Potporna terapija u lijecenju onkoloskih bolesnika

Vukié¢, Matea

Master's thesis / Diplomski rad
2023

Degree Grantor / Ustanova koja je dodijelila akademski / strucni stupanj: University of
Zagreb, School of Medicine / SveuciliSte u Zagrebu, Medicinski fakultet

Permanent link / Trajna poveznica: https://um.nsk.hr/urn:nbn:hr:105:039395

Rights / Prava: In copyright /Zasti¢eno autorskim pravom.

Download date / Datum preuzimanja: 2024-05-13

Repository / Repozitorij:

Dr Med - University of Zagreb School of Medicine
Digital Repository

DIGITALNI AKADEMSKI ARHIVI I REPOZITORLIL

zir.nsk.hr


https://urn.nsk.hr/urn:nbn:hr:105:039395
http://rightsstatements.org/vocab/InC/1.0/
http://rightsstatements.org/vocab/InC/1.0/
https://repozitorij.mef.unizg.hr
https://repozitorij.mef.unizg.hr
https://zir.nsk.hr/islandora/object/mef:7060
https://repozitorij.unizg.hr/islandora/object/mef:7060
https://dabar.srce.hr/islandora/object/mef:7060

SVEUCILISTE U ZAGREBU

MEDICINSKI FAKULTET

Matea Vukic

Potporna terapija u lijeéenju onkoloskih bolesnika

Diplomski rad

Zagreb, 2023.



Ovaj diplomski rad izraden je na Klinici za onkologiju i nuklearnu medicinu Klini¢kog bolnickog
centra “Sestre milosrdnice” pod vodstvom doc. dr. sc. Jasmine Mari¢ Brozi¢ dr. med. i predan je

na ocjenu u akademskoj godini 2022./2023.



KRATICE
IrAE — imunolo$ki vezani Stetni dogadaiji, prema eng. imunne-related adverse effects

MASCC — Medunarodno udruzenje za potpomognutu skrb za rak, prema eng.

Multinational Association for Supportive Care in Cancer

ECPC - Europska koalicija pacijenata oboljelih od raka, prema eng. The European Cancer

Patient Coalition

MNA-SF — mini ljestvica za procjenu uhranjenosti — kratki obrazac, prema eng. Mini Nutritional

Assessment Scale-Short Form

MUST - univerzalni alat za rano otkrivanje neuhranjenosti, prema eng. The Malnutrition

Universal Screening Tool

SNAQ - pojednostavljeni upitnik prehrambenog apetita, prema eng. Simplified Nutritional

Appetite Questionnaire
NRS 2002 — procjena nutritivnog rizika 2002, prema eng. Nutritional Risk Screening 2002
MST - alat za rano otkrivanje uhranjenosti, prema eng. Malnutrition Screening Tool

NUTRIC Score — rizik neuhranjenosti kod kriti€no bolesnih, prema eng. Nutrition Risk in the
Critically 1l

APACHE - sustav za procjenu tezine bolesnika u kritihom stanju, prema eng. acute physiology
and chronic health evaluation

ITM — indeks tjelesne mase

DEXA — dvoenergetska rendgenska apsorpciometrija, prema eng. dual-energy x-ray

absorptiometry
CT — kompjutrizirana tomografija
ALM - apendikularna nemasna masa

NFPE - fizikalni pregled usmjeren na prehranu, prema eng. nutrition-focused physical

examination

ECOG - Isto¢na kooperativha onkoloSka skupina, prema eng. Eastern Cooperative Oncology

Group



SARC-F — alat za prepoznavanje rizika od sarkopenije prema eng. Strength, Assistance in

walking, Rise from a chair, Climbing stairs, and Falls

HMB — hidroksi-p-metilbutirat

PEG - perkutana endoskopska gastrostoma

RNA - ribonukleinska kiselina, prema eng. ribonucleic acid

ESPEN — Europsko drustvo za klini¢ku prehranu i metabolizam, prema eng. European Society
for Clinical Nutrition and Metabolism
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Sazetak

Potporna terapija u lije€enju onkoloskih bolesnika

Matea Vukié

Rak kao kroni¢na bolest naruSava kvalitetu Zivota stoga u lijeCenju bolesnika treba primijeniti
potporno lijecenje. Ono omogucava kontrolu simptoma nastalih zbog karcinoma i suzbijanje
nuspojava razli¢itih protutumorskih terapija. Nutritivno lije€enje jedan je od oblika potpornog
lije€Cenja kojem je cilj sprie€avanje razvoja i smanjenje progresije kaheksije koja smanjuje
funkcionalnost i kvalitetu Zivota pacijenata. Kako bi se omogucila sto bolja skrb, svi onkoloSki
pacijenti prolaze probir za evidenciju nutritivnog rizika, a u slu€aju da je rizik zna€ajan, provodi
se procjena nutritivnog statusa pacijenta. U procjenu ulaze razni ¢imbenici : unos prehrambenih
tvari, indeks tjelesne mase, procjena sastava tijela razlicitim specifi€énim mjerenjima,
laboratorijski nalazi CRP-a i albumina, fizikalni pregled usmjeren na prehranu i funkcionalni
status pacijenta. Samo lijeCenje pocinje sa savjetovanjem o prehrani i poticanjem pacijenta da
se aktivno ukljudi u izradu nutritivnog plana. Oralna prehrana prvi je izbor dok god je to moguce,
a oralni dodaci prehrani i alternativni nacini prehrane primjenjuju se u slu¢ajevima kad
prehrambeni status nije primjeren. Osim prehrane, lijeCenje kaheksije ukljuCuje vjezbe snage,
ravnoteze i izdrzljivosti koje doprinose povecanju miSiche mase te lijekove koji povecavaju

apetit i tjelesnu teZinu te smanjuju upalu.

Klju€ne rijeci: kaheksija, nutritivni status, nutritivno lijeCenje



Summary

Support therapy in oncologic patients

Matea Vukié

Cancer is a chronic disease that impairs the quality of life. Therefore, in addition to cancer
treatment, supportive treatment should be applied. It enables the control over the symptoms
caused by cancer and suppresion of the side effects of various antitumor therapies. Cachexia
reduces the functionality and quality of life of patients. Nutritional treatment is one form of
supportive treatment aimed at preventing the development and reducing the progression of
cachexia. In order to provide the best possible care, all oncology patients are screened for
nutritional risk records and if the risk is significant an assessment of the patient's nutritional
status is carried out. Various factors are included in the assessment: food intake, body mass
index, assessment of body composition with various specific measurements, laboratory findings
of CRP and albumin, physical examination focused on nutrition and functional status of the
patient. The treatment itself begins with nutrition counseling and encouraging the patient to
actively participate in the creation of a nutritional plan. Oral nutrition is the first choice and
should be carried out as long as possible. If the nutritional status is still inadequate, oral
nutritional supplements and artificial nutrition should be used. In addition to diet, treatment for
cachexia includes strength, balance and endurance exercises that increase muscle mass, as

well as medications that increase appetite and body weight and reduce inflammation.

Key words: Cachexia, Nutritional Status, Nutrition Therapy






1 UvoD

Svake godine milijunima ljudi dillem svijeta dijagnosticira se rak. Prema statistici GLOBOCANA
procjenjuje se da je u 2020. godini incidencija raka bila 19,3 milijuna (1). Zahvaljujuci boljem
razumijevanju pokretaca zlo¢udnosti i razvoju farmakoterapije, a ponajvise razvoju ciljane
terapije, danas se rak smatra kroni€nom boles¢u (2,3). Ta Cinjenica ne umanjuje tezinu,
ozbiljnost i akutnost komplikacija koje bolesnici proZivljavaju kao posljedicu same bolesti ili
liie€enja (3). Osim toga, kao i ostale kroni¢ne bolesti, rak negativno utje€e na pojedinca i
njegovu obitelj uzrokujuéi psihosocijalni stres i umanijujuci kvalitetu zivota (4). Nije rijetko da se
vec prilikom postavljanja dijagnoze pacijenti zale na bol, umor, gubitak teka, anksioznost i loSije
raspolozenje (5). Tijekom lije€enja moguca je pojava brojnih ozbiljnih nuspojava koje zahtijevaju
liie€enje. Nuspojave mogu biti hematoloSke, a inducirane su visokim dozama kemoterapeutika
koji suprimiraju kostanu srz (6). Zbog visokog emetogenog potencijala neki kemoterapeutici
uzrokuju mucninu i povracanje, a medu Cestim nuspojavama probavnog sustava je i proljev
uzrokovan primjenom nekih citostatika npr. 5-fluorouracila (6,7). Medu nuspojavama
uzrokovanih zracenjem tj. radioterapijom najcesc¢e se pojavljuju koZzne reakcije — eritem koze,
suha i vlazna deskvamacija, pigmentacija kozZe, epilacija. Ovisno o dijelu tijela gdje se provodi
radioterapija mogucée nuspojave su i mozdani edem, mukozitis, kserostomija,
osteoradionekroza, pneumonitis, pluéna fibroza, ezofagitis, enteritis, strikture, adhezije i fistule
crijeva (6-8). Imunoterapija blokira klju¢ne faze imunoloske reakcije zbog &ega izaziva
imunoloski vezane Stetne dogadaje (prema eng. imunne-related adverse effects tj. IrAE),
toksicnosti sli€éne autoimunima koje mogu zahvatiti svaki organ (9). Najvaznije nuspojave
hormonske terapije su napadaji vruéice, glavobolja, smanjenje libida, malaksalost, periferni
terapija, ovisno o klasi mogu uzrokovati razne nuspojave od kojih su neke poviSena

temperatura, kardiomiopatija, hipertenzija, citopenije (9).

Svi navedeni problemi koji se mogu javiti od dijagnoze preko lijeCenja do skrbi nakon lijeCenja
pripadaju potpornoj skrbi. MASCC (Medunarodno udruzenje za potpomognutu skrb za rak,
prema eng. Multinational Association for Supportive Care in Cancer) potpornu skrb kod raka
definira kao prevenciju i upravljanje Stetnim ucincima raka i njegovog lije¢enja. Osim fiziCkih

simptoma i nuspojava, ona obuhvaca i rieSavanje psiholodkih simptoma. Cilj potporne skrbi je



poboljati ishode rehabilitacije, prevenciju sekundarnih karcinoma, preZivljenje i skrb u

terminalnoj fazi maligne bolesti (10).

Ovaj rad obuhvaca nutritivno lije€enje kao dio potporne terapije u lije€enju onkoloskih bolesnika.
U sistemskom pregledu literature Crowley i suradnici analizirali su 66 studija i zakljuCili da se
studente medicine nedovoljno educira o prehrani te im posljedi€no manjka znanja i

samopouzdanja za implementaciju nutritivnog lijeCenja u skrb o pacijentu (11).



2 NUTRITIVNO LIJECENJE

Etiologija pothranjenosti uzrokovane karcinomom je multifaktorijalna i kompleksna (12).
Promjene u nutritivnom statusu pojedinca potaknute su neadekvatnim unosom hrane,
smanjenom fiziCkom aktivhod¢u, metaboli¢kim promjenama i poremecajima mehanizama,
nuspojavama terapije i psihosocijalnim pitanjima (12,13). Razni ¢imbenici koji pokrecu
pothranjenost objasnjavaju koristenje razliitih terapijskih strategija za prevenciju, odgodu ili

lije€enje pothranjenosti kod onkoloskih bolesnika (14).

Kaheksija kao podvrsta pothranjenosti uzrokovane boleSéu definirana je kontinuiranim gubitkom
skeletne misSiéne mase (sarkopenija) s ili bez gubitka masnog tkiva zbog negativne ravnoteze
proteina i energije, a vodi do progresivnog funkcionalnog osteé¢enja i ne moze se u potpunosti
ponistiti konvencionalnom prehrambenom potporom (15,16). Kaheksija se danas shvaéa kao
kontinuum viSe stadija — prekaheksije, kaheksije i refraktorne kaheksije. Svaki pacijent ne mora
proéi sve stadije, ali rizik progresije stanja ovisi o tipu i stadiju karcinoma, prisutnosti sistemske
upale, koli€ini unesene hrane i odgovoru na protutumorsku terapiju (16). Osim $to negativno
utjeCe na kvalitetu Zivota, kaheksija ¢esto ometa ili onemogucéava cikluse kemoterapije i
radioterapije $to umanjuje klini¢ke ishode lije¢enja (13). Kaheksija pogada 50 do 80%
pacijenata s uznapredovalim rakom i procjenjuje se da uzrokuje 10 do 20% smrti onkolo3kih

pacijenata (12,17).

Upravo radi toga, u potpornu skrb o svakom onkoloSkom pacijentu, osim specijalista onkologije i
radioterapije, obiteljskog lijeEnika i medicinske sestre trebaju biti uklju€eni nutricionist i
dijetetiCar (13). Osim toga, svaka ustanova uklju¢ena u lije€enje onkoloskih pacijenata treba
organizirati standardne postupke za probir, prevenciju, detaljnu procjenu, pracenje i lijecenje

pothranjenosti tj. kaheksije (13).



3 PROBIR ZA EVIDENCIJU NUTRITIVNOG RIZIKA

3.1 Vaznost probira

Svi onkolo$ki pacijenti trebali bi proci probir za evidenciju nutritivnog rizika jer on omogucuje
rano prepoznavanije i lije¢enje pothranjenosti (13). Istrazivanje koje je provela Europska koalicija
pacijenata oboljelih od raka (prema eng. The European Cancer Patient Coalition tj. ECPC) na
907 ispitanika pokazalo je da je 73% ispitanika imalo problema s hranjenjem, a 70% ih je
izgubilo na tezini tijekom lijeCenja. Medutim, samo je 35% ispitanika izjavilo da im je tijekom
ljeCenja redovno mjerena tjelesna tezina, a 46% ispitanika vjerovalo je da njihov lije€nik smatra
njihov gubitak na tezini nevaznim (18). Kako bi se takva iskustva smanjila na minimum, a i zbog
toga Sto u prekaheksiji gubitku teZine prethode tek rani klini¢ki znakovi poput gubitka apetita,

vrlo je bitno provoditi probir za evidenciju nutritivnog rizika (19).

3.2 Karakteristike probira

Da bi bio u€inkovit, probir treba biti kratak, jeftin i imati dobru osjetljivost i specificnost (13). U
klinickoj praksi se Cesto koriste upitnici poput MNA-SF, MUST, SNAQ, NRS 2002, MST i
NUTRIC Score (20). Oni uzimaju u obzir smanjen unos hrane, tezinu bolesti, smanjen apetit,

slabost, gubitak na tezini, indeks tjelesne mase i koli¢inu miSi¢ne mase (15).

3.3 NRS 2002

Jedan od naj¢escée koristenih upitnika za procjenu nutritivnog statusa je NRS 2002 (21). On se
sastoji od inicijalnog i finalnog probira. Inicijalni probir ine Cetiri pitanja po fenotipskom kriteriju
(15) :

Je li ITM manji od 20,5?

Je li bolesnik u posljednja tri mjeseca izgubio na tjelesnoj tezini?



Primjecuje li bolesnik smanjen unos hrane u posljednjem tjednu?
Je li bolesnik tesko bolestan (npr. intenzivna njega)?

Ako je odgovor na barem jedno pitanje u inicijalnom probiru ,DA®, potrebno je provesti finalni
probir. U finalnom probiru boduju se etioloSki kriteriji (15) - otklon u nutritivnom statusu i tezina

bolesti.
Sto se tice otklona u nutritivnom statusu 0 bodova nosi normalan nutritivni status.

1 bod nosi gubitak tezine >5% u 3 mjeseca ili je bolesnik unio 50-75% normalnih dnevnih

potreba za hranom u posljednjem tjednu.

2 boda nosi gubitak tezine >5% u 2 mjesecaili ITM 18,5-20,5 + loSe opce stanje ili je bolesnik

unio 25-60% normalnih dnevnih potreba za hranom u posljednjem tjednu.

3 boda nosi gubitak tezine >5% u 1 mjesecu ili ITM <18,5 + loSe opce stanje ili je bolesnik unio

0-25% normalnih dnevnih potreba za hranom u posljednjem tjednu.
Sto se tige tezine bolesti 0 bodova nose normalne nutritivne potrebe.

1 bod nose fraktura kuka, kroni¢ni bolesnici s akutnim komplikacijama (npr. ciroza jetre, KOPB),

hemodijaliza, dijabetes, onkoloski bolesnici.

2 boda nosi velika abdominalna operacija, mozdani udar, teSka pneumonija, hematoloska

onkoloska bolest.

3 boda nosi ozljeda glave, transplantacija koStane srzi, bolesnik na jedinici intenzivnog lijeCenja
(APACHE>10).

Takoder, ako pacijent ima viSe od 70 godina dodaje se 1 bod.

Ako je ukupni zbroj bodova 23 bolesnik je u nutritivhom riziku i potrebno je zapoceti s

nutritivnom podrskom (20).



4 DIJAGNOSTICKA PROCJENA

4.1 Anoreksija

Kljucni faktori koji utje€u na tjelesne resurse i funkciju pacijenata oboljelih od raka su unos

prehrambenih tvari, sastav tijela i tjelesna aktivnost (16).

Anoreksija je prepoznata kao rani pokazatelj rizika od pothranjenosti, a do promjene apetita
moze doci bez obzira na pocetnu teZinu pacijenta (22). Neadekvatan nutritivni unos je potvrden
ako pacijenti ne mogu jesti tiedan dana ili ako je njihov energetski unos manji od 60%
procijenjenih potreba za 1-2 tjedna (13). Takoder, povijest hranjenja i prehrambene navike
pacijenta mogu ukazati na nedostatak makronutrijenata (ugljikohidrati, masti, bjelanéevine) i
mikronutrijenata (vitamini, elementi u tragovima). Konvencionalne metode praéenja povijesti
hranjenja uklju€uju prospektivnu evidenciju hrane i retrospektivne upitnike o u€estalosti

hranjenja te 24-satno prisjecanje (20).

4.2 Indeks tjelesne mase (ITM)

Internacionalno priznat i lagan za raCunanje, ITM (indeks tjelesne mase) je Cesto koristen za
procjenu uhranjenosti. Njega Cini omjer mase i kvadrata visine pojedinca. (ITM=
masa(kg)/visina? (m?)). Vrijednosti ITM izmedu 18,5 i 20 oznacavaju rizik od pothranjenosti, a
vrijednosti ispod 18,5 pothranjenost (20). ITM dobro kolerira sa smrtno§¢u medutim nije dobar
rani pokazatelj loSe uhranjenosti i ne pokazuje sliku sastava tijela Sto je vrlo bitno jer je danas
40 do 60% onkoloskih pacijenata pretilo u trenutku kad im se dijagnosticira rak (20,23). Stoga je
danas pristup koji se temelji samo na tjelesnoj tezini zbog globalne epidemije pretilosti postao
sve neucinkovitiji (22). Osim toga, prilikom rac¢unanja indeksa tjelesne mase, tjelesnu tezinu

treba korigirati za prekomjerno optereéenje teku¢inom (pleuralni izljev, ascites i/ili edem) (16).

4.3 Procjena sastava tijela

Radi prethodno navedenog, procjena sastava tijela tj. rezervi miSi¢a i masti puno je ucinkovitija

metoda utvrdivanja nutritivnog statusa bolesnika. Temelji se na razli¢itim specificnim mjerenjima
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medu koja spadaju antropometrija, DEXA (dvoenergetska rendgenska apsorpciometrija, prema
eng. dual-energy x-ray absorptiometry), skeniranje kompjutoriziranom tomografijom (CT) i

analiza bioimpendancije (16,20).

4.3.1 Antropometrija

Antropometrija je neinvazivna, jeftina metoda za procjenu veli€ine i sastava ljudskog tijela (20).
Mjeri se najCeSce debljina koznog nabora tricepsa i opseg srednjeg dijela nadlaktice, na sredini

izmedu olekranona i akromiona (13,20).

4.3.2 Dvoenergetska rendgenska apsorpciometrija

DEXA (dvoenergetska rendgenska apsorpciometrija, prema eng. dual-energy x-ray
absorptiometry) je metoda kojom se procjenjuje ukupna koli¢ina nemasnog tkiva, ali ne mjeri se
izravno misi¢na masa. Apendikularna nemasna masa (ALM) sama ili skalirana na ITM kao
apendikularni nemasni (misi¢ni) indeks, izvedena iz DEXA skeniranja, koristi se kao
aproksimacija miSiéne mase u istrazivanju sarkopenije (24). Osim izlozenosti nepotrebnom

zraCenju, upravo zbog skupoce i nedostupnosti koristi se uglavnom u istrazivanjima (20).

4.3.3 Analiza presjecnih slika CT snimki

Analiza presjecnih slika CT snimki na razini tre¢eg lumbalnog kraljeSka pruza to€ne i pouzdane
informacije o koli€ini masnog i nemasnog tkiva u tijelu (25). Problem ove metode jest
ionizacijsko zracenje (20) medutim CT snimke pacijenata su vec dostupne jer se koriste u svrhu
dijagnosticiranja bolesti i pra¢enja prognoze bolesti, a mogu se reproducirati i analizirati u

raznim softverima pri malom dodatnom trosku (22).

4.3.4 Bioimpendancija

Bioimpendancija je jednostavna, jeftina i neinvazivha metoda temeljena na provodenju
izmjenicne elektricne struje kroz ljudsko tijelo. Analizom bioimpendancije dolazi se do vrijednih

informacija o ukupnoj tjelesnoj vodi, koli€ini nemasne (misicne) i masne mase (20).

Obzirom da su neke od navedenih metoda procjene sastava tijela u klini¢kim uvjetima Cesto
nedostupne, skupe ili organizacijski teSko izvedive, potrebno se tijekom fizikalnog pregleda

pacijenta fokusirati na nutritivni status (26).



4.4 Glasgowski prognosti€ki bodovni sustav (GPS)

Jedan od uzroka tumorske kaheksije je sistemska upala, a laboratorijski pokazatelji upale su
serumski C-reaktivni protein (CRP) i albumin. (15,16) Glasgowski prognosti¢ki bodovni sustav
(prema eng. Glasgow Prognostic Score tj. GPS) osim §to je lako dostupan za izvodenije, vrlo je
jednostavan i prihvacen diljiem svijeta. Njime se predvida prezivljenje pacijenata i odgovor na
lije€enje radioterapijom i kemoterapijom. Nadalje, dokazano je da je GPS pouzdan za procjenu
gubitka tjelesne i miSicne mase i funkcionalnog statusa pacijenata sa gastrointestinalnim i
pluénim karcinomima. (28) Princip bodovanja je takav da veci broj bodova oznacuje loSiju

prognozu (28):

CRP <10 mg/l i albumin =35g/I 0 bodova
CRP >10mg/l 1 bod

Albumin <35¢g/l 1 bod

CRP >10mg/L i albumin <35 g/l 2 boda

4.5 Fizikalni pregled usmjeren na prehranu

NFPE (fizikalni pregled usmjeren na prehranu, prema eng. nutrition-focused physical
examination) koristi pristup od glave do pete za procjenu miSiéne mase, zaliha subkutanog
masnog tkiva, postojanja edema ili ascitesa, nedostatka mikronutrijenata (izgled kose, koze,
ociju, oralne Supljine, noktiju) i funkcionalnog kapaciteta (snaga stiska ruke, op¢i dojam
pacijenta). Takvim pristupom omogucuje se bolja procjena uhranjenosti, a pacijenti i njihove

obitelji su zadovoljni (27).

4.6 Funkcionalni status

Osim mjerenja unosa prehrambenih tvari i sastava tijela, za procjenu uhranjenosti i sarkopenije
potrebno je utvrditi razinu tjelesne funkcionalnosti pacijenta. Prva funkcionalna ljestvica za
mjerenje kakvoce zivota, Karnofsky Performance Status Scale, objavljena je 1949.godine, a i
danas je najCeSc¢e koriStena (3). To je jednostavna i brza metoda kojom lijeCnik procjenjuje

fiziCko stanje pacijenta. Boduje se po sljedeéem principu (29) :



100 = nema znakova bolesti
90 = moZe obavljati svakodnevne aktivnosti, no prisutni su znakovi i simptomi bolesti

80 = moze obavljati svakodnevne aktivnosti, no javlja se umor, prisutni su simptomi i znakovi

bolesti

70 = brine sam za sebe, no ne moze obavljati normalne svakodnevne aktivnosti

60 = povremeno potrebit pomoc¢i, no mozZe samostalno brinuti o veéini svojih potreba
50 = zahtijeva znatnu pomo¢

40 = onesposobljen, zahtijeva posebnu medicinsku pomo¢ i skrb

30 = teSko onesposobljen

20 = vrlo tesSko stanje, zahtijeva aktivnu potpornu skrb

10 = umiruéi bolesnik.

Osim nje, za procjenu funkcionalnosti ¢esto se koristi i ECOG (Isto¢na kooperativna onkoloska
skupina, prema eng. Eastern Cooperative Oncology Group) skala (30). Ona se boduje po

principu:
0 = potpuno aktivan, sposoban nastaviti sa svim zada¢ama kao prije bolesti bez ograni¢enja

1 = ogranicen u fiziCki napornim aktivhostima, ali pokretljiv i sposoban obavljati posao lake ili

sjedilacke prirode, npr. rad u svjetioniku, uredski rad

2 = pokretan i sposoban za samozbrinjavanije, ali nesposoban za obavljanje bilo kakvih radnih

aktivnosti; pokretan vise od oko 50% budnih sati

3 = sposobnost samo ograni¢ene brige o sebi; vezan za krevet ili stolicu vise od 50% budnih

sati
4 = potpuno onesposobljen; ne moZe se brinuti o sebi; potpuno vezan za krevet ili stolicu
5 = mrtav (30)

I neki drugi alati mogu se koristiti za kvantificiranje fizicke izvedbe (npr. testovi hodanja) ili

misi¢ne funkcije (npr. dinamometri) (13).



Za dijagnosticiranje sarkopenije koristi se SARC-F (alat za prepoznavanje rizika od sarkopenije
prema eng. Strength, Assistance in walking, Rise from a chair, Climbing stairs, and Falls) upitnik
kojim se ispituje snaga, pomo¢ prilikom hodanja, ustajanje sa stolca, penjanje po stepenicama i
padovi. Svaka komponenta nosi 0 do 2 boda, a ukupni maksimalni broj bodova je 10. Zbroj

bodova jednak ili veéi od 4 ukazuje na rizik od sarkopenije i losih ishoda (31).
Dijagnoza kaheksije prema Fearonu i suradnicima donosi se prema sljedecim kriterijima:
gubitak tjelesne tezine >5% u zadnjih 6 mjeseci (u odsutnosti gladovanja)
ili
ITM <20 i bilo koji stupanj smanjena tjelesne tezine >2%
ili

apendikularni misi¢éni indeks dosljedan sarkopeniji (muskarci <7-26 kg/m?; Zzene <5-45 kg/m?) i

bilo koji stupanj gubitka tjelesne tezine >2% (16).
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5 SAVIJETOVANJE O PREHRANI

5.1 Vaznost savjetovanja

Prva linija nutritivhog lije€enja je savjetovanje o prehrani koje za razliku od kratkih savjeta o
prehrani omogucuje temeljito razumijevanje prehrane kroz dugotrajan, ponavljajudi
komunikacijski proces kojim se moze doci do trajnih promjena u prehrambenim navikama (13).
Kod pothranjenih onkolo$kih pacijenata i onih pod rizikom od pothranjenosti savjetovanje o
prehrani nije pokazalo bolje prezivljenje, ali je znatno poboljSalo kvalitetu Zivota (32).
Savjetovanje o prehrani uklju€uje edukaciju o pripremi hrane i mijenjanju teksture hrane po
potrebi, povecanje u€estalosti manjih obroka, obogacivanje obroka energetskim i proteinskim

dodacima, poboljSanje oralnog unosa hrane (13).

5.2 Aktivno sudjelovanje pacijenata

U tijeku savjetovanja, bolesnike treba poticati da aktivno sudjeluju u izradi nutritivnog plana (19).
Medutim, uzevsi u obzir mnoge neadekvatne i restriktivne dijete koje bolesnici nalaze na
internetu, bitno je naglasiti mogucu Stetnost takvih dijeta i ukazati na potrebu za energetski i
proteinski bogatom dijetom kojom se moze poboljSati nutritivni status (13). Osim toga, postoje
mnoge udruge onkolo$kih bolesnika kojima se treba uputiti bolesnike jer one nude mnoge

edukacijske materijale i stru¢na savjetovanja o raznim temama uklju€ujucéi i prehranu (19,33).
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6 ORALNO LIJECENJE

6.1 Oralna prehrana

Bolesnicima koji su pothranjeni ili imaju rizik od pothranjenosti uvijek se preporucuje oralno
unositi hranu dok god je to moguée (13). Preporucuje se unos proteina od 1 g/kg/dan do 1,5
g/kg/dan i 25-30 kcal/kg/dan energetskih potreba. Takoder, preporucuje se unos vitamina i
minerala otprilike jednak preporuéenom dnevnom unosu i izbjegavanje unosa visokih doza u
odsustvu specificnih manjaka mikronutrijenata. Kod bolesnika koji uz pothranjenost imaju i
inzulinsku rezistenciju, preporucuje se povecati omjer energije iz masti u odnosu na energiju iz
ugljikohidrata (17). Unos proteina vrlo je bitan za miSi¢ni anabolizam. lako proteini Zivotinjskog
porijekla pruzaju veci anaboliki stimulans, optimalno je kombinirati proteine Zivotinjskog
porijekla i biljnog porijekla. Uz to, veganska dijeta nije preporuena tijekom aktivhog lijecenja

karcinoma (34).

6.2 Oralni dodaci prehrani

Kada energijom i proteinima obogacéena dijeta nije efektivna, preporucuje se upotreba oralnih
dodataka prehrani koji poboljSavaju misiénu masu i funkciju (17,35). Sistemskim pregledom
literature Baldwin i suradnici zaklju€ili su da se bolesnicima koji su koristili oralne dodatke
prehrani poboljSala kvaliteta Zivota (32). Randomizirana klini¢ka istrazivanja provedena na
pacijentima koji su operirali karcinom Zeludca ili kolorektalni karcinom pokazala su da oralni
dodaci prehrani uzimani nakon operacija mogu poboljSati prehrambeni status, misi¢cnu masu,

toleranciju na kemoterapiju i kvalitetu Zivota (36,37).

Nadalje, usporedujuci izokalori¢ne oralne dodatke prehrani i one visokoproteinske obogacene
omega-3 masnim kiselinama pokazalo se da su potonje povezane s boljim povecanjem tjelesne
mase i smanjenjem gubitka miSicne mase (19). U randomiziranom klinickom ispitivanju u koji su
bili uklju€eni pothranjeni stariji od 65 godina pokazano je da oralni dodaci prehrani koji sadrze
hidroksi-B-metilbutirat (HMB) i vitamin D uzimani kroz 6 mjeseci mogu znacajno pobolj3ati
tjelesnu teZinu, indeks tjelesne mase, opseg srednjeg dijela nadlaktice, snagu stiska ruke i
opseg potkoljenice (38). Pojednostavljeno re€eno, mogu poboljSati prehrambeni i funkcionalni

status bolesnika.
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7 ALTERNATIVNI NACINI PREHRANE

7.1 Enteralnai parenteralna prehrana

Ako i uz savjetovanje o prehrani i oralne dodatke prehrani i dalje izostaje adekvatan
prehrambeni status, preporucuje se poceti s enteralnom prehranom (17). Takoder, kod
pacijenata s dijagnozom karcinoma glave i vrata zbog lije€enja radioterapijom dolazi do
oStecenja sluznice usne Supljine — mukozitisa, kserostomije i posljedi¢no disfagije pa je i kod
njih indicirana enteralna prehrana (39). Za odrzavanje i poboljSanje prehrambenog statusa
koriste se nazogastiCha sonda, gastrostoma ili jejunostoma (39—41). Nazogastricha sonda se
lako postavlja i treba se mijenjati jednom tjedno, ali u sluaju potrebe enteralnog hranjenja
duZeg od 4 tjedna preporucuje se perkutana endoskopska gastrostoma (PEG) (39).
Usporedujuci te dvije vrste enteralnog hranjenja, rizik od pomicanja PEG-a je manji nego kod
nazogastricne sonde i moze se duZe Koristiti, a rizik od pneumonije i drugih infekcija je sli¢an.
Medutim, upotrebom nazogastri¢ne sonde manja je disfagija i pacijenti se ranije odviknu od nje
nakon zavrsetka lijeCenja radioterapijom (40). Nadalje, istrazivanje provedeno na pacijentima s
gastroezofagealnim karcinomom pokazalo je da preoperativha upotreba jejunostome tijekom
primanja neoadjuvantne kemoterapije poboljSava prehrambeni status i smanjuje vjerojatnost

razvoja sarkopenije (41).

Enteralna prehrana koja poboljSava imunitet (prema eng. immune-enhancing enteral therapy)
sadrzi arginin, glutamin, omega-3 masne kiseline i RNA (ribonukleinsku kiselinu, prema eng.
ribonucleic acid) (17,42). Sistemskim pregledom literature pokazalo se da je enteralna prehrana
koja poboljSava imunitet bolja nego standardna enteralna prehrana jer poboljSava celularni
imunitet i smanjuje postoperativne komplikacije kod pacijenata kod kojih je provedena totalna
gastrektomija (42).

Ako se enteralna prehrana ne moze izvesti, ne zadovoljava prehrambene potrebe ili ju pacijent
ne podnosi dobro, preporucuje se razmisliti o parenteralnoj prehrani (13). Hiperkaloricno
hranjenje alternativnim nacinima nije preporu€eno jer moze prouzrokovati nezeljene
metabolicke ucinke (13). Medutim, preporucuje se kontinuirani nacin hranjenja, ne duzi od 12
sati, kojim se u odnosu na prirodno intermitentno hranjenje smanjuje mogu¢nost mucnina,

proljeva i grevitih bolova (39).
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8 FIZICKA AKTIVNOST

Pacijente bi trebalo poticati da sudjeluju u fiziCkoj aktivnosti jer ona, poti¢uci anabolizam,
odrzava misiénu masu i funkciju (17,35). Nekim pacijentima dovoljno je preporuditi svakodnevnu
poslova i svakodnevnih obaveza, ali i u obliku aerobnih vjezbi i viezbi izdrzljivosti (14).
Usporedujuci skupine koje su provodile vjezbe izdrZljivosti sa kontrolnim skupinama,
metaanalizom 6 randomiziranih kontroliranih istrazivanja doslo se do rezultata da vjezbe
izdrZljivosti poveéavaju misiénu masu, snagu esktremiteta i duljinu hodne pruge, a smanjuju
masnu masu (43). U ta istrazivanja bili su uklju€eni pacijenti s ranim stadijima raka dojke i

prostate, a za uznapredovale stadije tek treba istraziti utjecaje fizicke aktivnosti (14,43).

Istrazivanje u koje je bilo ukljuéeno 152 pacijenata s hepatocelularnim karcinomom podvrgnutih
transkateterskoj arterijskoj kemoembolizaciji pokazalo je da je grupi pacijenata koji su kroz 50
dana provodili treninge miSiéna masa veéa u odnosu na kontrolnu grupu koja nije provodila
treninge. Treninzi su se sastojali od razgibavanja, vjezbi snage, vjezbi ravnoteze i viezbi

izdrzljivosti 20 do 40 minuta na dan (44).

Randomizirano kontrolirano istrazivanje provedeno medu bolesnicima koji su preZivjeli rak
kolona ispitivalo je utjecaj aerobne aktivnosti na sastav tijela. Sudionici su bili podijeljeni u tri
skupine: skupina koja je provodila niskodozne aerobne vjeZzbe (150 min/tjedno), skupina koja je
provodila visokodozne aerobne vjezbe (300 min/tjedno) i kontrolna skupina. Vjezbe su se
provodile kroz 6 mjeseci. Pomocu dvoenergetske rendgenske apsorpciometrije (DEXA)
kvantificirala se visceralna mast, subkutano masno tkivo, masna masa, miSiéna masa i
mineralna gustoc¢a kostiju. Antropometrijskim metodama izmjerile su se visina i tielesna masa
koje su iskoridtene za raCunanje ITM-a te opseg struka i bokova. Usporedujucéi ih s kontrolnom
skupinom, skupine koje su provodile aerobne vjezbe pokazale su smanjenje visceralnog
masnog tkiva i poboljSanje mineralne gustoce kostiju. Smanjenje visceralnog tkiva pratilo je

smanjenje opsega struka, medutim promjene tjelesne mase nisu bile znacajne (45).
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9 FARMAKOLOSKO LIJECENJE

U sistemskom pregledu literature i metaanalizi 80 randomiziranih klini¢kih istrazivanja (10 579
pacijenata) od kojih je vecina istrazivanja ukljuCivala pacijente s karcinomom (48 istrazivanja,
7220 pacijenata) proucavao se utjecaj razli€itih lijekova na tjelesnu tezinu i apetit kahekti¢nih
pacijenata. Do8li su do zaklju¢ka da megestrolacetat u visokim dozama (barem 400mg dnevno)
uziman tijekom 8 tjedana poboljSava apetit i tjelesnu tezinu, a nema ozbiljnih nuspojava.
Kortikosteroidi su takoder poboljsali tjelesnu teZinu tijekom 8 tjedana, ali nije poznata njihova
dugoroc¢na sigurnost (46). Ovu metanalizu proveli su Saeteaw i suradnici, a rezultatima se
podudara sa ESPEN (Europsko drustvo za kliniCku prehranu i metabolizam, prema eng.

European Society for Clinical Nutrition and Metabolism) smjernicama (13,17).

Osim megestrolacetata i kortikosteroida koji su u klini¢koj upotrebi za lije¢enje kaheksije (13,17)
neki lijekovi su pokazali dobru u€inkovitost u klini¢kim istrazivanjima. Jedan od njih je
anamorelin, agonist grelinskog receptora, koji stimulira apetit i anabolizam (46). Pokazalo se da

znacajno poboljSava tjelesnu tezinu i nemasnu misicnu masu (26,46).

15



10 MULTIMODALNO LIJECENJE

Vazno je naglasiti da je kaheksija multifaktorijalni sindrom stoga je treba multimodalno lijeciti.
(16,47) Solheim i suradnici provode prospektivno randomizirano kontrolirano istrazivanje o
multimodalnoj terapiji, tzv. MENAC (Multimodal — Exercise, Nutrition and Anti-inflammatory
medication for Cachexia) trial €ija je svrha sprije€iti razvoj i smanijiti progresiju kaheksije. U
lijeCenje su ukljuceni funkcionalni treninzi izdrzljivosti 3 puta tjedno i aerobni treninzi 2 puta
tiedno, savjetovanje o prehrani uz koridtenje oralnih dodataka prehrani te nesteroidni
protuupalni lijekovi (NSAID, prema eng. non-steroidal anti-inflammatory drugs) za smanjenje

upalne komponente kaheksije. (47)
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11  ZAKLJUCAK

Pristup lije€enju onkoloskih bolesnika treba biti sveobuhvatan. Vrlo bitnu i veliku ulogu pri tome
ima potporno lijecenje Ciji dio je i nutritivno lije€enje. Vaznost nutritivnog lije€enja ogleda se
najprije u poboljSanju kvalitete zivota pacijenata i njihovih obitelji, a to se postize razli€itim
metodama poboljSanja tjelesne tezine i miSicne mase te smanjenjem sistemske upale. Kako bi
se pacijentima uistinu pomoglo, potrebno je na vrijeme prepoznati prve znakove kaheksije sto
se postize probirom. Nadalje, odgovarajucu skrb ¢ini redovno pracenje stanja uhranjenosti
pacijenata ¢ime se omogucuje prilagodba terapije ovisno o potrebama i moguéim novim

problemima s kojima se pacijenti suo€avaju.
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