI

4.1. Rezultati deskriptivne statistike

Za potrebe deskriptivne statistike i preoperativnu procenu stanja uhranjenosti u obzir je uzeto svih
105 pacijenata ukljucenih u studiju.

Osnovne karakteristike ispitanika prikazane su u tabeli 9.

Tabela 9. Osnovne karakteristike ispitanika

Karakteristika Srednja vrednost + SD / broj (%)

Starost (godina) 66,3 +12,1
Pol (muski) 64 (60,4%)

Carlsonov indeks komorbiditeta 5,23 £2,69 (min 0, max 12)
Indeks telesne mase (kg/m?) 255+4,6

<18.5 4 (3,8%)

18.5-24.9 52 (49,5%)
25-29.9 31 (29,5%)
>30 18 (17,2%)

Lokalizacija primarnog tumora

Cekum 15 (14,3%)
Ascendentni kolon 8 (7,6%)
Hepaticna fleksura 6 (5,7%)
Transverzalni kolon 5 (4,8%)
Splenicna fleksura 4 (3,8%)
Descendentni kolon 6 (5,7%)

Sigmoidni kolon 30 (28,6%)
Rektosigmoidni prelaz 5 (4,8%)
Rektum 26 (24,7%)
Stadijum bolesti
I 37 (35,2%)
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lla 15 (14,3%)

b 1 (0,9%)

llc 2 (1,9%)

1E 2 (1,9%)
b 17 (16,2%)

Preoperativno lecenje

Bez 96 (91,4%)

Hemioterapija 8 (7,6%)

Hemioterapija i radioterapija 2 (1,9%)
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4.2. Incijalna procena uhranjenosti

Inicijalne procene uhranjenosti prema mMSGA i prema GLIM kriterijumima prikazane su u

tabelama 10 11.

Tabela 10. Procena uhranjenosti prema mSGA-a (Malnutricija: DA ili NE)

Procenat

Normalno uhranjeni

Malnutricija

Ukupno

Tabela 11. Procena uhranjenosti prema GLIM kriterijumima (Malnutricija: DA ili NE)

Procenat

Normalno uhranjeni
Malnutricija

Ukupno

Procena uhranjenosti prema razli¢itim kombinacijama GLIM Kkriterijuma

Procena uhranjenosti prema razli¢itim kombinacijama GLIM kriterijuma prikazana je na tabeli 12.

Tabela 12. Procena uhranjenosti prema razli¢itim kombinacijama GLIM Kkriterijuma

Kombinacija GLIM Normalno uhranjeni n (%) U malnutriciji n (%)
kriterijuma
FIEA 66 (62,9%) 39 (37,1%)
F1EB 51 (48,6%) 54 (51,4%)
F2EA 91 (86,7%) 14 (13,3%)
F2EB 87 (82,9%) 18 (17,1%)
F3EA 83 (79%) 22 (21%)
F3EB 82 (78,1%) 23 (21,9%)
F12EA 65 (61,9%) 40 (38,1%)
F12EB 49 (46,7) 56 (53,3%)
F13EA 63 (60%) 42 (40%)
F13EB 48 (45,7%) 57 (54,3%)
F23EA 80 (76,2%) 25 (23,8%)
F23EB 75 (71,4%) 30 (28,6%)
F12EAB 49 (46,7%) 56 (53,3%)
F13EAB 48 (45,7%) 57 (54,3%)
F23EAB 74 (70,5%) 31 (29,5%)

24




F123EAB 47 (44,8%) 58 (55,2%)
F123EA 63 (60%) 42 (40%)
F123EB 47 (44,8%) 58 (55,2%)
F1IEAB 51 (48,6%) 54 (51,4%)
F2EAB 87 (82,9%) 18 (17,1%)
F3EAB 82 (78,1%) 23 (21,9%)

Objasnjenje: Fenotipski kriterijumi: F1 — nevoljni gubitak tezine, F2 — nizak indeks telesne mase, F3
— smanjena miSi¢na masa; Etioloski kriterijumi: EA — Smanjeni unos hrane ili asimilacija, EB —
inflamacija.

4.3. Rezultati kolorektalne hirurgije
4.3.1. Vrste operacija

Tokom boravka u bolnici i preoperativne pripreme, za 4 pacijenata je doneta konzilijarna odluka da
se operacija odloZi, te oni nisu inicijalno operisani. Na slici 3 graficki su prikazani procenti razli¢itih
vrsta koloproktoloskih operacija u€injenih na uklju¢enom uzorku.

= Leva hemikolektomija = Desna hemikolektomija = Prednja niska resekcija rektuma

Protektivna kolostomija = Miles-ova operacija = Ostale operacije

Slika 3. Vrste izvrSenih koloproktoloskih operacija na ispitivanom uzorku

4.3.2. Postoperativne komplikacije

Od 101 operisanih bolesnika, 58 je bilo bez komplikacija, dok je njih 43 imalo barem jednu vrstu
komplikacije. Na slici 4 graficki su prikazane vrste postoperativnih komplikacija po uéestalosti.
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= Bez komplikacija = Infekcija operativne rane

= Bolni¢ka pneumonija Postopoerativni delirijum ili kognitivni deficit
= Krvarenje = |leus
= Ostalo

Slika 4. Vrste najéescih postoperativnih komplikacija prikazane po ucestalosti

Komplikacije su podeljene prema Clavien-Dindo klasifikaciji i grafi¢ki prikazane na slici 5.

= Bez komplikacija = Gradus| = Gradus Il Gradus Illa = Gradus Illb

Slika 5. Postoperativne komplikacije prema Clavien-Dindo klasifikaciji

Uzevsi u obzir Clavien-Dindo klasifikaciju hirurSkih komplikacija, stvorena je nova, zavisna
dihotomna varijabla: bez postoperativnih komplikacija i sa postoperativnim komplikacijama. Ova
varijabla je koriSc¢ena za treci cilj istrazivanja — utvrdivanje postojanja nezavisnih faktora rizika koji
su u vezi sa stanjem uhranjenosti bolesnika za nastanak postoperativnih komplikacija nakon operacije
kolona i rektuma.

Statisticka analiza je pokazala da su se postoperativne komplikacije javile kod 43,1 % normalno

uhranjenih bolesnika, i kod 41,4 % bolesnika sa malnutricijom bez postojanja statisticki znacajne
razlike (x*=0,024; df=1; p=0,877, Tabela 13).



Tabela 13. Povezanost nutritivnog statusa i pojave postoperativnih komplikacija.

Procena nutritivnog Bez komplikacija n Sa komplikacijama n Ukupno n
statusa (%) (%) (%)
Normalna uhranjenost 41 (56,9) 31 (43,1) 72 (100,0)
Malnutricija 17 (58,6) 12 (41,4) 29 (100,0)
Ukupno 58 (57,4) 43 (42,6) 101 (100,0)
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4.4. Prediktivna validacija glim kriterijuma kod bolesnika sa kolorekatlnim
karcinomom — rezultati Mann Whitney U testa

Za procenu povezanosti malnutricije 1 duzine hospitalizacije uzeto je u obzir 84 pacijenata, dok su
iskljuc¢eni neoperisani i oni bolesnici kod kojih je uradena manja intervencija (poput kolostomije ili
eksploracije sa biopsijom), budu¢i da se nakon njih pacijenti kra¢e zadrzavaju na intrahospitalnom
le€enju.

Mann Whitney U test je pokazao da postoji statisticki znacajna razlika u prosecnoj duzini
hospitalizacije kod pothranjenih pacijenata kako prema mSGA kriterijumima, tako i prema GLIM
Kriterijumima generalno (prosec¢na duzina hospitalizacije bila je zna¢ajno veca u grupi pacijenata sa
malnutricijom, p<0,05).

Zatim je ispitivana statisticka znacajnost u prosecnoj duzini hospitalizacije u odnosu na prisustvo
malnutricije prema razlicitim kombinacijama GLIM Kkriterijuma.

Mann Whitney U test je pokazao da postoji statisticki znacajna razlika u prosecnoj duZini
hospitalizacije u odnosu na prisustvo malnutricije prema odredenim kombinacijama GLIM
kriterijuma, $to je prikazano u tabeli 14, u kojoj su kombinacije GLIM kriterijuma podeljene na one
koje su pokazale statisti¢ki znacajnu razliku (p<0,01 ili p<0,05) u odnosu na prisustvo malnutricije
po konkretnim kriterijjumima i na one koje nisu pokazale statisticki znacajnu razliku medu
ispitanicima sa malnutricijom (za odredenu kombinaciju GLIM kriterijuma) 1 bez nje.

Tabela 14. Kombinacije GLIM kriterijuma podeljene prema statistickoj znacajnosti u prose¢noj
duZini hospitalizacije u odnosu na prisustvo malnutricije

GLIM kombinacije koje su pokazale statisti¢ki znacajnu GLIM kombinacije koje su
razliku nisu pokazale statisticki
znacajnu razliku
p<0,01 p<0,05 p>0,05
F1EA F1EB F2EA
F3EA F12EA F2EB
F3EB F13EB F12EB
F13EA F23EA F12EAB
F123EA F23EB F2EAB
F3EAB F13EAB
F23EAB
F123EAB
F123EB
F1EAB
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U tabeli 15. prikazane su konkretne vrednosti Mann Whitney U testa za mSGA, GLIM Kkriterijume
generalno, kao i za svaku kombinaciju GLIM kriterijuma posebno.

Tabela 15. Duzina hospitalizacije u odnosu na mSGA, GLIM kriterijume generalno, kao i na
razli¢ite kombinacije GLIM Kriterijuma za procenu malnutricije

Procena uhranjenosti prema mSGA

Stat. znacajnost (p)

Duzina hospitalizacije | Malnutricija Normalno U=882,00; p=0,040
(AS = SD/Prosecan uhranjeni
rang) 51,59 39,27
Procena uhranjenosti prema GLIM Stat. znacajnost (p)
generalno
Duzina hospitalizacije | Malnutricija Normalno U=1139,50; p=0,018
(AS = SD/Prosecan uhranjeni
rang) 48,32 35,78
Malnutricija prema GLIM F1EA Stat. znacajnost (p)
Duzina hospitalizacije | Malnutricija Normalno U=1039,50; p=0,009
(AS = SD/Prosecan uhranjeni
rang) 52,50 37,76
Malnutricija prema GLIM F1EB Stat. znacajnost (p)
Duzina hospitalizacije | Malnutricija Normalno U=1119,00; p=0,032
(AS £ SD/Prosecan uhranjeni
rang) 48,29 36,98
Malnutricija prema GLIM F2EA Stat. znacajnost (p)
Duzina hospitalizacije | Malnutricija Normalno U=447,50; p=0,281
(AS £ SD/Prosecan uhranjeni
rang) 50,25 41,45
Malnutricija prema GLIM F2EB Stat. znacajnost (p)
Duzina hospitalizacije | Malnutricija Normalno U=536,50; p=0,574
(AS = SD/Prosecan uhranjeni
rang) 45,82 41,84
Malnutricija prema GLIM F3EA Stat. znacajnost (p)
Duzina hospitalizacije | Malnutricija Normalno U=711,00; p=0,008
(AS = SD/Prosecan uhranjeni
rang) 58,29 39,34
Malnutricija prema GLIM F3EB Stat. znacéajnost (p)
Duzina hospitalizacije | Malnutricija Normalno U=758,00; p=0,005
(AS £ SD/Prosecan uhranjeni
rang) 58,53 39,01
Malnutricija prema GLIM F12EA Stat. znacéajnost (p)
Duzina hospitalizacije | Malnutricija Normalno U=1042,50; p=0,013
(AS £ SD/Prosecan uhranjeni
rang) 51,73 37,88
Malnutricija prema GLIM F12EB Stat. znacajnost (p)
Duzina hospitalizacije | Malnutricija Normalno U=1085,00; p=0,066
(AS = SD/Prosecan uhranjeni
rang) 47,23 37,54

Malnutricija prema GLIM F13EA

Stat. znacajnost (p)
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Duzina hospitalizacije | Malnutricija Normalno U=1127,00; p=0,003
(AS £ SD/Prosecan uhranjeni
rang) 53,07 36,63
Malnutricija prema GLIM F13EB Stat. znacajnost (p)
Duzina hospitalizacije | Malnutricija Normalno U=1164,50; p=0,010
(AS = SD/Prosecan uhranjeni
rang) 48,97 35,39
Malnutricija prema GLIM F23EA Stat. znacajnost (p)
Duzina hospitalizacije | Malnutricija Normalno U=783,00; p=0,017
(AS = SD/Prosecan uhranjeni
rang) 55,06 39,31
Malnutricija prema GLIM F23EB Stat. znacajnost (p)
Duzina hospitalizacije | Malnutricija Normalno U=884,00; p=0,038
(AS £ SD/Prosecan uhranjeni
rang) 51,68 39,24
Malnutricija prema GLIM F12EAB Stat. znacajnost (p)
Duzina hospitalizacije | Malnutricija Normalno U=1085,00; p=0,066
(AS £ SD/Prosecan uhranjeni
rang) 47,23 37,54
Malnutricija prema GLIM F13EAB Stat. znacajnost (p)
Duzina hospitalizacije | Malnutricija Normalno U=1164,50; p=0,010
(AS = SD/Prosecan uhranjeni
rang) 48,97 35,39
Malnutricija prema GLIM F23EAB Stat. znacajnost (p)
Duzina hospitalizacije | Malnutricija Normalno U=884,00; p=0,038
(AS = SD/Prosecan uhranjeni
rang) 51,68 39,24
Malnutricija prema GLIM F123EAB Stat. znacajnost (p)
Duzina hospitalizacije | Malnutricija Normalno U=1139,50, p=0;018
(AS £ SD/Prosecan uhranjeni
rang) 48,32 35,78
Malnutricija prema GLIM F123EA Stat. znacajnost (p)
Duzina hospitalizacije | Malnutricija Normalno U=1127,00; p=0,003
(AS £ SD/Prosecan uhranjeni
rang) 53,07 36,63

Malnutricija prema GLIM F123EB

Stat. znacajnost (p)

Duzina hospitalizacije | Malnutricija Normalno U=1139,50; p=0,018
(AS = SD/Prosecan uhranjeni
rang) 48,32 35,78
Malnutricija prema GLIM F1EAB Stat. znacajnost (p)
Duzina hospitalizacije | Malnutricija Normalno U=1119,00; p=0,032
(AS = SD/Prosecan uhranjeni
rang) 48,29 36,98
Malnutricija prema GLIM F2EAB Stat. znacajnost (p)
Duzina hospitalizacije | Malnutricija Normalno U=536,50; p=0,574
(AS £ SD/Prosecan uhranjeni
rang) 45,82 41,84
Malnutricija prema GLIM F3EAB Stat. znacajnost (p)
Malnutricija Normalno U=758,00; p=0,005
uhranjeni
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Duzina hospitalizacije
(AS = SD/Prosecan
rang)

58,53

39,01

*AS — aritmeticka sredina, SD — standardna devijacija
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4.5. Odredivanje specifi¢nosti i senzitivnosti razlic¢itih kombinacija fenotipskih i
etioloskih glim Kkriterijuma kod pacijenata sa KRK — rezultati McNemarovog testa
i Kohenovog Kapa koeficijenta

S obzirom na to da je procena uhranjenosti pacijenata vrSena preoperativno, u statistiCku obradu
vezanu sa senzitivnost i specifi¢nost GLIM kriterijuma uslo je svih 105 ispitanika. Kao referentna
metoda koriS¢ena je mSGA procena nutritivnog statusa.

Najpre je izvrSena validacija GLIM kriterijuma u celini, nakon ¢ega su analizirane pojedinac¢ne
kombinacije fenotipskih i etioloSkih GLIM kriterijuma. Za svaku kombinaciju odredene su
vrednosti senzitivnosti, specifi¢nosti, McNemarovog testa i Kohenovog Kapa koeficijenta (Tabela
16, Slika 6).

GLIM Kriterijumi su u celini pokazali visoku senzitivnost (96,97%) i umerenu specificnost
(63,89%) u odnosu na mSGA kao referentnu metodu. McNemarov test pokazao je statisticki
znacajnu razliku izmedu GLIM 1 mSGA klasifikacije (p<0,001), dok je Kappa koeficijent ukazao na
umerenu saglasnost izmedu metoda (k=0,505; p<0,001).

Analiza pojedinac¢nih kombinacija GLIM kriterijuma pokazala je znacajne razlike u dijagnostickim
performansama. Najvecu senzitivnost pokazale su kombinacije F12EB, F13EB, F123EB, F12EAB,
F13EAB i F123EAB (96,97%), ali uz nizu specifi¢nost (63—-67%). Nasuprot tome, kombinacije
F2EA, F2EB 1 F3EA pokazale su visoku specifi¢nost (>90%), ali nisku senzitivnost (<52%).

Kombinacije GLIM kriterijuma koje su istovremeno pokazale senzitivnost i specificnost iznad 80%
bile su F1EA, F12EA, F13EA i F123EA, pri ¢emu je najbolji odnos senzitivnosti i specifi¢nosti
zabelezen za kombinaciju F12EA (senzitivnost 84,85%; specificnost 83,33%).

Poredenje nutritivnog statusa procenjenog pomoc¢u mSGA 1 razli¢itih kombinacija GLIM
kriterijuma pokazalo je da prema McNemarovom testu statisti¢ki znacajne razlike nisu utvrdene za
kombinacije FIEA, F3EB, F12EA, F13EA, F23EA, F23EB, F23EAB, F123EA i F3EAB (p>0,05)
Sto ukazuje na slaganje u klasifikaciji nutritivnog statusa izmedu ovih metoda. Za sve ostale
kombinacije GLIM kriterijuma utvrdena je statisti¢ki znacajna razlika u odnosu na mSGA (p<0,05).

Saglasnost izmedu mSGA 1 GLIM kriterijuma procenjena pomocu Kappa statistike bila je statisticki
znacajna za sve analizirane kombinacije (p<0,001), pri ¢emu je nivo saglasnosti varirao od slabe do
dobre. Najvisi stepen saglasnosti zabeleZen je za kombinacije F12EA (k=0,645), F1EA (x=0,621) 1
F13EA (k=0,609), sto ukazuje na dobru saglasnost sa mSGA procenom. Umerena saglasnost
registrovana je za vecinu preostalih kombinacija (k~0,47-0,53), dok je najniZi nivo saglasnosti
uocen kod kombinacija koje uklju¢uju smanjenu misi¢nu masu bez dominantnog prisustva drugih
kriterijuma (npr. F2EA, «=0,398; F2EB i F3EA, k~0,370).

Tabela 16. Senzitivnost i specifi¢nost GLIM kriterijuma u celini i razli¢itih kombinacija fenotipskih i
etioloskih GLIM kriterijuma kod pacijenata sa KRK

GLIM Senzitivnost Specifi¢nost McNemar p Kappa
kombinacija (%) (%)

GLIM u celini 96,97 63,89 <0,001 0,505

F1EA 81,82 83,33 0,238 0,621

F1EB 93,94 68,05 <0,001 0,505

F2EA 36,36 97,22 <0,001 0,398

F2EB 39,39 93,05 0,004 0,370

F3EA 51,51 93,05 <0,001 0,370

F3EB 51,51 91,67 0,052 0,470

F12EA 84,85 83,33 0,143 0,645
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F12EB 96,97 66,67 <0,001 0,535
F13EA 84,85 80,55 0,064 0,609
F13EB 96,97 65,28 <0,001 0,520
F23EA 57,58 91,67 0,115 0,527
F23EB 60,60 86,11 0,678 0,479
F12EAB 96,97 66,67 <0,001 0,535
F13EAB 96,97 65,28 <0,001 0,520
F23EAB 63,64 86,11 0,832 0,506
F123EAB 96,97 63,89 <0,001 0,505
F123EA 84,85 80,55 0,064 0,609
F123EB 96,97 63,89 <0,001 0,505
F1EAB 93,94 68,05 <0,001 0,529
F2EAB 39,39 93,05 0,004 0,370
F3EAB 51,51 91,67 0,052 0,470
100%
80%
—. B0%
=
> 40%
20% | | ‘
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Slika 6. Senzitivnost i specifi¢nost GLIM kriterijuma u celini i razli¢itih kombinacija fenotipskih i etioloskih
GLIM kriterijuma kod pacijenata sa KRK. GLIM kriterijumi su navedeni prema opadajucoj senzitivnosti.

Ovo implicira da su, za procenu nutritivnog statusa hirurskih bolesnika sa kolorektalnim
karcinomom, najvazniji GLIM Kkriterijumi nevoljni gubitak telesne mase i smanjen unos ili
asimilacija hrane (bududi da se pojavljuju u sve tri pomenute kombinacije GLIM Kriterijuma).
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4.6. UTVRDIVANJE POSTOJANJA NEZAVISNIH FAKTORA RIZIKA KOJI SU U
VEZI SA STANJEM UHRANJENOSTI BOLESNIKA ZA NASTANAK
POSTOPERATIVNIH KOMPLIKACIJA NAKON OPERACIJE KOLONAI
REKTUMA — KREIRANJE MODELA | MULTIVARIJANTNA LOGISTICKA
REGRESIONA ANALIZA

U cilju identifikacije faktora povezanih sa pojavom postoperativnih komplikacija sprovedena je
univarijantna analiza (Tabele 17 i 18). Statisticki znaCajna povezanost dobijena je izmedu
postoperativnin komplikacija i TSF (desno i levo), ukupnog NRS 2002 skora, kao i koncentracije
albumina. Ostali analizirani parametri nisu pokazali statisti¢ki zna¢ajnu povezanost.

Tabela 17. Univarijantna analiza faktora povezanih sa postoperativnim komplikacijama primenom
Mann-Whitney U testa

Bez postoperativnih Sa postopetativnim
komplikacija komplikacijama
Parametar o p vrednost
Medijana (najmanja-najveca Medijana (najmanja-najveca
vrednost) vrednost)

ITM (kgim?) 26,30 (15,40-39,38) 25,90 (17,30-36,10) 0,630
TSF desno (cm) 1,45 (0,5-24,0) 0,90 (0,2-3,0) 0,013
TSF levo (cm) 1,50 (0,4-24,0) 1,00 (0,1-3,4) 0,004
Misiéna snaga desno
(kg) 23,90 (8-66) 25,60 (11-35) 0,515
?ﬁ;s)lcna snaga levo 21,55 (9-54) 24,60 (12-35) 0,630
NRS 2002 skor 1,50 (1-5) 2,00 (1-5) 0,024
MUST skor 0,50 (0-4) 2,00 (0-6) 0,317
Feritin (ng/mL) 51,50 (5-575) 74,00 (3-296) 0,406
Folna kiselina

15,00 (9-47 19,00 (1-54 0,857
(ng/ml) (547 (1-59
Vitamin B12 (pg/mL) 191,00 (111-466) 162,00 (110-738) 0,636
Urea (mmol/L) 5,10 (2,0-9,7) 5,60 (1,3-69,0) 0,279
Limfociti (x10 9 /L) 1,82 (0,82-3,77) 1,64 (0,62-2,73) 0,175
MSGA 1,00 (1-2) 1,00 (1-2) —

*ITM — Indeks telesne mase, TSF — debljina koZznog nabora tricepsa, NRS 2002 — Skrining nutritivnog rizika
2002, MUST - Univerzalni test skrininga malnutricije, mSGA — modifikovana Subjektivna globalna procena
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Tabela 18. Univarijantna analiza faktora povezanih sa postoperativnim komplikacijama primenom

Studentovog t testa

Bez postoperativnih

Sa postopetativnim

Parametar komplikacija komplikacijama p vrednost
Aritmeti¢ka sredina £ SD Aritmeti¢ka sredina + SD

Obim struka (cm) 02,43 + 13,22 03,89 + 12,86 0,925
MAMC desno (cm) 24,67 £ 4,65 25,83 £ 4,63 0,285
MAMC levo (cm) 24,60 + 4,58 25,30 +£4,71 0,626
Gustina
paravertebralne 36,90 + 16,36 39,38 + 11,29 0,564
muskulature desno
(HU)
Gustina
paravertebralne 39,46 + 16,81 39,97 + 11,93 0,867
muskulature levo
(HU)
Albumin (g/L) 40,59 + 7,25 37,67 £6,77 0,024

*MAMC — obim mi$i¢ne mase sredine nadlaktice

U multivarijantni model ukljucene su varijable sa p<0,2: TSF desno, TSF levo, NRS 2002, albumin,
limfociti i mMSGA skor. Rezultati logisticke regresione analize pokazali su da je preoperativni nivo
albumina jedini nezavisni prediktor postoperativnih komplikacija odnosno da su vise vrednosti
albumina povezane sa manjim riziokm od postoperativnih komplikacija (Tabela 19, Slika 7).

Tabela 19. Multivarijantna logisticka regresiona analiza odabranih parametara za prisustvo
postoperativnih komplikacija.

Parametar B p vrednost OR 95% ClI
TSF desno -0,092 0,931 0,912 0,112-7,398
TSF levo -0,814 0,456 0,443 0,052-3,762
NRS 2002 0,278 0,306 1,321 0,775-2,251
Albumin -0,089 0,034 0,915 0,842-0,993
Limfociti 0,206 0,573 1,229 0,600-2,515
mSGA -0,100 0,231 0,904 0,767-1,066
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Slika 7. Multivarijantna logistiCka regresiona analiza odabranih parametara za prisustvo
postoperativnih komplikacija.

Model logisticke regresije bio je statisticki znacajan (y*>=15,266; p=0,018), Sto ukazuje da skup
ukljuéenih varijabli doprinosi predikciji postoperativnih komplikacija. Nagelkerke R? iznosio je
0,206, sto ukazuje da model objasnjava 20,6% varijanse. To znac¢i da se ovim kreiranim modelom
moze objasniti oko 21% postoperativnih komplikacija, dok se ostalih 79% komplikacija objasnjava
nekim drugim faktorima koji mogu uticati na pojavu postoperativnih komplikacija. Hosmer—
Lemeshow test pokazuje da nema statisticki znacajne razlike izmedu predvidenih i opaZenih
vrednosti, §to znaéi da je model dobro prilagoden (Tabela 20, > = 10,828, p =0,212).

Tabela 20. Procena kvaliteta modela

Parametar Vrednost
Omnibus test (%) 15,266
Omnibus test (p) 0,018

Nagelkerke R? 0,206
Hosmer—Lemeshow (?) 10,828
Hosmer—Lemeshow (p) 0,212
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4.7. ISPITIVANJE RAZLIKA U KVALITETU ZIVOTA PACIJENATA SA
MALNUTRICIJOM I BEZ MALNUTRICIJE NAKON HIRURSKOG LECENJA
KRK

4.7.1. Rezultati upitnika o kvalitetu Zivota

Za utvrdivanje kvaliteta Zivota nakon operacije KRK 1 boravka u bolnici koris¢en je standardizovani
upitnik SF QoL 36. Ucesnici studije su kontaktirani telefonskim putem i usmeno odgovarali na
postavljena pitanja. Upitnik je popunjen za ukupno 53 ucesnika, ostali se nisu odazvali telefonskom
pozivu.

U skladu sa pravilima bodovanja, svakoj stavci iz upitnika dodeljena je numeri¢ka vrednost na skali
od 0 do 100, pri ¢emu 0 predstavlja najnizi, a 100 najvis$i mogucéi nivo funkcionalnosti pacijenta.
Vrednosti odgovora su zatim objedinjene u osam domena ukupnog zdravstvenog stanja pacijenta,
nakon Cega je za svaki domen izraCunata prose¢na vrednost. Promena opSteg zdravstvenog stanja
izraCunata je primenom posebnog algoritma koji ukljucuje rezultate svih osam domena. Dobijene
vrednosti od 50 i niZe smatrane su klinicki znacajnim.

Rezultati upitnika po zdravstvenim domenima su prikazani na slede¢im grafikonima (Slika 8-16).

= 100% = 95% = 90% 85% m80% ®m75% m70% m65% m60%
m55% m40% m35% m30% =25% 20% 15% ®10% =5%

Slika 8. Fizicka funkcionalnost ispitanika nakon operacije



= 100% =50% =25% =0%

Slika 9. Ogranicenje usled fizickog stanja ispitanika nakon operacije

= 100% =66.70% =33.30% = 0%

Slika 10. Ogranicenje usled emocionalnog stanja ispitanika nakon operacije
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Slika 11. Nivo energije ispitanika nakon operacije

v
%

=68% ®m60% =56% =52% w48% m44% wm40% = 32%

Slika 12. Emocionalno dobrostanje ispitanika nakon operacije



»

= 100% =875 m75% =62.50% m50% m=25.00% m37.50% m12.50%

Slika 13. Socijalno funkcionisanje ispitanika nakon operacije

o

= 100% = 90% = 80% = 77.50% = 75% = 67.50% m 65% = 55% m45% m42.50% = 32.50% = 22.50%

Slika 14. Stepen odsustva bola kod ispitanika nakon operacije

(Objasnjenje: Veci rezultat — manje bola)
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®100% = 95% = 90% = 85% m80% m75% m70% m65% m60%
=55% m50% mw45% w40% =30% =25% = 15% = 10%

Slika 15. Opste zdravlje ispitanika nakon operacije

v

= 100% = 75% =50% =25% m0%

Slika 16. Promena zdravlja ispitanika nakon operacije

(Objasnjenje: veci rezultat — manja promena)
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4.7.2. Uporedivanje rezultata upitnika o kvalitetu Zivota izmedu bolesnika sa
malnutricijom i bez nje

Konac¢no, svaki od osam zdravstvenih domena, kao i ukupna promena zdravlja, uporedeni su kod
pacijenata koji su preoperativno bili u malnutriciji sa onima koji su preoperativno imali normalnu
uhranjenost (Tabela 21, Slika 17).

Tabela 21. Kvalitet zivota nakon hirurske intervencije kod ispitanika sa i bez malnutricije.

Parametar Normalna uhranjenost Malnutricija Mann-  p vrednost
Medijana (najmanja- Medijana (najmanja-  Whitney U
najveca vrednost) najveca vrednost)
Fizicka 80,00 (5-100) 72,50 (5-100) 2675 0,370

funkcionalnost

Ogranicenje usled
fizickog stanja 100,00 (0-100) 75,00 (0-100) 265.5 0,296
ispitanika

Ogranicenje usled
emocionalnog 100,00 (0-100) 100,00 (0-100) 281.5 0,374
stanja ispitanika

Nivo energije 65,00 (40-85) 65,00 (35-75) 935.0 0.126
ispitanika ’
Emocionalno

dobrostanje 48,00 (40-60) 52,00 (32-68) 273.0 0,422
ispitanika

Socijalno

funkcionisanje 87,50 (12,5-100) 75,00 (37,5-100) 2815 0,514
ispitanika

Stepen odsustva 100,00 (22,5-100) 78,75 (32,5-100) 294.0 0669
bola kod ispitanika ’

Opste zdravlje 65,00 (10-100) 65,00 (10-100) 975.0 0.451
ispitanika ’

Promena zdravlja 50,00 (0-100) 50,00 (0-100) 997 5 0.203
ispitanika ’
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Profil kvaliteta zivota prema nutritivhom statusu
(Prikaz vrednosti medijana)
Fizicka
funkcionalnost

Promena Ogranic¢enje
zdravlja fizicko stanje

Opste Ogranic¢enje
zdravlje emocionalno

Odsustvo
bola

Nivo energije
ispitanika

Socijalno Emocionalno
funkcionisanje dobrostanje

— Normalna uhranjenost - Malnutricija

Slika 17. Profil kvaliteta zivota nakon hirurske intervencije prema nutritivnomstatusu. Prikaz vrednosti
medijana.
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5. DISKUSIJA

Rezultati deskriptivne statistike ukazuju na to da je prose¢na starost bolesnika ukljucenih u
istrazivanje bila 66,3 godine 1 da je oboljenje bilo nesto ¢eS¢e medu osobama muskog pola (60,4%).
Lokalizacija primarnog tumora je najcesce bila u sigmoidnom kolonu (kod 30 bolesnika, 28,6%) i
rektumu (26 bolesnika, 24,7%). Cekum je bio zahvacen kod 15 (14,3%) ispitanika.Dobijeni rezultati
se umnogome slazu sa statistikom kolorektalnog karcinoma u Sjedinjenim Americkim Drzavama
godina, $to se podudara sa rezultatima naSe studije. U ovom uzrastu, karcinom je ¢e$ée bio
lokalizovan u kolonu nego u rektumu i u SAD i u nasoj studiji. Takode, veca je ucestalost
kolorektalnog karcinoma bila medu muskarcima nego medu zenama, kao i u nasoj studiji.

Kod 37 bolesnika (35,2%) u nasoj studiji KRK je prepoznat u | stadijumu bolesti, dok je kod 15
bolesnika (14,3%) prepoznat u lla stadijumu. Pomenuta studija iz SAD pokazuje da se u americkoj
populaciji incidenca prvog stadijuma KRK vremenom kretala od 31% do 41%, $to se objasnjava
boljom organizacijom preventivnog skrininga u toj drzavi tokom vremena. (96) Svakako su rezultati
nase studije u skladu sa rezultatima iz SAD 1 relativno zadovoljavaju¢i, budu¢i da rano otkrivanje 1
prepoznavanje karcinoma debelog creva ili rektuma u poéetnom stadijumu daje bolje rezultate u
lecenju, kao i vecu stopu petogodisnjeg prezivljavanja. (17) U ovim stadijumima najcesce nisu
neophodni dopunski modaliteti leCenja, poput zracne terapije ili radioterapije.

Svi bolesnici ukljuceni u istrazivanje leCeni su u skladu sa principima ERAS protokola, koji
podrazumeva multimodalni perioperativni pristup sa ciljem smanjenja hirurSkog stresa, oCuvanja
funkcionalnog statusa bolesnika i ubrzanja postoperativnog oporavka. (26-28) Kod svih bolesnika
vodena je evidencija o primeni preoperativne antibiotske profilakse, kao i primeni antiulkusne zastite,
antiemetika, medikamenata za prevenciju venske tromboze dubokih vena nogu (uz primenu elasti¢nih
kompresivnih ¢arapa). Takode je uveden standardni postupak preoperativne upotrebe melatonina i
ugljenohidratnog rastvora, prema preporukama ERAS protokola. (26-28) Nazogastri¢cna sonda
najcesce je uklonjena intraoperativno, dok je urinarni kateter uklonjen u najranijem postoperativnom
periodu. Mada je Cesto bolesnicima intraoperativno plasiran dren (obi¢no jedan, retko vise), on je
uklanjan u ranom postoperativnom periodu. Vecéina bolesnika je vertikalizovana prvog
postoperativnog dana, a rana rehabilitacija je omogucila kra¢i boravak u jedinicama intenzivnog i/ili
poluintenzivnog le€enja. Peroralni unos je u vecini slucajeva zapocet prvog postoperativnog dana.
Medutim, i pored dosledne primene ERAS protokola, uoceno je da je energetski unos tokom prve
postoperativne nedelje kod vecine bolenika bio ispod procenjenih potreba, dok je nutritivna terapija
najcesce bila rezervisana za bolesnike sa teSkom malnutricijom. Ovakav nalaz ukazuje da, iako ERAS
preporucuje rano uspostavljanje ishrane per 0s, samo zapocinjanje peroralnog unosa ne garantuje
adekvatan nutritivni unos, narocito kod bolesnika sa prethodno naruSenim nutritivnim statusom.
Imaju¢i u vidu da su svi ispitanici leCeni prema istom perioperativnom protokolu, razlike u
postoperativnim ishodima verovatnije odrazavaju uticaj nutritivnog Statusa nego razlike u
perioperativnom zbrinjavanju. To dodatno naglasava znac¢aj pravovremenog prepoznavanja i leCenja
malnutricije kao sastavnog dela savremenog perioperativnog pristupa bolesnicima sa KRK.

Iako primena ERAS principa moze doprineti smanjenju ucestalosti postoperativnih komplikacija 1
brzem oporavku, rezultati naseg istrazivanja pokazuju da je pothranjenost i dalje bila povezana sa
produZenom hospitalizacijom. To ukazuje da ni optimalna perioperativna nega ne moze u potpunosti
neutralisati negativni uticaj prethodno prisutne malnutricije.

Ovi nalazi dodatno potvrduju da procena i leCenje malnutricije treba da predstavljaju sastavni deo
preoperativne klinicke evaluacije pacijenta, budu¢i da identifikacija bolesnika sa naruSenim
nutritivnim statusom omogucéava pravovremeno sprovodenje ciljane nutritivne terapije i podrske, kao
1 individualizaciju perioperativnog lecenja. Integracija standardizovanih dijagnostickih kriterijuma,
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kao $to su GLIM kriterijumi, u rutinsku perioperativnu praksu mogla bi doprineti daljem unapredenju
ishoda lecenja bolesnika sa KRK.

Minhajat i saradnici su 2023. godine ispitivali povezanost ishrane i nutritivnog statusa sa ishodom
lecenja kolorektalnog karcinoma. (97) U njihovom sistematskom pregledu je ukljuceno 17 studija sa
ukupno 30.482 ispitanika, a nekoliko studija pokazalo je da povisen ITM povecava incidencu KRK,
posebno kada je povezan sa povisenim procentom ukupnih masti u telu. (98-103) Povisen ITM je
povezan sa neadekvatnim na¢inom ishrane i povecanim unosom hrane u odnosu na realne dnevne
potrebe. Velika zastupljenost crvenog mesa i preradenih suhomesnatih namirnica, visokopreradenih
1 konditorskih proizvoda, ishrana bogata zasi¢enim mastima i rafinisanim uljima uz nedovoljan unos
vlakana, vitamina i antioksidanasa su prepoznati obrazac ishrane ovih ispitanika. Procenat ukupnih
masti u telu odredivan je merenjem pomocu bioimpedance, ali je vrSena i procena laboratorijskih
rezultata, u kojima je bio izrazen povisen nivo triglicerida, ukupnog holesterola i LDL-a. Pored toga,
smanjena fizicka aktivnost je Cesto bila prisutna kod ispitanika. Upravo ovakav obrazac ishrane i stila
zivota je prepoznat medu naSim bolesnicima, $to je procenjivano dnevnikom ishrane. Merenje je
pokazalo da je medu nasim ispitanicima njih 46,7% imalo vrednost ITM iznad Zeljenog, ta¢nije 29,5%
bolesnika je imalo ITM izmedu 25 i 29,9 (Sto zvani¢no predstavlja prekomernu uhranjenost), dok je
17,2% imalo ITM preko 30 (Sto predstavlja klasi¢nu gojaznost). Medutim, u julu 2024. godine
postavljen je novi okvir za dijagnozu gojaznosti, koji ukljucuje ITM nizi od 30 u prisustvu povecanog
odnosa obima struka i visine, kao i prisutno ograni¢enje usled medicinskog, mentalnog i/ili
funkcionalnog stanja. (104) Uzevsi to u obzir, broj gojaznih bolesnika u studiji premasuje prikazane
procente.

Prekomerna uhranjenost i gojaznost su stanja suprotna pothranjenosti, ali takode mogu dovesti do
nastanka perioperativnih komplikacija i povecanja duzine hospitalizacije, te su procena nutritivnog
statusa 1 njegova optimizacija kod ovih pacijenata jednako vazne kao i optimizacija stanja pacijenata
koji su u malnutriciji. Nutritivne intervencije u sluaju prekomerne uhranjenosti i gojaznosti
obuhvataju procenu bazalnog metabolizma i dnevnih energetskih potreba pacijenta, smanjenje
planiranog dnevnog energetskog unosa za 500-1000 kalorija, sa napomenom da treba izbeci
prekomernu kalorijsku restrikciju 1 voditi raCuna o raznovrsnosti namirnica u dnevnom jelovniku 1
nedeljnom planu ishrane. Pozeljno je savetovati pacijente da ograniCe unos crvenog mesa i
suhomesnatih proizvoda, da povecaju unos ribe i povréa, da pravilno i na zdrav nacin pripremaju
hranu (da izbegavaju przene i pohovane namirnice, a prednost daju barenom i dinstanom mesu i
povrcéu), kao 1 da ograni¢e unos masti i ugljenih hidrata. Potrebno je da u toku dana imaju tri glavna
obroka, dok se uzine dodaju po potrebi (ukoliko je razmak izmedu glavnih obroka suvise veliki), radi
odrzavanja adekvatnog nivoa energije tokom dana. Pored toga, vazno je savetovati pacijentima
umerenu fizicku aktivnost, najbolje u vidu brzog hoda, ali u skladu sa aktuelnom fizickom kondicijom
i kardiovaskularnim statusom.

Dok su prekomerna uhranjenost i gojaznost bolesnika sa kolorektalnim karcinomom obi¢no o¢igledni
prilikom klinickog pregleda i bez potrebe za dodatnom procenom,pothranjenost pacijenata Cesto
ostaje neprepoznata medu medicinskim osobljem i ukazuje na potrebu za uvodenjem jednostavnijih
alata za procenu nutritivnog statusa.

Velika prospektivna studija objavljena 2022. godine ispitivala je GLIM kriterijume kod bolesnika sa
karcinomom koji se pripremaju za veliku abdominalnu operaciju. (105) Studija je obuhvatila 1115
pacijenata. Kori$¢eno je viSe epidemioloskih alata za nutritivni skrining, dok su za procenu
nutritivnog satusa koris¢eni SGA i GLIM kriterijumi. Sakupljane su demografske informacije,
karakteristike maligne bolesti, laboratorijske analize, nalazi kompjuterizovane tomografije, stepen
misi¢ne snage, fizicka spremnost, kao i kvalitet Zivota svakog ispitanika nakon prijema u bolnicu.
Kao ishodi su uzeti parametri: povratak gastrointestinalne funkcije nakon operacije, duzina
postoperativnog boravka u bolnici, nastanak komplikacija, ponovni prijem tokom prvih 30
postoperativnih dana i mortalitet u prvih 30 postoperativnih dana. Sto se ti¢e konkretnih rezultata ove
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studije, GLIM Kkriterijumi su pokazali umerenu saglasnost sa SGA, a ta¢nost GLIM dijagnoze
malnutricije zavisila je najpre od koris¢enog skrining testa. Najveca tacnost pokazana je kada je za
skrining koris§¢en MNA-SF (AUC:0,78), mada su GLIM kriterijumi pokazali visoku ta¢nost i kada
su koriS¢eni bez ikakvog prethodnog skrining testa (AUC:0,77). Pokazano je da GLIM kriterijumi
mogu proceniti preoperativni status, funkcionalni status, optere¢enost simptomima i kvalitet Zivota
pacijenata sa karcinomom, i da takode mogu predvideti komplikacije (OR=2,31, 95% CI 1,67-3,21),
posebno one povezane sa infekcijom i zarastanjem rane. (105) Ova studija je ispitivala kako
konkurentsku, tako 1 prediktivnu validnost GLIM kriterijuma i dala vrlo zna¢ajne rezultate o primeni
ovih kriterijuma kod pacijenata sa KRK, medutim, ona nije dala odgovor na pitanje koji su
pojedinacni fenotipski i etioloSki kriterijumi najznacajniji za procenu nutritivnog statusa ovih
bolesnika.

Dizajn navedene studije ima viSe slicnosti u odnosu na nasu, ali i nekoliko znacajnih razlika. Takode
se radi o prospektivnoj studiji, a glavna prednost ovog tipa studije je $to se moze precizno dizajnirati
1 §to se mogu ukljuciti svi relevantni parametri, za razliku od retrospektivnih studija, gde se mogu
koristiti jedino postojec¢i podaci iz medicinskih zapisa pacijenata. Poput ove, i nasa studija je ukljucila
vise alata za skrining nutritivnog statusa, konkretno NRS-2002 i MUST, s tim §to je prednost uvek
data prvom (npr. ako je za pacijenta prema NRS-2002 procenjeno da se nalazi u nutritivnom riziku a
prema MUST da se ne nalazi, smatrano je da nutritivni rizik ipak postoji). Nasa studija je takode
ukljucila merenje miSi¢ne snage, a kao dodatni alati za procenu miSi¢ne mase kori$¢eni su nalazi CT-
a, ru¢ne dinamometrije 1 MAMC. Praceni su isti ishodi leCenja u obe studije.

Poseban doprinos naSeg istrazivanja ogleda se u analizi pojedina¢nih kombinacija GLIM kriterijuma,
¢ime je omoguceno detaljnije sagledavanje njihove dijagnosticke 1 prognosticke vrednosti kod
bolesnika sa kolorektalnim karcinomom. Za razliku od vecine prethodnih istrazivanja, u kojima su
GLIM kriterijumi primenjivani kao jedinstven dijagnosti¢ki algoritam, u nasoj studiji procenjena je
svaka od mogucih kombinacija fenotipskih i etioloskih kriterijuma. Takav pristup omogucio je
identifikovanje kombinacija koje imaju najvecu konkurentsku saglasnost sa mSGA, ali 1 najvecu
sposobnost predvidanja postoperativnih komplikacija i drugih nepovoljnih ishoda lecenja.

Dobijeni rezultati ukazuju da svi fenotipski 1 etioloski kriterijumi nemaju podjednak dijagnosticki i
prognosticki znacaj kod bolesnika sa kolorektalnim karcinomom. Ovo moze biti posledica razlicite
zastupljenosti pojedinih oblika malnutricije u ovoj populaciji, kao 1 razlicite osetljivosti pojedinih
pokazatelja da prepoznaju rane promene u nutritivnom statusu. Stoga bi izbor odgovarajuéih
fenotipskih i etioloskih kriterijuma mogao imati znacajan uticaj na ucestalost dijagnostikovane
malnutricije, ali i na moguénost identifikacije bolesnika sa povecanim rizikom od nepovoljnih
postoperativnih ishoda.

Sa klini¢kog aspekta, ovi nalazi mogu biti od zna¢aja za unapredenje primene GLIM Kkriterijuma u
svakodnevnoj praksi. Ukoliko se u budué¢im istrazivanjima potvrdi da odredene kombinacije
kriterijuma dosledno pokazuju vecéu dijagnosticku i prognosticku vrednost, njihova primena mogla bi
doprineti jednostavnijoj i efikasnijoj identifikaciji bolesnika kojima je potrebna pravovremena
nutritivna intervencija. Ali, s obzirom na ogranicen broj ispitanika u nasem istrazivanju, dobijene
rezultate potrebno je potvrditi u ve¢im multicentriénim prospektivnim studijama.

Mnoge studije su ispitivale postojanje malnutricije kod pacijenata sa KRK, kao i uticaj pothranjenosti
na krajnji ishod lec¢enja. (106-108) U nasoj studiji je, prema proceni mSGA, bilo 33 pothranjena
bolesnika (31,4%), dok je prema GLIM kriterijumima generalno taj broj bio veci i iznosio 58 (tj.
55,2%). Razli¢ite kombinacije GLIM kriterijuma su pokazale razli¢iti procenat malnutricije, a samo
9 kombinacija nije pokazalo statisticki znacajnu razliku u odnosu na standardni mSGA. Medutim,
medu ovim kombinacijama, samo tri su pokazale zna¢ajnu saglasnost sa mSGA procenom prema
Kappa statistici, i to:
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* F1EA (nevoljni gubitak telesne mase i smanjen unos ili asimilacija hrane),
* F12EA (nevoljni gubitak telesne mase, nizak ITM i smanjen unos hrane ili asimilacija),

* F13EA (nevoljni gubitak telesne mase, smanjena misi¢na masa i smanjen unos hrane ili
asimilacija).

Ovo moze ukazivati na to da se, kod bolesnika sa kolorektalnim karcinomom, navedene kombinacije
GLIM kriterijuma mogu Koristiti za procenu nutritivnog statusa kao alternativa znatno slozenijoj
proceni pomo¢u mSGA.

Dodatno se moze zakljuciti da su, za procenu nutritivnog statusa hirurskih bolesnika sa kolorektalnim
karcinomom, najvazniji GLIM kriterijumi nevoljni gubitak telesne mase i smanjen unos hrane ili
asimilacija, buduc¢i da se pojavljuju u sve tri pomenute kombinacije GLIM kriterijuma.

Ovo su znacajni rezultati, jer mogu bitno pojednostaviti svakodnevni rad medicinskog osoblja. Veé
tokom ambulantnog pregleda i postavljanja sumnje na kolorektalni karcinom, pacijentima se
orijentaciono moze proceniti  eventualna potreba za  preoperativnom  nutritivnom
intervencijom.Umesto  kori$¢enja upitnika za skrining 1 procenu nutritivnog statusa,
antropometrijskin merenja i odredivanja laboratorijskinh analiza, pacijentu se mogu postaviti
jednostavna pitanja poput toga da li je primecen nevoljni gubitak telesne mase u poslednjih Sest
meseci i da li je tokom poslednjih sedam dana unos hrane bio smanjen. Ukoliko su odgovori na oba
pitanja potvrdni, moze se razmotriti dodatna evaluacija nutritivnog statusa.

Prediktivna validacija GLIM kriterijuma kod bolesnika sa KRK ima veliki klini¢ki znac¢aj, budu¢i da
bi potencijalno mogla otkriti pacijente koji su, zbog svog nutritivnog statusa, nakon operativnog
le¢enja u riziku od nastanka postoperativnin komplikacija i produzene hospitalizacije.

Vrlo vazna studija iz 2021. godine analizirala je bazu podataka SAD o0 pacijentima kojima je
dijagnostikovan KRK u periodu od 2011. do 2017. godine. (109) Od citave kohorte od preko 102
hiljade hospitalizovanih pacijenata sa KRK, 11.357 pacijenata sa KRK i malnutricijom mecovano je
sa jednakim brojem pacijenata sa KRK bez malnutricije. [zmedu ove dve grupe poredeni su stopa
mortaliteta, duzina hospitalizacije, troSkovi leenja i1 postoperativne komplikacije. Pothranjeni
pacijenti sa KRK su imali veci intrahospitalni mortalitet (6,14 % prema 3,22 %, p < 0,001, OR 1,96
95% CI 1,73-2,23), duze vreme hospitalizacije (15,4 dana prema 9,61 dana, p < 0,001), veée troskove
lecenja (p < 0.001) i viSe postoperativnih komplikacija, posebno krvarenja (2,87 % prema 1,68 %,
p < 0,001, OR 1,73 95% CI 144-2,07), komplikacija operativne rane (4,31 % prema 1,34 %,
p < 0,001, OR 3,32 95% CI 2,76-3,99), infekcija (6 % prema 2,62 %, p < 0,001, OR 2,38 95% ClI
2,07-2,73) i akutne respiratorne slabosti (7,27 % prema 3,37%, p < 0,001, OR 2,25 95% CI 1,99-
2,54).

Mada su rezultati pomenute studije veoma bitni za razumevanje znacaja prisustva malnutricije u
lecenju pacijenata sa KRK, nije poznato na koji nacin je postavljana dijagnoza malnutricije kod ovih
pacijenata. Medutim, zna se da za to nisu koris¢eni GLIM kriterijumi, buduéi da su oni definisani
kasnije, tacnije 2019. godine. I nasa studija je pokazala statisticki znacajnu razliku U prose¢noj duzini
hospitalizacije kod pothranjenih pacijenata u odnosu na normalno uhranjene pacijente sa KRK, bez
obzira na to da li je malnutricija utvrdena prema mSGA Kriterijumima ili prema GLIM Kriterijumima
generalno (prosec¢na duzina hospitalizacije bila je zna¢ajno veca u grupi pacijenata sa malnutricijom,
p<0,05). Ovi rezultati dodatno ukazuju na vaznost preoperativne procene nutritivnog statusa
bolesnika sa KRK, koja je sada zna¢ajno pojednostavljena upotrebom GLIM kriterijuma.

Druga studija iz 2023. godine je ispitivala prediktivnu validnost GLIM kriterijuma kod bolesnika sa
KRK. (110) Ispitivani su GLIM kriterijumi generalno (ne njihove razli¢ite kombinacije), a za procenu
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nutritivnog statusa je, pored GLIM kriterijuma, koris¢en i PG-SGA. Istrazivanje je ukljucilo 191
pacijenta, od kojih je prema GLIM kriterijuma 23% bilo pothranjeno, dok je taj procenat bio nesto
veéi prema PG-SGA i iznosio 32%. GLIM kriterijumi su pokazali senzitivnost od 64%, specifi¢nost
96%, dobro slaganje (Kappa=0,65) i dijagnosticku ta¢nost za detekciju malnutricije (AUC=0,80, 95%
Cl 0,72-0,88) u poredenju sa PG-SGA. Kratkoro¢no prezivljavanje se moglo predvideti i pomoc¢u
PG-SGA i1 pomoc¢u GLIM kriterijuma, dok se dugoro¢no prezivljavanje moglo predvideti samo
pomocu PG-SGA.

Razlika pomenute studije u odnosu na nasu je u tome §to je u nasoj za procenu nutritivnog statusa
koris¢en mSGA, a ne PG-SGA. GLIM kriterijumi generalno su pokazali visoku senzitivnost
(96,97%) i umerenu specifi¢nost (63,89%) u odnosu na mSGA. Sto se ti¢e razli¢itih kombinacija
GLIM kriterijuma, one koje su pokazale i senzitivnost 1 specificnost iznad 80% bile su FIEA, F12EA,
F13EA i1 F123EA, dok je kombinacija F12EA pokazala najbolji rezultat (senzitivnost 84,85% i
specifi¢nost 83,33%). Saglasnost izmedu mSGA 1 GLIM kriterijuma je bila najviSa za kombinacije
F12EA (k=0,645), F1EA (k=0,621) i F13EA (k=0,609). Jedna od osnovnih prednosti nase studije u
odnosu na pomenutu je ta $to je nasa studija pokazala kod kojih konkretno kombinacija GLIM
Kriterijuma postoji statisticki znacajna razlika u prose¢noj duzini hospitalizacije u odnosu na prisustvo
malnutricije. Ovde se posebno isti¢u kombinacije FIEA, F3EA, F3EB, F13EA, F123EA i F3EAB,
gde postoji najveca statisticka znacajnost (p<0,01), dok je za kombinacije F1EB, F12EA, FI13EB,
F23EA, F23EB, F13EAB, F23EAB, F123EAB, F123EB i FIEAB vrednost p<0,05. Medu njima se
nalaze i ve¢ pomenute kombinacije koje nisu pokazale statisti¢ki zna¢ajnu razliku u proceni
nutritivnog statusa u odnosu na standardni mSGA, a jesu pokazale znacajnu saglasnost sa
MSGA procenom prema Kapa statistici (FIEA, F13EA i F12EA). Ovo potvrduje da su, za
procenu nutritivnog statusa hirurskih bolesnika sa kolorektalnim karcinomom i predvidanje
potencijalnih postoperativnih komplikacija, moguée najvazniji GLIM Kriterijumi nevoljni
gubitak telesne mase i smanjen unos hrane ili asimilacija.

Retrospektivna studija iz 2022. na grupi od 918 pacijenata sa KRK pokazala je da su pothranjeni
pacijenti (prema GLIM kriterijumima) imali ve¢i procenat postoperativnih komplikacija u poredenju
sa normalno uhranjenim pacijentima. (92) Ovi rezultati se poklapaju sa rezultatima nase studije, mada
se dve studije znacajno razlikuju po dizajnu. Prednost nase studije u odnosu na pomenutu je to $to je
nasSa po dizajnu prospektivna, pa su unapred odredeni parametri koji ¢e biti praceni, 1 to posebno oni
koji su povezani sa stanjem uhranjenosti i koji mogu potencijalno dovesti do postoperativnih
komplikacija, a posledi¢no i do produzenja hospitalizacije tih pacijenata. Prospektivno pracenje je,
dakle, omogucilo preciznije prac¢enje vremenske povezanosti izmedu preoperativne pothranjenosti i
razvoja postoperativnih komplikacija, kao i njihovog uticaja na duzinu hospitalizacije. lako
prospektivni dizajn ne omogucéava dokazivanje uzro¢no-posledicne veze, on svakako pruza
pouzdanije podatke o povezanosti nutritivnog statusa i postoperativnog toka lecenja.

Kada je u pitanju povezanost izmedu nutritivnog statusa pacijenta i postoperativnih komplikacija,
veoma je vazan i rad Yhanga i saradnika iz 2025. godine, koji je analizirao 10 studija 1 4941 pacijenta
sa KRK 1 pokazao da je malnutricija prema GLIM kriterijumima znacajno povezana sa smanjenim
prezivljavanjem (HR = 1.53, 95 % CI: 1.31-1.80) i ve¢im procentom velikih postoperativnih
komplikacija (OR = 2.29, 95 % CI: 1.70-3.07), sto je bilo povezano is a duzom hospitalizacijom.
Takode, povezana je sa ¢e$¢im postoperativnim infekcijama (RR = 1.62, 95 % ClI: 1.19-2.21). (111)
Nasa studija je pokazala povezanost malnutricije sa produzenom hospitalizacijom, bez obzira na to
kako je potvrdeno postojanje malnutricije. U nasoj studiji je 42,6% pacijenata imalo barem jednu
postoperativnu komplikaciju, ali je vecina tih komplikacija pripadalu gradusu II po Clavien-Dindo
klasifikaciji, Sto izmedu ostalog ukljucuje primenu parenteralne ishrane i transfuziju. Inace,
komplikacije su se u nasem istrazivanju javile kod 43,1% normalno uhranjenih bolesnika i kod 41,4%
bolesnika sa malnutricijom, bez statisticki znacajne razlike X2:0,024; df=1; p=0,877).
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U proceni dijagnostickog znacaja GLIM kriterijuma za identifikaciju malnutricije kod hirurskih
bolesnika sa KRK procena senzitivnosti i specifi¢nosti igra klju¢nu ulogu, jer pomaze u sagledavanju
klinicke upotrebljivosti ovih kriterijuma i njihovih kombinacija, a ne samo njihove statisticke
saglasnosti sa referentnim alatom.

Senzitivnost odrazava sposobnost GLIM kriterijuma da pravilno identifikuju pacijente koji zaista
imaju malnutriciju, dok specifi¢nost ispravno iskljucuje pacijente bez malnutricije. U kontekstu
hirurskih bolesnika sa KRK ovo je naroéito znacajno, budué¢i da niska senzitivnost (propusStena
dijagnoza pothranjenosti) moze dovesti do povecanog rizika od nastanka postoperativnih
komplikacija i produzene hospitalizacije, usled izostanka pravovremene nutritivne podrske i terapije.
Sa druge strane, niska specifi¢nost moze bespotrebno trositi resurse 1 opteretiti zdravstveni sistem.

U svojoj retrospektivnoj studiji, Ozorio i saradnici su ispitivali stanje uhranjenosti kod 885
onkoloskih pacijenata sa tumorom glave i vrata pomocu NRS-2002 i 14 kombinacija GLIM
kriterijjuma, a zatim dobijene rezultate uporedivali sa rezultatima dobijenim pomocu SGA.
(112)Prema SGA, 26,1% pacijenata je bilo pothranjeno, dok je prema kombinacijama GLIM
kriterijuma taj procenat varirao izmedu 3,9% 1 30%. Ni jedna GLIM kombinacija nije pokazala
adekvatnu konkurentsku validnost, koja je definisana kao senzitivnost 1 specificnost > 80%. Za
razliku od ove, nasa studija je ukljucila pacijente sa tumorom druge lokalizacije (KRK) i ispitivala
svaku od 21 GLIM kombinacija i kao $to je ve¢ pomenuto, Cetiri kombinacije su pokazale senzitivnost
i specifi¢nost vecu od 80% (konkretno F1EA, F12EA, F13EA, F123EA).

Razlike izmedu rezultata ove 1 naSe studije mogu se objasniti pre svega razlikama u ispitivanoj
populaciji. Tumori glave 1 vrata ¢esto su udruZeni sa izrazenim poremecajima unosa hrane usled
disfagije, odinofagije i lokalnog efekta tumora, dok kod bolesnika sa kolorektalnim karcinomom na
razvoj malnutricije u ve€oj meri uticu sistemska inflamacija, gubitak telesne mase i promene telesnog
sastava. Zbog toga se dijagnosticka vrednost pojedinih GLIM kombinacija moze razlikovati u
zavisnosti od vrste maligne bolesti.

Nasi rezultati ukazuju da konkurentska validnost GLIM kriterijuma nije univerzalna, ve¢ da zavisi
od izbora fenotipskih kriterijuma i karakteristika ispitivane populacije. Cinjenica da su éetiri GLIM
kombinacije u nasem istrazivanju ostvarile senzitivnost i specifi¢nost ve¢u od 80% ukazuje da
odredene kombinacije kriterijuma mogu pouzdanije identifikovati pothranjene bolesnike sa
kolorektalnim karcinomom nego §to je to pokazano u studijama koje su obuhvatale druge onkoloske
populacije.

Ovi nalazi dodatno podrZavaju potrebu za validacijom GLIM kriterijuma u odnosu na specifi¢ne
lokalizacije malignih bolesti, umesto njihovog jedinstvenog posmatranja u heterogenim grupama
onkoloskih bolesnika. Identifikovanje kombinacija kriterijuma koje imaju najvecu dijagnosticku
vrednost moglo bi doprineti preciznijoj proceni nutritivnog statusa i pravovremenom zapocinjanju
nutritivne terapije kod bolesnika sa kolorektalnim karcinomom.

Prospektivna studija iz 2020. godine uporedivala je GLIM kriterijume i SGA kod 206
hospitalizovanih pacijenata. (113) Svaka GLIM kombinacija pokazala je razliCitu prevalenciju
malnutricije, od 10,7% do 41,3%, $to je bilo nize od rezultata prema SGA. U na$oj studiji, mada na
gotovo duplo manjem broju pacijenata, GLIM kriterijumi su pokazali ve¢u prevalenciju
pothranjenosti (55,2%) u odnosu na mSGA (31,4%). Razli¢ite GLIM kombinacije pokazale su
razli¢itu prevalenciju malnutricije, od 13,3% do 55,2%. Uocene razlike izmedu rezultata dve studije
mogu se objasniti razlikama u karakteristikama ispitivanih populacija (nasa je bila homogenija),
osnovnim oboljenjima (nasa se odnosila isklju¢ivo na pacijente sa KRK), kao i zastupljenos¢u
pojedinih fenotipskih 1 etioloskih kriterijuma medu bolesnicima.
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Brito i saradnici su 2021. godine objavili studiju u kojoj su GLIM kriterijumi pokazali senzitivnost
od 86,6% 1 specifi¢nost od 81,6%, dok je SGA korisc¢en kao standard. (114) Studija je ukljucila sve
hospitalizovane pacijente osim onih u jedinicama intenzivnog le¢enja i onih koji se pripremaju za
hitnu operaciju. Prema SGA 33,9% je bilo pothranjeno, dok je prema GLIM kriterijumima taj
procenat bio ve¢i i iznosio 41,6%. Glavna razlika u odnosu na naSu studiju odnosi se na izbor
pacijenata — nasa je ukljucila samo elektivne pacijente sa KRK, [to je mnogo homogenija grupa
ispitanika. Ovi pacijenti Cesto prijavljuju razliCite digestivne tegobe, nekima se vrSi priprema
digestivnog trakta (tzv. preoperativno ¢is¢enje) i mnogi prijavljuju smanjenje unosa hrane pre prijema
u bolnicu. Poput pomenute brazilske studije, i u nasoj je veéi procenat pothranjenih bio prema GLIM
kriterijumima nego prema mSGA. Uzevsi u obzir GLIM kriterijume generalno, senzitivnost je bila
96,97% a specifi¢nost 63,89%, ali su odredene GLIM kombinacije pokazale zadovoljavajucu i
senzitivnost i specificnost od preko 80%.

Kombinacije GLIM kriterijuma koje su pokazale 1 senzitivnost i specifi¢nost iznad 80% su: F1EA,
F12EA, F13EA, F123EA, s tim S$to je medu njima najbolji odnos pokazala kombinacija F12EA
(senzitivnost 84.85%, specifi¢nost 83.33%).

F12EA je takode jedna od kombinacija koje nisu pokazale statisticki znacajnu razliku u proceni
nutritivnog statusa u odnosu na standardni mSGA, a jesu pokazale znacajnu saglasnost sa mSGA
procenom prema Kapa statistici. To je takode i jedna od GLIM kombinacija koje su pokazale da
postoji statisti¢cki znaCajna razlika u prosecnoj duzini hospitalizacije u odnosu na prisustvo
malnutricije (p<0,05).

Sve ovo bi moglo da implicira da je F12EA najznacajnija GLIM kombinacija za bolesnike sa
KRK, a ukljucuje prisustvo nevoljnog gubitka telesne mase, nizak ITM i smanjen unos hrane ili
asimilaciju. Poznato je da su postoperativne komplikacije Ceste u kolorektalnoj hirurgiji i da zna¢ajno
uti¢u na duzinu hospitalizacije, povecanje troskova leCenja, kao i na ukupni ishod lecenja. Pored
faktora poput starosti, komorbiditeta i stadijuma bolesti, sve veci broj studija ukazuje na to da stanje
uhranjenosti bolesnika predstavlja vazan, a ¢esto neprepoznat faktor rizika. (115-117)

Poznato je i to da malnutricija remeti imunoloski odgovor, usporava zarastanje rana i povecava
sklonost ka infekcijama, §to direktno moze doprineti nastanku postoperativnih komplikacija. (118-
121) Medutim, u svakodnevnoj klinickoj praksi retko se procenjuje stanje uhranjenosti pacijenata
(osim ako ono nije oc¢igledno) i1 postoji potreba za odredivanjem pojedina¢nih nezavisnih faktora
rizika koji su u vezi sa stanjem uhranjenosti, a koji mogu direktno uticati na nastanak postoperativnih
komplikacija.

Tako je prospektivna studija iz 2013. godine vrsila procenu povezanosti nutritivnih i imunoloskih
faktora rizika sa infektivnim komplikacijama i smrtnim ishodom kod starih bolesnika nakon velikih
elektivnih operacija. (122) Kod 70 ispitanika analizirani su rezultati antropometrijskih merenja,
albumin, prealbumin, transferin, RBP, imunoglobulini G, A i M, C3 i C4 komponente sistema
komplemenata, ukupan broj limfocita i drugi dodatni parametri. Rezultati su pokazali da su niski
nivoi prealbumina, RBP i transferina u korelaciji sa nastankom postoperativnih infekcija, dok su nizak
broj ukupnih limfocita i prealbumina povezani sa ve¢om postoperativnom smrtno$c¢u usled infekcije.
Rezultati antropometrijskih merenja nisu pokazali povezanost sa ishodom lec¢enja. U naSoj studiji je
takode niska preoperativna vrednost albumina bila povezana sa nastankom postoperativnih
komplikacija i moze se smatrati jednim od glavnih nezavisnih nutritivnih faktora rizika za nastanak
postoperativnih komplikacija. Pored toga bilo je jo§ faktora rizika povezanih sa nastankom
postoperativnih komplikacija. To su: debljina koznog nabora tricepsa (TSF) desno i levo, kao i
ukupan NRS2002 skor.

Vazno je pomenuti i studiju Kima i saradnika koja je ispitivala prisustvo 6 nutritivnih faktora rizika
(albumin, ukupan broj limfocita, ITM, gubitak tezine, smanjeni unos i prisustvo nutritivnih

51



simptoma) i prisustvo  postoperativnin  komplikacija kod 128 bolesnika  nakon
pankreatikoduodenektomije. (123) Cak je 63 pacijenata imalo prisutan barem jedan nutritivni faktor
rizika. Kod bolesnika bez nutritivnog rizika procenat svih komplikacija bio je 30,8%, a onih teskih
15,4%. Sa druge strane, kod bolesnika sa nutritivnim faktorima rizika ¢ak je 59,5% imalo bilo kakvu
komplikaciju, a 41,3% je imalo teSku postoperativnu komplikaciju (p=0,001).

U naSoj studiji, za procenu potencijalnih nezavisnih nutritivnih faktora rizika uzeto je ukupno 18
parametara, i to: ITM, obim struka, TSFD, TSFL, MAMCD, MAMCL, miSi¢na snaga desne i leve
Sake merene ru¢nim dinamometrom, gustina paravertebralne muskulature desno i levo, NRS 2002
skor, MUST skor, kao i laboratorijski parametri feritin, folna kiselina, vitamin B12, urea, albumin i
preoperativni ukupni limfociti. Od njih, Mann Whitney U test i studentov t test izdvojili su 4
nezavisna faktora rizika koji su povezani sa nastankom postoperativnih komplikacija. To su TSFD,
TSFL (medu rezultatima antropometrijskih merenja), NRS 2002 (medu epidemioloSkim upitnicima)
1 preoperativni nivo albumina (medu laboratorijskim parametrima), dok ostali parametri nisu pokazali
statistiCki znacajnu povezanost.

Ukoliko ove rezultate dodamo rezultatima dobijenim prediktivnom i konkurentskom validacijom
GLIM kriterijuma, mozemo definisati protokol pristupa pacijentu sa KRK u ambulantnim uslovima.

Prvi korak je postavljanje pitanja da li je primecen nevoljni gubitak telesne mase u poslednjih Sest
meseci i da li je tokom poslednjih sedam dana unos hrane bio smanjen. Ukoliko su odgovori na oba
pitanja potvrdni, moze se uraditi laboratorijsko odredivanje albumina. Ukoliko je rezultat ispod
referentnih vrednosti, poZeljno je dalje intervenisati. U sluc¢aju da bolesnik vreme do planirane
operacije provodi kod kuce, korisno bi bilo obezbediti mu plan ishrane u skladu sa nutritivnim
statusom, ali 1 osnovnom boles¢u. Potrebno je odrediti vrednost bazalnog metabolizma bolesnika, kao
i dnevne energetske potrebe. U slucaju pothranjenosti, kalorijski unos u toku dana bi trebalo da
nadmasi aktuelne dnevne energetske potrebe, kako bi bolesnik bio u kalorijskom suficitu, ali blagom,
kako se ne bi dodatno opteretio organizam. Akcenat treba da bude na namirnicama bogatim
proteinima i zdravim masno¢ama, uz dovoljan unos vlakana. Nacin pripreme treba da bude zdrav,
bez koris¢enja zasi¢enih masti i rafinisanih ulja. Obroci treba da budu ¢es¢i u toku dana, uz dovoljan
unos tecnosti. Takode se preporucuje umerena fizicka aktivnost i zivot bez losih navika poput
konzumiranja alkohola i pusenja.

Starije osobe su posebno osetljive na negativne efekte pothranjenosti tokom hirurskog i
postoperativnog lecenja. Shen 1 saradnici su u svoju studiju ukljucili 385 pacijenata sa KRK, starijih
od 65 godina. (124) Medu njima je 30,65% imalo malnutriciju prema GLIM kriterijumima, koja se
pokazala kao nezavisni faktor za nastanak postoperativnih komplikacija (OR: 1.75, 95% CI: 1.1-
2.79, p=0.018), kao i za ukupno prezivljavanje starih pacijenata sa KRK. U na$oj studiji je prosecna
starost pacijenata iznosila 66,3 godine, ali za procenu povezanosti nutritivnog statusa i nastanka
postoperativnih komplikacija u naSoj studiji nisu kori§éeni GLIM kriterijumi, ve¢ model logisticke
regresione analize u koji su ukljucene sve varijable koje su pokazale odredenu statisticku znacajnost
(p<0,2) pomo¢u Mann Whitney U i studentovog t testa, a u vezi su sa stanjem uhranjenosti. To su
konkretno: TSFD, TSFL, NRS2002, ukupni preoperativni limfociti, mSGA i preoperativni albumini
(ukupno 6 parametara). Ovim modelom pokazano je da se 21% komplikacija nastalin u
postoperativnom periodu moze objasniti pomenutim nutritivnim faktorima rizika, dok se
preoperativna vrednost albumina izdvaja kao statisticki najznacajniji pojedinacni laboratorijski
parametar kao pokazatelj moguénosti nastanka postoperativnih komplikacija kod bolesnika sa KRK.
S obzirom na to da se albumin gotovo rutinski odreduje preoperativno (Sto nije slucaj sa ostalim
komponentama ovog modela logistiCke regresione analize), ostaje pretpostavka da se ova
laboratorijska analiza moze koristiti kao orijentir kod inicijalne procene nutritivnog statusa pacijenata
nakon prijema u bolnicu.
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Kvalitet zivota predstavlja vazan ishod leCenja onkoloskih pacijenata. On obuhvata fizicko
funkcionisanje, ali i psiholoske, socijalne i emocionalne zivotne aspekte nakon hirur§kog (i dopunskih
vidova) lecenja.

Nakon operacije zbog KRK, bolesnici mogu dugotrajno osecati bol, digestivne tegobe i ograni¢enja
u razli¢itim Zivotnim situacijama, posebno kod operativnih zahvata koji nisu praceni
rekonstrukcijom. Ovo sve je jo$ izraZenije ako je bolesnik pothranjen, §to moze dodatno uticati na
subjektivni doZivljaj kvaliteta Zivota. Cetvrti cilj istraZivanja upravo se odnosi na uporedivanje razlika
u kvalitetu zivota normalno uhranjenih i pothranjenih pacijenata nakon kolorektalne hirurgije.

Najpre je vazno napomenuti da nije isti kvalitet zivota bolesnika kod kojih je izvedena stoma i kod
onih bez stome, $to je pokazano u radu Sprangersa i saradnika. (125) Oni su analizirali 17 studija koje
su ispitivale bar jednu od cCetiri funkcionalnih aspekata kod bolesnika nakon kolorektalne hirurgije
(fizicko, fiziolosko, socijalno i1 seksualno funkcionisanje). Rezultati su pokazali da obe grupe
bolesnika imaju problem sa ucestalim i iregularnim peristaltickim pokretima i dijarejom. Pacijenti sa
stomom su prijavljivali ve¢i psiholoski diskomfor od bolesnika bez stome. Obe grupe su prijavljivale
odredena ogranicenja kada je u pitanju socijalno funkcionisanje, dok je seksualno funkcionisanje bilo
posebno otezano kod onih sa stomom.

Nasa studija nije mogla da poredi funkcionalne aspekte grupe pacijenata sa stomom i bez nje, buduci
da broj ispitanika nije bio velik, a samo njih 53 je odgovorilo na pitanja o kvalitetu Zivota (ostali se
nisu odazvali ponavljanim telefonskim pozivima). Ono S§to je bilo moguce je poredenje kvaliteta
zivota bolesnika sa preoperativno dijagnostikovanom malnutricijom i onih sa normalnom
uhranjenoscu.

U naSoj studiji ni jedan od 8 domena ukupnog zdravstvenog stanja i kvaliteta Zivota nije pokazao
statisticki znaCajnu razliku izmedu bolesnika sa KRK i malnutricijom i bolesnika sa KRK i
normalnom uhranjeno$¢u. Medutim, generalno gledajuci sve bolesnike, pojedina¢ni domeni su
pokazali znacajne promene.

Sto se ti¢e fizicke funkcionalnosti, od 53 bolesnika koja su odgovorila na pitanja o kvalitetu Zivota
24,5% je imalo znacajno smanjenje fizicke funkcionalnosti (ispod 50%), dok su ostali bili potpuno
ili delimi¢no fizicki funkcionalni. Medutim, veci je procenat onih kod kojih je procenjeno da imaju
znaajna ogranicenja usled sadasnjeg fizickog stanja (43,4%), bez obzira na nutritivni status. Ovo ne
je fizika funkcionalnost i pre operacije bila ograni¢ena. Ovo povecava znacaj rane rehabilitacije i
rad sa bolesnicima od prvog postoperativnog dana.

Kod 26 bolesnika (49%) je utvrden pad emocionalnog dobrostanja u poslednjih godinu dana (u
periodu kada je bolest dijagnostikovana i kada je sprovedeno hirursko i eventualno ostalo lecenje),
dok su znacajna ograni¢enja usled emocionalnog stanja procenjena kod 20,7% ispitanika. Ovo moze
biti rezultat brojnih faktora, ukljuc¢ujuci psiholoski stres uzrokovan postavljanjem dijagnoze maligne
bolesti, strah od moguceg recidiva i pogorsanja zdravstvenog stanja, narusene telesne slike i narusene
socijalne podrSke. Ovi rezultati ukazuju na znafaj pravovremenog prepoznavanja emocionalnih
tegoba i uklju¢ivanja psiholoske podrske kao sastavnog dela multidisciplinarnog le¢enja onkoloskih
pacijenata.

Nivo energije je znaajno bio sniZen, Sa prisutnom slabos¢u, kod 15% bolesnika. Socijalno
funkcionisanje nije bilo zna¢ajno izmenjeno kod ¢ak 75,5% bolesnika. Znacajni stepen bola bio je
prisutan kod 10 bolesnika (18,9%). Prisustvo bola kod ovih bolesnika moze biti posledica osnovne
maligne bolesti, hirurSkog zahvata, postoperativnih komplikacija, ali i neZeljenih efekata adjuvantne
terapije. lako nije zabeleZen kod vecine ispitanika, bol predstavlja jedan od najznacajnijih faktora koji
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negativno uticu na kvalitet zivota, ograni¢avajuéi svakodnevne aktivnosti, smanjujuéi funkcionalnu
sposobnost 1 doprinose¢i razvoju anksioznosti, depresije i poremecaja sna. Zbog toga je vazno
njegovo pravovremeno prepoznavanje i adekvatno lecenje u sklopu multidisciplinarnog pristupa.

Generalno gledano, opste zdravlje je bilo znacajno naruseno kod 17 bolesnika (32%), ali kada se
posmatra promena zdravlja u poslednjih godinu dana, $to je period znacajan za nase istrazivanje, ¢ak
je 36 bolesnika (67,9%) imalo znacajnu promenu zdravlja. lako se ovakva promena moze dovesti u
vezu sa osnovnom boleséu i leCenjem, na nju su verovatno uticali i drugi faktori, poput
komorbidideta, individualnih karakteristika bolesnika i drugih Zivotnih okolnosti. Ovakav rezultat
treba tumaciti imajuci u vidu da primenjeni upitnik ne omogucéava utvrdivanje uzro¢no-posledi¢ne
povezanosti izmedu navedenih faktora i procenjene promene zdravstvenog stanja.

Interesantna je studija iz 2007. godine u kojoj je ispitivan kvalitet Zivota bolesnika sa KRK, a zatim
I postoperativno svakog meseca do godinu dana nakon operacije. (126) U istrazivanju je ucestvovalo
100 pacijenata prosecne starosti 64 godine. Koris¢en je nesto drugaciji upitnik od SF QoL 36, koji je
sastavila Organizacija za istrazivanje i leCenje karcinoma (engl. Organization for Research and
Treatment of Cancer QLQ-C30 QoL questionnaire). Nakon prvih mesec dana od operacije, kod
ispitanika su narocito bili izrazeni fizicka disfunkcionalnost, ograni¢enja u obavljanju razli¢itih
kuénih poslova, slabost, bol i dispnea. Nakon tri meseca od operacije popravili su se rezultati opSteg
kvaliteta zivota, emocionalnog funkcionisanja, socijalnog funkcionisanja, insomnije, apetita 1
ucestalosti retkih stolica, dok su ostali aspekti (kognitivna funkcija, mucnina i povrac¢anje i kod nekih
opstipacija) ostali nepromenjeni. Multivarijantna regresiona analiza pokazala je da preoperativni
rezultati upitnika o kvalitetu zivota bolesnika sa KRK mogu predvideti brojne rezultate kvaliteta
zivota godinu dana nakon zavrSene operacije, ali je generalni zakljuak da se kvalitet Zivota
stabilizuje nakon 3 meseca od kolorektalne hirurgije.

U nasem istrazivanju upitnik o kvalitetu zivota je popunjavan jednom, i to 3 meseca nakon operacije,
a moguce ogranicenje studije je Sto ovaj upitnik nije popunjavan preoperativno, kako bi mogli da se
uporede rezultati pre i posle operacije. Ipak, upitnik ukljucuje i procenu promene opsteg zdravstvenog
stanja u prethodnih godinu dana, $to omogucava delimican uvid u subjektivnu promenu kvaliteta
zivota, uprkos izostanku preoperativne evaluacije. Zbog toga rezultati naSe studije predstavljaju
presek kvaliteta Zivota u ranom postoperativnom periodu, a ne prikaz njegovih promena tokom
vremena. Ipak, period od tri meseca nakon operacije predstavlja klinicki znacajnu vremensku tacku,
bududi da se veéina bolesnika u tom periodu oporavlja od neposrednih posledica hirur§kog lecenja,
dok kod nekih i dalje mogu biti prisutne posledice operacije i eventualne adjuvantne onkoloske
terapije. Stoga dobijeni rezultati pruzaju uvid u kvalitet Zivota u fazi kada se bolesnici postepeno
vracaju svakodnevnim aktivnostima, ali i dalje mogu imati izrazene fizicke, emocionalne i socijalne
poteskoce.

Za razliku od studija koje su primarno bile usmerene na prac¢enje promena kvaliteta divota tokom
vremena, cilj naseg istrazivanja bio je da se proceni povezanost nutritivnog statusa sa kvalitetom
zivota 1 postoperativnim ishodima u definisanom postoperativnom periodu. U tom kontekstu,
jednokratna procena kvaliteta tri meseca nakon operacije omogucila je ispitivanje odnosa izmedu
pothranjenosti, funkcionalnog statusa i subjektivne procene zdravstvenog stanja. Ipak, zbog
ogranicenja veli¢ine uzorka i izostanka longitudinalnog pracenja kvaliteta Zivota, potrebna su dalja
prospektivna istrazivanja na veéem broju bolesnika kako bi se preciznije definisala povezanost
izmedu preoperativnog nutritivnog statusa i promena kvaliteta zivota nakon hirur§kog le¢enja KRK.
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6. ZAKLJUCCI

Kolorektalni karcinom je naj€es¢i u starosnoj dobi preko 65 godina

Ucestalost kolorektalnog karcinoma je ¢eS¢a medu muskarcima

Ucestalost kolorektalnog karcinoma je ve¢a medu pacijentima sa inteksom telesne mase
iznad 25

Procena nutritivnog statusa zasnovana na mSGA i slede¢im kombinacijama GLIM
kriterijuma nije pokazala statisticki znacajne razlike: F1IEA, F3EB, F12EA, F13EA, F23EA,
F23EB, F23EAB, F123EA i E3EAB

Tri kombinacije su pokazale znacajnu saglasnost sa mSGA: FIEA, F12EA, F13EA, sto
implicira da su, za procenu nutritivnog statusa hirurskih bolesnika sa kolorektalnim
karcinomom, najvazniji GLIM kriterijumi nevoljni gubitak telesne mase i smanjen unos ili
asimilacija hrane (buduci da se pojavljuju u sve tri pomenute kombinacije GLIM
Kriterijuma)

Postoji statisticki znaajna razlika u prose¢noj duzini hospitalizacije kod pothranjenih
pacijenata u odnosu na normalno uhranjene pacijente sa KRK, bez obzira na to da li je
malnutricija utvrdena prema mSGA kriterijumima ili prema GLIM kriterijumima generalno
Kod kombinacija GLIM kriterijuma F1EA, F3EA, F3EB, F13EA, F123EA i F3EAB postoji
najveca statisticki znacajna razlika (p<0,01) u prosec¢noj duzini hospitalizacije u odnosu na
prisustvo malnutricije. dok je za kombinacije F1EB, F12EA, F13EB, F23EA, F23EB,
F13EAB, F23EAB, F123EAB, F123EB i F1IEAB vrednost p<0,05

Cetiri kombinacije GLIM kriterijuma su pokazale senzitivnost i specifi¢nost veéu od 80%:
F1EA, F12EA, F13EA i F123EA, s tim $to je medu njima najbolji odnos pokazala
kombinacija F12EA (Senzitivnost 84.85%, specifi¢nost 83.33%)

Kao najznacajnija kombinacija GLIM kriterijuma izdvaja se FI2EA (nevoljni gubitak telesne
mase, nizak ITM i smanjeni unos hrane ili asimilacija)

4 nezavisna nutritivna faktora rizika su povezana sa nastankom postoperativnih komplikacija:
TSFD, TSFL (medu rezultatima antropometrijskih merenja), NRS 2002 (medu
epidemioloskim upitnicima) 1 preoperativni nivo albumina (medu laboratorijskim
parametrima)

Kreirani model logisticke regresione analize, koji ukljucuje TSFD, TSFL, NRS2002, ukupne
preoperativne limfocite, mSGA i preoperativne albumine, pokazao je varijansu od 20,6%,
0dnosno moze objasniti 21% komplikacija nastalih u postoperativnom periodu
Preoperativna vrednost albumina se izdvaja kao statisticki najznacajniji pojedinacni
laboratorijski pokazatelj moguénosti nastanka postoperativnih komplikacija kod bolesnika sa
kolorektalnim karcinomom

Nema razlike u kvalitetu Zivota tri meseca nakon kolorektalne operacije u odnosu na
preoperativni nutritivni status
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Prilog 1. Protokol za pacijenta

Datum prijema u bolnicu:

PRILOZI

Datum popunjavanja upitnika:

ID bolesnika:

IME | PREZIME BOLESNIKA

POL

ETNICKA PRIPADNOST

DATUM RODENJA

ASA status

APACHE Il

Pusacki status

Zloupotreba alkohola

Zanimanje

Primarna lokalizacija tumora:

TNM Kklasifikacija:

Stadijum bolesti: I1IA 1IB 1IC IIIAHIIBIICIVAIVB

Da li je preoperativno primenjena hemioterapija/ radioterapija? (Ako da, ubeleZiti kratak opis)

PROCENA TEZINE KOMORBIDITETA

KOMORBIDITET OCENA | KOMORBIDITET OCENA
Infarkt miokarda 1 Hemiplegija 2
Kongestivna sréana slabost 1 Umereno/tesko ostecenje bubrega 2
Periferna vaskularna bolest 1 Dijabetes sa komplikacijama 2
Cerebrovaskularna bolest 1 Bilo koji tumor 2
Demencija 1 Leukemija 2
HOBP 1 Limfom 2
Bolest vezivnog tkiva 1 Umereno/tesko ostecenje jetre 3
Ulkusna bolest 1 Tumor sa metastazama 6
Blago ostecenje jetre 1 AIDS 6
Kontrolisani dijabetes 1

Zaokrutziti sve Sto je prisutno kod bolesnika, sabrati ocene i napisati ukupnu vrednost:




FAZA 1 : PREOPERATIVNA PROCENA NUTRITIVNOG STATUSA

ANTROPOMETRISKO MERENIJE

Uobicajena tezina:

TELESNA TEZINA - TT (kg)

Obim desne nadlaktice (cm) —
MACD

TELESNA VISINA =TV (m)

Obim leve nadlaktice (cm) - MACL

Indeks telesne mase - ITM
(kg/m?)

Debljina koZnog nabora desnog
tricepsa (mm) - TSFD

Obim struka (cm)

Debljina koZnog nabora levog
tricepsa (mm) - TSFL

Obim kukova (cm)

Dominantna ruka

Odnos obima struka i
kukova

Tumacenja vrednosti debljine koZnog nabora (TSF):
Normalno: muskarci oko 12,5mm Zene oko 18mm,

Gojaznost: muskarci > 20mm, Zene> 30mm

Smanjen procenat telesne masti: ako su vrednosti snizene za 50% i viSe

Merenje obima misi¢ne mase na sredini nadlaktice MAMC u cm:

MAMC (cm) = MAC (cm) — 3,14 x TSF (cm)
Izmerena vrednost: Levo

Desno

Tumacdenje: smanjena ukupna misiéna masa: muskarci < 23cm, Zene < 18cm

PROCENA MISICNE MASE

a) Pomocu vage za procenu telesnog sastavab) Pomocu ru¢nog dinamometra (kg):
Desna ruka

misi¢na masa

masno tkivo

kostano tkivo

voda u telu

c¢) Pomocu spirometrije: FEV1:

Leva ruka

d) Pomocu kompjuterizovane tomografije:

Gustina paravertebralne muskulature: Desno

Levo

LABORATORIJSKI PARAMETRI MERENI PREOPERATIVNO

Parametar

Vrednost

Parametar

Vrednost

Eritrociti (x102/L)

TIBC (umol/L)

Hemoglobin (g/L)

Feritin

Hematokrit (L/L) Na (mmol/L)
Leukociti (x10°%/L) K (mmol/L)
Ukupan broj limfocita (TLC) (x10°/L) Mg (mmol/L)
Trombociti (x10%/L) P (mmol/L)
C-reaktivni protein (CRP) (mg/L) Ca

Ukupni proteini (g/L) Hloridi




Albumin (g/L) Bikarbonati
Urea (mmol/L) Folna kiselina
Kreatinin (mcmol/L) Vitamin B12
ALT (1J/L)

AST (1J/L)

Glukoza (mmol/L)

Ukupni holesterol (mmol/L)

HDL (mmol/L)

LDL (mmol/L)

Trigliceridi (mmol/L)

Gvozde (umol/L)

UIBC (umol/L)

Da li pacijent uzima neke suplemente i koje?

DNEVNIK ISHRANE: (popunjava pacijent)
Setite ste Sta ste jeli i pili u poslednja tri dana, ili barem u poslednjih 24 sata, i to zapisite:

1. Dan:

Procenjeno ukupno kcal:

proteini (g):

(Ako ne moze da se seti, pitati ga koliko je hrane ostalo u tanjiru nakon rucka — sve, polovina,

Cetvrtina,...)

SKRINING NUTRITIVNOG STATUSA 1: Nutritional Risk Screening NRS 2002

KORAK 1 - Inicijalna procena

(npr. hroniéne bolesti)

ITM < 20,5 kg/m?? DA NE
Gubitak TT u poslednja 3 DA NE
meseca?

Smanjen unos hrane tokom DA NE
poslednje nedelje?

Bolesnik je tesko bolestan DA NE

Ako je odgovor na bar jedno pitanje ,,DA“, izvrsiti finalnu procenu

KORAK 2 - Finalna procena

Bodovi Nutritivni status Bodovi Tezina bolesti
0 Normalan nutritivni status 0 LaksSe bolesti
1 e Gubitak TT > 5% u 3 meseca 1 e Fraktura kuka

Unos 50-75% uobicajenih
dnevnih potreba tokom
poslednje nedelje

Hroni¢na bolest sa akutnim
komplikacijama: ciroza




jetre, HOBP, hemodijaliza,
dijabetes, maligna bolest

(> 15% u 3 meseca) ili
ITM <18,5 + lose opste
stanje ili

Unos 0-25% uobicajenih
dnevnih potreba tokom
poslednje nedelje

2 e Gubitak TT > 5% u 2 meseca Velika abdominalna
ili operacija
e |TM 18,5-20,5 + loSe opste Mozdani udar
stanje ili TeSka pneumonija
e Unos 25-50% uobicajenih Hematoloska maligna
dnevnih potreba tokom bolest
poslednje nedelje
3 e Gubitak TT > 5% u 1 mesecu Bolesnici u jedinici

intenzivnog lecenja
(APACHE 1l > 10)

Povreda glave
Transplantacija kostne srzi

Ako je starost = 70god, dodati 1 bod.

UKUPAN ZBIR BODOVA:

Ako je zbir 23, pacijentu je potrebno preoperativno ukljuciti nutritivhu terapiju.

SKRINING NUTRITIVNOG STATUSA 2: Malnutrition Universal Screening Tool - MUST

Zaokruzi za svaku stavku i saberi bodove:

Parametar 0 bodova 1 bod 2 boda
IT™M (kg/m?) >20 18,5 - 20 <18,5
Gubitak TT u <5% 5-10% >10%
poslednjih 3-6 meseci
Ishrana nece biti NE - DA
moguca duZe od 5
dana
SKOR: Nutritivni rizik: 0 — nizakl — umeren=2 visok

PROCENA NUTRITIVNOG STATUSA: Modified Subjective Global Assesment — mSGA

Zaokruziti broj za svaku stavku:
1)Gubitak TT u poslednjih 6 meseci:
12 345
bez promena gubitak TT gubitak TTgubitak TT gubitak TT
ili dobitak u TT < 5% 5-10% 10-15% >15%

2) Promene unosa hrane:
12 345
bez promene manja koli¢ina potpunaniskokalori¢na gladovanje

¢vrste hrane tecnatecna

3) Gastrointestinalni simptomi:




12 345
bez simptomamucnina povracanjedijarejaanoreksija

4) Funkcionalna sposobnost:

12 345

ne postoji smanjena smanjena smanjena vezanost

ili poboljSana jaca aktivnostumerenablagaza postelju
aktivnost aktivnost(ili minimalna akt.)

5) Komorbiditet

12

345

bezhroni¢nihblaga HB iliumerena HBteska HB veoma teske
bolesti (HB) hemodijaliza (HD) < 2god ili HD 2-4godili HD > 4godbrojne HB
ili >75god

6) Gubitak potkoZnog masnog tkiva (biceps, triceps, grudni kos)

1 35
neumereni izrazeni

7) Znaci gubitka misiéne mase (klavikula, skapula, temporalna kost, rebra, kvadriceps...)

135
ne umereniizrazeni

UKUPNO: SGA SKOR:A (7-15)B (16-25) C (26-35)

Prisustvo edema:DA NE

Prisustvo ascitesa: DA NE

GLIM KRITERIJUMI ZA PROCENU MALNUTRICUJE:

Fenotipski kriterijumi

Nevoljni gubitak TT DA NE
Nizak ITM DA NE
Smanjena misi¢na masa DA NE
Etioloski kriterijumi
Smanjeni unos hrane ili asimilacija DA NE
Opterecenje bolescu ili inflamacija DA NE

Za potvrdu malnutricije potrebno je barem jedan odgovor ,DA“ u obe tabele.

Objasnjenje:
Nevoljni gubitak TT: gubitak >5% TT u poslednjih 6 meseci

Nizak BMI: <20kg/m? kod osoba mladih od 70 godina, a <22kg/m? kod osoba > 70 godina




Smanjena misi¢na snaga: izmerena/procenjena pomoc¢u CT-a, vage sa procenom telesnog sastava, ili pomocéu antropometrijskih
merenja
Smanjeni unos hrane: procenjen pomocu trodnevnog dnevnika ishrane
Asimilacija: ukoliko postoji nesto od sledeceg:
a) GIT simptomi: disfagija, muc¢nina, povracanje, dijareja, opstipacija, bol u stomaku (pitati!)
b) Malapsorptivni poremecaji: intestinalna ostecenja, insuficijencija pankreasa
c) Drugo: gastropareza, intestinalna pseudo-opstrukcija
Opterecenje boles¢u/inflamacija:
a) Akutno oboljenje/povreda: ozbiljna infekcija, opekotine, trauma, zatvorena povreda glave
b) Hroni¢no oboljenje: malignitet, HOBP, kognitivna sr¢ana slabost ili hroni¢na insuficijencija nekog organa
c) Laboratorijske analize: albumin (snizen), CRP (umereno povisen)

SKRINING TEST ZA SARKOPENIJU: SARC-F

Pitanja 0 bodova 1 bod 2 boda
Da li bolesnik ima Nema Ponekad Cesto/Uvek
poteskoca sa podizanjem
i noSenjem 4-5kg?

Da li bolesnik ima Nema Ponekad Cesto/Uvek
poteskoca pri hodanju

po sobi?

Da li bolesnik ima Nema Ponekad Cesto i ne moze bez
poteskoca prilikom pomodi
premestanja sa stolice

na krevet?

Da li bolesnik ima Nema Ponekad Cesto/Uvek

poteskoce pri penjanju
uz 10 stepenika?
Koliko puta je bolesnik 0 1-3 pada 4 ili vise padova
pao u poslednjih godinu
dana?

Ukupno bodova:

SARC-F skor jednak ili veci od 4 je prediktivan za sarkopeniju

Da li je pacijent preoperativno dobijao transfuziju? DA NE Koli¢ina:

PREOPERATIVNA NUTRITIVNA TERAPIJA
Da li je bolesnik primao nutritivnu terapiju pre operacije? DA NE
Ako jeste, koji je bio put primene?(zaokruziti)
PERORALNO ENTERALNO PARENTERALNO

Koji preparat?

U kojoj koli¢ini dnevno?

Koliko dana?




FAZA 2 : INTRAOPERATIVNI TOK Datum operacije:

mehanickom ventilacijom

Antibiotska profilaksa DA NE Lek i doza:
Antiulkusna zastita DA NE Lek:
Antiemetik DA NE Lek:

Prevencija venske tromboze DA NE Lek i doza:
Ugljenohidratni rastvori DA NE

(ERAS)

Melatonin (ERAS) DA NE

Priprema digestivnog trakta DA NE Koliko dana:
(laksativi, klizme)

Operativni pristup OTVORENI LAPAROSKOPSKI LAP - KONVERZIJA
PolozZaj pacijenta SUPINACIJA LITOTOMNI

Vrsta anestezije BALANSIRANA TCI-TIVA KOMBINOVANA
Data spinalna anestezija DA NE Nivo, lek, doza:
Plasiran epiduralni kateter DA NE Nivo, lek, doza:
Regionalni blok DA NE Vrsta, lek, doza:
Plasiran centralni venski DA NE Vena:

kateter

Plasirana arterijska linija DA NE Arterija:
Plasirana nazogastri¢na sonda DA NE

Plasiran urinarni kateter DA NE

Izvuéena stoma DA NE Vrsta:

Plasirani drenovi DA NE Broj:

Koriséeni inotropi/vazopresori DA NE Vrsta:

Koriséen minimalno invazivni DA NE Vrsta:

HD monitoring

Koriséen monitoring DA NE Vrsta:
regionalne tkivne oksigenacije

Koriséen monitoring kortikalne DA NE Vrsta:

supresije

Potreba za produzenom DA NE

Tip operacije:

Operator:

Anesteziolog:

Trajanje operacije:

Trajanje anestezije:




Ukupna diureza: Procenjeni gubici:

Koriséeni hipnotci: (zaokruZiti i dopisati koli¢inu)
MIDAZOLAM PROPOFOLKETAMIN HIPNOMIDAT TIOPENTAL
AZOTNI OKSIDUL SEVORAN DRUGO

Koriséeni analgetici: (zaokruZi i upisi koli¢inu)

FENTANIL ALFENTANIL

SUFENTANIL REMIFENTANIL

Predlog analgetske Seme za postoperativni period (lek, doza, vreme):

1.

Korisceni misi¢ni relaksanti: (zaokruziti)

SUKCINIL-HOLINROKURONIJUMATRAKURIJUM CIS-ATRAKURIJUM

Koriséeni kristaloidi: (zaokruziti)

0,9% NaCIRINGER RINGER-LAKTAT5% GLUKOZA10% GLUKOZA
Kolicina:

Koriséeni koloidi: (zaokruziti)

5% ALBUMIN 20% ALBUMINRASTVORI HIDROKSIETILSKROBA DRUGO
Ukupna koli¢ina koloida:

Dal li je bolesnik dobio transfuziju?DA NE

PUNA KRVERITROCITISVEZE ZAMRZNUTA PLAZMA KRIOPRECIPITAT
Koli¢ina:

FAZA 3 : POSTOPERATIVNI TOK

PROCENA POSTOPERATIVNE GASTROINTESTINALNE FUNKCUE: I-FEED SKOR

UNOS MUCNINA POVRACANIJE PREGLED DUZINA
TRAJANJA
SIMPTOMA




Tolerise oralni Bez mucnine Bez povradanja Bez distenzije < 24h
unos (0) (0) trbuha
(0) (0) (0)
Ogranicena Reaguje na > 1 povracdanja Umerena 24-72h
tolerancija antiemetike male kolicine distenzija trbuha,
oralnog unosa (1) (<100ml) nema perkusiono (1)
(1) nebilijarnog timpanicnog
sadrzaja zvuka
(1) (1)
Ne tolerise oralni Ne reaguje na 2 1 povradanja Znacajna >72h
unos antiemetike vece koli¢ine distenzija trbuha
(3) (3) (>100ml) ili sa perkusiono- (2)
bilijarnog timpanicnim
sadrzaja zvukom
(3) (3)
Odrediti I-FEED skor u prvih 7 postoperativnih dana i upisati u tabelu ispod.
Znacenje:
I-FEED skor 0 — 2: normalno
I-FEED skor3 — 5: postoperativna gastrointestinalna intolerancija (POGI)
I-FEED skor = 6: postoperativna gastrointestinalna disfunkcija (POGD)
DO D+1 D+2 D+3 D+4 D+5 D+6 D+7
I-FEED
skor
DO D+1 D+2 D+3 D+4 D+5 D+6 D+7
Gastricni
rezidualni
volumen
za 24h
PROCENA JACINE POSTOPERATIVNOG BOLA (Numeri¢ckom skalom od 1 do 10)
Po budenju 0+ O+1h | 0+2h | 0+4h | 0+8h 0+ 0+ 0+
(0) 30min 12h 24h 48h

Kog postoperativnog dana je uklonjena nazogastricna sonda?

Kog postoperativnog dana se auskultatorno detektuje peristaltika?

Da li su koriS¢ena sredstva za pokretanje peristaltike (klometol, eritromicin)? DA NE

Koji lek, u kojoj dozi, kog postoperativnog dana i koliko dugo?

Kog postoperativnog dana je bolesnik imao prvu stolicu/praznjenje na stomu?

Kog postoperativnog dana je zapocet unos per os/enteralno?




Kog dana je uklonjen poslednji dren?

Da li je postoperativno nastavljena profilaksa DVT? DA NE

Koji lek, u kojoj dozi, koliko dana:

Kada je bolesnik vertikalizovan?

Upisati Sta je i koliko pacijent dobijao u prvih 7 postoperativnih dana:

DO

D+1

D+2

D+3 D+4

D+5

D+6

D+7

i.v. teCnosti

per os tecnosti

Parenteralna
ishrana
(i vrsta)

Enteralna
ishrana
(i vrsta)

Procenjeni
unos kcal

Procenjeni
unos proteina

(8)

LABORATORISKI PARAMETRI 1. 3. 17. POSTOPERATIVNOG DANA

Parametar

D1

D3

D7

Parametar

D1

D3

D7

Eritrociti (x10'%/L)

LDL (mmol/L)

Hemoglobin (g/L)

Trigliceridi (mmol/L)

Hematokrit (L/L)

Gvozde (umol/L)

Leukociti (x10%/L)

UIBC (umol/L)

Uk. broj limfocita (TLC)
10°

TIBC (umol/L)

Trombociti (x10°/L) Feritin

CRP (mg/L) Insulin - -
Ukupni proteini (g/L) Folna kiselina

Albumin (g/L) Vitamin B12

Urea (mmol/L) Na (mmol/L)

Kreatinin (mcmol/L) K (mmol/L)

ALT (J/L) Mg (mmol/L)

AST (lJ/L) P (mmol/L)

Glukoza (mmol/L) Ca

Uk. holesterol (mmol/L) Hloridi




| HDL (mmol/L)

|

‘ Blkarbonati

Promena misi¢ne snage pre otpusta iz bolnice: (rucna dinamometrija)

Desno Levo

POSTOPERATIVNA PRIMENA ANTIBIOTIKA

VRSTA ANTIBIOTIKA

REZIM PRIMENE

DUZINA PRIMENE

Da li je bolesnik primao transfuziju u postoperativhom periodu?DANEKoli¢ina:

KOMPLIKACIJE VEZANE ZA PRIMENU ENTERALNE ISHRANE

Aspiracija DA NE
Losa pozicija sonde DA NE
Zapusenje sonde DA NE
Mucnina i povracanje DA NE
Proliv DA NE
Zatvor DA NE
Malapsorpcija/maldigestija DA NE
Hiperglikemija DA NE
Hipoglikemija DA NE
Elektrolitni disbalans DA NE
Rana sitost DA NE
Dehidratacija DA NE
Refeeding sindrom DA NE
KOMPLIKACIE VEZANE ZA PRIMENU PARENTERALNE ISHRANE

Povreda arterije DA NE
Pneumotoraks DA NE
Hematotoraks DA NE
Zapusenje katetera DA NE
Vazdusna embolija DA NE
Povreda ductusa thoracicusa DA NE
Srcane aritmije DA NE
Malpozicija katetera DA NE
Hematom u medijastinumu DA NE
Vazduh u medijastinumu DA NE
Povreda brahijalnog pleksusa DA NE
Tromboza magistralne vene DA NE
Infekcija mesta ulaska DA NE
katetera

Septicni flebitis DA NE
Bakterijemija DA NE
Hiperglikemija DA NE
Hipoglikemija DA NE




Ketoacidoza DA NE
Azotemija DA NE
Hiperosmolarno stanje DA NE
Elektrolitni disbalans DA NE
Hipertrigliceridemija DA NE
Metabolicka acidoza DA NE
Disfunkcija jetre DA NE
Preopteredenje te¢noséu DA NE
Koagulopatija DA NE

POSTOPERATIVNE HIRURSKE | DRUGE KOMPLIKACIJE

KOMPLIKACUA DA NE POSTOPERATIVNI DAN

Krvarenje DA NE
Dehiscencija operativne rane DA NE
Dehiscencija anastomoze DA NE
Infekcija operativne rane DA NE
Intraabdominalni apsces DA NE
Intestinalna opstrukcija DA NE
Reintervencija DA NE
Bolni¢ka pneumonija DA NE
Sistemska infekcija DA NE
Tromboza dubokih vena nogu DA NE
Pluéna tromboembolija DA NE
Cerebrovaskularni insult DA NE
Postoperativni delirijum DA NE
Postoperativni kognitivni deficit DA NE
Akutno bubrezno zatajenje DA NE
Retencija urina DA NE
Hemodinamska nestabilnost DA NE
Akutni infarkt miokarda DA NE
Potreba za mehanickom ventilacijom DA NE
Ponovni prijem u prvi 30 postoperativnih DA NE
dana

Clavien Dindo klasifikacija hirurskih komplikacija: lllilialllb IValVbV

Broj dana od prijema do operacije:

Broj dana lezanja u JIL:

Duzina hospitalizacije:

Ishod lecenja nakon 30 dana:

Broj dana od operacije do otpusta:

Broj dana lezanja u PIN:

OTPUSTEN 1Z BOLNICELECENJE U TOKU PREMINUO




Prilog 2. UPITNIK O KVALITETU ZIVOTA: SHORT FORM QUALITY OF LIFE 36
QUESTIONAIRE (SF QoL 36)

OVOM ANKETOM ISPITUJEMO VASE STAVOVE O SOPSTVENOM ZDRAVLIU. PODACI CE NAM POMOCI DA UTVRDIMO
KAKO SE OSECATE | KOLIKO STE SPOSOBNI DA OBAVLIATE SVOJE UOBICAJENE AKTIVNOSTI.

HVALA VAM STO CETE ODGOVORITI NA PITANJA!

1. UOPSTENO, DA LI BISTE REKLI DA JE VASE ZDRAVLIE: [UPISITE & U JEDNU KUCICU KOJA NAJBOLJE OPISUJE
VAS ODGOVOR.]
ODLIENO VRLO DOBRO DoBRO NI DOBRO NI LoSE
LOSE
[]1 []2 [13 [1a [1s
2. U POREPENJU SA STANJEM OD PRE GODINU DANA, KAKO BISTE UOPSTENO OCENILI VASE ZDRAVLJIE SADA?
MNOGO JE NESTO JE BOLJE SKORO JE ISTO NESTO JE LOSIJE MNOGO JE
BOLJE SADA SADA NEGO PRE KAO PRE SADA NEGO PRE LOSIJE SADA
NEGO PRE GODINU DANA GODINU DANA GODINU DANA NEGO PRE
GODINU DANA GODINU DANA
[]1 [12 [13 [1a [1s

SLEDECE STAVKE ODNOSE SE NA AKTIVNOSTI KOJE STE MOGLI DA OBAVITE TOKOM JEDNOG PROSECNOG DANA.
DA LI VAS VASE ZDRAVLIJE SADA OGRANICAVA U OVIM AKTIVNOSTIMA? AKO DA, KOLIKO?

w

[UPidiTE [X] U JEDNU KUEICU U SVAKOM REDU.]

DA, DA, NE, NE
OGRANICAVA OGRANICAVA OGRANICAVA
MNOGO MALO UOPSTE

A NAPORNE AKTIVNOSTI, KAO STO SU TRCANJE, DIZANJE

ESKIH PREDMETA, UCESCE U NAPORNIM SPORTOVIMA []1 []2 []3



B UMERENE AKTIVNOSTI, KAO $TO SU POMERANJE STOLA,

GURANJE USISIVAEA, VOZNJA BICIKLOM, RAD U BASTI []1 []2 []3

C  PODIZANIE ILI NOSENJE NAMIRNICA []1 []2 []3

D  PENJANJE STEPENICAMA NEKOLIKO SPRATOVA []1 []2 []3

E  PENJANJE STEPENICAMA JEDAN SPRAT []1 []2 []3

F SAVIJANJE, CUEANJE, SAGINJANIE []1 []2 []3

G HODANJE VISE OD 1 KM []1 []2 []3

H HODANJE NEKOLIKO STOTINA METARA []1 []2 []3

I HODANJE STOTINAK METARA []1 []2 []3

J SAMOSTALNO KUPANJE ILI OBLACENJE []1 []2 []3
4. DA LI STE, TOKOM POSLEDNJE 4 NEDELIE, IMALI NEKI OD SLEDECIH PROBLEMA NA POSLU ILI DRUGIM
REDOVNIM DNEVNIM AKTIVNOSTIMA KAO REZULTAT VASEG FIZIEKOG ZDRAVLIA?

| DA NE |
A SMANIJENJE VREMENA POTROSENOG NA RAD ILI U DRUGIM AKTIVNOSTIMA |1 []2
B POSTIGLI STE MANJE NEGO $TO STE ZELELI [[]1 []2

C  BILO JE NEKIH VRSTA POSLOVA ILI DRUGIH AKTIVNOSTI KOJE NISTE BILI U
STANJU DA OBAVLIATE [[]1 []2
D  IMALI STE TESKOCA U OBAVLIANJU POSLA ILI DRUGIH AKTIVNOSTI

(NPR.TREBALO JE ULOZITI VECI NAPOR) []1 []2

5. DA LI STE, TOKOM POSLEDNJE 4 NEDELJE, IMALI NEKI OD SLEDECIH PROBLEMA U POSLU ILI DRUGIM REDOVNIM
DNEVNIM AKTIVNOSTIMA KAO REZULTAT BILO KAKVIH EMOCIONALNIH PROBLEMA (KAO 3TO SU OSECANJA
DEPRESIJE ILI UZNEMIRENOSTI)?

| DA NE |
A SMANJENJE VREMENA POTROSENOG NA RAD ILI U DRUGIM
AKTIVNOSTIMA []1 []2
B POSTIGLI STE MANJE NEGO $TO STE ZELELI []1 []2
c NISTE OBAVILI POSAO ILI DRUGE AKTIVNOSTI TAKO PAZLIVO

KAO OBIENO []1 []2



6. TOKOM POSLEDNJE 4 NEDELJE, DO KOJE MERE SU VASE FIZICKO ZDRAVLIE ILI EMOCIONALNI PROBLEMI

OTEZAVALI VASE UOBICAINE DRUSTVENE AKTIVNOSTI U PORODICI, SA PRIJATELIIMA, SUSEDIMA ILI DRUGIM
LJUDIMA?
| NE UOPSTE MALO UMERENO PRILIENO 1ZUZETNO |
[]1 []2 []3 [a (s

7. DA LI STE OSECALI TELESNI BOL, | AKO JESTE U KOJOJ MERI, TOKOM POSLEDNJE 4 NEDELJE?

NE VRLO BLAG BLAG UMEREN JAK VRLO JAK

[]1 ]2 13 []a s (s
8. TOKOM POSLEDNJE 4 NEDELJE, KOLIKO JE BOL UTICAO NA VAS NORMALNI POSAO (UKLJUCUJUCI POSAO VAN

KUCE1 U KuUd€I)?

| NE UOPSTE MaALO UMERENO PRILIENO IzuzeTnO |
[]1 [12 [13 [a []s
9. SLEDECA PITANJA ODNOSE SE NA TO KAKO STE SE OSECALI | KAKO VAM JE BILO TOKOM POSLEDNJE 4
NEDELJE. MOLIMO VAS DA ZA SVAKO PITANJE DATE JEDAN ODGOVOR KOJI NAJBLIZE ODGOVARA NACINU
KAKO STE SE OSECALI. (UPISITE |E U JEDNU KUCICU KOJA NAJBOLJE OPISUJE VAS ODGOVOR).

KOLIKO CESTO TOKOM POSLEDNJE 4 NEDELIE...

STALNO SKORO PRILIENO PONEKAD RETKO NIKADA

STALNO .
A) DA LI STE OSECALI DA STE
PUNI 7IVOTA? []1 []2 []3 []a []s []e
B) DA LI STE IMALI MNOGO
ENERGIJE? []1 []2 []3 []a []s []e
C) DA LI STE SE OSECALI
ISCRPLIENO? (1 12 []3 [a s [
D) DA LI STE SE OSECALI []1 []2 []3 []a []s []e
UMORNO?

E) DA LI STE BILI VRLO NERVOZNA

0SOBA? []1 []2 []3 []a []s []e



F) DA LI STE SE OSECALI SPOKOJNO |

SMIRENO? |:|1 |:|2 |:|3 |:|4 |:|5 |:|5
G) DA LI STE SE OSECALI UTUCENO |
SNUZDENO? []1 []2 []3 []a []s []e

H) DA LI STE BILI SRECNA 0s0BA? [ |1 []2 []3 []a []s []e

1) DA LI STE SE OSECALI TOLIKO
POTISTENO DA NISTA NIJE MOGLO

DA VAS RAZVESELI? []1 []2 []3 []a []s []e
10. TOKOM POSLEDNJE 4 NEDELJE, KOLIKO CESTO SU VAS VASE FIZICKO ZDRAVLIE ILI EMOCIONALNI PROBLEMI
OMETALI U VASIM DRUSTVENIM AKTIVNOSTIMA (KAO STO SU POSETA PRIJATELIIMA, RODACIMA ITD.)?
| STALNO SKORO STALNO PONEKAD RETKO NIKADA |
[]1 [12 (13 []a [1s
11. KoLiko JE zA VAS TACNA 1Ll POGRESNA SVAKA OD SLEDECIH TVRDNJI?

POTPUNO UGLAVNOM NE ZNAM UGLAVNOM PoTPUNO

TACNA TACNA POGRESNA POGRESNA

A) 1ZGLEDA DA SE RAZBOLIM LAKSE

NEGO DRUGI LJUDI []1 []2 []3 []a []s
B) ISTO SAM TOLIKO ZDRAV/A KAO

BILO KO KOGA POZNAJEM []1 []2 []3 []a []s
C) OCEKUJEM DA SE MOJE ZDRAVLJE

POGORSA []1 []2 []3 []a []s
D) MOJE ZDRAVLIE JE ODLIENO []1 []2 []3 [ ]a []s

HVALA VAM STO STE ODGOVORILI NA PITANJA!
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Hsjasa o ayropcTBy

Mme u npeaume ayTopa \‘)\a?\/\\}é EO%O\;\
Bpoj nugekca HOMG , 2019

Hajasmyjem

Aa je AOKTOpCKa AHcepTanHja noj HacJI0BOM

Doy VA TILULE %3 DoeRuMiiy NONORDINMK Y auiAIX
Urofa Towsw YWGpyowor Jesesn “hosecues C8 Koineactastuv
%\Mqu

¢  pPe3yaTaT CONCTBEHOr HCTPAXKHBANKOr paaa;

¢ Ja Aucep'raun)a V UENHHH HH YV J€NI0OBHMa Huje 6una npeanoXeHa sa CTHuame aApyre
AHILIOME NpeMa CTYAHJCKHM nporpaMyaMa ApyrHux BUCOKOWKOJNCKHMX YCTAHOBA;

* JacCypesyaATaATH KOPEKTHO HaBEAEHH H

® Jla HMCAM KPUWIKO/JIa ayTOPCKa NPaBa H KOPHCTHO /12 HHTENIEKTYANHY CBOjHHY APYTHX
aHua,

Mornuc ayTopa

¥ Beorpagy, ‘4 05. C> .
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OGPRICY U3[GAE 0 UCTRAGEMMOCTNG WIMGMIANE Ik EAERMPONCKE Gepasfe doxmapexaz pada

HU3jasa 0 HCTOBETHOCTH LITAMIIAHE H €JICKTPOHCKE Bepanje JOKTOpPCKOr
paja

Hme u npeaume ayTopa “B‘?N\E ooy
Bpoj HHAeKca _50\\6 { 2008

Crysujcks nporpam M&P MNavx €

Hacron s TASSL Moswresue_shtiegganuly Weoomo Jx UExod
J{»Dh YagyQw JENe Ca T2 Oqe&tm‘u :‘2‘%‘*\“*‘0 MB‘&
entop _pou. 0 4 Coovana Womatgus Vo

Usjapmyjem Aa je wTamnaHa sep3anja MOr JZOKTOPCKOr Pajfd HCTOBETHA €JEKTPOHCKO]
BEPIU|H KOJy caM nNpefac/ia pagu noxpamMBama y JAHIHTANHOM pPeno3MTopHjyMy
Yuusepsurera y Beorpaay.

Joaposmapam Ja ce 06jaBe MOJH JHYHKM NOJANH Be3aHH 33 0OHjare aKajieMCcKor Haiusa
AOKTOPA HAYKA, KAO WTO CY HME H IPe3nMe, TOLHHA H MECTO pollersad H IaTyM oAbpare paja.

OBk NHYHE NOSAUH MOrY ce 0GJaBHTH HA MPEXHHM CTPaHHUAMa gurHTanne Gubanoreke, y
CALKTPOHCKOM KATAAOrY M ¥ NyBaHKauHjamMa YuueepauTeTa y Beorpany,

Mornuc ayropa

LY

¥ Beorpagy, D4 QS 2006 .




oAnaaay wifaee o Kopulheny
H3sjaea o kopuwhewy
Opaawhyjen Yuusepaurercky Gubanorexy . Coerosap Mapxosuh® a2 vy JAueuraamu

penoauTopKiyM VHuBepauTera y beorpagy yHece Mojy JAOKTOPCKY AHCEpPTAUM]Yy NOA
HACAOBOM:

.

\\ 33 M agsux  XMeudax MCXQA
YRV ‘t-\k‘ﬁ'@m DeNEhp  DodpoWM €3 MO IRETA SR ﬁ?ﬁ“\ﬂ‘a\

KOja j& MOje AVTDPCKD Jern,

JAucepraunjy €a CBHM OPHAOINMA NPeaao/na caM ¥ eeKTPOHCKOM GOpMaTy NOroJHOM 33
TPAINO APXHBEHPALE

Mojy AOKTOPCKY AHCEPTALMY NOXPakbery ¥ ANrHTaniom penoauTopujyMy Yuusepaurera y
Beorpagy s A0CTYNRY ¥ OTBOPEHOM PHCTYILY MOTY A KOPHCTE CBM KOJH DOwWTyly ogpeste
caapxane y ogabpasoM Tuny awiyenne Kpearnpse sajegunue (Creative Commons) 2a kojy
CaM ce oanysno/na.

1. Ayropcreo (CC BY)

2. Ayroperso - HexoMepurjanso (CC BY-NC)

3. AyropeTng - wexomepimjanno ~ Ges npepaga (CC BY-NC-ND)

4. AYTOPCTEO ~ HEKOMEPUH|ANHO - eAHTH N0 HeTHM yonosuMa (CC BY-NC-SA)
@mpﬂm - Ges npepaga (CCBY-ND)

6. AyTopcTo = aeawt nog scrim yenonusa (CC BY-SA)

(MonrMo a 3a0KpYHHTE CAMO0 [eAHY O IWeCT MOHYDeHNX AHILeH 1.
Kparax ofmc AMUEHUM j& CACTADMM JIeD one nijase).

Nornmac ayropa

_&g;ms\ (60%\53_4

¥ Beorpagy, IH S 1026 .
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1. AyTopcTRo. [03aobaikaTe YMHOHABAILE, ANCTPHEYLM]Y ¥ jABHO CAONMUTABAHL Jend, W
npepajle, ake Ce HABede HME ayTopa Ha Havun capehen o crpame ayTopa wiaH gasaona
JHICHLNE, Hak ¥ ¥ xoMepLHjaade cepxre. Jeo je Hajcrnobo Hu|a 0] CEHX THeHIH,

Z. AyTopcTEe - HekoMepuHjaaHo. JoZBOAABATE VMHMHABAKE, JHCTPHEVIH|Y W jasHo
CAOMIDTARAME A8A3, H MPepaae, K0 ce Hagege HME ayTopa Ha HavuH ojpehed oa cTpaHe
ayTopa WK JaBaoka Adier e, Opa JHILeHL He J03B0man) KoMepIHjatHy ynoTpedy qena.

3. AYTOpPCTRO - HeKoMeépudjaano - Gez npepaga. Jo3scibdBaTe VMHOKIHAHE,
AUCTPHBYUH|Y H |ABHO CAONTARIRE g3, Ge3 npoMeds, npeofNHEosaa WK ynoTpeis
Aeaa ¥ CBOM Jeny, aK0 CE HABeJe HMe ayTopa Ha HavuuH ogpeles of cTPpaHe avTopa win
Aapacua anuemne Ops ABgoHnE He J03B0bdEd KoMepUHjaary ynoTpedy nena, ¥ eoavocy Ha
CBE DCTANE NHUEHIE, 0ROM DHIEHIOM Cé arpadHYan: Majoehu ofum npasa kopumbersa gena.

+. AYTOPCTBO - HEKOMEpUHjaIHo - JAeAdTH 004 HCTHM yoaoenma., Jossomasarte
VMHKABAEE, AMCTPHOYIH]Y W [ABHO CAOMDTARGIH-E ACA3, H NPEpEAe, AK0 T8 Haneae HMe
d¥TaOpd Ha Ha"HH u,.:pehen o4 CTrpasa H].u"l'l.'l]:lEI HITH Tasadsila THIEHITE H Ao J8 I'I'p-t:pﬁi,'_'l,a!
JIHI'.-'J'FIE-IE-}"HPT:I MF MCTOM HAH CAOHYHOM  JTHO2HLOM. Oea JHIEHLEE He AGESEAMIER
KOMEPUR[ATHY YIOTPedy Aena ¥ npepaja,

3. AvTopcTRo - 6e3 Opepaga. Jdo3sosdsare VHMHOGEABEHLE, AHCTPHOGYUHjY W jaBHO
CcAOMUTaEARE Qena, Hed MposeHil, ﬂpEﬂE-.ﬂHHDB—ﬂ.I:bII HAH YVIOTPede Gena v CoomM geny, axoe oo
HEBEJE HMEe AYTOpa Ha Hauwne ogpelien on CTpaHEe ayTopa WAM JaRacua JuueHie, Owa
NHIEHLEA JO03B0ULA RS KOMEPLHjAIHY yooTpedy gena.

fi. AVTOPCTEO = AEANTH 04 HCTHM YyCaoBRMa. Jo3noseaEaTe YMHOKARARE, AUCTRHOVIH|Y
H jdBHG CROMIITAREH-C BEAd, H OPepade, axo L8 HABEAE HMe aVTORd Ha HEY4HH ogpelied og
CTPaMe ayTopa MW JaEaols JHUeHLEe o 3Ho Cf Npepaja ZucTpHiyHpa nod HoToM Mad
CAHYHOM JHIENRoM, Ui AHLeHEa goaposand KoMepunjandy ynorpedy gena W nopepaja.
CAmana je CoPTREPCKHM AHILEH UAME, O HOCHS AHUEHLEME OTEOPLHOT KOa.
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