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PREOPERATIVNA FUNKCIONALNA PROCENA RIZIKA PLUCNIH
RESEKCIJA KOD PACIJENATA SA KARCINOMOM PLUCA

PREOPERATIVE FUNCTIONAL ASSESSMENT OF PULMONARY
RESECTION RISKS IN PATIENTS WITH LUNG CANCER

Dejan Ilin¢i¢, Milo§ Koledin, Milorad Bijelovié
Institut za pluéne bolesti, Sremska Kamenica
SAZETAK

Hirurska resekcija je joS uvek najefikasniji tretman za pacijente sa operabilnim nemikrocelulernim karci-
noma pluca. Nakon plucne resekcije postoperativna plucna funkcija se smanjuje. Populacija koja boluje
od plucnog karcinoma Cesto ima pridruZene plucne bolesti i smanjenu sposobnost da tolerise dalji gubitak
plucne funkcije. Pored odredivanja indikacija za terapeutsku hirursku intervenciju, neophodno je proce-
niti da li pacijent moZe da podnese potrebnu proceduru. Cilj preoperativne funkcionalne procene, je da se
identifikuju pacijenti kod kojih je rizik perioperativnih komplikacija i dugotrajne nesposobnosti nakon
plucnih resekcija neprihvatljivo visok. Publikovane preporuke pomaZu u odredivanju redosleda testova, u
cilju omogucavanja hirurske resekcije sto vecem broju pacijenata.

Kljucéne reéi: preoperativna procena, plucna funkcija, plucna resekcija, karcinom pluca
SUMMARY

Pulmonary resection still represents the treatment of choice in patients with an operable non-small-cell
lung cancer. The postoperative lung function decreases after the resection. Lung cancer patients usually
have concomitant pulmonary disorders and diminished tolerance to further lung function loss. It is there-
fore necessary to perform preoperative assessment of both the indications for curative lung resection and
patients’ tolerance of the surgical procedure to be applied. The preoperative functional assessment is aimed
at identifying the patients with unacceptably high risks of perioperative complications and long-term post-
surgical disability. The published recommendations help determine the sequence of assessment tests in
order to select as many patients as possible for lung resection.
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UVOD |

Prema preporukama BTS (1), objavljenim u
Toraxu 2001, data je gornja granica za stopu mortal-
iteta nakon lobektomije (4%) i pulmektomije (8%),
a stopa morbiditeta ne sme da prelazi 30% za obe
grupe. Preoperativna funkcionalna procena ima za
cilj selektovanje pacijenata kod kojih je rizik za
operaciju u preporu¢enim okvirima.

Kod veéine grudno-hirurskih pacijenata predo-
minirajuéa bolest je karcinom. Ovo je uglavnom
starija populacija, izmedu Seste i osme dekade
zivota, kod koje je prevalenca udruZenih kardiopul-
monalnih bolesti veca, a sa svakom dekadom se
povecava postoperativni morbiditet i mortalitet.
Hirurg mora biti siguran da planirana pluéna resek-
cija omogucava pacijentu razuman kvalitet Zivota
bez hroni¢ne respiratorne insuficijencije. Pored
odredivanja indikacija za terapeutsku hirurSku
intervenciju, neophodno je proceniti da li pacijent
moze da podnese potrebnu proceduru. Ovakva pro-
cena mora da se donese za svakog pacijenta pojedi-
nac¢no, a podrazumeva procenu neposrednog post-
operativnog rizika uz procenu rizika hroni¢ne respi-
ratorne insuficijencije. Istovremeno se mora imati u
vidu da je hirurSka resekcija najveca Sansa koju
bolesnici sa ovom bole$¢u mogu dobiti.

Prognoza u slu¢aju inoperabilnosti je losa, cak
i kada je tumor otkriven u najranijem stadujumu.
Srednje prezivljanje pacijenata sa klini¢kim stadiju-
mom I karcinoma pluéa, koji nisu hirurski leceni je
25 meseci ako je karcinom otkriven skreeningom,
odnosno 13 meseci ako su prisutni simptomi.
Desetogodis$nje prezivljanje u prvom slucaju je
16,6%, a u drugom 7,4% (2). Nazalost, samo oko
20% pacijenata sa karcinomom pluca je u momentu
otkrivanja operabilno (3).

Nakon pluéne resekcije, postoperativna pluéna
funkcija se smanjuje. Kada se resecira normalno
pluéno tkivo, prvo dolazi do redukcije pluénog
kapilarnog bazena. Ako postoji pluéna disfunkcija,
pluéna hipertenzija vodi do pluénog srca i smrti.
Drugi efekat pluéne resekcije je redukcija ventila-
tornog kapaciteta. Inoperabilnost zna¢i nemogué-
nost tolerancije gubitka funkcionalnog plu¢nog
tkiva. Mnogobrojne studije pokazuju da se pluéna
funkcija smanuje unutar prvih nekoliko meseci
nakon resekcije, ali se u maloj meri moZe popraviti
do Sestog meseca. Treba predvideti donju granicu
pluéne funkcije ispod koje kvalitet Zivota nije pri-
hvatljiv zbog pluéne insuficijencije.

Smanjenje pluéne funkcije zavisi od obima
resekcije. Najveée smanjenje je nakon pneumonek-
tomije. Forsirani ekspiratorni volumen u 1 sekundi

(FEV1) i forsirani vitalni kapacitet (FVC) opada za
oko 35%, a maksimalno ikoriStavanje kiseonika
(VO2 max) za oko 25%. Ako je izvedena lobek-
tomija FEV1 opada u proseku za 9-17%, FVC za 7-
11%, a VO2 max 0-13% (4). Smanjenje je neSto
manje izraZzeno kod pacijenata sa prethodno loSom
pluénom funkcijom (5). Neophodna je sigurna pro-
cena da planirana plu¢na resekcija omoguéava paci-
jentu razuman kvalitet Zivota bez hroni¢ne respira-
torne insuficijencije.

U grudnoj hirurgiji preko 2/3 postoperativnih
komplikacija i smrti je uzrokovano deSavanjima
vezanim za kardiopulmonalni status, koji se moZe
identifikovati i predvideti pre hirurgije (6). Vecina
kardijalnih komplikacija su minorne, dok su pul-
monarne komplikacije veéeg morbiditeta i prouz-
rokuju viSe smrtnih ishoda, uglavnom povezanih sa
respiratornom insuficijencijom. Unapredenje opera-
tivne tehnike i perioperativne nege je zna¢ajno sma-
njilo morbiditet i mortalitet posle pluénih resekcija.
Postoperativne kardiopulmonarne komplikacije
koje su najznacajniji problem nakon pluénih resek-
cija, na primer akutna hiperkapnija, mehanicka ven-
tilacija duZe od 48 h, aritmija, pneumonija, plu¢na
embolija, miokardijalna infarkcija, lobarna atelek-
taza koja zahteva bronhoskopiju, sada se mnogo
efikasnije tretiraju.

Starost pacijenta nije kriterijum odbijanja paci-
jenta za operaciju. Sa starenjem populacije broj
pacijenata preko 70 godina raste, procenjuje se da
¢e u 2006. godini preko 40 % pacijenata sa pluénim
karcinomom biti starije od 75 godina (7). Za starije
pacijente (preko 70 godina) mortalitet nakon lobek-
tomije je 4 do 7 %, a nakon pneumonektomije oko
14% (8). Ova stopa je veca nego kod pacijenata
ispod 40 godina, a razlika u mortalitetu nakon pneu-
monektomije i lobektomije je znacajno veca u pop-
ulaciji starijih pacijenata. Razlog ovih razlika su pre
komorbidna stanja nego iskljucivo godine.

Hirurgija zbog pluénog karcinoma je relativno
bezbedna kod starijih pacijenata. Postoperativni
mortalitet nakon pulmektomije je visok i ova
operacija treba da se izvodi samo kod selektiranih
pacijenata sa dobrom kardiopulmonalnom funkci-
jom bez znacajnih komorbidnih stanja. Ako stariji
pacijenti preZive postoperativni period dugoro¢no
preZivljavanje je bolje nego u mladoj populaciji (9).
Za svaku vecu hirurS§ku proceduru, pogotovo u
populaciji rizi¢noj za aterosklerotsku kardiovasku-
larnu bolest mora biti sprovedena procena kardio-
vaskularnog rizika koja se vrsi na osnovu preporuka
American College of Cardiology i American Hearth
Association Guidelines za perioperativnu kardio-
vaskularnu procenu kod nekardijalne hirurgije (10).
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Spirometrija i difuzioni kapacitet CO

Spirometrija treba da se izvodi kod pacijenta u
klini¢ki stabilnom stanju, koji je primio po potrebi
maksimalnu bronhodilatatornu terapiju.

FEV1 je najznaCajniji parametar za procenu
pogodnosti pacijenta za hirurgiju.

Kada je FEV1 > 2 | mozZe biti bezbedno izvede-
na pulmektomija, a FEV1 > 1,5 | lobektomija. U
BTS guidelines gde su prikupljeni podaci na preko
2000 pacijenata u 3 velike serije tokom 1970-tih ,
stopa mortaliteta je ispod 5%, ako je preoperativni
FEV1 > 2 L za pulmektomiju odnosno FEV1 > 1,51
za lobektomiju. Najvecéa slabost ovih preporuka je
$to su literarni podaci uglavnom bazirani na apso-
lutnim vrednostima FEVi. Ovakav pristup ne ide u
prilog starijim pacijentima, pacijentima koji su kon-
stituciono manje razvijeni, Zenama, koji bi mogli
tolerisati niZe vrednosti pluéne funkcije. Smatra se
da je FEV1 > 80 % bezbedan za izvodenje pulmek-
tomije bez daljeg funkcionalnog ispitivanja, kod
pacijenata kod kojih nema radioloskih znakova
intersticijalne bolesti. (ACCP - American College of
Chest Physicians) (11).

Znacaj difuzionog kapaciteta pluca za CO
(DLco) je ukazao Ferguson 1988. (12). Preope-
rativni DLco ima vecu korelaciju sa postoperativ-
nim mortalitetom nego FEVi. DLco < 60% je
povezan sa izrazito povecanim postoperativnim
mortalitetom. Rizik pluénih komplikacija je dvos-
truko do trostruko poveéan ako je DLco <80 %.

Spirometriija i merenje DLco su komplemen-
tarni fiziolo$ki testovi. Kod intersticijalnih pluénih
bolesti i kod normalnog FEV1 DLco moZe biti
sniZen.

Predvidanje postoperativne
pluéne funkcije

Obim dalje evaluacije kod pacijenata sa smanje-
nom pluénom rezervom zavisi od obima planirane
pluéne resekcije. Kod pacijenata sa kompromito-
vanom pluénom funkcijom je neophodno proceniti
postresekcionu pluénu rezervu. Postoji nekoliko me-
toda za kvantitativnu procenu postoperativne pluéne
funkcije: ventilaciona scintigrafija, perfuziona scin-
tigrafija, kvantitativni CT, jednostavno prebrojava-
nje broja segmenata koji ¢e biti odstranjeni.

Preporuke ACCP su izvodenje perfuzione
scintigrafije pluéa sa makroagegatima albumina
obeleZzenim sa Tc99m za predvidanje postopera-
tivne FEV1 i DLco nakon pulmektomije, a brojan-
je preostalih segmenta nakon lobektomije. Rutinski
se koriste FEV1 i DLco izrazeni u procentima pred-
videne vrednosti umesto u apsolutnim vrednostima.

ppoFEV1 = preoperativna FEV1 x
(1 - frakcija perfuzije reseciranog pluca)

FEV1 mozZe biti izrazen u procentima pred-
videne vrednosti ili u apsolutnim vrednostima Vise
studija demonstrira dobru korelaciju izmedu ak-
tuelne postoperativne FEV1 i ppoFEV1 izrazene u
apsolutnim vrednostima. Kada je FEV1 izraZen u
procentima predvidene izraCunate vrednosti
ppoFEV1 su za oko 10% vecle od aktuelnih $to
povecava granicu sigurnosti.

ppoFEV1 = preoperativna FEV1 x

(broj preostalih segnemata/19)

Vrednosti ppoFEV1 znacajno koreliraju sa
aktuelnim vrednostima FEV1 posle lobektomije.
Ovaj metod se moZe primenjivati i na manje pluéne
resekcije od lobektomije.

Iste formule se koriste za racunanje ppoDlco.

ppoFEV1 od 0.8 L je donja granica za bezbednu
hirursku resekciju, pri ¢emu postoje studije koje ovu
granicu pomeraju na 0,7 L §to je vezano za pacijente
koji su konstituciono manje razvijeni (13). Ako je
procenat ppoFEV1 ili procenat Dlco manji od 40%
znacajno se povecava rizik perioperativnih komp-
likacija ukljucujuc¢i smrt (stopa mortalita 16-50%). I
pored znacajnog povecanja rizika ovi pacijenti se
mogu operisati sa prihvatljivom stopom mortaliteta
nakon sprovodenja testova optereCenja (stopa mor-
talita 6,2% stopa komplikacija 47,7%) (14). Ako je
procenat ppoFEV1 ispod 30% mortalitet se drasti¢no
povecava i dostize 60% (15). Ovakvi pacijenti nisu
pogodni za hirur$ku resekciju.

Testovi opterecenja

Klasi¢ni kardiopulmonalni ergometrijski testo-
vi su sofisticirani testovi koji uklju¢uju merenje
EKG, sréanu frekvencu, minutnu ventilaciju,
potro$nju O2 tokom vezbanja. Maksimalna pot-
roSnja O2 (VO2max) se ra¢una u zavisnosti od tipa
testa.

Preporuka BTS-a je da je odredivanje VO2max
potrebno ako je procenat ppo FEV1 i Dlco manji od
40%, ako ustanova nije u mogucénosti da izvede
ovakvo testiranje pacijenta potrebno je poslati ga u
specijalizovani centar za ovakvo testiranje.

Pacijenti sa preoperativnim VO2 max preko
20 mL/kg/min nemaju povecan rizik komplikacija i
smrti. Pacijenti sa VO2max ispod 10 mL/kg/min
imaju veoma visok rizik postoperativnih komp-
likacija. Kod pacijanata kod kojih su i procenat ppo
FEV1 i procenat ppoDlco zajedno ispod 40%, a
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VO2max ispod 15 mL/kg/min, rizik postopera-
tivnih komplikacija je veoma visok.

Ako nije mogude izvesti klasitne testove
opterecenja potrebno je izvrSiti test penjanja uz ste-
penice. Ako pacijent moZe da se popne pet spratova
smatra se da je VO2 max preko 20 ml/kg/min, ako
ne moZe da se popne jedan sprat VO2 max je manje
od 10 ml/kg/min. Moguénost penjanja tri sprata
odrazava FEV1 > 1,7 1 , a pet spratova odraZava
FEV1> 2 1. Ako je pacijent u stanju da se popne tri
sprata, smatra se pogodnim kandidatom za lobek-
tomiju. Od kandidata za pulmektomiju ofekuje se
da je sposoban da se popne pet spratova.

Desaturacija tokom testa opterecenja veca od
4% ukazuje na povecan rizik postoperativnih kom-
plikacija.

Arterijske gasne analize

Ranije je hiperkapnija (PaCO2 > 45 mmHg)
smatrana za iskljucujuéi kriterijum za pluénu resek-
ciju. Ova preporuka je zasnovana na povezanosti
hiperkapnije i loSe pluéne funkcije, medutim hiper-
kapnija nije nezavistan rizi¢ni faktor. Hipoksemija,
arterijska saturacija kiseonikom ispod 90 % je po-
vezana sa povecanim rizikom postoperativnih kom-
plikacija.

Pregled klinic¢kih preporuka

Preporuke BTS - British Thoracic Society

Selekcija pacijenata sa karcinomom pluca
za hirursko leenje

» Perioperativni morbiditet se povefava sa
staros$¢u,

» Kod starijih pacijenata kojima je neophodna
pluéna resekcija, ¢eSce je potrebna intenziv-
na perioperativna nega,

» Pazljiva procena komorbidnih stanja,

» Hirurgija za klinicke stadijume I i II pluénog
karcinoma je podjednako efikasna kod paci-
jenata preko 70 godina kao i kod mladih
pacijenata,

» Za svakog pacijenta treba razmotriti
mogucénost hirur§kog lecenja bez obzira na
godine,

» Starost preko 80 godina za sebe nije kon-
traindikacija za vedge resekciju ili lobek-
tomiju kod stadijuma I,

» Pneumonektomija je povezana sa velim
postoperativnim mortalitetom kod starijih
pacijenata. Starost treba da bude bitan faktor

u proceni pogodnosti pacijenta za pneu-
monektomiju.

Pluéna funkcija (FEV1)

» veéi od 2,0 L za pneumonektomiju,

» veéi od 1,5 L za lobektomiju,

» nisu potrebni drugi testovi, ako nema dokaza
o intersticijalnoj bolesti pluca.

Prvi korak

» Svaki pacijent koji nije jasno operabilan na
osnovu spirometrijskih rezultata treba da
bude podvrgnut slede¢im testovima;

e Kompletni testovi pluéne funkcije
ukljucujuéi DLCO,

® Merenje saturacije kiseonika u mirovanju
1 pri naporu,

¢ Ventilaciono/perfuziona scintigrafija uko-
liko se planira pneumonektomija,

» RaCunanje procenjenog postoperativnog
FEV1 i DLCO, uzimajuéi u obzir da li je deo
pluca koji je potrebno odstraniti u atektazi,

¢ Na osnovu ventilacione/perfuzione scin-
tigrafije za pneumonektomiju,

* Na osnovu anatomskog proracuna za
lobektomiju.

Drugi korak
» Prihvatljiv rizik,
¢ ppo FEV1> 40% predvidene vrednosti,
¢ ppo DLCO > 40%,
e Sa02 > 90%,
» Visok rizik
¢ ppo FEV1 < 40%,
¢ ppo DLCO < 40%.
» Za sve ostale kombinacije treba uraditi
testove optereéenja.

Treéi korak
> Visok rizik
¢ Predena distanca manja od 250 m tokom
testa hodanja,
e Nemoguénost penjanja uz stepenice
jedan sprat,
¢ Desaturacija tokom testa >4% SaOz,
» Ostalim pacijentima treba uraditi standardni
kardiopulmonarni test opterecenja
¢ Prihvatljiv rizik: VO2max > 15ml/
kg/min,
¢ Visok rizik: VO2max < 15ml/kg/min,
Visoko rizi¢ni pacijenti
» Multidisciplinarni pristup
¢ pulmolozi, onkolozi, hirurzi, anestezio-
lozi
» Najmanja moguca resekcija -
radio/hemo terapija
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Kardiovaskularni status

» EKG - Svaki pacijent,

» EHO - Pacijent sa ¢ujnim Sumom,

» Elektivna operacija najmanje 6 nedelja od
akutnog IM,

» Akutni IM unutar 6 meseci - potreban
detaljni kardioloski pregled,

» Pacijenti koji su imali by pass hirurgiju treba
da se podvrgnu proceni kao i ostali pacijenti,

» Za svaku vecu hirurSku proceduru, mora biti
sprovedena procena kardiovaskularnog
rizika koja se vr$i na osnovu preporuka
American College of Cardiology i American
Hearth Association Guidelines za periopera-
tivnu kardiovaskularnu procenu kod nekardi-
jalne hirurgije.

Klini¢ki prediktori poveé¢anog preoperativnog

kardiovaskularnog rizika:

» veliki: nestabilna koronarni sindrom, svez
infarkt miokarda sa znacima ishemicnog
rizika na osnovu klini¢kih simptoma i nein-
vazivnih pregleda, nestabilna ili teSka angina
pektoris, dekompenzovana srana insufici-
jencija, signifikantna aritimija, teska valvu-
larna bolest;

» srednji: blaga angina pektoris, raniji infarkt
miokarda anamnesticki ili prisustvo patolo-
loskih Q talasa, kompenzovana sr¢ana isufi-
cijencija, diabete mellitus;

» mali: starost, abnormalni EKG - hipertrofija
leve komore, blok grane, ST - T abnormal-
nost, svaki ritam koji nije sinusni, slab
funkcionalni kapacitet - nesposobnost fizi¢-
kog napora, istorija Sloga, nekontrolisana
hipertenzija.

Gubitak teZine

Pacijenti sa preopertivnim gubitkom teZine
preko 10%, loSijim opStim stanjem, imaju veu
verovatnocu uznapredovalog stadijuma bolesti, i
moraju biti paZljivo evaluirani u smislu procene
stadijuma bolesti i u smislu traganja za komorbid-
nim stanjima. Rutinska preoperativna procena treba
da ukljucuje jednostavnu procenu nutricionog sta-
tusa kao §to je merenje indeksa telesne mase, sa
merenjem serumskih albumina. Niske vrednosti
ukazuju na pove€an rizik postoperativnih komp-
likacija

Multipli rizi¢ni faktori

Pacijenti anatomski pogodni za resekciju, sa
dva i viSe rizi¢nih faktora, moraju biti multidiscipli-
narno evaluirani od strane pulmoloSko-onkoloSkog
1 hirur§kog tima.

Preporuke ACCP - American College of
Chest Physicians

» Multidisciplinarni pristup,

» Starost kao pojedinacni faktor ne kon-
traindikuje hirur§ko lecenje,

» Preoperativna kardioloska evaluacija,

» FEV1 >80 % (2 1) - pulmektomija bez daljeg
funkcionalnog ispitivanja,

» FEVi > 1,5 1 - lobektomija bez daljeg
funkcionalnog ispitivanja,

» Intersticijalna bolest pluca ili dispneja pri
manjem naporu - odredivanje DLCO,

» FEV1 ili DLCO < 80% - izracunavanje pred-
videne postoperativne pluéne funkcije -
scintigrafija,

» ppoFEV1 < 40 % ili ppoDLCO < 40 % -
visok rizik perioperativne smrti i kardiopul-
monalnih komplikacija - testovi opterecenja,

» ppoFEV1 x DLco < 1,65 ili ppoFEV1 < 30%
- veoma visok rizik - neoperativni tretman,

» VO2max < 10 ml/kg/min veoma visok rizik
- neoperativni tretman,

» VO2 max < 15 ml/kg/min, % ppoFEV1 i
DLCO < 40% - neoperativni tretman,

» Nemoguénost penjanja uz stepenice jedan
sprat - neoperativni tretman,

» PaCO:2 > 45 mmHg - nije nezavistan faktor
povecanog rizika - potrebno dalje funkci-
onalno ispitivanje,

» Sa02 < 90 % povecéan perioperativni rizik,
potrebno dalje funkcionalno ispitivanje.

[ ZAKLJUCAK

Pacijenti koji su kandidati za pluénu resekciju
zbog pluénog karcinoma cCesto imaju udruZenu
opstruktivnu bolest ifili aterosklerotsku kardio-
vaskularnu bolest kao posledicu navike puSenja ove
bolesti mogu svrstati ovakve pacijente u grupu
povecanog rizika postoperativnih komplikacija
ukljuCujuéi smrt nakon resekcije pluca. PaZljiva
preoperativna fizioloSka procena je potrebna da se
identifikuju pacijeni povecanog rizika i da se
donese pravilna odluka o daljem tretmanu. Ovaj
preoperativni rizik mora biti posmatran u kontekstu
hirur§kog leCenja kao trenutno najefikasnijeg tret-
mana karcinoma pluca.
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