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1. UVOD | SVRHA RADA

1.1. Karcinom bronha i torakalna kirurgija

Kirursko lijecenje u smislu resekcije pluca jo$ uvijek je najuspjesniji oblik lije€enja bolesnika s
nemikrocelularnim karcinomom bronha u ranom stadiju (1,2). Opisi tumora prsnog koSa mogu
se nadi u egipatskim papirusima iz oko 2900. godine prije Krista, a prva je torakalna operacija
na ljudima uz pomoc¢ prostorije s negativhim tlakom poku$ana 1904. (2). Prva je uspjeSna
pulmektomija u svrhu lijeCenja karcinoma opisana jos 1933, a prva segmentalna resekcija 1939.

(2,3).

1.1.1.Anatomija pluca

U literaturi nalazimo da se pluca dijele na lijevo i desno pluéno krilo (2). Desno pluéno krilo je
vece i sastoji se od gornjeg, srednjeg i donjeg reznja ili lobusa (2). Lijevo plu¢no krilo sastoji se
od gornjeg i donjeg reznja (lobusa) pri éemu gornji rezanj sadrzi segment koji se zove lingula i
koji ima i neke lobarne karakteristike (2). Lobusi su medusobno razdvojeni fisurama, no postoje
brojne razvojne varijante koje ukljuuju nepotpun razvoj nekih ili svih fisura ili razvoj akcesornih
reznjeva i/ili fisura (2). Svaki rezanj plu¢a podijeljen je na bronhopulmonalne segmente koji su
stvarne anatomske jedinice pluéa i svaki je segment opskrbljen vlastitim bronhom i arterijom (2).
Opcenito se plu¢a sastoje od 18 segmenata i to 10 segmenata desno i 8 lijevo, iako postoje
brojne varijacije (2). Segmenti plué¢a dalje se dijele na ukupno 42 subsegmenta (4). Jo$ uvijek je
aktualna Boydenova klasifikacija bronhopulmonalnih segmenata po kojoj svako pluéno krilo ima,
ustvari, 10 segmenata (5). Medutim, na lijevoj strani prva dva segmenta dijele isti bronh, pa
postoji apikoposteriorni segment (B '2), a zajedniCki bronh postoji i za prednji i mediobazalni
segment, pa tako imamo anteromedijalni segment oznacen kao B8 (tako B7 ne postoji) (5).
Dakle, desni gornji rezanj prema Boydenu ima 3 segmenta: apikalni (B1), straznji (B2) i prednji

(B3) segment (5). Desni srednji rezanj ima 2 segmenta: lateralni (B4) i medijalni (B5) (5). Desni



donji rezanj ima 5 segmenata: gornji (B6), medijalni (B7), prednji (B8), lateralni (B9) i straznji
(B10)(5). Lijevi gornji rezanj se sastoji od apikoposteriornog (B1/2), prednjeg (B3), gornjeg
lingularnog (B4) i donjeg lingularnog (BS) segmenta (5). Lijevi donji rezanj sastoji se od gornjeg

(B6), anteromedijalnog (B8), lateralnog (B9) i straznjeg segmenta (B10) (5).

1.1.2. Karcinom bronha

U poslijednjem stolje¢u karcinom bronha je od gotovo nepoznate bolesti postao najceséi
karcinom u svijetu i najéed¢i uzrok smrti u konkurenciji karcinomske bolesti (6). GodiSnja
incidencija karcinoma bronha u svijetu iznosi oko 1.800.000 (podaci za 2012. godinu), a u
Europi je to oko 52,5/100.000 stanovnika godiSnje (7,6). Ukupno 5-godiSnje prezivljavanje
bolesnika svih stadija karcinoma dijagnosticiranih od 1975.-1977. bilo je 12%, dok je za one
dijagnosticirane u rasponu 2003.-2009. isto prezivljenje 18% prema podacima za Sjedinjene
Americke Drzave (6). Poznati riziéni faktori za ovaj karcinom ukljuéuju pusenje cigareta (kao
najznacajniji pojedinacni rizicni faktor), zatim pasivno pusenje odnosno udisanje viSe vrsta dima,
izlozenost radonu, profesionalne izlozenosti ukljuCuju¢i kontakt s azbestom, infekcije
(tuberkuloza, HIV) i genetsku sklonost (tako je otkrivena asocijacija kromosomskih regija 5p15,
15025-26, 6921 i 39g28 s karcinomom bronha) (6). 25% karcinoma pluc¢a registrirano je u
bolesnika koji nikad nisu pusili pri ¢emu pasivno puSenje i ambijentalna izlozenost, ukljucujuci

izlozenost radonu, imaju zna¢ajnu ulogu (6)

Karcinom bronha grubo se histolo$ki dijeli na nemikrocelularni oblik (engl. ,non-small cell lung
cancer® ili NSCLC), mikrocelularni (engl. ,small cell lung cancer® ili SCLC), te rjede tipove:
karcinoid (tipicni i atipicni) i adenoid-cisti¢ni karcinom (8). Nemikrocelularni karcinom, odnosno
njegovi histolo$ki oblici (planocelularni karcinom, adenokarcinom, bronhoalveolarni karcinom i
karcinom velikih stanica) €ine 75-80% karcinoma bronha (8). Mikrocelularni karcinom op¢enito

se smatra internistickom, a ne kirurS8kom bolesti iako kirurgija u njegovu lije€enju povremeno



ima odredenu ulogu (8). Dijagnoza se prijeoperacijski najéeSce postavlja bronhoskopskim
putem ili perkutanom iglenom biopsijom, no ove metode nude najée$¢e samo ograni¢enu
informaciju, obicno samo o malignoj prirodi tumora ili o tome je li rije€ o mikrocelularnom ili

nemikrocelularnom karcinomu (9).

Osim po patohistoloskom tipu, vazno je razvrstavanje karcinoma prema TNM klasifikaciji (9, 10).
U TNM Klasifikaciji, slovo ,T“ oznaCava sam primarni tumor (10). Primarni tumor se dalje
oznacCava na sljede¢i nacgin: Tx oznaCava tumor koji se ne moze vizualizirati, no dokazan je
nalazom malignih stanica u sputumu ili bronhoskopskom nalazu, TO opisuje potpuni nedostatak
nalaza primarnog tumora, Tis oznaCava karcinom ,in situ, T1 jest tumor manji od 3 cm bez
dokaza invazije proksimalnije od lobarnog bronha, T2 oznaéava tumor ili >3 cm i/ili ukljucenje
glavhog bronha > 2 cm distalno od karine i/ili invaziju visceralne pleure i/ili
atelektazu/opstruktivni pneumonitis s ekstenzijom do hilusa, ali bez uklju€enja cijelog pluénog
krila (10). T3 oznalava tumor koji zahvac¢a stjenku prsnog ko$a, dijafragmu, medijastinalnu
pleuru, parijetalni perikard ili tumor u glavhom bronhu < 2 cm od karine, ali bez ukljuéenja
karine, ili pridruzenu atelektazu ili opstruktivni pneumonitis cijelog plu¢nog krila (10). T4
oznacCava tumor koji zahvaéa medijastinum, srce, velike krvne Zile, traheju, jednjak, kraljeSke,
karinu ili tumor s malignim pleuralnim ili perikardijalnim izljevom ili sa satelitskim tumorskim
¢vorovima unutar istog izvoriSnog reznja plu¢a (10). Slovo ,N“ u TNM oznaCava karcinomsku
zahvacenost limfnih ¢vorova i oznaCava se na sljedeci nacin: Nx ozna¢ava nedostupnost analizi
limfnih ¢vorova, NO oznaCava nepostojanje regionalnih metastaza u limfnim ¢vorovima, N1
oznaCava metastaze u ipsilateralne peribronhalne i/ili hilarne limfne &vorove i unutarpluéne
¢vorove ukljuene direktnim Sirenjem tumora (10). N2 oznaCava metastaze u ipsilateralnim
medijastinalnim i/ili subkarinalnim limfnim <&vorovima (10). N3 oznaava metastaze u
kontralateralnim medijastinalnim limfnim &vorovima, kontralateralnim hilarnim  limfnim

¢vorovima, te metastaze u skalenskim ili supraklavikularnim limfnim ¢vorovima (10). Slovo ,M“ u



TNM Klasifikaciji oznaava prisutnost udaljenih metastaza i moze biti Mx kada se ne moze
odrediti prisutnost distalnih metastaza, MO kada nema udaljenih metastaza i M1 kada postoje

udaljene metastaze (10).

Ovako klasificirani karcinomi grupiraju se u sljedece stadije: 0. stadij: karcinom in situ, 1A stadij:
T1NOMO, IB stadij: T2NOMO, IIA stadij: TIN1MO, IIB stadij: T2N1MO ili T3N1MO, IlIA stadij:
T3N1MO ili TIN2MO ili T2N2MO ili T3N2MO, IIIB stadij: T4NOMO ili T4AN1MO ili T4N2MO ili
TAN3MO ili T2N3MO ili T3N3MO ili T4AN3MO (10). Kao IV. stadij oznaCava se svaka kombinacija

,11,N“uz M1 (10).

Bolesnici po TNM klasifikaciji oznaCeni kao | i Il stadij trebali bi biti podvrgnuti resekcijskom
zahvatu na pluéima i imaju visoke (I stadij) ili razumne izglede (Il stadij) za izljeCenje ovim
nac¢inom lijeCenja (9). Bolesnici IlIA stadija i neki oblici 1lIB stadija imaju malu moguénost
izljie€enja putem samo operacijskog zahvata, ali se povremeno ipak podvrgavaju kirurS§kom
lieCenju koje je, u ovom slu€aju, dio ukupnog neoadjuvantnog onkoloskog lije¢enja (9).
Opéenito, bolesnici s karcinomom |V i llIB stadija sa zahvaé¢anjem limfnih ¢vorova tradicionalno

su smatrani inoperabilnim (9).

1.1.3. Kirursko lije€enje karcinoma bronha

KirurS8ka resekcija pluéa moze se izvesti putem viSe operacijskih procedura. Ove procedure
formiraju hijerarhiju prema kompleksnosti i opsegu zahvata (9). Tako torakokirur§ke procedure
mozemo tradicionalno razvrstati na sljedeci nacin: 1) sublobarne resekcije plu¢a koje mogu biti
,wedge“ resekcije (rubna, neanatomska izrezivanja plu¢nog tkiva) ili segmentne resekcije
(anatomske resekcije pluénih segmenata), 2) standardne velike plu¢ne resekcije koje mogu biti
lobektomije (resekcije pojedinih pluénih reznjeva), bilobektomije (resekcije 2 plu¢na reznja
desnog plu¢nog krila) ili pulmektomije (odstranjenja cijelog plu¢nog krila), 3) bronhoplasti¢ne

resekcije u koje spadaju ,sleeve” resekcija i karinalna resekcija (9). Posljednjih godina VATS



(videotorakoskopski) postupak zauzeo je visoko mjesto u registru torakokirurskih operacija

kojim se moze izvesti neki od prije spomenutih zahvata (9).

Standardni kurativni zahvat u lije¢enju nemikrocelularnog karcinoma bronha ostaje lobektomija
(11). Nazalost, u mnogih bolesnika s potencijalno resektabilnim karcinomom bronha nalazi se i
oslabljena pluéna funkcija (8). Ovi bolesnici mogu zbog toga biti povisenog rizika bilo od
neposrednih perioperacijskih komplikacija bilo od trajne respiratorne invalidnosti kao posljedice
resekcije pluca (8). Potencijalno skra¢eno prezivljavanje zbog onkoloski suboptimalnog lijecenja
osnovne bolesti (karcinoma bronha) jer kirursko lije€enje nije izvedeno stoga stavljamo na jednu
stranu, a rizik nastanka perioperacijskih komplikacija i respiratornih trajnih posljedica na drugu
stranu vage pri donoSenju odluke o resekcijskom operacijskom zahvatu s moguéim kurativnim
ishodom (8,12,13,14,15). Perioperacijski mortalitet i morbiditet u ovih bolesnika sada je maniji u
odnosu na prijasnja razdoblja zahvaljujuc¢i novim ili poboljSanim kirur§kim tehnikama, te sve
prisutnijim videotorakoskopskim zahvatima koji pokazuju zna¢ajno nizu razinu komplikacija i
manju poslijeoperacijsku bolnost (kontrola boli je vazan faktor postoperativhe redukcije plu¢nih
volumena!) u odnosu na lobektomije putem torakotomije (14,16,11,17). Osim klasi¢ne
multiportalne videotorakoskopske resekcije pluéa (mVATS), slichog ukupnog ishoda su i
uniportalna videotorakoskopska (uVATS) i robotska videotorakoskopska tehnika (rVATS) (11).
Vazan je i u€inak i tehnoloSkog napretka u anesteziji i perioperacijskom lije€enju — veliko
znacenje je imalo uvodenje visoke torakalne epiduralne analgezije (TEA) (8,13,18). U skladu s
tim dolazi do pada ucestalosti i znaaja kardiopulmonalnih komplikacija kao Sto su akutna
hiperkapnija, mehani¢ka ventilacija iznad 48 sati, ozbiljne aritmije, pneumonija i atelektaza koja
zahtijeva bronhoskopsku toaletu (18). Istina, ucestalost postoperativne fibrilacije atrija i nadalje
ostaje relativno visoka (18). Unato€ ovom napretku, rizik perioperacijskog morbiditeta i
mortaliteta je joS uvijek prisutan pa tako je za lobektomiju mortalitet joS uvijek 1,6-2,3% (pa i

5%), a za pulmektomiju 3,7-6,7% (pa i 10%) (14,18). Japanski rezultati pokazuju i nizu ukupnu



postoperacijsku smrtnost od 0,8% (18). U bolesnika starijih od 80 godina perioperacijski
mortalitet slic¢an je onome mladih bolesnika i iznosi 0-3% u Japanu, a 2-16% u Europi i SAD-u,
iako treba uzeti u obzir da su oni mahom podvrgavani manjim zahvatima (najveCi opseg je
obi¢no lobektomija) (14,18). S obzirom da je samo 20-25% pacijenata s karcinomom bronha
operabilno, te na, u posljednje vrijeme, rasirenu uporabu neoadjuvantne kemoterapije, treba
razumjeti da se vecCina bolesnika s karcinomom bronha danas lijeCi kemoterapijom bilo u
kombinaciji s radioterapijom ili bez nje (19). Razina dokaza je visoka za uporabu kemoterapije
za Il i lll stadij NSCLC, dok je jo$ uvijek sporna njezina primjena u IB stadiju (7). Adjuvantna
kemoterapija, dakle kemoterapija provedena nakon KirurSke resekcije tumora, jasno povecava
prezivljavanje i postala je standard za Il i lll stadij NSCLC, a klinicke smjernice sugeriraju da
treba razmisliti i o adjuvantnoj kemoterapiji za IB stadij s tumorom > 4 cm (7). U usporedbi s
adjuvantnom kemoterapijom, manje je dokaza za Kkorisnost primjene neoadjuvantne
kemoterapije, no postoje¢a istraZzivanja sugeriraju prednosti ovog nacina lijeCenja: na primjer,
smanjenje veli¢ine tumora, povecanu operabilnost, eradikaciju ili prevenciju mikrometastaza,
bolju toleranciju terapije, vec¢u prihvatljivost za bolesnike (7). Nedostaci neoadjuvantne
kemoterapije su odgoda kirurSkog zahvata, mogucnost da tumor postane neresektabilan nakon
kemoterapije zbog njezine neucinkovitosti, te toksiénost kemoterapije (7). Indukcijska
kemoterapija ima utjecaj na prijeoperacijsku plu¢nu funkciju, posebno DLCO, §to rezultira

pove¢anom stopom poslijeoperacijskih komplikacija (18,20).

1.2. KOPB

U bolesnika s karcinomom bronha znafajan je udio bolesnika s KOPB-om, ,Cestom,
preventabilnom i izljeCivom boleS¢u karakteriziranom ftrajnim respiratornim simptomima i
ograniCenjem zracnog protoka zbog abnormalnosti zra¢nih putova i/ili alveolarnih prostora,
obi¢no uzrokovanoj znacajnoj izloZzenosti bolesnika toksi¢nim Cesticama ili plinovima“ (prema

GOLD definiciji) (21,22). Starija definicija KOPB-a trazila je puSenje u anamnezi i to >20 ,pack-



years“ (1 ,pack-year® = 1 kutija cigareta odnosno 20 cigareta dnevno kroz godinu dana) i omjer
FEV1 i FVC (forsiranog vitalnog kapaciteta) ispod 0,7 (23,24). Za ove parametre, spirometrija je
trebala biti ucinjena 20 minuta nakon inhalacije albuterola (23,24). Kroni¢no ogranienje
zragnog protoka u diSnim putovima karakteristika je KOPB-a i uzrok su joj kombinacija bolesti
malih diSnih putova (opstruktivnog bronhiolitisa) i destrukcije plu¢énog parenhima (emfizema)
(21). Doprinos pojedine od navedenih komponenti u bolesti varira od bolesnika do bolesnika
(21). Suzavanje malih diSnih putova i destrukcija pluénog parenhima posljedice su kroni¢ne
upale (21). Karakteristika bolesti je i mukocilijarna disfunkcija (21). Kronicni respiratorni
simptomi mogu postojati i u bolesnika s normalnim spirometrijskim nalazom pa u velikog broja
pudaCa postoje dokazi o strukturalnim promjenama kao $to su emfizem, zadebljanje didnih
putova, ,air-trapping“ i bez spirometrijski potvrdene bolesti (21). lako su naj¢es¢i simptomi
bolesti dispneja, kasalj i produkcija sputuma, kroni¢na i progresivna zaduha najkarakteristicniji
je simptom KOPB-a (21). Glavni rizi¢ni faktor razvoja KOPB-a je puSenje (osim puSenja
cigareta, rizi¢ni faktori su puSenje lule, cigara, marihuane, nargila, te pasivno pusenje), no
postoje i drugi faktori koji utje€u na razvoj i progresiju bolesti (21). Procesi tijekom intrauterinog
Zivota, rodenja i djetinjstva imaju utjecaj na rizik nastanka KOPB-a — smatra se da 50%
bolesnika svoj KOPB zahvaljuje propadanju pluéne funkcije, a drugih 50% abnormalnom rastu i
razvoju plu¢a (21,25). PuSenje tijekom trudnoce predstavlja rizik za fetus (21). Profesionalna
izlozenost organskim i anorganskim prasSinama, kemijskim spojevima i dimovima, zatim
izlozenost Cesticama drva, Cesticama biljnog i Zivotinjskog podrijetla rasprSenima pri izgaranju
na otvorenom plamenu, ukljuujuc¢i kuhanje i grijanje, poveéava rizik KOPB-a (21). Astma i
preosjetljivost diSnih putova bez dijagnoze astme neovisni su prediktori KOPB-a (21). TeSke
upale pluéa u djetinjstvu i tuberkuloza takoder su faktori rizika (21). U svakog bolesnika s
dispnejom, kroni¢nim kasljem ili produkcijom sputuma s anamnezom izloZenosti faktorima rizika
treba misliti na postojanje KOPB-a (21). U ovih bolesnika, spirometrija dovodi do dijagnoze;
postbronhodilatatorni FEV1/FVC manji od 0,7 predstavlja potvrdu KOPB-a u skladu sa
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smjernicama GOLD (21). Prema suvremenim shvacanjima, iako je KOPB jedan od vodecih
uzroka smrti u danasnjem svijetu, u mortalitetu od ove bolesti znaajnu ulogu igraju
komorbiditeti — veCina bolesnika, barem onih s blagom ili umjerenom tezinom bolesti, ustvari
umire ili od karcinoma bronha ili od bolesti srca, a ne od samog KOPB-a (22,26,27,28,29,30).
Od 1998. kada je osnovana Global Initiative for Chronic Obstructive Lung Disease, skraceno
GOLD, ova institucija formira i revidira smjernice za dijagnostiku, lijeCenje i prevenciju KOPB-a
prikupljaju¢i i analizirajuéi podatke o ovoj bolesti (22,31,32). Do 2011. godine, GOLD
stupnjevanje zasnovano na tezini ograni¢enja zracnog protoka u diSnim putovima odredenoj
prema spirometrijskom testu FEV1, sluzilo je kao osnova odredivanja intenziteta farmakolo$kog
ljeCenja KOPB-a (22,31,32). Tako su nastala 4 GOLD stupnja. FEV1 od 280% oznacen je kao
GOLD 1, FEV1 50-79% kao GOLD 2, FEV1 30-49% kao GOLD 3 i FEV1 <30% kao GOLD 4
stupanj (22,31,32). Pocevsi od 2011. godine, uz odredene preinake u kasnijim izvije$¢ima, ovi
GOLD stupnjevi zasnovani na FEV1, prema novom GOLD dokumentu, nisu vise sami po sebi
zadovoljavajuci, pa se pacijenti joS svrstavaju i u grupe A do D prema ucestalosti egzacerbacija
bolesti i tezini simptoma; osim broja egzacerbacija i potrebe za hospitalizacijom, uzimaju se u
obzir i MMRC (engl. modified Medical Research Council) ljestvica dispneje ili CAT (engl. COPD
Assessment Test) (21,22,31,32,33,34,35,36). GOLD 2017. zahtijeva sljedeci postupak procjene
KOPB-a: 1) potrebno je spirometrijski potvrditi dijagnozu klini¢ki suspektnog KOPB-a odredujuci
postbronhodilatatorni FEV1/FVC koji mora biti manji od 0,7, 2) po razini ograni€enja zracnog
protoka u FEV1 (% ocekivanog), odreduje se zatim pripada li bolesnik grupi GOLD1 (FEV1 2
80), GOLD2 (FEV1 50-79), GOLD3 (FEV1 30-49) ili GOLD4 (FEV1 < 30), 3) nakon toga
bolesnik se prema povijesti egzacerbacija i intenzitetu simptoma razvrstava u skupinu A (0-1
egzacerbacija bez potrebe za hospitalizacijom uz mMRC 0-1 i/ili CAT < 10), skupinu B (0-1
egzacerbacija bez potrebe za hospitalizacijom uz mMRC 2 2 i/ili CAT = 10), skupinu C (= 2
egzacerbacije ili barem jedna koja je dovela do hospitalizacije bolesnika uz mMRC 0-1 i/ili CAT
< 10), te skupinu D (= 2 egzacerbacije ili barem jedna koja je dovela do hospitalizacije uz
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mMRC = 2 i/ili CAT = 10) (21). Tako svaki bolesnik pripada odredenom GOLD stupnju (1-4) i
istovremeno odredenoj grupi (A-D) na primjer: GOLD stupanj 4 grupa D (21). KOPB se Cesto
predijagnosticira i poddijagnosticira unato€ naporima koji su uloZeni za postizanje
standardizacije dijagnostike (22). To, nazalost, rezultira neadekvatnom terapijom ili odgodenom
dijagnostikom drugih potencijalno izljecivih bolesti i stanja (22). Upravo je GOLD-ova definicija
opstrukcije diSnih putova kao omjera FEV1 i FVC manjeg od 0,7 zna€ajno osporena posebno
zato jer njenom strikthom primjenom dolazi do pretjeranog postavljanja dijagnoze KOBP-a u
starijih osoba, a dijagnoza u mladih od 45 godina ne postavlja se dovoljno &esto (21,22). Fiksnoj
graniénoj vrijednosti FEV1/FVC suprotstavlja se donja granica normale LLN (engl. lower limit of
normal), no GOLD izvjeS¢e nagladava da je kriterij fiksne granice pozeljniji iz prakti¢nih razloga
(21). Mijerenje stupnja reverzibilnosti opstrukcije (to jest mjerenje FEV1 prije i nakon
bronhodilatatora) ne preporucuje se jer ne pridonosi dijagnozi KOPB-a, ne razlu¢uje KOPB od
astme niti predvida koliki ¢e biti dugotrajni odgovor na terapiju (21). Takoder se ne preporucuje
,screening® spirometrija u bolesnika bez riziénih faktora i/ili simptoma (21). Poseban je naglasak
u novim smjernicama GOLD-a na kvalitetnoj spirometriji, a u dopunama smjernica iz 2018.
stavljen je i naglasak na ponavljanje spirometrije u dijagnostici zbog bioloSke varijabilnosti
nalaza i poku$aja postizanja vece specificnosti dijagnoze (22). Tijekom trazenja bolje
kategorizacije i predvidanja ishoda u bolesnika s KOPB-om, a uzevsi u obzir i respiracijska i
sistemska obiljeZja ove bolesti, 2004. godine kreiran je BODE indeks (23). GOLD preporuke iz
2017. priznaju BODE indeksu da je, kao kombinirani parametar, bolji prediktor preZivljavanja
nego bilo koja pojedina¢na njegova komponenta (indeks tjelesne mase, FEV1, mMRC ljestvica i
prijedeni put tijekom 6-minutnog testa hodanja) (21). Zbog uklju¢enja testa tolerancije napora u
izvedbu BODE indeksa, za svakodnevnu rutinsku pulmolosku praksu razmatrane su
jednostavnije alternative, kao Sto su ADO indeks i DOSE indeks, koje jo§ Cekaju validaciju

(21,37,38). S druge strane, BODE indeks pokazao se kao bolji prediktor prezivljavanja



bolesnika nego varijante ABCD GOLD kategorija iz 2011. godine (39). Za razumijevanje

problema KOBP-a dobro je jo$ razumijeti i mMRC skalu, CAT, pai COTE.

1.2.1. Modified Medical Research Council scale (MMRC)

Ljestvica mMRC, koju sre¢emo kako u GOLD klasifikaciji tako i u BODE indeksu (engl. modified
Medical Research Council), ali i u brojnim drugim kombiniranim parametrima, jednostavna je
mjera zaduhe i smatra se primjerenom za mjerenje ovog simptoma (40,41,42,43). Prema
mMMRC ljestvici, bolesnici 0. stupnja nemaju zaduhe osim pri velikom fizickom naporu, bolesnici
1. stupnja dispneje ostaju bez daha pri uzurbanom hodu po ravnom ili tijekom penjanja uz blagu
uzbrdicu, bolesnici 2. stupnja dispneje hodaju po ravhom sporije od ljudi iste Zivotne dobi i to
zbog zaduhe ili moraju povremeno stati ,hvatati dah“ tijekom hoda vlastitim ritmom po ravnom
(40). Bolesnici 3. stupnja dispneje prema mMRC ljestvici moraju stati da bi udahnuli nakon
priblizno 100 m puta ili nakon nekoliko minuta hoda po ravnom (40). Bolesnici koji pripadaju 4.
stupnju prema mMRC ljestvici su predispnoi¢ni da bi napustali dom ili su dispnoiéni vec i tijekom
odijevanja i razodijevanja (40). Prema Nishimuri i sur. mMRC je bolji prediktor petogodisnjeg

preZivljavanja u bolesnika s KOPB-om od spirometrijskih nalaza (42).

1.2.2. COPD Assessment test (CAT)

CAT (engl. COPD Assessment test) je upitnik koji ispunjavaju bolesnici i sastoji se od 8 pitanja
o kaslju, sputumu, dispneji, utjecaju na san i osjeéaju u prsistu, a vezana su za utjecaj KOPB-a
na njihovo zdravstveno stanje (44). Moguce je postic¢i 0-40 bodova pri Eemu veci brojevi upucuju

na veci utjecaj KOPB-a na Zivot bolesnika (44).

1.2.3. COPD comorbidity test (COTE)

Od znacenja je spomenuti COTE (COPD comorbidity test) indeks koji su razvili Divo i sur.

obragunavajuci komorbiditete povezane sa statisticki signifikantnim rizikom smrti u bolesnika s
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KOPB-om (45). Zbroj tako ste€enih bodova moze iznositi 0 do 25 (45). Jedan bod porasta

COTE indeksa povezan je s poviSenim rizikom smrti (45).

1.3. Prijeoperacijska obrada bolesnika planiranih za resekciju pluc¢a

Veé 1955. Gaensler i sur. zakljuuju da su testovi pluéne funkcije opcenito prihvaéeni kao
integralni dio evaluacije rizicnih pacijenata koji se planiraju za kirurgiju plu¢éa (46). U
meduvremenu, puno je truda uloZzeno u pokudaje da se nade jedan jedinstveni test respiracijske
funkcije koji bi imao dovoljnu osjetljivost i specificnost za predvidanje ishoda za sve bolesnike
planirane za resekciju plué¢a (8,12,13). Unato€ tome, postalo je jasno da niti jedan pojedinacni
test ovaj zadatak nikada ne¢e moéi ispuniti (8,13). Zadatak prijeoperacijske fizioloSke obrade je
da se medu bolesnicima s karcinomom bronha planiranim za resekcijski zahvat na pluc¢ima,
uporabom §to je manje moguce invazivnog testa, identificiraju bolesnici poviSena rizika od kako
perioperacijskih komplikacija, tako i trajnog teSkog funkcijskog oStecenja (14). Takoder je vazno
procijeniti visinu ovog rizika (14). Pri tome treba imati na umu da ove operacije s obzirom na

malignu prirodu bolesti nikad nisu uistinu elektivne (8,13).

1.3.1. Prijeoperacijska kardijalna procjena

Prijeoperacijska procjena bolesnika planiranih za resekcijski zahvat na plu¢ima zbog karcinoma
bronha na prvom mjestu zahtijeva procjenu aktivhe sr€ane bolesti: prioritet u postupku ima
medicinsko tretiranje nestabilne angine pektoris, dekompenzacije srca, signifikantne aritmije i
teSke valvularne bolesti (18). Bolesnici s karcinomom plu¢a nosioci su povisenog rizika
aterosklerotske bolesti srca i koronarne sréane bolesti (19). Rizik velikih postoperacijskih
kardijalnih komplikacija (ishemije miokarda, pluénog edema, ventrikularne fibrilacije, primarnog
sréanog zastoja, kompletnog sr¢anog bloka ili smrti vezane za sr€ane uzroke) poslije resekcije
plu¢a iznosi 2 do 3% (19). Korisno je u procjeni bolesnika predvidenih za resekcijski zahvat na
plu¢ima kardijalni rizik procjenjivati putem RCRI (engl. Revised Cardiac Risk Index) ili, moguce
primjerenije, putem ThRCR indeksa (engl. Thoracic Revised Cardiac Risk Index) (14,19).
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RCRI>2 zahtijevao bi kardioloSku konzultaciju — visokorizi¢na kirurgija, ishemijska bolest srca,
sr€ana insuficijencija, insulin-ovisni dijabetes, prethodni prethodni mozdani udar ili TIA
(tranzitorna ishemijska ataka) i kreatinin vidi od 2 mg/dl (175 pmol/L) nose po jedan bod (19,47).
ThRCR indeks zahtijeva zbrajanje bodova koji su dodijeljeni odredenim parametrima (14). Tako
planirana pulmektomija nosi 1,5 bod, poznata ishemijska bolest srca 1,5 bod, prethodni
mozdani udar ili TIA (tranzitorna ishemijska ataka) 1,5 bod i kreatinin viSi od 2 mg/dl (175
pmol/L) 1 bod (14,48,49). Ukoliko je ThRCRI = 2 ili postoji bilo kakva bolest srca koja zahtijeva
lije€enje lijekovima ili postoji sumnja na novonastalu sréanu bolest ili se bolesnik ne moze popeti
na 2. kat, potrebno je konzultirati kardiologa, te postupiti prema smjernicama AHA/ACC radi
procjene potreba za koronarnom intervencijom, nastavkom postojece ili zapo€injanjem nove
terapije lijekovima (14,47). Ovisno o ovim rezultatima operacijski zahvat se ili odgada ili se

bolesnik dalje upucuje na obradu plu¢ne funkcije (14).

1.3.2. Prijeoperacijska respiracijska procjena

Aktualna znanstvena literatura i suvremene smijernice za prijeoperacijsku procjenu rizika
bolesnika s karcinomom pluc¢a planiranih za resekcijski kirurski zahvat na pluéima, preporucuje
sliede¢e pretrage u kombinaciji: 1) forsirani ekspiratorni volumen u prvoj sekundi (FEV1), 2)
difuzijski kapacitet za ugljik monoksid (DLCO) i 3) ergospirometriju (CPET) (9,14,16,18,
19,50,51,52,53,54,55,56,57,58,59,60,61,62,63,64,65,66,67,68,69,70,71,72,73,74,75,76,77,78,

79,80). S obzirom da je ergospirometrija kompleksna visokotehnoloska metoda procjene
kardiorespiratorne funkcije, u literaturi i smjernicama pojavljuju se i niskotehnoloski testovi kao

Sto je shuttle walk test, test penjanja uz stepenice i Sestominutni test hodanja (74,75,81,82,83).

Kao prvi korak respiracijske procjene preporu€uje se, osim mjerenja FEV1 i DLCO,
izracunavanje njihove ppo (prediktivne postoperacijske) vrijednosti (14). Isti nacin izraunavanja
rabi se za ppoFEV1 i ppoDLCO (14). Preporucene su sliede¢e formule: 1) za pulmektomiju:

ppoFEV1=prijeoperacijski FEV1x(1-postotak plu¢a koje ¢e se odstraniti u odnosu na ukupnu
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perfuziju oba plu¢na krila dobiven kvantitativnom perfuzijskom scintigrafijom plu¢a), 2) za
lobektomiju: ppoFEV1 = prijeoperacijski FEV1 x (1-y/z) pri &éemu je y broj funkcionalnih ili
neopstruiranih pluénih segmenata koji ¢e biti odstranjeni, a z ukupan broj funkcionalnih
segmenata (14,84). Dakle, ppoDLCO = prijeoperacijski DLCO x (1 — postotak plu¢a koje ¢e se
odstraniti) za pulmektomiju, te ppoDLCO = prijeoperacijski DLCO x (1 — y/z) za lobektomiju
(19). Moguce je na isti nain izraCunavati i ppoVO2max (19). Za izraCunavanje ppo vrijednosti
prema aktualnim smjernicama, ukupan broj segmenata oba pluc¢na krila jest 19; 10 segmenata
pripada desnom plu¢nom krilu (gornji desni reZanj ima 3 segmenta, srednji rezanj ima 2
segmenta, a donji 5 segmenata) dok 9 segmenata pripada lijevom plu¢nom krilu (5 segmenata
ima gornji, a 4 segmenta donji rezanj) (14). Osim ovog nacina raCunanja segmenata pluca, u
literaturi se mogu nadéi i druge sli€ne, no ponesto razliCite podjele pluénog tkiva, kako je veé
spomenuto (1,35, 79,109,144). Tako obiéno nalazimo podatke da desno plu¢no krilo ima 10
segmenata, a lijevo 8 segmenata (1,2,18). Nakahara i sur. raunaju ne pluéne segmente nego
subsegmente kojih ima ukupno 42: gornji desni reZzanj tako ima 6 subsegmenata, srednji rezanj
4, a doniji desni rezanj 12 subsegmenata (4,8). Lijevi gornji rezanj, po ovom nacinu ra¢unanja,
ima 10 subsegmenata, kao i lijevi donji rezanj (4,8). Ukupan broj funkcionalnih segmenata ili
subsegmenata odreduje se pomocu nekoliko metoda procjene: perfuzijskom ili ventilacijskom
scintigrafijom pluéa, bronhoskopijom, kvantitativnom CT pretragom, magnetskom rezonancijom
ili jednostavnim brojanjem segmenata koji ¢e biti uklonjeni (19,76). U smjernicama se nalaze
sljedece preporuke za daljnji postupak prijeoperacijske obrade; ako su prijeoperacijski FEV1 i
prijeoperacijski DLCO veci od ili jednaki 80%, rizik operacijskog zahvata (3to se tiCe funkcije
plu¢a) je mali i bolesnici se mogu bez daljnje obrade uputiti na planirani operacijski zahvat (18).
Europske smjernice iz 2009. zahtijevaju provedbu ergospirometrije u svih bolesnika u kojih je
prijeoperacijski FEV1 ili DLCO maniji od 80% (19). Ukoliko su izraCunati ppoFEV1 i ppoDLCO
vec¢i od 60%, nije potrebna nikakva daljnja obrada prema americkim smjernicama iz 2013.
godine (14). Medutim, ukoliko je bilo ppoFEV1, bilo ppoDLCO manji od 60%, ove smjernice
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onda preporucuju daljnju obradu (14). Daljnja obrada se prema japanskim smjernicama iz 2014.
trazi tek kod vrijednosti ppoFEV1 ili ppoDLCO manijih ili jednakih 40% (18). Nakon lobektomije
postoji neproporcionalni rani gubitak funkcije plu¢a (¢ak 30% ppoFEV1 prema Vareli i sur. prvi
poslijeoperacijski dan), a zatim slijedi postupni oporavak tijekom sljede¢ih mjeseci (1,19,79).
Oporavak FEV1, DLCO i VO2 max moze doseci i 90-95% prijeoperacijskih vrijednosti tijekom 3-

6 mjeseci (19). Ovaj oporavak plucnih funkcija nakon pulmektomije je slabije izrazen (19).

1.3.2.1. Parametri pluéne mehanike - spirometrija i pluéni volumeni

lako se spirometrija danas veZe uz pulmolosku struku, sam izum spirometra vezan je za kirurga
Hutchinsona i godinu 1846 (16,85). U ranim godinama prijeoperacijske obrade za torakoplastiku
i resekcijsku kirurgiju u svrhu lije¢enja tuberkuloze, rabio se test MVV (engl. maximum volontary
ventilation), no Gaensler je 1951. razvio jednostavniju metodu forsiranog ekspiratornog
spirograma jednim udahom (16,46,86). Kao dio ovog spirograma nastao je i test poznatiji kao
FEV1 — volumen izdahnut u 1 sekundi (16,86). Ovaj test je od tada osnova spirometrijskog

testiranja (16).

Opcenito govoredi, spirometrija je mjerenje zracnog protoka u diSnim putovima te pluénih
volumena tijekom forsiranog ekspiratornog manevra iz punog inspirija (87). Osnova je dijagnoze
i procjene bolesti diSnih putova (87). Ishodi mjerenja dobivenih spirometrijom nazivaju se
dinami¢nim pluénim volumenima (87). U interpretaciji spirometrijskog nalaza vazno je znati da
loSa izvedba moze opona$ati obrasce nalaza iz konkretnih bolesti (87). UobiCajene greske
dogadaju se kada bolesnik ne udahne dovoljno prije testa, prerano prestane izdisati, ne izdiSe
dovoljnom snagom (87). Ovaj nedovoljni izdah moZe u nalazu opona$ati opstruktivni poremecaj
pluéne funkcije (87). Neki bolesnici ne mogu izvesti zadovoljavajucu i reproducibilnu spirometriju
Sto je korisna informacija sama po sebi. (87). Spirometrija osigurava 3 osnovna mjerenja:

forsirani vitalni kapacitet (FVC), FEV1, te izvedenu vrijednost FEV1/FVC ili FER (engl. forced
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expiratory ratio) (87). Nacelno, spirometrija pokazuje 2 osnovna oblika poremecaja: opstruktivni
i restriktivni (87). U opstruktivnom poremecaju, zracni protok je reduciran zbog suzavanja diSnih
putova (87). FEV1 je reduciran (87). FVC takoder moZe biti reduciran, no u manjoj mjeri nego
FEV1, pa je glavni pokazatelj ovog poremecaja redukcija omjera FEV1/FVC (87). Za razliku od
opstruktivnog poremecaja, obiljeZje restriktivnog poremecéaja do kojeg dolazi zbog bolesti
plu¢nog parenhima ili torakalne stjenke, FVC (ili VC — vitalni kapacitet) je reduciran (87). FEV1
moze biti reduciran, no FEV1/FVC je normalan ili visok (87). Za potvrdu dijagnoze restriktivhog
poremecaja obi¢no je potrebno mjerenje TLC (engl. total lung capacity) (87). Mjerenje pluc¢nih
volumena zahtijeva procjenu sadrzaja plina unutar prsnog kosa (87). Dva su osnovna nacina
mjerenja ovih volumena; dilucija helija i tielesna pletizmografija (87). Najvazniji plucni volumeni
jesu TLC (totalni pluéni kapacitet, engl. total lung capacity), RV (rezidualni volumen) i FRC
(funkcionalni rezidualni kapacitet, engl. functional residual capacity) (87). TLC jest maksimalni
moguci volumen zraka u prsnom koSu; ograni¢en je mehanikom prsnog ko$a, moguénostima
inspiratorne muskulature, te pluénom rastezljivoséu (87). RV je volumen zraka u prsiStu nakon
maksimalnog izdisaja, odnosno koli€ina zraka koju je nemoguce izdahnuti (87). RV odreduju
mehanika prsnog kosa, elasti¢na popustljivost plu¢a i, u nekih bolesnika, kolaps diSnih putova
koji prevenira daljnji izlazak zraka iz prsnog kosa (87). FRC je volumen zraka u plu¢ima nakon
neforsirane, mirne ekspiracije, a mehani¢ka sklonost ekspanziji stienke prsnog kosa dobro je
balansirana u odnosu na elasti¢nu sklonost pluc¢a kolapsu (87). U opstruktivnim pluénim
bolestima pojavljuje se sklonost pluéa zarobljavanju zraka i hiperinflaciji (87). Zarobljavanje
zraka (engl. air trapping) rezultira porastom RV, a hiperinflacija porastom TLC (87). lako u
opstruktivnom poremecaju i TLC i RV rastu, RV obi¢no raste u ve¢em postotku nego TLC, pa je
od znacenja omjer RV i TLC (RV/TLC) koji je u tim slu¢ajevima poviSen (87). U restriktivnim
poremecajima po tipu pluéne fibroze dolazi do redukcije TLC i RV (87). U bolestima torakalne
stjenke (kifoskolioza, neuromuskularne bolesti), RV je obi¢no ofuvan pa dolazi do povisenja
RV/TLC (87). Moguci su i opstruktivno-restriktivni mijeSani nalazi plu¢nih volumena (87).
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U literaturi iz 2000-ih za prijeoperacijsku evaluaciju spominju se osim FEV1 joS spirometrijske
pretrage i pretrage plu¢nih volumena — parametri pluéne mehanike kao $to su FVC, RV/TLC,
FEV1/FVC i drugi, te pretpostavljene grani¢ne vrijednosti ovih pretraga u kontekstu resekcije
plu¢a (13,15). Ostaje Cinjenica da je FEV1 < 60% ocekivane vrijednosti vazan prediktor
postoperacijskih komplikacija (1,51,88,89,90,91,92,93). Reducirani FEV1 ili ppoFEV1 (oCekivani
poslijeoperacijski FEV1) neovisni je prediktor respiratornog mortaliteta i morbiditeta nakon
resekcije pluca (14,94,95,96,97,98,99). Preporuke zasnovane na FEV1 i ppoFEV1 dovedene su
u pitanje tzv. ,lobar volume reduction“ efektom zapazZenim u bolesnika s KOPB-om nakon
resekcije pluca, pri ¢emu je doSlo do minimalnog gubitka ili ¢ak poboljSanja pluéne funkcije
poslijeoperacijski (100,101,102). Resekcija prenapuhanog i slabo prokrvljenog reznja koji sadrzi
tumor moze se pozitivno odraziti na pluénu funkciju bez gubitka na ukupnoj funkciji i bez
povisenog rizika velikih nuspojava vezanih za pluénu resekciju (19). Stovise, moze pobolj$ati
pluénu funkciju u smislu mehanike prsnog ko3a i pluéa, a time i samo preZivljavanje ovih

bolesnika (19).
1.3.2.2. Parametri parenhimske funkcije pluc¢a

Cander je ve¢ 1963.god. pretpostavio da bi prilikom procjene pluéne funkcije trebalo uzeti u
obzir i niske vrijednosti difuzijskog kapaciteta za ugljikov monoksid, no interes za ovaj test se
povecao tek nakon rada Fergusona i sur. 1988. god. u kontekstu istrazivanja perioperacijskog
mortaliteta i morbiditeta nakon resekcije plu¢a (16,71,103). Difuzijski kapacitet plu¢a je mjera
plu¢ne funkcije izmjene plinova preko alveolo-kapilarne povrSine (16). Naj¢eSce se mijeri
uporabom metode jednog udaha pri Cemu se rabi testni plin koji, osim inertnog plina (helij),
uklju€uje i malu koli¢inu ugljikovog monoksida (16). Wang i sur. definitivno su etablirali DLCO
kao prediktora kirurSkog mortaliteta u bolesnika podvrgnutih resekcijskim zahvatima na plu¢ima
(16,104). Aktualni DLCO i ppoDLCO (engl. predicted postoperative DLCO), kao postoci

oCekivanih vrijednosti, opisani su kao najvazniji prediktori mortaliteta i poslijeoperacijskih
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komplikacija u bolesnika nakon resekcijskih zahvata na plu¢ima (1,71,105,106). Ovi parametri
ocjenjuju parenhimsku funkciju plu¢a, uz tradicionalni parametar arterijskih plinskih analiza (13).
Naime, PaO2 < 60 mmHg i PaCO2 > 45 mmHg u proSlosti bili su grani¢ne vrijednosti
prihvatljivosti resekcijskog zahvata na pluéima, a danas ih mozemo (posebno prijeoperacijski
Sa02 < 90%) smatrati prije svega indikatorima poviSenog rizika pri ¢emu hiperkapnija nije

potvrdena kao neovisni rizi¢ni faktor (13,14).

1.3.2.3. Testovi kardiopulmonalne interreakcije / testovi tolerancije napora

1.3.2.3.1. Ergospirometrija (engl. cardiopulmonary exercise testing, CPET)

Ergospirometrija ili CPET je sofisticirana tehnika fizioloSkog testiranja koja uklju€uje snimanje
elektrokardiograma tijekom tjelesnog napora, registriranje odgovora frekvencije srca na tjelesni
napor, minutnu ventilaciju i potroSnju kisika u minuti (8,107). Tjelesni napor je maksimalan ili
ograniCen simptomima, a pretraga se obavlja uz pomoc¢ bicikla ili pokretne vrpce u
kontroliranom okruzenju (8,107). Unutar 3-5 minuta mjere se bazalne vrijednosti promatranih
parametara, slijedi 3 minute voznje bicikla ili hodanja po pokretnoj vrpci u svrhu zagrijavanja (8,
107). Nakon toga postupno se povecCava opterecenje za organizam ispitanika tako da se
oCekuje vrini ucinak nakon 8-12 minuta (8,107). Test se nastavlja do pojave simptoma (teske
dispneje), pojave upozoravajuéih znakova tijekom monitoringa (na primjer signifikantne
abnormalnosti EKG-a) ili postizanja maksimalne ocekivane frekvencije srca (8,107). Kao
najvazniji pojedinaéni dobiveni parametar ovom pretragom navodi se maksimalna potro3nja
kisika (VO2max) (8,107). Procjena VOZ2 izvodi se u skladu s bolesnikovom dobi, spolom i
visinom (8,107). Ergospirometrija (CPET) ne upucuje samo na ukupni tjelesnu izdrZljivost
bolesnika, nego se njome moze u velikoj mjeri odrediti koji organski sustav ima preteznu
ograniCavajuéu ulogu u pojedinog bolesnika — respiracijski, kardiovaskularni ili

muskuloskeletalni (14, 19). Europske smjernice ¢ak preporucuju izvedbu ergospirometrije u svih
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bolesnika s ili FEV1 < 80%, ili DLCO < 80% prediktivne vrijednosti (19). Bolesnici s vrijednoS¢u
VO2 max ispod 10 mL/kg/min (ili < 35% ocekivanog) opéenito imaju izrazito visok rizik
perioperacijske smrtnosti, pa se ova vrijednost moZe smatrati i kontraindikacijom za velike
anatomske resekcije plu¢a (14,19). Vrijednosti VO2 max iznad 20 mL/kg/min obi¢no dopustaju
resekcijski zahvat na plu¢éima uz prihvatljiv rizik (14,19). Treba re¢i da je VO2 max, izvan
konteksta perioperacijske obrade, najbolji prediktor mortaliteta u bolesnika s KOPB-om,

neovisan o FEV1 i dobi bolesnika (108). Izvedba ergospirometrije je zahtjevna i skupa (13).

1.3.2.3.2. Niskotehnoloski testovi tolerancije napora

Niskotehnoloski testovi — penjanje uz stepenice, shuttle walk test i 6-minutni test hodanja — jesu
surogatni testovi za ergospirometriju, no postoji problem standardizacije ovih testova kao i,
uglavnom, nedovoljna usporedivost njihovih rezultata s VO2max dobivenim ergospirometrijom

(19).

1.3.2.3.2.1. Test penjanja uz stepenice

Test penjanja uz stepenice je jednostavan test koji se, prema suvremenim smjernicama, moze
primijeniti kao zamjena za ergospirometriju ili prije svega kao ,screening“ test zbog problema
standardizacije: bolesnici koji bez ograni€avajuéih simptoma prijedu vise od 22 m visine uz
stepenice ne predstavijaju bolesnike poviSenog rizika za resekcijski zahvat na plu¢ima
(14,18,19,109,110). Test penjanja uz stepenice je ekonomican i Siroko primjenjiv test tolerancije
napora, jednostavan je, brz i zahtijeva malo opreme i osoblja (14). Prema literaturi, moguce je
da je penjanje uz stepenice test koji predstavlja veci stres za organizam i zahtijeva angazman
ve¢e miSiéne mase nego okretanje pedala bicikla (14). Takoder je visoko motivirajuéi za
bolesnike (14). Bolesnici koji nisu sposobni popeti se 12 m uz stepenice u usporedbi s
bolesnicima koji se mogu popeti visSe od 22 m imali su mortalitet visi 2,5 puta, a

kardiopulmonalne komplikacije ¢ak 13 puta ¢eSée, prema radu Brunellija i sur. (14,109).
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Bolesnici koji nisu sposobni za izvedbu testa penjanja uz stepenice zbog komorbiditeta (na
primjer muskuloskeletalna bolest, neuroloski ispadi, periferna vaskularna bolest i sli¢no), prema
Brunelliju i sur. imaju Cetverostruko visi rizik poslijeoperacijske smrti od bolesnika koji su
sposobni izvesti test (111,112). Prema preporukama Japanese Association for Chest Surgery iz
2014. Godine, bolesnici se trebaju modéi popeti stepenicama barem 3 kata za lobektomiju, a

barem 5 katova za pulmektomiju (18).

1.3.2.3.2.2. Shuttle walk test (SWT)

1.3.2.3.2.2.1. Incremental shuttle walk test (ISWT)

Shuttle walk test ili incremental shuttle walk test (ISWT) ukljuuje hodanje bolesnika izmedu
dviju oznaka razmaknutih medusobno 10 m (113,114,115). Brzina hodanja odredena je audio
signalom (114). Ova brzina se postupno povecava svake minute (114). Test se prekida kada
bolesnik prestane drzati zahtijevanu brzinu zbog dispneje (113,114,115). Kontraindikacije su
prema protokolima iz 2014. iste kao za ergospirometriju (molim vidjeti poglavlje o 6-minutnom
testu hodanja) (114). Prema Benzu i sur. bolesnici koji nisu sposobni prije¢i 400 m tijekom
»Shuttle walk” testa imaju VO2 max manji od 15 mL/kg/min (113,116). Unato¢ ovome, smatra se
da ova tehnika podcjenjuje tjelesnu sposobnost bolesnika i ne moze razluciti izmedu bolesnika s
perioperacijskim komplikacijama i bolesnika bez ovih komplikacija (14). Za ovaj test opisan je
efekt u€enja; bolji rezultat postize se ponavljanjem testa (115). Takoder se moze preporuditi

samo kao ,screening” test (14).

1.3.2.3.2.2.2. Endurance shuttle walk test (ESWT)

lako se ne spominje kao dio prijeoperacijske obrade, treba spomenuti endurance shuttle walk
test (ESWT). To je niskotehnolo$ki test tolerancije napora koji je derivat ISWT-a (114,115). U
ESWT-u bolesnik hoda $to dulje moze brzinom i nadinom izvedenim iz prethodno ucinjenog
ISWT-a (114, 115).
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1.3.2.3.2.3. Sestominutni test hodanja

Sestominutni test hodanja zahtijeva od bolesnika da hoda vlastitim ritmom izmedu tocaka
poznate udaljenosti tijekom 6 minuta (115). Dozvoljen je i odmor. Udaljenost prohodana tijekom
ovog testa u metrima ili stopama (engl. feet) glavni je ishod testa (114,115). Prema literaturi,
udaljenost prohodana u vremenskim razmacima bilo 6 bilo 12 minuta visoko je komparabilna s
VO2 max u zdravih dobrovoljaca, bolesnika s KOPB-om i kandidata za transplantaciju plu¢a
(117,118,119). Pinto-Plata i sur. pokazali su da, u bolesnika s teSkim KOPB-om, nesposobnost
za prevladavanje puta veéeg od 100 m tijekom 6-minutnog testa hodanja ukazuje na gotovo
90% smrtnost tijekom 2 godine (120). U istom radu, bolesnici s istim FEV1, a tijekom 6 minuta
prijedenim putom veéim od 400 m, imaju znadajno bolje prezivljavanje (120). Sestominutni test
hodanja ne odreduje VO2 max, niti uzroke dispneje u naporu ili mehanizme nastanka ove
dispneje kao $to to moze uciniti ergospirometrija, te ovaj test treba shvatiti kao komplementaran
ergospirometriji, a ne zamjena za nj, kako je to naglaSeno u smjernicama American Thoracic
Society (121). lzvedba 6-minutnog testa hodanja viSe korelira s vrSnim radnim kapacitetom i
fizickom aktivnoSéu nego s respiracijskom funkcijom (115). Medutim, izravne usporedbe
fizioloSkih zahtjeva koje postavljaju ergospirometrija i 6-minutni test hodanja, unato¢ sli¢nim
vr$nim VO2 i vrénim frekvencijama srca, pokazuju da 6-minutni test hodanja ima znatno manju
ventilacijsku zahtjevnost u odnosu na ergospirometriju, Sto ¢€ini 6-minutni test hodanja
podnosljivijim za bolesnike s kroniénim respiracijskim bolestima (114). Utjecaj na izvedbu 6-
minutnog testa hodanja imaju duljina staze, ohrabrivanje tijekom izvedbe, potreba za primjenom
kisika tijekom hodanja, te hodna pomagala (115). Kao apsolutne kontraindikacije za ovaj test
navode se u standardima iz 2014. godine iste kontraindikacije kao za ergospirometriju s
obrazloZzenjem da obje pretrage postizu sli¢ne vrijednosti VO2 max (114,115). Apsolutne
kontraindikacije su akutni infarkt miokarda unutar 3-5 dana, nestabilna angina, nekontrolirana
aritmija koja uzrokuje simptome ili hemodinamsku nestabilnost, sinkopa, aktivni endokarditis,

akutni miokarditis ili perikarditis, simptomatska teSka aortna stenoza, nekontrolirana sréana

20



insuficijencija, akutna plu¢na embolija ili plu¢ni infarkt, tromboza nogu, suspektna diseciraju¢a
aneurizma, nekontrolirana astma, plu¢ni edem, SpO2 u mirovanju na sobnom zraku < 85%
(potrebno je dodati kisik tijekom izvedbe), akutna respiratorna insuficijencija, akutna
nekardiopulmonalna bolest koja moze utjecati na izvedbu testa tolerancije napora ili se moze
pogorsati tjelesnim naporom (na primjer infekcija, renalna insuficijencija, tireotoksikoza), te
mentalno oStecenje koje dovodi do nekooperabilnosti bolesnika (114). Zanimljivo je da raniji
standardi iz 2002. navode kao apsolutnu kontraindikaciju samo nestabilnu anginu ili infarkt
miokarda tijekom proteklog mjeseca (121). Kao relativne kontraindikacije navode se stenoza
LAD ili ekvivalent, umjerena stenoti¢na valvularna gresSka, teSka nekontrolirana arterijska
hipertenzija u mirovanju (200 mmHg sistole odnosno 120 mmHg dijastole), tahiaritmije i
bradiaritmije, atrioventrikulski blok visokog stupnja, hipertrofiéna kardiomiopatija, znacajna
pluéna hipertenzija, uznapredovala ili komplicirana trudnoca, elektrolitski disbalans, te
ortopedsko oStecenje koje onemogucéava hod (114). Preporuuje se pracenje SO2 putem
pulsoksimetra tijekom izvodenja testa, iako je 6-minutni test hodanja obavljan bez komplikacija i
bez ove mjere (121, 114). Kao razlozi prekidanja testa navode se bol u prsistu, netolerabilna
dispneja, gr€evi u nogama, posrtanje, znojenje, bljedilo ili lividnost kozZze, a u aktualnim
standardima kao razlog barem privremenog prekida opisuje se i desaturacija arterijske krvi
(Sa02 < 80 %) tijekom testa zabiljeZzena pulsoksimetrom (121,114). Pri izvedbi 6-minutnog
testa hodanja, treba raCunati na uc€inak ucenja; tako se u literaturi opisuje postizanje vece
prohodane udaljenosti tijekom ponaviljanog testa (114,115). Komplikacije vezane za 6-minutni
test hodanja su rijetke (114). NajéeS¢a nuspojava je desaturacija arterijske krvi (Sa02<80%),
bol u prsistu i tahikardija (114). Nema izvjeS¢a o eventualnim dugorocnim posljedicama ovih
zbivanja (114). Prekidanje testa zbog ograniCavajuéih simptoma treba ocekivati tijekom
testiranja i ne smatra se komplikacijom (114). Tijekom izvodenja 6-minutnog testa hodanja
preporu¢eno je kontinuirano mijerenje SaO2 putem oksimetra, mjerenje frekvencija srca,
odredivanje stupnja zaduhe i umora prije testa i nakon testa obi¢no primjenom Borg skale (114).
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MozZe se mijeriti rad u€injen tijekom testa mnozenjem prijedene udaljenosti u metrima i tezine
bolesnika u kilogramima (114,122). Razlika prijedenog puta koja bi u ponavljanoj izvedbi znacila
i stvarnu promjenu u toleranciji napora za bolesnike s kronichom plu¢nom bolesti mogla bi biti
30 m odnosno negdje izmedu 25 i 33 m (114). Prema standardizaciji iz 2014.god., za izvodenje
testa preporucuje se imati najmanje 1 stolac, validiranu skalu za mjerenje dispneje i umora,
tlakomjer, pulsoksimetar, Stopericu, oznake udaljenosti u hodniku, osiguran brz pristup kisiku,
tableti nitroglicerina, salbutamolu, te setu za reanimaciju, pristup telefonu ili drugim
mogucnostima za poziv u pomoé, plan postupka za slu€aj hitnosti, prijenosni izvor kisika
(ukoliko je bolesniku potreban), olovku, papir i podlogu za pisanje (114). IspitivaC mora
poznavati CPR (minimum BLS), a lije€nik nije obavezan biti prisutan tijekom svakog testa (114).
Medutim, lijeCnik koji je trazio test ili lijeCnik koji nadzire laboratorij u kojemu se provodi
testiranje odlu€uju o eventualnoj potrebi za lije¢ni¢kom prisutnosti tijekom testa (114). Tijekom
testiranja bolesnici bi trebali nositi prikladnu odje¢u i obuéu za hodanje, trebali bi upotrebljavati
svoja uobi€ajena hodna pomagala, trebali bi uzeti svu svoju redovnu terapiju i ne bi trebali biti
izloZzeni znacajnom tjelesnom naporu u vremenu od 2 sata prije testiranja (114). Sugeriran je
ravan, pravocrtan hodnik s tvrdim podom, bez znatnog pjeSackog prometa, i s jasno vidljivim
oznakama pocCetka i kraja izmjerene staze (114). Predlozen je i nacin i tekst fraza prikladnih za
verbalnu komunikaciju s bolesnikom (114). Ukoliko bolesnik stane tijekom testa, Stoperica se ne
smije zaustavljati (114). Po isteku 6 minuta, test se zaustavlja i obracunava prijedena udaljenost

uz zaokruzivanje prema najblizem metru (114).

lako je 6-minutni test Siroko upotrebljavan za prijeoperacijsku i poslijeoperacijsku evaluaciju, te
za mjerenje odgovora na terapiju u plucnih i sr€anih bolesti, unatoC trudu oko standardizacije
postoji zna€ajno nesuglasje u literaturi vezano za uporabu ovog testa u svrhu procjene

kandidata za resekcijske zahvate na plu¢ima (19,53,82,114,115,121,123,124).
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1.3.2.4. Kombinirani sustavi stupnjevanja

Kombinirani sustavi stupnjevanja u prijeoperacijskoj obradi za resekcijske zahvate na plu¢ima i
u procjeni zivotnih rizika za bolesnike s KOPB-om plodno su podrucje znanstvene djelatnosti
koje, uz rijetke izuzetke, jo$ nije polucilo zadovoljavajuéi uporabni rezultat (14,19,21). U literaturi
se spominju multifaktorski indeks kardiopulmonalnog rizika (CPRI) Epsteina i sur, Charlsonov
indeks komorbiditeta (Charlson comorbidity index, CCI), Kaplan-Feinsteinov indeks (KFI),
kvocijent predikcije respiratornih komplikacija (PRQ) prema Melendezu i sur, prediktivni
postoperativni  produkt (,Predicted postoperative product, PPP) Piercea i sur.
(14,19,123,125,126,127,128,129,130) Brunelli i sur. adaptirali su skor koji uklju€uje fiziolodke
parametre i tezinu operacije (POSSUM skor), a Ferguson i sur. razvili su jednostavni skor
zasnovan na FEV1, DLCO i dobi bolesnika (EVAD) (14,19,131,132). Postoje jo§ ESOS model
hospitalnog mortaliteta, STS model mortaliteta i morbiditeta, NVASQIP sustav te Thoracoscore
kojega predlaze French Society of Thoracic and Cardiovascular  Surgery
(14,19,133,134,135,136). U ove skorove pripada i American Society of Anesthesiologists skor
(ASA) (19,137). Aktualne smijernice preporu€uju oprez pri uporabi svih ovih sustava u
prijeoperacijskoj procjeni individualnog bolesnika (14,19). GOLD-ovo izvjeS¢e naziva BODE
indeks i njemu alternativne jednostavnije skorove kombiniranim sustavima stupnjevanja (engl.

,composite score®) (21).

1.3.2.4.1. Cardiopulmonary risk index (CPRI)

Epstein i sur. formirali su indeks kardiopulmonalnog rizika (engl. ,cardiopulmonary risk index",
CPRI) kombinirajuéi postojeci indeks kardijalnog rizika s prijeoperacijskim klinickim podacima
(postojanje debljine, produktivnog kaslja, bronhalnih zvizduka, puSenja, omjera FEV1/FVC<70%
i vrijednosti PaC0O2>45 mmHg) (125). Analizom ovog indeksa pokazali su da incidencija
postoperativnih komplikacija raste s viS§im CPRI skorom (125). Zakljucili su da su VO2 max iz

ergospirometrijskog testiranja i multifaktorski CPRI visoko prediktivni za komplikacije nakon
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resekcije plu¢a, a da dodavanje VO2 max ovom indeksu ne poboljSava procjenu rizika koju daje

sam indeks (125). U istrazivanje je uklju¢eno ukupno 42 bolesnika (125).

1.3.2.4.2. Charlson comorbidity index (CClI)

Charlsonov indeks komorbiditeta (“Charlson comorbidity index”, CCI) razvijen je kao
jednostavna, lako primjenjiva i validna metoda klasifikacije komorbiditeta koji mogu mijenjati
mortalitetni rizik u longitudinalnim studijima (126,128,129). Odvagani indeks uzima u obzir broj i
ozbiljnost komorbiditeta (128). Sa svakom viSom razinom indeksa raste kumulativni mortalitet
koji se moze pripisati komorbiditetu (128). Ova metoda izvorno je razvijena uz kohortu od 559
bolesnika, a zatim testirana na drugoj kohorti od 685 bolesnika i €ini se da je primjenjivija od

starijeg Kaplan-Feinsteinova indeksa (KFI) (126,128,129,130).

1.3.2.4.3. Kaplan-Feinsteinov indeks (KFI)

Kaplan-Feinsteinov indeks (KFI) razvijen je 1974. izvorno za odredivanje rizika u bolesnika sa
Seéernom bolesti (130). Sastoji se od niza bolesti i stanja grupiranih u 12 kategorija
(hipertenzija, kardijalna, cerebralna, psihi¢ka, respiratorna, bubrezna, jetrena,
gastrointestinalna, periferna vaskularna bolest, maligna bolest, lokomotorno oSteéenje,
alkoholizam i ostalo) kojima su prema dobro definiranim kriterijima tezine dodijeljeni bodovi od 0
do 3 (129,130). Obracun bodova daje konacni stupanj komorbiditeta takoder u rasponu od 0 do

3 (129,130).

1.3.2.4.4. Predictive respiratory complication quotient (PRQ)

Prediktivni kvocijent respiratornih komplikacija (engl. “predictive respiratory complication
quotient, PRQ) konstruiran je u svrhu predvidanja vjerojatnosti plu¢nog mortaliteta i morbiditeta
u bolesnika podvrgnutih operacijskim zahvatima u torakalnoj kirurgiji (127). PRQ se izraunava

prema jednadzbi: PRQ = (ppoFEV1%) x (ppoDLCO%)?A-aP0O2 (127). A-aPQO2 je alveolarno-
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arterijska razlika u sadrzaju kisika, a ovaj parametar je u jednadZbu uvrSten na temelju
postojanja dokaza da je u bolesnika s hipoksemijom, koja se ne moze pripisati Santu zbog
resektabilne postopstruktivne atelektaze ili pneumonije, rizik operacije poviSen (127). Melendez
i sur. ovaj su parametar konstruirali na temelju analiza perioperacijski dobivenih podataka za 61
bolesnika, a vrijednosti PRQ<2200 upucuju na poviseni rizik pluénih komplikacija i mortaliteta

(127).

1.3.2.4.5.. Predicted postoperative product (PPP)

Predicted postoperative product (PPP) Piercea i sur. jest umnozak ppoFEV1 i ppoDLCO koji se
pokazao dobrim prediktorom kirurSkog mortaliteta u 54 bolesnika podvrgnutih kirurS§kom
zahvatu zbog karcinoma bronha (123). U ovom istraZivanju, slabiju prediktivnu vrijednost imali
su ppoDLCO, ppoFEV1, RV, FRC i Sa02 tijekom testa penjanja uz stepenice (123). Za
respiracijske komplikacije najveéu prediktivnu vrijednost imao je BMI, a za Kkardijalne
komplikacije dob, Sa02, PaO2, PaCO2 i minutna ventilacija tijekom maksimalnog tjelesnog

napora (123).

1.3.2.4.6. Physiological and operative severity score for the enumeration of mortality and

morbidity (POSSUM)

Physiological and operative severity score for the enumeration of moratility and morbidity
(POSSUM) je skoring sustav koji se sastoji od 2 dijela: fizioloSke obrade i procjene tezine
operacijskog zahvata (138). FizioloSka komponenta sastoji se od 12 kategorija, a komponenta
tezine operacijskog zahvata od 6 kategorija (138,139). FizioloSke vrijednosti prikupljaju se prije
kirurSkog zahvata, a one koje se tiCu operativnog zahvata poslije (138,139). Postoji nekoliko

prilagodenih varijanti ovog skoring sustava (131,138,139).
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1.3.2.4.7. EVAD

EVAD, jednostavni sustav stupnjevanja konstruiran na temelju 3 parametra (FEV1, DLCO i dob
bolesnika) pokazao se boljim u procjeni rizika poslijeoperacijskih komplikacija od kompleksnih

skorova POSSUM-a i CPRI prema istrazivanju Fergusona i sur. (132)

1.3.2.4.8. European society objective score (ESOS)

ESOS.01 model (European Society Objective Score) Berrisforda i sur. nastao je kao rezultat
prikupljanja podataka iz mnoStva centara Sirom Europe (133). Prikupljeni podaci ukljucivali su
tip kirurSkog zahvata, hitnost procedure, specijalizaciju lije€nika koji je zahvat izveo, dob, spol,
dijagnozu, ECOG (Eastern Cooperative Oncology Group) status, ASA (American Society of
Anesthesiologists) status, MRC (Medical Research Council dyspnea) status, ppoFEV1,
ppoDLCO, patoloSku dijagnozu u karcinomskih bolesnika i pitanje adjuvantne kemoterapije
(133). Kao ishodi biljezeni su poslijeoperacijske komplikacije, smrti unutar 30 dana odnosno
tijekom iste hospitalizacije, stanje pri otpustu (133). 1z ove skupine podataka odabrani su podaci
za formiranje modela ESOS.01. koji su ukljucivali samo bolesnike s malignom bolescu (133). Za
ovaj model koridteni su podaci 1694 bolesnika rasporedenih u dijagnostiCke grupe (karcinoid i
nemaligni tumori, karcinom pluc¢a, metastatski karcinom, druge primarne maligne bolesti, druge
intratorakalne maligne neoplazme) (133). Prediktivni rizik hospitalne smrti obraCunat je prema
formuli: p=exp (logit)/(1+exp(logit)) gdje je logit= -5,8858+(0,0501x dob)-(0,0218xppoFEV1%)

(133).

1.3.2.4.9. Society of thoracic surgeons model (STS)

STS model perioperacijskog rizika resekcije plu¢a zbog karcinoma bronha stvoren je uporabom
baze podataka Drustva torakalnih kirurga Sjedinjenih Ameri¢kih Drzava (STS GTDB — “Society
of Thoracic Surgeons General Thoracic Database”) (134). Analizirano je mnostvo podataka o

bolesnicima i vrstama operacijskih zahvata u odnosu na 3 moguca ishoda: mortalitet, morbiditet
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te kombinirani ishod mortaliteta ili teSkog morbiditeta (134). Kombinirani ishod definiran je kao
prisutnost jedne ili viSe sljedeéih stanja: perioperacijske smrti, traheostomije, reintubacije,
poCetne mehanicke ventilacije dulie od 48 sati, ARDS-a, bronhopleuralne fistule, pluéne
embolije, pneumonije, krvarenja s potrebom reoperacije i infarkta miokarda (134). ZavrSna

analiza ukljucivala je 18800 bolesnika (134).

1.3.2.4.10. The National veterans affairs surgical quality improvent program model

(NVASQIP)

NVASQIP (The National Veterans Affairs Surgical Quality Improvement Program) model
razvijen je za predvidanje tridesetodnevnog mortaliteta i morbiditeta bolesnika podvrgnutih
velikim resekcijskim zahvatima na plu¢ima (136). U izradu modela uklju¢eni su podaci o 3516
bolesnika podvrgnutih lobektomiji ili pulmektomiji (136). Predlozeni su modeli mortaliteta (model
koji je uklju€ivao prijeoperacijske varijable jednostavno dostupne klini¢aru, te tip operacije, a
zatim je taj model dopunjen intraoperacijskim varijablama), te modeli morbiditeta (takoder bez
ukljucivanja i s ukljucivanjem intraoperacijskih varijabli) (136). Populacija uklju¢ena u studiju bila
je 98,7% muska, a prijeoperacijske varijable nisu ukljuCivale, izmedu ostalog, spirometriju ili

EKG (136).

1.3.2.4.11. Thoracoscore

Thoracoscore, multivarijatni model konstruiran pomocéu podataka o 15183 bolesnika, osmisljen
je kao klini¢ko orude za predvidanje rizika hospitalne smrti odraslih bolesnika nakon torakalnog
operacijskog zahvata (135). Upotrebljava samo 9 varijabli i to: dob, spol, ljestvicu dispneje
(MRC), ASA status, ,performance status“ (PS WHO), prioritet kirurSkog zahvata, dijagnozu,

vrstu procedure i komorbiditet (135).
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1.3.2.4.12. American society of anesthesiologists status (ASA)

ASA status: Ameri¢ko drustvo anesteziologa (American Society of Anesthesiologists) 1963.
obznanilo je danas opéeprihvacenu klasifikaciju fizikalnog statusa prijeoperacijskih
(prijeanestezijskih) bolesnika koja sluzi anesteziolo$koj procjeni njihova rizika (137,140). ASA
status je subjektivha procjena bolesnikova opéeg stanja (137,140). Postoji 5 ASA stupnjeva: 1.
stupanj opisuje bolesnika bez ikakve sustavne bolesti, ASA 2. bolesnici boluju od blage
sustavne bolesti, ASA 3. postoji teSka sustavna bolest, no bez aktualne zivotne ugroze, ASA 4.
bolesnik ima bolest koja je konstantno zivotno ugrozavaju¢a, ASA 5. opisuje moribundne
bolesnike od kojih se ne oCekuje prezivljavanje 24 sata s ili bez operacijskog zahvata (137,140).
Oznakom E (ili H) uz oznaku ASA statusa oznacava se hitnost operacijskog zahvata (137,140).

ASA status se u literaturi uCestalo veze uz predikciju kirurSkih komplikacija i ishoda (140).

1.3.2.5. Ostale pretrage

Ostale pretrage uklju¢ene u prijeoperacijsku pripremu uklju€uju tzv. ,split-lung function studies®
u koje se ubrajaju simulacije poslijeoperacijske situacije unilateralnim iskljuCenjem plu¢nog krila
ili reznja dvolumenskim tubusom ili drugim nac¢inom blokade, odnosno okluzijom pulmonalne
arterije pomoc¢u balona pluénog arterijskog katetera u kombinaciji s tjelesnim naporom ili bez
njega, agresivne su metode bez zadovoljavaju¢eg prediktivnog ucinka (13,14). U ,split-lung®
obiéno se ubrajaju i scintigrafske metode (ventilacija i/ili perfuzija) za izraunavanje ppo
vrijednosti DLCO i FEV1 ili bez tog izraCunavanja (13,14). Mjerenje DLCO u naporu, iako
obec¢avaju¢a metoda, tehnicki je zahtjevna i teSko dostupna (14). Pad SaO2 u naporu > 4%
(tijekom nekog od testova tolerancije napora, naj¢eS¢e 6-minutnog testa hodanja) nije s

sigurno$¢u pokazana kao rizi¢ni faktor (14).
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1.3.2.6. Tko pripada visokom riziku i tko ne bi trebao biti upuéen na resekcijski zahvat
na plu¢ima?
Po prikupljanju podataka dobivenih prijeoperacijskom obradom respiracijskog sustava postavlja
se gornje pitanje na koje nije lako dati kona¢an, neindividualiziran odgovor. Operabilan je
bolesnik koji moze tolerirati planirani operativni zahvat uz prihvatljiv rizik (8). Procijenjen
ppoVO2 max manji od 10 mL/kg/min mogao bi biti jedna od rijetkih preostalih kontraindikacija za
resekcijski zahvat na plu¢ima (8). Navedena vrijednost potje€e iz rada Bolligera i sur. iz 1995.
pri Eemu je mortalitet u maloj seriji bolesnika s ppoVO2 manjim od 10 bio 100% (141). Prema
Brunelliju i sur. 2007, u njegovoj ustanovi, bolesnici su smatrani inoperabilnima u slu¢aju da su
ppoFEV1 i ppoDLCO bili manji od 30% u kombinaciji s nedovoljnom tolerancijom napora (<12 m
u testu penjanja uz stepenice ili VO2max manji od 10 mL/kg/min mjeren uz pomo¢ bicikl-
ergometra) (77). Prema smjernicama iz 2013. god., ergospirometrija je indicirana kada su
ppoFEV1 ili ppoDLCO <30% ili kad se u testu penjanja uz stepenice postize uspon <22 m ili u
shuttle walk testu prijede manje od 400 m (14). Ergospirometrijom postignuti VO2 max < 10
mL/kg/min ili 35% oc&ekivanoga ukazuje na visoki rizik velikog resekcijskog zahvata na plué¢ima
putem torakotomije (14). JoS uvijek aktualne europske smijernice iz 2009. god. zahtijevaju
izvedbu ergospirometrije u svih koji imaju prijeoperacijski FEV1 i/ili DLCO manji od 80%;
rezultat ergospirometrije VO2max <10 mL/kg/min ili <35% sugeriraju da se resekcijski zahvat na
plu¢ima u tom slu€aju ne preporucuje, vec¢ da treba razmisliti o drugim opcijama lijecenja (19). U
slu¢aju da je ppoFEV1 i/ili ppoDLCO < 30%, potrebno je izraCunati ppoVO2max, te ako ovaj
iznosi manje od 10 mL/kg/min ili manje od 35%, preporuCuju se druge opcije lijeCenja umjesto
resekcije plu¢a, odnosno minimalno invazivne kirurSke metode ili sublobarne resekcije (prema
ACCP smijernicama iz 2013.) (1,14,19). U dosadasnjim smjernicama se, medutim, nalazi i
mogucnost kombinacije LVRS i resekcije plu¢a zbog karcinoma bronha ukoliko je karcinom u
podruc€ju emfizematoznog gornjeg plu¢nog reznja i ukoliko je bolesnikov FEV1 i DLCO veci od

20% (75). Prema aktualnoj literaturi nije posve jasno kolika je prediktivna vrijednost FEV1 i
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DLCO za plu¢éne komplikacije kada se lobektomija izvodi VATS metodom (1,58,95). Prema
NETT, bolesnici s prijeoperacijskim FEV1 ili DLCO manjim od 20% imaju neprihvatljivo visok

perioperacijski mortalitet i u kontekstu LVRS kirurgije (142).

Uvijek treba imati na umu da parametri plucne funkcije mogu samo sluziti kao smjernice ili
indikatori viSeg rizika (16). Konacna odluka mora biti strogo individualizirana i mora biti rezultat

procjene rizika zahvata u odnosu na prognozu bolesti pri konzervativnhom lije€enju (16).

1.4. BODE indeks

BODE indeks je jednostavni multidimenzijski sustav stupnjevanja koji se pokazao boljim od
FEV1 u predvidanju rizika smrti kako od respiratornih uzroka tako i od bilo kojeg uzroka u

bolesnika s KOPB-om (23).

Kreirali su ga Celli i sur. 2004. god. u svrhu bolje kategorizacije i predvidanja ishoda u bolesnika
s KOPB-om, uzevsi u obzir i respiracijska i sistemska obiljezja ove bolesti (23). U izvornom radu
Cellija i sur. regrutirano je ukupno 859 pretezno starijih bolesnika s razli¢itom tezinom KOPB-a,
no u stabilnoj fazi i uz prikladno lije€enu bolest, na klinikama u Sjedinjenim Americkim
Drzavama, Spanjolskoj i Venezueli (23). Iskljueni su bolesnici s drugim bolestima koje nisu
KOPB, a imaju visoki rizik smrti unutar 3 godine, bolesnici s astmom (definiranom kao porast
FEV1 veéi od 15% ili 200 mL nakon primjene bronhodilatatora), bolesnici koji nisu bili sposobni
uciniti testove plucne funkcije i/ili 6-minutni test hodanja, bolesnici s infarktom miokarda unutar
prethodnih Cetiri mjeseca, bolesnici s nestabilnom anginom pektoris i bolesnici kongestivnim
sréanim zatajenjem (NYHA status 3 ili 4) (23). U prvih 207 bolesnika odredene su sljedece
varijable: dob, spol, ,pack-years” puSenja, FVC, FEV1, 6-minutni test hodanja, MMRC mjerenje
dispneje, indeks tjelesne mase (engl. Body Mass Index, BMI), FRC (funkcionalni rezidualni
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kapacitet) i inspiratorni kapacitet, hematokrit i razina albumina, te Charlsonov indeks (23).
Svaka od ovih varijabli neovisno je evaluirana analizom logisti¢ke regresije u svrhu odredivanja
povezanosti svake od njih pojedinano s jednogodisnjim mortalitetom (23). Cetiri varijable s
najjatom povezanoS¢u odabrane su za ukljuenje u novi indeks koji je po njima po principu
akronima dobio naziv ,BODE indeks" (23). Svaka od ovih varijabli imala je znacajnu prediktivnu
vrijednosti, lagano su mjerljive i mogu se promijeniti s protekom vremena (23). Tako odredeni
BODE indeks prospektivno je validiran u drugoj kohorti koja je uklju€ivala 625 bolesnika kojima
je odreden BODE indeks unutar Sest tjedana nakon uklju€enja u istrazivanje (23). Ovi bolesnici
kontaktirani su svakih tri do Sest mjeseci barem dvije godine ili do smrti (23). Tijekom 28 mjeseci
praéenja, tijekom Cega je 4% izgublieno za pracenje, utvrdena je smrtnost od 26% (23).
Zanimljivo je da je 61% bolesnika umrlo zbog respiracijske insuficijencije, 14% zbog infarkta
miokarda, a 12% zbog karcinoma bronha (ostatak je umro zbog raznih drugih razloga) (23).
Dobiveni rezultati podvrgnuti su statistiCkoj analizi (23). BODE indeks bio je statistiCki
signifikantno nizi u bolesnika koji su prezivjeli ovo razdoblje, bez obzira je li uzrok smrti bio
respiratorni uzrok (p<0,001) ili bilo koji uzrok (p<0,005) (23). Kaplan-Meierova analiza
prezivljavanja pokazala je da je svaki kvartilni porast u BODE indeksu povezan s poviSenim
mortalitetom uz p<0,001 (23). Dobivene kvartile na osnovu vrijednosti BODE indeksa sa
znacCajnom razlikom u mortalitetu izgledaju ovako: 1. kvartila je BODE indeks od 0-2 i mortalitet
od oko 20%, 2. kvartila sastoji se od vrijednosti BODE indeksa izmedu 3 i 4 i ima mortalitet od
oko 30%, 3. kvartila ima vrijednosti BODE indeksa 5-6 i smrtnost oko 40%, a najviSa kvartila,
Cetvrta, odnosno BODE indeks vrijednosti izmedu 7 i 10 bodova, povezana je s mortalitetom od
80% tijekom 52 mijeseca (23). Zaklju€ak rada Cellija i sur. je da BODE indeks ima izvrsnu
prediktivnu snagu u smislu predvidanja ishoda, a jednostavan je za izraunavanje i ne zahtijeva

posebnu opremu $to ga Cini prakti¢nim orudem s potencijalom Siroke primjene (23).
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Dakle, BODE indeks nastaje kao zbroj bodova dodijeljenih svakoj od u akronimu BODE slovom
oznacenih varijabli te prima vrijednosti od 0 do 10 (23). BODE indeks ukljuCuje bodovanje
indeksa tjelesne mase (engl. Body Mass Index kao B), opstrukciju diSnih putova izrazenu kao
FEV1 (engl. ,obstruction® kao O), ljestvicu dispneje (engl. ,Dyspnea Scale“ kao D) i toleranciju
napora izrazenu kao put prevaljen Sestominutnim testom hodanja (engl. ,Exercise Capacity” kao
E) (23). Kao ljestvica dispneje za obracunavanje BODE indeksa rabi se modificirana ljestvica
dispneje mMRC (23,143). Indeks tjelesne mase (BMI) omijer je tjelesne mase u kilogramima i
kvadrata visine u metrima (23). BODE indeks izraCunava se na sljedeci nacin: vrijednosti FEV1
(kao % ocekivanog) dodjeljuje se 0 bodova ukoliko je njegova vrijednost = 65, 1 bod ukoliko je
njegova vrijednost izmedu 50 i 64%, 2 boda ukoliko je njegova vrijednost 36 do 49%, a 3 boda
ukoliko je < 35% (23). Za formiranje BODE indeksa rabljen je sustav stupnjevanja FEV1
Ameri¢kog Torakalnog Drustva (American Thoracic Society) (23,144). Put prijeden tijekom 6-
minutnog testa hodanja boduje se kao 0 ukoliko je = 350 m, 1 ukoliko je izmedu 250 i 349 m,
kao 2 boda ukoliko je izmedu 150 i 249 m, te 3 boda ukoliko je < 149 m (23). MMRC ljestvica
dispneje boduje se ovako: ukoliko je njezin stupanj 0 ili 1, BODE indeksu pripada 0 bodova, 2.
stupanj ,nosi“ 1 bod, 3. stupanj 2 boda, a 4. stupanj 3 boda. BMI >21 raCuna se kao 0 bodova u
BODE indeksu, a BMI < 21 obraCunava se kao 1 bod (23). BODE indeks vecih brojevnih
vrijednosti sugerira loSiju prognozu u bolesnika s KOPB-om (23). Sukladno s izvornim radom
Cellija i sur., kao i radovima koji su slijedili, bolesnici se mogu podijeliti prema vrijednostima
BODE indeksa u 4 skupine (kvartile) s razlicitim mortalitetom: 1. kvartilu u kojoj BODE indeks
iznosi 0-2 boda (mortalitet 14-20%); 2. kvartilu s BODE indeksom 3-4 boda (mortalitet 30%); 3.
kvartilu s BODE indeksom 5-6 bodova (mortalitet 40-41%), te 4. kvartilu s BODE indeksom 7-10

bodova (mortalitet 62-80%) (23,39).

Od vremena konstruiranja, za BODE indeks u literaturi se mozZe naci da predvida hospitalizacije,

reagira na intervencije (LVRS - Lung volume reduction surgery, plu¢na rehabilitacija), i korelira

32



sa zdravstvenim statusom bolesnika s KOPB-om (145,146,147). BODE indeks u bolesnika s
KOPB-om moze biti stabilan, rasti ili se smanjivati tijekom vremena (148). lIstrazivanje
provedeno na 751 bolesniku tijekom priblizno 5 godina, pokazalo je da je BODE indeks

stacionaran u 68% bolesnika, raste u 14%, a pada u 18% bolesnika tijekom pracenja (148).

Modificirani BODE indeks (mBODE) koji se raCuna na isti na¢in no uz uporabu San Diego
liestvice dispneje umjesto mMMRC pokazuje iste osobine kao i originalni BODE indeks (149).
BODE indeks predstavlja faktor mortaliteta muskaraca s KOPB-om neovisan o prisutnosti,
frekvenciji i intenzitetu egzacerbacija bolesti prema Soler-Cataluni i sur. (150). Smanjivanje
BODE indeksa, te pomak bolesnika iz viSih kvartila po Celliju u nize kvartile s boljom prognozom
zapazen je tijekom pluéne rehabilitacije (145). KvaziBODE indeks (PEF umjesto FEV1,
mogucnost hodanja 1 bloka zgrada ili podizanja tereta od 4,5 kg umjesto 6-minutnog testa

hodanja) konstruiran je u svrhu procjene mortaliteta starijih osoba bez i sa KOPB-om (151).

1.4.1. BODE indeks i GOLD

Originalni rad de Torresa i sur. iz 2014. godine usporeduje prognosticku snagu tada aktualnih
GOLD-ovih ABCD kategorija iz 2011. godine s BODE indeksom i COTE indeksom (31,39,45).
Za 707 bolesnika odredena je ABCD GOLD kategorija, BODE indeks i COTE indeks (39).
BODE indeks imao je najveci prediktivni kapacitet, a zaklju¢eno je da BODE indeks predvida
kratkotrajno i dugotrajno prezivljavanje bolje od GOLD ABCD kategorija, a dodavanje, kao
komplementarnog, COTE indeksa BODE indeksu omogucéava izvrsnu predikciju mortaliteta
(39). Ipak, u radu se naglasava i da GOLD ABCD kategorije nisu konstruirane u prognosticke

svrhe nego u svrhu olakSavanja lije¢enja KOPB-a (39).

Noviji derivati BODE indeksa uraCunavaju, kao i GOLD ABCD, egzacerbacije KOPB u poku$aju
povecavanja prognostiCke snage. Tako je nastao i BODEx indeks (152). CODEX indeks uzima

u obzir i komorbiditet (152).
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1.4.2. Ostale primjene BODE indeksa

Osim kao prediktor rizika smrti bolesnika s KOPB-om, BODE indeks sugeriran je dosad i kao
prediktor prezivljenja bolesnika nakon operacijskih zahvata redukcije pluénog volumena tzv.
LVRS, jedne od metoda kirurSkog lijeCenja teskih oblika KOPB-a (153,154). Imfeld i sur. 2006.
god. svojim istrazivanjem koje je uklju€ivalo 186 bolesnika, te Celli svojim osvrtom na primjenu
BODE indeksa u problematici LVRS-a 2007. god. sugeriraju da se BODE indeks mijenja po
terapijskom zahvatu u bolesnika s KOPB-om, te da poslijeoperacijski, a ne prijeoperacijski
BODE indeks korelira s prognozom (153,154). Osim u LVRS-u, BODE indeks je istrazivan i u
okviru transplantacije plu¢a (155,156,157), ali do sada ovaj indeks nije istraZivan kao indeks
procjene rizika u onih bolesnika s karcinomom bronha kod kojih se predvida resekcijski zahvat
na plu¢ima. Stav ERS/ESTS smjernica o sustavima stupnjevanja (engl. ,scoring systems®) — u
ovu kategoriju mogao bi pripadati i BODE indeks — jest da bi oni mogli biti korisni instrumenti za
stratifikaciju i razgraniCavanje rizika izmedu grupa kandidata za kirurSko lijeCenje (19). Od
niskotehnoloskih testova Sestominutni test hodanja je test tolerancije napora koji se rabi za
procjenu fizioloS8kog statusa bolesnika planiranih za resekcijske zahvate na pluéima iako
zapravo nije ukljuCen u preporuCene testove tolerancije napora prema aktualnim smjernicama
za selekciju bolesnika prije resekcijskin zahvata na pluéima zbog karcinoma bronha

(19,74,75,81,82).

1.5. Svrha procjene rizika i svrha ovog rada.

Svrha procjene rizika za bolesnike s karcinomom bronha planiranih za resekcijski zahvat na
plu¢éima jest omoguciti adekvatno savjetovanje o mogucnostima lije€enja i rizicima, pruzanje
mogucnosti davanja uistinu informiranog pristanka i identifikacija postupaka koji bi navedeni
rizik smanijili (76). Od preporucenih pretraga FEV1 je osnova evaluacije istih bolesnika prema
suvremenim smjernicama, kako je ve¢ navedeno (9,14,18,19,75). BODE indeks ukljucuje i

Sestominutni test hodanja i FEV1 (23). Imajuéi u vidu navedenu svrhu procjene rizika, BODE
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indeks bi zbog svoje jednostavnosti izvedbe takoder mogao u ovom postupku imati odredenu
ulogu. Stoga bi svrha ovog rada bila da ispita koja bi mogla biti uloga BODE indeksa u procjeni

rizika za bolesnike s karcinomom bronha planiranih za resekcijski zahvat na plu¢ima.
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2. HIPOTEZA

Resekcija pluéa ne manja od lobektomije znacajno ¢e povecati vrijednost BODE indeksa u

bolesnika s karcinomom bronha.
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3. CILJEVI RADA
3.1.  Opdicilj

Analiza perioperacijskih promjena BODE indeksa u bolesnika podvrgnutih resekciji pluca.

3.2.  Specifiéni ciljevi

1. Odrediti zna¢enje BODE indeksa kao parametra prema kojem ¢e se bolesnici selekcionirati

za resekcijski zahvat na plué¢ima.

2. Odrediti znaCenje BODE indeksa kao prediktora promjene respiracijske funkcije.
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4. MATERIJALI | METODE

Za provedbu istraZivanja pribavljena je potrebna dozvola Eti¢kog povjerenstva Medicinskog
fakulteta Sveucilista u Zagrebu te Klinickog bolni¢kog centra Zagreb. U istrazivanje je uklju¢eno
100 bolesnika tijekom redovnog prijeoperacijskog pregleda u anestezioloSkoj ambulanti
istraZivaCa. Ukljueni bolesnici imali su dijagnozu kroni¢ne opstruktivhe bolesti pluéa koju su
prethodno postavili specijalisti pulmologije i dijagnozu karcinoma bronha, bili su planirani za
operacijski zahvat na plu¢ima ne maniji od lobektomije u Klinici za torakalnu kirurgiju Jordanovac
Medicinskog fakulteta SveuciliSta u Zagrebu i bili su bez kontraindikacija za pretrage uklju¢ene
u istrazivanje. |z istraZivanja su isklju€eni bolesnici: koji nisu potpisali informirani pristanak na
sudjelovanje u istraZivanju, kojima nije u€injen resekcijski zahvat na plu¢ima ili je opseg zahvata
bio maniji od lobektomije, kojima je resekcijski zahvat na plu¢ima ucinjen u svrhu lijecenja druge
bolesti koja nije karcinom bronha, koji zbog postojanja kontraindikacija nisu podvrgnuti
predvidenim pretragama i kojima se zbog nedovoljne suradnje nisu mogle izvesti predvidene
pretrage u predvidenom opsegu. Bolesnici su nakon primjerene informiranosti pisanim i
usmenim putem podvrgnuti: spirometriji (FEV1), 3estominutnom testu hodanja, postavljeno
im je pitanje o subjektivnom osjeéaju zaduhe (MMRC ljestvica) i odreden BMI. Sestominutni test
hodanja izvoden je na uobi€ajeni nacin: bolesnik je hodao vlastitim ritmom po ravnom, po tvrdoj
podlozi, izmedu unaprijed odredenih to€aka i u primjerenoj obuci. Hodanje je trajalo 6 minuta,
uz nadzor pulsa i saturacije arterijske krvi kisikom putem pulsoksimetra tijekom hodanja.
Posebno je izvrSena kontrola arterijskog tlaka neinvazivnim mjerenjem prije i nakon hodanja.
Pritom je provoden klinicki nadzor i orijentacija o stupnju zaduhe prije, tijekom i nakon hodanja.
FEV1 odredivan je na uobiajeni nacin spirometrijom i uz nadzor za to educiranog osoblja. Sve
pretrage obavljene su uz nadzor istrazivaCa i osoblja educiranog za medicinsko zbrinjavanje
mogucih komplikacija. U tu svrhu osigurano je postojanje i dostupnost primjerene opreme.

Navedene pretrage obavljane su: a) tijekom prijeoperacijske pripreme i b) na kontroli mjesec
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dana nakon operacije (5to je kompromisni trenutak kada i inaCe postoji redovna kirurSka

kontrola, a jo$ nije poCelo eventualno daljnje onkolosko lije€enje).

Iz anamneze i medicinske dokumentacije oc€itani su podaci o spolu, dobi, ucinjenom
operacijskom zahvatu, dijagnozi i komorbiditetu s posebnim naglaskom na bolesnike koji su
prosli neoadjuvantnu kemoterapiju. Prijeoperacijska obrada, odlu€ivanje o metodama lijeCenja,
kirurdki postupak, anestezija i analgezija, perioperacijsko lijeCenje i drugi postupci vezani za
hospitalizaciju, te prijam i otpust bolesnika, provedeni su prema ustaljenoj proceduri i neovisno
o sudjelovanju bolesnika u istraZivanju i pretragama ukljuéenim u istraZzivanje. Prema planu
rada, bolesnici su ukljuéeni u istraZivanje (upoznavani s postupkom uz potpisani informirani
pristanak) tijekom redovnog prijeoperacijskog pregleda u istrazivatevoj anestezioloSkoj
ambulanti. Spirometrijske pretrage (FEV1) izvedene su u Klini¢kom laboratoriju za funkcionalnu
dijagnostiku plu¢a Klinike za plu¢ne bolesti Jordanovac prema standardiziranom postupku koji
ukljuuje i mjerenije tjelesne visine i tezine (BMI). Sestominutni test hodanja izveden je na Kilinici
za torakalnu kirurgiju Jordanovac odnosno na Klinici za plu¢ne bolesti Jordanovac u za to
predvidenom prostoru. Prije obavljanja 6-minutnog testa hodanja postavljana su i pitanja o
subjektivnom osje¢aju zaduhe (MMRC ljestvica). Ostali podaci o€itavani su iz medicinske
dokumentacije tijekom hospitalizacije. Navedene pretrage ponavljane su na kontrolnom
pregledu mjesec dana nakon operacije. Dogovor s bolesnikom o nacinu i mjestu vrSenja
pretraga na Kilinici za torakalnu kirurgiju Jordanovac bio je postignut vec tijekom otpusta i,

prema potrebi, kontaktiranjem bolesnika telefonskim putem.

Iz prikupljenih podataka izracunat je BODE indeks i usporedene njegove vrijednosti prije i
poslije operacije. Bolesnici su sukladno s izvornim radom Cellija i sur. (43) podijeljeni prema
vrijednostima BODE indeksa u 4 skupine (kvartile) s razli¢itim mortalitetom: 1. kvartila BODE

indeks 0-2; 2. kvartila BODE indeks 3-4; 3. kvartila BODE indeks 5-6; 4. kvartila BODE indeks
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7-10. Za usporedbu, bolesnici su razvrstani i prema klasi¢nim GOLD kriterijima u 3 skupine (nije

bilo bolesnika koji bi pripali skupini GOLD 4).

Statisticka obrada i analiza podataka izvrSena je licenciranim programom STATISTICA 6.1
StatSoft inc. 1983-2003 (Serial number AGA304B211928E61). Uzorak je opisan deskriptivnom
statistikom i frekvencijskim tablicama. Testiranje statisticke razlike izmedu vrijednosti
promatranih parametara prije i poslije operacije testirano je t-testom za zavisne uzorke i
Wilcoxon testom za parametre Cije vrijednosti ne slijede normalnu distribuciju. Normalnosti
distribucije izmjerenih vrijednosti provjerene su na osnovi koeficijenta asimetri¢nosti (Skewness)
i koeficijenta spljodtenosti (Kurtosis) distribucije. Testiranje statistiCke razlike vrijednosti BODE
indeksa u odnosu na arterijsku hipertenziju testirano je t-testom za nezavisne uzorke kao
parametrijskim testom i Mann-Whitney testom kao neparametrijskim testom. Za testiranje
statisticke povezanosti BODE indeksa i mMMRC ljestvice, prijedenog puta tijekom Sestominutnog
testa hodanja, FEV1, te BMI koristena je regresijska analiza. Rezultati dobiveni statistiCkom
obradom prikazani su grafi¢ki i numericki (tabelarno). StatistiCko testiranje provedeno je na

razini znacajnosti od 95% (a=0,05).
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5. REZULTATI

U istrazivanje je uklju¢eno 100 bolesnika podvrgnutih resekcijskim zahvatima na plu¢ima ne
manjim od lobektomije. Raspodjelu bolesnika prema spolu (vecina bolesnika su muskarci)
pokazuje tablica 1. Raspodjelu prema dobi pokazuju tablica 2 i slika 1. Raspodjela bolesnika
prema vrsti operativhog zahvata prikazana je u tablici 3. Nazalost, s obzirom na mali ukupni broj
ucinjenih pulmektomija (9 od ukupno 100 operacijskih zahvata), statisticka obrada pulmektomija
nije mogla dati smislenog rezultata (tablice 3 i 4). U bolesnika prisutni komorbiditet, kao i
izloZzenost neoadjuvantnoj kemoterapiji deskriptivno su prikazani u tablicama 5, 6, 7, 8, 9, 10,
11, 12, 13, 14 i 15. Za prethodnu kemoterapiju u anamnezi (tablica 7), drugu malignu bolest,
Seéernu bolest, renalnu insuficijenciju, anginu pektoris, cerebrovaskularnu bolest, perifernu
vaskularnu bolest i sréanu aritmiju, statistiCcka analiza nije bila smislena zbog velike razlike u
broju bolesnika sa i bez ovih obiljeZja (tablice 6, 8, 9, 10, 11, 12, 13). Takoder statistiCka obrada
nije bila smislena iz istih razloga kada su neki od navedenih parametara grupirani kao
kombinirani parametri (tablice 14 i 15). Kao kombinirani parametri izabrani su: generalizirana
ateroskleroza (koja je uklju€ivala anginu pektoris, cerebrovaskularnu bolest i perifernu

vaskularnu bolest) i kardioloSka bolest (koja je uklju€ivala sréanu aritmiju i anginu pektoris).

Deskriptivna statistika i statisticka obrada BODE indeksa i njegovih komponenti (mMMRC
ljestvice, puta prijedenog tijekom 6-minutnog testa hodanja, FEV1 i BMI), kao i korelacija BODE
indeksa i ovih komponenti prikazana je u tablicama 16, 17, 18, 19, 20, 21, 22, 23 i 26 te na
slikama 2, 3, 4, 5, 8, 9, 10, 11, 12 i 14. Korelacija BODE indeksa s dobi, spolom i arterijskom
hipertenzijom prije i poslije operacije prikazana je u tablicama 24, 25, i 27, te na slikama 6, 7 i

13.

Statisticka analiza parametra BODE indeksa pomoéu Wilcoxonova testa i t-testa za zavisne
uzorke pokazala je da su vrijednosti BODE indeksa prije operacije statisti¢ki znacajno nize nego

vrijednosti BODE indeksa poslije operacije uz p <0,001 (Tablica 22 i 23, Slika 5).
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StatistiCka analiza parametra mMMRC t-testom za zavisne uzorke pokazuje da su vrijednosti
MmMRC statisti¢ki znacajno nize (p<0,05) prije operacije nego poslije operacije (tablica 18 i slika
2). Sto se ti¢e parametra prijedenog puta tijekom 6-minutnog testa hodanja, Wilcoxonov test i t-
test za zavisne uzorke pokazuju da su njegove vrijednosti prije operacije statisticki znacajno
vise (p<0,05) nego vrijednosti poslije operacije (tablice 19 i 20 i slika 3). Parametar FEV1
statistiCki obraden t-testom za zavisne uzorke pokazuje da su vrijednosti FEV1 statisticki
znacajno vise (p<0,05) prije operacije nego te vrijednosti poslije operacije (tablica 21 i slika 4).

BMI parametar se nije mijenjao poslije operacije u odnosu na period prije operacije.

Statistickom obradom pokazana je statisticki znaCajna korelacija pojedinacno svake od ftri
komponente BODE indeksa (mMRC ljestvice, puta prijedenog 6-minutnim testom hodanja i
vrijednosti FEV1) s BODE indeksom (tablica 26, te slike 8, 9, 10). Cetvrta komponenta BODE
indeksa BMI, medutim, nije se mijenjala u testhom razdoblju pa nema statisti¢ki znacajne

korelacije s BODE indeksom prije i poslije operacije (slike 11 i 12).

Sto se tice hipertenzije kao komorbiditeta, statisticka obrada nije pokazala ovo svojstvo kao
znaCajan remetilacki Cimbenik (tablica 5, 24 i 25, te slike 6 i 7). Naime, Mann-Whitney U Test i
t-test za nezavisne uzorke pokazuju da ne postoji statistiCki zna€ajna razlika u BODE indeksu

izmedu bolesnika sa arterijskom hipertenzijom i bolesnika bez arterijske hipertenzije (p>0,05).

Spol i dob kao parametri takoder se nisu pokazali kao znacajni remetilacki ¢imbenici (tablice 1,
227, slike 1, 13 i 14). Fisher LSD test kao post hoc test u okviru faktorske analize varijance
(ANOVA) pokazuje da su vrijednosti BODE indeksa statistiCki znacajno viSe poslije operacije
kod muskaraca i Zena (p<0,05), dok ne postoji statistiCki zna€ajna razlika vrijednosti BODE
indeksa izmedu muskaraca i Zena prije i poslije operacije (p>0,05). Regresijska analiza
pokazuje nadalje da ne postoji statisticki zna€ajna povezanost izmedu dobi i BODE indeksa

(p>0,05).
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Kada su izvrSena mjerenja BODE indeksa i bolesnici razvrstani prema Cellijevim skupinama
(kvartilama) prije i poslije operacije, statisticka analiza Hi-kvadrat testom nije bila moguca jer u

pojedinim kvartilama nije bilo niti jednog bolesnika (tablica 28).

Kada se izvrSi analiza kvartila prema Celliju vidljivo je da 11 bolesnika iz prve kvartile prema
Celliju prije operacije prelazi u viSu kvartilu poslije operacije. Broj bolesnika u drugoj kvartili po
Celliju raste s 8 na 14. Prije operacije nije bilo bolesnika u 3. i 4. kvartili, a poslije operacije 5
bolesnika je u te dvije skupine (tablice 28, 29. i 30, slika 15.). Od 5 bolesnika iz 3. i 4. kvartile
nakon operacije, 3 bolesnika je regrutirano iz prijeoperacijske 1. kvartile, a 2 bolesnika iz

prijeoperacijske 2. kvartile.

Za usporedbu s rezultatima BODE indeksa, analizirani su i podaci o bolesnicima prema
klasi¢nim GOLD kriterijima (tablice 31, 32, 33. i 34, slika 16). Bolesnici se prema GOLD stupnju
(GOLD 1, 2, 3) statisticki znacajno razlikuju prije i poslije operacije. U skupini GOLD 1 prije
operacije je statistiCki znacajno viSe bolesnika nego u toj skupini poslije operacije. U ostale dvije

GOLD skupine broj bolesnika je znacajno nizi prije operacije nego poslije operacije.

Spol | Broj %
M 70 70,0

Z 30 30,0
Ukupno| 100 100,0

Tablica 1. Raspodjela bolesnika prema spolu (M-muski, Z-Zenski)
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OPERACIJA Broj %

DGL 29 29,0
LDL 11 11,0
LGL 30 30,0
DDBIL 4 4,0
DDL 11 11,0
DP 2 2,0
LP 7 7,0
DSL 6 6,0
Ukupno 100 100,0

Tablica 3. Raspodjela prema operativhom zahvatu

(DGL: desna gornja lobektomija, LDL: lijeva donja lobektomija, LGL: lijeva gornja lobektomija,
DDBIL: donja desna bilobektomija, DDL: desna donja lobektomija, LP: lijeva pulmektomija, DP:
desna pulmektomija, DSL: desna srednja lobektomija)

PULMEKTOMIJE Broj %

Ne 91 91
Da 9 9
Ukupno 100 100

Tablica 4. Pulmektomije prema ostalim zahvatima
(Ne: bolesnici kojima nije u€injena pulmektomija, Da: bolesnici kojima je u€injena pulmektomija).
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HA Broj %

Ne 63 63

Da 37 37
Ukupno| 100 100

Tablica 5. Bolesnici s dijagnozom arterijske hipertenzije u odnosu na ostale bolesnike

HA: arterijska hipertenzija. Ne: bolesnici bez dg. arterijske hipertenzije, da: bolesnici s dg.

arterijske hipertenzije (dg.=dijagnoza)

DM Broj %

Ne 89 89

Da 11 11
Ukupno 100 100

Tablica 6. Bolesnici s dijagnozom Secerne bolesti u odnosu na ostale bolesnike

DM: Secerna bolest. (Ne: bolesnici bez dg. Secerne bolesti, da: bolesnici s dg. Secerne bolesti)
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CHT Broj %
Ne 89 89
Da 11 11

Ukupno | 100 100

Tablica 7. Bolesnici koji su prosli neoadjuvantnu kemoterapiju u odnosu na ostale bolesnike
CHT: neoadjuvantna kemoterapija. Ne: bolesnici koji nisu podvrgnuti neoadjuvantnoj

kemoterapiji prije operacije, Da: bolesnici koji su podvrgnuti neoadjuvantnoj terapiji.

2MAL | Broj | %
Ne 89 | 89
Da 11 11

Ukupno | 100 100

Tablica 8. Bolesnici s drugom malignom boleS¢u u odnosu na ostale bolesnike

2MAL: druga maligna bolest uz karcinom bronha, Ne: bolesnici bez dg pridruzene druge

maligne bolesti, Da: bolesnici s pridruzenom drugom malignom bolesti.

47



AP Broj %

Ne 95 95

Da 5 5
Ukupno 100 100

Tablica 9. Bolesnici s anginom pektoris u odnosu na ostale bolesnike

AP: angina pektoris. Ne: bolesnici bez dg angine pektoris, Da: bolesnici s dg. angine pektoris.

ICV Broj %
Ne 95 95
Da 5 5

Ukupno 100 100

Tablica 10. Bolesnici s cerebrovaskularnim inzultom u anamnezi u odnosu na ostale bolesnike
ICV: cerebrovaskularni inzult u anamnezi. Ne: bolesnici bez cerebrovaskularnog inzulta u

anamnezi, Da: bolesnici sa cerebrovaskularnim inzultom u anamnezi.
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RI Broj %

Ne 95 95
Da 5 5
Ukupno 100 100

Tablica 11. Bolesnici s renalnom insuficijencijom u odnosu na ostale bolesnike

RI: renalna insuficijencija. Ne. Bolesnici bez dg. renalne insuficijencije. Da: bolesnici s dg.

renalne insuficijencije.

ARR Broj %
Ne 95 95,0
Da 5 5,0

Ukupno 100 100,0

Tablica 12. Bolesnici s kardijalnom aritmijom u anamnezi u odnosu na ostale bolesnike

ARR: aritmija. Ne: bolesnici bez kardijalne aritmije, Da: bolesnici s kardijalnom aritmijom.
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PV Broj %

Ne 97 97

Da 3 3
Ukupno 100 100

Tablica 13. Bolesnici s poznatom perifernom vaskularnom boleSéu u odnosu na ostale
bolesnike

PV: periferna vaskularna bolest. Ne: bolesnici bez dg. periferne vaskularne bolesti, Da: bolesnici

s dg. periferne vaskularne bolesti.

AP+ICV+PV Broj %
Ne 88 88,0
Da 12 12,0
Ukupno 100 100,0

Tablica 14. Bolesnici s generaliziranom aterosklerozom u odnosu na ostale bolesnike
AP+ICV+PV= kombinirani parametar (generalizirana ateroskleroza) koja ukljuuje bolesnike s
anginom pektoris i /ili cerebrovaskularnim inzultom i/ili perifernom vaskularnom bolesti u
anamnezi. Ne: bolesnici bez generalizirane aterosklerotske bolesti, da: bolesnici s

generaliziranom aterosklerotskom bolesti.
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AP+ARR Broj %

Ne 90 90,0
Da 10 10,0
Ukupno 100 100,0

Tablica 15. Bolesnici s kardijalnom boleS¢éu u odnosu na ostale bolesnike

AP+ARR = angina pektoris i/ili kardijalna aritmija; kompozitni parametar koji govori u prilog

kardioloSke bolesti. Ne: bolesnici bez kardioloSke bolesti, Da: bolesnici s kardioloSkom boleS¢u.

51



Deskriptivna statistika

Confidence |Confidence

Parametar N | Mean
-95%

BMI 100 | 27,241 = 26,288
mMRC_1 100 0,909 0,729
6-MIN TEST_1 100 398,845 387,599
FEV1_1 100 81,590 @ 77,397
6-MIN TEST_2 100 372,080 | 354,440
mMRC_2 100 | 1,230 1,035
FEV1_2 100 | 65,585 62,294
BODE_1 100 | 0,850 0,642
BODE_2 100 1,590 1,255

950 Median [Minimum |[Maximum |Std.Dev.
+ 0

28,193 | 26,52 @ 19,28 43,20 4,798
1,089 1,00 0,00 3,00 0,905
410,091 394,00 | 240,00 | 570,00 | 56,678
85,783 | 79,50 @ 32,00 | 140,90 | 21,132
389,720 385,00 0,00 535,00 | 88,901
1,425 1,00 0,00 4,00 0,983
68,876 | 64,65 33,80 | 108,00 | 16,584
1,058 1,00 0,00 4,00 1,048
1,925 1,00 0,00 10,00 1,688

Tablica 16. BODE indeks i njegove komponente — deskriptivha statistika

BMI=Body Mass Index, mMMRC: mMRC skala dispneje, 6-min test: Sestominutni test hoda;
prijedeni put u metrima (napomena: uvjet je pristupanje testu, no odustajanje od nastavka testa

po pristupu testu zbog bilo kojeg razloga ocijenjeno je kao prijedeni put od 0 m), FEV1=forsirani

ekspiratorni volumen u 1. sekundi, BODE=BODE indeks.

Napomena: _1 Prije operacije, _2 Poslije operacije, BMI se nije mijenjao u navedenom

razdoblju, pa ne postoje dvije rubrike za ovaj parametar.
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Parametar Skewness Kurtosis

mMRC_1 0,604 -0,621
6-MIN TEST_1 0,308 0,595
FEV1_1 0,199 -0,265
6-MIN TEST_2 -1,818 5,886
mMRC_2 0,431 -0,501
FEV1_2 0,355 -0,186
BODE_1 1,381 1,575
BODE_2 2,020 6,336

Tablica 17. Testiranje normalnosti distribucije vrijednosti parametara koji su mjereni prije i nakon

operacije: BODE indeks i njegove komponente

BMI=Body Mass Index, mMRC: mMRC skala dispneje, 6-min test: Sestominutni test hoda,
FEV1=forsirani ekspiratorni volumen u 1. sekundi, BODE=BODE indeks

Crveno su oznaceni parametri Cije vrijednosti lagano odstupaju od normalne distribucije, pa ¢e
se za njih za testiranje statistiCke razlike koristiti neparametrijski test (Wilcoxon test) i njegovi

rezultati usporediti s parametrijskim testom (t-test za zavisne uzorke).

Napomena: _1 Prije operacije, _2 Poslije operacije
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T-test for Dependent Samples

Mean |Std.Dv. [N |Diff. |Std.Dv. |t df p
mMRC_1 0,909 0,905
mMRC_2 (1,242 0,980 |99 -0,333 0,808 |-4,104 98 |<0,001

Tablica 18. mMRC ljestvica dispneje prije i poslije operacije (t-test za zavisne uzorke)
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Slika 2. mMMRC ljestvica dispneje prije i poslije operacije
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Wilcoxon Matched Pairs Test
Valid [T Z p-level
6-MIN TEST_1 & 6-MIN TEST_2 /100 (1718,000 2,775 0,006

Tablica 19. Prijedeni put tijjekom Sestominutnog testa hodanja prije i poslije operacije:

Wilcoxonov test

T-test for Dependent Samples

Mean |Std.Dv.|N |Diff. |Std.Dv. t df p
6-MIN TEST_1 398,845 56,678
6-MIN TEST_2 372,080 88,901 100 26,765 82,483 3,245 99 0,002

Tablica 20. Prijedeni put tijekom Sestominutnog testa hodanja prije i poslije operacije: T-test za

zavisne uzorke
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Slika 3. Prijedeni put tijekom Sestominutnog testa hodanja prije i poslije operacije
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T-test for Dependent Samples

Mean |Std.Dv.|N |Diff. |Std.Dv. t df p
FEV1_1 81,590 21,132
FEV1_2 65,585 16,584 100 16,005 14,166 (11,298 99 <0,001

Tablica 21. FEV1 prije i poslije operacije: T-test za zavisne uzorke
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Slika 4. FEV1 prije i poslije operacije
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Wilcoxon Matched Pairs Test
Valid [T Z p-level
BODE_1 & BODE_2 /100 (189,000 5,253 |<0,001

Tablica 22. BODE indeks prije i poslije operacije: Wilcoxonov test

T-test for Dependent Samples

Mean |Std.Dv. N |Diff. |Std.Dv. |t df p
BODE_1 0,850 1,048
BODE_2 1,590 1,688 |100 -0,740 1,300 -5,693 |99 <0,001

Tablica 23. BODE indeks prije i poslije operacije: T-test za zavisne uzorke

2,0
1,8
1,6 -
1,4
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Slika 5. BODE indeks prije i poslije operacije
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Mann-Whitney U Test By variable HA

Rank Sum [Rank Sum Valid N [Valid N 2*1sided

U Z p-level |Z p-level
Ne Da Ne Da exact p

BODE_1 3195 1855 1152 10,096 0,923 0,104 0,917 63 37 0,926
BODE_2 3251 1799 1096 0,496 0,620 0,512/0,609 63 37 0,624

Tablica 24. Testiranje BODE indeksa u odnosu na arterijsku hipertenziju: Mann-Whitney test

T-tests; Grouping: HA Group 1: Ne Group 2: Da
Mean |Mean t-value |df |p Valid N \Valid N |Std.Dev. |Std.Dev. |F-ratio |p

BODE_1 0,857 0,838 0,088 980,930 63 37 1,045 1,068 1,043 /0,865
BODE_2 1,698 1,405 0,837 98 0,405 63 37 1,865 1,363 1,851 0,049

Tablica 25. Testiranje BODE indeksa u odnosu na arterijsku hipertenziju: t-test za zavisne

uzorke

59



0,9

BODE_1

0,8

0,7

0,6

0,5

0,4

m Mean

Slika 6.

[] Mean+SE

N D
© a T Mean+1,96*SE

HA

Arterijska hipertenzija i BODE indeks prije operacije

2,4

2,2

2,0

BODE_2
(o))

0,8

® Mean

Slika 7.

[] MeansSE

Ne Da T Mean1,96*SE

HA
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Correlations

BODE
mMRC 0,680
N=199

p<0,001
6-MIN TEST -0,625
N=200

p<0,001

FEV1 -0,575
N=200

p<0,001

Tablica 26. Testiranje povezanosti BODE indeksa sa mMRC, 6-minutnim testom hodanja i
FEV1: Korelacija BODE indeksa i MMRC, 6-minutnog testa hodanja, FEV1

MMRC=mMRC ljestvica dispneje, 6-MIN TEST = put prijeden Sestominutnim testom hodanja
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Slika 8. Korelacija BODE indeksa i mMMRC
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Slika 9. Korelacija BODE indeksa i puta prijedenog Sestominutnim testom hodanja
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Slika 10. Korelacija BODE indeksa i FEV1
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Slika 11. Testiranje povezanosti BODE indeksa sa BMI: BODE indeks i BMI prije operacije
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Slika 12. BODE indeks i BMI poslije operacije.
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Slika 13. Testiranje povezanosti BODE indeksa sa spolom: Spol i BODE indeks

Fisher LSD test p vrijednost
prije operacije M vs prije operacije Z 0,699
prije operacije M vs poslije operacije M 0,003
prije operacije M vs poslije operacije Z 0,004
poslije operacije M vs prije operacije M 0,049
poslije operacije M vs prije operacije Z 0,037
poslije operacije M vs poslije operacije Z 0,610

Tablica 27. Spol: Fisher LSD test

M=muski spol, Z=Zenski spol
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BODE

Slika 14. Testiranje povezanosti BODE indeksa s dobi: Dob i BODE indeks
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r=0,1158; p =0,1025
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KVARTILA 1 KVARTILA 2 KVARTILA 3 KVARTILA 4

BOLESNICI % Ukupno
BODE 0-2 BODE 3-4 | BODE 5-6 BODE 7-10

prije operacije 92 8 0 0 100
poslije operacije 81 14 3 2 100
Ukupno 173 22 3 2 200

Tablica 28. BODE indeks prema Cellijevim skupinama (kvartilama) prije i poslije operacije

120
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Broj bolesnika
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0-2 34 5.6 7-10 —&-prije operacije

BODE

B poslije operacije

Slika 15. BODE indeks prema Cellijevim skupinama (kvartilama)
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BODE

kvartile (BODE) prije operacije DGL LDL [LGL DDBIL DDL |LP DP DSL UkuPn_‘_)
BOLESNICI / % operacie
Kvartila 1 (0-2) 26 |8 (29| 4 [10]27 686 92
% 28,387 (31,5 44 [109[22(7,6/65
Kvartila 2 (3-4) 3 [3[1 ] 0 [1]o/o]o 8
% 37,51375/125 0 [125/0 [0 0
Kvartila 3 (5-6) ololo| o [ofolo]o 0
%
Kvartila 4 (7-10) oloflo|[ o [ofolo]o 0
%
Ukupno 29 [11 /30| 4 [11 2[7]6 | 100

Tablica 29. BODE indeks prema opsegu resekcije i Cellijevim skupinama (kvartilama) prije
operacije (DGL: desna gornja lobektomija, LDL: lijeva donja lobektomija, LGL: lijeva gornja
lobektomija, DDBIL: donja desna bilobektomija, DDL: desna donja lobektomija, LP: lijeva

pulmektomija, DP: desna pulmektomija, DSL: desna srednja lobektomija)
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BODE
kvartile (BODE) poslije Ukupno
By DGL | LDL | LGL DDBiL DDL |[LP DP DSL §
operacije operacije

BOLESNICI / %

Kvartila1(0-2) | 23 8 | 25 3 10 1[5 686 81
% 284 | 99 [309 | 37 [124 126274

Kvartila 2 (3-4) 2 3 5 1 1 o210 14
% 143 (214 (357 | 71 |71 |0 143 0

Kvartila 3 (5-6) 3 0 0 0 o [o/oo 3
% 100 | 0 0 0 o [o/ofo

Kvartila 4 (7-10) | 1 0 0 0 o [1 /00 2
% 50 0 0 0 o |50 00

Ukupno 29 | 11 | 30 4 1 [ 27 |68 100

Tablica 30. BODE indeks prema opsegu resekcije i Cellijevim skupinama (kvartilama) poslije
operacije (DGL: desna gornja lobektomija, LDL: lijeva donja lobektomija, LGL: lijeva gornja
lobektomija, DDBIL: donja desna bilobektomija, DDL: desna donja lobektomija, LP: lijeva

pulmektomija, DP: desna pulmektomija, DSL: desna srednja lobektomija)
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GOLD 1 GOLD 2 GOLD 3 GOLD
BOLESNICI %

ukupno
prije operacije 49 47 4 100
poslije operacije 19 63 18 100
Ukupno 68 110 22 200

Tablica 31. GOLD skupine prema klasi¢nim kriterijima prije i poslije operacije. (Nije bilo
bolesnika u GOLD 4 skupini)

Statistics: Mjereno(2) x GOLD klasifikacija(3)
Chi-square df p
Pearson Chi-square 24,471 d2 [<0,001

Tablica 32. GOLD skupine: Pearsonov Chi-square test
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Slika 16. Bolesnici prema klasicnim GOLD kriterijima prije i poslije operacije (Mild — GOLD1,
Moderate — GOLD2, Severe — GOLD3. Nije bilo bolesnika u GOLD 4 skupini).

) coLD _ DGL LDL LGL DDBIL DDL | LP | DP | DSL UkuPnf’
prije operacije operacije
GoLb1 |15 (4 (16| 2 |6 [0 | 3 3 49
% 30,6 8,2 32,7 408 (122 0 |61 | 6,1

GoD2 |13 [6 (13| 2 |4 | 2 | 4 3 47
% 27,712,827,7| 43 |85 43 |85 | 64

GOLD 3 11 ]1] 0 1 10| o0 0 4
% 25 (2525 0 25 | 0 | O 0

Ukupno |29 (11 (30| 4 [11 ]| 2 | 7 6 100

Tablica 33. Bolesnici prema GOLD klasifikaciji i opsegu resekcije prije operacije. (DGL: desna
gornja lobektomija, LDL: lijeva donja lobektomija, LGL: lijeva gornja lobektomija, DDBIL: donja
desna bilobektomija, DDL: desna donja lobektomija, LP: lijeva pulmektomija, DP: desna

pulmektomija, DSL: desna srednja lobektomija)
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GOLD Ukupno
DGL LDL LGL DDBiL DDL | LP | DP DSL

poslije operacije operacije

1 6 0 | 8 0 4 0 0 1 19
% 316/, 0 421 O 21,1 0 0 53
2 19 8 |15 4 7 1 5 4 63
% 30,2 12,7238 64 | 111 |16 | 79 6,4
3 4 |3 |7 0 0 1 2 1 18
% 22,2 16,7389 0 0 56 | 11,1 5,6

Ukupno 29 |11 |30 4 11 2 7 6 100

Tablica 34. Bolesnici prema GOLD klasifikaciji i opsegu resekcije poslije operacije (DGL: desna
gornja lobektomija, LDL: lijeva donja lobektomija, LGL: lijeva gornja lobektomija, DDBIL: donja
desna bilobektomija, DDL: desna donja lobektomija, LP: lijeva pulmektomija, DP: desna

pulmektomija, DSL: desna srednja lobektomija)
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6. RASPRAVA

Kao $to je u uvodnom dijelu re€eno svrha procjene rizika za bolesnike s karcinomom bronha
planiranih za resekcijski zahvat na plu¢ima bila bi, izmedu ostalog, identifikacija postupaka koji
bi navedeni rizik mogli smanijiti (76). U dostupnoj literaturi dosad nema podataka da bi BODE
indeks mogao imati odredenu ulogu u procjeni rizika za bolesnike s karcinomom bronha koji su
planirani za resekcijski zahvat na plu¢ima. BODE indeks je, naime, zasad ispitivan samo kao
parametar u bolesnika s kroni€nom opstruktivnom bolesti pluéa u okviru tzv. LVRS kirurgije
(lung volume reduction surgery), pluéne rehabilitacije i transplantacije plu¢a
(153,154,155,156,157). Da bi se odredilo znaCenje BODE indeksa kao parametra prema kojem
¢e se bolesnici selekcionirati za resekcijski zahvat na pluéima bilo je potrebno u ovome radu
izvrSiti analizu perioperacijskih promjena BODE indeksa u bolesnika podvrgnutih resekciji plu¢a
(tablica 22, 23, 28, 29 i 30, slike 5 i 15). StatistiCko testiranje hipoteze ovog rada da ¢e
resekcija pluéa ne manja od lobektomije znagajno povecati vrijednost BODE indeksa u
bolesnika s karcinomom bronha pokazalo je da je p <0,001. Dakle, p je manji od 0,05, pa je
time dokazana hipoteza da ¢e resekcija pluéa ne manja od lobektomije znacajno povecati
vrijednost BODE indeksa u bolesnika s karcinomom bronha (tablica 22 i 23, slika 5.) Jedanaest
bolesnika iz prve kvartile prema Celliju (11%) prije operacije prelazi u visu kvartilu poslije
operacije. U drugoj kvartili prema Celliju prije operacije bilo je 8, a nakon operacije 14 bolesnika.
Prije operacije nije bilo bolesnika u 3. i 4. kvartili, a poslije operacije 5 bolesnika (5%) je u te
dvije skupine (tablice 28, 29. i 30, slika 15.). Kako je tvorac BODE indeksa Celli 2007.god.
sugerirao, promjena BODE indeksa reflektira modifikaciju bolesti u bolesnika s kroniénom
opstruktivnom bolesti pluéa kao posljedicu intervencije, tada u kontekstu tzv. LVRS (lung
volume reduction surgery) odnosno plu¢ne rehabilitacije (154). Za ovu tvrdnju Celli pretpostavlja
vremensku postojanost promijene tj. jedamput postignuta vrijednost BODE indeksa ostaje trajno
(154,158). lako resekcijski zahvati na plu¢ima zbog karcinoma bronha putem torakotomije nisu

svjesno interveniranje u tijek bolesti KOPB-a, s obzirom na posljedi¢no smanjivanje volumena
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pluénog tkiva i pridruzenu traumu torakalne stijenke, logi¢no je o€ekivati da ¢e ovi resekcijski
zahvati mijenjati komponente BODE indeksa, a time i sam BODE indeks, te se mogu shvatiti
kao oblik modifikacije bolesti u Cellijevom smislu (154,159). Kako je provedeno istraZivanje u
ovome radu potvrdilo hipotezu da operacijski zahvat na plu¢éima ne manji od lobektomije u
bolesnika s karcinomom bronha i kroni€hom opstruktivnom boleS¢u pluéa poveéava BODE
indeks u operiranih bolesnika (p<0,001), resekcija plu¢a bi, prema tome, mogla utjecati na
prognozu ovih bolesnika. Naime, BODE indeks je prognosticko orude upravo i razvieno za
odredivanje mortaliteta bolesnika s KOPB-om (23). Prema Vogelmeieru i sur. (u preporukama
GOLD 2017.god.) BODE indeksu se i dalje priznaje prognosti¢ko znacenje za KOPB kakvo mu
je dodijelio Celli u izvornom radu (21). Prema izvornom radu Cellija i sur. bolesnici se prema
vrijednostima BODE indeksa mogu podijeliti u 4 skupine (kvartile) s razli¢itim mortalitetom, pri
¢emu skupina s BODE indeksom 0-2 (kvartila 1) ima 4-godi$nji mortalitet od oko 20%, dok
skupina s BODE indeksom od 7 do 10 (kvartila 4) ima mortalitet od ¢ak 80% tijekom 52 mjeseca
(23). Analizom podataka ovog istrazivanja zapazeno je da odredeni broj bolesnika nakon
zahvata dospijeva u riziCnu skupinu (kvartilu) s viSim mortalitetom od one u kojoj je bio prije
operacijskog zahvata. Tako od 100 u istrazivanje uklju€enih bolesnika, njih 11 (dakle 11%) iz
kvartile s prijeoperacijskim BODE indeksom 0-2 nalazi se poslije operacije u kvartilama s viSim
mortalitetom, a takoder nalazimo poslije operacije 6 bolesnika viSe u skupini s BODE indeksom
3-4 (tablica 28 i slika 15). Prije operacije nije bilo bolesnika s BODE indeksom u kvartilama 5-6 i
7-10, a poslije operacije 5 bolesnika (ili 5%) dospijeva u te dvije skupine (tablica 28 i slika 15).
Kad je rije€ o ovim pomacima iz kvartile s nizim mortalitetom u kvartilu s viS§im mortalitetom
ovisno o vrsti (opsegu) operacijskog zahvata u tablicama 29 i 30 treba uoditi da su nakon
operacije u kvartilu 3 i kvartilu 4 dospjeli samo bolesnici s desnom gornjom lobektomijom (DGL)

i ljevom pulmektomijom (LP) .
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Pri interpretaciji rezultata ovog istrazivanja treba naglasiti da 49 bolesnika (49%) pripada skupini
s prijeoperacijskim FEV1 80% ili ve¢éim od toga. Rije¢ je o bolesnicima GOLD 1 (prema
klasicnim GOLD kriterijima) koji se funkcijski ne razlikuju bitno od bolesnika bez KOPB-a, iako
imaju poviSeni rizik smrtnosti u odnosu na populaciju bez KOPB-a (21). Dakle, postoji
mogucnost da odredeni broj bolesnika iz ove skupine zapravo nema kroni¢nu opstruktivnu
plucnu bolest. Naime, ¢imbenici koji osim KOPB-a takoder mogu utjecati na rezultate i kvalitetu
spirometrijskog testiranja i testa odredivanja DLCO su, na primjer, opstruiraju¢e endobronhalne
tvorbe ili tvorbe koje zahvacaju krvne Zile, te opéa slabost (68). Medutim, kao kriterij postojanja
bolesti i uklju€ivanja bolesnika u istrazivanje bila je uzeta dijagnoza KOPB-a koju su prethodno
postavili specijalisti pulmologije (21,26,27), pa ispravnost te dijagnoze nije bila dodatno

analizirana.

Isto tako, vecina bolesnika (92 bolesnika ili 92%) nije imala visoke vrijednosti BODE indeksa
prije zahvata (tablica 28 i slika 15), 8to takoder sugerira blagi oblik kroni¢ne bolesti plu¢a s
dobrom prognozom (23). Sigurno je, medutim, da su svi u istrazivanje ukljueni bolesnici imali
neki od oblika karcinoma bronha. Durham i sur. navode da su KOPB i karcinom bronha
povezane bolesti (160). Odavno je, naime, jasno da ih povezuje najceséi uzrok, to jest pusenje
cigareta, no €ini se da njihova povezanost prelazi granice pitanja samo ovog zajedni¢kog
uzroka (160). Cak ako se i isklju¢i g&imbenik kao $to je predijagnosticiranje KOPB-a, bolesnici s
KOPB-om imaju dvostruko vecu vjerojatnost razvoja karcinoma bronha od bolesnika bez KOPB-
a (160). To sugerira zajedniCki mehanizam nastanka i direktnu povezanost na molekulskoj razini
do te mjere da se €ak govori da bi KOPB i karcinom bronha mogli biti samo razliciti aspekti iste

bolesti (160).

U ovom je istraZivanju osim analize podataka u odnosu na BODE indeks izvrSena i analiza
podataka u odnosu na GOLD kriterije (tablica 31, 32, 33 i 34, slika 16). Poticaj za ovu analizu

bio je rad de Torresa i sur. iz 2014. god. (39) u kojem je na 707 bolesnika izvrSena usporedba
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prognostiCke snage GOLD-ovih ABCD kategorija s BODE indeksom. BODE indeks imao je
najveci prediktivni kapacitet, a zaklju¢eno je da BODE indeks predvida kratkotrajno i dugotrajno
prezivljavanje bolje od GOLD ABCD kategorija (39). Analiza podataka u nasem istraZivanju
pokazala je, kao i u slu¢aju BODE indeksa, da odredeni broj bolesnika s obzirom na GOLD
klasifikaciju nakon zahvata takoder dospijeva u rizicnu skupinu s viSim mortalitetom od one u
kojoj je bio prije operacijskog zahvata jednako. Tako od 100 u istrazivanje uklju¢enih bolesnika,
njin 4 (dakle 4%) pripada GOLD 3 stupnju prije operacije, a nakon operacije GOLD 3 stupnju
pripada ¢ak 18 bolesnika (tablica 31 i slika 16). Pritom je najviSe bolesnika (ukupno 7) u GOLD
3 stupnju bilo nakon lijeve gornje lobektomije (LGL). Napominjemo da niti prije, a niti poslije
operacije nije bilo bolesnika sa GOLD 4 stupnjem (tablica 31 i slika 16). Vrlo mali broj bolesnika
s niskim FEV1 ukljuenih u ovo istrazivanje (rije€ je o 6 bolesnika klasificiranih prijeoperacijski
kao GOLD 2), podvrgnut je pulmektomiji (tablica 33). Kako su tri bolesnika klasificirana kao
GOLD 1 podvrgnuta pulmektomiji, a nije bilo pulmektomiranih bolesnika iz skupina GOLD 3 niti
GOLD 4 (tablica 33), analiza podataka za pulmektomirane bolesnike nije bila smislena zbog
malog ukupnog broja bolesnika. Naime, ukupno je bilo samo 9 ovih bolesnika (tablica 3 i tablica
4). Usporedba s rezultatima de Torresa i sur. ipak nije do kraja moguca jer se u njegovom
istrazivanju radilo o 707 bolesnika s KOPB-om kod kojih nije raden nikakav resekcijski zahvat
na plu¢ima, a osim toga se u radu Torresa i sur. radilo o GOLD ABCD kriterijima iz 2011. god.,
dok se u naSem radi o klasicnim GOLD kriterijima zasnovanim samo na vrijednostima
FEV1(39). U svakom slu€aju, Cinjenica da odredeni broj bolesnika s obzirom na GOLD
klasifikaciju nakon zahvata takoder dospijeva u viSe rizicnu skupinu, s vjerojatno viSim
mortalitetom od one u kojoj je bio prije operacijskog zahvata, upucuje na potencijalnu vaznost
GOLD kriterija u procjeni rizika u bolesnika s KOPB-om koji ¢e biti podvrgnuti resekcijskom

zahvatu na pluc¢ima.
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Podaci o komorbiditetu, osim arterijske hipertenzije, nisu bili primjereni daljnjoj statisti¢koj obradi
zbog velike razlike u broju bolesnika s pojedinom boles¢u ili stanjem u odnosu na ukupni broj
bolesnika (tablice 5, 6, 8, 9, 10, 11, 12, 13, 14 i 15). Nedostatak dovoljnog broja bolesnika
podvrgnutih neoadjuvantnoj kemoterapiji (tablica 7) onemogucéava zakljuéke o moguéem

pogorsavanju funkcionalnog statusa ovih bolesnika nakon resekcije plué¢a (18,20).

Kako bi se mogli izvuéi daljnji relevantni zaklju€ci o utjecaju komorbiditeta, teZih oblika KOPB-a i
opseznijih operacijskih zahvata na procjenu rizika putem BODE indeksa bilo bi potrebno
provesti istraZivanje s veéim brojem bolesnika s teZim oblicima KOPB (GOLD 2 i viSe, vise
kvartile BODE indeksa), ve¢im opsegom operacijskog zahvata (bilobektomija, pulmektomija),
zatim istrazivanje s bolesnicima koji osim karcinoma bronha i KOPB-a imaju dijagnosticiranu
koronarnu bolest srca ili onima koji su prosli indukcijsku kemoterapiju. Ovo, medutim, moze

predstavljati i potencijalni eticki problem.

Uporaba 6-minutnog testa hodanja u prijeoperacijskoj procjeni prema danasnjim je smjernicama
nedefinirana zbog nedovoljne standardiziranosti ili se ¢ak ne preporucuje (18,19). Na primjer, u
europskim smjernicama iz 2009. ne preporucuje se primjena 6-minutnog testa hodanja zbog
viSeznacnosti nalaza dosada objavljenih istraZivanja o povezanosti rezultata 6-minutnog testa
hodanja i ishoda resekcijskih zahvata na plu¢ima (19). 6-minutni test hodanja je, unato¢ tome,
lako dostupan i rabi se u prijeoperacijskoj procjeni (74). BODE indeks, medutim, nije samo 6-
minutni test hodanja, kako je ve¢ re€eno, te predstavlja svojevrsni kombinirani ,scoring“ sustav
s dokazanom prognosticCkom vrijednosti u drugim klinic¢kim okolnostima (KOPB) €ije mjesto u
prijeoperacijskoj obradi jo$S trebati utvrditi (19,21,23,153,154,155). Vrijednost FEV1 u
postoperacijskom razdoblju je promjenjiva (77,79,80). Varela i sur. istrazivanjem koje je ukljucilo
198 bolesnika nalazi da FEV1 izmjeren prvog postoperacijskog dana korelira viSe s

kardiopulmonalnim komplikacijama nego ppoFEV1 (79). Tako je FEV1 prvoga postoperacijskog
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dana bio ¢ak 30% manji od ppoFEV1. Naime, ppoFEV1 iznosio je 64,8% (SD 16,4), a izmjereni
FEV1 44,9% uz SD 13,32 (79). Izmjereni FEV1 je gotovo identi€an ppoFEV1 mjesec dana
nakon operacije (161). Brunelli, koautor viSe suvremenih smjernica koje se bave
prijeoperacijskom obradom bolesnika u torakalnoj Kkirurgiji, promatra bolesnike nakon
resekcijskih zahvata na pluéima pri otpustu (medijan 8 dana nakon operacije), mjesec dana
nakon operacije i tri mjeseca nakon zahvata, te ukazuje na Cinjenicu da se vec tri mjeseca
nakon resekcije plu¢a vrijednosti FEV1, kao i vrSne vrijednosti testa tolerancije napora (testa
penjanja uz stepenice), znagajno priblizavaju prijeoperacijskim vrijednostima (14,19,77). Tako je
registrirani FEV1 mjesec dana nakon lobektomije iznosio 79,5% prijeoperacijskih vrijednosti, a
nakon tri mjeseca 84%. Mjesec dana nakon pulmektomije iznosio je 65%, a 66% nakon 3
mjeseca (77). U nasoj studiji, kao Sto se moze izraCunati iz podataka u tablicama 16 i 21,
prosjeCni FEV1 mjesec dana nakon operacijskog zahvata iznosio je 80,4% prosjecne
prijeoperacijske vrijednosti odnosno 81,3% medijana za lobektomije i pulmektomije, Sto se Cini
¢ak i nesto boljim rezultatom od Brunellija i sur. (77). Treba uzeti u obzir da je populacija od 253
bolesnika uklju€ena u istrazivanje Brunellija i sur. mijeSana — neki bolesnici imaju KOPB, a neki
ne, pa mozemo vidjeti da bolesnici s KOPB-om nakon lobektomije, u odnosu na bolesnike bez
KOPB-a u tom istrazivanju imaju u pravilu maniji postotak gubitka vrijednosti FEV1 u odnosu na
prijeoperacijske vrijednosti (77). Za mjerenja mjesec dana nakon operacije to znaci 10% manje
vrijednosti od prijeoperacijskih za bolesnike s KOPB-om u odnosu na 22% manje vrijednosti u
bolesnika bez KOPB-a. To je zna¢ajno manje u odnosu na stanje pri otpustu (bolesnici s KOPB-
om 21%, bez KOPB-a 30%) (77). Manji postoperacijski gubitak u spirometriji u bolesnika s
KOPB-om prema onima bez KOPB-a u rezultatima njihovog istrazivanja, Brunelli i sur. pripisuju
poboljSanju fizikalnih osobina plu¢a i popustanju opstrukcije diSnih putova u bolesnika s KOPB-
om nakon resekcije plu¢a, dakle ,volume reduction efektu (77). Ovaj trend priblizavanju
spirometrijskih nalaza prijeoperacijskim vrijednostima nastavlja se, ali u manjoj mjeri i u
mjerenjima 3 mjeseca nakon operacijskog zahvata (72). Furrer i sur. 1997. godine objavili su da
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je prvog postoperacijskog dana FEV1 u torakotomiranih bolesnika s u€injenom lobektomijom
svega 59% ppoFEV1, pri otpustu 83%, a nakon 4 mjeseca 110% ppoFEV1 (16,162). Boliger i
sur. 1996. godine objavili su svoje rezultate o promjeni FEV1 u poslijeoperacijskom razdoblju:
vrijednosti FEV1 signifikantno padaju u odnosu na prijeoperacijske vrijednosti do 3. mjeseca
nakon operacije, da bi zatim ponovno rasle prema 6. mjesecu nakon resekcije pluca (163).
Veneskoski i sur. ukazali su da nakon 6 mjeseci nema viSe daljnjeg poboljSanja u pluc¢nim

funkcijskim testovima (163,164).

S obzirom na to da je FEV1 vazna komponenta BODE indeksa, ovaj postoperacijski porast
FEV1 (prema radu Brunellija i sur. porast je bio 15%) sugerira da bi se u narednim mjesecima
praéenja BODE indeksa, zbog porasta FEV1, BODE indeks mogao vratiti k bazalnim
(prijeoperacijskim) vrijednostima u zna€ajnoj mjeri i time promijeniti oéekivanu kona¢nu Zivotnu
prognozu bolesnika s KOBP-om (23,77,154). Brunelli i sur. takoder opisuju jo$ bolji oporavak
tolerancije napora C€ime se moze ocekivati daljnje smanjivanje BODE indeksa (77). Naime,
gubitak VO2 max u odnosu na prijeoperacijske vrijednosti mjesec dana nakon operacije iznosi
svega 2% za bolesnike s KOPB-om u odnosu na 1% u bolesnika bez KOPB-a (77). Treba
spomenuti da je VO2max u radu Brunellija i sur. izraCunavan za test penjanja uz stepenice, a
nije dobiven ergospirometrijom kao zlatnim standardom (77). Boliger i sur. navode, kao i za
FEV1, najprije signifikantni pad VO2 u odnosu na prijeoperacijske vrijednosti do 3. mjeseca
postoperacijski, da bi zatim ove vrijednosti signifikantno porasle do 6. mjeseca postoperacijski
(163). U naSem radu najbliza vrijednost VO2 jest prevaljeni put tijekom 6-minutnog testa
hodanja. Prema literaturi, put prevaljen tijekom 6-minutnog testa hodanja glavni je rezultat ovog
testa tolerancije napora (114,115). Prosje¢na vrijednost puta prijedenog tijekom 6-minutnog
testa hodanja u na$oj studiji bila je prije operacije 398,8 m, a medijan 394 m (tablica 16). Mjesec
dana nakon zahvata prosje€na vrijednost bila je 372,08 m, a medijan 385 m (tablica 16). To

znadi da je, uzme li se u obzir prosjek, gubitak prijedenog puta izrazen u metrima 6,71%, a
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uzme li se u obzir medijan, ovaj gubitak iznosi 2,28% u odnosu na prijeoperacijske vrijednosti.
To se mozZe izradunati iz navedenih parametara u tablicama 16 i 20. Cini se pritom da je
vrijednost parametra medijana u odnosu na parametar prosje¢ne vrijednosti primjerenija za
procjenu, a i sliCnija je navedenim vrijednostima smanjenja tolerancije napora za bolesnike s

KOPB-om u Brunellija i sur. (77).

Rezultati naSeg istrazivanja otvaraju mogucénost daljnjeg proSirenja ispitivanja BODE indeksa
kao relevantnog parametra u procjeni rizika u bolesnika koji se podvrgavaju resekcijskom
zahvatu na plué¢ima bez obzira da li se radi o bolesnicima sa ili bez KOPB-a. Tako bi vjerojatno
itekako od koristi bila osim usporedbe prijeoperacijskog i poslijeoperacijskog BODE indeksa i
usporedba tih vrijednosti BODE indeksa s vrijednostima prijeoperacijske i poslijeoperacijske
ergospirometrije u razli¢itim razdobljima nakon operacije. Nadalje, u buduéim istrazivanjima bila
bi korisna zacijelo i modifikacija BODE indeksa s ukljuenjem bodovanja ergospirometrije
umjesto 6-minutnog testa hodanja, te usporedba takvog modificiranog skora s izvornim BODE
indeksom. BODE indeks u nekom buduéem istrazivanju mogao bi biti zamijenjen nekim od
svojih modifikacija koji uklju€uju komorbiditete ili neku od u literaturi predlozenih modifikacija 6-
minutnog test hodanja (149,151,152). Konacno, ovo istrazivanje potvrduje postojanje promjene
BODE indeksa putem velikog resekcijskog zahvata na plué¢ima, ali BODE indeks prije operacije
trebalo bi jos korelirati s perioperacijskim morbiditetom i mortalitetom. Takoder bi trebalo istraziti
koju bi ulogu moglo imati odredivanje poslijeoperacijskog BODE indeksa na dugoro¢ni mortalitet
i morbiditet. Ta bi ispitivanja trebalo vrsiti na velikom broju bolesnika podvrgnutih resekcijskim
zahvatima na plu¢ima razli¢ita opsega. Tek na taj nacin bi BODE indeks mogao naci definitivho
mjesto u prijeoperacijskoj obradi. Ostaje joS problem dugotrajnog pracenja bolesnika u
poslijeoperacijskom razdoblju s obzirom na znacajan potencijalni ,dropout® kojega opisuju i
Brunellii sur, a vezan je za recidiv bolesti, poslijeoperacijsku kemoterapiju, odbijanje bolesnika

i sliéno (77).
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Rezultati naSeg istraZivanja trebali bi biti korak u utvrdivanju statusa BODE indeksa u
prijeoperacijskoj procjeni bolesnika podvrgnutih resekcijskim zahvatima na plu¢ima u skladu s
postavljenim ciljevima. Postojanost u vremenu ovim istraZivanjem zapazene promjene BODE
indeksa, identifikacija bolesnika s poviSenim rizikom promjene pripadajuée kvartile BODE
indeksa, kao i uklju€ivanje BODE indeksa u prijeoperacijsku kalkulaciju rizika trebalo bi biti tema

buducih istrazivanja.
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7. ZAKLJUCAK

1.

Niti jedan jedinstveni test nema dovoljnu osjetljivost i specifi€nost za predvidanje rizika

za sve bolesnike planirane za resekciju plu¢a u svrhu lije€enja karcinoma bronha.

BODE indeks je prognosticko orude razvijeno za odredivanje mortaliteta bolesnika s
KOPB-om koje reflektira modifikaciju bolesti u bolesnika s kroni€hom opstruktivhom
bolesti plu¢a kao posljedicom intervencije. lako mu nije svrha modifikacija KOPB-a,
resekcijski zahvat na plu¢ima zbog karcinoma bronha moze se shvatiti kao intervencija u

tijek ove bolesti.

Resekcija plu¢a ne manja od lobektomije znac¢ajno povec¢ava vrijednost BODE indeksa u

bolesnika s karcinomom bronha mjesec dana nakon zahvata.

Odredeni broj bolesnika mjesec dana nakon zahvata dospijeva u rizi€nu skupinu s vid§im
mortalitetom od one u kojoj je bio prije operacijskog zahvata uzimajuci u obzir BODE

indeks.

lako kombinirani pokazatelj, a ne jedinstveni test, BODE indeks mogao bi imati ulogu u
procjeni rizika za bolesnike s KOPB-om koji se podvrgavaju resekcijskim zahvatima na

plu¢ima zbog karcinoma bronha.
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8. KRATKI SADRZAJ NA HRVATSKOM JEZIKU

Uvod: BODE indeks ukljuéuje FEV1 i 6-minutni test hodanja te bi se, u skladu s tim,
BODE indeks mogao ukljuéiti u selekciju bolesnika predvidenih za resekcijski zahvat na
plu¢éima zbog karcinoma bronha. Hipoteza: Resekcija plu¢a ne manja od lobektomije
znacajno ¢e povecati vrijednost BODE indeksa u bolesnika s karcinomom bronha.
Materijali i metode: Sto bolesnika podvrgnuto je spirometriji i 6-minuthom testu
hodanja, mMMRC procjeni i izraCunavanju BMI uz odredivanje BODE indeksa tijekom
prijeoperacijske pripreme i tijekom kontrolnog pregleda nakon jednog mjeseca
postoperativno. Rezultati: Statisticka analiza prikupljenih podataka potvrdila je hipotezu
(p<0,001). 11% bolesnika promjenom BODE indeksa koji su prije operacije pripadali
kvartili s najboljom prognozom, promijenilo je pripadajuéu kvartilu BODE indeksa, a time,
moguce, i prognozu. Prije operacije nije bilo bolesnika u 3. i 4. kvartili, a poslije operacije
5% bolesnika pripalo je ovim skupinama. Rasprava: lako kombinirani pokazatelj, a ne
jedinstveni test, BODE indeks mogao bi imati ulogu u procjeni rizika za bolesnike s
KOPB-om koji se podvrgavaju resekcijskim zahvatima na pluéima zbog karcinoma

bronha.

Kljuéne rije¢i: BODE indeks, karcinom, bronhogeni, torakalni kirurSki zahvat,

spirometrija, test tolerancije napora, 6-minutni test hodanja, FEV1
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9. KRATKI SADRZAJ | NASLOV DOKTORSKOG RADA NA ENGLESKOM JEZIKU

Assessment of BODE index as indicator of cardiorespiratory function in lung resection

for bronchial carcinoma

Introduction: BODE index includes FEV1 and 6 minutes walk test, and, according to it, BODE
index could be included in selection of patients undergone lung resection for bronchial
carcinoma. Hypothesis: Lung resection no less then lobectomy will significantly increase BODE
index in patients with bronchial carcinoma. Materials and methods: One hundred patients
underwent spirometry and 6-minutes walk test, scoring of MMRC and BMI and scoring of BODE
index during patient preparation before surgery and on control survey one month after surgery.
Results: Statistical analysis of collected data confirmed the hypothesis (p<0,001). 11% of
patients belonging to the best prognostic BODE index quartile before surgery, changed the
belonging quartile of BODE index after surgery, and, according to that, possibly, their prognosis.
There were no patients in 3™ and 4" quartile before surgery. 5% of patients found themselves in
these groups after surgery. Discusion: Although a composite score rather then a single test,
the BODE index could play a role in assessing the risk for COPD patients undergoing lung

resection for bronchial cancer.

Keywords: BODE index, Carcinoma, Bronchogenic, Pulmonary Surgical Procedure,

Spirometry, Exercise Test, 6-minutes walk test, FEV1
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