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1. Anbefalinger (Quick guide)

Preehabilitering

1. Patienter med planlagt kurativt indgreb ber screenes for begransninger i fysisk
kapacitet og ern@ringsstatus ved anvendelse af validerede tests eller
scoringssystemer for at kunne afklare om der er indikation for praehabilitering (B).
(Se bilag 2 for forslag til scoringssystemer)

2. Patienter hvor der pa baggrund af hej forventet komplikationsrisiko i relation til
kirurgien grundet nedsat funktionel kapacitet (se bilag 2) og/eller darlig
ernaringsstatus (se bilag 2) ber tilbydes minimum 4 ugers multimodal
prahabilitering med henblik pa at ege den fysiske kapacitet inden operationen og
reducere risikoen for postoperative komplikationer (B).

2.1. Multimodal praehabilitering ber som minimum indeholde superviseret fysisk
treening, erneringsoptimering med oral ernaring med hejt indhold af protein og
samtale/vurdering ved diaetist.

2.2. Patienter der henvises til neoadjuverende onkologisk behandling kan tilbydes
samtidig fysisk trening for at forhindre fysisk funktionstab.

2.3. Praehabiliteringsinterventioner kan kobles med andre praoperative
interventioner sdisom an@mikorrektion, rygestop, medicinsk optimering og
immunonutrition.
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2. Introduktion

Preehabilitering er enhver praeoperativ intervention med det formal at @ge den fysiologisk kapacitet og/eller
modstandskraft til at modsta det fysiske traume der ses ved en operation (1). Det kirurgiske traume nedseetter
den fysiologiske kapacitet og immunforsvarets effektivitet (2), og patienter med i forvejen nedsat fysiologisk
kapacitet har derved gget risiko for komplikationer (3). Solide tumorer medfarer en tilstand med kronisk
inflammation (4-6) som kan forarsage en reekke folgetilstande sasom anaemi (7), veegttab (8), sarkopeni (9) og
nedsat fysiologisk kapacitet, der alle er associeret med gget risiko for postoperative komplikationer og
darligere langtidsoverlevelse (3, 10-13). Herudover kan konsekvensen af komplikationer for zeldre og
skrgbelige patienter veere varig nedseettelse af den funktionelle kapacitet (14). Fysisk treening har vist at veere
immunmodulerende og i laboratorie forsgg vist at hard fysisk traening kan begraense kronisk inflammation og
forbedre det gavnlige cellulzere immunologiske respons pa tumorniveau (15-18). Hypotesen for preehabilitering
er saledes at man ved at @ge den fysiologiske kapacitet inden operationen reducer effekten af det kirurgiske
traume og herigennem mindsker risikoen for funktionsnedseettelse og ultimativt @ger langtidsoverlevelsen (19).

Preehabilitering er ikke en fast defineret intervention og der foreligger stor heterogenitet i interventioner og
patientpopulationer (20). Der er dog konsensus om, at preehabilitering ber foretages multimodalt og som
minimum indeholde bade individualiseret ernaeringsoptimering og individualiseret fysisk treening (21). Der er
god evidens for at traeningsinterventioner koblet med eraeringsoptimering har synergetisk effekt (22).
Indikation for preehabilitering er ikke afklaret, men studier pa hgjrisiko patienter har haft starst effekt pa
postoperative komplikationer (23). Dette er af vaesentlig betydning, da praehabilitering primeert er undersagt
med interventioner med varighed over 4 uger, hvilket kan udfordre rammerne beskrevet i kraeftpakkerne.

Identifikation af patienter til praehabilitering

Nedsat preeoperativ funktionel kapacitet er i talrige studier vist associeret med postoperativ morbiditet og
mortalitet uanset hvordan det males eller rapporteres (12, 24-30). Nedsat funktionel kapacitet malt ved WHO
performance status =1 findes i 34 % af alle patienter med planlagt kurativt intenderet kolorektal kreefts
operationer i Danmark og er associeret med gget risiko for bade postoperativ morbiditet og mortalitet (30). Dog
er den preediktive veerdi af funktionel kapacitet lav for postoperative komplikationer. Guldstandarden for risiko
praediktion for postoperativ morbiditet og mortaltiet ved starre abdominal kirurgi er lav iltoptag (<10.9
mlO2/kg/min) ved den anaerobe teerskelvaerdi malt ved ergospirometri (3, 31, 32). Dette udfares dog ikke som
standard i Danmark. Der findes ingen universel accepteret screeningsmetode for nedsat funktionel eller fysisk
kapacitet, dog har subjektiv klinisk vurdering vist at have lav praecision (32).

Fejl- og underernaering malt ved lav BMI (Body Mass Index <18.5), hypoalbuminzemi og selvrapporteret
veegttab de seneste 6 maneder fer diagnosen er alle selvsteendigt associeret med @get risiko for postoperative
komplikationer efter operation for kolorektal kreeft (33). Lav BMI (<18.5) forekommer dog relativt sjeeldent med
en frekvens pa ca. 2-3% (33, 34). Hgj BMI (=30) som forekommer hos ca. 15% og er ligeledes associeret med
aget risiko for komplikationer (35-37), men eventuelle konsekvenser pa lang tids overlevelse er
omdiskuteret(38,39). Selvrapporteret vaegttab i de sidste 6 maneder inden diagnosen er associeret med bade
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komplikationer, mortalitet og reduceret lang tids overlevelse (38, 39). Selvrapporteret veegttab forekommer hos
op til 50 % af patienter med kolorektal kreeft (40) og sterre veaegttab over 10% af kropsveegt i op til 20% af
patienter praeoperativt (41). Hypoalbuminaemi (albumin < 35 g/L) er selvsteendig associeret med postoperativ
morbiditet (42-44). Pa denne baggrund anbefaler internationale guidelines preeoperativ screening for
fejlerneering forud for operation for kolorektal kreeft (45). Flere veerktgjer er blevet udarbejdet herunder
Subjective Global Assesment (46) (SGA), Patient Generated Subjective Global Assesment (47) (PG-SGA),
Malnutrition Universal Screening Tool (48) (MUST), og Nutritional Risk Screening 2002 (49) (NRS 2002), men
der foreligger ikke evidens for hvilket vaerktgj der har starst praecision (50, 51).

Skrabelighed (eng. 'Frailty’) er defineret som en alders betinget nedgang i den fysiologiske reserve og funktion
(52) og vurderes enten som feenotype (53, 54), multidisciplinger diagnostisk evaluering (55, 56) eller som en
akkumulation af deficit (57). Hvor der i alle metoder indgar vurdering af bade ernaering status og funktionel
kapacitet. Sarkopeni er defineret som relativ reduceret muskel styrke og muskelmasse (58). Bade sarkopeni
og skrabelighed er preediktiv for postoperative komplikationer (52, 59-63), men pa baggrund af kompleksiteten
af sygdomsbilledet og multifaktorielle arsager anbefaler internationale guidelines for behandling af eldre med
kolorektal kreeft multidisciplinger geriatrisk vurdering ved disse tilstande (64). Om skrabelighed eller sarkopeni
kan anvendes som screeningsveerktgj til preehabilitering er ikke afklaret. Dog er der stor variation i rapporteret
frekvens i litteraturen af bade skrabelighed og sarkopeni ved nydiagnosticeret kolorektal kreeft da der ikke er
konsensus om hvordan disse skal defineres.

Der findes betydelig interaktion og korrelation mellem nedsat funktionel kapacitet, fejlerngering, sarkopeni og
skrabelighed (65). Den geeldende hypotese er saledes at man ved at screene for disse ofte sammenfaldende
og potentielt modificerbare risikofaktorer (1) kan forbedre kliniske endepunkter igennem interventioner der
samlet sigter mod at forbedre tilstandene (22). En klar og entydig indikation for praehabilitering eksisterer dog
ikke.

Implementering af preehabilitering under eksisterende standarder

Praehabilitering er muligt at implementere ind i de eksisterende standarder for kirurgisk behandling af
kolorektal kreeft, herunder Enhanced Recovery After Surgery (ERAS) principperne (45) og starstedelen af
preehabiliterings studierne er udfert pa kolorektal kreeft patienter. Afgreensningen af praehabilitering er
vanskelig grundet den fleksible definition og derved indeholder mange studier samtidige interventioner sasom
rygestop, medicinsk optimering, geriatrisk vurdering, anaemikorrektion, psykologisk bistand eller anden
behandling, men vil i denne retningslinje kun blive kort beskrevet.

Formal
Det overordnede formal med retningslinjen er at understette en evidensbaseret kreeftindsats af hgj og ensartet
kvalitet pa tveers af Danmark.

Praehabilitering er et relativt nyt indsatsomrade og der foreligger ikke klare nationale eller internationale
retningslinjer eller konsensus anbefalinger pa omradet. Der er betydelig variation i definitionen af
preehabilitering og hvilke patienter der tilbydes preehabilitering. Formalet med denne retningslinje er saledes at
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give leeseren overblik over mulige praeoperative interventioner der understettes af litteraturen, for med tiden at
understgtte en ensartet indsats pa omradet i Danmark.

Patientgruppe

Patienter med kolorektal kraeft med planlagt kurativt intenderet indgreb og med nedsat funktionel kapacitet,
betydelig komorbiditet, risiko for fejl- eller underernaering, ogleller hgj risiko for postoperative komplikationer
eller funktionstab (se appendix: Screeningsmetoder for nedsat funktionel kapacitet og ernaeringsstatus).

Malgruppe for brug af retningslinjen
Denne retningslinje skal primeert understette det kliniske arbejde og udviklingen af den kliniske kvalitet, hvorfor
den primaere malgruppe er klinisk arbejdende sundhedsprofessionelle i det danske sundhedsveesen.
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3. Grundlag

Preehabilitering

1. Patienter med planlagt kurativt indgreb ber screenes for begraensninger i fysisk
kapacitet og ern@ringsstatus ved anvendelse af validerede tests eller
scoringssystemer for at kunne afklare om der er indikation for praehabilitering (B).
(Se bilag 2 for forslag til scoringssystemer)

2. Patienter hvor der pa baggrund af hej forventet komplikationsrisiko i relation til
kirurgien grundet nedsat funktionel kapacitet (se bilag 2) og/eller darlig
ernzringsstatus (se bilag 2) ber tilbydes minimum 4 ugers multimodal
praehabilitering med henblik pa at ege den fysiske kapacitet inden operationen og
reducere risikoen for postoperative komplikationer (B).

2.1. Multimodal praehabilitering ber som minimum indeholde superviseret fysisk
treening, erneringsoptimering med oral ern@ring med hejt indhold af protein og
samtale/vurdering ved diaetist.

2.2. Patienter der henvises til neoadjuverende onkologisk behandling kan tilbydes
samtidig fysisk trening for at forhindre fysisk funktionstab.

2.3. Praehabiliteringsinterventioner kan kobles med andre praoperative
interventioner saisom anemikorrektion, rygestop, medicinsk optimering og
immunonutrition.

Litteratur og evidensgennemgang

Praehabilitering med fysisk traening @ger den fysiske kapacitet bade far og efter operationen sammenholdt
med udelukkende rehabilitering (66-69) [1a]. Traening hos patienter med kolorektal cancer er sikkert og der er i
litteraturen ikke rapporteret alvorlige bivirkninger (70) [1a]. Patienter med i forvejen lavt aktivitetsniveau har
starst effekt af praehabilitering (71, 72) [1b]. Z£ldre og skrgbelige patienter kan gennemfgre hjemmebaseret
treening (73) [2b], men det ser ikke ud til at have samme effekt som superviseret treening (74) [1b].
Superviserede traeningsinterventioner gger ogsa aktivitetsniveauet i dagligdagen uden for treening (75) [1b].
/ldre patienter kan deltage i multimodal praehabilitering med hard fysisk traening (73) [2b].

Praehabilitering hos hgjrisiko patienter (Alder >70 eller ASA 11I/IV, og Duke Activity Status Index (76) <46) har
vist reduceret risiko for postoperative komplikationer (23) [1b]. Samme effekt er dog ikke blevet fundet ved
preehabilitering ved eeldre skrabelige (frail) patienter (66) (Alder >65, Fried Frailty Index =2) [1b]. Der foreligger
ligeledes ikke evidens for at patienter uden reduktion i fysisk kapacitet har reduceret risiko for komplikationer
efter praehabilitering. Der er betydelig hetereogenicitet i preehabiliterings interventioner imellem studier (77) og
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der findes ingen metaanalyser der kun inkluderer kolorektal kreeft patienter. Metaanalyser pa blandede
kirurgiske populationer har dog vist at preehabilitering reducerer risikoen for komplikationer (78-81) [1a] og
reducerer indlaeggelsestiden (21) [1a]. Praehabilitering hos kolorektal kraeft patienter har i en metaanalyse vist
gget Disease Free Survival (HR 0.45; 95 % CI: 0.21-0.93), primeert for patienter med stadie Il kolorektal kreeft,
men ingen forskel i overall survival (82) [1a].

Der foreligger meget fa og meget sma undersggelser der kun indeholder traening eller motion praeoperativt. |
de fleste undersggelser indgar fysisk traening og aktivitet som en del af multimodale interventioner. Herudover
foreligger der ingen studier der undersager effekterne af traening betinget pa traeeningstype, compliance og
adhaerence. Der er stor variation i gennemfgrselsraten af traeningsinterventioner og villigheden at deltage (83,
84) [1a].

Fysisk traening under neoadjuverende onkologisk behandling

Formalet med praehabilitering under neoadjuverende onkologisk behandling er at reducere funkionstabet
inden kirurgi, reducere bivirkninger, age adhaerence til den neoadjuverende behandling, og @ge maengden af
patienter som kan opna final kirurgi. Der mangler dog evidens for effekten af treening ved neoadjuverende
behandling (85) [1a]. Sma pilotserier tyder pa at treening kan reducere funktionstab og mindske depression
(86-89) [4] og at der forekommer starre tumorregression ved samtidig fysisk treening (90) [2b].

Erneeringsoptimering

For patienter der er under- eller fejlernzerede ses reduceret postoperativ infektionsrate (OR 0.34 (95% ClI:
0.13-0.91)) ved kombination af orale ernaeringsdrikke og samtale med digetist, sammenholdt med udelukkende
samtale med digetist (91) [1b]. En metaanalyse af preeoperativ indtagelse af orale ernaeringsdrikke
(inkluderende immunonutrition og ikke under/fejlernaerede patienter), har dog ikke kunne pavise reduceret
risiko for komplikationer eller infektigse komplikationer (92) [1a]. Erngeringsoptimering med praeoperative orale
erneeringsdrikke i kombination med traeningsinterventioner giver kortere indlaeggelsestid (21) [1a] og giver gget
fysisk kapacitet (22, 67, 68, 93) [1b]. | de fleste studier anvendes ernaeringsdrikke med hgijt indhold af protein
(til akkumuleret indtag af 1.2 — 1.8 g protein/kg kropsveegt/dag), hvilket ud fra den fysiologiske studier @ger
effekten af traening (94, 95).

Starre kliniske randomiserede studier mangler for at afklare om erngeringsinterventioner kan reducere risikoen
for komplikationer for patienter der ikke har preeoperativt veegttab, sarkopeni eller lavt BMI. Der foreligger
ingen kliniske studier omkring ernzeringsinterventioner for patienter der far neoadjuverende onkologisk
behandling og ingen kliniske studier omkring praeoperativt vaegttab hos patienter med fedme.

@vrige preehabiliteringstiltag

Der foreligger yderst begraenset litteratur der viser effekten af samtidig rygestop og alkohol reduktion for
patienter med kolorektal kraeft som gennemgar praehabilitering. Anbefalingerne er saledes pa baggrund af den
almene litteratur pa omradet. Effekten af anamikorrektion samtidig med fysisk treening er ligeledes ikke
beskrevet. Medicinsk optimering har vist i et enkelt randomiseret studie at kunne reducere risikoen for
postoperative komplikationer (OR: 0.33 (95% CI: 0.11-0.95)) hos patienter med kolorektal kreeft (96) [1b], men
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indeholdt samtidig fysisk treening og ernaeringsoptimering. Effekten af psykologisk bistand er ligeledes ikke
beskrevet selvstaendigt og i tilstraekkelig grad til at kunne reproduceres eller til implementering.

Patientveerdier og — preeferencer
Patientveerdier og praeferencer er ikke undersagt i denne retningslinje.

Rationale

Anbefalingerne er resultatet af den tilgeengelige litteratur pa omradet. Anbefalingerne er beskrevet overordnet,
da der er betydelig heterogenitet imellem interventionerne, malpopulationerne og studietyperne. Herudover er
meget fa studier gennemfart som enkelt blindede studier og stort set ingen studier rapportere hvorledes
retningslinjer for ERAS og rehabilitering er gennemfart, hvilket introducerer en vis grad af bias. Beskrivelse af
interventionerne er ligeledes ofte ikke beskrevet i den ngdvendige detaljegrad for at kunne implementeres i
klinisk praksis.

Bemeaerkninger og overvejelser

Praehabilitering med traening og ernaeringsinterventioner vil stille krav til bade patienter, logistik samt
involvering af personale fra andre dele af sundhedsvaesnet. Implementering vil kreeve ressourcer samt klare
beskrivelser af det kliniske forlgb og efteruddannelse af relevant klinisk personale herunder dizetister og
terapeuter. Praehabilitering vil betyde en merudgift i form af ambulant treening og dieetist samtale. Desuden vil
der foreligge udgifter til selve erngeringsprodukterne. | stgrstedelen af studierne der ligger grund til denne
retningslinjer er der foretaget ergospirometri (eng.: Cardiopulmonary Exercise Test) for bestemmelse af
niveauet for traeningsinterventionen. Hvis dette ikke haves til radighed kan det betyde en merudgift il
anskaffelse af udstyret og opleering af relevant personale til at gennemfare og fortolke denne test.
Traeningsinterventionen kan dog fastleegges pa anden made.

Der foreligger ingen studier der har bevist de sundhedsgkonomiske aspekter af praehabilitering. Til sidst bar
det naevnes at for at fa den gnskede effekt af preehabilitering vil det betyde i de fleste tilfeelde udskydelse af
operationen ud over de fastlagte rammer af pakkeforlgbene for kreeft.
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5. Metode

Introduktionsafsnittet, indikation for preehabilitering (pkt. 1) og tilhgrende appendiks er udarbejdet som
kvalitativ gennemgang uden formaliseret systematisk litteratur sggning. Appendiks vedrgrende vurdering af
nedsat funktionel kapacitet og erngeringsstatus er udarbejdet efter opfordring fra haringsgruppe i kirurgisk
arbejdsgruppe i DCCG.

Retningslinjens grundlag for praehabilitering (pkt. 2) er udarbejdet som et dokumenteret review med tre
separate sggestrenge da praehabilitering som udgangspunkt betragtes som en multimodal intervention, men
der foreligger studier der kun undersgger enkelte delinterventioner. Andre interventioner som i litteraturen kan
benaevnes som en del af praehabilitering, men allerede beskrevet i DCCG'’s retningslinjer sasom
anamikorrektion er ikke inkluderet i sagningerne. Der er saledes foretaget en sagning pa praehabilitering
(s@gning 1), fysisk treening praeoperativt (sggning 2), og erneeringsoptimering (s@gning 3). Praehabiliering har
ikke sin egen MESH term og derved er kun sggning i pubmed blevet anvendt. Studier der indeholdt andre
delinterventioner sasom rygeophgr, andedraetsevelser, psykologisk bistand er inkluderet i nedenstaende, men
ikke beskrevet yderligere.

Litteratursegning
Litteraturen er s@gt frem ved anvendelse af Pubmed d. 25.06.2020 ved anvendelse af sggestrengene i bilag 1.
Kun primeere studier og systematiske reviews med patienter med kolorektal cancer og med kurativt intenderet
kirurgi udgivet. Kun studier udgivet pa engelsk eller dansk blev inkluderet. Studieprotokoller og case-reports
blev ekskluderet. Primeere endepunkter var:

e Praoperativ effekt af preehabilitering

o Negative effekter / bivirkninger til praehabilitering

o Komplikationer inden for 30 dage

e Langtidsoverlevelse

Litteraturgennemgang

Litteraturgennemgangen er foretaget af de kliniske eksperter i retningslinjegruppen. Resultatet af sggningerne
gav samlet 1768 artikler, der er gennemlaest pa abstract niveau for identifikation af artikler til fuld
gennemiasning. Alle relevante artiklers referencelister er gennemgaet for identifikation af yderligere relevante
artikler. Endelig resultat af litteraturgennemgangen gav 31 artikler (21,23-51,54). Evidensen af artiklerne er
vurderet efter 'The Oxford 2009 Levels of Evidence’. Grundet heterogenitet i studiedesigns, interventioner
samt malpopulationer var det ikke muligt at foretage regelret dataekstraktion og syntetisering af data.

Formulering af anbefalinger

Anbefalingerne er udformet i uformel konsensus blandt de kliniske eksperter i retningslinjegruppen. Der er i
formuleringen af eventuelle skadevirkninger ikke taget hgjde for almindelige effekter af treening og
erngeringsintervention sasom muskelgmhed, fysisk treethed og andret affgringsmenster. Der er lagt vaegt pa
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direkte skadevirkninger i forbindelse med treeningen, men der foreligger ingen studier der undersager effekten
af kortvarig udskydelse af operationen pa risikoen for fiernmetastasering eller stadiemigration. Som
udgangspunkt er alle anbefalinger blevet formuleret med kan, da der ikke foreligger endegyldig evidens for
effekten af preehabilitering til reduktion for komplikationer, eller lang tids endepunkter. Bar er dog anvendt ved
preehabilitering som multimodal intervention da der foreligger evidens for at ernaeringskorrektion gger effekten
af fysisk treening.

Interessentinvolvering
Ingen udover forfattergruppen har veeret involveret i udarbejdelsen af denne retningslinje.

Hering og godkendelse
Retningslinjen har veeret igennem kirurgisk arbejdsgruppe i DCCG i 3 hgringsrunder med initialt afgraensning
af anbefalingerne og senere addering af appendix til preecisering af scoringssystemer.

Anbefalinger, der udleser betydelig merudgift

Denne retningslinje forventes ikke at medfare betydelige merudgifter — se dog kommentar under afsnittet

"Bemaerkninger og overvejelser" under grundlag side 8.

Forfattere og habilitet

e Rasmus Dahlin Bojesen, Reservelaege, Ph.d. Studerende, Kirurgisk Afdeling, Slagelse Hospital.

o Ismail Gogenur, Professor, Overlaege, Dr.med., Centre for Surgical Science, Sjeellands Universitets
Hospital, Kage.

Ingen interessekonflikter blandt ovenstaende.

Version af retningslinjeskabelon
Retningslinjen er udarbejdet i version 9.2 af skabelonen.
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6. Monitorering

Der foreligge ikke mulighed for monitorering af praehabilitering eller dets delelementer i den nuveerende
indrapporteringsrapport til DCCG. Safremt at dette @nskes skal der oprettes nye indikator punkter i databasen.
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7. Bilag

Bilag 1 — Segestrategi
Sagestreng 1: resultater — 88 artikler

("prehabilitation"[All Fields] OR "prehabilitative"[All Fields]) AND (((("colorectal neoplasms"[MeSH Terms] OR
("colorectal"[All Fields] AND "neoplasms"[All Fields])) OR "colorectal neoplasms"[All Fields]) OR
("colorectal"[All Fields] AND "cancer"[All Fields])) OR "colorectal cancer"[All Fields])

Sagestreng 2: resultater — 98 artikler

(((("preoperation"[All Fields] OR "preoperational"[All Fields]) OR "preoperations"[All Fields]) OR
"preoperative"[All Fields]) OR "preoperatively"[All Fields]) AND (((((((((("exercise"[MeSH Terms] OR
"exercise"[All Fields]) OR "exercises"[All Fields]) OR "exercise therapy"[MeSH Terms]) OR ("exercise"[All
Fields] AND "therapy"[All Fields])) OR "exercise therapy"[All Fields]) OR "exercise s"[All Fields]) OR
"exercised"[All Fields]) OR "exerciser"[All Fields]) OR "exercisers"[All Fields]) OR "exercising"[All Fields]) AND
(((("colorectal neoplasms"[MeSH Terms] OR ("colorectal"[All Fields] AND "neoplasms"[All Fields])) OR
"colorectal neoplasms"[All Fields]) OR ("colorectal"[All Fields] AND "cancer"[All Fields])) OR "colorectal
cancer"[All Fields])

Segestreng 3: resultater — 1582 artikler

(((("colorectal neoplasms"[MeSH Terms] OR ("colorectal"[All Fields] AND "neoplasms"[All Fields])) OR
"colorectal neoplasms"[All Fields]) OR ("colorectal"[All Fields] AND "cancer"[All Fields])) OR "colorectal
cancer"[All Fields]) AND ((((((((((("nutrition s"[All Fields] OR "nutritional status"[MeSH Terms]) OR
("nutritional"[All Fields] AND "status"[All Fields])) OR "nutritional status"[All Fields]) OR "nutrition"[All Fields])
OR "nutritional sciences"[MeSH Terms]) OR ("nutritional"[All Fields] AND "sciences"[All Fields])) OR
"nutritional sciences"[All Fields]) OR "nutritional"[All Fields]) OR "nutritionals"[All Fields]) OR "nutritions"[All
Fields]) OR "nutritive"[All Fields]) AND (((((((((("surgery"[MeSH Subheading] OR "surgery"[All Fields]) OR
"surgical procedures, operative"[MeSH Terms]) OR (("surgical"[All Fields] AND "procedures"[All Fields]) AND
"operative"[All Fields])) OR "operative surgical procedures"[All Fields]) OR "general surgery"[MeSH Terms))
OR ("general"[All Fields] AND "surgery"[All Fields])) OR "general surgery"[All Fields]) OR "surgery s"[All
Fields]) OR "surgerys"[All Fields]) OR "surgeries"[All Fields])
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Bilag 2: Screeningsmetoder for nedsat funktionel kapacitet og
erneeringsstatus

Formal

Formalet med dette appendiks at give et kort overblik over screeningsmetoder der kan anvendes til vurdering
af nedsat fysisk kapacitet og ernaeringsstatus. Der angives metoden, en kort beskrivelse hvordan den udfares,
den klinisk evidens og preecision, og en cut-off veerdi safremt at dette kan angives. Listen beskriver de mest
anvendte metoder internationalt, men er ikke udtemmende og der foreligger ingen evidens for at sammenligne
hvilke metoder der har starst preecision for indikation for praehabilitering.

Vurdering af skrabelighed (eng.: Frailty’) er ikke omfattet af appendikset, men her henvises til internationale
0g nationale guidelines om emnet.

Screeningsmetoder for nedsat funktionel kapacitet
Principielt kan screeningsmetoder for vurdering af nedsat funktionel kapacitet foretages ved klinisk vurdering,
spergeskemalindeks og ved fysisk test.

Klinisk vurdering

Klinisk vurdering af nedsat funktionel kapacitet er vanskeligt og har meget lav sensitivitet 19.2% (95% Cl:14.2-
25%), men hgj specificitet 94.7 (95%Cl: 93.2-95.9%)(1) sammenholdt med ergospirometri. Klinisk vurdering
har saledes sveert ved korrekt at identificere patienter med nedsat funktionel kapacitet, men kan eventuelt
anvendes som screeningsveerktgj til yderligere undersggelser af fysisk funktion.

Test

Ergospirometri (eng. cardiopulmonary exercise test): Ergospirometri er en fysisk test der tester global cellulzer
respiration og er saledes at betragte som international guldstandard for fysiologisk testning. Den udfgres enten
pa lgbeband eller cykel hvor patienten kontinuerlig far malt EKG, blodtryk, saturation, in- og
eksspirationsvolumen, samt fraktioner af CO, og O- i inspiration og eksspirationsluften under kontinuerlig
stigende belastning. lltoptag ved den anaerobe teerskelveerdi kan anvendes til at praediktere postoperativ
morbiditet og mortalitet ved en cut-off veerdi pa henholdsvis 10.1 mi/kg/min og 10.9 mi/kg/min(2).

Timed-Up-and-GO (TUG) test(3) og 30 sekunders Sit-to-stand test (alt.: 30-second chair stand test) (4) er
simple tests der ville kunne gennemfares i ambulatoriet. TUG testen foretages ved at patienten rejser sig fra
en stol gar 3 meter, vender sig rundt og gar tilbage og seetter sig pa stolen igen, imedens der tages tid pa
forlgbet. TUG er fundet associeret med postoperativ morbiditet (5,6), og cut-off veerdien er henholdsvis 11-14
sekunder for moderat nedsat funktionel kapacitet og = 15 sekunder for sveer nedsat kapacitet(6). 30-
sekunders Sit-to-stand test udferes ved at patienten starter i siddende stilling pa en stol og skal rejse sig fra
stolen og saette sig igen, hvor antal gentagelser noteres i Igbet af 30 sekunder. Cut-off veerdien er kan og
alders afhaengig(7).
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Spergeskemaer/Index

Flere screeningsveerktgjer til selvrapporteret begraensninger i funktionel kapacitet er udarbejdet. Det mest
anvendte internationalt er Dukes Activity Scale Index (DASI) der bestar at 12 spargsmal omkring daglige
aktiviteter(8). Ved en Cut-off veerdi er < 46 point for patienter over 70 ar eller ASA IlI/IV er der fundet reduceret
risiko for komplikationer ved multimodal preehabilitering (9).

WHO performance status(10) vurderer patientens funktionelle kapacitet pa en skala mellem 0-5, er associeret
med en @get risiko for postoperativ morbiditet og mortalitet(11), og har en god interobservater reliabilitet(12).
Dog er den positive praediktive veerdi for postoperative komplikationer lav. Cut-off veerdien er 1. Det vil dog
veere begraenset om patienter med WHO performance status 23 ville kunne deltage i fysisk traening.

Screeningsmetoder for ernaeringsstatus

Screening for ernaeringsstatus kan principielt foretages som klinisk vurdering, ved valideret screeningsveerktg;
eller ved klinisk gennemgang af ernzeringsstatus. Der er betydelig overlap mellem disse metoder og egentligt
guldstandard for nedsat ernaeringsstatus findes ikke.

Klinisk vurdering og biokemi

Selvrapporteret veegttab, reduceret fadeindtag og lav BMI er primaere risikofaktorer ved klinisk vurdering, og
alle associeret med gget risiko for postoperative komplikationer og @get postoperativ mortalitet(13,14). ESPEN
(European Society for Clinical Nutrition and Metabolism) definerer praeoperativ sveer behandlingskreevende
underernaering som:

e BMI<18.5 kg/m?, eller veegttab >10% af kropsveegt,

o eller vaegttab pa 25% af kropsvaegt over 3 maneder i kombination med samtidig nedsat BMI eller

nedsat Fat Free Mass Index (FFMI)(15).

Nedsat BMI er <20 kg/m? for patienter yngre end 70 ar og <22 kg/m2 for patienter over 70 ar. Nedsat FFMI er
<15 kg/m2 for kvinder og 17 kg/m? for meend.

Herudover er sveer underernaering defineret som Serum-albumin <30 g/L. Serum-albumin <35 g/L er dog
selvsteendigt associeret med postoperativ morbiditet(16-18).

Screeningsverktoj

Der findes flere forskellige screeningsmetoder udviklet til dette formal. De mest simple og mest anvendte er
NRS 2002 (Nutritional Risk Screening 2002)(19) og MUST (Malnutrition Universal Screening Tool)(20), der
vurderer BMI, reduceret fadeindtag, involunteert vaegttab og sygdommens overordnede indflydelse pa
erneeringstilstanden. Cutt-off, NRS =3 point, MUST =2 point).

Ved ernaeringsmaessig risiko vurderet praeoperativt ved NRS 2002 findes en OR pa 3.13 (95% Cl: 2.51-3.90)

for udvikling af postoperative komplikationer(21) og ved den mindre undersggte MUST OR 2.87 (95% CI: 1.05-
7.87)(22). Perioperativ ernaeringskorrektion for patienter i erngeringsmaessig risiko har vist reduceret risiko for
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infektigse komplikationer (RR 0.58, 95% CI: 0.50-0.68) og non-infektigse komplikationer (RR: 0.74, 95% Cl:
0.63-0.88)(23).

Klinisk gennemgang (reference standard)

PG-SGA (Patient Generated — Subjective Global Assesment) er reference standard for vurdering af
ernaeringsstatus(24). Den bestar af bade standardiseret spgrgsmal, ernaerings anamnese og klinisk
undersagelse. Angiver pa baggrund af scoren bade vurdering af ernaeringsstatus og behovet for og omfanget
af en evt. ernaeringsintervention. Cut-off 24 point.

Erfaringer fra Danmark

Der er begraensede erfaringer med screening for indikation for preehabilitering ved kolorektal kreeft i Danmark.
Et enkelt upubliceret studie har anvendt en kombination af TUG =15 sek, BMI < 18.5 kg/m2, serum albumin <

30g/L, eller = 10% selvrapporteret veegttab i labet af de sidste 6 maneder for indikation for preehabilitering(25).

Disse indikatorer identificerede 17% med én eller flere indikationer, og var associeret med en 11.6% (95 %Cl:
3.3-19.8%, p=0.0063) absolut risiko reduktion for alvorlige komplikationer (Clavien-Dindo =3a). Dog
indeholdt interventionen ogsa ansemi korrektion med intravengst jern, foruden fysisk traening og
ernaeringskorrektion.

Et lille feasibility studie af multimodal preehabilitering har desuden vist at patienter med WHO performance
status 1-2 kan @ge deres maximale iltoptag med 17 % (range: 0.6-28%) og @ge veegten med 2.5 kg (range:
1.3-4.0 kg) safremt at der var selvrapporteret vaegttab(26).
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8. Om denne kliniske retningslinje

Denne kliniske retningslinje er udarbejdet i et samarbejde mellem Danske Multidisciplinaere Cancer Grupper
(DMCG.dk) og Regionernes Kliniske Kvalitetsudviklingsprogram (RKKP). Indsatsen med retningslinjer er
forsteerket i forbindelse med Kreeftplan IV og har til formal at understatte en evidensbaseret kraeftindsats af hgj
og ensartet kvalitet i Danmark. Det faglige indhold er udformet og godkendt af den for sygdommen relevante
DMCG. Sekretariatet for Kliniske Retningslinjer pa Kreaeftomradet har foretaget en administrativ godkendelse af
indholdet. Yderligere information om kliniske retningslinjer pa kreeftomradet kan findes pa:
www.dmcg.dk/kliniske-retningslinjer

Retningslinjen er malrettet klinisk arbejdende sundhedsprofessionelle i det danske sundhedsvaesen og
indeholder systematisk udarbejdede udsagn, der kan bruges som beslutningsstgtte af fagpersoner og
patienter, nar de skal treeffe beslutning om passende og korrekt sundhedsfaglig ydelse i specifikke kliniske
situationer.

De kliniske retningslinjer pa kraeftomradet har karakter af faglig radgivning. Retningslinjerne er ikke juridisk
bindende, og det vil altid veere det faglige skan i den konkrete kliniske situation, der er afggrende for
beslutningen om passende og korrekt sundhedsfaglig ydelse. Der er ingen garanti for et succesfuldt
behandlingsresultat, selvom sundhedspersoner fglger anbefalingerne. | visse tilfeelde kan en
behandlingsmetode med lavere evidensstyrke veere at foretreekke, fordi den passer bedre til patientens
situation.

Retningslinjen indeholder, udover de centrale anbefalinger (kapitel 1), en beskrivelse af grundlaget for
anbefalingerne — herunder den tilgrundliggende evidens (kapitel 3+4). Anbefalinger meerket A er steerkest,
Anbefalinger maerket D er svagest. Yderligere information om styrke- og evidensvurderingen, der er
udarbejdet efter "Oxford Centre for Evidence-Based Medicine Levels of Evidence and Grades of
Recommendations”, findes her: http://www.dmcg.dk/siteassets/kliniske-retningslinjer---skabeloner-og-
vejledninger/oxford-levels-of-evidence-2009_dansk.pdf

Generelle oplysninger om bl.a. patientpopulationen (kapitel 2) og retningslinjens tilblivelse (kapitel 5) er ogsa
beskrevet i retningslinjen. Se indholdsfortegnelsen for sidehenvisning til de anskede kapitler.

For information om Sundhedsstyrelsens kreeftpakker — beskrivelse af hele standardpatientforlgbet med
angivelse af krav til tidspunkter og indhold - se for det relevante sygdomsomrade: https://www.sst.dk/

Denne retningslinje er udarbejdet med skonomisk statte fra Sundhedsstyrelsen (Krzeftplan 1V) og RKKP.
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