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POPIS OZNAKA I KRATICA

ADP — pletizmografija (engl. air displacement plethismography)

BIA — analiza bioelektri¢ne impendancije (engl. Bioelectrical impendance analysis)
BIVA - vektorska analiza bioelektri¢ne impendancije (engl. Bioelectrical Impedance Vector
Analysis)

BMI - indeks tjelesne mase (engl. body mass index)

CEA - karcinoembrionski antigen (engl. carcinoembryonic antigen)

CT — kompjutorizirana tomografija Computed Tomography

DNA — deoksiribonukleinska kiselina

DXA - apsorpciometrija X-zrakama dualne energije (engl. dual-energy X-ray
absorptiometry)

ECW - izvanstani¢na voda (engl. extracellular water)

FAP - obiteljska adenomatozna polipoza (engl. familial adenomatous polyposis)
FAT M — masno tkivo

FAT P — opseg masti

FFM — masa nemasnog tkiva (engl. fat-free mass)

FM — masa masnog tkiva (engl. fat mass)

IBIS — integrirani bolnicki informacijski sustav

ICW — unutarstani¢na voda (engl. intracellular water)

IGF — faktor rasta nalik inzulinu (engl. insulin-like growth factor)

IKR - interkvartilni raspon

META AGE — metaboli¢ka dob

MRI — magnetska rezonancija (engl. magnetic resonance imaging)

PhA — fazni kut (engl. phase angle)

PMM - miSi¢na masa (engl. muscle mass percentage)

SMI - indeks miSi¢ne mase (engl. skeletal muscle index)

TBW — ukupna tjelesna voda (engl. total body water)

TBW — ukupna tjelesna voda (engl. total body water)

TNM - klasifikacija proSirenosti karcinoma (engl. Tumor, Node, Metastasis)

V FAT L V — visceralna mas



SAZETAK

Naslov: Utjecaj preoperativnog nutritivnog statusa kod bolesnika s kolorektalnim
karcinomom na postoperativne komplikacije u jednogodiSnjem razdoblju u Klinickom

bolni¢kom centru Split

Cilj: Cilj ovog istraZivanja je analizirati utjecaj preoperativnog nutritivhog statusa mjerenog
metodom bioelektricne impendancije kod bolesnika s kolorektalnim karcinomom na

komplikacije i smrtnost.

Ispitanici i metode: Ovo retrospektivno istraZivanje ukljucuje bolesnike hospitalizirane zbog
kirurskog lijeCenja kolorektalnog karcinoma u razdoblju od 1.1.2022.-31.12.2022. na Klinici
za kirurgiju Klini¢kog bolni¢kog centra Split. Podaci su prikljupljeni iz medicinske
dokumentacije bolesnika, te mjerenja analizatora tjelesnog sastava TANITA MC-70 MA
(TANITA Corp., Tokyo, Japan).

Rezultati: U naSoj skupini bolesnika, bolesnici koji imaju vecu dob, nizi hemoglobin, te nize
proteine imali su dulji boravak u bolnici. Medijan duljine hospitalizacije je 7 dana, a smrtnost
nakon godine dana je 10,7%. Takoder, bolesnici s niZim faznim kutom imali su dulji boravak
u bolnici. Bolesnici koji su preminuli imali su ve¢u dob od prezivjelih. Preminuli bolesnici
imali su ve¢i BMI, vecu koli¢inu masnog tkiva i nizi fazni kut od prezivjelih bolesnika.
Bolesnici koji su razvili komplikacije imali su niZu pocetnu razinu proteina, te dulju

hospitalizaciju od onih bez komplikacija.
Zakljucak: Ovo istraZzivanje potvrduje vaznost nutritivne procjene kod bolesnika s
kolorektalnim karcinomom. NiZe vrijednosti faznog kuta kod ovih bolesnika dobar su

prediktor duljine hospitalizacije 1 smrtnosti.

Kljuéne rijeci: nutritivni status, kolorektalni karcinom, ishodi lijeCenja



SUMMARY

Title: The importance of nutritional status assessment in colorectal cancer patients

hospitalized at the Department of Surgery of the University Hospital Center Split in 2023.

Objective: The aim of this study is to analyze the impact of preoperative nutritional status in
colorectal cancer patients measured by the bioelectrical impedance on complications and

mortality.

Subjects and Methods: This retrospective study includes patients hospitalized for surgical
treatment of colorectal cancer in the period from 1% January 2022 to 31% December 2022 at
the Department of Surgery, University Hospital Center Split. The data were obtained from
the patient's medical records and measurements of the body composition analyzer TANITA

MC-70 MA (TANITA Corp., Tokyo, Japan).

Results: In our group of patients, patients with older age, lower hemoglobin, and lower
proteins had longer hospital stays. The median length of hospitalization is 7 days, and
mortality after one year is 10.7%. Also, patients with a lower phase angle had a longer
hospital stay. Patients who died were older than survivors. The deceased patients had a higher
BMLI, a higher amount of adipose tissue and a lower phase angle than the surviving patients.
Patients who developed complications had lower baseline protein levels, and longer

hospitalization than those without complications.
Conclusion: This study confirms the importance of nutritional assessment in patients with
colorectal cancer. Lower phase angle values in these patients are a good predictor of length of

hospitalization and mortality.

Keywords: nutritional status, colorectal cancer, treatment outcome



1. UVOD

Rak zavrSnog i debelog crijeva (kolorektalni karcinom) treci je po ucestalosti u svijetu, a
najucestalija zlo¢udna bolest u Hrvatskoj u 2021. godini (1). Incidencija ovog karcinoma je u
porastu, a godiSnje od njega u Hrvatskoj oboli oko 3600 osoba, od toga nesto viSe muskaraca
(60%) (1). Procjenjuje se da ¢e se globalna incidencija udvostruciti do 2035. godine (2).
Pothranjenost je snaZan prediktor perioperativne smrtnosti i morbiditeta, duljeg boravka u
bolnici nakon operacije, viSih stopa ponovnog prijema i povecanih troSkova skrbi (3). Isto
tako, pothranjenost bolesnika koji su podvrgnuti operaciji debelog crijeva ili rektuma
povezuje se s razvojem komplikacija (4). Procjenjuje se da je pothranjeno vise od 50 posto
starijih odraslih bolesnika koji imaju veliki operacijski zahvat (5). Kod bolesnika s
kolorektalnim karcinomom, prevalencija preoperativne pothranjenosti je oko 40% (6).

Kolorektalni karcinom nastaje aberantnom proliferacijom epitelnih stanica debelog
crijeva 1 rektuma. Tri su glava tipa kolorektalnog karcinoma: sporadi¢ni, hereditarni, te
povezan s kolitisom (7). Na rizik od nastanka kolorektalnog karcinoma utjecu okoliSni 1
genetski Cimbenici. Poznato je da rizi¢ni ¢imbenici za nastanak kolorektalnog karcinoma
ukljucuju nacin prehrane i zZivotni stil, obiteljska anamneza i kroni¢na upala (8).

Kolorektalni karcinom nastaje kada nizom genetskih i epigenetskih promjena epitelne stanice
postanu hiperproliferativne (9). 96% svih kolorektalnih karcinoma su adenokarcinomi (10).
Potrebno je u prosjeku devet godina da se formira metastaza, te moze proci i do 18 godina od

nastanka polipa do invazivnog karcinoma (11).

1.1. Epidemiologija

Prema podacima za 2020. godinu kolorektalni karcinom je odgovoran za oko 9%
smrti od svih novootkrivenih karcinoma (12). Incidencija i smrtnost od kolorektalnog
karcinoma znacajno je razli¢ita medu drzavama ovisno o socioekonomskom  statusu.
Kolorektalni karcinom ce$¢i je kod muskaraca, te je Cetiri puta ucestaliji u drzavama s viSim

nego u drzavama s nizim prihodima (12).

1.2. Cimbenici rizika

Nastanak kolorektalnog karcinoma povezan je s promjenjivim 1 nepromjenjivim
¢imbenicima rizika. Nepromjenjivi Cimbenici su dob, spol, rasa, anamneza adenoma,
anamneza upalne bolesti crijeva i obiteljska anamneza. Promjenjivi ¢imbenici rizika su

vezani uz Zivotne navike i stil Zivota pojedinca (7).



Vecina kolorektalnih karcinoma nastaje iza pedesete godine Zivota iako se moze javiti
i u mladoj dobi (12).

Smrtnost od kolorektalnog karcinoma se razlikuje ovisno o spolu, rasi i etnicitetu.
Najvecu incidenciju i smrtnost medu rasama imaju crnci, potom bijelci, pa azijati i americki
indijanci. Incidencija kolorektalnog karcinoma kasnog stadija manja je za 30 do 60% kod
koreanaca, juznoazijata i kineskinja koji Zive u Sjedinjenim Americkim Drzavama (13).

Kolorektalni karcinom je povezan s upalnim bolestima crijeva, kao $to su ulcerozni
kolitis 1 Crohnova bolest. Uzrok toga je vjerojatno kroni¢na upala mukoze s povecanim
stvaranjem stanica i ve¢im brojem sporadi¢nih mutacija (14). Bolesnici s upalnim bolestima
crijeva imaju tri puta veci rizik za nastanak kolorektalnog karcinoma (15).

Bolesnici sa Se¢ernom bolesti tipa 2 imaju veci rizik od nastanka kolorektalnog
karcinoma. Prevalencija dijabetesa povezana je viSe s karcinomima debelog crijeva oralnijih
lokacija, nego aboralnijih lokacija i rektuma (16). Faktori rasta nalik inzulinu (engl. Insulin-
like growth factors, 1GF), zajedno sa specificnim receptorima, su prekomjerno izraZzeni u
karcinomskim stanicama. Inzulin smanjuje koli¢inu proteina koji vezu IGF (engl. IGF-
binding protein) i to povecava razinu IGF-a u tijelu. IGF ubrzava progresiju stani¢nog ciklusa
istovremeno suprimirajuc¢i apoptozu. Inzulin povecava metaboli¢ku aktivnost u stanici, $to
uzrokuje vise oksidativnog stresa i oStecenja DNA (17).

Obiteljska anamneza povezana je s gotovo dvostrukim rizikom nastanka
kolorektalnog karcinoma (15).

Dva najpoznatija nasljedna karcinoma kolona su Obiteljska adenomatozna polipoza
(engl. Familial adenomatous polyposis, FAP) i Lynchov sindrom. FAP je rijetka bolest
uzrokovana mutacijom APC gena. Rizik nastanka karcimoma kod FAP-a je gotovo 100% ako
se ne lijeci (18).

Lynchov sindrom je autosomno dominantna bolest uzrokovana mutacijama gena za
popravak DNA ili adhezijskih molekula epitelnih stanica. Kolorektalni karcinom javlja se kod
nekoliko generacija i razvija se u ranijoj dobi (19).

Pretilost je, takoder povezana s povecanim rizikom od kolorektalnog karcinoma kod
muskaraca i Zena (15). Smatra se da je glavni mehanizam ¢injenica da pretilost promovira
inzulinsku rezistenciju, kroni¢nu upalu, oksidativni stres, oSteCenje DNA i povecanje razine
IGF-a (17).

Ostali ¢imbenici koji se povezuju s nastankom kolorektalnog karcinoma su tjelesna
neaktivnost, redovito konzumiranje alkohola, pusenje, crveno meso i nedostatak vitamina D

(20, 21).



1.3. Prevencija

Najucinkovitija metoda prevencije kolorektalnog karcinoma i smanjenja smrtnosti je
probir kod osoba srednjeg rizika (8). Probir je osobito vazan ne samo zbog ucestalosti ove
bolesti nego zbog Cinjenice da je za prelazak adenoma u karcinom potrebno otprilike deset
godina (22). Isto tako, Sto je kolorektalni karcinom ranije dijagnosticiran, manja je smrtnost
(23). Druga ucinkovita strategija prevencije je pronalazak i kontroliranje visokorizicne
populacije, kao Sto su bolesnici s upalnim bolestima crijeva, te pojedinci i obitelji s
nasljednom sklonosc¢u sa ili bez genetskih markera. Dvije naj¢es¢e koriStene metode probira

su test na okultno krvarenje te kolonoskopija (21).

1.3.1. Primarna prevencija

Primarna prevencija ukljucuje mjere smanjenja izlaganja c¢imbenicima rizika
prethodno zdrave populacije. Kolorektalni karcinom je mogucée prevenirati smanjenjem
pusenja (24), prekomjernog konzumiranja alkohola, pretilosti i konzumiranja velike koli¢ine
crvenog mesa (25-27). Isto tako, rizik od kolorektalnog karcinoma moZe smanjiti redovita

tjelesna aktivnost, aspirin i hormonska nadomjesna terapija (28-30).

1.3.2. Sekundarna prevencija
Kolorektalni karcinom razvija se iz adenoma tijekom nekoliko godina do desetljeca
(31). Upravo zbog toga je moguca sekundarna prevencija ranom dijagnostikom, najcesce

endoskopijom, te odstranjivanjem adenoma (7).

1.3.3. Tercijarna prevencija

Nekoliko ¢imbenika rizika za nastanak kolorektalnog karcinoma takoder utjeCe na
prezivljenje. PuSenje i konzumiranje alkohola povezuju se s vecom ucestalosti kirurSkih
komplikacija, loSijim odgovorom na kemoterapiju i radioterapiju, te opcenito loSijim
prezivljenjem (32, 33). Nasuprot tome, tjelesna aktivnost povezuje se s boljim ishodima i

poboljsanom kvalitetom Zivota (34, 35).

1.4. Klinicka slika
Iako se mjerama prevencije otkriva sve viSe u asimptomatskoj fazi, vecina

kolorektalnih karcinoma dijagnosticiraju se nakon nastupa simptoma (36). Tipi¢ni simptomi
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kod kolorektalnog karcinoma su hematokezija ili melena, bolovi u trbuhu, sideropeni¢na
anemija i promjene crijevnih navika (37). Klinicke manifestacije ovise o lokaciji samog
tumora. Promjene crijevnih navika ¢eS¢e su kod lijevostranih tumora, hematokezija je ¢eS¢a
kod tumora rektosigmoida, dok je anemija ¢eS¢a kod desnostranih tumora (38). Pozitivan test
na okultno krvarenje ima puno vecu prediktivnu vrijednost od bilo kojeg simptoma. Bolesnici
koji su simtomatski kod dijagnoze obi¢no imaju uznapredovalu bolest i loSiju prognozu (36).

Opstrukcija i perforacija crijeva prediktori su loSe prognoze bez obzira na stadij bolesti (39).

1.5. Dijagnostika

Dijagnoza kolorektalnog karcinoma se postavlja patohistoloskim pregledom uzorka
uzetog endoskopski ili kirurSki. Razli¢iti serumski markeri, osobito karcinoembrionski
antigen (engl. carcinoembryonic antigen, CEA) povezivani su s kolorektalnim karcinomom.
Medutim, zbog niske specifi¢nosti i osjetljivosti ne preporuca se kao metoda probira ali se
moze koristiti za prognozu i postoperativno pracenje (40).

Nakon postavljene dijagnoze odreduje se stupanj proSirenosti bolesti. Stupanj
prosirenosti najéesée se odreduje TNM klasifikacijom (engl. Tumor, Node, Metastasis, TNM)
(41). Klini¢ka procjena stupnja bolesti ukljucuje fizikalni pregled, CT prsiSta, trbuha i
zdjelice, te magnetsku rezonancu zdjelice za tumore rektuma. Kod fizikalnog pregleda
potrebno je obratiti pozornost na postojanje ascitesa, hepatomegalije i limfadenopatije (42).

Stadij tumora odreduje tezinu bolesti, te optimalnu dostupnu terapijsku metodu (43).

1.6. Lijecenje

1.6.1. Kirursko lijecenje

Kirursko lijecenje je jedini nacCin lijeCenja lokaliziranog kolorektalnog karcinoma. Cilj
je odstraniti u potpunosti tumor s velikim krvnim Zilama i limfnom drenaZom zahvacenog
segmenta crijeva. U vecini slu¢ajeva moguce je uspostaviti kontinuitet crijeva primarnom
anastomozom. U nekim slucajevima, npr. kod difuznog peritonitisa ili perforacije, potrebno je
napraviti privremenu kolostomiju ili ileostomiju (44).

Glavnina karcinoma kolona nastaje iz adenoma. Benigni adenomi, kao i oni s visokim
stupnjem displazije, te karcinomi in situ mogu se odstraniti endoskopski (45).

Kod slabo diferenciranog histoloSkog nalaza, limfovaskularne invazije, nalaza
karcinomskih stanica na resekcijskoj margini ili invazije viSe od jednog milimetra u

submukozu potrebno je razmisliti od radikalnom kirurSkom zahvatu (44, 45).



1.6.2. Neoadjuvantna terapija

Kod vecine bolesnika s resektabilnim karcinomom terapija izbora je kirurSka
resekcija, a zatim adjuvantna sistemska terapija ukoliko je indicirano. U odredenom broju
bolesnika, kao kod bolesnika s lokalno uznapredovalim karcinomom rektuma, kemoterapija
ili radioterapija prije kirurSkog zahvata (neoadjuvantna) moze biti indicirana. Nema dovoljno

dokaza o primjeni takve terapije kod karcinoma kolona (46).

1.6.3. Adjuvantna kemoterapija
Cilj postoperativne kemoterapije je iskorijeniti mikrometastaze, te smanjiti povratak
bolesti 1 poboljsati izljeCenje. Najveci benefit ove terapije pokazan kod bolesnika u stadiju III

karcinoma kolona (47).

1.7. Preoperativna pothranjenost

Preoperativna nutritivna procjena dobar je prediktor preZivljenja (48, 49). Postoji vise
metoda procjene nutritivnog statusa kod bolesnika s karcinomom, ali ne postoji ,,zlatni
standard® (49). Prednosti ove procjene su adekvatna nutritivna potpora i moguce predvidanje
morbiditeta i smrtnosti (50, 51). Prema nekim procjenama, skoro 20% karcinomskih
bolesnika umire zbog pothranjenosti i kaheksije (52). Pothranjenost kod oboljelih od
kolorektalnog karcinoma krece se od 30-60%, a prevalencija kaheksije je 50-60% (48, 51, 53,
54). Upalno stanje povezano s karcinomom potencira loSe ishode kod kolorektalnog
karcinoma (54).

Sistemski upalni odgovor je povezan s loSijim nutritivnim statusom 1 vaZan je
prognosticki ¢imbenik, te pomaZe u dijagnosticiranju kaheksije (53, 54).

Prevalencija pothranjenosti kod novodijagnosticiranih bolesnika s kolorektalnim
karcinomom ovisi o na¢inu mjerenja i o stadiju bolesti. Pothranjenost nastaje zbog tumora,
njegove lokacije i stadija, te zbog lijeCenja (55). Pothranjeni bolesnici imaju veéi rizik za
postoperativne komplikacije, kao $to su infekcija i dehiscijencija, $to znacajno utjece na ishod
lijecenja i kvalitetu Zivota (56, 57). Ove komplikacije produljuju vrijeme hospitalizacije,
povecavaju troskove lijeCenja i smanjuju prezivljenje (58).

Nutritivna potpora vaZzan je dio lijeenja kirurSkih bolesnika. Procjenom nutritivnog
statusa identificiramo bolesnike kojima je nutritivna potpora potrebna. Preporuca se procjena

nutritivnog statusa kroz 24 sata od prijema u bolnicu (59). Kod kirurSkih bolesnika cilj je



pronaci one s visokim nutritivnim rizikom bilo zbog kirurSke bolesti, komorbiditeta ili zbog
planiranih zahvata (60).

Dijagnoza pothranjenosti postavlja se kada bolesnik ima bar dva od slijedeceg:
nedovoljan unos energije, gubitak tjelesne mase, gubitak miSi¢ne mase, gubitak potkoZnog
tkiva, lokalizirano ili generalizirano nakupljanje teku¢ine, smanjen funkcionalni status mjeren
jaCinom stiska Sake (61, 62).

U sklopu procjene uzima se anamneza kroni¢nih bolesti, osobito onih koji
onemogucuju adekvatan unos, infekcije, prethodne hospitalizacije i prethodni kirurski zahvati
(63).

Bolesnici s karcinomom skloni su gubitku tjelesne mase i ¢esto nemaju adekvatan
unos kalorija (64). Kod bolesnika koji su kandidati za kirurSku resekciju pothranjenost moze
povecati rizik perioperativnog morbiditeta i smrtnost (65). Smatra se da pravilna nutritivna
potpora moze smanjiti ucestalost postoperativnih komplikacija kod karcinomskih bolesnika
za deset posto (66).

Standardna nutritivna procjena kod karcinomskih bolesnika ukljucuje procjenu
prehrane, fizikalni pregled, laboratorijske pretrage, antropometrijska mjerenja i mjerenja

tjelesnog sastava, te analizu bioeletricnom impedancijom (67).

1.8. Analiza bioelektri¢ne impendancije

Analiza bioelektricne impendancije (engl. Bioelectrical impendance analysis, BIA) je
pouzdana, neinvazivna i jeftina metoda procjene tjelesnog sastava (68). Ima vaznu ulogu u
procjeni preoperativnog rizika i postoperativnih komplikacija, identificira bolesnike sa
sarkopenijom i daje procjenu promjena u tjelesnom sastavu kod bolesnika s karcinomom (69-
71). Ostale metode su antropometrija, pletizmografija (engl. air displacement
plethismography, ADP), apsorpciometrija X-zrakama dualne energije (engl. dual-energy X-
ray absorptiometry, DXA), CT i MRI (68, 72). Neke od ovih metoda su skupe, ukljucuju
zracenje i ¢esto su nedostupne (69).

BIA procjenjuje ukupnu tjelesnu vodu (engl. total body water, TBW) mjereci
impendanciju (Z) iz rezistencije (R) i reaktancije (Xc) (68, 73). BIA mjeri otpor na slabu
elektri¢nu struju, potom empirijskim jednadZbama izracunava masu dva kompartmenta, masu
masnog tkiva (engl. fat mass, FM) 1 masu nemasnog tkiva (engl. fat-free mass, FFM) (69).
Nizi FFM povezuje se s pothranjenoS¢u u hospitaliziranih bolesnika 1 nepovoljnim ishodima

(74,75).



Dva vazna parametra su vektorska analiza bioelektricne impendancije (engl.
Bioelectrical Impedance Vector Analysis, BIVA) i fazni kut (engl. phase angle, PhA) (76).
BIA procjenjuje hidraciju i stanicnu masu neovisno o veli€ini tijela, a takoder se povezuje s
prezivljenjem (70, 77).

PhA je indikator integriteta stani¢ne membrane i raspodjele vode unutar i izvan
stanicne membrane (78). Tipi¢ne vrijednosti u zdravoj populaciji su pet do sedam, a pada s
dobi zbog gubitka miSi¢ne mase (79). Povezuje se s povecanim morbiditetom i smrtnosti, a
ima 1 prognosti¢ku vrijednost kod bolesnika s kolorektalnim karcinomom (6).

Kod bolesnika u naprednom stadiju karcinoma, stanja kao Sto su ascites i dehidracija
mogu dovesti do nepreciznosti u mjerenjima FEM (80).

Upravo zbog toga, cilj ovog istraZivanja bila je procijeniti utjecaj nutritivnog statusa
prije kirurSkog zahvata kod bolesnika s kolorektalnim karcinomom na postoperativne

komplikacije i smrtnost.



2. CILJ ISTRAZIVANJA

2.1. Cilj istrazivanja

Cilj ovog istraZivanja je analizirati utjecaj preoperativnog nutritivhog statusa
mjerenog metodom bioelektricne impendancije kod bolesnika s kolorektalnim karcinomom
na komplikacije 1 smrtnost.
2.2. Hipoteza

Glavna hipoteza ovog istraZzivanja je da ¢e bolesnici s kolorektalnim karcinomom koji
imaju loSiji preoperativni nutritivni status imati viSe komplikacija i vecu smrtnost od

bolesnika s normalnim nutritivnim statusom.



3. ISPITANICI I METODE

3.1. Ispitanici

Ovo retrospektivno istraZzivanje ukljuCuje bolesnike hospitalizirane zbog kirurSkog
lije¢enja kolorektalnog karcinoma u razdoblju od 1.1.2022.-31.12.2022. na Klinici za
kirurgiju Klini¢kog bolni¢kog centra Split, te je ukljucen 121 bolesnik (61,2% muskaraca,
38,8% Zena).

Kriteriji ukljucenja: dob >18 godina, bolesnici s operiranim karcinomom kolona,
rektosigmoidnog prijelaza 1 rektuma.

Kriteriji iskljuenja su postojanje druge maligne neoplazme, teSka sistemska bolest
(zatajenje jetre ili bubrega, sepsa, metabolicka bolest), prethodna neoadjuvantna terapija ili

zracenje, trudnoca, dob manja od 18 godina.

3.2. Metode

Pregledat ¢e se elektronicka medicinska dokumentacija u integriranom bolnickom
informacijskom sustavu (IBIS) i povijest bolesti, analizirat ¢e se demografski podaci (spol,
dob), antropometrijska mjerenja, laboratorijski nalazi pri dolasku (hemoglobin, hematokrit,
proteini, albumin, neutrofili, limfociti, trombociti), lokacija i1 stadij tumora, mjerenja
analizatorom tjelesnog sastava TANITA MC-70 MA (TANITA Corp., Tokyo, Japan).

Mjereni ishodi su kirurSke komplikacije, duljina boravka u bolnici i smrtnost nakon

godinu dana.



Nepotpuna Bolesnici

medicinska ¢ razmotreni za
dokumentacija ukljuivanje u
(n=5) istraZivanje (n=126)

Ukljuceni
bolesnici (n=121)

Smrtnost Duljina
nakon godinu Komplikacije boravka u
dana bolnici
T L e

Analiza
demografskih,
laboratorijskih,
antropometrijskih, te
mjerenja BIA
vage

Slika 1. Dijagram tijeka istraZivanja

3.3. Eticka nacela

Tijekom i nakon istrazivanja Stite se prava i osobni podaci ispitanika u skladu sa Zakonom o
zastiti prava pacijenata (NN 169/04, 37/08) 1 Zakonom o provedbi Opce uredbe o zastiti
podataka (NN 42/18), a istrazivanje je uskladeno s odredbama Kodeksa lije¢nicke etike i
deontologije (NN 55/08, 139/15) te pravilima Helsinske deklaracije WMA 1964-2013 na koja
upucuje Kodeks. Istrazivanje je odobrilo Eticko povjerenstvo KBC-a Split rjeSenjem br.

2181-147/01-06/L).Z.-24-02.

3.4. Statisticki postupci

Za procjenu distribucije podataka koriSten je Shapiro-Wilk test, a zbog znacajnog
odstupanja vecine varijabli od normalne distribucije sve kontinuirane numericke varijable su
prikazane kao medijan sa pridruzenim interkvartilnim rasponom (IKR). Frekvencije pojava u
kategorijskim varijablama prikazane su kao apsolutna frekvencija s pridruZenim postotkovim
udjelom u ukupnom uzroku. Prilikom usporedbi numerickih varijabli koriSten je Mann-
Whitney U test. Kategorijske varijable su usporedivani hi-kvadrat testom ili kod varijabli s
visokim udjelom niskih ocekivanih frekvencija Fisherovim testom. Korelacije medu
varijablama ispitane su Spearmanovim koeficijentom korelacije. Sve statisticke znacajnosti
tumacene su na razini 0.05. Za statisticku analizu koriSten je softverski paket IBM SPSS

Statistics, version 20 (IBM Corp., Armonk, N.Y., USA).
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4. REZULTATI

Analizirani su podaci 121 bolesnika (61,2% muskaraca, 38,8% Zena) koji su kirurski
lijeceni zbog tumora debelog crijeva od 1. sije¢nja 2022. do 31. prosinca 2022. Medijan dobi
je 68 godina. Detaljan prikaz antropometrijskih, demografskih i laboratorijskih vrijednosti je

u Tablici 1.

Tablica 1. Prikaz prosje¢nih antropometrijskih, demografskih, laboratorijskih parametara i

duljine trajanja hospitalizacije

Pokazatelj

Vrijednost

Dob; godine
Hemoglobin; g/l
Hematokrit; %
Proteini; g/l
Albumin; g/l
Neutrofili; x10°/1
Limfociti; x10°/1
Trombociti; x10%/1
Duljina hospitalizacije; dana
Tjelesna visina; cm
Tjelesna masa; kg
BMI; kg/m?

FATP

FATM

V FATL

META AGE; godine
FFM; kg

TBW; kg

ECW; kg

ICW; kg

PMM; kg

SMI; kg/m?

PhA;°

68 (63-75)
122 (104-137)
0,38 (0,33-0,41)
61 (57-69)
36,4 (33,9-40)
61,6 (53,6-71,1)
26,7 (19,1-33,8)
253 (207-295)
7 (6-9)

175 (167-182)
78,7 (68,7-88.9)
25,5 (23,5-28.2)
24,9 (19,8-31,1)
19,8 (14,7-25)
11 (8-14)

57 (51-65)
60,5 (47,1-68,1)
41,5 (33,5-46.9)
18,5 (15,6-20,3)
23,2 (18,1-26,7)
57,5 (44,7-64,7)
7,73 (6,77-8.6)
4.9 (4,5-5,5)

Podaci su izraZeni kao broj (postotak) ili medijan (interkvartilni raspon).

Kratice: BMI — indeks tjelesne mase; FAT P — opseg masti; FAT M — masno tkivo; V FAT L V —
visceralna mast; META AGE — metabolicka dob; FFM — nemasna tjelesna masa; TBW — ukupna
tjelesna voda; ECW — izvanstani¢na voda; ICW — unutarstani¢na voda; PMM — miSi¢na masa; SMI —

skeletal muscle index; PhA — fazni kut.
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S obzirom na vrstu tumora bilo je 108 (89,3%) adenokarcinoma, 6 (5%) adenoma, 4
(3,3%) upale, jedan (0,8%) melanom, jedan (0,8%) sarkom i jedan (0,8%) lejomiom (Slika 2).
Kod devet (7,4%) bolesnika zabiljeZene su komplikacije (Slika 2).

Bl 89,.3% Adenokarcinom
Bl 5% Adenom
N 3,3% Upala
B 0,8% Sarkom
0,8% Melanom
Il 0,8% Lejomiom

Il 92,51% Bez komplikacija
Bl 1,7% Krvarenje

I 5% Dehiscijencija

I 0,8% Reoperacija

Slika 2. lijevo: raspodjela po vrsti tumora; desno: raspodjela po komplikacijama

S obzirom na vrstu operacije bilo je 54 (44.6%) niske prednje resekcije s oCuvanjem
analnog sfinktera (operacija po Dixonu), 50 (41.3%) desnostranih hemikolektomija, 12
(9.9%) lijevostranih hemikolektomija, Cetiri (3.3%) totalne kolektomije i jedna (0.8%)

resekcija rektosigmoida s kolostomijom (operacija po Hartmannu) (Slika 3).

I 41,34% Desnostrana hemikolektomija
Bl 9,91% Lijevostrana hemikolektomija
I 44,64% Operacija po Dixonu
I 0,8% Operacija po Hartmannu

3,3% Totalna kolektomija

I 38,8% Zensko
I 61,2% Musko

Slika 3. lijevo: raspodjela po spolu; desno: raspodjela po vrsti operacije

Medijan duljine hospitalizacije je 7 dana (Tablica 1), a smrtnost nakon godine dana je
10,7%.

U naSoj skupini bolesnika, bolesnici koji imaju vec¢u dob, niZi hemoglobin, te niZe
proteine imali su dulji boravak u bolnici. Takoder, bolesnici s nizim faznim kutom imali su

dulji boravak u bolnici (Tablica 2).
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Tablica 2. Utjecaj razliitih parametara na duljinu hospitalizacije

Duljina hospitalizacije

Spearman P-
rho vrijednost
Dob 0,313 <0.001
Hemoglobin -0,206 0,023
Hematokrit -0,193 0,034
Proteini -0,114 0,211
Albumin -0,180 0,048
Neutrofili -0,050 0,587
Limfociti 0,048 0,602
Trombociti -0,077 0,400
Tjelesna visina -0,072 0,435
Tjelesna masa 0,030 0,745
BMI 0,098 0,286
FATP 0,137 0,134
FATM 0,133 0,146
V FATL 0,148 0,105
META AGE 0,311 <0.001
FFM -0,036 0,695
TBW -0,041 0,658
ECW 0,003 0,977
ICW -0,076 0,410
PMM -0,036 0,696
SMI -0,017 0,855
PhA -0,315 <0.001

Podaci su izraZeni kao koeficijent korelacije ranga

Kratice: BMI — indeks tjelesne mase; FAT P — opseg masti; FAT M — masno tkivo; V FAT L V —

visceralna mast; META AGE — metabolicka dob; FFM — nemasna tjelesna masa; TBW — ukupna

tjelesna voda; ECW — izvanstani¢na voda; ICW — unutarstani¢na voda; PMM — miSi¢na masa; SMI —

skeletal muscle index; PhA — fazni kut.

Bolesnici koji su preminuli imali su ve¢u dob (medijan 75 godina, IKR 71-79) od

prezivjelih (medijan 67,5 godina, IKR 62-74).

Medu preminulim bolesnicima 53,8% je primilo transfuziju deplazmatiziranih

eritrocita, za razliku od 21,3% prezivjelih bolesnika.

Preminuli bolesnici imali su niZi pocetni hemoglobin 1 hematokrit od prezivjelih

bolesnika.
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Preminuli bolesnici i oni s komplikacijama imali su dulji boravak u bolnici od

prezivjelih (Slika 4).

Duljina hospitalizacije

20 P=0.007 v 20 P=0.001 -
[ —— B Prezivieli —_ B3 Bez komplikacija
15- B3 Preminuli 15- E S komplikacijama
10 10
54 5
0- 0-

Slika 4. Razlika duljine hospitalizacije ovisno o smrtnosti i 0 komplikacijama

Preminuli bolesnici imali su visi indeks tjelesne mase, vecu koli¢inu masnog tkiva 1 nizi

fazni kut od preZivjelih bolesnika (Slika 5).

40 - P=0.023 40 - P=0.011 40 - P=0.014
— I | b |
30— 30 30
20 20 20
10 104 10
0- 0- 0-
BMI FAT P FAT M
P=0.002 P=0.009
80 - —_ 6 A
60 -
47 = Prezivieli
40 I Preminuli
2
20
0- 0-
META AGE PHASE

Slika 5. Utjecaj indeksa tjelesne mase, koli¢ine masnog tkiva, dobi i faznog kuta na smrtnost
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Bolesnici koji su razvili komplikacije imali su nizu pocetnu razinu proteina, te dulju
hospitalizaciju od onih bez komplikacija (Slika 6). Takoder, 77,8% bolesnika s
komplikacijama je primilo transfuziju deplazmatiziranih eritrocita, za razliku od 20,5%

bolesnika bez komplikacija (Slika 7).

P=0.020
80 —
= Bez komplikacija
60- % S komplikacijama
| =
40
20+
0 1 I

Slika 6. Odnos pocetne razine proteina i postoperativnih komplikacija

Bl 79.5% Ne

Bl 22.2% Ne

B 205% Da

B 77.8% Da

Slika 7. Primjena deplazmatiziranih eritrocita kod operiranih bolesnika. Lijevo: Bolesnici bez

komplikacija; desno: bolesnici s komplikacijama
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4. RASPRAVA

Cilj ovog istraZivanja je bio analizirati utjecaj preoperativnog nutritivnog statusa, koji
je bio mjeren koriste¢i BIA vagu, na postoperativne komplikacije i smrtnost kod bolesnika s
kolorektalnim karcinomom. Dobiveni rezultati pruzaju bitan uvid u povezanost izmedu
nutritivnih parametara i klinickih ishoda u ovoj populaciji.

U nasSem istrazivanom razdoblju operiran je 121 bolesnik, od ¢ega je bilo 74 (61,2%)
muskarca, Sto je u skladu s prethodno provedenim analizama (1). Isto tako, prosjecna Zivotna
dob je bila 68 godina Sto je u skladu s do sada poznatim podacima (1).

Bolesnici koji su imali dulji period hospitalizacije su bili stariji, imali niZe vrijednosti
hemoglobina i proteina kao i faznog kuta. Ovo je u skladu s prethodnim istraZivanjima koja
su pokazala da je loSiji nutritivni status povezan s produljenom hospitalizacijom u kirurSkih
bolesnika. U skladu s tim, povezanost niZih vrijednosti faznog kuta i dulje hospitalizacije
podrzava ulogu ovog parametra kao prediktora postoperativnih ishoda (81).

Jedan od klju¢nih rezultata je bio da su preminuli bolesnici unutar jedne godine od
operacije imali znac¢ajno ve¢i BMI, metabolicku dob, masu i postotak masnog tkiva te manji
fazni kut u usporedbi s onima koji su prezivjeli taj period. lako je BMI bio ve¢i, te bi se
mogao povezati s boljim nutritivnim statusom, pokazuje da nije dobar pokazatelj
metabolickih promjena kod bolesnika s malignim bolestima (82).

Nasuprot tome, vrijednosti faznog kuta su manje u odnosu na zdravu populaciju $to
sugerira opcenito slabiji stani¢ni integritet u ovih bolesnika (78). Sve skupa naglasava
vrijednost koriStenja BIA vage dobivenih rezultata kako bi se dobio bolji uvid u sastav tijela i
stani¢no zdravlje (83, 84).

Nadalje, preminuli bolesnici su bili ve¢e Zivotne dobi u odnosu na preZivjele Sto je u
skladu s ve¢ uspostavljenom ¢injenicom utjecaja dobi kao rizicnog ¢imbenika u ishodima
kolorektalne kirurgije (85).

Isto tako, rezultati su pokazali da su bolesnici koji su razvili komplikacije imali manje
preoperativne vrijednosti proteina. Takoder, ve¢i udio (77,8%) ih je primilo transfuziju krvi
za razliku od 20,5% bolesnika koji nisu razvili komplikacije. Ovakvi rezultati sugeriraju i
podrzavaju prethodna istraZzivanja da preoperativne vrijednosti proteina i anemija mogu biti
riziéni ¢imbenik za postoperativni morbidiet, dok povecana stopa transfuzije eritrocita moze
biti povezana s kompleksnijim operacijama ili ve¢im intraoperativnim krvarenjem, a oboje

mogu doprinijeti loSijim ishodima (86, 87).
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Ovo istrazivanje ima i nekoliko limitacija. Retrospektivni dizajn ogranicava moguénost
izvodenja uzro¢no-posljedi¢nih zakljuCaka o povezanosti preoperativnog nutritivnog statusa i
postoperativnih ishoda. IstraZivanje je provedeno u jednom centru, Sto moZe ograniCiti
generalizaciju rezultata na druge populacije 1 zdravstvene sustave. lako su ukljuCene vazne
varijable poput dobi i stadija tumora, moguce je da postoje ¢imbenici zabune koji su utjecali
na rezultate. Nadalje, nedostatak detaljnih informacija o specificnim kirur§kim postupcima i
postoperativnoj skrbi moZe utjecati na tumacenje rezultata. Relativno mali uzorak i niske
stope nekih ishoda mogli su ograniciti statisticku snagu za otkrivanje znacajnih povezanosti.

Unato¢ ovim ogranicenjima, istrazivanje pruza vrijedne uvide u potencijalnu ulogu
preoperativne nutritivne procjene pomoc¢u BIA u predvidanju ishoda kod bolesnika s
kolorektalnim karcinomom. Rezultati naglaSavaju potrebu za daljnjim istraZivanjima kako bi

se optimizirao nutritivni probir 1 intervencije u ovoj populaciji.
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5. ZAKLJUCAK
Rezultati ovog istraZivanja su pokazali:

* Preminuli bolesnici unutar jedne godine od operacije imali znacajno ve¢i BMI,
metabolicku dob, masu i postotak masnog tkiva te manji fazni kut u usporedbi s
onima koji su prezivjeli

* Bolesnici koji su imali dulji period hospitalizacije su bili stariji, imali niZe vrijednosti
hemoglobina, proteina i faznog kuta.

e Preminuli bolesnici su bili vece Zivotne dobi u odnosu na prezivijele.

* Bolesnici koji su razvili komplikacije imali su manje preoperativne vrijednosti
proteina. Takoder, ve¢i udio (77,8%) ih je primilo transfuziju krvi za razliku od
20,5% bolesnika koji nisu razvili komplikacije.

* Rezultati naglaSavaju potrebu za daljnjim istrazivanjima kako bi se optimizirao

nutritivni probir i intervencije u ovoj populaciji.
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