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POVEZANOST RESPIRATORNE REHABILITACIJE SA USPEHOM HIRUSKOG
LECENJA BOLESNIKA SA HRONICNOM OPSTRUKCIJSKOM BOLESTI |
PRIMARNIM KARCINOMOM PLUCA

Tokom poslednjih 10 godina, funkcionalna procena prehirurskog le¢enja karcinoma pluca
znacajno se izmenila. Ne samo da su se izmenile grani¢ne vrednosti parametara ventilacije u
pogledu bezbedne resekcije, ve¢ su i visoko sofisticirani metodi predvidjanja postoperativne
pluéne funkcije 1 procena operativnog rizika postali rutinski postupak Osim toga, samo
zivotno doba vise ne predstavlja kontraindikaciju za hirurSko lecenje, pa je sve vise starijih
osoba koje nakon prePR imaju moguénost hiruskog le¢enja. Uticaj fizikalne terapije na ishod
resekcije pluca je jo§ uvek kontroverzan. Kako se fizikalna terapija danas rutinski koristi kod
vecine kandidata za hirur§ko lecenje, bez obzira na njihovu spremnost za hirurSko lecenje,

tesko je posebno analizirati specifi¢an doprinos ovog tretmana ishodu hirurskog lecenja.

Cilj

Cilj ovog ispitivanja je procena doprinosa fizikalne terapije postoperativnoj plu¢noj funkciji i
podnosenju napora kod pacijenata sa HOBP podvrgnutih hirurS§kom lecenju karcinoma pluéa,
a na osnovu poredjenja preoperativnog testiranja respiratorne funkcije 1 podnosenja napora
pre i posle fizikalne terapije pomocu istih testova sprovedenih postoperativno, kao i
uporedjivanje ovih pacijenata sa grupom pacijenata sa HOBP bez preoperativne fizikalne

terapije.

Materijal i metod

Istrazivanjem je obuhvaceno ukupno 180 konsekutivnih bolesnika koji su ispitivani, lecenti 1
operisani od strane istog lekarskog tima i prema istim protokolima. Svi bolesnici su imali
primarni karcinom plu¢a. Ove bolesnike smo podelili u dve grupe: jednu grupu su ¢Cinili
bolesnici sa HOBP,( n=130), a dugu grupu bolesnici koji nisu imali HOBP, (n=50). Grupu
bolesnika koji su imali HOBP podelili smo na dve podgrupe, na osnovu toga da li su imali
preoperativnu pluénu rehabilitaciju(PPR) ili nisu imali PPR. Jedna podgrupa bolesnika,
( n=83), imali su u preoperativnim periodu doziranu i Kontrolisanu preoperaivnu plu¢nu
rehabilitaciju (PPR) i druga podgrupa bolesnika, (n=47), nisu imali PPR. Drugu grupu
bolesnika koji nisu imali HOBP, takodje smo podelili u dve podgrupe, jednu podgrupu koja je

imala PPR, (n=30), i drugu podgrupu ( n=20), koja nije imala PPR.



Rezultati

Kod pacijenata sa karcinomom plu¢a gde je bilo potrebno naciniti lobektomiju, posle
preoperativne fizikalne terapije, registrovano je visoko signifikantno povecanje FEV;, VC,
FEFso i FEF,5 prema pocetnim vrednostima. Posle fizikalne terapije ostvareno je signifikantno
poboljsanje u odnosu na predeno rastojanje u toku 6MWD. Nakon resekcije pluéa, doslo je do
znacajnog smanjenja FEV; i VC uz znacajno pogorSanje funkcije malih disajnih puteva,
podnosenja napora i postojece simptomatologije. Nakon hirur§kog zahvata, postojala je jasna
tendencija manjem smanjenju FEV; kod pacijenata sa umerenim do teskim oSte¢enjem pluc¢ne
funkcije u poredjenju sa pacijentima sa blagim pocetnim oste¢enjem. Vece poboljsanje FEV;

bilo je udruzeno sa znacajnijim smanjenjem FEV;

Zakljucéak
Dobijni rezultati potvrdjuju da pluéna rehabilitacija predstavlja vazan deo preoperativnog i
postoperativnog le¢enja kod bolesnika sa HOBP koji su podvrgnuti resekciji pluéa zbog

karcinoma pluca.

Kljucne reci: pluéna rehabilitacija; preoperativna pluéna rehabilitacija; karcinom pluca;

hirursko lecenje karcinoma pluca; resekcija pluca.



RELATIONSHIPS BETWEEN RESPIRATORY REHABILITATION SUCCESSFULLY
SURGICAL TREATMENT OF PATIENTS WITH CHRONIC OBSTRUCTIVE DISEASES
AND PRIMARY LUNG CANCER

Over the past 10 years, functional assessment before surgical treatment of lung cancer has
changed significantly. Not only have they changed the limits for ventilation parameters in
terms of safe resection, but also a highly sophisticated method of prediction of postoperative
lung function and operational risk assessments have become routine Furthermore, only age is
no longer a contraindication for surgery, and more older people who have the ability obstacle
after surgical treatment. The impact of physical therapy on the outcome of lung resection is
still controversial. How can physical therapy now used routinely by most candidates for
surgery, regardless of their readiness for surgery is particularly difficult to analyze the specific
contribution of the treatment outcome of surgical treatment.

Goal

The aim of this study was to assess the contribution of physical therapy postoperative
pulmonary function and exercise tolerance in patients with COPD who underwent surgical
treatment of lung cancer, based on comparisons of preoperative respiratory function tests and
exercise tolerance before and after physical therapy using the same tests conducted after the
surgery, as well as comparison of these patients with a group of patients without preoperative
saHOBP physical therapy.

Materials and Methods

The study included a total of 180 consecutive patients who were tested, treated and operated
on by the same medical team and the same protocols. All patients had primary lung cancer.
These patients were divided into two groups: one group consisted of patients with COPD, n =
130, a long group patients who did not have COPD, n = 50 Group of patients who had COPD
were divided into two subgroups on the basis of whether they had preoperative pulmonary
rehabilitation (PPR) or had no PPR. One subgroup of patients, n = 83, had been in the
preoperative period dosed and controlled preoperaivnu pulmonary rehabilitation (PPR) and
other groups of patients, n = 47, had no PPR. The second group of patients who did not have
COPD, also were divided into two subgroups, one subgroup that had a PPR, n = 30, and the
other subgroup n = 20, which had no PPR.

Results

In patients with tumors where it was necessary to make a lobectomy after preoperative

physical therapy, registered a highly significant increase in FEV1, VC, FEF50 and FEF25 the



initial values. After physical therapy achieved a significant improvement compared to the
distance covered during the 6MWD. After lung resection, there was a significant reduction in
FEV1 and VC with a significant worsening of the small airways function, exercise tolerance
and current symptomatology. After surgery, there was a clear tendency for a smaller reduction
of FEV1 in patients with moderate to severe impairment of lung function compared with
patients with mild initial impairment. Higher increase in FEV1 was associated with a
significant reduction in FEV1

Conclusion

Our result confirms that pulmonary rehabilitation is an important part of the preoperative and
postoperative treatment in patients with COPD who underwent lung resection for lung cancer.

Key words: pulmonary rehabilitation, preoperative pulmonary rehabilitation, lung cancer,

surgical treatment of lung cancer.



Sadrzaj

UNVOD ...ttt 1
1. KARCINOM PLUCA ....oooiiiieieieteeeeeeeeeeeeee ettt 2
1.1 OBIM RESEKCIE PLUCA ........oovoeeeeeeeeeeeeees e sssssn s 3

1.2 KOMPLIKACIJE RESEKCIJE PLUCA ....cc.ovvueveeeeeeieseeseesesseseessies s 4

2. HRONICNO OPSTRUKTIVNA BOLEST PLUCA ........ccoivieicicieeeeeeee et 4
2.1  DEFINICIJA HRONICNO OPSTRUKTIVNE BOLESTI PLUCA .....c.ccooovvvverrnnes 5

2.2 SIMPTOMIHOBP........oooiveeeeeeeeeeeeeee et esee s esess s 5

2.3 KLASIFIKACIJA HOBP PREMA TEZINI ........cccovvimrinrisreisseeseossesssessiosssnsssesssennees 6

3. RESPIRATORNA REHABILITACIA. ......coovviivieieeeseeeeeeseesesiesseessesssessess s 7
3.1 OGRANICENJE MOGUCNOSTI OSOBA SAHOBP .........cccoevrrrerererenrieererenene, 8

3.2 SESTOMINUTNI TEST HODOM........cooovvmvemreernrissessesseissssssseossesssssssssesssnsennes 10

4. PROGRAM RESPIRATORNE REHABILITACHE.......cooiviveeeeeeeieeeeieseesssseeenesnseenes 16
5. PREOPERATIVNA PLUCNA REHABILITACITA .....o.ovvoerereereseeeeneeeeeness e 20
6. POSTOPERATIVNA PLUCNA REHABILITACIA ......oovvveveereeeeeeseeeesese e 26
6.1  PRVIPOSTOPERATIVNIDAN ....ooovvireiiieeeeeeeeeseesesieseeseeessesseesss s sssessesn s 26

6.2  DRUGI POSTOPERATIVNIDAN .....o.ovvivireeeeeeeseesee st 29

6.3  TRECIPOSTOPERATIVNIDAN .....co.ovviieeeeeiieieceeseesseesieseess s ssssssess s 30
CILIRADA ...ttt en s ns s ee s 31
MATERIJAL I IMETOD ...oooiiecieeeeeieeseesveesissees s s ssss s nssss s nsssn s snnees 32
REZULTAT oottt en s an s s 40
1. PRIKAZ UKUPNE STUDISKE POPULACHE .......oovoveeveeeeeeeeeseeseeeeneees e 40

2. PREOPERATIVNA | POSTOPERATIVNA REHABILITACHA ..., 45



3. EFEKTI PREOPERATIVNE PLUCNE REHABILITACIJE NA PROMENU DISAINE
FUNKCUE, FUNKCIONALNOG | SIMPTOMATSKOG STATUSA KOD BOLESNIKA SA
PRIMARNIM KARCINOMOM PLUCA THOBP ......c.cooeviiiieiieieeeiese e 47

4. EFEKTI PREOPERATIVNE PLUCNE REHABILITACIJE NA PROMENU
DISAINEFUNKCIJE, FUNKCIONALNOG | SIMPTOMATSKOG STATUSA BOLESNIKA
SA PRIMARNIM KARCINOMOM PLUCA I OCUVANOM DISAJNOM FUNKCIJOM ... 77

5. TRAJANJE HOSPITALIZACIE .......coiiiiiiiii e 92
6. PERIOPERATIVNI MORTALITET | KOMPLIKACHE........ccooiiiiiiiien, 94
DISKUSIIA et bbbt ettt b Rt et e b e be e aneenne e 98

ZAKLIUCAK oo oo et e et et et e e et et et et e e et e e et e e e s et e e et e e e s et e s et e s et e e et e e s erae e, 114



UvOoD

U poslednjih par decenije Sirom sveta doslo je do naglog porasta broja obolelih od

primarnog karcinoma pluca, ali istovremeno je zabeleZen i porast broja obolelih od hroni¢no
opstruktivne bolesti plu¢a( HOBP). Oko % bolesnika kojima se planira operacija plu¢a zbog
karcinoma, ima neki oblik poremecaja disajne funkcije zbog postojanja HOBP.
Mnogobrojna pitanja na temu povezanosti primarnog karcinoma pluca i steCenih pluénih bolesti
koje stvaraju opstrukciju disajnih puteva, ukljuc¢uju¢i i HOBP c¢ekaju resenje i posle vise od 60
godina Svetskih istraZivanja. * Znacajan broj dokaza sugeriSe da je HOBP ili oste¢enje pluéne
funkcije povezano sa pojavom raka pluéa.’” lako se danas zna da je pusenje cigareta glavni
uzrok nastanka i HOBP i karcinoma plu¢a, mnoge studije govore i o ulozi HOBP u razvoju
karcinoma pluca, nezavisno od pusenja cigareta.>**° Takodje je utvrdjeno da rizik od razvoja
karcinoma plu¢a ne nestaje odmah po odvikavanju od puSenja, $to objasnjava da veliki broj
bivsih pusada dobija karcinom pluéa kao i pusadi koji nikada nisu prastali da puse.** Razlog
zaSto neki pusaci razviju HOBP, dok drugi ne, ostaje i dalje nejasan, kao $to je nejasan i razlog
zaSto neki puSaci ne razviju ni jednu od ove dve bolesti.

Operativni mortalitet i morbiditet posle operaije pluca je poveéan u odnosu na operacije u
mnogim drugim anatomskim regijama, te je znacaj postupaka respiratorne rehabilitacije u smislu
poboljsanja uspeha leCenja odavno sagledan.

Respiratorna rehabilitacija se u zadnje dve decenije primenjuje kod bolesnika sa resekcijom
pluca, ali prevashodno u posleoperativnom periodu i nezavisno od pridruZzenih bolesti. Tek
zadnjih desetak godina ovaj vid rehabilitacije u postoperativnom toku se sprovodi kontrolisano i
dozirano i kod nas. Zahvaljuju¢i saznanjima ste¢enim na velikim serijama bolesnika u svetu, u
viSegodiSnjem periodu, znamo da na osnovu rezultata standardnih spirometrijskih testova nije
opravdano odustati od hiruskog lecenja. Kod bolesnika sa grani¢nim vrednostima tih testova
neophodno je sprovesti preoperativno tehnike respiratorne rehabilitacije u kombinaciji sa

dezopstruktivnom terapijom.



1. KARCINOM PLUCA

Patofiziologija razvoja karcinoma pluéa je veoma komplikovana i ne razume se ni danas
u celini. Genski uticaji u patogenezi karcinoma generiSu proteini koji su ukljuceni u ¢elijski
razvoj i diferencijaciju, apoptozu, tumorsku progresiju, procese ¢elijskih ciklusa, angiogenezu, i
imuno-regulaciju.

Nacionalni Institut Velike Britanije za srce, plu¢a i krv u saradnji sa Odsekom za prevencije raka
/ Nacionalni institut za rak, su 2007godine procenili dokaze o patogenetskoj vezi izmedu HOBP i
karcinoma pluca. U jednoj od razmatranih klinickih i molekularnih studija, prikazan je jednan
broj navodnih onkogena i tumor supresornih gena u epitelnih ¢elija disajnih puteva pusaca, Koji
se nije vratio na normalan nivo decenijama posle prestanka pusenja, iako su se mnogi drugi
(narogito antioksidansi i drug-metabolising geni) vratili na normalan nivo u roku od dve godine.*?

Ucestalost karcinoma pluca povecao se znacajno, kako kod muskaraca, tako i kod Zena, a
godisnja incidencija karcinoma pluca se najmanje Cetiri puta povecala kod pacijenata sa HOBP u
odnosu na prethodno saopstenja o istoj populaciji pre 14 godina. Prevalenca HOBP kod bolesnika
sa Karcinomom plu¢a krece se izmedju 50-65% " Iako je trogodiSnje prezivljavanje sa
dijagnozom karcinoma pluca je bilo veoma nisko, to je bilo znatno nize kod onih osoba sa
prethodnom dijagnozom HOBP***°.

HOBP i karcinom plu¢a dele mnoge zajednicke patofizioloske funkcije i bolesnici sa
HOBP se uvek razmatraju kao osobe sa visokim rizikom od razvoja karcinoma plu¢a®*9%
U mnogim velikim studijama je potvrdjeno da je rizik od nastanka karcinoma pluca povezan sa
starijim Zivotnim dobom, pusenjem i poremecajem disajne funkcije. 2* Pre svega, glavni faktor
rizika za nastanak ove bolesti je puSenje, ali ovi bolesnici verovatno dele jos neke zajednicke
nasledne komponente i Zivotnu sredinu, kao i druge faktore rizika osim pusenja cigareta.”> Neki
zajednicki elementi u patogenezi HOBP i karcinoma plu¢a su genetska predispozicija (p53,
Rb,K-ras), peptida i endopeptidna (bombesin-like), upale i oksidansa (pusenje) i disregulacije
izrazavanja faktora rasta, izmedu ostalog 26
Karcinom pluc¢a pripada grupi malignih epitelnih tumora pluc¢a. Najnovija klasifikacija malignih

epitelnih tumora pluca Svetske zdravstvene organizacije iz 2004 godine prikazana je na tabeli 1.



Cak oko 70% karcinoma pluéa &ine nesitnoéelijski karcinomi. Zastupljenost pojedinih
histoloskih tipova tumora razli¢ita je zavisno od toga da li se analizira biopticki, operativni ili
obdukcioni materijal. ?’ Hirusko le¢enje dolazi u obzir samo kod bolesnika sa nesitnoéelijskim
tipom tumora.

Jedna od osnovnih karakteristika karcinoma plu¢a je heterogenost. To zna¢i da jedan
patohistoloski tip tumora moze biti dominantan, ali da unutar istog tumora mogu postojati i zone
koje morfoloski odgovaraju drugom patohistoloskom tipu. Ova karakteristika karcinoma pluca je
od veoma velikog klinickog znacajna, jer osnovna podela odreduje i nacin leCenja, koji je
potpuno razli¢it. Heterogenost karcinoma plu¢a delimi¢no se moZze objasniti ¢injenicom da 1
normalne ¢elije bronhijalne sluznice pokazuju diferencijaciju razli¢itog stepena, kao §to je slucaj

sa bazalnim, trepljastim ili neuroendokrinim ¢elijama. %’

1.1 OBIM RESEKCIJE PLUCA

Kod bolesnika sa primarnim karcinomom pluca, godinama je bio prihvacen stav da lobektomija
predstavlja minimalan obim resekcije,tj. resekciju izbora ¢ak i za one tumore za koje bi i
segmentna ili klinasta resekcija predstavljale kompletnu resekciju. Ovakav stav je prihvac¢en zbog
znatno vece ucestalosti lokalnih recidiva posle dve godine u slucaju resekcije manjeg obima u
odnosu na lobektomiju. Resekcija manja od lobektomije moze biti opravdana samo u slucaju
periferne zahvacenosti plu¢a tumorom I to kod bolesnika sa naruSenim opsSim stanjem. U svim
ostalim slu¢ajevima resekcija izbora je lobektomija.

Pneumonektomija je indikovana ukoliko resekcija manjeg obima ne omogucava zdrav
resekcioni rub bronha ili krvnih sudova. Moze biti standardna ili proSirena. Najcesce se indikuje
ako se radi o tumorima koji su lokalizovani u glavhom bronhu, u lobarnom bronhu sa
propagacijom na distalni deo glavnog bronha ili o tumorima koji iz jednog reznja kroz incizuru
Siroko depasiraju u susedni rezanj.

Ukoliko respiratorna funkcija ne dozvoljava pneumonektomiju, a endoskopski | lokalni nalaz

dozvoljavaju sliv lobektomiju, ona je prihvacena kao adekvatan obim resekcije, jer su poslednjih



godina otklonjene dileme u vezi opravdanosti ove vrste resekcije sa onkoloskog aspekta kao
alternativa za pneumonektomiju.

Bilobektomija je indikovana ako tumor u donjem ili gornjem reznju Siroko zahvata srednji rezanj
tako da ga nije moguce odstraniti lobektomijom uz jednju manju klinastu resekciju dela reznja

koji je infiltrovan primarnim tumorom srednjeg reznja. !

1.2 KOMPLIKACIJE RESEKCIJE PLUCA

Ucestalost komplikacija i smrtnog ishoda posle operacije plu¢a smanjena je u odnosu na period
od pr 20 godina i to nezavisno od obima resekcije. Razlika u ucestalosti postoperativnih
komplikacija koja se navodi u literaturi upravo zavisi od toga da li su pridruzena oboljenja
tretirana kao postoperativne komlikacije ili ne. jasno je da je u praksi mnogo znacajnija
prevencija ovih komplikacija, nego podaci o njihovoj ucestalosti, Cesto dobijeni na veoma

heterogenim serijama bolesnika. *

2. HRONICNO OPSTRUKTIVNA BOLEST PLUCA

Hroni¢na opstruktivna bolest pluéa je jedan od glavnih uzroka hroni¢nog morbiditeta i mortaliteta
u svetu. Zbog stalnog porasta prevalencije 1 mortaliteta od ove bolesti, §to je velikim delom
uzrokovano ve¢im kori$¢enjem duvanskih proizvoda Sirom sveta i promenom starosne strukture
populacije u zemljama u razvoju, Globalna inicijativa za hroni¢nu opstruktivnu bolest
pluca(GOLD) nudi vodi¢ za lecenje HOBP, koji se moze prilagoditi lokalnim zdravstvenim
sistemima i1 njihovim moguénostima. 1. avgusta 2011godine - Americ¢ki Koledz Lekara (ACP),
Americ¢ko Torakalno Drustvo (ATS), kao i Evropsko Respiratorno Udruzenje su izdali su novo
azurirano izdanje smernica u Analima Interne Medicine. U Sjedinjenim Drzavama, HOBP je
tre¢i, a Sirom sveta, to je Cetvrti vodeéi uzrok smrti. Bolest se pretezno javlja kod puSaca, a oko
24 miliona stanovnika u SAD ima HOBP. U proseku, vise ljudi umire dnevno od HOBP nego od

dijabetesa ili karcinoma dojke (348 dnevno umre od HOBP, 206 dnevno od dijabetesa, a 114



dnevno od karcinoma dojke). Ako se nastavi ovakav trend porasta broja obolelih od HOBP, za

deset godina ¢e to biti trec¢i uzrok smtri u celom Svetu.

2.1 DEFINICIJA HRONICNO OPSTRUKTIVNE BOLESTI PLUCA

Hroni¢na opstruktivna bolest plu¢a (HOBP) se moze spreciti i leCiti. Postoje znacajne vanplu¢ne
promene koje doprinose tezini oboljenja kod svakog pojedina¢nog bolesnika. Pluénu
komponentu bolesti karakteriSe ograni¢enje protoka vazduha koje nije potpuno

reverzibilno. Ograni¢enje protoka vazduha je obi¢no progresivno i udruZeno sa poremecenim
inflamacijskim odgovorom pluca na Stetne Cestice ili gasove. U ovoj definiciji se ne Kkoriste
termini hroni¢ni bronhitis i emfizem* 1 iskljucuje se astma (reverzibilno ogranicenje protoka
vazduha).

(*Hroni¢ni bronhitis se definiSe na osnovu postojanja kaslja i stvaranja sputuma u toku

najmanje 3 meseca dve uzastopne godine i nije obavezno udruzen sa ograni¢eniem

protoka vazduha. Emfizem se definise kao destrukcija alveola,to je patohistoloski termin

koji se ponekad (pogresno) koristi u klinickoj praksi i1 opisuje samo jedan od vise strukturnih

poremecaja koji postoje u obolelih od HOBP).

2.2 SIMPTOMI HOBP

Simptomi HOBP ukljuduju: kasalj,stvaranje sputuma i dispnoju pri fizickom naporu.
(Ceste su epizode akutnog pogorsanja ovih simptoma). Hroni¢ni kasalj i stvaranje sputuma Gesto
mnogo godina prethode razvoju ograni¢enja protoka vazduha, iako se u svih osoba koje kaslju i
iskasljavaju neée razviti HOBP.

Dispnoja je glavni simptom HOBP, naj¢es¢i je razlog zbog koga vecina bolesnika trazi
lekarsku pomo¢, i glavni je uzrok invaliditeta i anksioznosti koji su udruzeni sa ovom bolescu.
Bolesnici opisuju svoju dispnoju kao osecaj povec¢anog napora pri disanju , osecaj tezine, glad za
vazduhom ili dahtanje. Izrazi koji se koriste razlikuju se individualno i kulturoloski. Jednostavan
nacin za procenu uticaja gusenja na zdravstveno stanje bolesnika, je popunjavanje razlicitih

upitnika koji koreliraju sa drugim merama za procenu zdravstvenog stanja. Karakteristicno je da



je dispnoja perzistetna i progresivna. Na kraju, dispnoja postoji tokom svakodnevnih aktivnosti

(oblacenje, kupanje) ili u mirovanju, Sto bolesnika vezuje za kucu.

U svetu je najces¢i faktor rizika za HOBP pusSenje cigareta. U svakoj prilici puSace
treba ohrabriti da prestanu s puSenjem. U mnogim zemljama zagadenje vazduha usled
sagorevanja drveta i drugih bioloSkih goriva predstavlja utvrdene faktore rizika za HOBP. U
rizika je teski urodeni nedostatak alfa-1-antitripsina. Smatra se da po tom modelu i drugi genetski
faktori doprinose pojavi HOBP. Rizik za HOBP kod neke osobe zavisi od ukupnog opterecenja
udahnutim ¢esticama u toku zivota:

» Duvanski dim (ukljucuje cigarete, lulu, cigare i sl. kao i duvanski dim u okruzenju)

* Prasine i hemikalije na radnom mestu (isparenja, iritansi i dimovi) kada je ekspozicija
dovoljno intenzivna ili dugotrajna

» Zagadenje vazduha u zatvorenom prostoru nastalo od sagorevanja bioloskih goriva za kuvanje i
zagrevanje u slabo provetravanim prostorijama

» Zagadenje vazduha na otvorenom prostoru dodatno opterecuje plué¢a udahnutim ¢esticama

Dijagnozu HOBP treba razmatriti kod svake osobe starije od 40 godina koja ima
dispnoju, hroni¢ni kasalj ili iskasljava, 1 / ili podatke o izloZenosti faktorima rizika. Dijagnozu
treba spirometrijski potvrditi. Pri spirometriji, meriti:

Forsirani vitalni kapacitet (FVC) i
Forsirani ekspirijumski volumen u prvoj sekundi (FEV1).
Izracunati odnos FEV1/FVC.

2.3 KLASIFIKACIJA HOBP PREMA TEZINI
Iz edukativnih razloga predloZena je jednostavna Cetvorostepena klasifikacija:

Stadijum I: Blaga HOBP - Blago ogranicenje protoka vazduha
(FEV1/FVC < 70%; FEV 1> 80% od predvidene vrednosti) i ponekad, ali ne uvek,



hroni¢ni kasalj i iskasljavanje (u ovom stadijumu osobe ne moraju biti svesne da im je pluéna
funkcija ostecena).

Stadijum I1: Srednje teSka HOBP - Pogorsanje ograni¢enja protoka vazduha

(FEV1/ FVC < 70%; 50% < FEV1< 80% predvidene vrednosti) , sa otezanim disanjem koje se
tipi¢no ispoljava pri naporu (u ovom stadijumu bolesnici se obra¢aju za medicinsku pomo¢ zbog
hroni¢nih respiratornih simptoma ili egzaerbacije bolesti).

Stadijum III: Teska HOBP - Dalje pogorsanje opstrukcije

(FEV1 /FVC< 70% ; 30% < FEV1 < 50% predvidene vrednosti), tezi nedostatak vazduha,
smanjeno podno$enje napora i ponavljane egzacerbacije uti¢u na zdravstveno stanje bolesnika.
Stadijum IV: Vrlo teSka HOBP - Tesko oSte¢enje protoka vazduha

(FEV1 / FVC < 70%; FEV1< 30% predvidenog ) ili FEV1 < 50% predvidenog plus hroni¢na
respiratorna insuficijencija. Bolesnici mogu imati vrlo tesku (Stadijum IV) HOBP iako je FEV1 >
30% predvidene vrednosti kada postoje ove komplikacije (U ovom stadijumu kvalitet Zivota

bolesnika se primetno pogorsava, a egzacerbacije mogu da ugroze Zivot bolesnika).

3. RESPIRATORNA REHABILITACIJA

Definicija respiratorne rehabilitacije:

U dana$nje vreme naucna svedocenja o efikasnosti pluéne rehabilitacije Su mnogobrojna i na
osnovu raspolozivih dokaza, ukazuje se na Cinjenicu da je ona neodvojivi deo lije¢enja hroni¢no
opstruktivne bolesti pluca (HOBP). Nedavno zajedni¢ke Radne grupe Europskog Respiratornog
Udruzenja (ERS) 1 Ameri¢kog torakalnog DruStva(ATS) dali su definiciju pluéne rehabilitacije,
koja glasi:

,»Pluéna rehabilitacija je naucno potvrdena, multidisciplinarna i obuhvata niz intervencija za
pacijente sa simptomima hroni¢no opstruktivne bolesti pluca, koji im ograniavaju aktivnosti
dnevnog Zivota. Integrisana u individualno lecenje pacijenta, plu¢na rehabilitacija je osmisljena
kako bi redukovala simptome, odrzala funkcionalni status, povecala aktivno uces$ée bolesnika i

smanjila troSkove zdrvstvene zastite kroz stabilizaciju sistemskih manifestacija ove bolesti*.



Ovakva definicija se smatra prili¢no uopStenom, jer se time ne nudi uvid u na¢in odabira
kandidata za rehabilitaciju koji bi se sprovodio u praksi. Zato, uprkos primeni medikamenata,
funkcionalni deficit je Cesto dugotrajan i povezan je sa smanjenom stopom prezivljavanja,
pogorSanjem simptoma, pogorSanjem kvaliteta zivota, smanjenjem kapaciteta vezbanja i
poveéanjem medicinskih troskova. Stavise, danas se stopa smrtnosti kod bolesnika sa HOBP
odreduje, ne samo na osnovu rezultata forsiranog ekspirijuma u prvoj sekundi (FEV1), ve¢ i na
osnovu testova koji pokazuju toleranciju na napor (6-minutni test hodom), simptoma dispnoje
(Modifikovana Borgova skala ili Medical Research Council (MRC ) skali) i nutritivnog statusa
pacijenta (body mass index).

Cilj programa pluéne rehabilitacije je Smanjenje simptoma, poboljSanje disajne funkcije,
poboljsanje kvaliteta Zivota i vee uceS¢e U svakodnevnim zivotnim aktivnostima, Kao i

racionalno Koristenje zdravstvene zastite.

3.1 OGRANICENJE MOGUCNOSTI OSOBA SA HOBP

Nepodnosenje napora je jedan od glavnih faktora koji ogranic¢ava ucesce u dnevnim Zivotnim
aktivnostima osoba sa hroni¢nom respiratornom bolesti. Kardinalni simptom kod HOBP koji
ograni¢ava napor je dispnoja ili osecaj zamora, koji moze biti posledica ograni¢enja u pogledu:

e ventilacije,

e poremecaja razmene gasova u plu¢ima,

e poremecaja funkcije skeletne muskulature,

e poremecaja funkcije srca ili mogu biti kombinacija gore navedenih.

Poremecaj ventilacije
Kod HOBP, ventilacija u toku napora cesto je veca od ocekivane, zbog poremecene
razmene gasova 1 povecanih potreba za ventilacijom koji su povezani sa gubitkom kondicije 1

poremecajima funkcije skeletne muskulature.



Poremeéaj razmene gasova i ogranicenje aktivnosti
Hipoksija moze direktno ili indirektno da ogranici toleranciju na napor. Direktno,
hipoksija povecava pluénu ventilaciju kroz povecanje kapaciteta perifernin hemoreceptora i

indirektno kroz stimulisanje proizvodnje mlec¢ne kiseline.

Sréani poremecaji

Hroni¢no pluéno oboljenje utice na funkciju kardiovaskularnog sistema na vise nacina, od
kojih je najvazniji povecanje optere¢enja desne komore srca. Opterecenje je posledica poveéanog
plu¢nog vaskularnog otpora koji nastaje zbog: direktnog oStecenja pluénih krvnih sudova,

hipoksi¢ne vazokonstrikcije, 1/ili povecanja pluénog vaskularnog otpora usled eritrocitoze.

Poremecaj funkcije skeletne muskulature

Slabljenja skeletne muskulature Cesto je posledica gubitka telesne tezine i javlja se kod
priblizno 30% ambulantnih bolesnika sa HOBP. Poremecaj funkcije periferne muskulature moze
takodje da se pripise neaktivnosti koja je izazvana gubitkom kondicije, sistemskom inflamacijom,
oksidativnim stresom, poremecajima gasova u Krvi, primenom Kkortikosteroida i smanjenjem

misi¢ne mase.

Poremecaj funkcije respiratorne muskulature

Dijafragma pacijenata sa HOBP se prilagodava na hroni¢no prekomerno opterecenje i
pokazuje vecu rezistenciju prema zamoru. Do ovoga dolazi rano u toku bolesti, ¢ak pre nego Sto
se adaptacije skeletne muskulature mogu videti. Meditim, kod ovih bolesnika ¢esto dolazi do
hiperinflacije, Sto stavlja respiratorne miSi¢e u mehani¢ki nepovoljan polozaj. Uprkos ovim
adaptacijama dijafragme, kod HOBP su kompromitovani i funkconalna snaga i izdrzljivost
inspiratorne muskulature. Kao posledica, Cesto je prisutna slabost respiratorne muskulature, kako

je procenjeno merenjem maksimalnog respiratornog pritiska.

EDUKACIJA
Edukcija pacijenta je viSe od pruzanja didakti¢ke informacije. Ona obuhvata kombinaciju

ucenja, savetovanja i nacina promene ponasanja u cilju pospesivanja sposobnosti samopomoc¢i i



samoefikasnosti. Edukcija takode treba da uklju¢i donosenje dozivotnih odluka u celokupnoj
strategiji leCenja. Prevencija i1 rano leCenje pluénih exacerbacija, disanja strategija i tehnike za

higijenu bronha, su vazna obrazovna pitanja koja treba da budu uvrstena u plu¢nu rehabilitaciju

3.2 SESTOMINUTNI TEST HODOM

6MTH je prakti¢n i jednostavan test koji zahteva hodnik (trasu) odredjene duZine, ali bez
opreme za vezbanje. Hodanje je aktivnost koja se obavlja svakodnevno, osim kod najteze
obolelih pacijenata. Ovaj test meri rastojanje koje pacijent treba da predje po ravnoj, tvrdoj
povrsini u periodu od 6 minuta (6MTH). On ne pruza konkretne informacije o funkciji svakog od
razli¢itih organa i sistema koji su ukljuceni u vezbe, ili mehanizam ostvarivanja ograni¢enja, kao
§to je to moguce sa maksimalnim kardiopulmonalnim testovima. Samo-tempom 6MTH ocenjuje
se submaksimalni nivo funkcionalne sposobnosti. Vecina pacijenata ne postigne maksimalni
kapacitet vezbanja tokom izvodjenja 6MTH, jer oni sami biraju svoj intenzitet hoda i dozvoljeno
je da se zaustave tokom trajanja testa. Medutim, posto se vecina dnevnih aktivnosti obavlja na
submaksimalnom nivou napora, 6MTH moze bolje da odraZava nivo funkcionalne veZzbe za
svakodnevne fizicke aktivnosti.
Priprema pacijenta je od velikog znacaja i odnosi se prvenstveno nato da :
e Mora nositi udobnu odecu.
e Odgovarajuce cipele za hodanje
e Pacijenti bi trebalo da koristi svoja uobi¢ajena pomagala za hodanje tokom testa ukoliko
ih poseduje (stap, hodalica, itd.)
e Uobic¢ajenu medicinsku terapiju netreba prekidati
e Lagani obrok pre testa barem sat vremena

e Pacijent ne bi trebalo da se energi¢no krece i zamara 2 sata pre pocetka testa.
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3.21 MERENJE 6MTH

Ponavljanje testa bi trebalo obaviti otprilike uvek u isto doba dana da bi se minimizira
dnevna varijabilnosti kod bolesnika. Nikakva fizicka zagrevanja u periodu pre testa ne bi trebalo
da se izvode. Pacijent treba da se odmori sede¢i u stolici, koja se nalazi u blizini pocetne
pozicije, najmanje 10 minuta pre pocetka testa. Tokom ovog perioda, proveriti da li postoje neke
kontraindikacije, meri se puls i krvni pritisak, i postarati se da odeca i obuc¢a odgovaraju. Pulsna
oksimetrija je preporucljiva (slika 3). Ako se izvodi, meriti i snimati frekvencu srca i zasicenje
kiseonikom (SpO2) i pratiti uputstva proizvodaca da bi se maksimalno iskoristili signal i1 da se
minimizira artefakt kretanja °® Proveriti da li su ogitavanja stabilna pre snimanja. Razlog za
merenje zasi¢enja kiseonikom je da iako je udaljenost primarni rezultat, unapredenja tokom
evaluacije mogu biti manifestovana tako $to se poveéava rastojanje ili smanjuju simptomi na
istom predjenom rastojanju *®. SpO2 ne treba koristiti za stalni nadzor u toku hodanja. Terapeut
ne sme da hoda sa pacijentom i da posmatra SpO2. Ako se nosi u toku Setnje, pulsni oksimeter
mora biti lagan (manje od 2 kg), tako da ne ometa pacijenta i ne utice na njegov hod. Pored toga
meriti i broj respiracija u minuti (slika 4).

Na kraju testa, podsetiti pacijenta da oceni stepen disanje posle testa, , a zatim pitajti
pacijenta da oceni svoj nivo umora, posle cega pacijenta podsetiti na njihove ocene pre vezbanja.
PoloZaj pacijenta pri merenjima treba biti isti 1 pre 1 posle testa (sedeci ili stojeci).

Faktori samnjenja vrednosti 6MTH

Niza visina,starije zivotno doba, veca telesna tezina, Zenski pol, kraca trasa (viSe
zaokreta),  bolesti plu¢ca (HOBP, astma, cisticna fibroza, intersticijske bolesti pluca),
kardiovaskularne bolesti (angina pektoris, MI, CHF-a, mozdani udar, TIA, PVD, AAI), mi$i¢no-
skeletni poremecaji (artritis, sko¢ni zglob, koleno, ili povrede kuka, gubljenja misicnih funkcija,
itd).

Faktori povec¢anja vrednosti 6MTH

Veca visina (duZe noge), muski pol, prevelika motivacija, pacijent koji je prethodnog
dana ve¢ izvodio ovaj test, lekovi uzeti neposredno pre testa, kiseonicka suplementacija kod

pacijenata sa hipoksemija itd
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Najc¢esc¢a indikacija za 6MTH je merenje odgovora na medicinske intervencije kod
pacijenata sa umerenim do teSkim oboljenjem srca ili pluca.

Apsolutne kontraindikacije za izvodjenje 6MTH ukljucuju sledece:
Nestabilna angina pektoris tokom prethodnog meseca i/ili Infarkt miokarda u toku prethodnog
meseca

Relativne kontraindikacije su: Srcana frekvenca preko 120/min, Sistolni krvni pritisak od
viSe od 180 mm Hg, Dijastolni krvni pritisak visi od 100 mm Hg.
Stabilna angina pektoris nije apsolutna kontraindikacija za 6MVT, ali pacijenti sa ovom
dijagnozom treba da obavi test nakon koriS¢enja svoje redovne terapije, a nitroglicerin treba da je
lako dostupan. Pacijenti sa prethodno pomenutim faktorima rizika mogu biti pod povecanim
rizikom od aritmije ili kardiovaskularnog kolapsa tokom testiranja. Medutim, svaki pacijent
odreduje sebi intenzitet testa, pa je zato (bez elektrokardiogramskog pracenja) izvrSen na

hiljadama starijih osoba 3% *

i hiljadama  pacijenata sa sr€anom insuficijencijom ili
kardiomiopatijom 3 **° bez ozbiljnih nezeljenih dogadaja.

Razlozi za zaustavljanje i prekid 6MTH obuhvataju sledece:

bol u grudima,

nepodnosljiva dispneja, gréevi, bled ili pepeljast izgled 1 sl

Lokacija za izvodjenje 6MTH bi trebalo da bude obavlja u zatvorenom prostoru |,
dovoljno dugackom, ravnom, pravom, zatvorenom prostoru sa tvrdom povrSinom koja nije
prometna. Ako je vreme prijatno, test se moZe obaviti i na otvorenom. Trasa mora biti najmanje
30 m duzine(slika 1). Duzina koridora treba da bude obeleZena na svaka 3 m. Tacka okretanja
treba da bude oznacena sa kupom (kao §to su narandzasta ili zuta saobracajna kupa) . Polazna
linija, koja oznacava pocetak 1 druga koja oznacava kraj, trebalo bi da bude oznacena na podu
koris¢enjem lepljive trake svetlih boja (slika 2). Kraca trasa zahteva od pacijenata vise vremena
utroSenog na zaokretanju i promeni pravca, jer se ceS¢e izvode na kracem rastojanju,i tako

smanjuju predjenu distancu 6MTH.
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Slika 1: Staza odredene duzine i Stoperica

Slika 2: Dve kupe i lepljiva traka koje ovelezavaju pocetak i kraj trase
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Slika3: Pulsni oksimetar koji nam pokazuje srcanu frekvencu i saturaciju kiseonikom

Slika4: Broj respiracija u minuti

Procena simptomatskog statusa (stepena dispneje) izvrSena je prema modifikovanoj
Borgovoj skali (O=bez guSenja; 1=vrlo blago gusSenje; 3=umereno gusenje; 4=nesto teze; S=tesko;
7=vrlo tesko; 8=vrlo, vrlo tesko; 10=maksimalno gusenje). Naime, od bolesnika je trazeno da
procene stepen dispneje prema pomenutoj skali u mirovanju tj. neposredno pre testa hodanjem i,
zatim, neposredno nakon zavr§enog 6-minutnog testa

Za stepen zamora moze se Koristiti Vizuelno Analogna Skala (V.A.S.) . V.AS. je
psihometrijski odgovor pacijenta, tj. merni instrument za subjektivni osecaj koji se ne moze
direktno izmeriti. Kao odgovor na V.A.S., ispitanik odredjuje svoj nivo dogovora ukazujuci na

poziciju duz neprekidne linije izmedu dve krajnje tacke koji je obelezena brojevima
od 0-10.
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Modifikovana Borgova skala za procenu stepena dispnoje

Ime i prezime bolesnika

Godina rodenja Pusenje: da/ne; br godina/br cigareta; bivsi pusac
Dg: Pridrzene bolesti:
Datum REZULTAT 6MTH/m =

Pre/ Modifikovana Borg skala
0 — bez gusenja Fr/min br. Resp/min

0,5-jedva primetna,vrlo,vrlo blaga

1- vrlo blaga

2- blaga V.AS.

3- umerena

4- nesto teza [---1-=-1-=-]-==l-==]--=1-=-1-=-] === ---]

5- teska 0123456728910 10

6- vrlo teska
7- vrlo teska, skoro maksimalna

8- maksimalna

Posle/ Modifikovana Borg skala
0 — bez guSenja Fr/min br. Resp/min

0,5-jedva primetna,vrlo,vrlo blaga

1- vrlo blaga

2- blaga V.AS.

3- umerena

4- nesto teza [-=-1-=l-== === === 1= =] === -] -]
5- teska 0123456789 10

6- vrlo teska

7- vrlo teska, skoro maksimalna
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4. PROGRAM RESPIRATORNE REHABILITACIJE

Na osnovu simptoma kao $to su dispnoja, stepen zamora, kasalj i koli¢ina sekreta koju
bolesnik iskasljava tokom dana (preko 25ml/dan) pravi se izbor tehnika i zapocinje se sa pluénom
rehabilitacijom. Za toaletu bronha izbor tehnika je aerosol terapija, vezbe dijafragmalnog disanja,
vezbe forsiranog ekspirijuma,

Aecrosol terapija se aplikuje pomocu standardne inhalete (jet-nebuliser) sa kontinuiranim
pritiskom od 5kPa (slika 5). Ukoliko postoji otezana ekspektoracija, onda se pribegava primeni
intrapulmonalne perkusione masine IMP2, koja potpomaZze mobilizaciju sekreta iz svih delova
bronhijalnog stabla. Pomocu ovih aparata mogu se primeniti bronhodilatatori i/ ili sekretolitici.

Ovi medikamenti imaju ulogu da vlaze disajne puteve i smanje viskozitet sekreta $to znacajno

olaksava ekspektoraciju.

Slika 5: Jet-nebuliser

Postoji vise tehnika disanja koje su od velikog znacaja za ove bolesnike, kao Sto je
disanje sa napucenim usnama, aktivna ekspiracija, dijafragmalno disanje, prilagodjavanje
specificnog polozaja tela 1 koordinisanje vezbi disanja. Ove tehnike imaju za cilj da poboljSaju
regionalnu ventilaciju, razmenu gasova, funkciju respiratorne muskulature, dispneju, podnosenje

napora.
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Disanje sa napu¢enim usnama ima za cilj da produzi aktivhu respiraciju kroz
poluotvorene usne, ¢ime se pomaze u sprecavanju kolapsa malih disajnih puteva. U poredenju sa
sponatnim disanjem, disanje sa napuéenim usnama smanjuje respiratornu frekvencu, dispneju, i
mnogi pacijenti sa hroni¢nim oboljenjem pluca instinktivno koriste ovu tehniku i kod njenog
upraznjavanja navode smanjenje dispnoje (Slika 6). Forsirani ekspirijum je na¢in da se pomogne
mobilizacija i eliminacija bronhijalnog sekreta a da se pri tome ne poveca bronhijalni
spazam.lzvodi se tako da jedan ili dva forsirana ekspirijuma slede iza perioda mirnog
kontrolisanog disanja.

-

’%o 2 & 3 - '

Slika 6: Disanje sa napu¢enim usnama, inspirijum na nos, ekspirijum kroz ,,napucene usne*

Tehnike dijafragmalnog disanja uslovaljavaju da pacijent pomera abdominalni zid put
napred u toku inspiracije 1 da smanji pokrete gornjeg dela grudnog kosa. Cilj je da se poboljsa
pokretljivost torakalnog zida i distribucija ventilacije, pri ¢emu se smanjuje utroSak energije

potrebne za disanje (slika 7).
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- with THE

Slika 7: Pravilna tehnika dijafragmalnog disanja

Ove se vezbe mogu izvoditi u tri osnovna (lezeci, sedecdi i stojeci) i Citav niz

modifikovanih poloZaja (slike 8 1 9).

Slika 8: Osnovni polozaji pri dijafragmalnom disanju
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Slika 9: Modifikovani polozaji pri dijafragmalnom disanju

Kineziterapija treba da bude dobro isplanirana i da obuhvati trening, tj fizicke vezbe za
obe grupe miSica, i skeletne i respiratorne. Programi za rehabilitaciju pluénih bolesnika su
fokusirani na vezbama donjih ekstremiteta, uz koris¢enje pokretne trake ili stacionarnog bicikl-
ergometra. Treniranje izdrzljivosti u obliku voznje bicikla ili hodanja je najceSce primenjen oblik
medicinskog vezbanja kod rehabilitacije plu¢nih bolesnika. Pristup se sastoji od relativno dugih
seansi vezbi na visokom nivou intenziteta (> 60% maksimalne radne frekvence). Ukupno
efektivno vreme veZbanja, idealno treba da bude duZe od 30 minuta. Medutim, za neke pacijente
moze da bude tesko da dostignu ovo vreme. Vezbanje sa pauzama je modifikacija treninga
1zdrzljivosti, gde su duze seanse vezbi zamenjene sa viSe kracih seansi odvojenih medjusobno
periodima odmora ili veZbama manjeg intenziteta. Medutim, mnoge aktivnosti u svakodnevnom
zivotu ukljucuju gornje ekstremitete. Posto se poboljSanje odnosi na one misic¢e koji su vezbani,

vezbe gornjih ekstremiteta treba da budu zastupljene u ovom programu.
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5. PREOPERATIVNA PLUCNA REHABILITACIJA

Nakon inicijalne procene, bolesnici se ukljucuju u program preoperativne pripreme, koja
obuhvatala:

1) primenu intravenske deopstruktivne, bronhodilatatorne terapije (i.v. teofilin 12.5 mg ili 25

mg dva puta dnevno, bez primene kortikosteroida) i

2) mere pluéne rehabilitacije 1

3) mere opste rehabilitacije.

Specifi¢no, program preoperativne pluéne rehabilitacije (PrePR) trajao jenajmanje 5 dana, a
prosecna duzina PPR je iznosila 11.6+6.2 (5 dana nedeljno) u vidu 3 sesije po 45 minuta. Mere
PrePR su obuhvatale aerosol terapiju bronhodilatatorima (salbutamol) u koncentraciji od 0.5 ml
leka/3ml 0,9% NaCl sol., koja je aplikovana pomoc¢u odgovarajuceg inhalatora (jet-nebuliser,
,Drager®), pod pritiskom od 5kPa iz centralnog dovoda O, ili meSanog vazduha. Trajanje aerosol
terapije iznosilo je 10 minuta, i za to vreme pacijent je disao tehnikom dijafragmalnog disanja
nakon odgovaraju¢e edukacije 1 pod nadzorom fizioterapeuta. Osim toga, sprovodene su vezbe za
Sirenje grudnog koSa 1 mobilizaciju ramenog pojasa. Ove vezbe su izvodene ispred ogledala, pod
kontrolom fizioterapeuta, uz ponavljanje od po 10 puta u jednoj seriji. U drugoj nedelji, ove
vezbe su izvodene pod opterecenjem od 1kg u vidu elasti¢nih traka ,,Thera-band*, uz ponavljanje
vezbi u 2 serije po 10 ponavljanja. Kona¢no, preoperativna priprema je obuhavatala i edukaciju
bolesnika i savladivanje vezbi koje ¢e biti koriS¢ene u programu rane postoperativne pluéne
rehabilitacije.

Nakon zavrSenog programa PrePR ponovljena je procena disajne funkcije u mirovanju
(spirometrija), 6-minutni test po istom protokolu, uz procenu simptomatskog statusa

(modifikovana Borgova skala) na isti na¢in kao pri prijemu.

Ove mere fizikalne terapije mogu poboljsati status funkcije pluc¢a kod bolesnika sa HOBP
1 karcinomom , do stepena kada je planirana operacija plu¢a bezbedna za bolesnika.
Uloga preoperativne pripreme je u :
e Smanjenju stepena opstrukcije

e Pravilnoj toaleti bronha
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e Poboljsanju disajne funkcije i vrednosti gasova u krvi

e Popravljanju opste kondicije

Veliki prostor u rehabilitaciji ovih bolesnika zauzima edukacija koja podrazumeva
upoznavanje bolesnika sa tokom bolesti, delovanjem kineziterapije i dijafragmalnim na¢inom

disanja, kao i 0 znac¢aju prestanka pusenja

Preoperativna priprema se sastoji iz kombinacije tehnika:
e Aerosol terapija
e Vezbe disanja
e Kineziterapija

e Vezbe opste kondicije

Uvek se zapocCinje sa aerosol terapijom. Najcesée se aplikuje pomocu standardne inhalete
(jet-nebuliser, firme Drager) sa kontinuiranim pritiskom od 5kPa, koji se doprema iz centralnog
bolni¢kog dovoda kiseonika i/ili meSanog vazduha. (slika 10). Pomocu ovih aparata mogu se
primeniti bronhodilatatori 1/ ili sekretolitici. Ovi medikamenti imaju ulogu da vlaZze disajne
puteve 1 smanje viskozitet sekreta Sto znacajno olakSava ekspektoraciju. Najcesce se izvode u
sede¢em polozaju sa pravim ledima i nogama koje dodiruju pod, pri ¢emu bolesnik duboko udise
na nos i §to duze iziSe vazduh. Bronhodilatatori su najznacajniji lekovi za leCenje simptoma
HOBP. SluzZe za brzo otklanjanje simptoma Prednost ima inhalaciona terapija, jer se na taj nacin
lek direktno doprema do disajnih puteva, primenjuju se znatno manje doze i sistemska apsorpcija
je smanjena na minimum. Obuka pacijenta je vrlo bitna za uspesnu terapiju, jer je neuspeh

terapije Cesto posledica nepravilne inhalacije.
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Slika 10: Inspirijum i ekspirijum

Ukoliko postoji otezana ekspektoracija, onda se pribegava primeni intrapulmonalne
perkusione masine IMP2 (Bird, Percussionaire Coorporation, Standpoint, Ajdaho, USA), koja

potpomaze mobilizaciju sekreta iz svih delova bronhijalnog stabla (slika 11).

Slikall: Primena intrapulmonalne perkusione maSine
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Intrapulmonalnu  prekusionu masinu dizajnirao je dr F.M.Bird (Percussionaire
Coorporation, Standpoint, Ajdaho, USA), I to je tehnika odstranjivanja sluzi pomocu
instrumenata.

Ova terapija se sastoji od stalne isporuke pulsiraju¢eg protoka vazduha (subtidalna
koli¢ina) u pacijentove disajne puteve, zahvaljuju¢i otvorenoj kruznoj putanji disanja koja se
zove Phasitron, a Cija je funkcija da konvertuje mali protok subtidalnih volumena visokog
pritiska u veliki protok volumena niskog pritiska. Pri aplikovanju ove terapije pacijent bi trebalo
da sedi na stolici sa ispravljenim ledjima i opustenim ramenima i da pri tome diSe, na usta, a ne
na nos. Tretman se moze izvesti na pacijentima u invalidskim kolicima ili pacijentima koji leze
ako je potrebno.

Intra Pulmonalna Ventilacija (IPV) je indikovana kod perifernih opstrukcija i
respiratornih poremecaja usled restriktivnih i/ili opstruktivnih pluénih oboljenja. IPV deluje bez
obzira na kooperativnost pacijenta i momentalno se prilagodjava pacijentovim intrapulmonalnim
pritiscima.

Uc¢inak je optimalan kada se kombinuje i/ili kada je u alternativi sa manuelnom

respiratornom fizioterapijom zasnovanom na modulaciji obima i protoka kao §to je autogena
drenaza, iskeSljavanje uz asistenciju ili uz pomo¢ aktivnog ciklusa tehnike disanja.
Najvaznija kontraindikacija za koriS¢enje IPV je kod ne drenirajueg pneumotoraksa. Mere
opreza 1 nadgledanje trebalo bi primeniti kod slede¢ih mogucih kontraindikacija: Lyellov
sindrom, ozbiljna hemoptiza, kriza zbog poremecaja krvi, epilepsia 1 antikoagulantni tretman sa
hipokoagulantnim dozama.

IPV tretman stvara znaCajno kretanje sekreta i trebalo bi se koristiti sa drenaznim
tehnikama (poput kontrolisanog kaslja, aspiracije itd). Ovo je posebno znacajno kod pacijenata
bez efikasnog spontanog kaslja. Oslobadjanje sekreta moze se nastaviti nekoliko ¢asova posle
tretmana, Sto moze izazvati ¢esto kasljanje.

Postoji viSe tehnika disanja koje su od velikog znacaja za ove bolesnike, kao Sto je
disanje sa napucenim usnama, aktivna ekspiracija, dijafragmalno disanje, prilagodjavanje
specificnog polozaja tela 1 koordinisanje vezbi disanja. Ove tehnike imaju za cilj da poboljSaju
regionalnu ventilaciju, razmenu gasova, funkciju respiratorne muskulature, dispneju, podnosenje

napora.
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Slika 12: Dijafragmalno disanje

Disanje sa napucenim usnama ima za cilj da produzi aktivhu respiraciju kroz

poluotvorene usne, ¢ime se pomaze u spre¢avanju kolapsa malih disajnih puteva. U poredenju sa
Sponatnim disanjem, disanje sa napu¢enim usnama smanjuje respiratornu frekvencu, dispneju, 1
mnogi pacijenti sa hroni¢nim oboljenjem pluca instinktivno koriste ovu tehniku i kod njenog
upraznjavanja navode smanjenje dispnoje. Forsirani ekspirijum je nacin da se pomogne
mobilizacija 1 eliminacija bronhijalnog sekreta a da se pri tome ne poveca bronhijalni spazam.
Izvodi se tako da pacijent izduvava vazduh na otvorena usta, ali da mu glotis ostane otvoren, §to
se utvrdjuje sa temperaturom vazduha (topli vazduh je potvrda da je glotis otvoren).
Tehnike dijafragmalnog disanja uslovaljavaju da pacijent pomera abdominalni zid put napred u
toku inspiracije 1 da smanji pokrete gornjeg dela grudnog kosa. Cilj je da se poboljsa pokretljivost
torakalnog zida i distribucija ventilacije, pri ¢emu se smanjuje utrosak energije potrebne za
disanje. Ove se vezbe mogu izvoditi u tri osnovna (lezei, sede¢i i stoje¢i) i Citav niz
modifikovanih poloZaja. Forsirani ekspirijum je na¢in da se pomogne mobilizacija i eliminacija
bronhijalnog sekreta.

Kineziterapija treba da bude dobro isplanirana i da obuhvati trening, tj fizicke vezbe za
obe grupe miSica, 1 skeletne i respiratorne. Programi za rehabilitaciju pluénih bolesnika su
fokusirani na vezbama donjih ekstremiteta, uz koriS¢enje pokretne trake ili stacionarnog bicikl-
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ergometra. Treniranje izdrzljivosti u obliku voznje bicikla ili hodanja je najceS¢e primenjen oblik
medicinskog vezbanja kod rehabilitacije pluénih bolesnika. Pristup se sastoji od relativno dugih
seansi vezbi na visokom nivou intenziteta (> 60% maksimalne radne frekvence). Ukupno
efektivno vreme vezbanja, idealno treba da bude duze od 30 minuta. Medutim, za neke pacijente
moze da bude teSko da dostignu ovo vreme. Vezbanje sa pauzama je modifikacija treninga
izdrzljivosti, gde su duze seanse vezbi zamenjene sa viSe kracih seansi odvojenih medjusobno
periodima odmora ili vezbama manjeg intenziteta. Medutim, mnoge aktivnosti u svakodnevnom
zivotu ukljucuju gornje ekstremitete. PoSto se poboljsanje odnosi na one misi¢e koji su vezbani,
vezbe gornjih ekstremiteta treba da budu zastupljene u ovom programu. VeZzbanje gorinjih
ekstremiteta smanjuje dispnoju u toku aktivnosti koje se izvode gornjim ekstremitetima.VeZzbe
otpora takodje su se pokazale korisne kod pacijenata sa hroni¢nom respiratornom boles¢u. Ovaj

tip vezbi ima veci potencijal da pobolj$a masu i snagu miSi¢a nego vezbe izdrZljivosti(slika 13).

Slika 13: Vezbe za gornje ekstremitete sa optere¢enjem elasticnom trakom

Seanse vezbi generalno ukljuuju dva do cetiri skupa od 6 do 12 ponavljanja pri
intenzitetima koji se kreéu od 50 do 85% u odnosu na maksimalnu vrednost (koja se racuna

pomocu formule gde se od broja 220 oduzima broj godina pacijenta). Kombinacija vezbanja
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izdrzljivosti 1 snage verovatno je najbolja strategija za tretiranje poremecaja funkcije skeletne
muskulature kod HOBP, jer ona dovodi do kombinovanog poboljSanja snage miSic¢a i
izdrZljivosti celog tela. Programi pluéne rehabilitacije ne mogu biti generalizovani i opSte
primenjljivi kod svih bolesnika. Delove programa treba kombinovati i prilagodavati svakom
bolesniku ponaosob. Pored toga, u okviru edukativnog dela rehabilitacije, bolesnike treba obuciti
ovim tehnikamakako bi ih oni sprovodili i u kuénim uslovima. Jedan od ciljeva, u leCenju ovih
bolesnika, je da oni promene nacin ponaSanja, da prihvate rehabilitacione postupke. Ovo spada u
oblast samopomoci, i trebalo bi da ih sprovode do kraja zivota. Na taj nacin bi duze odrzali

funkcionalni status na $to boljem nivou.

6. POSTOPERATIVNA PLUCNA REHABILITACIJA

Sa merama postoperativne pluéne rehabilitacije zapoc¢injano je ve¢ prvog postoperativnog dana
nakon resekcije pluca, u jedinici intenzivne nege. Najpre su uvodene vezbe dijafragmalnog
disanja, vezbe periferne cirkulacije, aerosol terapija bronhodilatatorima, vezbe za Sirenje grudnog
koSa 1 vezbe za mobilizaciju ramenog pojasa. Ove vezbe su prvog dana izvodene na nivou
kreveta sa visokim uzglavljem od 75°, drugog postoperativnog dana iste vezbe su vrSene u
sede¢em polozaju na ivici kreveta, dok su pocev od tre¢eg postoperativnog dana bolesnici 1
hodali po sobi uz pomo¢ fizioterapeuta. Tokom celokupnog boravka u jedinici intenzivne nege,
ovakav rezim pluéne rehabilitacije ponavljan je 3-4 puta svakog dana. Nakon izlaska iz jedinice

intenzivne nege, mere PR sprovodene su dva puta dnevno.

6.1 PRVI POSTOPERATIVNI DAN
Postoperativna respiratorna rehabilitacija se zapo€inje od prvog postoperativnog dana, a sa
aerosol terapijom moze se poceti jo§ od nultog dana, tj. po izlasku iz operacione sale, ukoliko je

bolesnik imao tokom operacije respiratorne komplikacije.
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Slika 14: aerosol terapija

Prvog posoperativnog dana se zapocinje sa vezbama dijafragmalnog disanja koje se
uskladjuju sa inhalacionom terapijom (slika 14). Od medikamenata najcesce se aplikuje 10%

KJ,a bronhodilatatori se dodaju u terapiju kada bolenik ima indikacije za to. Bronhodilatatori se

daju u dozi od 0,5ml najmanje 2xdnevno.

Slika 15: Vezbe disanja

Po aplikovanu aerosol terapije sprovode se vezbe za perifernu cirkulaciju koje imaju

ulogu u sprecavanju postoperativne venske tromboze (slikal6).
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Slika 16: Vezbe periferne cirkulacije

Asistirana ekspektoracija i samo-obuka bolesnika se sprovodi vise puta dnevno i nije
neophodno povezano sa ostalim procedurama (slika 17).

Slika 17: Vezbe iskasljavanja

Ove se vezbe izvode u polozaju visokog uzglavlja od 75 do 90 stepeni.
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6.2 DRUGI POSTOPERATIVNI DAN

Drugog postoperativnog dana, ponavljaju se tehnike koje su sprovedene prvog postoperativnog
dana, ali se prdodaju i vezbe za Sirenje grudnog kosa, kao i vezbe za mobilizaciju ramenog pojasa
(slika 18). Ove vezbe su od izuzetnog funkcionalnog znacaja za ove bolesnike, jer se veoma brzo
vrac¢aju dnevnim aktivnostima i samostalni su pri hranjenju, odrzavanju li¢ne higijene i sl. Osim
toga ove vezbe su znacajne jer smanjuju invaliditet kod ovih bolesnika, u smislu sprecavanja
kontraktura u ramenom pojasu. Ovi bolesnici imaju tendenciju krivljenja grudnog kosa sa
operisane strane, te ovim vezbama sprecavamo krivljenje kicmenog stuba i deformisanje grudnog
kosa $to bi sve zajedno dovelo do povecanja restriktivnog sindroma.

Ove vezbe se drugog dana izvode u sedeCem poloZaju na nivou kreveta.

Slika 18: Vezbe za Sirenje grudnog kosa
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6.3 TRECI POSTOPERATIVNI DAN

Kompletna terapije od prethodnog dana se ponavlja ali sa razlikom §to se vezbe izvode u
sedecem poloZaju na ivici kreveta uz vertikalizaciju bolesnika (slikal9) . Prvo bolesnik ustaje uz

pomoc terapeuta, a zatim se uvodi ihod po sobi.

Slika 19: Rana vertikalizacija bolesnika

Nakon otpusta bolesnici su klini¢ki praceni. Pri prvoj ambulantnoj kontroli unutar mesec
dana od otpusta, ponovljeni su testovi disajne funkcije (spirometrija), 6-minutni test hodanjem i

procena simptomatskog statusa modifikovanom Borgovom skalom, kao §to je ve¢ opisano.
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CILJ RADA

Primarni ciljevi ove studije su bili:

1. Da se utvrde efekti preoperativne plué¢ne rehabilitacije na preoperativnu promenu disajne

funkcije 1 klinickog statusa hroni¢no opstruktivne bolesti plu¢a kod bolesnika sa
primarnim karcinomom pluca.

Da se utvrde efekti preoperativne plu¢ne rehabilitacije na preoperativnu promenu disajne
funkcije i klinickog statusa bolesnika sa oCuvanom disajnom funkcijom i primarnim
karcinomom pluca.

Da se utvrde kumulativni efekti preoperativne pluéne rehabilitacije i resekcije primarnog
karcinoma pluca na rezidualnu postoperativnu disajnu funkciju, funkcionalni kapacitet i
simptomatski status ovih bolesnika.

Sekundarni ciljevi bili su:

4. Da se istrazi povezanost izmedju promene disajne funkcije i promene funkcionalnog

5.

statusa tokom preoperativne pluéne rehabilitacije kod bolesnika sa hroni¢no
opstruktivnom bolesti pluca i primarnim karcinomom pluca.

Da se istrazi dinamika promene disajne funkcije tokom preoperativne pluéne rehabilitacije
1 njena relacija sa klinicki zna€ajnim ishodima kao S$to su pojava perioperativnih
komplikacija i duzina postoperativne i ukupne hospitalizacije.
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MATERIJAL | METOD

Ova prospektivna observaciona studija sprovedena je u periodu od januara 2007. do
decembra 2009.godine u Klinici za grudnu hirurgiju i Klinici za fizikalnu medicinu i
rehabilitaciju/odeljenje za pluénu rehabilitaciju, Klinickog centra Srbije u Beogradu. Studija je
odobrena od strane etickog komiteta i1 svi bolesnici su bili informisani I dali pismeni pristanak za

ucestvovanje.

Istrazivanjem je obuhvaceno ukupno 180 konsekutivnih bolesnika koji su ispitivani,
leceni i operisani od strane istog lekarskog tima i prema istim protokolima. Svi bolesnici su imali
primarni karcinom pluc¢a. Celokupnu ispitivanu populaciju €inilo je 146 musSkaraca [81.1%] 1 34
zene [18.9%]. Prose¢no Zivotno doba pri prijemu u bolnicu iznosilo je 60.4+10.3 godina, pri
¢emu je najmladi bolesnik imao 27, a najstariji 77 godina. Ove bolesnike smo podelili u dve
grupe: jednu grupu su Cinili bolesnici sa HOBP, n=130, a dugu grupu bolesnici koji nisu imali
HOBP, n=50. Grupu bolesnika koji su imali HOBP podelili smo na dve podgrupe, na osnovu
toga da li su imali preoperativnu pluénu rehabilitaciju(PPR) ili nisu imali PPR. Jedna podgrupa
bolesnika, n=83, imali su u preoperativnim periodu doziranu i kontrolisanu preoperaivnu pluénu
rehabilitaciju (PPR) i druga podgrupa bolesnika, n=47, nisu imali PPR. Drugu grupu bolesnika
koji nisu imali HOBP, takodje smo podelili u dve podgrupe, jednu podgrupu koja je imala PPR,
n=30, i drugu podgrupu n=20, koja nije imala PPR.

Kriterijumi za ulazak u studiju bili su:
- primarni karcinom pluca,
- izvedena kompletna resekcija pluca,

- sprovedena rana postoperativna rehabilitacija.
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ANALIZIRANI PARAMETRI:

Kod nasih bolesnika analizirali smo parametare funkcionalnog i simptomatskog statusa.

Od parametara funkcionalnog statusa analizirali smo: Vitalni kapacitet (FVC) koji smo
merili u litrima i procentima u odnosu na predvidjene vrednosti, Forsirani ekspirijum u prvoj
sekundi (FEV:) meren takodje i u litrima i u procentima u odnosu na predvidjene vrednosti ,
Tifneuov indeks, tj. odnos FEV1/FVC, Koji se izrazava u procentima, kao I male disajne puteve

FEFso | FEF,5 izrazeni u procentima.

Od parametara kojima smo merili simptomatski status, analizirali smo: vrednosti sr¢ane
frekvence izrazenu kao broj otkucaja srca u minuti, broj respiracija u minuti, saturaciju
kiseonikom u arterijskoj krvi izraZzenu u procentima, stepen dispnoje izrazen kroz brojcane
vrednosti na Modifikovanoj Borgovoj skali, kao i stepen dispnoje izraZzen kroz brojcane vrednosti
na Vizuelno Analognoj Skali (VAS). Ove parametre smo merili svaki put pre izvodjenja 6MTH i
neposredno nakon testa, i analizirali smo samu distancu koju bolesnik predje tokom 6MTH

izrezenog u metrima.

POREDJENJE PARAMETARA FUNKCIONALNOG | SIMPTOMATSKOG STATUSA

Sve funkcionalne i simptomatske parametre merili smo prvi put pri priprijemu bolesnika
u bolnicu, zatim je kod jedne grupe bolesnika sprovedena preoperativna pluéna rehabilitacija koja
je prosecno trajala 11.6+6.2 dana. Kod druge grupe bolesnika nije sprovedena preoperativna
pluéna rehabilitacija. Drugo meranje ovih parametara vrSili smo neposredno pred hirusku

intervenciju, a tre¢e merenje izvrSeno je u okviru mesec dana nakon operacije.
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PREOPERATIVNA PROCENA

Pri prijemu, svi bolesnici su podvrguti kompletnom internistickom pregledu, uz
biohemijske analize krvi, arterijske gasne analize, elektrokardiogram i konvencionalni radiogram
grudnog kosa. Kod svih bolesnika, u okviru preoperativne dijagnostike, uradjen je i CT grudnog
ko$a, ultrazvuk abdomena kao i endoskopska bronhoskopija sa biopsijom i patohistoloskom

analizom uzorka tumorskog tkiva.

Neposredno po prijemu, izvrSeno je funkcionalno ispitivanje pluéa u mirovanju
(spirometrija), na osnovu kojeg je izvrSena podela HOBP u skladu sa vaZze¢im GOLD

kriterijumima (globalna inicijativa za hroni¢nu opstruktivnu bolest pluca):
stadijum | -blaga HOBP: FEV1/FVC < 70%; FEV1>80%,
stadijum Il —srednja HOBP: FEV1/FVC < 70%; 50%<FEV1<80%,
stadijum 111 —teska HOBP: FEV1/FVC < 70%; 30%<FEV1<50% i
stadijum IV —veoma teSka HOBP: FEV1/FVC < 70%; FEV1<30%,
ili FEV1 < 50% predvidjenog, plus hroni¢na respiratorna insuficijencija.

SPIROMETRIJA predstavlja jednostavan test kojim se meri koli¢ina vazduha koju
bolesnik moze da izduva i vreme koje je potrebno za to. Spirometrijska merenja koja se
upotrebljavaju u dijagnostici HOBP i ukljucuju:

- FVC (forsirani vitalni kapacitet): maksimalni volumen vazduha koji moze forsirano da se
izduva,
- FEV; (forsirani ekspirijumski volumen u prvoj sekundi): volumen vazduha koji se izduva

u prvoj sekundi maksimalne ekspiracije posle potpunog udaha. Ovo je mera koliko brzo

plu¢a mogu da se isprazne.

- FEV1/FVC: FEV,, iskazan kao procenat FVC, daje klini¢ki koristan indeks ograni¢enja

protoka vazduha.
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Ovo ispitivanje radjeno je na aparatu MasterScreen pneumo, VIASYS Healthcare Gmbtt
Leibnizstr.7 Portion Copyright © Microsoft, Germany, u poliklini¢koj ambulanti, na odeljenju za

ispitivanje plu¢ne funkcije, Klini¢kog centra Srbije.

Osim toga, u cilju procene funkcionalnog kapaciteta, sproveden je 6-MINUTNI TEST
HODANJEM (6MTH) po ravnoj podlozi, prema standardima iz vodi¢a za ovaj test (American
Thoracic Society guidelines for the six minute walk test). Merena je ukupna distanca koju je
bolesnik prepesacio hodom po ravnoj podlozi za 6 minuta (bolnic¢ki hodnik duzine 54 metra), od
jednog do drugog markera, brzinom koju je sam odredio i bez promene brzine tokom trajanja

testa.

Pre izvodenja testa bolesnicima je opisan hod (ukoliko je potrebno pacijentu moze i da se
prakti¢no pokaze) i date su detaljne instrukcije, a zatim startovano sa“Krenite sa hodom™.

Instrukcije bolesniku i kartice za ohrabrenja tokom svakog minuta hoda su takodje sprovodjeni.

Prvi minut : "Preostalo je pet minuta. Dajte sve od sebe™

Drugi minut: "Preostalo je Cetiri minuta. Da li ste dobro. Samo tako nastavite"
Treé¢i minut: "Na pola ste puta. Preostalo je tri minuta. Dajte sve od sebe"
Cetvrti minut: "Preostalo je dva minuta. Dobro vam ide. Samo tako nastavite"
Peti minut: "Preostao je minut, dajte sve od sebe"

Sesti minut: "Zaustavite se i stanite tu gde se nalazite. Kraj testa !"

Po zavrSetku testa, merenja uzeta pre i posle testa vrSili smo kod bolesnika uvek u istoj
poziciji,odmah zabelezili saturaciju kiseonikom, srcanu frekvencu, stepen dispnoje, broj

respiracija u minuti, izmerili distancu koju je pacijent preSao u metrima.
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Procena simptomatskog statusa (stepena dispneje) izvrSena je prema modifikovanoj
Borgovoj skali (O=bez gusenja; 1=vrlo blago gusenje; 3=umereno gusenje; 4=nesto teze; S=tesko;

7=vrlo tesko; 8=vrlo, vrlo tesko; 10=maksimalno gusenje).

Naime, od bolesnika je trazeno da procene stepen dispneje prema pomenutoj skali u
mirovanju tj. neposredno pre testa hodanjem i, zatim, neposredno nakon zavrSenog 6-minutnog
testa. Pokazati skalu pacijentu i piti ga: "Molim vas odredite vas stepen gusenja koriS¢enjem ove
skale" Onda pitati sledece: "Molim vas odredite vas nivo umora koriS¢enjem ove skale". Za
stepen zamora, Koristili smo | Vizuelno Analogna Skala (V.A.S.) . V.AS. je psihometrijski
odgovor pacijenta, tj. merni instrument za subjektivni ose¢aj koji se ne moze direktno izmeriti.
Kao odgovor na V.A.S., ispitanik odredjuje svoj nivo odgovora ukazujuci na poziciju duz

neprekidne linije izmedu dve krajnje tacke koji je obelezena brojevima od 0-10.

Na kraju testa, pitali smo pacijenta da oceni svoj nivo umora, a polozaj pacijenta pri

merenjima bio je isti i pre i posle testa (sedeci ili stojeci).

PREOPERATIVNA PLUCNA REHABILITACIJA

Nakon ovakve inicijalne procene, jedna grupa bolesnika je uklju€ena u program

preoperativne pripreme, koja je obuhvatala:

1) Primenu intravenske deopstruktivne, bronhodilatatorne terapije (i.v. teofilin 12.5 mg ili 25 mg
dva puta dnevno, bez primene kortikosteroida) i

2) Mere plu¢ne rehabilitacije i

3) Mere opste rehabilitacije

PROGRAM PREOPERATIVNE PLUCNE REHABILITACIE (PREPR) trajao je
najmanje 5 dana, a prosecna duzina PPR je iznosila 11.6+6.2 (5 dana nedeljno) u vidu 3 sesije po
45 minuta. Mere PPR su obuhvatale aerosol terapiju bronhodilatatorima (salbutamol) u
koncentraciji od 0.5 ml leka/3ml 0,9% NaCl sol., koja je aplikovana pomocu odgovarajuceg

inhalatora (jet-nebuliser, ,,Drager), pod pritiskom od 5kPa iz centralnog dovoda O ili meSanog
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vazduha. Trajanje aerosol terapije iznosilo je 10 minuta, i za to vreme pacijent je disao tehnikom
dijafragmalnog disanja nakon odgovarajuce edukacije i pod nadzorom fizioterapeuta. Osim toga,
sprovodjene su vezbe za Sirenje grudnog kosa i mobilizaciju ramenog pojasa. Ove vezbe su
izvodene ispred ogledala, pod kontrolom fizioterapeuta, uz ponavljanje od po 10 puta u jednoj

seriji.

U drugoj nedelji, ove vezbe su izvodene pod optere¢enjem od 1kg u vidu elasti¢nih traka
,»Thera-band®“, uz ponavljanje vezbi u 2 serije po 10 ponavljanja. Konac¢no, preoperativna
priprema je obuhavatala i edukaciju bolesnika i savladjivanje vezbi koje ¢e biti koris¢ene u

programu rane postoperativne pluéne rehabilitacije.

Ukoliko je postojala otezana ekspektoracija, onda se pribegavalo primeni intrapulmonalne
perkusione masine IMP2 (Bird, Percussionaire Coorporation, Standpoint, Ajdaho, USA), koja

potpomaze mobilizaciju sekreta iz svih delova bronhijalnog stabla.

Nakon zavrSenog programa PrePR ponovljena je procena disajne funkcije u mirovanju
(spirometrija), 6-minutni test po istom protokolu, uz procenu simptomatskog statusa

(modifikovana Borgova skala) na isti nacin kao pri prijemu.

POSTOPERATIVNA REHABILITACIJA | PROCENA.

Sa merama postoperativne pluéne rehabilitacije zapocinjano je ve¢ prvog postoperativnog
dana nakon resekcije pluca, u jedinici intenzivne nege. Najpre su uvodene vezbe dijafragmalnog
disanja, vezbe periferne cirkulacije, aerosol terapija, vezbe za Sirenje grudnog kosa i vezbe za
mobilizaciju ramenog pojasa. Ove vezbe su prvog dana izvodene na nivou kreveta sa visokim
uzglavljem od 75°, drugog postoperativnog dana iste vezbe su vrSene u sede¢em polozaju na ivici
kreveta, dok su pocev od treCeg postoperativnog dana bolesnici i hodali po sobi uz pomo¢
fizioterapeuta. Tokom celokupnog boravka u jedinici intenzivne nege, ovakav rezim pluéne
rehabilitacije ponavljan je 3-4 puta svakog dana. Nakon izlaska iz jedinice intenzivne nege, mere

PR sprovodjene su dva puta dnevno.
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Prvog postoperativnog dana se zapoCinje sa vezbama dijafragmalnog disanja koje se
uskladjuju sa inhalacionom terapijom. Od medikamenata najceS¢e se aplikuje 10% Kl,a
bronhodilatatori se dodaju u terapiju kada bolenik ima indikacije za to. Bronhodilatatori se daju u

dozi od 0,5ml najmanje dva puta dnevno.

Po aplikovanu aerosol terapije sprovode se vezbe za perifernu cirkulaciju koje imaju

ulogu u spre¢avanju postoperativne venske tromboze.

Asistirana ekspektoracija i samo-obuka bolesnika se sprovodi vise puta dnevno i nije

neophodno povezana sa ostalim procedurama.
Ove se vezbe izvode u polozaju visokog uzglavlja od 75% do 90%.

Drugog postoperativnog dana, ponavljaju se tehnike koje su sprovedene prvog
postoperativnog dana, ali se pridodaju i vezbe za Sirenje grudnog koSa, kao i vezbe za

mobilizaciju ramenog pojasa.
Ove vezbe se drugog dana izvode u sede¢em polozaju na nivou kreveta.

Treceg postoperativnog dana, kompletna terapije od prethodnog dana se ponavlja ali sa
razlikom §to se vezbe izvode u sede¢em polozaju na ivici kreveta uz vertikalizaciju bolesnika,

gde bolesnik ustaje uz pomoc¢ terapeuta, a zatim se uvodi 1 hod po sobi.

Nakon otpusta bolesnici su klini¢ki praceni. Pri prvoj ambulantnoj kontroli unutar mesec
dana od otpusta, ponovljeni su testovi disajne funkcije (spirometrija), 6-minutni test hodanjem i

procena simptomatskog statusa modifikovanom Borgovom skalom, kao §to je ve¢ opisano.

STATISTICKA ANALIZA

Vrednosti kontinuiranih varijabli su prikazane kao prose¢na vrednost = 1 SD ili prose¢na
vrednost sa intervalom poverenja od 95%, a diskontinuiranih varijabli kao brojevi i procenti.

Normalnost distribucije svih kontinuiranih varijabli testirana je Shapiro-Wilkovim testom.

38



Poredenje u razli¢itim vremenskim periodima (bazalne vrednosti, vrednosti nakon
preoperativne rehabilitacije 1 vrednosti nakon operacije) u slucaju normalne distribucije varijabli
vrseno je jednosmernim ANOVA testom sa ponovljenim merenjima (one way repeated measures
ANOVA) uz post-hok analizu Bonferroni testom, dok je u sluc¢aju asimetri¢ne distribucije analiza
vrsena Friedmanovim testom uz post-hok analizu Wilcoxonovim testom rangova sa Holm-

Bonferroni korekcijom nivoa znacajnosti.

Utvrdivanje znacajnosti razlike izmesSu dve nevezane varijable vrSena je studentovim t-
testom za dva nezavisna uzorka (normalna distribucija) ili Man-Whitney testom (asimetri¢na
distribucija). Razlika izmedu diskontinuiranih varijabli vrSena je Hi-kvadrat testom ili

Fisherovim testom, u zavisnosti od veli¢ine uzorka kao $to je preporuceno.

Utvrdivanje korelacije izmedu odgovaraju¢ih kontinuiranih varijabli sprovedeno je
Pearsonovim testom (u sluc¢aju normalne distribucije) odnosno Spearmanovim testom (u slucaju
asimetricne raspodele). Statisticka povezanost pojedinih varijabli sa smrtnim ishodom ili

pojavom perioperativnih komplikacija ispitivana je univarijantnom logistickom regresijom.

Kao statisti¢ki znafajna uzimana je dvosmerna p-vrednost <0.05. Podaci su analizirani

pomocu komercijalnog kompjuterskog softvera SPSS, verzija 17.0.
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REZULTATI

1. PRIKAZ UKUPNE STUDIJSKE POPULACIJE

Demogrfaske i klinicke karakteristike. Najvaznije demografske i klinicke karakteristike

studijske populacije prikazane su u tabeli 1.

Celokupnu ispitivanu populaciju ¢inilo je 180 bolesnika (146 muskaraca [81.1%] i 34
zene [18.9%]). Prosecno zivotno doba pri prijemu u bolnicu iznosilo je 60.4+10.3 godina, pri

¢emu je najmladi bolesnik imao 27, a najstariji 77 godina.

Distribucija pojedinih kategorija indeksa telesne mase - BMI (body mass index) bila je:
16.1% bolesnika u BMI kategoriji | (pothranjenost <18.5 kg/m2), 66.1% bolesnika u BMI
kategoriji Il (normalna uhranjenost 18.5-24.9 kg/m2), 13.9% bolesnika u BMI kategoriji 1lI
(prekomerna uhranjenost 25-29.9 kg/m2) i 3.9% bolesnika u kategoriji IV (gojaznost >30
kg/m2).

Ukupno 34.4% bolesnika se pri prijemu izjasnilo kao aktivni puSaci, dok je 51.1%
bolesnika klasifikovano kao bivsi puSaci. Kod bolesnika sa istorijom pusenja, proseCan indeks
,paklo-godina“ iznosio je 42.5+30.2. Dodatnom profesionalnom aerozagadenju na radnom mestu

bilo je izloZeno 11.7% bolesnika.

Kod ukupno 79.4% bolesnika pri prijemu je utvrdeno prisustvo klinicki znacajnih
pridruzenih oboljenja. Pri tome, 41.2% bolesnika imalo je po jednu pridruzenu bolest, dok je kod
preostalih 58.8% utvrdeno istovremeno prisustvo dve do Cetiri pridruZzene bolesti. Najcesc¢e, kod
cak 72.2% bolesnika, postojala je pridruzena HOBP, dok je 31.7% bolesnika imalo pridruzenu
kardiovaskularnu bolest i 7.8% bolesnika Sec¢ernu bolest. Ukupno 5.5% bolesnika ranije je vec

leceno zbog drugih maligniteta, a prethodnim operacijama pluca podvrgnuto je 1.1% bolesnika.

Simptomatski status bolesnika pri prijemu prikazan je u tabeli 2. Cak 90.5% bolesnika je
pre prijema u bolnicu imalo opsSte simptome, od kojih su najces¢e navodili opStu slabost i
malaksalost (17.8%), guSenje (12.3%), gubitak telesne tezine (11.0%) i febrilnost (10.4%). Osim
toga, 75.5% bolesnika zalilo se na suv ili produktivan kasalj, a 23.3% na hemoptizije. Bolove u
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grudnom koSu pre prijema navelo je 31.1% bolesnika, 1 to najceS¢e u levom hemitoraksu

(39.3%).

Tabela 1. Osnovne demografske i klinicke karakteristike bolesnika pri prijemu u bolnicu.

Broj bolesnika

180

Godine zivota

60.4+10.3

Pol (zensko / musko)

34 (18.9%) / 146 (81.1%)

BMI kategorija I / 11/ 11/ 1V

29 (16.1%) / 119 (66.1%) /25 (13.9%) / 7 (3.9%)

Profesionalno aerozagadenje

21 (11.7%)

Aktivni pusaci

62 (34.4%)

Bivsi pusaci (prestanak pusenja pre prijema)

92 (51.1%)

<1 mesec 23 (25.0%)
1-6 meseci 34 (36.9%)
6-12 meseci 11 (11.9%)
1-5 godina 11 (11.9%)
5-10 godina 5 (5.4%)
10-15 godina 5 (5.4%)
15-20 godina 3 (3.3%)
Indeks ,,paklo-godina® 42.5+30.2
Prisustvo komorbiditeta 143 (79.4%)

Broj komorbiditeta po bolesniku: 1/2/3/4

59 (41.2%)/ 44 (30.8%)/ 33 (23.1%)/ 7 (4.9%)

HOBP

130 (72.2%)

Srcana aritmija 5 (2.8%)
Miokardiopatija 5 (2.8%)
Prelezan infarkt miokarda 10 (5.5%)
Revaskularizacija miokarda (PCI/CABG) 37 (20.5%)
Seéerna bolest 14 (7.8%)
BubrezZna slabost 6 (3.3%)
Gastrointestinalne bolesti 28 (15.5%)
Prethodne operacije pluca 2 (1.1%)
Raniji drugi maligniteti 10 (5.5%)
Ostali komorbiditeti 4 (2.2%)

BMI=body mass index (indeks telesne mase); HOBP=hroni¢na opstruktivna bolest pluca;

PCl=percutaneous coronary intervention; CABG=coronary artery bypass grafting.
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Tabela 2. Simptomatski status bolesnika pri prijemu (n=180).

Simptomi

163 (90.5%)

povisena temperatura

17 (10.4%)

malaksalost, opsta slabost

29 (17.8%)

bolovi u grudima

4 (2.4%)

bolovi van grudnog kosa

8 (4.9%)

jutarnji kasalj

17 (10.4%)

Zamor

19 (11.6%)

gubitak tel.tezine

18 (11.0%)

nocno znojenje 3 (1.8%)
promuklost 2 (1.2%)
gusenje 20 (12.3%)
Kasalj 136 (75.5%)
Suv 41 (30.1%)

Produktivan

95 (69.8%)

Hemoptizije 42 (23.3%)
Bol 56 (31.1%)
Lokacija bola
Ki¢ma 1(1.8%)
Leda 3 (5.4%)
Prednji zid gr.kosa 5 (8.9%)
Leva strana gr. kosa 22 (39.3%)
Desna strana gr. kosa 8 (14.3%)

Pozadi

17 (30.4%)
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Karakteristike tumora. Karakteristike tumora su prikazane u tabeli 3. Na radiografiji

grudnog kosSa, najce$¢i preoperativni nalaz bio je prisustvo atelektaze segmenta ili reznja

(48.9%), zatim tumorske senke (31.7%), i hilarne/perihilarne mase (10.5%). Pri fiberoptickoj

bronhoskopiji naj¢es¢i lokalni nalaz bio je prisustvo tumora u segmentnom/lobarnom bronhu

(49.4%) i infiltrativna stenoza bronha (23.3%).

Na osnovu patohistoloskog nalaza, kod 61.8% bolesnika utvrdena je dijagnoza

skvamocelularnog karcinoma pluca, kod 33.5% dijagnoza adenokarcinoma pluca i kod preostalih

4.6% dijagnoza adenoskvamoznog karcinoma pluca.

Tabela 3. Karakteristike tumora.

Radiografski nalaz

(1) normalan nalaz 3 (1.7%)

(2) tumorska senka 57 (31.7%)
(3) atelektaza segmenta/reZnja 88 (48.9%)
(4) atelektaza celog pluca 13 (7.2%)
(5) hilarna/perihilarna masa 19 (10.5%)

Bronhoskopski nalaz

(1) normalan nalaz 24 (13.3%)
(2) tumor u segmentnom/lobarnom bronhu 89 (49.4%)
(3) tumor u glavnom bronhu 25 (13.9%)

(4) infiltrativna stenoza bronha

42 (23.3%)

Patohistoloski nalaz

(podaci za 173 bolesnika)

(1) skvamocelularni karcinom

107 (61.8%)

(2) adenokarcinom 58 (33.5%)
(3) karcinom velikih ¢elija -
(4) adenoskvamozni karcinom 8 (4.6%)
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Analiziraju¢i distribuciju karakteristika tumora prema GTNM Klasifikaciji, kod najveceg

broja bolesnika (72%) dijagnostikovan je srednje diferentovan tumor (G2), sa precnikom <7 cm

kod 96% bolesnika (T1: 37.9%, T2: 57.9%). Osim toga, kod 55.7% bolesnika nisu utvrdene

metastaze u regionalnim limfnim Zlezdama (NO), a kod jo§ 35% bolesnika utvrdene su regionalne

metastaze u ipsilateralnim hilarnim limfnim Zzlezdama (N1). Kod najveéeg broja bolesnika

(92.7%) prisustvo udaljenih metastaza nije moglo biti procenjeno (MO).

Tipovi resekcije. Na tabeli 4 prikazani su tipovi resekcije pluca koji su izvrSeni U

celokupnoj ispitivanoj populaciji. Segmentektomija je izvrSena kod 5.5% bolesnika, izolovana

lobektomija kod 64.4%, bilobektomija

pneumonektomija kod 14.4% bolesnika.

Tabela 4. Tipovi resekcije pluca.

kod 6.1%,

sleeve-lobektomija kod 9.4%,

Tip resekcije

Segmentektomija 10 (5.5%)
Izolovana lobektomija 116 (64.4%)
Desna gornja lobektomija 34 (18.9%)
Resekcija srednjeg reznja 3 (1.7%)
Desna donja lobektomija 27 (15.0%)
Leva gornja lobektomija 21 (11.7%)
Leva donja lobektomija 31 (17.2%)
Bi-lobektomija 11 (6.1%)
Sleev-lobektomija 17 (9.4%)
Pneumonektomija 26 (14.4%)
Desna pneumonektomija 12 (6.7%)
Leva pneumonektomija 14 (7.8%)

a
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2. PREOPERATIVNA | POSTOPERATIVNA REHABILITACIJA

Podaci o preoperativnoj i postoperativnoj rehabilitaciji prikazani su u tabeli 5.

Tabela 5. Preoperativna i postoperativna rehabilitacija.

Preoperativna rehabilitacija >5 dana (br. dana) 11.6x6.2
Preoperativna rehabilitacija >5 dana (br. bolesnika) 103 (57.2%)
Deopstruktivna terapija (br. bolesnika) 86 (83.4%)
Opsta rehabilitacija (br. bolesnika) 63 (61.2%)
Aerosol terapija (br. bolesnika) 103 (100%)
Kineziterapija (br. bolesnika) 103 (100%)
Postoperativna rehabilitacija (br. dana) 14.2+6.7
Postoperativna rehabilitacija (br. bolesnika) 180 (100%)
Deopstruktivna terapija (br. bolesnika) 104 (57.8%)
Aerosol terapija (br. bolesnika) 180 (100%)
Kineziterapija (br. bolesnika) 180 (100%)

Preoperativna rehabilitacija (u trajanju >5 dana) sprovedena je kod ukupno 103 (57.2%)
bolesnika (83 bolesnika koji su pri prijemu imali HOBP i 20 bolesnika koji pri prijemu nisu imali
HOBP). Prose¢no trajanje programa preoperativne rehabilitacije iznosilo je 11.6+6.2 dana (nije
bilo znacajne razlike u trajanju preoperativne rehabilitacije izmedu bolesnika sa HOBP 1 bez
HOBP, 11.9+6.8 dana vs. 10.0+2.7 dana, p=ns). Pri tome, medu bolesnicima koji su podvrgnuti
preoperativnoj pripremi (n=103), bronhodilatatorna terapija je primenjena kod 83.4% bolesnika,
opsta rehabilitacija je sprovedena kod 61.2% bolesnika, dok su svi bolesnici primili aerosol

terapiju 1 kod svih je radena kineziterapija.

Utvrdena je pozitivna korelacija izmedu trajanja preoperativne rehabilitacije 1 duzine
postoperativnog intrahospitalnog oporavka (r=0.316, p=0.001). To znacéi da su bolesnici kod
kojih je bila neophodna duza preoperativna priprema, nakon operacije imali produZeni

intrahospitalni oporavak, $to je prikazano na grafikonu 1.
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Grafikon 1. Pozitivna korelacija izmedu trajanja preoperativne respiratorne rehabilitacije neophodne za

adekvatnu pripremu bolesnika za resekciju i duZine postoperativnog intrahospitalnog oporavka.

Postoperativna rehabilitacija, u prose¢nom trajanju od 14.2+6.7 dana, izvrSena je kod svih
180 bolesnika. Kineziterapija i aerosol trerapija su primenjene kod svih operisanih bolesnika, dok

je bronhodilatatornom terapijom leceno 57.8% bolesnika nakon resekcije pluca.
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3. EFEKTI PREOPERATIVNE PLUCNE REHABILITACIJE NA PROMENU
DISAINE FUNKCIJE, FUNKCIONALNOG I SIMPTOMATSKOG STATUSA
KOD BOLESNIKA SA PRIMARNIM KARCINOMOM PLUCA I HOBP

Bolesnici sa HOBP koji su podvrgnuti resekciji primarnog karcinoma pluc¢a podeljeni su u
dve podgrupe: (1) osnovnu grupu (n=83 bolesnika), koju su ¢inili bolesnici sa HOBP kojima je
radena preoperativna rehabilitacija, i (2) kontrolnu grupu (n=47 bolesnika), koju su ¢inili

bolesnici sa HOBP kojima nije radena preoperativna rehabilitacija.

Bolesnici iz osnovne grupe imali su znac¢ajno manji indeks telesne mase (distribucija BMI
kategorija I/ 11/ 111/ IV u osnovnoj i kontrolnoj grupi bila je 28.9%/ 49.4%/ 16.9%/ 4.8% i 6.4%/
74.5%/ 14.9%/ 4.2%, p=0.014) i ¢eS¢e pridruzene bolesti (92.8% vs.72.3%, p=0.020), pre svega
usled ¢eSceg nalaza arterijske hipertenzije (45.8% vs. 38.3%, p=0.036). Osim toga, u 0snovnoj
grupi utvrden je znacajno tezi stadijum HOBP pri prijemu (distribucija stadijuma HOBP I/ 11/ 111/
IV u osnovnoj i kontrolnoj grupi bila je 16.9%/ 69.9%/ 13.2%/ 0% vs. 51.1%/ 46.8%/ 2.1%/ 0%,
p<0.001). Nije bilo znacajne razlike u ostalim klinickim i demografskim karakteristikama medu

bolesnicima osnovne i kontrolne grupe.
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Disajna funkcija, funkcionalni i simptomatski status kod bolesnika sa HOBP.

U tabeli 6 uporedeni su parametri disajne funkcije, funkcionalnog kapaciteta i
simptomatskog statusa pri prijemu u bolnicu izmedu osnovne grupe i kontrolne grupe bolesnika
sa HOBP. Bolesnici iz studijske grupe imali su znacajno losiju disajnu funkciju pri prijemu i tezi
stadijum HOBP (srednji stadijum HOBP pri prijemu: 2.0+0.5 vs. 1.5+0.5, p=0.001). Naime, u
poredenju sa kontrolnom grupom, studijska grupa je imala znac¢ajno manji FEV; (1941+592 ml
vs. 2509£741 ml, p<0.001), FEV; % (64.8+14.5% vs. 78.9+18.0%, p<0.001), VC (3324+835 ml
vs. 3731+1088 ml, p=0.019) i Tifno indeks (56.0£8.7% vs. 62.0£6.1%, p<0.001). Osim toga, u
studijskoj grupi postojalo je i znacajno teze oSte¢enje funkcije malih disajnih puteva, nego u
kontrolnoj grupi (FEFse: 31.7£17.3% vs. 50.1+24.3, p<0.001 i FEF,s: 31.8£17.8% vs.
44.7+£21.5%, p<0.001). S druge strane, nije bilo znacajne razlike u toleranciji napora merenog
distancom na Sestominutnom testu hodanjem (6MTH), stepenu dispneje prema modifikovanoj
Borgoj skali, prose¢noj respiratornoj frekvenci, prosec¢noj sréanoj frekvenci i saturaciji arterijske

krvi kako u mirovanju, tako i neposredno nakon testa hodanjem, tabela 9.

U tabeli 7 prikazani su rezultati uporedne analize disajne funkcije, funkcionalnog i
simptomatskog statusa izmedu osnovne i kontrolne grupe bolesnika sa HOBP neposredno pre
resekcije karcinoma, odnosno nakon sprovedene preoperativne rehabilitacije kod bolesnika iz
osnovne grupe. Kao $to je prikazano u tabeli, nakon sprovedene preoperativne pripreme u
0osnovnoj grupi, nisu registrovane znacajne razlike u parametrima disajne funkcije izmedu
osnovne i kontrolne grupe bolesnika sa HOBP. Iako je postojala tendencija ka nesto losijoj
funkciji malih disajnih puteva kod bolesnika iz osnovne grupe uprkos sprovedenoj preoperativnoj
rehabilitaciji (FEFso: 33.4+£14.5% vs. 40.6+16.8%, p=0.077), nije dostignuta statisticka
znaajnost. S druge strane, nakon preoperativne pripreme, u osnovnoj grupi merena je duza
distanca na 6MTH, ali nije dostignuta znacajnost u razlici u odnosu na kontrolnu grupu (434+92
m vs. 38599 m, p=0.073). Takode, nije bilo znacajne razlike ni u ostalim fizioloskim
parametrima koji reflektuju toleranciju fizickog napora, kao §to su broj respiracija, sréana

frekvenca 1 saturacija arterijske krvi kiseonikom, i to kako u mirovanju tako i nakon fizickog
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opterecenja, tabela 7. Konacno, nakon preoperativne rahabilitacije bolesnici su navodili slican

simptomatski status u mirovanju i neposredno nakon fizickog napora.

U tabeli 8 uporedeni su parametari disajne funkcije, tolerancije napora i simptomatskog
statusa izmedu osnovne i kontrolne grupe bolesnika sa HOBP nakon operacije. lako je
rezidualna disajna funkcija nakon resekcije pluca bila ocigledno redukovana, izmedu dve grupe
bolesnika sa HOBP nije bilo znacajne razlike u parametrima na postoperativnoj spirometriji, kao
S§to su FEV; (1640558 ml vs. 1781505 ml, p=0.178), FEV1% (54.7+13.8% vs. 56.1+11.8%,
p=0.414), VC (2731887 ml vs. 2696651 ml, p=0.810), VC% (72.5£18.5% vs. 68.4+14.2%) i
Tifno indeks (58.9+14.2% vs. 60.4+14.2%, p=0.162). Takode, nije bilo znacajne razlike niti u
rezidualnoj postoperativnoj funkciji malih disajnih puteva, FEFsg (22.9£12.5% vs. 25.2+11.9%) i
FEF,5 (24.6£17.6% vs. 25.5+£12.6%, p=0.317). Osim toga, nakon resekcije plu¢a u obe grupe
bolesnika sa HOBP utvrden je sli¢an funkcionalni kapacitet i simptomatski status. Naime, i u
studijskoj 1 kontrolnoj grupi izmerena je sli¢na distanca na 6MTH (350+£93 m vs. 325493 m,
p=0.294), kao 1 broj respiracija, sr¢ana frekvenca, saturacija arterijske krvi kiseonikom, 1 to kako

pre tako i neposredno nakon kontrolisanog fizi¢kog opterecenja, tabela 8.
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Tabela 6. Disajna funkcija, funkcionalni kapacitet i simptomatski status bolesnika sa HOBP pri

prijemu u bolnicu.

HOBP pri prijemu
Ty — vrednosti pri prijemu u bolnicu | Preoperativna PR | Preoperativna PR p
radena (n=83) nije radena (N=47)

FEV; (ml) 19414592 2509+741 0.001
FEV1 % 64.8+14.5 78.9+18.0 <0.001
VC (ml) 3324835 3731+1088 0.019
VC % 87.7+15.5 94.1+21.3 0.052
Tifno indeks % 56.0+8.7 62.0+6.1 <0.001
FEFso % 31.7+¢17.3 50.1+24.3 <0.001
FEF,s % 31.8+17.8 44.7£21.5 <0.001
Stadijum HOBP 2.0£0.5 1.5+0.5 <0.001
Distanca na 6MTH (m) 376+100 371+103 0.852
Dispnea u mirovanju (Borg) 2.3+0.9 2.0+1.4 0.330
Dispnea posle 6MTH (Borg) 3.3+0.9 2.8£1.6 0.225
Resp.frekvenca u mirovanju (1/min) 18.5+1.8 18.3£1.9 0.790
Resp.frekvenca posle 6MTH (1/min) 22.3+£3.7 22.3+£3.5 0.733
Srcana frekv. u mirovanju (1/min) 69.1+3.5 69.4+3.5 0.696
Sréana frekv. posle 6MTH (1/min) 74.2+4.3 74.5+4.0 0.790
Saturacija O, u mirovanju (%) 96.8+0.6 97.0£0.6 0.389
Saturacija O, posle 6MTH (%) 95.5+0.8 95.5+£0.9 0.947
V.A.S u mirovanju 2.910.9 2.6£1.6 0.596
V.A.S posle 6MTH 3.8+1.1 3.5£1.9 0.813

HOBP=hroni¢na opstruktivna bolest plu¢a; PR=plu¢na rehabilitacija; FEVI1=forsirani ekspiratorni
volumen u prvoj sekundi; VC=vitalni kapacitet; FEF=forsirani ekspiratorni protok; 6 MTH=8estominutni

test hodanjem; V.A.S=vizuelno analogna skala.
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Tabela 7. Disajna funkcija, funkcionalni kapacitet i simptomatski status bolesnika sa HOBP pred

resekciju pluca.

HOBP pri prijemu

T, — vrednosti pred resekciju Preoperativna PR | Preoperativna PR p
radena (n=83) nije radena (n=47)

FEV1 (ml) 2227+632 24491656 0.161
FEV1 % 73.7+15.2 78.9+13.5 0.166
VC (ml) 37304899 35304901 0.385
VC % 105+15.7 94.3+18.0 0.132
Tifno indeks % 58.8+9.8 61.2+7.2 0.294
FEFso % 33.4+14.5 40.6+£16.8 0.077
FEF25 % 31.9+16.5 35.9+12.5 0.144
Stadijum HOBP 1.6+0.6 1.4+0.7 0.313
Distanca na 6MTH (m) 434+92 385+99 0.073
Dispnea u mirovanju (Borg) 1.3+0.8 1.4+1.0 0.806
Dispnea posle 6MTH (Borg) 2.2+0.7 2.3+1.1 0.554
Resp.frekvenca u mirovanju (1/min) 17.9+1.6 17.8+11.6 0.799
Resp.frekvenca posle 6MTH (1/min) 20.8+2.8 20.9+£3.5 0.898
Srcana frekv. u mirovanju (1/min) 68.1+3.4 68.9+3.5 0.456
Srcana frekv. posle 6MTH (1/min) 71.9+3.8 73.7+4.3 0.109
Saturacija O, u mirovanju (%) 97.4+0.6 93.3+0.7 0.898
Saturacija O, posle 6MTH (%) 96.3+£0.7 96.3+£0.9 0.963
V.A.S u mirovanju 1.9+0.9 2.1+1.4 0.543
V.A.S posle 6MTH 2.5+0.9 3.0£15 0.155

Skracenice su kao u prethodnoj tabeli.
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Tabela 8. Disajna funkcija, funkcionalni kapacitet i simptomatski status bolesnika sa HOBP

posle resekcije pluca.

HOBP pri prijemu

T3 — vrednosti posle resekcije Preoperativna PR | Preoperativna PR p
radena (n=83) nije radena (N=47)

FEV; (ml) 1640+558 17814505 0.178
FEV1 % 54.7+13.8 56.1+11.8 0.414
VC (ml) 2731+887 26961651 0.810
VC % 72.5+18.5 68.4+14.2 0.194
Tifno indeks % 58.9+14.2 60.4+8.6 0.162
FEFso % 22.9+12.5 25.2+11.9 0.230
FEF,s % 24.6x17.6 25.5+12.6 0.317
Stadijum HOBP 2.3£0.6 2.2+£0.5 0.182
Distanca na 6MTH (m) 350+93 325193 0.294
Dispnea u mirovanju (Borg) 2.1+0.6 2.2+1.0 0.554
Dispnea posle 6MTH (Borg) 3.1+0.7 3.2+1.0 0.426
Resp.frekvenca u mirovanju (1/min) 20.4+1.8 20.9+2.1 0.184
Resp.frekvenca posle 6MTH (1/min) 24.3+£2.7 25.3+4.1 0.322
Sréana frekv. u mirovanju (1/min) 71.1+3.5 71.3+3.0 0.379
Sréana frekv. posle 6MTH (1/min) 75.8+3.8 76.7£4.0 0.410
Saturacija O, u mirovanju (%) 97.4+0.8 97.2+0.8 0.276
Saturacija O, posle 6MTH (%) 94.7£12.5 95.91£1.0 0.081
V.A.S u mirovanju 2.5+0.7 2.8+1.2 0.280
V.A.S posle 6MTH 3.4+0.8 3.7£1.3 0.200

Skracenice su kao u prethodne dve tabele.
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Grafi¢ki prikaz promene disajne funkcije i tolerancije napora tokom preoperativne

pripreme i nakon resekcije karcinoma pluc¢a kod bolesnika sa HOBP

Na grafikonima 2-6 ilustrovana je promena disajne funkcije i tolerancije napora kod
bolesnika sa HOBP kojima je radena (osnovna grupa) i kojima nije radena preoperativna
rehabilitacija (kontrolna grupa). Prikazane su vrednosti odgovaraju¢ih parametara pri prijemu
(T1), neposredno pred operaciju (T2) i nakon resekcije pluéa (T3). Grafikoni ilustruju tabele 6, 7,
i 8.
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Grafikon 2. Promena forsiranog ekspiratornog volumena u prvoj sekundi (FEV) pre i posle resekcije
pluca, u osnovnoj i kontrolnoj grupi bolesnika sa HOBP. PR=plu¢na rehabilitacija. lako su u osnovnoj
grupi bazalne vrednosti FEV; bile znaCajno niZe, preoperativnom rehabilitacijom FEV, je povetan na

vrednosti komparativne sa kontrolnom grupom. Postoperativna redukcija FEV, je bila sli¢na u obe grupe.
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Grafikon 3. Promena predvidenog forsiranog ekspiratornog volumena u prvoj sekundi (FEV; %) tokom

preoperativne hospitalizacije i nakon resekcije plu¢a, u osnovnoj i kontrolnoj grupi bolesnika sa HOBP.

PR=pluéna rehabilitacija.

Pri prijemu, u osnovnoj grupi vrednosti FEV; % bile su znacajno niZe, ali su preoperativnom pripremom

pred resekciju unapredene na vrednosti slicne vrednostima u kontrolnoj grupi. Postoperativna redukcija

FEV1% je bila paralelna u obe grupe.
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Grafikon 4. Promena vitalnog kapaciteta (VC) pre i posle operacije, u osnovnoj i kontrolnoj grupi
bolesnika sa HOBP.

PR=plu¢na rehabilitacija.

lako su u osnovnoj grupi inicijalne vrednosti VC pri prijemu bile znacajno nize, preoperativnom
rehabilitacijom VC je poveéan i doveden na vrednosti komparativne sa kontrolnom grupom.

Postoperativna redukcija VC je bila sli¢na i signifikantna u obe grupe.
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Grafikon 5. Promena funkcije malih disajnih puteva — forsirani ekspiratorni protok (FEFs, i FEFs) pre i

posle hirurSke resekcije pluca, u osnovnoj i kontrolnoj grupi bolesnika sa HOBP.
PR=plu¢na rehabilitacija.
tamnija nijansa=FEFs; svetlija nijansa=FEFs.

Kao §to je prikazano, u osnovnoj grupi registrovana je slabija bazalna funkcija malih disajnih puteva pri
prijemu. lako je preoperativnom pripremom funkcija malih disajnih puteva poboljsana, ovo poboljsanje
nije bilo statisticki znacajno. S druge strane, nakon operacije, u obe grupe je zabelezen znacajan i uporedni

pad FEFso i FEF,s.
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Grafikon 6. Promena distnace na 6MTH pre i posle resekcije pluca, u osnovnoj i kontrolnoj grupi
bolesnika sa HOBP.

PR=pluc¢na rehabilitacija. 6 M TH=8estominutni test hodanjem.

Pri prijemu nije bilo znacajne razlike u distanci na 6MTH izmedu osnovne i kontrolne grupe. Medutim,
preoperativnom pluénom rehabilitacijom znacajno je produzena distanca na testu hodanjem u osnovnoj
grupi. Sta viSe, nakon resekcije i paralelne redukcije distance na 6MTH, rezidualna distanca

napostoperativnom testu hodanjem bila je znacajno duza kod bolesnika u osnovnoj nego u studijskoj

grupi.
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Promena disajne funkcije tokom preoperativne pripreme i nakon resekcije prema

stadijumu HOBP na prijemu.

U osnovnoj grupi bolesnika sa HOBP (n=83, bolesnici koji su podvrgnuti preoperativnoj
rehabilitaciji), analizirana je promena parametara disajne funkcije i tolerancije napora tokom
perioda preoperativne rehabilitacije (A[T2-T1]) i nakon resekcije pluc¢a (A[T2-T3] i A[T1-T3]).

Nije utvrdena znacajna razlika u promeni FEV;, VC, FEFsgs i distance na 6MTH tokom

preoperativne pripreme medu bolesnicima sa razliitim bazalnim oSte¢enjem disajne funkcije,

Tabela 9.

Medutim, nakon resekcije pluca, utvrdene su znacajne promene u rezidualnim
vrednostima FEV;, FEV1% 1 parametrima funkcije malih disajnih puteva (FEFso i FEF35) u
zavisnosti od bazalnog stadijuma HOBP pri prijemu. Naime, kod bolesnika sa tezim stadijumima
HOBP pri prijemu (stadijumi 3 i 4) nakon resekcije pluc¢a doslo je do manje neto redukcije FEV;
i FEV1% u odnosu na bolesnike sa HOBP stadijumom 2 i 1. Osim toga, posle operacije, kod
bolesnika sa blazim stadijumom HOBP (stadijum 1) doslo je do izraZenijeg neto oStecenja
funkcije malih disajnih puteva u poredenju sa bolesnicima sa teZim oblicima HOBP, Sto je

prikazano na tabeli 9.
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Tabela 9. Promena disajne funkcije i tolerancije napora nakon preoperativne rehabilitacije i

nakon resekcije pluca, prema razli¢itom bazalnom stadijumu HOBP pri prijemu.

HOBP HOBP HOBP
83 stadijum 3 ili 4 stadijum 2 stadijum 1 p
(n=12) (n=56) (n=15)

A (Tp-Ty)
FEV; (ml) 395 (220; 925) 280 (170; 460) 170 (85; 385) 0.139
FEV1% 12.0 (6.7; 34.0) 11.0 (6.0; 18.0) 7.0 (3.5; 14.5) 0.260
VC (ml) 430 (115; 1140) 380 (190; 760) 470 (125; 510) 0.771
VC % 13.5 (2.5; 27.0) 11.0 (6.0; 20.0) 12.0 (2.5; 17.0) 0.621
Tifno indeks 6.0 (-2.2; 21.7) 3.5(-0.7; 8.1) 2.2 (-0.8; 2.6) 0.319
FEFs, % 6.0 (1.5; 34.0) 3.0 (0; 6.0) 4.0 (1.0; 6.0) 0.302
FEF 5% -2.0 (-8.0; 42.0) 5.0 (-4.0; 17.0) 0 (-3.5; 17.5) 0.979
Distanca na 6MTH (m) 60 (29; 159) 60 (32; 81) 34 (23; 78) 0.378

A (Tp-Ty)
FEV, (ml) 510 (332; 900) 480 (355; 810) 650 (440; 900) 0.472
FEV,% 15.5 (8.2; 29.0) 17.0 (13.5; 24.0) 24.0 (16.0; 29.5) 0.305
VC (ml) 775 (397; 1065) 860 (510; 1315) 830 (690; 1170) 0.879
VC % 22.5 (17.5; 26.0) 25.0 (14.5; 32.5) 21.0 (14.0; 33.0) 0.912
Tifno indeks 55 (-1.1; 14.2) 4.8 (0.1; 8.2) 5.6 (3.7; 10.7) 0.631
FEFs % 9.5 (2.0; 41.0) 8.5 (-0.5; 15.7) 21.0 (11.5; 25.0) 0.130
FEF % 6.0 (-5.5; 42.0) 4.0 (-4.5;13.5)° 21.0 (9.0; 25.5) ° 0.046
Distanca na 6MTH (m) 67 (46; 146) 82 (65; 95) 62 (44; 100) 0.504

A (T1-Ty)
FEV; (ml) 100 (-332; 212) > ° 240 (145; 515) ° 420 (305; 900) ° 0.006
FEV; % 4.0 (-10.5;5.0)%¢ 8.0 (5.0; 18.0) ° 14.0 (8.7; 29.0) ° 0.001
VC (ml) 315 (-172; 810) 510 (205; 1170) 475 (360; 1302) 0.380
VC % 7.0 (-5.5; 22.0) 18.0 (6.5; 27.5) 11.5 (8.7; 34.2) 0.128
Tifno indeks -4.0 (-11.5; 2.1) 0 (-11.0; 4.7) 3.1(-1.5;7.9) 0.138
FEFs, % 1.0 (-75;6.5) 5.0(-1.0;10.0)9 | 20.0 (14.0;30.0) "¢ [ 0.002
FEF5 % 0(-11.2; 7.5) -1.0 (-13.5; 12.0) " 19.0 (0; 28.0) " 0.013
Distanca na 6MTH (m) -6.0 (-13; 29) 23.0 (9; 43) 26.0 (11; 45) 0.066
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Legende za tabelu 9:
Vrednosti su prikazane kao medijana (Qas=kvartil 25% i Q;s=kvartil 75%).

Post-hoc analiza izmedu podgrupa bolesnika sa razlicitim stadijumima HOBP pri prijemu:
(a): HOBP stadijum 2 vs. HOBP stadijum 1, p=0.010
(b): HOBP stadijum 3 i 4 vs. HOBP stadijum 2, p=0.016
(c): HOBP stadijum 3 i 4 vs. HOBP stadijum 1, p=0.006
(d): HOBP stadijum 3 i 4 vs. HOBP stadijum 2, p=0.002
(e): HOBP stadijum 3 i 4 vs. HOBP stadijum 1, p=0.001
(f): HOBP stadijum 3 i 4 vs. HOBP stadijum 1, p=0.002
(9): HOBP stadijum 2 vs. HOBP stadijum 1, p=0.001
(h): HOBP stadijum 2 vs. HOBP stadijum 1, p=0.004

HOBP stadijum 1: FEV1% >80%;
HOBP stadijum 2: 50%< FEV1% <80%;
HOBP stadijum 3 ili 4: FEV1 % <50%;

A(T2-T1) = razlika izmedu parametara pred resekciju (nakon PPR) i pri prijemu.
A(T2-T3) = razlika izmedu parametara pred resekciju (nakon PPR) i nakon resekcije

A(T1-T3) = razlika izmedu parametara pri prijemu (pre PPR) i nakon resekcije

FEV1=forsirani ekspiratorni volumen u prvoj sekundi; VVC=vitalni kapacitet; FEF=forisirani ekspiratorni

protok; 6MTH=8estominutni test hodanjem; PPR=preoperativna plu¢na rehabilitacija.
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Promena parametara disajne funkcije, funkcionalnog i simptomatskog statusa kod

bolesnika sa HOBP tokom preoperativne rehabilitacije i nakon resekcije karcinoma pluéa

Izvrsena je analiza promene parametara disajne funkcije, funkcionalnog i simptomatskog
statusa tokom preoperativne pripreme i nakon resekcije plu¢a kod bolesnika sa HOBP koji su bili
ukljuceni u program preopertivne rehabilitacije (n=83): uporedeni su navedeni parametri pri

prijemu u bolnicu (T1), nakon zavrSene preoperativne rehabilitacije (T2) i posle hirurS§kog lec¢enja
(T3).

Promena parametara tokom preoperativne rehabilitacije. Promene parametara disajne
funkcije kod bolesnika sa HOBP tokom preoperativne plu¢ne rehabilitacije i nakon resekcije
pluca prikazane su u tabeli 13. Tokom preoperativne pripreme (A[T2-T1]) registrovano je
znacajno poboljSanje vecine parametara disajne funkcije, ukljucuju¢i FEV; (prose€an porast za
363 ml, odnosno za 18.1% bazalne vrednosti), FEV1% (prosecan porast za 12.0%, tj. za 17.7%
bazalne vrednosti), VC (prosecan porast za 375 ml ili za 12.6% vrednosti sa prijema) i VC%
(srednji porast od 11.8%, tj. za 14.6% od vrednosti sa prijema). S druge strane, tokom
preoperativne pripreme nije doSlo do znacajne promene Tifno indeksa i funkcije malih disajnih

puteva (FEFsq i FEFys).

Utvrdena je pozitivna korelacija izmedu preoperativnog poboljSanja FEV; 1 produzetka
disatnace na 6MTH (r=0.469; p=0.001), sto je prikazano na grafikonu 7. Naime, kod bolesnika
kojima je preoperativnom pripremom u vecoj meri poboljSan FEV1, znaajnije je produzena i
distanca na 6MTH.

Nakon sprovedene preoperativne pluéne rehabilitacije, u odnosu na vrednosti pri prijemu,
utvrdeno je znaCajno poboljSanje parametara tolerancije napora, kao §to su distanca na 6MTH
(prosec¢no produzenje distance za 58 m, odnosno za 15.3% od bazalne vrednosti), broj respiracija
(prosecna redukcija za 1.5 respiracija u minuti) i srcana frekvenca (prosec¢na redukcija za 2.3
otkucaja u minuti) nakon testa hodanjem, kao i saturacija arterijske krvi kiseonikom kako u
mirovanju (prose¢no povecanje za 0.5%) tako i posle fizickog opterecenja (prose¢no povecanje
za 0.9%). Slicno tome, tokom preoperativne pripreme ostvareno je znacajno olakSanje simptoma

dispneje neposredno pre i posle 6MTH, tabela 11.
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Promena parametara nakon resekcije karcinoma plu¢a. S druge strane, nakon
resekcije pluéa u odnosu na preoperativne vrednosti ostvarene merama preoperativne
rehabilitacije (A[T2-T3]), utvrdeno je znac¢ajno pogorsanje disajne funkcije sa redukcijom vecine
spirometrijskih parametara, kao sto su FEV; (prose¢na redukcija za 637 ml, odnosno za 24.7%
preoperativne vrednosti), FEV1% (prose¢na redukcija za 20.9%, tj za 25.0% preoperativne
vrednosti), VC (prose¢no smanjenje za 888 ml, odnosno za 22.3% preoperativne vrednosti),
VC% (apsolutna redukcija za 25.4%, tj. za 24.6% preoperativne vrednosti), FEFs, (redukcija za
9.1% ili za 42.8% preoperativne vrednosti) i FEF,s (redukcija za 9.5%, odnosno za 29.4%

preoperativne vrednosti), dok nije bilo znacajne promene Tifno indeksa, tabela 10.

Posle resekcije pluéa identifikovano je znacajno pogorSanje svih pokazatelja tolerancije
napora, izuzev saturacije arteijske krvi kiseonikom, tabela 11. Tako je distanca na 6MTH u
proseku skracena za 83 m (za 18.8% preoperativne vrednosti), dok je broj respiracija prosecno
povecan za 3.5 u minuti a sr¢ana frekvenca ubrzana prosec¢no za 3.0 otkucaja u minuti. Takode,
nakon resekcije bolesnici su naveli znacajno pogorSanje osecaja dispneje u mirovanju (u proseku

za 0.7 jedinica Borgove skale) i nakon testa hodanjem (za 0.8 Borgovih jedinica).

Ukupan efekat preoperativne rehabilitacije. U cilju procene neto efekta preoperativne
rehabilitacije i1 resekcije plu¢a na rezidualnu disajnu funkciju, funkcionalni kapacitet i
simptomatski status, analizirana je razlika u parametrima na prijemu i nakon resekcije (A [T1-
T3]). Prosetna postoperativna redukcija veéine parametara disajne funkcije (tabela 10) i
tolerancije napora (tabela 11) bila je statisticki znacajna. Medutim, vrednosti Tifno indeksa i

funkcije malih disajnih puteva FEFs ostale su stabilne nakon resekcije, bez znac¢ajne promene.

U odnosu na bazalne vrednosti pri prijemu, nakon operacije nije bilo znac¢ajnog skra¢enja
distance na 6MTH (registrovana je prosecna redukcija distance za 26 m koja nije bila znacajna,
p=0.147), iako su znacajno pogorSani ostali fizioloSki parametri funkcionalnog statusa (broj
respiracija, sréana frekvenca i saturacija arterijske krvi kiseonikom u mirovanju i nakon testa
hodanjem), tabela 11. Osim toga, merama preoperativne rehabilitacije uspesno je ocuvan
simptomatski status nakon resekcije plu¢a 1 u potpunosti je neutralisano ocekivano pogorSanje
spontanog osecaja dispneje u mirovanju i simptoma provociranih naporom, §to je detaljno

prikazano u tabeli 11.
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Grafikon 7. Pozitivna korelacija izmedu povecanja FEV1 i produzetka distance na 6MTH tokom

preoperativne rehabilitacije.

FEV 1=forsirani ekspiratorni volumen u prvoj sekundi; PrePR=preoperativna plu¢na rehabilitacija;

6MTH=Sestominutni test hodanjem.
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Tabela 10: Promena disajne funkcije kod bolesnika sa HOBP, kojima je radena preoperativna plu¢na rehabilitacija (PPR).

Pre Posle Posle A (T2-T1) A (T2-T3) A (T1-T3)
n=83 preop.PR | preop.PR resekcije n (95% Cl) p n (95% Cl) p n (95% Cl) p
(T1) (T2) (T3) /% promene/ /% promene/ /% promene/
FEV, (ml) | 19414592 | 22274632 | 1640558 | 363 (261; 466) | 0.018 | 637(523;752) | <0.001 | 357 (244;471) | 0.001
/18.1%/ [24.7%/ /14.3%/
FEV. % 64.8+14.5 | 73.7+15.2 | 54.7+13.8 | 12.0(9.2; 14.8) | 0.002 | 20.9(17.3;24.4) | <0.001 | 11.6(8.1; 15.1) | <0.001
[17.7%/ /25.0%/ /13.5%/
VC (ml) 33244835 | 37304899 | 2731+887 | 375(251;499) | 0.021 | 888 (699; 1078) | <0.001 | 675 (492; 858) | <0.001
/12.6%/ /22.3%/ /13.0%/
VC % 87.7+15.5 | 100.5+15.7 | 72.5+18.5 | 11.8 (8.5; 15.0) | <0.001 | 25.4 (20.8; 29.9) | <0.001 | 17.7 (13.1; 21.6) | <0.001
/14.6%/ /24.6%/ /14.7%/
Tifno 56.0+8.7 | 58.4t9.8 |589+14.2 | 4.8(2.5;7.2) | 0195 | 4.6(1.9;7.2) | 0.551 | -2.5(-5.6;0.5) | 0.810
indeks % /4.6%/ /8.6%/ /0.7%/
FEFso % 30.3+17.2 | 29.6+13.4 | 22.9+12.5 | 2.0(-2.6; 6.6) 0.662 9.1 (3.8;14.4) 0.004 7.8 (2.9; 12.5) 0.004
/14.8%/ /42.8%/ /27.5%/
FEF,s % 27.8419.4 | 29.3+13.5 | 24.6+17.6 | 4.3 (-1.2;9.8) 0.166 9.5 (4.2; 14.7) 0.009 2.0(-3.8;7.9) 0.116
/17.9%/ /29.4%/ /14.3%/

PR=plu¢na rehabilitacija; T1=vrednosti parametara pri prijemu; T2=vrednosti parametara pred resekciju plu¢a (nakon zavrSene preoperativne

PR); T3=vrednosti parametara nakon resekcije plu¢a; A=srednja razlika izmedu dva parametra; FEV,=forsirani ekspiratorni volumen u prvoj

sekundi; VC=vitalni kapacitet; FEF=forsirani ekspiratorni protok.
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Tabela 11. Promena funkcionalnog i simptomatskog statusa bolesnika sa HOBP, kojima je radena preoperativna plué¢na rehabilitacija

Pre Posle Posle A (T2-T1) A (T2-T3) A (T1-T3)
n=83 preop.P preop.PR resekcije n (95% Cl) b n (95% Cl) b n (95% Cl) D
R (12) (13) /% promene/ /% promene/ /% promene/
(T1)
Distanca na 6MTH (m) 3761100 434192 350493 58 (47; 68) 0.002 83 (73; 93) <0.001 26 (18; 34) 0.147
/15.3%/ /18.8%/ /14.3%/
Dispnea pre 6MTH (Borg) 2.310.9 1.310.8 2.1+0.6 -1.0(-1.2; -0.8) <0.001 -0.7 (-0.9; -0.5) <0.001 0.2 (0; 0.5) 0.070
Dispnea posle 6MTH (Borg) | 3.3t0.9 | 2.20.7 3.140.7 -1.1(-1.3;-1.0) | <0.001 | -0.8(-1.1;-0.6) | <0.001 0.3 (0; 0.5) 0.074
Resp.frekvenca 18.5+1.8 17.9+1.6 20.4+£1.8 -0.6 (-0.9; -0.3) 0.094 -2.5(-2.9;-2.1) <0.001 -1.9 (-2.4; -1.5) <0.001
pre 6MTH (1/min)
Resp.frekvenca 22.31£3.7 20.81£2.8 24.31£2.7 -1.5(-2.1; -0.9) 0.011 -3.5(-4.0; -2.9) <0.001 -2.0(-2.7; -1.3) 0.003
posle 6MTH (1/min)
Sréana frekvenca 69.1+3.5 | 68.1+3.4 71.143.5 -1.0 (-1.5; -0.4) 0.059 -3.0 (-3.5; -2.4) <0.001 -2.0(-2.7; -1.4) 0.004
pre 6MTH (1/min)
Sréana frekvenca 74.2+4.3 71.9%+3.8 75.8+3.8 -2.3(-3.0; -1.6) 0.007 -3.9(-4.7; -3.1) <0.001 -1.6 (-2.4; -0.8) 0.093
posle 6MTH (1/min)
Saturacija O, 96.81£0.6 97.410.6 97.410.8 0.5(0.3; 0.7) <0.001 -0.1 (-0.3; 0.1) 0.308 -0.6 (-0.9; -0.3) <0.001
pre 6MTH (%)
Saturacija O, 95.5:t0.8 | 96.3+0.7 | 96.4+0.7 0.9 (0.7; 1.1) <0.001 | -0.1(-0.3;0.1) 0.423 | -09(-1.2;-0.6) | <0.001
posle 6MTH (%)
V.A.S. pre 6MTH 2.9+0.9 | 1.9+0.9 2.5+0.7 -1.0(-1.2;-0.8) | <0.001 | -0.6(-0.9;-0.4) | <0.001 0.4 (0.1;0.7) 0.028
V.A.S. posle 6MT 3.8¢1.1 | 2.5%0.9 3.4+0.8 -1.3(-1.5;-1.1) | <0.001 | -0.8(-1.1;-0.5) | <0.001 0.4 (0.1;0.7) 0.026

PR=pluc¢na rehabilitacija; T1=vrednosti parametara pri prijemu; T2=vrednosti parametara pred resekciju plu¢a (nakon zavrSene preoperativne
PR); T3=vrednosti parametara nakon resekcije plu¢a; A=srednja razlika izmedu dva parametra; 6MTH=3estominutni test hodanjem;

Borg=modikovana Borgova skala u jedinicama za kvantifikovanje stepena dispnee; V.A.S=vizuelno-analogna skala.
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Promena parametara disajne funkcije i tolerancije napora kod bolesnika sa HOBP zavisno

od obima resekcije

Analizirane su promene parametara disajne funkcije, funkcionalnog i simptomatskog
statusa kod bolesnika sa HOBP koji su bili ukljueni u program preopertivne rehabilitacije
(n=83), tokom preoperativne rehabilitacije i nakon resekcije pluc¢a. Naime, uporedeni su navedeni
parametri pri prijemu u bolnicu (T1), nakon zavrSene preoperativne rehabilitacije (T2) i posle
operacije (T3). Pri tome, odvojeno su analizirane podgrupe bolesnika koji su podvgnuti

lobektomiji (n=65) i pneumonektomiji (n=18).

Promene tokom preoperativne rehabilitacije. Kao $to je prikazano u tabeli 12, nakon
preoperativne respiratorne rehabilitacije kod bolesnika sa HOBP koji su naknadno podvrgnuti
lobektomiji (n=65), utvrdeno je znacajno poboljSanje parametara disajne funkcije kao Sto su
FEV1 (prosecno za 398 ml), FEV1% (za 17.4%), VC (za 403 ml) i VC% (za 12.6%). Medutim,
nije bilo znacajne preoperativne promene Tifno indeksa i funkcije malih disajnih puteva. Osim
toga, tokom preoperativne pripreme ostvareno je znacajno poboljSanje tolerancije napora, u vidu
produZetka distance na 6MTH u proseku za 55 m (tj. 15.6 % u odnosu na bazalnu vrednost) i
saturacije arterijske krvi kiseonikom u mirovanju (u proseku za 0.5%) i nakon testa hodanjem (za
0.9%). Paralelno je postignuto i poboljSanje simptomatskog statusa sa znafajnim ublaZenjem

osecaja dispneje pre i posle testa hodanjem, tabela 12.

S druge strane, kod bolesnika koji su podvrgnuti opseznijoj resekciji pluca —
pneumonektomiji (n=18), tokom preoperativne rehabilitacije nije zabelezena znacajna promena
pomenutih parametara disajne funkcije, tabela 13. Iako je postojala tendencija ka produzenju
distance na 6MTH (u proseku za 65 m) i ka povecanju saturacije arterijske krvi kisenikom u
mirovanju (za 0.5%), nije dostignuta statisticka znacajnost. Ipak, jasno je poboljSana saturacija
krvi kiseonikom pri fizickom opterecenju (za 0.9%, p=0.007), i olakSan je osecaj dispneje kako
pre, tako i nakon fizickog opterecenja, tabela 13.
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Promene nakon lobektomije i pneumonektomije. U odnosu na vrednosti pri prijemu, i
nakon lobektomije i nakon pneumonektomije doSlo je do znaCajnog umanjenja parametara
disajne funkcije (FEV;, FEV1%, VC i VC%). Nakon pneumonektomije u poredenju sa
lobektomijom doslo je do izrazitijeg pada FEV; % (36.8% vs. 21.4%) i VC% (37.6% vs. 21.0%),
ali su vrednost Tifno indeksa i funkcija malih disajnih puteva (FEFso i FEF,5) nakon oba tipa
operacije ostali stabilni, tabele 12 i 13. Kao $to je bilo ocekivano, i nakon lobektomije i nakon

pneumonektomije znacajno Su skraceni distanca na 6MTH i pogorsan je osec¢aj dispneje.

Medutim, u odnosu na vrednosti pri prijemu, nakon lobektomije, relativni porast FEV1%
zabeleZen je kod 9 (10.8%) bolesnika sa HOBP (porast FEV1% kretao se u rasponu 1% -17%),
dok je funkcija malih disajnih puteva poboljsana kod 13 (15.7%) bolesnika (povecanje FEFsq bilo
je u rasponu 1%- 34%).

Dinamika promene disajne funkcije tokom preoperativne pripreme i nakon
lobektomije. Uocena je znacajna, snazna negativna korelacija izmedu stepena poboljsanja FEV;
tokom preoperativne rehabilitacije i stepena umanjenja FEV; nakon lobektomije (r=-0.547,
p<0.001), Sto je prikazano na grafikonu 8. To znaci da je kod bolesnika kod kojih je tokom
preoperativne pripreme zabelezen veci porast FEV;, nakon resekcije plu¢a doslo do veéeg pada

FEV4, i obrnuto.

U tabeli 14 uporedene su promene u disajnoj funkciji i u toleranciji napora izmedu
bolesnika sa HOBP kojima je radena gornja (n=24) i donja lobektomija (n=23). Kao §to se vidi,
nije bilo znacajnih razlika u promeni disajne funkcije 1 distance na 6MTH tokom preoperativne

pripreme 1 nakon resekcije gornjeg i donjeg plué¢nog lobusa.
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Tabela 12. Promena disajne funkcije, funkcionalnog i simptomatskog statusa kod bolesnika sa HOBP, kojima je radena preoperativna
pluéna rehabilitacija, a koji su podvrgnuti LOBEKTOMIJI.

Pre Posle Posle A (T2-T1) A (T2-T3) A (T1-T3)
n=65 preop.PR preop.PR resekcije n (95% Cl) P n (95% Cl) P n (95% Cl) o
(T1) (12) (T3) /% promene/ /% promene/ /% promene/

FEV, (ml) 1914+584 22421669 1698+574 398 (272; 523) 0.023 564 (425; 703) <0.001 265 (137; 392) 0.035
/17.0%/ /21.4%/ /10.8%/

FEV: % 63.6114.9 73.3116.2 56.1+14.7 12.6 (9.4; 15.8) 0.005 18.0 (14.0; 21.9) <0.001 8.9 (4.9; 12.9) 0.022
/17.4%/ /22.4%/ /10.7%/

VC (ml) 33271815 37551920 28681892 403 (256; 550) 0.037 693 (496; 890) <0.001 523 (315; 730) 0.013
/12.6%/ /19.2%/ /11.2%/

VC % 87.4+15.6 100.6+15.2 75.6+£19.1 12.6 (8.9; 16.3) <0.001 20.3 (16.2; 24.4) <0.001 13.4 (8.7; 18.2) 0.001
/15.3%/ /21.0%/ /11.2%/

Tifno 55.1+9.0 58.3+10.4 58.5t14.6 5.2(2.2;8.1) 0.294 4.8(1.8;7.8) 0.623 -2.6 (-6.2; 0.9) 0.757

indeks % /4.5%/ [7.6%/ /0%/

FEFs5o % 29.2+15.3 29.8+13.4 23.4+12.7 2.5(3.2; 8.3) 0.559 8.9(2.9; 14.9;) 0.020 5.3 (0.6; 9.9) 0.033
/16.7%/ /38.1%/ /21.9%/

FEF,5 % 26.2+17.7 28.91+12.3 25.0+17.4 4.0 (-2.5; 10.5) 0.133 8.7 (3.3; 14.1) 0.036 0.8 (-5.3; 6.8) 0.376
/21.2%/ /26.1%/ /4.3%/

Distanca na 382+107 438497 356199 55 (45; 66) 0.041 80 (69; 92) 0.001 25 (15; 35) 0.495

6MTH (m) /15.6%/ /18.8%/ /4.9%/

Dispnea 2.310.9 1.3+0.8 2.1+0.6 -1.0(-1.2;-0.7) | <0.001 -0.7 (-0.9; -0.5) <0.001 0.3 (0; 0.5) 0.181

u mirovanju (Borg)

Dispnea 3.3%0.9 2.2+0.8 3.0£0.7 -1.1(-1.4;-0.9) | <0.001 -0.8 (-1.1; -0.5) <0.001 0.3 (0;0.7) 0.100

posle 6MTH (Borg)

Saturacija O, 96.910.6 97.41+0.5 97.410.7 0.5(0.3; 0.8) <0.001 0(-0.2;0.2) 0.727 -0.6 (-0.9; -0.2) 0.001

u mirovanju (%)

Saturacija O, 9510.7 96.4+0.7 96.4+0.7 0.9(0.6;1.1) | <0.001 | -0.1(-0.3;0.2) 0.540 0.9 (-1.2; -0.6) <0.001

posle 6MTH (%)
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Tabela 13. Promena disajne funkcije, funkcionalnog i simptomatskog statusa kod bolesnika sa HOBP i preoperativnom pluénom

rehabilitacijom, koji su podvrgnuti PNEUMONEKTOMIJI.

Pre Posle Posle A (T2-T1) A (T2-T3) A (T1-T3)
n=18 Preop.PR | Preop.PR | Resekcije n (95% Cl) p n (95% Cl) p n (95% Cl) p
(T1) (T2) (T3) /% promene/ /% promene/ /% promene/

FEV, (ml) 20411628 | 21811522 | 14331457 | 263 (80; 446) | 0.754 | 824 (640; 1009) 0.002 649 (455; 842) 0.008
/21.7%/ /36.8%/ /29.9%/

FEV; % 68.9+12.6 | 75.2+12.4 | 49.8+8.6 | 10.2(3.8;16.5) | 0.275 | 28.4(-21.9;34.8) | <0.001 | 19.9 (14.0; 25.9) | <0.001
[22.7%/ /35.3%/ /28.6%/

VC (ml) 33144929 | 36531862 | 2239+693 | 293 (39;547) | 0.501 | 1385 (1071; 1700) | <0.001 | 1154 (865; 1442) | 0.002
/11.9%/ /36.9%/ /30.5%/

VC % 88.9+15.4 | 104+18.0 | 61.3t10.5 | 9.5(1.8;17.1) | 0.156 | 38.2(28.9;47.5) | <0.001 | 29.6 (23.0; 36.2) | <0.001
/12.3%/ /37.6%/ /30.3%/

Tifno 59.1+6.6 | 60.4+8.1 | 60.1+13.0 | 3.9(0.8;7.1) | 0.881 | 3.9(-2.1;10.0) 0.997 -2.2 (-8.9; 4.5) 0.961

indeks % [/4.9%/ /11.3%/ [2.2%/

FEFs0 % 34.0£22.6 | 28.9+13.9 | 21.0+12.2 | 0.5(-7.7;8.8) | 0.883 | 9.6(-3.2;22,5) 0.117 | 15.2(0.8;29.6) | 0.041
/13.6%/ /52.3%/ [43.7%/

FEF,5% 33.2+24.2 | 30.6+17.2 | 23.4£19.0 | 5.1(-6.5; 16.8) | 0.983 | 11.4(-3.0; 25.9) 0.223 | 5.9(-10.9; 22.7) | 0.240

/0%/ /45.4%/ /39.1%/

Distanca 35977 424180 333175 65 (34; 95) 0.082 91 (68; 114) 0.010 26 (12; 41) 0.644

na 6MTH (m) /15.2%/ /21.0%/ /5.4%/

Dispnea 2.4+0.8 1.4+0.8 2.1+0.6 | -1.1(-1.3;-0.8) | 0.004 | -0.7(-1.2;-0.2) 0.019 0.4 (-0.2; 0.9) 0.201

u mirovanju (Borg)

Dispnea 3.410.8 2.4+0.6 3.2+0.7 | -1.1(-1.3;-0.8) | 0.002 | -0.9(-1.3;-0.4) 0.004 0.2 (-0.3; 0.8) 0.472

posle 6MTH (Borg)

Saturacija O, 96.7+0.6 | 97.2+0.7 | 97.5+0.8 | 0.5(0.1;0.9) | 0.057 -0.3 (-0.7;0.1) 0.195 | -0.8(-1.3;-0.2) | 0.009

u mirovanju (%)

Saturacija O, 95.4+0.8 | 96.3+0.6 | 96.4+0.8 | 0.9(0.4;1.3) | 0.007 -0.1 (-0.5; 0.3) 0.598 | -0.9(-1.6;-0.2) | 0.010

posle 6MTH (%)
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r=-0.547, p <0.001
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Grafikon 8. Korelacija izmedu promene FEV; tokom preoperativne rehabilitacije i posle lobektomije.
Utrvdena je snazna negativna korelacija izmedu promene FEV; tokom preoperativne rehabilitacije i

promene FEV; nakon lobektomije.

PrePR= preoperativna pluc¢na rehabilitacija.
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Tabela 14. Proemna disajne funkcije nakon gornje i donje lobektomije, kod bolesnika sa HOBP
kojima je radjena preoperativna plu¢na rehabilitacija.

Gornja lobektomija (n=24) | Donja lobektomija (n=23) p

A (To-Ty)
FEV; (ml) 395 (162; 1015) 280 (180; 385) 0.062
FEV: % 13.0 (5.2; 23.5) 11.0 (6.5; 14.0) 0.163
VC (ml) 390 (115; 805) 460 (230; 825) 0.612
VC % 12.0 (1.7; 21.2) 12.0 (8.0; 21.0) 0.684
Tifno indeks % 4.7 (-0.9; 19.1) 2.3 (-1.4;7.0) 0.382
FEFs % 5.0 (0.7; 16.0) 3.0 (1.0; 5.5) 0.262
FEF25 % 8.0 (-4.2; 22.2) 15 (-3.7; 14.5) 0.294
Distanca na 6MTH (m) 41 (31; 86) 72 (32; 84) 0.770

A (Tp-Ty)
FEV, (ml) 720 (420; 840) 410 (312; 512) 0.056
FEV;, % 17.0 (12.0; 25.0) 15.5 (11.2; 18.2) 0.348
VC (ml) 830 (390; 990) 640 (392; 1052) 0.647
VC % 21.0 (13.0; 28.0) 20.5 (11.7; 28.0) 0.676
Tino indeks % 5.6 (1.2; 13.5) 4.3 (2.4;7.6) 0.652
FEFs, % 21.0 (3.5; 31.5) 10.0 (1.0; 15.0) 0.125
FEF5 % 11.5(-2.2; 26.2) 4.0 (2.0; 16.0) 0.209
Distanca na 6MTH (m) 81 (44; 100) 76 (62; 87) 0.967

A (Ti-Ts)
FEV, (ml) 220 (10; 370) 230 (90; 360) 0.534
FEV. % 6.0 (4.0; 12.0) 7.0 (5.0; 14.0) 0.480
VC (ml) 360 (90; 800) 380 (150; 470) 0.630
VC % 9.0 (2.0; 22.0) 10.0 (5.0; 13.0) 0.665
Tifno indeks % -2.0 (-11.0; 6.0) 2.8 (-0.9; 4.8) 0.144
FEFs % 5.0 (1.0; 18.0) 8.0 (0.7;10.7) 0.876
FEF% 0(-13.5; 17.7) 5.0 (-4.0; 13.0) 0.942
Distanca na 6MTH (m) 11.0 (-2.0; 50.0) 25.0 (1.0; 46.0) 0.611
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Legenda za tabelu 14:
Vrednosti su prikazane kao medijana (Qas=kvartil 25% i Qss=kvartil 75%).

A(T2-T1) = razlika izmedu parametara pred resekciju (nakon PPR) i pri prijemu.
A(T2-T3) = razlika izmedu parametara pred resekciju (nakon PPR) i nakon resekcije

A(T1-T3) = razlika izmedu parametara pri prijemu (pre PPR) i nakon resekcije

FEV,=forsirani ekspiratorni volumen u prvoj sekundi; VC=vitalni kapacitet; FEF=forisirani ekspiratorni

protok; 6MTH=8estominutni test hodanjem.
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Promena parametara disajne funkcije, funkcionalnog i simptomatskog statusa nakon
resekcije karcinoma pluéa kod bolesnika sa hobp kod kojih nije primenjena preoperativna

rehabilitacija

Analizirane su promene parametara disajne funkcije, funkcionalnog i simptomatskog
statusa nakon resekcije pluc¢a kod bolesnika sa HOBP koji nisu bili uklju¢eni u program
preopertivne rehabilitacije (n=47): uporedeni su odgovarajuc¢i parametri pri prijemu u bolnicu

(T1), neposredno pre opreacije (T2) i posle hirurSkog lecenja (T3).

Promene parametara pre operacije. Za razliku od bolesnika sa HOBP kojima je radena
preoperativna rehabilitacija, kod bolesnika sa HOBP koji nisu bili ukljueni u program
preoperativne pripreme nije doSlo do =znaCajne promene parametara disajne funkcije,

funkcionalnog i simptomatskog statusa pre operacije, $to je prikazano u tabelama 151 16.

Promene parametara nakon resekcije pluéa. S druge strane, nakon resekcije pluca, kod
ovih bolesnika doslo do znacajne redukcije svih parametara disajne funkcije, kao $to su FEV; (u
proseku za 724 ml, tj. za 24.7% od bazalne vrednosti), FEV1 % (za 23.2%, tj za 25.0% vrednosti
pri prijemu) i VC (u proseku za 950 ml, tj. za 21.5% bazalne vrednosti), tabela 15.

Posle operacije utvrden je i znacajan pad funkcije malih disajnih puteva (redukcija FEFsg
za 18.8% i FEF, za 18.3%). Posle resekcije znacajno je ubrzana respiratorna frekvenca u
mirovanju (prosecno za 3.0 respiracije u minuti ) i pri testu hodanjem (za 4.7 respiracija u minuti)
1 postojala je tendencija ka ubrzanju sréane frekvence, ali nije dostignuta statisti¢ka znacajnost.
Interesantno, nije doslo do znacajne redukcije distance na 6MTH nakon operacije (srednje
skracenje distance bilo je 75 m, p=0.162), niti do pogorSanja saturacije arterijske krvi

kiseonikom, tabela 16.
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Tabela 15: Promena disajne funkcije kod bolesnika sa HOBP, kojima nije radena preoperativna plu¢na rehabilitacija.

Pri Pred Posle A (T2-T1) A (T2-T3) A (T1-T3)
n=47 prijemu resekciju | resekcije n (95% Cl) p n (95% Cl) p n (95% Cl) p
(T1) (T2) (T3) /% promene/ /% promene/ /% promene/
FEV, (ml) | 25094741 | 24494656 | 17814505 | 314 (222;408) | 0.793 | 724 (555;893) | <0.001 | 784 (602; 966) | <0.001
/15.1%/ [24.7%/ /17.3%/
FEV: % 78.9+18.0 | 78.9+13.5 | 56.1+11.8 | 10.5(7.7; 13.4) | >0.999 | 23.2 (18.1; 28.3) | <0.001 | 23.7 (18.3; 29.0) | <0.001
/16.0%/ /25.0%/ /16.9%/
VC (ml) 3731+£1088 | 35304901 | 26964651 | 431 (303;560) | 0.696 | 950 (639; 1261) | 0.001 | 1080 (803; 1358) | <0.001
/12.2%/ /21.5%/ /15.5%/
VC % 94.1+21.3 | 94.3+18.0 | 68.4+14.2 | 11.0(7.9; 14.1) | 0.998 | 24.0(17.0; 31.1) | <0.001 | 25.8(19.3;32.2) | <0.001
/13.6%/ /23.5%/ [14.7%/
Tifno 62.016.1 61.2+7.2 60.418.6 2.1 (0.6; 3.6) 0.617 5.4 (3.3; 7.5) 0.677 1.8 (-0.4; 3.9) 0.111
indeks % /3.7%/ /8.9%/ /3.3%/
FEFs0 % 44.3+24.4 | 37.4+15.8 | 25.2+11.9 | 5.0(-3.1; 13.1) | 0.258 | 18.8(12.0; 25.6) | 0.004 | 18.8 (13.6;24.1) | <0.001
/12.0%/ /45.8%/ /38.6%/
FEF,5% 42.4+24.2 | 34.0¢15.5 | 25.5+12.6 | 3.3(-2.3;8.9) 0.177 | 18.3(12.4;24.2) | 0.022 | 15.5(10.1; 20.8) | <0.001
/10.5%/ /44.1%/ /30.6%/

PR=pluéna rehabilitacija; T1=vrednosti parametara pri prijemu; T2=vrednosti parametara pred resekciju pluc¢a (nakon zavr§ene preoperativne

PR); T3=vrednosti parametara nakon resekcije plu¢a; A=srednja razlika izmedu dva parametra; FEV=forsirani ekspiratorni volumen u prvoj

sekundi; VC=vitalni kapacitet; FEF=forsirani ekspiratorni protok.
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Tabela 16: Promena funkcionalnog i simptomatskog statusa kod bolesnika sa HOBP, kojima nije radjena preoperativna plu¢na rehabilitacija.

Pri Pred Posle A (T2-T1) A (T2-T3) A (T1-T3)
n=47 prijemu | resekciju | resekcije n (95% Cl) p n (95% Cl) p n (95% Cl) p
(T1) (T2) (T3) /% promene/ /% promene/ /% promene/
Distanca na 6MTH (m) | 371+103 | 385199 325493 33 (19; 47) 0.899 75 (93; 57) 0.162 48 (34; 62) 0.271
/15.3%/ /18.8%/ [4.9%/
Dispnea 2.0£1.4 | 1.4+1.0 | 2.241.0 | -1.0(-1.3;-0.7) | 0.160 | -0.9 (-1.2; -0.5) | 0.030 | -0.1(0.3;-0.5) | 0.638
u mirovanju (Borg)
Dispnea 2.841.6 | 2.3+1.1 | 3.241.0 | -0.9(-1.2;-0.7) | 0.458 | -0.9 (-1.3;-0.6) | 0.094 | -0.3(0.2;-0.8) | 0.556
posle 6MTH (Borg)
Br respiracija 18.3+1.9 | 17.7+1.6 | 20.9+2.1 | -0.7 (-1.2; -0.3) | 0.336 | -3.0(-3.7; -2.3) | <0.001 | -2.5 (-1.7; -3.3) | <0.001
u mirovanju (1/min)
Br respiracija 22.3+3.5 | 20.9+3.5 | 25.3+4.1 | -1.8(-2.5;-1.2) | 0.168 | -4.7 (-6.1; -3.2) | 0.002 | -2.9(-4.3;-1.5) | 0.014
posle 6MTH (1/min)
Sréana frekvenca 69.4+3.5 | 68.9+3.5 | 71.3+3.0 | 1.1(-1.8;-0.3) | 0.555 | -1.9(-3.1;-0.6) | 0.029 | -1.7(-3.0;-0.5) | 0.066
u mirovanju (1/min)
Srcana frekvenca 74.5+4.0 | 73.7¢4.3 | 76.7¢4.0 | 1.5(-2.5;-0.4) | 0.808 | -2.4 (-3.6;-1.3) | 0.077 | -1.9(-3.5;-0.4) | 0.190
posle 6MTH (1/min)
Saturacija O, 97.0:0.6 | 97.3+0.7 | 97.2¢+0.8 | 0.4(0.2;0.7) | 0.077 | -0.1(-0.5;0.3) | 0.803 | -0.4(-0.7;0) | 0.144
u mirovanju (%)
Saturacija O, 95.5+0.9 | 96.3+0.9 | 95.9+1.0 | 0.9 (0.6;1.1) |0.011| 0.1(-0.4;0.7) | 0.309 | -0.5(-1.0;0) | 0.133
posle 6MTH (%)
V.A.S. u mirovanju 26116 | 2.1+1.4 2.841.2 | -0.9(-1.1;-0.6) | 0.296 | -0.7 (-1.2; -0.1) | 0.145 0 (-0.6; 0.5) 0.801
V.A.S. posle 6MTH 3.5¢1.9 | 3.0t1.5 | 3.7t1.3 |-0.9(-1.1;-0.6) | 0.257 | -0.8 (-1.4;-0.2) | 0.182 | -0.1(-0.8;0.5) | 0.914
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Uticaj preoperativne rehabilitacije na promenu disajne funkcije i funkcionalnog statusa
nakon lobektomije kod bolesnika sa HOBP

Lobektomija je izvrSena kod 65 bolesnika sa HOBP koji su prethodno podvrgnuti

programu preoperativne rehabilitacije i kod 42 bolesnika sa HOBP koji su direktno upuceni na

resekciju bez prethodne rehabilitacije. Kod bolesnika kod kojih je sprovedena preoperativna

rehabilitacija utvrden je znaCajno manje pogorSanje funkcije malih disajnih puteva (tendencija ka

manjoj redukciji FEFsq: 9.9% vs. 25.5%, p=0.119, i statisti¢ki znacajno manji pad u FEF,s5: 8.7%

vs. 16.7%, p=0.050). Nije bilo znacajne razlike u promeni ostalih spirometrijskih parametara kao

ni u promeni distance na testu hodanjem izmedu dve analizirane podgrupe, tabela 17.

Tabela 17. Promena disajne funkcije i funkcionalnog statusa nakon lobektomije kod bolesnika sa

HOBP zavisno od primene preoperativne rehabilitacije.

Sa primenom PPR

Bez primene PPR

(n=65) (n=42)
Pred Posle Pred Posle p*
resekciju resekcije | A(T2-T3) | resekciju resekcije A (T2-T3)

(T2) (T3) (T2) (T3)
FEV; (mL) 2242+669 16984574 | 5374335 | 2397+662 | 18064531 | 625+288 | 0.328
FEV1 % 73.3+16.2 56.1+14.7 | 17.049.5 | 77.5+13.1 | 56.6+12.1 20.519.4 0.190
VC (mL) 37554920 | 2868+892 | 697+469 | 34114821 | 27194685 | 802+477 | 0.427
VC% 100.6+15.2 | 75.6+19.1 | 20.0+9.7 | 92.3+17.5 | 69.2+14.8 | 20.7+12.2 | 0.814
Tifno % 58.3+10.4 58.5+14.6 4.617.6 61.1+7.3 60.3+8.4 5.1+4.1 0.767
FEFs50 % 29.8+13.4 23.4+12.7 | 9.9+15.5 | 36.0+15.5 | 25.5+11.7 | 16.6%13.3 | 0.119
FEF,5 % 28.9+12.3 25.0+17.4 | 8.7+14.0 | 32.9+15.8 | 25.6+12.0 | 16.7+12.6 | 0.050
6MTH (m) 438497 356+99 80436 375493 318490 75.2434.5 | 0.643
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4. EFEKTI PREOPERATIVNE PLUCNE REHABILITACIJE NA PROMENU
DISAINEFUNKCIJE, FUNKCIONALNOG | SIMPTOMATSKOG STATUSA
BOLESNIKA SA PRIMARNIM KARCINOMOM PLUCA I OCUVANOM
DISAJNOM FUNKCIJOM

Bolesnici sa normalnom disajnom funkcijom (bez HOBP) koji su podvrgnuti resekciji
primarnog karcinoma pluca podeljeni su u dve podgrupe: (1) osnovnu grupu (n=20 bolesnika),
koju su Cinili bolesnici sa normalnom disajnom funkcijom kojima je radena preoperativna

rehabilitacija, i (2) kontrolnu grupu (n=30 bolesnika), koju su ¢inili bolesnici bez HOBP kojima

nije radena preoperativna rehabilitacija.

Bolesnici iz osnovne grupe imali su znacajno veci indeks telesne mase (distribucija
indeksa telesne mase BMI I/ 11/ 111/ 1V u osnovnoj i kontrolnoj grupi bila je 5%/ 80%/ 15%/ 0% i
3.3%/ 90% 3.3%/ 3.3%, p=0.001). Osim toga, nije bilo znacajnih razlika u preostalim

preoperativnim demografskim i klinickim karakteristikama bolesnika.
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Promena parametara disajne funkcije, funkcionalnog i simptomatskog statusa kod
bolesnika sa normalnom disajnom funkcijom tokom preoperativne rehabilitacije i nakon

resekcije karcinoma pluca

Analizirane su promene parametara disajne funkcije, funkcionalnog i simptomatskog
statusa tokom preoperativne pripreme i nakon resekcije pluc¢a kod bolesnika sa oc¢uvanom
disajnom funkcijom koji su bili ukljuéeni u program preopertivne rehabilitacije (n=20),:
uporedeni su navedeni parametri pri prijemu u bolnicu (T1), nakon zavrSene preoperativne

rehabilitacije (T2) i posle hirurSkog lecenja (T3).

Promena parametara tokom preoperativne rehabilitacije. Promene parametara disajne
funkcije kod bolesnika sa normalnom disajnom funkcijom tokom preoperativne pluéne
rehabilitacije i nakon resekcije pluca prikazane su u tabelil8. Tokom preoperativne pripreme
(A[T2-T1]) nije doSlo do znaCajne promene parametara disajne funkcije. Naime, iako je
registrovano prose¢no povecanje FEV; za 174 mL, FEV1% za 8.2%, VC za 246 mL i VC% za
5.2%, navedene promene nisu bile statisticki znacajne u poredenju sa bazalnim vrednostima pri

prijemu.

Slicno tome, nije registrovana ni znacajna promena tolerancije napora, iako je
preoperativnom pripremom distanca na 6MTH u proseku produzena za 49 m. Nije bilo ni
znacajne preoperativne promene preostalih fizioloskih markera funkcionalnog kapaciteta, kao Sto

su sréana frekvenca, respiratorna frekvenca i saturacija arterijske krvi kiseonikom, tabela 19.

Promena parametara nakon resekcije karcinoma pluéa. Nakon resekcije pluca,
zabelezen je znacajan pad FEV; (za 425 mL, p=0.05), FEV1% (za 16.5%, p=0.036) i VC% (za
16.4%, p=0.001). Medutim, nakon resekcije funkcija malih disajnih puteva ostala je stabilna
(FEFs0, FEF3s), tabela 18.

Posle operacije, utvrdeno j eznacajno pogorsanje skoro svih parametara funkcionalnog
kapaciteta (osim saturacije arterijske krvi kiseionikom) i simptomatskog statusa bolesnika, tabela
24.
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Ukupan efekat preoperativne pluéne rehabilitacije. Kao $to se vidi u tabelama 18 i 19,
ukupni efekat preoperativne pripreme na rezidualnu disajnu funkciju, funkcionalni i
simptomatski status (A[T1-T3]) oc¢igledno je manji nego kod bolesnika sa HOBP (tabele 10 i 11).
Ipak, na kraju leCenja, vrednosti FEV;, FEV1% i VC su ostale stabilne i nisu znacajno

promenjene u odnosu na vrednosti pri prijemu.

S druge strane, uspe$no je neutralisana definitivna promena distance na 6MTH, kao i
promena sréane frekvence pri naporu, saturacija arterijske krvi i osecaj dispneje u mirovanju i
neposredno nakon testa hodanjem. Ipak, znacajno je ubrzana respiratorna frekvenca pre i posle
6MTH, tabela 19.
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Tabela 18. Promena disajne funkcije kod bolesnika bez HOBP, kojima je radena preoperativna plu¢na rehabilitacija.

Pre Posle Posle A (T2-T1) A (T2-T3) A (T1-T3)
n=20 preop.PR | preop.PR | resekcije n (95% Cl) p n (95% Cl) p n (95% Cl) p
(T1) (T2) (T3) /% promene/ /% promene/ /% promene/
FEV; (ml) | 23834846 | 2612+859 | 20771691 | 174 (-13;361) | 0.344 | 425 (190; 660) | 0.050 | 281 (-32; 595) | 0.238
/8.2%/ /15.9%/ /14.8%/
FEV1 % 86.6+16.1 | 96.3+15.8 | 74.4+15.7 | 7.2(0.6;13.8) | 0.820 | -16.5(9.6; 23.4) | 0.036 | 11.7 (4.1; 19.3) | 0.052
/8.2%/ /17.3%/ /-13.5%/
VC (ml) 32344960 | 3469+1012 | 2816+800 | 246 (-38;530) | 0.785 | 517 (122;913) | 0.170 | 377 (100; 654) | 0.333
/5.1%/ /12.0%/ /12.3%/
VC % 93.0+11.2 | 98.9+13.1 | 80.8+12.9 | 7.8(0.7;16.3) | 0.090 | 16.4 (6.8; 25.9) | 0.001 | 10.0 (4.3; 15.7) | 0.005
/5.2%/ /15.2%/ /11.8%/
Tifno 73.6£5.6 | 73.0£7.0 67.1+8.2 0.5(-3.7; 4.6) 0.758 | 9.3(3.7;14.9) | 0.048 | 6.9(2.2;11.6) | 0.001
indeks % /-0.6%/ /12.5%/ /6.7%/
FEFs0% | 47.9+34.8 | 41.4+18.7 | 35.3+15.4 | -4.9 (-30.3; 20.5) | 0.774 | 6.9 (-8.9;22.6) | 0.369 | 5.6 (-19.1; 30.3) | 0.178
/-9.6%/ /28.1%/ /29.1%/
FEF;5 % 51.5+419.0 | 38.8+21.0 | 35.5+15.1 | -10.4 (-29.3; 8.5) | 0.183 | 12.5(-6.0; 30.5) | 0.114 | 18.1(2.7; 33.4) | 0.001
/-2.1%/ /17.2%/ /28.1%/

PR=plu¢na rehabilitacija; T1=vrednosti parametara pri prijemu; T2=vrednosti parametara pred resekciju plu¢a (nakon zavrSene preoperativne PR);

T3=vrednosti parametara nakon resekcije pluc¢a; A=srednja razlika izmedu dva parametra; FEV,=forsirani ekspiratorni volumen u prvoj sekundi;

VC=vitalni kapacitet; FEF=forsirani ekspiratorni protok.
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Tabela 19. Promena funkcionalnog i simptomatskog statusa kod bolesnika bez HOBP, kojima je radena preoperativna plu¢na rehabilitacija.

Pre Posle Posle A (T2-T1) A (T2-T3) A (T1-T3)
n=20 preop.PR | preop.PR | resekcije n (95% Cl) p n (95% Cl) p n (95% Cl) p
(T1) (T2) (T3) /% promene/ /% promene/ /% promene/
Distanca na 6MTH (m) | 494496 543191 44073 49 (31.6;66) | 0.402 | 103 (76; 130) | 0.025 54 (29; 80) 0.322
/8.2%/ /15.9%/ /9.1%/
Dispnea 0.9+1.1 | 0.44#0.5 | 1.5+0.7 | -0.4(-0.9;0) | 0.467 |-1.1(-1.4;-0.7) | 0.002 | -0.6(-1.3;0) | 0.130
u mirovanju (Borg)
Dispnea 1.7#1.3 | 1.0+1.0 | 2.5#0.7 | -0.7(-1.2;-0.3) | 0.197 | -1.5(-1.1; -2.0) | 0.001 | -0.8 (-1.5;-0.1) | 0.117
posle 6MTH (Borg)
Resp.frekvenca 16.8+1.2 | 17.2¢1.2 | 19.2#1.5 | 0.4(0;0.7) | 0.490 | -2.0(-2.8;-1.1) | 0.005 | -2.4 (-3.2; -1.5) | 0.001
u mirovanju (1/min)
Resp.frekvenca 19.6+2.3 | 18.6+2.2 | 22.2+2.0 | -1.0(-1.7;-0.3) | 0.541 | -3.5 (-2.4; -4.7) | 0.002 | -2.5 (-3.6; -1.5) | 0.028
posle 6MTH (1/min)
Sréana frekvenca 68.0+4.1 | 66.7+3.2 | 70.5¢3.9 | -1.3(-2.6;0) | 0.179 | -3.5(-6.0; -1.7) | 0.003 | -2.5 (-0.3; -4.8) | 0.025
u mirovanju (1/min)
Sréana frekvenca 71.9+49 | 70.1+3.8 | 74.7¢5.3 | -1.8 (-3.2; -0.4) | 0.208 | -4.6 (-7.3;-2.0) | 0.007 | -2.8 (-5.9; 0.2) | 0.207
posle 6MTH (1/min)
Saturacija O, 97.5+0.5 | 97.8+0.4 | 97.4+0.7 0.3 (0; 0.6) 0.180 | 0.4(-0.3;1.0) | 0.158 | 0.1(-0.7;0.8) | 0.852
u mirovanju (%)
Saturacija O, 96.4+0.8 | 97.0£0.9 | 96.7+0.6 | 0.5(0.2;-0.9) | 0.108 | 0.3(-0.5;1.0) | 0.283 | -0.3 (-0.9; 0.4) | 0.247
posle 6MTH (%)
V.A.S. u mirovanju 1.4+1.0 | 0.8£0.6 | 1.8#0.9 | -0.6(-1.1;-0.2) | 0.119 | -1.0(-1.5; -0.5) | 0.007 | -0.4 (-1.1;0.4) | 0.351
V.A.S. posle 6MTH 1.8t1.4 1.2+1.0 2.5+0.8 | -0.6(-1.1;-0.2) | 0.291 | -1.4(-2.0;-0.7) | 0.004 | -0.7 (-1.6; 0.2) | 0.204

6MTH=Sestominutni test hodanjem; PR=plu¢na rehabilitacija; VAS=vizuelno analogna skala
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Promena parametara disajne funkcije, funkcionalnog i simptomatskog statusa kod
bolesnika sa normalnom disajnom funkcijom tokom preoperativne hospitalizacije i

nakon resekcije karcinoma pluca

Analizirane su promene parametara disajne funkcije, funkcionalnog i simptomatskog
statusa tokom preoperativne hospitalizacije i nakon resekcije plu¢a kod bolesnika sa
normalnom disajnom funkcijom koji nisu bili ukljuéeni u program preopertivne rehabilitacije
(n=30): uporedeni su navedeni parametri pri prijemu u bolnicu (T1), neposredno pred

operaciju (T2) i posle hirurskog lecenja (T3).

Promene parametara pre operacije. Kod bolesnika bez HOBP koji nisu bili
ukljuCeni u program preoperativne pripreme nije doSlo do znafajne promene parametara
disajne funkcije, funkcionalnog i simptomatskog statusa pre operacije, $to je detaljno

prikazano u tabelama 20 i 21.

Promene parametara nakon resekcije. Nakon resekcije, kod ovih bolesnika
zabelezena je znacajna redukcija parametara disajne funkcije (tabela 20), kao $to su FEVj,
FEV1%, VC i VC%, ali su vrednosti Tifno indeksa i funkcija malih disajnih puteva ostale

stabilne u odnosu na prijemne vrednosti.

Osim toga, nakon operacije nije doSlo ni do znacajne redukcije parametara

funkcionalnog kapaciteta i simptomatskog statusa, $to je prikazano u tabeli 21.
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Tabela 20: Promena disajne funkcije kod bolesnika bez HOBP, kojima nije radena preoperativna pluéna rehabilitacija.

Pri Pred Posle A (T2-T1) A (T2-T3) A (T1-T3)
n=30 prijemu resekciju | resekcije n (95% Cl) p n (95% Cl) p n (95% Cl) p
(T1) (T2) (T3) /% promene/ /% promene/ /% promene/
FEV, (ml) | 2903+581 | 2768+966 | 21794555 | 232 (-68;533) |0.891| 568 (194;941) | 0.128 | -674(-930;-418) | <0.001
/6.6%/ /16.9%/ /-14.8%/
FEV1 % 98.6+14.7 95.4+3.8 | 76.0+14.4 | 9.2(1.1;17.4) | 0.884 | 21.4(12.0;30.8) | 0.018 | -20.2 (-29.2;-11.2) | <0.001
/9.8%/ /19.6%/ /-15.9%/
VC (ml) 3850+851 | 345041036 | 29224630 | 282 (-2.0;567) | 0.546 | 750(179;1321) | 0.363 | -868 (-1186; -550) | <0.001
/10.0%/ /23.4%/ /-15.5%/
VC % 104.4+12.8 | 106.2+8.3 | 82.4+16.3 | 11.0(-2.9;24.9) | 0.962 | 22.8 (8.0;37.6) 0.003 | -19.9 (-28.1; -11.8) | <0.001
/11.3%/ /23.2%/ /-12.9%/
Tifno 75.819.1 69.7+8.8 | 69.8410.5 | -0.9 (-16.2; 14.5) | 0.404 7.3(2.2;12.5) >0.999 -2.7 (-8.0; 2.5) 0.074
indeks % /0.5%/ /12.5%/ /-4.1%/
FEFs0 % 64.8+31.8 | 58.4+42.3 | 47.9418.8 | 0.5(-32.7; 33.7) | 0.887 | 19.2 (-16.0; 54.4) | 0.729 -10.9 (-27.4; 5.5) 0.085
/2.0%/ /21.4%/ /-30.3%/
FEF,5 % 62.0+29.3 | 58.4+25.2 | 47.4+20.4 | 11.2 (-17.6;40) | 0.954 | 30.4 (14.0; 46.8) | 0.664 -12.5(-29.1; 4.1) 0.117
/22.15/ /51.5%/ /-20.0%/

PR=pluéna rehabilitacija; T1=vrednosti parametara pri prijemu; T2=vrednosti parametara pred resekciju plu¢a (nakon zavrSene preoperativne PR);
T3=vrednosti parametara nakon resekcije plu¢a; A=srednja razlika izmedu dva parametra; FEV,;=forsirani ekspiratorni volumen u prvoj sekundi;

VC=vitalni kapacitet; FEF=forsirani ekspiratorni protok.
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Tabela 21: Promena funkcionalnog i simptomatskog statusa kod bolesnika bez HOBP, kojima nije radena preoperativna reahbilitacija.

Pri Pred Posle A (T2-T1) A (T2-T3) A (T1-T3)
n=30 prijemu | resekciju | resekcije n (95% Cl) p n (95% Cl) p n (95% Cl) p
(T1) (T2) (T3) /% promene/ /% promene/ /% promene/
Distanca na 6MTH (m) 505+190 | 4714242 | 416+157 34 (9; 60) 0.957 -99 (-106; 303) | 0.898 60 (-41; 161) 0.689
/8.4%/ /-11.3%/ /3.9%/
Dispnea 1.0+1.5 | 1.0+1.4 | 1.5%1.2 | -0.7(-1.5;0.1) | 0.918 | -0.7(-1.5;0.1) | 0.278 | -0.3(-1.2;0.5) | 0.221
u mirovanju (Borg)
Dispnea 1.4+1.9 | 1.7+1.7 | 2.8¢1.3 | -0.5(-1.4;0.4) | 0.625 | -1.0(-2.3;0.3) | 0.209 | -1.2(-3.0;0.6) | 0.093
posle 6MTH (Borg)
Resp.frekvenca 17.0¢1.6 | 17.2¢2.6 | 19.8t1.9 | 0(-1.8;1.8) | 0.978 | -2.2(-3.0;-1.4) | 0.147 | -2.7(-3.7;-1.6) | 0.056
u mirovanju (1/min)
Resp.frekvenca 19.1+#3.5 | 19.2%4.5 | 23.2+4.6 | -1.0(-2.3;0.3) 0.317 -4.0 (-6.6; -1.4) | 0.130 | -3.7(-5.6;-1.7) | 0.025
posle 6MTH (1/min)
Sréana frekvenca 65.7t4.1 | 66.0+4.7 | 68.7+4.7 | 1.0(-0.8; 2.8) 0.994 -1.0(-2.3;0.3) | 0.634 | -3.2(-5.6;-0.7) | 0.478
u mirovanju (1/min)
Sréana frekvenca 69.6+5.0 | 69.7+7.0 | 73.0+6.4 | 0(-1.0;1.0) | 0.999 | -1.7(-3.7;0.2) | 0.686 | -3.3(-6.1;-0.5) | 0.573
posle 6MTH (1/min)
Saturacija O, 97.1+0.7 | 97.2¢1.0 | 97.2+0.7 | 0.5(-0.4;1.4) | 0974 | -0.2(-1.8;1.3) | 0.985 | 0(-1.3;1.3) | 0.998
u mirovanju (%)
Saturacija O, 96.4+1.4 | 96.5+1.0 | 96.2+0.7 1.0 (0.6; 1.3) 0.922 0(-1.3;1.3) 0.418 0.2 (-1.9; 2.2) 0.596
posle 6MTH (%)
V.A.S. u mirovanju 1.3+1.8 1.0£2.0 1.8+1.8 | -1.0(-2.3;0.3) | 0.470 -0.7 (-1.5; 0.1) | 0.220 | -0.5(-1.9;0.9) | 0.455
V.A.S. posle 6MTH 1.742.1 | 1.7+2.2 | 2.8¢1.8 | -0.7(-2.3;0.8) | >0.999 | -1.0(-1.5;-0.5) | 0.699 | -1.0(-2.8;0.8) | 0.601

6MTH=sestominutni test hodanjem; PR=plu¢na rehabilitacija; VAS=vizuelno analogna skala.
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Grafi¢ki prikaz promene disajne funkcije i tolerancije napora tokom preoperativne

pripreme i nakon resekcije karcinoma pluca kod bolesnika bez HOBP

Na grafikonima 9-13 ilustrovana je promena disajne funkcije i tolerancije napora kod
bolesnika sa normalnom disajnom funkcijom kojima je radena (osnovna grupa) i kojima nije
radena preoperativna rehabilitacija (kontrolna grupa). Prikazane su vrednosti odgovarajuéih
parametara pri prijemu (T1), neposredno pred operaciju (T2) i nakon resekcije pluca (T3).
Grafikoni prate podatke iz tabela 20 i 21.
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Grafikon 9. Promena forsiranog ekspiratornog volumena u prvoj sekundi (FEV1) pre i posle resekcije
pli¢a, u osnovnoj i kontrolnoj grupi bolesnika sa normalnom disajnom funkcijom (bez HOBP).

PR=plu¢na rehabilitacija. lako su u osnovnoj grupi inicijalne vrednosti FEV; pri prijemu bile znac¢ajno
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nize, preoperativnom rehabilitacijom FEV; je doveden na povoljnije preoperativne vrednosti.

Postoperativna redukcija FEV| je bila sli¢na i zna¢ajna u obe grupe.
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Grafikon 10. Promena predvidenog forsiranog ekspiratornog volumena u prvoj sekundi (FEV; %) pre i

nakon resekcije pluca, u osnovnoj i kontrolnoj grupi bolesnika bez HOBP.
PR=plu¢na rehabilitacija.

Pri prijemu, u osnovnoj grupi vrednosti FEV; % bile su nesto nize, ali su preoperativnom pripremom pred

resekciju pluca poboljsane. Postoperativna redukcija FEV,% je bila paralelna u obe grupe.
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Grafikon 11. Promena vitalnog kapaciteta (VC) pre i posle operacije u osnovnoj i kontrolnoj grupi
bolesnika sa HOBP.

PR=plu¢na rehabilitacija.

Bazalne vrednosti VC pri prijemu u osnovnoj grupi bile su znacajno nizZe, ali su preoperativnom
rehabilitacijom povecane i dovedene na vrednosti komparativne sa kontrolnom grupom. Postoperativna

redukcija VC je bila sli¢na i znacajna u obe grupe.
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Grafikon 12. Promena funkcije malih disajnih puteva — forsirani ekspiratorni protok (FEFs, i FEF;s) pre i

posle resekcije plu¢a, u osnovnoj i kontrolnoj grupi bolesnika bez HOBP.
PR=plu¢na rehabilitacija.
tamnija nijansa=FEFs; svetlija nijansa=FEF .

U osnonoj grupi registrovana je ne$to slabija bazalna funkcija malih disajnih puteva pri prijemu. Tokom
preoperativne pripreme nije bilo znac¢ajnog poboljSanja funkcije malih disajnih puteva u osnovnoj grupi.

Nakon operacije, u obe grupe zabelezen je uporedni pad FEFz, i FEF 5
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Grafikon 13. Promena distnace na 6MTH tokom preoperativnog i postoperativnog perioda, u 0snovnoj i
kontrolnoj grupi bolesnika bez HOBP.

PR=pluéna rehabilitacija. 6 M TH=8estominutni test hodanjem.

Pri prijemu nije bilo znacajne razlike u distanci na 6MTH izmedu osnovne i kontrolne grupe. Medutim,
preoperativnom pluénom rehabilitacijom znacajno je produzena distanca na testu hodanjem u osnovnoj
grupi. Nakon resekcije prikazana je paralelna redukcija distance na 6MTH u i sli¢na rezidualna distanca

na testu u obe grupe.
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Uticaj preoperativne rehabilitacije na promenu disajne funkcije i funkcionalnog statusa

nakon lobektomije kod bolesnika sa normalnom disajnom funkcijom

U tabeli 22 prikazan je uticaj preoperativne rehabilitacije na promenu disajne funkcije i

tolerancije napora nakon lobektomije kod bolesnika sa normalnom disajnom funkcijom.

Osamnaest bolesnika kod kojih je primenjena preoperativna rehabilitacija i 29 bolesnika bez

preoperativne rehabilitacije su podvrguti lobektomiji usled primarnog karcinoma pluc¢a. Utvrdena

je tendencija ka manjem padu FEV; (mL) kod bolesnika kod kojih su preoperativno sprovedene

mere rehabilitacije (436 mL vs. 703 mL, p=0.095), ali nije dostignuta statisti¢ka znacajnost. Nije

bilo znacajne razlike u promeni ostalih parametara disajne funkcije, niti distance na 6MTH.

Tabela 22. Promena disajne funkcije i funkcionalnog statusa nakon lobektomije kod bolesnika sa

normalnom disajnom funkcijom (bez HOBP) zavisno od primene preoperativne rehabilitacije.

Sa primenom PPR

Bez primene PPR

(n=18) (n=29)
Pred Posle Pred Posle p*
resekciju resekcije | A(T2-T3) resekciju resekcije | A(T2-T3)
(T2) (T3) (T2) (T3)
FEV; (mL) 26451963 2118+719 | 4361269 29031581 21834567 | 7031581 0.095
FEV:1 % 94.0+12.8 77.1£14.2 16.7+8.0 98.6+14.7 76.5£14.5 | 22.0£20.7 | 0.491
VC (mL) 348511129 | 28751825 515+473 3850+850 29281644 | 885+705 0.180
VC% 102.616.1 83.8+10.1 | 16.2+11.5 | 104.4+12.8 | 82.8+16.6 | 20.5+18.1 | 0.539
Tifno % 73.0£7.9 68.1+8.0 8.3t7.0 75.819.1 70.0£10.7 | 3.4+11.9 | 0.277
FEFsq % 40.91+20.3 36.1+15.5 | 10.2+21.5 64.7+£31.8 49.0+18.4 | 11.9+36.5 | 0.907
FEF,5 % 42.6120.8 32.3+15.4 | 15.4+21.5 62.0£29.3 49.0+19.3 | 12.5+37.4 | 0.846
6MTH (m) 559493 454173 104142 5051208 416%175 92136 0.226
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5. TRAJANJE HOSPITALIZACIJE

Ukupna studijska populacija. Ukupno trajanje hospitalizacije u celokupnoj studijskoj
populaciji (180 bolesnika) iznosilo je 30.4+15.4 dana (najkraci boravak u bolnici iznosio je 7, a
najduzi 121 dan). Pri tome, preoperativni deo hospitalizacije prosecno je trajao 14.1+11.1 dana, a

postoperativni oporavak do otpusta iz bolnice iznosio je 16.4+7.5 dana.

Tabela 23. Trajanjea hospitalizacije u ukupnoj studijskoj populaciji.

Trajanje hospitalizacije (180 bolesnika)
Ukupno trajanje hospitalizacije (br. dana) | 30.4+15.4 (7-121)

Preoperativna hospitalizacija (br. dana) 14.1+11.2

Postoperativna hospitalizacija (br. dana) 16.4£7.5

Bolesnici sa HOBP. Ukupno trajanje hospitalizacije je bilo znac¢ajno duze kod bolesnika
sa HOBP koji su podvgnuti preoperativnoj rehabilitaciji u odnosu na bolesnike sa HOBP koji su
upuceni na resekciju bez preoperativne rehabilitacije (34.6+15.8 dana vs. 24.8+11.6 dana,
p<0.001), i to usled znacajno duze preoperativne hospitalizacije (17.9£10.9 dana vs. 9.0£5.6
dana, p<0.001) koja je bila neophodna za primenu mera preoperativne rehabilitacije (trajanje
rehabilitacije iznosilo je 11.9+6.8 dana). Medutim, nije bilo znacajne razlike u trajanju
postoperativne hospitalizacije zavisno od primene preoperativne rehabilitacije (16.97+.9 dana vs.
15.8+7.7 dana, p=0.327).

Bolesnici sa normalnom disajnom funkcijom. Nije bilo znacajne razlike u ukupnom
trajanju hospitalizacije medu bolesnicima koji su bili podvrgnuti preoperativnoj rehabilitaciji i
bolesnicima koji su bili direktno upuéeni na resekciju (31.2+8.9 dana vs. 27.1£19.4 dana,

p=0.381). Osim toga, nije bilo razlike ni u trajanju preoperativne (15.0+7.9 dana vs. 10.7+£15.6
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dana, p=0.258) niti postoperativne hospitalizacije (16.1£5.9 dana vs. 16.2+7.0 dana, p=0.993)

izmedu ovih bolesnika. Trajanje preoperativne rehabilitacije iznosilo je 10.0+2.7 dana.
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6. PERIOPERATIVNI MORTALITET | KOMPLIKACIJE

Mortalitet. Perioperativni mortalitet u celokupnoj studijskoj grupi (180 bolesnika)
prikazan je u tabeli 5. U perioperativnom periodu (<30 dana nakon operacije), ukupno je umrlo
10 (5.5%) bolesnika. Sest bolesnika (3.3%) umrlo je usled tromboembolije pluca, tri bolesnika
(1.7%) usled pneumonije, a jedan bolesnik (0.5%) usled fistule bronha.

Tabela 24. Perioperativna smrtnost.

Mortalitet (br.bolesnika) 10 (5.5%)
Embolija pluca 6 (3.3%)
Pneumonija 3 (1.7%)
Fistula bronha 1 (0.5%)

Mortalitet medu bolesnicima sa HOBP. Iako je postojala tendencija ka vecoj stopi
perioperativne smrtnosti medu bolesnicima koji su podvrgnuti preoperativnoj rehabilitaciji u
osnovnoj u odnosu na kontrolnu grupu (7.2% vs. 0%, p=0.086), ipak nije dostignuta statisticki

znacajna razlika.

Mortalitet medu bolesnicima sa normalnom disajnom funkcijom. Nije bilo znacajne
razlike u perioperativnom mortalitetu izmedu bolesnika sa preoperativnom rehabilitacijom i
kontrolne grupe (5% vs. 10%, p=0.641).

Komplikacije. Stopa perioperativnih komplikacija u celokupnoj ispitivanoj populaciji
iznosila je 44.4%. Distribucija pojedinih komplikacija prikazana je u tabeli 1. Najéesc¢e su bile
plu¢ne komplikacije (39.4%), od toga usporena reekspanzija pluca (33.8%), pneumonija (28.2%)
1 atelektaza (21.1%). Razvoj kardioloSkih komplikacija utvrden je kod 10.5% bolesnika, a

najéeS¢e su bile srcane aritmije. Kod 2.2% bolesnika postoperativni tok se komplikovao
94



hemoragijom ili pojavom stres ulkusa. Osim toga, neinvazivna ventilacija (CPAP) bila je

neophodna kod 12.8% bolesnika, i to u prose¢nom trajanju od 7.2+4.3 dana.

Tabela 25. Perioperativne komplikacije u celokupnoj studijskoj populaciji.

Komplikacije (br.bolesnika) 80 (44.4%)
Pluéne komplikacije (incidenca) 71 (39.4%)
Atelektaza 15 (21.1%)
Pneumonija 20 (28.2%)
Usporena reekspanzija pluca 24 (33.8%)
Empijem 1 (1.4%)
Pluéna embolija 1 (1.4%)
Retencija sekreta 10 (14.1%)
Kardioloske komplikacije (incidenca) 19 (10.5%)
Srcane aritmije 15 (78.9%)
Hipertenzivna kriza 4 (2.2%)
Ostale komplikacije (incidenca) 4 (2.2%)
Stres ulkus 1 (25.0%)
Hemoragije 3 (75.0%)
Respirator (br.bolesnika) 2 (1.1%)
Neinvazivna ventilacija - CPAP (br.bolesnika) 23 (12.8%)
Vestacka ventilacija - respirator ili CPAP (br.dana) 7.2+4.3

CPAP= Continuous positive airway pressure
CPAP= aparat za neinvazivnu ventilaciju kontinuiranim pritiskom vazduha

Primena mera preoperativne rehabilitacije nije uticala na stopu perioperativnih
komplikacija, kako kod bolesnika sa HOBP (tabela 3), tako ni kod bolesnika sa ofuvanom
disajnom funkcijom (tabela 4).
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Tabela 26. Komplikacije kod bolesnika sa HOBP.

HOBP pri prijemu
Preoperativha PR | Preoperativna PR
radena nije radena P
(n=83) (n=47)

Perioperativne komplikacije (br.bol.) 39 (47.0%) 21 (44.7%) 0.800
Pulmoloske komplikacije 33 (39.7%) 20 (42.5%) 0.755
Atelektaza pluca 6 (7.2%) 6 (12.8%) 0.295
Pneumonija 10 (12.0%) 5 (10.6%) 0.809
Usporena reekspanzija pluca 13 (15.7%) 6 (12.8%) 0.653
Empijem 1(1.2%) - >0.999

Embolija plu¢a - - -
Retencija sekreta 3 (3.6%) 3 (6.4%) 0.667
Kardioloske komplikacije 14 (16.9%) 3 (6.4%) 0.109
Aritmija 11 (13.2%) 3 (6.4%) 0.377
Hipertenzivna kriza 3 (3.6%) - 0.553
Ostale komplikacije - 1(2.1%) 0.362
Krvarenje - 1(2.1%) 0.362

HOBP=hroni¢na opstruktivna bolest plu¢a; PR=plu¢na rehabilitacija.
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Tabela 27. Perioperativni tok i ishod operativnog leenja kod bolesnika bez HOBP.

bez HOBP pri prijemu

Preoperativna PR

Preoperativna PR

radena nije radena P
(n=20) (n=30)

Perioperativne komplikacije (br.bol.) 7 (35%) 13 (43.3%) 0.556
Pulmoloske komplikacije 7 (35%) 11 (36%) 0.904
Atelektaza pluca - 3 (10%) 0.265
Pneumonija 3 (15%) 2 (66%) 0.377
Usporena reekspanzija pluca 3 (15%) 2 (6.6%) 0.377
Embolija pluca - 1 (3.3%) >0.999
Retencija sekreta 1 (5%) 3 (10%) 0.641
Kardioloske komplikacije - 2 (6.6%) 0.510
Aritmija - 1(3.3%) >0.999
Hipertenzivna kriza - 1(3.3%) >0.999
Ostale komplikacije 1 (5%) 2 (6.6%) >0.999
Krvarenje 1 (5%) 1(3.3%) >0.999
Stres ulkus - 1(3.3%) >0.999

HOBP=hroni¢na opstruktivna bolest plu¢a; PR=plu¢na rehabilitacija.
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DISKUSIJA

Udruzenost primarnog karcinoma plu¢a i HOBP danas je dobro poznata. Naime, skoro
2/3 muskaraca 1 1/2 Zena sa novootkrivenim primarnim karcinomom plu¢a imaju HOBP.
Hirurska resekcija trenutno predstavlja najefikasniji oblik lecenja primarnog karcinoma pluca.
Medutim, prisustvo HOBP znacajno povecava rizik od perioperativnih pluénih komplikacija,
a teSko ostecenje disajne funkcije moze bolesnika sa potencijalno resektibilnim karcinomom

uciniti inoperabilnim.

Kod bolesnika sa HOBP i primarnim karcinomom pluca, resekcija plu¢a moze imati
kompleksne efekte, te dovesti do pogorSanja disajne funkcije gubitkom delova pluéa sa
o¢uvanom funkcijom ili, pak, do njenog poboljSanja uklanjanjem nefunkcionalnih
emfizematoznih delova plu¢a. PrePR poboljSava toleranciju napora, simptomatski status i
kvalitet zivota kod bolesnika sa HOBP koji su podvgnuti resekciji radi redukcije volumena
plu¢a. Medutim, u ovom trenutku, uloga prePR u preoperativnoj pripremi kod bolesnika sa
HOBP koji su podvrgnuti resekciji primarnog karcinoma pluéa nije u potpunosti razjasnjena.
Iako neki autori predlazu rutinsku primenu PrePR, nekonzistentna komplijansa ovoj terapiji
moze biti posledica zabrinutosti zbog izvesnog odlaganja definitivne resekcije karcinoma 1

ogranic¢enih informacija o koristima prePR u ovim klinickim okolnostima.

Naime, tek manje studije *>°*

su nedavno pokazale da prePR kod HOBP bolesnika sa
primarnim karcinomom plu¢a mozZe unaprediti preoperativnu disajnu funkciju 1 toleranciju
napora, te na taj nacin nekima od njih pruziti moguénost operativnog lecenja, redukovati
pojavu nekih pulmonalnih komplikacija i skratiti postoperativni oporavak. Ipak, program
prePR nije standardizovan i koriS¢eni su razli€iti protokoli, a rezultati dosadasnjih studija nisu
usaglaseni. Osim toga, nije rasvetljeno u kojoj meri PrePR moze neutralisati efekte resekcije
plu¢a na disajnu funkciju, te kakav je ukupan efekat PrePR i resekcije pluca na disajnu

funkciju HOBP bolesnika sa karcinomom pluca.

Mere respiratorne rehabilitacije danas zauzimaju znacajno mesto u preoperativnoj fazi
lecenja bolesnika sa narusenom disajnom funkcijom, usled postojanja dve nezavisne bolesti:
HOBP i karcinomom pluc¢a. Ove mere fizikalne terapije mogu poboljsati status funkcije pluca

kod ovih bolesnika, do stepena kada je planirana operacija plu¢a bezbedna za bolesnika.
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Osnovni parametri

Kao osnovni parametri analizirani su godine Zivota, pol, loSe zivotne navike: puSenje
cigareta i boravak u profesionalno zagadjenim sredinama, kao i indeks telesne mase, ali i
¢esce pridruzeni komorbiditeti.

Karcinom pluca je oboljenje koje se CeS¢e javlja kod pripadnika muskog pola, Sto se
potvrdilo 1 u nasoj studiji, kao i u mnogim svetskim istrazivanjima 58-62 .Analizirajuci rezultate
naSih 180 ispitanika uocili smo da je mnogo veci broj bolesnika (Cak cCetiri puta) bio muskog
pola, njih 81.1% , dok je bolesnika zenskog pola bilo 18.9%.

Prosecna starost grupe bila je 60.4+10.3 godina, pri ¢emu je najmladji bolesnik imao 27
godina, a najstariji 77 godina.

Karcinomi su bolest obi¢no starije Zivotne dobi, S§to se odnosi i na nemikrocelularni
karcinom bronha. U analiziranoj grupi je najviSe bolesnika bilo starosti izmedju 50 i 69
godina, §to odgovara podacima o pojavi ovog oboljenja kako u nasoj zemlji tako i u svetu %
Godine nisu kontraindikacija za operativno lecenje karcinoma, ali kod osoba starijih od 70
godina je neophodno proceniti postoperativnu korist od operacije. Starije zivotno doba,
komorbiditeti, uznapredovali stadijum karcinoma, visi nivo resekcije, smanjuju ocekivanja
postoperativnog prezivljavanja 1 kvalitet Zivota 66,67

Sredinom proslog veka je primeceno da je puSenje cigareta povezano sa karcinomon pluca.
Prvi radovi o Stetnom uticaju pusenja i njegovom direktnom uticaju na incidence oboljenja od

58,59

karcinoma pluéa objavljuju se pedesetih godina proslog veka i od tada pa do danas,

pokazuje statisti¢ki znac¢ajnu korelaciju pusenja sa oboljevanjem od karcinoma pluéa 7073,

U naSem istraZivanju bolesnike smo podelili na pusace i bivSe puSace. Vecina bolesnika su
pusili vise od 20 cigarta dnevno vise decenija. Aktivnih pusaca do same operacije bilo je
34.4%, a bivsih pusaca 51.1%, od cega njih 62% je prestalo sa pusenjem do 6 meseci pre
operacije. U razli¢itim studijama se dobija broj pusaca izmedu 70 1 80%, a ako se uraCunaju i
bivsi pusSaci procenat je 1 do 90% pacijenata sa karcinomom pluéa12 Sto je slicno naSim
rezultatima gde ukupan procenat pusaca i bivsih pusaca iznosi 85,5%.

Pored direktnog uticaja na nastanak karcinoma pluca, puSenje je znacajan uzro¢nik
komorbiditeta, prvenstveno kardiovaskularnog: angina pectoris, infarct miokarda, arterijska
hipertenzija 1 sl. Pored toga Sto izaziva karcinom pluc¢a, dugogodiSnje puSenje dovodi do
pluénih oboljenja, prvenstveno HOBP i emfizema pluca, §to znacajno moze kompromitovati

operativno lecenje karcinoma i dovesti do postoperativnih ranih komplikacija. Svetska
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zdravstvena organizacija je izdala monografiju u kojoj navodi podatke da je od broja obolelih
od karcinoma plu¢a 90% pugada’™.

Svim bolesnicima smo izra¢unavali indeks telesne mase i podelili ih prema kategorijama.
Najveci broj bolesnika pripadao je BMI kategoriji Il1-normalna uhranjenost, ¢ak njih 66.1%. U
naSem istrazivanju nismo nasli povezanost izmedju BMI i postoperativnih komplkacija Sto je
bilo i o¢ekivano s obzirom na to da je najveci broj bolesnika bio normalno uhranjen.
lako se smatra da je gojaznost dodatni faktor za nastanak postoperativnih komplikacija, neke
studije nam govore upravo obrnuto, da gojaznost ne povecava stopu komplikacija u
postoperativnom period”™. Medjutim , druga studija koju je obuhvatila 154 bolesnika kod
kojih je ucinjena pneumonecktomija, postoperativne pluéne komplikacije su 5.3 puta CeSce

imali pacijenti sa BMI preko 25kgm™.

PREOPERATIVNI KOMORBIDITETI

Kod 79.4% bolesnika pri prijemu u bolnicu utvrdjeno je prisustvo klinicki znacajnih
pridruzenih oboljenja. 41.2% bolesnika imalo je dijagnozu pojedinacnog komorbiditeta, dok
je kod preostalih 58.8% utvrdjeno istovremeno prisustvo dve do Cetiri pridruzene bolesti.

Cak 31.7% bolesnika imalo je klini¢ku istoriju kardiovaskularnih bolesti. Analizom
preoperativnog kardiovaskularnog komorbiditeta odvojeno su posmatrani sréana aritmija,
miokardiopatija, prelezan infarkt miokarda i revaskularizacija miokarda (PCI/CABG).

Najveci procenat (20.5%) bolesnika je imalo revaskularizacije miokarda (PCI/CABG), dok je
prelezani infarkt bio zastupljen sa 5.5%, a sr€anu aritmiju 1 miokardiopatiju zajedo svega oko
6%. Dobijeni rezultati ukazuju da je kardiovaskularna preoperativna dijagnostika i priprema
pacijenata sa kardiovaskularnim oboljenjima neophodna.

U drugim studijama rezultati su sli¢ni nagim. Tako u jednoj od studija "’ objavljeno da
je od hiljadu sto Sezdeset i dva pacijenta koji su se spremali za operaciju karcinoma pluéa ¢ak
31% njih imalo kardiovaskularne bolesti. U jednom revijalnom radu’® navodi se da je od svih
komorbiditeta koji postoje kod osoba starije zivotne dobi, bez obzira na organ koji treba da se
operise, hipertenzija zastupljena kod 45-50% pacijenta preko 70 godina, zatim koronarna
arterijska bolest 35%. Drugi ¢esti komorbiditeti su dijabetes 1 HOBP.

U naSoj studiji, pluéna oboljenja su bila naj¢es¢i komorbiditet u grupi nasih ispitanika

sa ¢ak 72.2% bolesnika gde je postojala pridruzena HOBP. Dugogodi$nje pusenja cigareta,

100



kao zajednicki faktor rizika za nastajanje karcinoma bronha, opstruktivnog poremecaja
ventilacije i hiperinflacije, je uticalo na visoku frekvencu respiratornog komorbiditeta.

Od ostalih komorbiditeta koje smo registrovali izdvojila se Se¢erna bolest 1 gastrointestinalne
bolesti . Ukupno 5.5% bolesnika ranije je vec¢ leGeno zbog drugih maligniteta, a prethodnim
operacijama pluca podvrgnuto je 1.1% bolesnika. Prisutni komorbiditeti su se javili u slicnoj

frekvenci kao i u drugim radovima. %254

SIMPTOMATSKI STATUS BOLESNIKA PRI PRIJEMU U BOLNICU

Cak 90.5% bolesnika je pre prijema u bolnicu imalo opste simptome, od kojih su
najceSce navodili opStu slabost 1 malaksalost, guSenje, gubitak telesne teZine i febrilnost.
Osim toga, 75.5% bolesnika zalilo se na suv ili produktivan kasalj, a 23.3% na hemoptizije.
Bolove u grudnom koSu pre prijema navelo je oko 30% bolesnika, i to najes¢e u levom
hemitoraksu. Od ukupnog broja pacijenata 9.5% je bilo bez tegoba i oni su uglavnhom
otkriveni u sklopu sistematskih pregleda ili rtg plua u okviru lecenja drugih bolesti.

Prosecno trajanje tegoba kod nasih ispitivanih pacijenata bilo je oko 3 meseca.

U mnogim svetskim studijama se ta duzina kreée od 3-6 meseci. Ovi rezultati se
podudaraju sa rezultatima drugih istraZivanja gde su pratili pojavu i1 duzinu simptoma pre
postavljanja dijagnoze karcinom pluca i utvrdili da je taj period najéesée u trajanju od 180
dana™ Jo§ nekoliko studija je prijavilo znacajno razli¢ite zakljucke u vezi sa simptoma
(brojem 1 vrstom) kod pacijenata sa karcinomom pluca. U jednoj studiji ucestalost simptoma
je bila 60%, dok je bez simptoma bilo 40% bolesnika®® Broj simptoma varira od jednog do
cetiri simptoma po studiji. U dve studije su pronadjeni mucnina i povrac¢anje kao najcesci
simptomi, dok su respiratorni simptomi identifikovani u druge dve studije (dispneja i kasalj),
pored ostalih simptoma® U jednoj studiji su objavljeni podaci o 100 uzastopnih pacijenata u
prospektivnoj studiji, koji su u proseku imali devet simptoma, a najces¢i simptomi su bili bol,
dispnoja i anoreksija. Takodje je uo¢eno da muskarci starosti preko 64 godine Zivota imali su
vecu incidencu lakog zamora, ukusa i problema sa spavanjem, dok su muskarci preko 64

godine cesc¢e kao simptome imali kaslj 1 gubitak tezine™
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Kod nasih ispitanika na konvencionalnoj radiografiji najveci broj bolesnika je imao
jasno izrazene infiltrativne promene, dok je 1.7% bilo bez jasnih radioloskih promena. Pri
fiberoptickoj  bronhoskopiji naj¢es¢i lokalni nalaz bio je prisustvo tumora u
segmentnom/lobarnom bronhu (oko 50%), a na osnovu patohistoloS8kog nalaza kod 61.8%
utvrdjena je dijagnoza skvamocelularnog karcinoma pluéa, kod 33,5% adenokarcinoma, a kod
4.6% dijagnoza adenoskvamoznog karcinoma pluc¢a. U nekim studijama je pronadjena slicna

zastupljenost po patohistoloSkom tipu83.

EFEKTI PREPR NA PROMENU DISAJNE FUNKCIJE, FUNKCIONALNOG I
SIMPTOMATSOG STATUSA BOLESNIKA NAKON RESEKCIJE KARCINOMA
PLUCA

Od 180 ispitanika u nasoj studiji , bilo je 130 koji su imali pored karcinoma pluca i
HOBP. U okviru ove grupe 83 bolesnika su imali prePR(osnovna grupa), dok je 47 bolesnika
operisano bez prethodno sprovedene prePR(kontrolna grupa). Razlozi za izostanak prePR su
viSestruki: odredjen broj bolesnika je u preoperativnom toku bio hospitalizovan krace od 5 dana,
Sto je Cinilo donju granicu za analizu znacaja prePr u okviru naSe studije. Zatim, jedan broj
bolesnika je odbio prePr, a kod jednog broja je saradnja bila loSa, jer nisu redovno dolazili na
prePR, neki bolesnici nisu zeleli da sprovode celokupan program ili nisu Zeleli da ucestvuju u
sprovodjenju funkcionalnih testova. Jedan broj je sprovedio delimi¢nu prePR u drugim
zdravstvenim ustanovama i regoinalnim centrima u koje mi nismo imali uvid. Uporednom
bolesnika sa HOBP, dobili smo da su bolesnici iz osnovne grupe bili znatno teZi bolesnici, §to se
pokazalo kroz znacajno manji indeks telesne mase, ceS¢e komorbiditete, kao i znacéajno tezi

stadijum HOBP pri prijemu u bolnicu.

U naSoj grupi ispitanika(180), njih 50 je bilo sa primarnim karcinomom pluca, a da
nisu imali HOBP. Kako bi se utvrdio efekat prePR na promenu disajne funkcije,
funkcionalnog i simptomatskog statusa kod bolesnika bez HOBP, koji su podvrgnuti resekciji
primarnog karcinoma pluca, sprovedena je uporedna analiza izmedu grupe bolesnika bez
HOBP kojima je radena prePR (n=20 bolesnika, studijska grupa) 1 grupe bolesnika koji nisu

bili ukljuceni u program prePR (n=30 bolesnika, kontrolna grupa). Medu bolesnicima kod
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kojih je sproveden program prePR, u poredenju sa onima kod kojih nije vrSena prePR,
utvrdena je znacajna razlika u distribuciji kategorija indeksa telesne mase, sa znac¢ajno ve¢im
brojem bolesnika u BMI kategoriji 11 i manjim brojem bolesnika u BMI kategoriji 1I. Osim
toga nije bilo znacajnih razlika izmedu studijske i kontrolne grupe bolesnika bez HOBP
prema ostalim osnovnim demografskim i klini¢kim karakteristika , kao ni pri poredjenju

karakteristika tumora, perioperativnog toka i ishoda operativnog lecenja .

PROMENA PARAMETARA DISAIJNE FUNKCIJE, FUNKCIONALNOG I
SIMPTOMATSKOG STATUSA KOD BOLESNIKA SA HOBP | BEZ HOBP TOKOM
PREPR I NAKON RESEKCIJE KARCINOMA PLUCA.

Analiza promene parametara disajne funkcije, funkcionalnog i simptomatskog statusa kod
bolesnika sa HOBP i bez HOBP koji su bili ukljuceni u program prePR, obuhvatila je
komparaciju navedenih parametara u tri vremenska perioda, tj. uporedeni su navedeni

parametri pri prijemu (T1), nakon zavrSene preoperativne rehabilitacije (T2) i posle resekcije
(T3).

Tokom prePR u grupi bolesnika sa HOBP, registrovano je znacajno unapredenje
parametara disajne funkcije, ukljucuju¢i FEV4, VC. S druge strane, tokom prePR nije doSlo

do znacajne promene Tifno indeksa i funkcije malih disajnih puteva (FEFso | FEF3s).

Utrvdena je i pozitivna korelacija izmedu preoperativnog unapredenja FEV; |
produzetka disatnace na 6MTH , §to je prikazano na grafikonu 2. Naime, kod bolesnika
kojima je preoperativnom pripremom u vec¢oj meri unapreden FEV1, znac¢ajnije je produzena
distanca na 6MTH. lako FEV; i 6MTH nisu medjusobno povezani i povecanje 6MTH ne
podrazumeva 1 povecanje FEVj;, mi smo na$li pozitivnhu korelaciju, S§to ima smisla, jer
povec¢anjem FEV; moZe do¢i do povecanja 6MTH, zbog povecanja udaha, smanjenja

dispnoje, samim tim, porasta saturacije kiseonikom, lak§im podnoSenjem napora.

Takodje je nakon sprovedene prePR, (u odnosu na vrednosti pri prijemu), utvrdeno
znacajno poboljSanje parametara tolerancije napora, kao $to su distanca na 6MTH (prosec¢no

produzenje distance za 58 m), broj respiracija i sr¢ana frekvenca nakon testa hodanjem, kao i
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saturacija arterijske krvi kiseonikom kako u mirovanju, tako i posle fizickog opterecenja
(prosec¢no povecanje za oko 1%). Slicno tome, tokom preoperativne pripreme ostvareno je
znacajno olakSanje simptoma dispneje neposredno pre i posle 6MTH, Sto je prikazano u tabeli
9.

Promene parametara disajne funkcije, kod bolesnika bez HOBP tokom prePR i nakon
resekcije pluca prikazane su u tabeli 18. Tokom preoperativne pripreme (A T2-T1) nije doslo
do znacajne promene parametara disajne funkcije, iako je registrovano prose¢no povecanje
FEV1 i VC, navedene promene nisu bile statisticki znaCajne u poredenju sa bazalnim
vrednostima pri prijemu. lako je doslo do povecanja ovih parametara nakon primene prePR,
ono se nije pokazalo kao znacajno jer su pocetne vrednosti bile u granicama normalnih
vrednosti. Slicno tome, nije registrovana ni znacajna promena tolerancije napora, iako je
prePR produZena distanca na 6MTH u proseku za 49 m. Pri prijemu u bolnicu ovi bolesnici
su bili dobrog opsteg stanja i veoma ocuvane kondicije, pa nije bilo ocekivano da se u tako

kratkom preoperativnom periodu dogodi znacajna promena ovih parametara.

U jednoj prospektivnoj studiji®> u kojoj je ispitivana jedna grupa bolesnika (n=13),
koji su imali karcinom pluca i spremani za hirusku intervenciju, ispitivani su efekti prePR u
trajanju od 4 nedelje. Pokazano je da je prePR doveo do znafajnog preoperativnog
poboljSanja tolerancije napora, ali da nije doSlo do znacajne preoperativne promene disajne
funkcije.  Sliéni rezultati su dobijeni jo§ u jednoj studiji® gde se ispitivala uloga
¢etvoronedeljne prePR kod bolesnika koji su imali karcinom pluca i tezak stepen HOBP, kod
kojih je inicijalno odbafena moguénost hirurSkog lecenja usled niske tolerancije napora.
Nakon zavrsene prePR registrovano je zna¢ajno poboljSanje tolerancije napora, ali ni u ovoj
studiji nije utvrdjena znaCajna promena disajne funkacije nakon prePR, §to jo§ jednom
potvrdjuje da tolerancija na napor ne korelira sa promenom disajne funkcije. Na taj nacin, 11
od 12 ispitivanih bolesnika (koji su inicijalno smatrani inoperabilnim) uspesno je podvrguto
lobektomiji. Jo§ u jednoj s‘cudiji84 nakon sprovedene rehabilitacije nije utvrdena znacajna
promena parametara disajne funkcije. Medjutim, utvrdjeno je znacajno povecanje tolerancije
napora (produzenje distance na 6MWT za 75 m), kao i znacajna redukcija broja bolesnika sa
simptomima i znacajna redukcija tezine simptoma (dispnea, bolovi i zamor u nogama). S
druge strane, u jednoj opservacionoj pilot studiji na grupi od 8 bolesnika sa primarnim

karcinomom pluca i HOBP, gde su merili 1 poredili rezultate disajne funkcije 1 tolerancije na
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napor (6MTH) pre i posle prePR, utvrdili su znacajno preoperativnho poboljSanje disajne
funkcije, ali i znacajno pobolj$anje tolerancije napora (produzenje distance na 6MWT za

79m)>’.

PROMENA PARAMETARA DISAIJNE FUNKCIJE, FUNKCIONALNOG I
SIMPTOMATSKOG STATUSA NAKON RESEKCIJE KARCINOMA PLUCA

Nakon resekcije pluéa u grupi bolesnika sa HOBP, u odnosu na preoperativne
vrednosti ostvarene merama preoperativne rehabilitacije (A T3-T2) utvrdeno je znacajno
pogorsanje disajne funkcije sa redukcijom vecine spirometrijskih parametara, dok je u grupi
bolesnika bez HOBP, (A T3-T2) zabelezen znacajan pad FEV1% 1 VC%, dok je redukcija
FEV1(mI) tezila statistickoj znacajnosti. Medutim, nakon resekcije nije doslo do znacajne

promene funckije malih disajnih puteva (tabela 18).

Posle resekcije pluca u grupi bolesnika sa HOBP, zabelezeno je znacajno pogorSanje
svih pokazatelja tolerancije napora, izuzev saturacije arteijske krvi kiseonikom (tabela 14),
dok je u grupi bolesnika bez HOBP, utvrdena i znaajna redukcija svih parametara
funkcionalnog kapaciteta (osim saturacije arterijske krvi kiseionikom) i simptomatskog
statusa bolesnika (tabela 19). Sve ovo je sasvim ocekivani rezultat, jer se samom operacijom
odstranjuje deo pluénog tkiva, a samim tim se smanjuju parametri disajne funkcije, ali
istovremeno uti¢e 1 na sveopStu kondiciju, pa 1 na smanjenje distance 6MTH, ali 1 na broj

respiracija u minuti kao i na druge merene parametre.

U cilju procene neto efekta prePR i resekcije pluca na rezidualnu disajnu funkciju,
funkcionalni kapacitet i simptomatski status, analizirana je razlika u parametrima na prijemu i
nakon resekcije (A T3-T1).

U grupi bolesnika sa HOBP, prose¢na postoperativna redukcija veéine parametara
disajne funkcije (tabela 10) i tolerancije napora (tabela 11) bila je statisticki znacajna, iako je
oCigledno bila znatno ublazena merama preoperativne rehabilitacije (za razliku A T2-T1).
Medutim, vrednosti Tifno indeksa i funkcije malih disajnih puteva FEF,s ostale su stabilne
nakon resekcije, bez znacajne promene. Kod bolesnika bez HOBP, kao §to se vidi u tabeli 18

i 19, ukupni efekat preoperativne pripreme na rezidualnu disajnu funkciju, funkcionalni i
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simptomatski status oc¢igledno je manji nego kod bolesnika sa HOBP pri prijemu (tabele 10 i
11). Ipak, na kraju leCenja, vrednosti FEV1, FEV1% i VC su ostale stabilne i neznacajno
promenjene u odnosu na vrednosti pri prijemu. S druge strane, merama prePR u grupi
bolesnika sa HOBP delimi¢no je amortizovana ocekivana redukcija u toleranciji napora
nakon resekcije i uspesno je ocuvan i simptomatski status, Sto je detaljno prikazano u tabeli
14. Kod bolesnika bez HOBP uspesno je neutralisana definitivna promena tolerancije napora,

osim $to je znaCajno pogorsana respiratorna frekvenca pre i posle 6MTH, tabela 19.

Kod nekih stranih autora uoceno je da su mere prePR znatno ublazile odredjene
parametre nakon operacije. U jednoj studiji®®, u grupi bolesnika kod kojih je sprovedena
prePR, u poredenju sa kontrolnom grupom bez rehabilitacije, redukcija FEV1 je bila znacajno
manja nakon operacije, a odnos aktuelnog i predvidenog postoperativnog FEV1 bio je
znalajno veéi. S druge strane, u jednom manjem istrazivanju®, na maloj grupi bolesnika sa
primarnim karcinomom plu¢a demonstrirali da preoperativni fizicki trening moZze potpuno
neutralisati o¢ekivano pogorSanje funkcionalnog , ali 1 simptomatskog statusa nakon resekcije

pluca.

Nakon prePR kod bolesnika koji su bili kandidati za lobektomiju (n=65), utvrdeno je
znacajno unapredenje parametara disajne funkcije kao $to su FEVI1(ml), FEV1%, VC(ml) 1
VC% ,ali nije bilo znacajne preoperativne promene Tifno indeksa i funkcije malih disajnih
puteva. Osim toga, tokom preoperativne pripreme ostvareno je znacajno unapredenje
tolerancije napora, u vidu produzetka distance na 6MTH u proseku za 55 m i saturacije
arterijske krvi kiseonikom u mirovanju i nakon testa hodanjem. Paralelno je postignuto i
poboljSanje simptomatskog statusa sa ublazenjem osecaja dispneje pre i posle testa hodanjem,
Sto je prikazano u tabeli 12. Za razliku od njih, kod bolesnika koji su bili kandidati za
opsezniju resekciji plu¢a — pneumonektomiju (n=18), tokom prePR nije zabelezena znacajna
promena pomenutih parametara disajne funkcije, iako je postojala tendencija ka produZenju
distance na 6MTH (u proseku za 65 m) i1 ka povecanju saturacije arterijske krvi kisenikom u
mirovanju (za 0.5%), nije dostignuta statisticka znaCajnost. Ipak, jasno je poboljSana
saturacija krvi kiseonikom pri fizickom optere¢enju 1 ublazen je osecaj dispneje i pre i tokom
6MTH (tabela 13).
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PROMENE DISAJNE FUNKCIJE TOKOM PREPR | NAKON RESEKCIJE PREMA
RAZLICITOM STADIJUMU HOBP NA PRIJEMU.

Izvrsili smo analizu promene disajne funkcije kod 83 bolesnika koji su imali HOBP
razli¢itog stadijuma prema GOLD Kklasifikaciji. Iako nije utvrdena znacajna razlika u promeni
FEV1, VC, FEFsg25 1 distance na 6MTH tokom preoperativne pripreme medu bolesnicima sa
razli¢itim bazalnim oSteéenjem disajne funkcije, nakon resekcije pluca utvrdjene su znacajne
promene u rezidualnim vrednostima FEV1(ml), FEV1% i parametrima funkcije malih disajnih
puteva (FEFsg, FEF,s5) u zavisnosti od bazalnog stadijuma HOBP pri prijemu. Kod bolesnika
sa tezim stadijumima HOBP pri prijemu (stadijum 3 i 4) nakon resekcije pluca doslo je do
manje neto redukcije FEVi(ml) i FEV1% u odnosu na bolesnike sa HOBP stadijum 2 i 1.
Osim toga, posle operacije kod bolesnika sa blazim stadijumima HOBP (stadijum 1), doslo je
do izraZenijeg neto oSteCenja funkcije malih disajnih puteva u poredjenju sa bolesnicima sa
tezim oblicima HOBP (tabela 9). Zbog toga cilj preoperativne fizikalne terapije treba da bude
ne samo poboljsanje FEV; i Tiffeneau-ovog indeksa, ve¢ i postizanje stabilne funkcije malih

disajnih puteva, odnosno da se odrzi adekvatan protok pri manjim pluénim volumenima.

Sli¢ni rezultati su objavljeni i u jednoj opsrevacionoj studiji iz 2007 godine u kojoj su
ispitivani bolesnici sa primarnim karcinomom pluca i razli¢itim stadijumom HOBP, utvrdeno
je da su bolesnici sa najlosijom bazalnom disajnom funkcijom i tolerancijom napora imali

najvise koristi od primene prePR”’.

PROMENA PARAMETARA DISAIJNE FUNKCIJE, FUNKCIONALNOG I
SIMPTOMATSKOG STATUSA NAKON RESEKCIJE KARCINOMA PLUCA KOD
BOLESNIKA SA HOBP | BEZ HOBP KOJI NISU IMALI PREPR

IzvrSena je longitudinalna analiza parametara disajne funkcije, funkcionalnog i
simptomatskog statusa kod bolesnika sa HOBP i bez HOBP koji nisu bili ukljuceni u
program prePR, tj. uporedeni su navedeni parametri u tri vremenska perioda: pri

prijemu(T1), neposredno pre operaciju (T2) i posle resekcije(T3).

Kod bolesnika sa HOBP koji nisu bili ukljuc¢eni u program prePR (n=47) nije doslo do

znacajne promene parametara disajne funkcije, funkcionalnog i simptomatskog statusa pre
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operacije, jer ovi bolesnici nisu imali kontrolisano sprovedenu prePR iz razloga koji su
navedeni na pocetku diskusije, te se samim tim nije ni moglo ocekivati poboljSanje
parametara koji su analizirani u preoperativnom vremenskom periodu. Isti rezultat je dobijen i
u grupi bolesnika bez HOBP koji nisu bili uklju¢eni u program prePR (n=30) (tabele 20 i
21). Nakon resekcije, kod bolesnika iz grupe_sa HOBP koji nisu bili ukljuceni u program
prePR , doslo je do znacajne redukcije svih parametara disajne funkcije, kao Sto su FEV1 i
VC kao i1 znaCajan pad funkcije malih disajnih puteva, znacajno je ubrzana frekvenca
respiracija u mirovanju i pri naporu, ali nije dostignuta statisticka znacajnost. U grupi
bolesnika bez HOBP koji nisu bili uklju¢eni u program prePR doslo je do znacajne
redukcije parametara disajne funkcije (tabela 20), kao $to su FEV1, FEV1%, VC i VC%, ali
su vrednosti Tifno indeksa i funkcija malih disajnih puteva ostale stabilne u odnosu na prijem.
Osim toga, nije doSlo ni do znacajne redukcije parametara funkcionalnog kapaciteta i

simptomatskog statusa, (tabela 21).

Sli¢ni rezultati su dobijeni u jednoj opseznoj studiji kod 137 pacijenata sa karcinomom
pluc¢a gde su poredjene vrednosti disaje funkcije pre i posle operacije kod 49 bolesnika sa
normalnom disajnom funkcijom na i 88 bolesnika sa HOBP na prijemu, a koji nisu imali
prePR. Kod bolesnika sa FEV1 preoperativno ve¢im od 80%, postoperativno Tifno indeks
nije znaajno smanjen, za razliku od vrednosti FEV1 koja je opala sa statistickom
znacajnos¢u, dok je kod bolesnika sa preoperativnom FEV1 manjom od 65%, postoperativno
Tifno indeks 1 vrednost FEV1 je znacajno povecana. Kod bolesnika sa preoperativnim Tifno
indeksom ve¢im od 70%, postoperativho FEV1 1 Tifno indeks su bili zna¢ajno smanjeni, a
kod bolesnika sa preoperativnim Tifno indeksom manjim od 70%, postoperativno su
vrednosti Tifno indeksa i FEV1 nepromenjene®. Takodje su interesantni rezultati u studiji
kod 83 bolesnika sa karcinomom plu¢a i HOBP bez prePR, gde je nadjeno da na 6MTH i
saturaciju O, znac¢ajno uti¢e preoperativna vrednost Tifno indeksa, ali da ne uti¢e na pad VC.
Pacijenti u blagom stadijumu HOBP, postoperativno imaju ogranicen kapacitet za Setnju zbog
smanjene saturacije O,. Razlike u smanjenju vrednosti postoperativnih vrednosti 6MTH i
saturaje O2 tokom 6MTH bile su znacajne izmedju bolesnika sa blagom i umerenom HOBP,

kao i izmedju bolesnika sa blagom HOBP i bolesnika bez HOBP#%°%,
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PROMENA PARAMETARA DISAJNE FUNKCIJE | TOLERANCIJE NAPORA KOD
BOLESNIKA SA HOBP TOKOM PREPR I NAKON LOBEKTOMIJE ILI NAKON
PNEUMONEKTOMIJE

U grupi ispitanika sa HOBP(njih 83), iako je izvrSena subanaliza promene disajne funkcije i
funkcionalnog statusa tokom prePR i nakon resekcije pluca u tri vremenska perioda, odvojeno
su analizirane podgrupe bolesnika koji su podvrgnuti lobektomiji (n=65) i pneumonektomiji

(n=18), $to je prikazano u tabelama 12 i 13.

Analizirana je razlika u parametrima na prijemu i nakon resekcije. 1 nakon lobektomije i
nakon pneumonektomije, prose¢na postoperativna redukcija parametara disajne funkcije
(FEV1, VC) bila je statisticki znacajna, iako je ocigledno bila delom ublazena merama

preoperativne pripreme, $to je prikazano u tabelama 12 i 13, i na grafikonu 7.

Medutim, u odnosu na vrednosti pri prijemu, nakon lobektomije, relativni porast FEV1%
zabelezen je kod skoro 11% bolesnika (u rasponu od 1% do 17%), dok je funkcija malih
disajnih puteva poboljsana kod 16% bolesnika (povecanje FEFso u rasponu od 1% do 34%).
Osim toga, preoperativnom pripremom uspe$no je u potpunosti neutralisan efekat
lobektomije, a posebno pneumonektomije na redukciju distance na 6MTH, kao i na

simptomatski status u mirovanju i tokom testa, tabele 12 i 13.

U malobrojnim radovima koji su koncipirani priblizno nasoj studiji, izdvaja se studija
u kojoj su autori pokazali da je kod bolesnika sa primarnim karcinomom pluc¢a i HOBP koji
su bili podvrgnuti 2-nedeljnom preoperativnom treningu respiratorne muskulature,
postoperativni pad FEV1 i FVC nakon lobektomije / pneumonektomije bio manji od
predvidenog za 570 ml / 680 ml, §to se poklapa sa rezultatima naseg istrazivanja®’. U studiji
koja je slicna nasem istrazivanju, objavljeni su rezultati nakon izvrSene 83 lobektomije kod
bolesnika sa primarnim karcinomom pluc¢a. Kod bolesnika sa HOBP nakon lobektomije je
utvrdjen procentualno znacajno manji pad FEV1 u poredjenju sa bolesnicima sa normalnom
disajnom funkcijom. Osim toga, kod bolesnika sa HOBP nakon lobektomije je utvrdjen porast
FEF50 i FEF25 , dok su vrednosti istih parametara nakon lobektomije u kontrolnoj grupi bile
znatajno redukovane®’. U drugoj studiji odnos aktuelnog postoperativnog FEV1 i
predvidjenog postoperativnog FEV1 bio je znacajno veci u studijskoj grupi gde je primenjena

prePR, nego u kontrolnoj grupi koja je bila bez prePR®.
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U naSoj grupi ispitanika sa HOBP, uocena je znaajna, snazna negativna korelacija
izmedu stepena unapredenja FEV; tokom preoperativne rehabilitacije i stepena umanjenja
FEV: nakon lobektomije, Sto je prikazano na grafikonu 8. To znaci da je kod bolesnika kod
kojih je tokom preoperativne pripreme zabelezen veci porast FEV1, nakon resekcije pluca
doslo do veceg pada FEVI, i obrnuto. Takav nalaz mogao bi da dovede u pitanje opstu
korisnost fizikalne terapije. Medjutim, iako se odredjen stepen smanjenja FEV; i VC ne moze
izbeci, perzistira konzistentnija funkcija malih disajnih puteva tokom ranog postoperativnog

perioda, Sto opravdava ovakvu koncepciju.

U tabeli 14 prikazana je uporedna analiza promene disajne funkcije i tolerancije
napora izmedu bolesnika sa HOBP kojima je radena izolovana gornja ili donja lobektomija.
Kao §to se vidi, nije bilo znacajnih razlika u promeni disajne funkcije i distance na 6MTH
tokom preoperativne pripreme i nakon resekcije. Velike plu¢ne resekcije mogu dovesti do
Sirenja preostalih delova plu¢a uz povecanje disajne funkcije, Sto je znacajno na operisanoj

strani, mada ovaj kompenzatorni odgovor do danas ostaje nejasan.

U jednom radu, gde su autori poredili pluénu funkciju nakon gornje i donje
lobektomije, rezultati su pokazali da iako donja lobektomija podrazumeva vecu resekciju
plu¢a od gornje lobektomije, disajna funkcija nakon donje lobektomije nije bila inferiorna u

odnosu na gornju, jer je kompenzatorni odgovor bio snazniji posle donje lobektomije®.

POSTOPERATIVNE KOMPLIKACIJE

Od operacija koje su ucinjene kod ispitanika u ovoj studiji, najveéi broj se odnosio na
lobektomije 1 ova vrsta intervencije je izvedena kod ukupno 116 bolesnika §to ¢ini oko 65%,
operisanih, dok je pneumonektomija izvedena kod 14% pacijenata. U prvih 30 dana od
operacije, u naSoj grupi od 180 ispitanika, umrlo je njih 10 (5.5%), od ¢ega je najveci broj

bolesnika umrlo usled tromboembolije pluca.

Rezultati jedne velike viSegodisnje studije 94 , operativno lecenih bolesnika, od kojih je 58
postoperativnio umrlo u okviru bolnickog leCenja 1 tokom prvih trideset dana od operacije.
Razlika je bila znacajna izmedu 30-dana/unutar-bolnicke smrtnosti kod pneumonektomije i

110



lobectomije. Od 58 smrtnih slu€ajeva najvise je umrlo usled upale plu¢a / akutni respiratorni
distres sindrom (ARDS) ,bronchopleuralne fistule (BPF) / empijema , cerebrovaskularni
insult, srcana infarkt, i ostali uzroci. NajceS¢i uzrok smrti u ranom periodu bila BPF /
empiem, dok je u kasnim periodu bio pneumonija / ARDS. U drugoj studiji 95 prikazano je
da je smrtnost zastupljena u 12.9% slucajeva u studiji od 398 ispitanika operisanih od

karcinoma plu¢a. Uzrok smrtnosti su bile pneumonija, pluéna embolija, akutna respiratorna

insuficijencija, akutni infarkt i cebrovaskularni insult.

Kod nasih ispitanika postoperativne plu¢ne komplikacije imalo je 39.4% bolesnika, od
¢ega je usporenu reekspanziju pluc¢a imalo 24 bolesnika, pneumoniju njih 20, a atelektazu 15
bolesnika. Kardioloske komplikacije su se javile kod 10.5%, a sve ostale komplikacije kod
2.2% bolesnika. Mehanicka ventilacija u postoperativnom periodu primenjena je kod 2(1.1%)
bolesnika, a na neinvazivnu ventilaciju stavljeno je 23(12.8%) bolesnika dok je boravilo u

jedinici intenzivne nege i to u proseénom trajanju od oko 7 dana.

U jednoj manjoj studiji *® od 12 bolesnika koji su imali tezak oblik HOBP i karcinom
pluc¢a, nakon izvrSena lobektomije imali ¢ak 73% komplikacija, mada u okviru prvih 30 dana
od operacije nije bilo smrtnog ishoda. U drugoj studiji ® koja je obuhvatila 82 bolesnika,
utvrdjena je tendencija ka redjoj pojavi pluénih komplikacija u grupi bolesnika koji su imali
sprovedenu prePR. Ovi bolesnici su imali redju potrebu za traheostomom, ali i za
produzenom kiseoni¢kom terapijom. U nekim radovima se navodi da su bolesnici koji su
imali HOBP u postoperativnom periodu imali ¢eS¢e pluéne komplikacije, i produZena
kiseoni¢ka suplementacija, od onih koji nisu imali HOBP 1 da su kod mladjih bolesnika
najviSe su bile zastupljena pluéne 1 kardioloSke komplikacije, a kod starijith depresija 1

98,82,100

konfuzija Sto se ti¢e ucestalosti komplikacija, u nekim studijama je objavljeno da

bolesnici sa tezim stadijumom HOBP imaju vecu stopu postoperativnih komplikacija, i ¢eSée

im je potrebna mehanicka ventilacija'®*%.

Starosno doba nije imalo zna€ajan uticaj na ukupne kardiovaskularne i/ili pluéne
komplikacije. Ovi dobijeni podaci odgovaraju brojnim podacima iz literature prema kojima
odmakle godine ne uti¢u bitno na postoperativne komplikacije, ali ih ne treba zanemariti zbog
ceS¢eg komorbiditeta nego u mladjem zivotnom dobu i zbog drugacijeg ocekivanja

prezivljavanja i kvaliteta Zivota nakon operacije 29.6168.69,
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DUZINA HOSPITALIZACIJE

Duzina hospitalizacije je vazna determinanta ukupnih hirurskih troSkova. Zdravstveni
resursi su ograniceni, tako da je smanjenje duzine hospitalizacije pozeljno. Ukupno trajanje
hospitalizacije u naSoj ispitivanoj grupi od 180 bolesnika, u proseku je iznosilo 30.4+15.4
dana, od Cega je najkraci boravak trajao 7, a najduzi 121 dan. Preoperativni broj dana je
prosecno iznosio 14.1+11.1 dana, a postoperativni oporavak do otpusta iz bolnice 16.4+7.5
dana. Na duzinu hospitalizacije uticalo je mnogo faktora kao primana prePR, preoperativni
komorbiditeti, postoperativne komplikacije i sl. Uloga preoperativne pripreme je u smanjenju
stepena opstrukcije, pravilnoj toaleti bronha, poboljsanju disajne funkcije i vrednosti gasova u
krvi i poboljSanju opste kondicije. PrePR je sprovedena kod nasa 103(57.2%) ispitanika i
trajala je prosecno 11.6+6.2 dana. PrePR najkrace je trajala 5 dana i kod svih je bila
primenjena aerosol i Kineziterapija, dok je u okviru ove pripreme kod 83.4% bila sprovedena i
deopstruktivna terapija (i.v. teofilin dva puta dnevno i bronhodilatator tri puta dnevno preko
jet-nebulizera). U mnogobrojnim studijama koje su se bavile analizom efekata prePR vidi se
da je duZina primene prePR iznosila od 2-4 nedelje, Sto se poklapa sa duZzinom prePR u naSoj
studiji, 55578580
Analizom naSih rezultata pronajena je pozitivna ukupna korelacija izmedju trajanja prePR 1
duzine postoperativnog intrahospitalnog oporavka. Bolesnici koji su na prijemu u bolnicu imali
lo$iju disajnu funkciju, tj tezi stepen HOBP prema GOLD Kklasifikaciji, trebalo je duZze vreme
sprovoditi prePR i deopstruktivnu terapiju da bi doSlo do preoperativhog poboljSanja. Zbog
obimne resekcije pluca dolazi do smanjenja disajne funkcije, Sto u kombinaciji sa usporenim
oporavkom disajne funkcije u preoperativnom toku dovodi do sporijeg oporavka u

postoperativnom periodu, pa se samim tim produZava ukupna hospitalizacija.

Postoperativna PR je trajala u proseku 14.2+6.7 dana i celokupni program koji obuhvata i
kinezi i aerosol terapiju sproveden je kod svih bolesnika iz nase studije (njih 180). Ona se
unazad viSe od decenije sprovodi kao obavezan deo posoperativnog tretmana kod bolesnika koji
su operisani od karcinoma pluéa. Njena uloga je u prevenciji respiratornih komplikacija
(insuficijencija respiracije, atelektaza, bronhopneumonija , pogorsanje HOBP ), povratku

bolesnika dnevnim aktivnostima u §to kra¢em roku, vracanjem funkcionalnog pokreta, program
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se sprovodi individualno i dozirano, (to se odnosi kako na preoperativnu pripremu tako i na ranu

postoperativnu rehabilitaciju).

U nekim radovima su identifikovali  preoperativne i intraoperativne faktore Kkoji
predvidaju duZzinu postoperativnog boravka u bolnici. Podatci su prikupljeni na 360 bolesnika
kojima je ucinjena lobektomija, u pogledu starosti, pola, pluéne funkcije, pluénih oboljenja,
pusenja, vrsta hiruskog reza, koriS¢enja hirurSkog konca, hirurga, i duzine boravka u bolnici.
Izdvojila su se 4 najvaznija faktora, kao $to su starost, FEV1, difuzni kapacitet i hiruska tehnika
191 U radovima gde su analizirane postoperativne pluéne komplikacije, trajanje postoperativne
hospitalizacije, kao i troskovi hospitalizacije nadjeno je da je postoperativna hospitalizacije bila
znacajno statisticki duza duza za pacijenate koji su razvili pluéne komplikacije u poredenju sa
pacijenata koji nisu, kao i troSkovi hospitalizacije koji su bili znacajno veéi u prvoj grupi
bolesnika'%*%,

Identifikuju¢i faktore koji uti¢u na duzinu hospitalizacije, nadali smo se da ¢e to

povoljno uticati na buduce lecenje pacijenta.
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ZAKLJUCAK

Rezultati do kojih smo dosli putem ovog rada omogucuju nam da zaklju¢imo sledece:

1. Uporednom analizom najce$¢ih demografskih 1 klinickih karakteristika izmedju osnovne i
kontrolne grupe bolesnika sa HOBP, dobili smo da su bolesnici iz osnovne grupe bili znatno
tezi bolesnici, $to se pokazalo kroz znac¢ajno manji indeks telesne mase, ¢es¢e komorbiditete,

kao 1 znacéajno tezi stadijum HOBP pri prijemu u bolnicu.

2. Tokom prePR u grupi bolesnika sa HOBP, registrovano je znacajno unapredenje
parametara disajne funkcije, ukljuc¢uju¢i FEV3, VC. S druge strane, tokom prePR nije
doslo do znacajne promene Tifno indeksa i funkcije malih disajnih puteva (FEFsq i

FEFys).

3. lako nije utvrdena znacajna razlika u promeni parametara disajne funkcije i distance na
6MTH tokom preoperativne pripreme medu bolesnicima sa razliitim bazalnim
oste¢enjem disajne funkcije, nakon resekcije plu¢a utvrdjene su znacajne promene u
rezidualnim vrednostima disajne funkcije u zavisnosti od bazalnog stadijuma HOBP pri

prijemu.

4. Kod bolesnika sa tezim stadijumima HOBP pri prijemu (stadijum 3 i 4) nakon resekcije
pluc¢a doslo je do manje neto redukcije FEVi(ml) i FEV1% u odnosu na bolesnike sa
HOBP stadijum 2 1.

5. Kod bolesnika kojima je prePR u vecoj meri unapreden FEV1, znacajnije je produzena
distanca na 6MTH. lako FEV; i 6MTH nisu medjusobno povezani i pove¢anje 6MTH ne

podrazumeva i poveéanje FEV3, nadjena je pozitivna korelacija.
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6.

10.

11.

Nakon operacije kod bolesnika sa blazim stadijumima HOBP (stadijum 1), doslo je do
izrazenijeg neto oStec¢enja funkcije malih disajnih puteva u poredjenju sa bolesnicima sa
tezim oblicima HOBP, S§to ukazuje da je znacaj prePR ne samo u pravcu poboljsanja

FEV. i Tiffeneau-ovog indeksa, vec¢ i u postizanju stabilne funkcije malih disajnih puteva.

Za procenu neto efekta prePR i resekcije pluéa na rezidualnu disajnu funkciju,
funkcionalni kapacitet i simptomatski status, analizirana je razlika u parametrima na
prijemu i nakon resekcije (A T3-T1) i utvrdjeno je da je u grupi bolesnika sa HOBP,
prosecna postoperativna redukcija vecine parametara disajne funkcije i tolerancije napora
bila je statisticki znacajna. Medutim, vrednosti Tifno indeksa i funkcije malih disajnih

puteva ostale su stabilne i nakon resekcije.

Merama prePR u grupi bolesnika sa HOBP, delimi¢no je amortizovana ocekivana
redukcija u toleranciji napora nakon resekcije. Osim toga, merama preoperativne
rehabilitacije uspesno je o€uvan i1 simptomatski status nakon resekcije pluca i neutralisano

je oCekivano pogorSanje spontanog osecaja dispneje i simptoma provociranih naporom.

Nakon resekcije, kod bolesnika sa HOBP koji nisu bili ukljuceni u program prePR, doslo
je do znacajne redukcije svih parametara disajne funkcije, kao Sto su FEV1 i VC kao i

znacajan pad funkcije malih disajnih puteva.

Kod bolesnika bez HOBP, ukupni efekat prePR na rezidualnu disajnu funkciju,
funkcionalni 1 simptomatski status o€igledno je manji nego kod bolesnika sa HOBP . Ipak,
na kraju lecenja, vrednosti FEV1, FEV1% 1 VC su ostale stabilne i neznacajno

promenjene u odnosu na vrednosti pri prijemu

Nakon lobektomije i1 nakon pneumonektomije, proseCna postoperativna redukcija
parametara disajne funkcije (FEV1, VC) bila je statisti¢ki znacajna, iako je oc¢igledno bila
delom ublazena merama prePR. Medutim, u odnosu na vrednosti pri prijemu, nakon
lobektomije, relativni porast FEV1% zabeleZen je kod 11% bolesnika, dok je funkcija

malih disajnih puteva poboljSana kod 16% bolesnika.
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12. Starosno doba nije imalo znacajan uticaj na ukupne kardiovaskularne i/ili pluéne
komplikacije. Odmakle godine ne uti¢u bitno na postoperativne komplikacije, ali ih ne

treba zanemariti zbog ¢es¢eg komorbiditeta nego u mladjem zivotnom dobu.

13. Na duzinu hospitalizacije uticalo je mnogo faktora kao primana prePR, preoperativni
komorbiditeti, postoperativne komplikacije i dr. Analizom nasih rezultata pronadjena je
pozitivna ukupna korelacija izmedju trajanja prePR i duzine postoperativnog

intrahospitalnog oporavka.
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rehabilitacije”. Ucestvovala je u programu kontinuirane medicinske edukacije pod nazivom
“Kurs osnovne zivotne podr§ke i primena mera automatske spoljasnje defibrilacije po
standardima European Resuscitation Council — BLS/AED. Zavrsila je “Thera-Band
Academy-Student Profesional, level 1%, koju organizuje Thera-Band ACADEMY. Aktivno je
ucestvovala na kursu sa temom ,,Kurs fizikalne terapije za osobe sa cisticnom fibrozom.*

Vise godina je bila mentor studentima za pisanje radova, koji su uSestvovali na studentskim
kongesima, a jedan od tih radova je dobio i prvu nagradu. Takodje je bila ¢lan komisije pri
odbrani diplomskih ispita studentima zavr$ne godine Medicinskog fakulteta.

Ucestvovala je kao predava¢ po pozivu na Seminarima kontinuirane medicinske edukacije
koje organizuje Medicinski fakultet u Beogradu vise puta, 1 kao predava¢ na Seminaru
Evropske respiratorne skole sa medunarodnim uce$¢em pod nazivom “Savremeni stavovi U
respiratornoj medicini”. Organizator je kursa pod nazivom“Primena respiratorne
rehabilitacije® koji je odrzan u junu 2010 godine.

Autor je i koautor mnogobrojnih radova koji su publikovani u domac¢im i stranim ¢asopisima i
zbornicima radova. Takodje je autor vise poglavlja u knigama i monografijama.

Clan je UdruZenja pulmologa Srbije, UdruZenja fizijatara Srbije i JUDAHA.



Mpwunor 1.

N3jaBa o ayTopcTBy

Motnucanm-a Harawa MyjoBuh

6poj ynuca

N3jaBrbyjem
aa je OOKTOpPCKa /J,VICGpTaLl,VIja nod HacrioBoOM

[MoBe3aHOCT pecnupaTopHe pexabunuraumje ca yecnexomMm XMpypLUKor nevyerwa 6onecHuka

ca XPOHUYHOM OMCTPYKLMjoM BONECTM U NpUMapHUM KapuuHoMom nnyha

pes3ynTaTt CONCTBEHOr UCTpaXunBadkor paaa,
[a npeanoxeHa gucepraumja y LenvMHN HU y AenoBuma Huje buna npeanoxeHa 3a
nobujare 6uno Koje AuMnrome npema CTyaujckum rnporpammma apyrmx
BMCOKOLLIKOJICKMX YCTaHOBa,

[a Cy pe3yntaTh KOPEKTHO HaBeaEeHU U

[a H1CaM KpLUMo/na ayTopcka npaBa U KOPUCTMO MHTENEKTyarnHy CBOjUHY ApYyrux
nvua.

00 00

MoTtnuc goktopaHaa

Luprd (]
= F e

Y beorpagy, 04.04.2013.




Mpwunor 2.

UsjaBa 0 MICTOBETHOCTMU LUTaMMNaHe U eNeKTPOHCKe Bep3unje
AOKTOPCKOr paaa

Mme n npesnme ayTtopa Hatawa Myjouh

bpoj ynuca

CTyamjckn nporpam

HacnoB paga __NoBe3aHOCT pecnupaTopHe pexabunurauuje ca ycnexom XMpypLIKOr nevyeka

6onecHuKa ca XpOHMYHOM ONCTPYKLIMjacOM 6oNnecTy U NnpMMapHUM kapunHomom nnyha

MeHTop __ [Mpodb. ap AparaH Cy6oTtuh

MoTnncanu Hartawa Myjosuh

n3jaerbyjeM ga je WramnaHa Bepaunja Mor JOKTOPCKOr pafa UCTOBETHA eNEeKTPOHCKO)
BEP3MjM KOjy cam npegao/na 3a objaBrbnBarwe Ha nopTany AQurutanHor penosutopujyma
YHuBep3uteTa y beorpapay.

[o3BosrbaBam fa ce objaBe MOju NMYHM NoAaun Be3aHu 3a gobujare akageMCcKor 3Bama
AOKropa Hayka, Kao LUTO Cy nMe 1 npe3nme, roaguHa n mecto pohera n gatym ogbpaHe

paga.

OBy nn4HM Nogaum mory ce objaBUTU HA MPEXHUM CTpaHuuama aurntanHe éubnuoteke, y
€NEeKTPOHCKOM KaTanory 1y nybnukauunjama YHueepauteTta y beorpaay.

MoTnuc gokropaHpa
Y beorpagy, 04.04.2013. )




Mpwunor 3.

N3jaBa o kopuwhemwy

Osnawhyjem YHuBepautetcky 6ubnunoteky ,Ceetosap Mapkosuh" ga y Avrutantym
penosnTopujym YHusepsuteta y beorpagy yHece Mojy JOKTOPCKY AncepTaumnjy nog
HaCrioBOM:

MoBe3aHOCT pecnupaTopHe pexabunuraumje ca ycnexom XMpypLUKOr reyvyewa
6onecHuka ca XOBI1 u npumapHum kapumHomom nnyha

Koja je Moje ayTopcKo Aero.

AduncepTaumjy ca csuM npunosmma npegao/na cam y enekTpoHCcKoM ¢phopmaty norogHom 3a TpajHo
apxvBupame.

Mojy AOKTOpPCKY AncepTaumjy noxpareHy y [urutanHm penosntopmjym YHmeepauteta y beorpagy mory
Aa KopucTe CBM Koju nowTyjy ogpenbe cagpxaHe y ogabpaHom tuny nuueHue KpeatmsHe 3ajegHuue
(Creative Commons) 3a kojy cam ce oany4yvo/na.

1. AytopctBO
2. AyTOpCTBO — HEKOMEPLMjaIHO
AyTOpPCTBO - HEKOMepUUjanHo - 6e3 npepage
4. AyTOpCTBO - HEKOMEpPLMjanHo - 4eNUTN Nog UCTUM yCrnoBuma
5. AyTtopcTBo - 6e3 npepage
6. AyTOpPCTBO - AENUTK NOA UCTUM yCnoBUMa

(Monumo ga 3aodyxute camo jeHy of WwecT NoHyheHux nuueHumn, KpaTak onuc nnueHum
AaT je Ha nonehuHu nucta).

MoTtnuc gokrtopaHaa

Y beorpagy, 04.04.2013. ) %
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