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Abstract

La nutrizione orale precoce ¢ la modalita preferita di nutrizione per 1 pazienti chirurgici.
Tuttavia, evitare qualsiasi terapia nutrizionale si associa al rischio di iponutrizione nel
decorso postoperatorio della chirurgia maggiore. Considerato che sia I’ipo- che la
malnutrizione sono fattori di rischio per le complicanze postoperatorie, la nutrizione
enterale precoce ¢ particolarmente rilevante per qualsiasi paziente chirurgico a rischio
nutrizionale, specialmente per coloro che vengono sottoposti a chirurgia del tratto
gastrointestinale superiore. Il focus di questa linea guida ¢ quello di trattare sia gli
aspetti nutrizionali del percorso Enhanced Recovery After Surgery (ERAS) che i
fabbisogni nutrizionali dei pazienti sottoposti a chirurgia maggiore, ad esempio per
patologie oncologiche e di quelli che sviluppano complicanze severe nonostante il
miglior supporto perioperatorio. Da un punto di vista metabolico e nutrizionale, gli
aspetti chiave del trattamento perioperatorio includono 1’integrazione della nutrizione
nella gestione globale del paziente, evitando lunghi periodi di digiuno preoperatorio e
ripristinando 1’alimentazione orale non appena possibile dopo la chirurgia. Inoltre ¢
importante intraprendere la terapia nutrizionale immediatamente se 1l rischio
nutrizionale diventa manifesto, mantenere il controllo metabolico e glicemico, ridurre
1 fattor1 che acuiscono 1l catabolismo stress-relato o la disfunzione intestinale,
minimizzare il tempo di trattamento con farmaci miorilassanti per la gestione della
ventilazione assistita nel periodo postoperatorio e la mobilizzazione precoce per
facilitare la sintesi proteica e la funzione muscolare.
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Osservazioni preliminari

1. PRINCIPI DI TRATTAMENTO METABOLICO E NUTRIZIONALE

In quanto componente chiave dei programmi ERAS (Enhanced Recovery after
Surgery), la gestione nutrizionale ¢ una sfida interprofessionale. I programmi ERAS
includono anche una strategia metabolica per ridurre lo stress perioperatorio e
migliorare i risultati (1). La "preabilitazione" mira a condizionare il rischio metabolico
per ERAS, il che significa un approccio trimodale che include nutrizione, esercizio
fisico e una componente psicologica di riduzione dello stress (2). Con questo approccio
st ¢ dimostrata una riduzione significativa del numero di complicanze nei pazienti
anziani ad alto rischio pari ai gradi III e IV secondo la classificazione della Societa
Americana degli Anestesisti (ASA) (3). Le meta-analisi hanno dimostrato che la
preabilitazione pud contribuire alla diminuzione dei tassi di complicanze
postoperatorie e alla riduzione della durata della degenza ospedaliera (LOS) nei
pazienti sottoposti a chirurgia addominale maggiore (4-6).

Evidenze della terapia nutrizionale

A causa dell'obesita, la riduzione della massa muscolare (sarcopenia) e la
malnutrizione possono essere sottovalutate e ignorate nei pazienti chirurgici. Esistono
prove concrete che la malnutrizione ¢ associata a esiti clinici peggiori e che stress e
traumi chirurgici maggiori innescano una risposta catabolica. L'entita del catabolismo
¢ correlata all'entita dello stress chirurgico ma anche all’esito clinico.

In una recente meta-analisi di 29 studi su 7179 pazienti, la sarcopenia ¢ risultata
associata ad un aumento del rischio di complicanze postoperatorie maggiori e totali nei
pazienti sottoposti a intervento chirurgico per neoplasie gastrointestinali (7).

In una recente meta-analisi di 56 studi, che ha incluso 6370 pazienti ¢ stato dimostrato
che la supplementazione nutrizionale perioperatoria riduce le complicanze
postoperatorie infettive e non infettive e anche la durata della degenza ospedaliera in
pazienti sottoposti a chirurgia per neoplasie gastrointestinali (8).

In condizioni cliniche di elevata complessita come nel periodo perioperatorio del
paziente sottoposto a chirurgia maggiore, nel paziente geriatrico o nel malato critico,
l'esito sara correlato a molteplici fattori associati. Per quanto riguarda 1’intervento
nutrizionale, il suo potenziale effetto potrebbe essere troppo debole per mostrare un
impatto significativo in uno studio prospettico randomizzato controllato (RCT) con un
numero raggiungibile di pazienti da includere, anche in un setting multicentrico.
Tuttavia, la combinazione del trattamento nutrizionale con altri interventi terapeutici
come nel programma ERAS potrebbe dimostrare benefici significativi (9).

2. METODOLOGIA
La presente linea guida pratica ¢ composta da 37 raccomandazioni e si basa sulla linea
guida ESPEN: Nutrizione Clinica in Chirurgia, versione pratica (10) e versione
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scientifica (11). La linea guida originale ¢ stata abbreviata limitando 1 commenti alle
evidenze raccolte e alla letteratura su cui si basano le raccomandazioni. Le
raccomandazioni non sono state modificate, solo la lingua ¢ stata adattata all'inglese
americano, ma la presentazione dei contenuti ¢ stata trasformata in una presentazione
grafica costituita, ove possibile, da diagrammi di flusso decisionali. La linea guida
originale ¢ stata sviluppata secondo la procedura operativa standard (SOP) per le linee
guida ESPEN (12). Questa SOP ¢ orientata alla metodologia dello Scottish
Intercollegiate Guidelines Network

(SIGN). La letteratura ¢ stata cercata e classificata in 4 livelli, da 1 a 4 in base
all'evidenza, e in seguito sono state create le raccomandazioni e classificate in quattro
classi (A/B/0/GPP). Tutte le raccomandazioni non solo sono basate sull'evidenza, ma
sono state anche sottoposte a un processo di consenso, che ha portato a una percentuale
di consenso (%). Quando possibile, sono stati coinvolti rappresentanti di diverse
professioni (medici, dietisti, infermieri, altri professionisti) e rappresentanti dei
pazienti. Il processo delle linee guida ¢ stato finanziato esclusivamente dalla societa
ESPEN. L’abbreviazione e la diffusione delle linee guida sono state finanziate in parte
dalla societa UEG e anche da ESPEN. Per ulteriori dettagli sulla metodologia, vedere
la versione completa della linea guida ESPEN (11) e la SOP ESPEN (12).
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3. DOMANDE FONDAMENTALI
3.1 E necessario il digiuno preoperatorio?

Raccomandazione 1

1l digiuno preoperatorio dalla mezzanotte non é necessario nella maggior parte dei
pazienti. I pazienti sottoposti a intervento chirurgico, considerati non a rischio
specifico di aspirazione, possono bere liquidi chiari fino a due ore prima
dell’anestesia. I solidi sono consentiti fino a sei ore prima dell’anestesia.

Grado della raccomandazione A — forte consenso (97 % di consenso)

Commento

Non ci sono prove che 1 pazienti a cui sono stati somministrati liquidi chiari fino a due
ore prima dell’ intervento in elezione corrano un rischio maggiore di aspirazione o di
rigurgito rispetto a quelli a digiuno per le tradizionali dodici ore o piu, poiché 1 liquidi
chiari lasciano lo stomaco entro 60 — 90 minuti (13-15). Molte societa nazionali di
anestesia hanno modificato le loro linee guida sul digiuno (16-18) e ora raccomandano
che 1 pazienti possano bere liquidi chiari fino a due ore prima dell’anestesia per la
chirurgia elettiva. Fanno eccezione a questa raccomandazione 1 pazienti “a rischio
particolare”, sottoposti a chirurgia d’urgenza, e quelli con noto svuotamento gastrico
ritardato per qualsiasi motivo (13) o reflusso gastroesofageo. Dal momento in cui
queste linee guida sono state implementate, non si ¢ registrato un aumento
dell’incidenza di aspirazione, rigurgito, morbilita o mortalita associate. Anche I’evitare
il digiuno ¢ una componente chiave di ERAS. Consentire I’assunzione di liquidi chiari
tra cui il caffe e il te riduce al minimo il disagio della sete e della cefalea secondarie ad
astinenza.

3.2. E utile 1a preparazione metabolica preoperatoria che utilizza il trattamento
con carboidrati nel paziente elettivo?

Raccomandazione 2

Al fine di ridurre il disagio perioperatorio, compresa l'ansia, dovrebbe essere
somministrata una bevanda preoperatoria a base di carboidrati (invece del digiuno
notturno, la sera prima e due ore prima dell'intervento) (B). Per ridurre l'insulino-
resistenza postoperatoria e la durata della degenza, i carboidrati preoperatori
possono essere presi in considerazione nei pazienti sottoposti a chirurgia maggiore
(0).

Grado di raccomandazione B/0 — forte consenso (consenso del 100%)

Commento

L'assunzione preoperatoria di una bevanda a base di carboidrati di volume pari a 800
ml la sera prima e a 400 ml prima dell'intervento non aumenta il rischio di aspirazione
(13, 18, 19). La limonata a base di frutta puo essere considerata un'alternativa sicura
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senza alcuna differenza nel tempo di svuotamento gastrico (20). E stato riportato che i
carboidrati orali migliorano il benessere postoperatorio (21-24). Una meta-analisi di 21
RCT sul trattamento preoperatorio di carboidrati orali in chirurgia elettiva che
includeva 1685 pazienti ha mostrato una riduzione significativa della LOS solo nei
pazienti sottoposti a chirurgia maggiore. Non c'era differenza nei tassi di complicanze
(25). Un'altra meta-analisi comprendente 27 RCT con 1976 pazienti ha confermato la
riduzione della LOS. Non c'era una chiara influenza sul tasso di complicanze dopo la
chirurgia elettiva. La mancanza di una procedura in cieco/doppio cieco in molti studi
controllati con placebo ¢ stata discussa come potenziale bias (26). Un'altra meta-analisi
che includeva 43 studi con 3110 partecipanti ha mostrato solo una piccola riduzione
della durata della degenza postoperatoria rispetto al digiuno e nessun beneficio rispetto
all'acqua e al placebo. Non ¢ stata osservata alcuna differenza nel tasso di complicanze
postoperatorie (27). Il piu recente RCT multicentrico ha incluso 662 pazienti. Sebbene
un numero significativamente inferiore di pazienti necessitasse di una dose di
insulina/giorno e presentasse livelli ematici di glucosio >140 mg/dl, non ¢ stata
riscontrata alcuna differenza nelle complicanze cliniche (28). Al fine di evitare effetti
indesiderati, la bevanda a base di carboidrati non deve essere somministrata ai pazienti
con diabete grave, con particolare riguardo a quelli con prevedibile gastroparesi.

3.3 L'interruzione postoperatoria dell'assunzione nutrizionale orale ¢
generalmente necessaria dopo l'intervento chirurgico?

Raccomandazione 3

Nella maggior parte dei casi, l'assunzione nutrizionale orale deve essere continuata
dopo l'intervento chirurgico senza interruzioni.

Grado della raccomandazione A — forte consenso (consenso del 90%)

Commento

La nutrizione orale (dieta ospedaliera equilibrata e/o ONS) puo essere iniziata, nella
maggior parte dei casi, subito dopo l'intervento. La nutrizione orale precoce € anche
una componente chiave di ERAS, che ha dimostrato un tasso significativamente piu
basso di complicanze e LOS nelle meta-analisi degli studi randomizzati (29, 30). N¢ la
decompressione esofagogastrica né¢ l'assunzione orale ritardata, anche dopo
colecistectomia o resezione colorettale, si sono dimostrate utili (31-33).

Raccomandazione 4

Si raccomanda di adattare l'assunzione orale in base alla tolleranza individuale e al
tipo di intervento effettuato con particolare cautela nei pazienti anziani.

Grado di raccomandazione GPP — forte consenso (consenso del 100%)
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Commento

Rispetto alla chirurgia a cielo aperto convenzionale, 1'assunzione orale precoce ¢
tollerata ancora meglio dopo la resezione laparoscopica del colon, a causa della ripresa
precoce della peristalsi e della funzione intestinale con questa tecnica (34-36). Tuttavia,
in combinazione con ERAS non sono state riscontrate differenze tra la chirurgia
laparoscopica del colon e quella convenzionale a cielo aperto quando ¢ stato impiegato
il protocollo ERAS completo (37). In uno studio randomizzato controllato
multicentrico la LOS postoperatoria era significativamente piu breve nel gruppo ERAS
sottoposto a chirurgia laparoscopica (38). Una recente meta-analisi ha confermato la
riduzione della morbilita maggiore e della LOS mediante la combinazione di chirurgia
laparoscopica ed ERAS (39). Inizialmente la quantita delle ingesta deve essere adattata
allo stato della funzione gastrointestinale e alla tolleranza individuale.

Raccomandazione 5

Nella maggior parte dei pazienti, l'assunzione orale, compresi i liquidi chiari, deve
essere iniziata entro poche ore dall'intervento chirurgico.

Grado della raccomandazione A — forte consenso (consenso del 100%)

Commento

L’alimentazione spontanea orale precoce o la NE, compresi i liquidi chiari in prima o
seconda giornata postoperatoria, non compromettono il consolidamento delle
anastomosi nel colon o nel retto (33, 40-43) e sono associate a una LOS
significativamente ridotta (44), come sottolineato da una revisione sistematica
Cochrane (45). Recenti meta-analisi (46-48) hanno mostrato vantaggi significativi per
quanto riguarda il recupero postoperatorio e I’incidenza di infezioni. La nutrizione
postoperatoria precoce ¢ associata a riduzione significativa delle complicanze totali
rispetto alle tradizionali pratiche di nutrizione postoperatoria e non ha effetti negativi
su esiti quali mortalita, deiscenza anastomotica, ripresa della funzione intestinale o
LOS (48). Cio ¢ stato dimostrato anche per 1 pazienti sottoposti a gastrectomia totale
(49) ed esofagectomia minimamente invasiva (50). Una meta-analisi di 15 studi (otto
RCT) con 2112 pazienti adulti sottoposti a chirurgia del tratto gastrointestinale
superiore ha mostrato una LOS postoperatoria significativamente piu breve in pazienti
alimentati per via orale senza differenze nelle complicanze con particolare riguardo
alle deiscenze anastomotiche (51)

4. INDICAZIONE ALLA TERAPIA NUTRIZIONALE

4.1 Quando sono indicate la valutazione nutrizionale e la terapia di supporto nel
paziente chirurgico?



A ESPEN ‘T‘L SINPE

Raccomandazione 6

Si raccomanda di valutare lo stato nutrizionale prima e dopo un intervento
chirurgico maggiore.

Grado di raccomandazione GPP — forte consenso (consenso del 100%)

Commento

L'influenza dello stato nutrizionale sulla morbilita e mortalita postoperatoria ¢ stata ben
documentata in studi sia retrospettivi che prospettici (11). Un'assunzione orale
inadeguata per piu di 14 giorni € associata a una maggiore mortalita (52). Due analisi
multivariate hanno mostrato, per i1 pazienti ospedalizzati in generale e per quelli
sottoposti a chirurgia oncologica in particolare, che la malnutrizione ¢ un fattore di
rischio indipendente per l'incidenza di complicanze, cosi come per aumento della
mortalita, della LOS e dei costi (53, 54).

Raccomandazione 7

La terapia di supporto nutrizionale perioperatoria é indicata nei pazienti con
malnutrizione e in quelli a rischio nutrizionale. La terapia nutrizionale
perioperatoria dovrebbe essere iniziata anche se si prevede che il paziente non sara
in grado di alimentarsi per piu di cinque giorni nel perioperatorio. E inoltre indicata
nei pazienti in cui si prevede una ridotta assunzione orale e che non possono
mantenere oltre il 50% dell'assunzione raccomandata per pin di sette giorni. In
queste situazioni si raccomanda di iniziare senza indugio una terapia di supporto
nutrizionale (preferibilmente per via enterale — supplementi nutrizionali orali —
nutrizione enterale).

Grado di raccomandazione GPP — forte consenso (consenso del 92 %)

Commento

Le indicazioni generali per la terapia di supporto nutrizionale nei pazienti sottoposti a
intervento chirurgico sono la prevenzione e il trattamento della iponutrizione, ovvero
la correzione della iponutrizione prima dell'intervento chirurgico e il mantenimento
dello stato nutrizionale dopo l'intervento chirurgico, quando sono previsti periodi di
digiuno prolungato e/o di grave catabolismo.

La morbilita, la LOS e la mortalita sono considerati 1 principali parametri di esito
quando si valutano 1 benefici del supporto nutrizionale (55-64). Dopo la dimissione
dall'ospedale o quando la palliazione ¢ 1'obiettivo principale della terapia di supporto
nutrizionale, il miglioramento dello stato nutrizionale e della qualita della vita sono 1
principali criteri di valutazione.

10
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La via enterale va sempre preferita salvo le seguenti controindicazioni:
* ostruzione intestinali o ileo

* shock grave

* ischemia intestinale

» fistola ad alta portata

* grave emorragia intestinale

I vantaggi della NE precoce entro 24 ore rispetto all'inizio successivo sono stati
chiaramente dimostrati in due meta-analisi (una revisione sistematica Cochrane) (45,
46). Le linee guida dell'American Society for Parenteral and Enteral Nutrition
(ASPEN) del 2016 (65) raccomandano la NE postoperatoria appena possibile entro 24
ore.

Raccomandazione 8

Se il fabbisogno energetico e di nutrienti non puo essere soddisfatto dal solo apporto
orale ed enterale (<50% del fabbisogno calorico) per piu di sette giorni, si
raccomanda una combinazione di nutrizione enterale e parenterale (NP) (GPP). La
NP deve essere somministrata il prima possibile se é indicata la terapia nutrizionale
e vi é una controindicazione alla nutrizione enterale (NE), come nell'ostruzione
intestinale. (A)

Grado di raccomandazione GPP/A — forte consenso (consenso del 100%)

Commento

Enterale verso parenterale. La meta-analisi di Mazaki et al. basata su 29 RCT con
2552 pazienti ha confermato gli effetti benefici della NE per una minor incidenza di
complicanze infettive, deiscenze anastomotiche ¢ LOS piu breve nei pazienti dopo
chirurgia gastrointestinale (47). La meta-analisi di Zhao et al. basata su 18 RCT con
2540 pazienti ha dimostrato un minor tempo di risoluzione dell’ileo postoperatorio,
LOS piu breve e un maggiore aumento dei livelli di albumina (66). Tuttavia, non ¢
stato dimostrato alcun effetto significativo sulla mortalita.

Tolleranza enterale e tempi di NE. Per il paziente chirurgico, la NP puo essere utile
nelle seguenti circostanze (Linea guida ESPEN (67)): in pazienti iponutriti in cui la NE
non ¢ fattibile o non tollerata e in pazienti con complicanze postoperatorie che
compromettono la funzione gastrointestinale che non sono in grado di assumere ed
assorbire quantita adeguate di nutrienti per os/per via enterale per almeno sette giorni
(67).

La NP puo risultare vantaggiosa in presenza di tolleranza limitata alla NE a causa di
ridotta funzione intestinale, specialmente nella prima fase postoperatoria, che ¢
associata a un minore apporto energetico (68). Una revisione sistematica Cochrane e
una meta-analisi suggeriscono che la gomma da masticare pud migliorare il recupero
postoperatorio della funzione gastrointestinale (69). Tuttavia, quando ¢ stato utilizzato

11
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un programma ERAS, 1 benefici non sono stati confermati in uno studio multicentrico
randomizzato (70). Deve essere considerata la tolleranza all'assunzione enterale
soprattutto nei pazienti con traumi gravi (71). Nei pazienti con tolleranza
gastrointestinale limitata la NP assicura meglio un'adeguata assunzione energetica
(72). 1 dati controllati sulla combinazione NE e NP ("doppia nutrizione") dopo la
chirurgia elettiva sono limitati. L’obiettivo principale nella combinazione NE/NP ¢
I’aumento dell'apporto calorico.

Raccomandazione 9

Per la somministrazione della NP, dovrebbe essere preferito un sistema “tutto-in-
uno” (sacca a tre camere o preparata dalla farmacia) invece di un sistema
composto da piu flaconi/confezioni.

Grado della raccomandazione B — forte consenso (consenso del 100%)

Commento

In due RCT 1 vantaggi in termini di costi derivanti dall'utilizzo di una sacca a tre camere
sono risultati superiori rispetto a un sistema multiflaconi (73, 74). Un'analisi
retrospettiva di una banca dati statunitense ha mostrato un tasso significativamente piu
basso di infezioni per via ematogena utilizzando una sacca a tre camere (75).

Raccomandazione 10

Le procedure operative standard (SOP) per il supporto nutrizionale sono
raccomandate per garantire un'efficace terapia di supporto nutrizionale.

Grado di raccomandazione GPP — forte consenso (consenso del 100%)

Commento

I protocolli per la nutrizione e le SOP hanno dimostrato benefici per quanto riguarda
Un adeguato apporto di micronutrienti ¢ considerato essenziale per la NP totale a lungo
termine.

4.2 E’ indicata la supplementazione con glutammina?

Raccomandazione 11

La supplementazione parenterale con glutammina puo essere presa in
considerazione nei pazienti che non possono essere nutriti adeguatamente per via
enterale e, pertanto, richiedono una NP esclusiva.

Grado di raccomandazione 0 — consenso (76 % di consenso)
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Commento

La maggior parte dei pazienti chirurgici che necessita di NP ha un decorso clinico
prolungato o addirittura complicato che spesso richiede un trattamento intensivo. Nei
pazienti chirurgici I’integrazione della NP con glutammina a dosaggio standard di 0,35
g/kg di peso corporeo ¢ stata oggetto di numerosi RCT (11). In un ampio studio
randomizzato controllato multicentrico che ha incluso 428 pazienti normonutriti
sottoposti a chirurgia gastrointestinale maggiore non € stato riscontrato alcun beneficio
significativo rispetto all’incidenza di complicanze postoperatorie e LOS per quei
pazienti che erano stati trattati con 0,4 g di dipeptide/kg/die per via parenterale il giorno
prima e cinque giorni dopo l'intervento (78). Due meta-analisi che hanno incluso 14
RCT per un totale di 587 pazienti chirurgici o 40 RCT con oltre 2000 pazienti,
rispettivamente, hanno sottolineato 1 vantaggi significativi dell'integrazione con
glutammina rispetto a infezioni e LOS (79, 80). Un altro RCT non incluso nelle
precedenti meta-analisi ha analizzato 150 pazienti in terapia intensiva chirurgica trattati
con NP isocalorica isoazotata (1,5 g/kg/die). Nell'intervento, la glutammina ¢ stata
somministrata al dosaggio di 0,5 g/kg/die. Non sono state osservate differenze
significative rispetto agli endpoint primari mortalita ospedaliera e tasso di infezione
(81). Sebbene 1l gruppo di lavoro considerasse ancora gli effetti benefici
dell'integrazione con glutammina, non ci sono prove evidenti in letteratura per
raccomandare l'uso della glutammina parenterale. La NP esclusiva per un periodo
compreso tra cinque e sette giorni non ¢ indicata nella maggior parte dei pazienti
chirurgici, in particolare dopo chirurgia elettiva del colon-retto con un decorso non
complicato (29, 30, 82). La misura in cui la somministrazione parenterale di
glutammina in combinazione con la nutrizione orale/NE puo avere un effetto positivo,
al momento non puo essere stabilita a causa della mancanza di dati disponibili.

Attualmente non puo essere fornita una raccomandazione univoca sulla
supplementazione orale con glutammina (0).

Commento

I dati relativi alla supplementazione orale con glutammina come singolo nutriente sono
limitati. Nella chirurgia pancreatica, il precondizionamento orale con glutammina,
antiossidanti ed estratto di t¢ verde rispetto al placebo ha determinato un aumento
significativo delle concentrazioni plasmatiche di vitamina C e un miglioramento della
capacita antiossidante endogena totale senza ridurre lo stress ossidativo e la risposta
inflammatoria (27).
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4.3 C’¢ indicazione per supplementare arginina (per via endovenosa o enterale)
isolata?

Attualmente, non é possibile fornire alcuna raccomandazione in merito alla
supplementazione endovenosa o enterale con arginina come singolo nutriente (0).
Le evidenze sono insufficienti per suggerire l'uso della sola arginina.

Commento

I dati relativi alla supplementazione con arginina come singolo nutriente sono limitati.
Per 1 pazienti sottoposti a intervento chirurgico per neoplasie del distretto capo-collo,
una meta-analisi ha analizzato 1 risultati di sei studi per un totale di 397 pazienti che
ricevevano un'integrazione enterale peri/postoperatoria con arginina a diversi dosaggi
(6,25-18,7 g/l) da sola e in combinazione con altre sostanze. Si ¢ dimostrata una
riduzione dell’incidenza di fistole (OR=0,36, 95% CI: da 0,14 a 0,95, p=0,039) e della
LOS (differenza media: -6,8 giorni, 95% CI: da -12,6 a -0,9 giorni, p=0,023). E
interessante notare che non ¢ stata osservata alcuna riduzione delle infezioni della ferita
chirurgica (OR=1,04, 95% CI da 0,49 a 2,17, p=0,925) o di altre infezioni (83). Uno
studio osservazionale della durata di 10 anni in 32 pazienti con cancro del distretto
testa-collo a cui era stata somministrata nel perioperatorio una dieta arricchita di
arginina ha mostrato una sopravvivenza globale significativamente piu lunga, una
migliore sopravvivenza specifica per malattia e una minore recidiva loco-regionale del
tumore nel gruppo di intervento (84). Va sottolineato che questo studio era
sottodimensionato per rilevare differenze nella sopravvivenza che non era I'endpoint
primario del trial.

4.4 C’¢’ indicazione a supplementare acidi grassi omega-3 per via endovenosa?

Raccomandazione 12

La NP postoperatoria che include gli acidi grassi omega-3, deve essere presa in
considerazione solo nei pazienti che non possono essere adeguatamente nutriti per
via enterale e, pertanto, richiedono NP.

Grado della raccomandazione B - consenso di maggioranza (consenso del 65 %)

Commento

Per quanto riguarda la supplementazione parenterale con acidi grassi omega-3, una
meta-analisi di 13 RCT condotti su 892 pazienti chirurgici ha dimostrato vantaggi
significativi rispetto all’incidenza di infezioni postoperatorie e alla LOS (85). Cio ¢
stato confermato da una meta-analisi piu recente che ha incluso 23 studi con 1502
pazienti (86, 87). L'analisi metodologica della meta-analisi e dei singoli studi ha
sollevato tuttavia delle perplessita circa la mancanza di criteri omogenei per la
definizione delle complicanze infettive e la notevole eterogeneita della LOS (88). Tian
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et al. ha condotto una meta-analisi per il confronto di una nuova emulsione lipidica
contenente olio di soia, trigliceridi a media catena, olio d'oliva e olio di pesce rispetto
a emulsioni a base di olio d'oliva e di trigliceridi a catena media e lunga (89), non
trovando tuttavia alcuna chiara differenza negli esiti esplorati. Bisogna tuttavia tener
presente che nella gran parte degli studi la maggioranza dei pazienti, con particolare
riguardo alla chirurgia colorettale, non erano candidati appropriati per la sola NP. A
causa di questi problemi metodologici, il gruppo di lavoro ha optato per una
raccomandazione di grado B. 1 possibili benefici di una somministrazione
perioperatoria di breve durata (72 ore) di acidi grassi omega-3 prima di un intervento
chirurgico elettivo necessitano di ulteriori dimostrazioni (90).

4.5 C’¢’ indicazione ad una formula specifica orale/enterale arricchita con
immunonutrienti?

Raccomandazione 13

La somministrazione peri- o almeno postoperatoria di una formula specifica
arricchita con (arginina, acidi grassi omega-3, ribonucleotidi) dovrebbe essere
considerata per pazienti malnutriti sottoposti a chirurgia oncologica maggiore (B).
Attualmente non ci sono dati definitivi per l'uso esclusivo di queste formule
arricchite con immunonutrienti rispetto ai supplementi nutrizionali orali standard
(ONS) nel periodo preoperatorio (0).

Grado di raccomandazione B/0 — consenso (consenso dell'89 %)

Commento

15 meta-analisi di RCT, su pazienti chirurgici in generale e una su chirurgia del cancro
del distretto testa/collo suggeriscono che la somministrazione perioperatoria della
formula nutrizionale immunomodulante ha contribuito a una diminuzione
dell’incidenza di complicanze postoperatorie e della LOS (91-115). Cio ¢ stato
confermato da una meta-analisi piu recente che includeva 83 RCT con 7116 pazienti
(116). Per quanto riguarda 1 substrati immunomodulanti, la maggior parte degli RCT
sono stati condotti utilizzando arginina, acidi grassi omega-3 e ribonucleotidi.

La presenza di un vantaggio nell'assunzione pre-, peri- € postoperatoria di substrati
immunomodulanti come arginina, acidi grassi omega-3 e nucleotidi ¢ stata discussa
estesamente. E stata dimostrata una riduzione della morbilitd postoperatoria e della
LOS dopo intervento chirurgico maggiore per cancro addominale (117-120), in
particolare nei pazienti malnutriti (121, 122). Nella meta-analisi di Hegazi et al. ¢ stata
fatta una chiara differenziazione tra gli studi che confrontavano I'immunonutrizione
preoperatoria verso ONS standard verso nessuna supplementazione (123). Solo negli
studi con un gruppo di controllo costituito da pazienti che assumevano una dieta
standard orale senza supplementazione ¢ stata riscontrata una differenza significativa
per le complicanze infettive (OR 0,49, 95% CI da 0,30 a 0,83, p<0,01) e per la LOS
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(differenza media -2,22 giorni, 95% CI da -2,99 a -1,45 giorni, p<0,01). In un'altra
meta-analisi, il solo uso dell'immunonutrizione prima dell'intervento chirurgico ha
portato ancora una volta a una significativa diminuzione delle complicanze infettive
rispetto alla dieta normale ma anche rispetto al supplemento nutrizionale standard
1soazotato (OR 0,52; 95% CI1 0,38-0,71, p <0,0001). Per la LOS ¢ stata dimostrata una
riduzione significativa nel gruppo trattato con immunonutrizione verso dieta
ospedaliera e una tendenza alla significativita rispetto al supplemento nutrizionale orale
a composizione standard (124). Questi dati forniscono evidenze per un uso
preferenzialmente nel preoperatorio. Anche 1 benefici in termini di costo-efficacia di

tale formula, ad es. associati a una riduzione dell’incidenza di complicanze, sono stati
documentati (122, 125-127).
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S. TERAPIA NUTRIZIONALE NEL PERIODO PREOPERATORIO

5.1 Quali pazienti traggono beneficio dalla terapia nutrizionale nel periodo
preoperatorio?

Raccomandazione 14

I pazienti con rischio nutrizionale severo devono ricevere una terapia nutrizionale
prima di un intervento chirurgico maggiore (A) anche se la chirurgia, compresa
quella oncologica, deve essere ritardata (BM). Un periodo da 7 a 14 giorni puo essere
appropriato (0).

Grado di raccomandazione A/0 — forte consenso (consenso del 95%)

Commento

Recentemente, ¢ stata raggiunta una consensus internazionale sulla definizione della
malnutrizione grazie all’iniziativa GLIM (Global Leadership Initiative for the
definition of Malnutrition) guidata dalle principali societa di nutrizione clinica che
include criteri fenotipici (perdita di peso involontaria, basso indice di massa corporea
-BMI, massa muscolare ridotta) ed eziologici (ridotta assunzione o assimilazione di
cibo, inflammazione o peso di patologie) (128).

In questo modo nel paziente chirurgico l'obesita sarcopenica non viene sottovalutata, e
il rischio nutrizionale “severo” viene definito secondo il gruppo di lavoro ESPEN
(2006) come la presenza di almeno uno dei seguenti criteri:

» perdita di peso >10-15% entro sei mesi

« BMI <18,5 kg/m?

* punteggio allo score SGA (Subjective Global Assessment) pari a grado C o allo
score NRS (Nutritional Risk Screening) >5

* Albumina sierica <30 g/l (senza evidenza di disfunzione epatica o renale)

Questi parametri riflettono I’iponutrizione cosi come il catabolismo associato alla
patologia. Il gruppo di lavoro concorda sul fatto che I’ipoalbuminemia ¢ un chiaro
fattore di rischio chirurgico (129, 130), tuttavia esso riflette il catabolismo associato
alla patologia e la sua severita, piuttosto che [I’iponutrizione. L’impatto
dell’ipoalbuminemia ¢ stato enfatizzato da dati recenti (131-133). Per pazienti ad alto
rischio il condizionamento preoperatorio € stato 1’approccio ottimale per ottimizzare le
condizioni del paziente prima della chirurgia maggiore in elezione. I benefici della
terapia nutrizionale sono stati dimostrati in caso di iponutrizione severa (134-136) e
confermati in due meta-analisi (135, 137) con particolare riguardo al tasso di sviluppo
di complicanze postoperatorie (134, 136-138). Questi pazienti venivano supportati dal
punto di vista nutrizionale nel periodo preoperatorio per almeno sette-dieci giorni. In
800 pazienti con neoplasia dello stomaco sottoposti a gastrectomia e con rischio
nutrizionale severo secondo la definizione ESPEN, I’incidenza di infezioni del sito
chirurgico era significativamente inferiore nel gruppo che aveva ricevuto un adeguato
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supporto energetico per almeno dieci giorni rispetto al gruppo con supporto inadeguato
o con nessun supporto per meno di dieci giorni (17,0% vs. 45,4%, p=0,00069).
All’analisi multivariata, la terapia nutrizionale era un fattore indipendente associato
con un minor numero di infezioni del sito chirurgico (odds ratio 0,14, 95% CI 0,05-
0,37, p=0,0002) (139).

Raccomandazione 15
Quando possibile, deve essere preferita la via orale/enterale (A).
Grado di raccomandazione A — forte consenso (100 % di consenso)

Commento

Con particolare riguardo ai pazienti oncologici sottoposti a terapia multimodale il
supporto della dietista dovrebbe essere integrato nel programma di cura molto
precocemente (140). Se ¢ necessaria la NP per coprire il fabbisogno energetico ad
esempio nelle stenosi del tratto gastroenterico superiore, essa dovrebbe essere
combinata con la nutrizione per via orale (es. ONS) appena possibile. Per evitare la
sindrome da rialimentazione nei pazienti severamente malnutriti la NP dovrebbe essere
implementata gradualmente includendo il monitoraggio dei principali parametri di
laboratorio e di funzionalita cardiaca con adeguate precauzioni riguardo al rimpiazzo
di potassio, magnesio, fosforo e tiamina (141). Le evidenze a disposizione sul
confronto tra la NE e la NP in preoperatorio sono insufficienti. Jie et al. ha presentato
una serie consecutive di 1085 pazienti sottoposti a screening per rischio nutrizionale
(NRS-2002) prima della chirurgia addominale (142) e ha dimostrato che 512 erano a
rischio nutrizionale. A discrezione del chirurgo, 1 pazienti ricevevano NE o NP per
sette giorni prima dell’intervento. Mentre nei pazienti con punteggio 3 e 4 allo
screening nutrizionale non si riscontrava alcuna differenza nell’incidenza di infezioni
e nella durata della degenza, nei 120 pazienti con punteggio di rischio nutrizionale
(NRS) di almeno 5, quelli che avevano ricevuto la nutrizione preoperatoria
dimostravano significativamente meno complicanze (25,6% vs. 50,6%, p=0.008) e una
minor durata della degenza ospedaliera (13,7+7,9 giorni vs. 17,9+11,3 giorni,
p=0,018).

Durata della terapia nutrizionale preoperatoria secondo il rischio nutrizionale
5.2 Quando ¢ indicato il supporto con ONS/NE preoperatorio?

Raccomandazione 16

Quando i pazienti non soddisfano il fabbisogno energetico con l’alimentazione
spontanea orale si raccomanda di incoraggiare I’assunzione di ONS durante il
periodo preoperatorio indipendentemente dallo stato nutrizionale.

Grado di raccomandazione GPP — consenso (86 % di consenso)
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Commento

Il consenso raggiunto dal gruppo di lavoro stabilisce che gli ONS dovrebbero essere
basati su una formula standard bilanciata non specifica per patologia che puo essere
utilizzata come unica fonte di nutrizione a composizione concorde alle direttive
dell’ente regolatorio della Comunita Europea per gli alimenti a fini medici speciali
(AFMS) (143, 144). Poiche molti pazienti non coprono il fabbisogno energetico con
I’alimentazione spontanea orale il consenso del gruppo di lavoro prevede di
incoraggiarli ad assumere ONS a composizione standard nel periodo preoperatorio
indipendentemente dallo stato nutrizionale.

La somministrazione di ONS nel periodo preoperatorio indipendentemente dallo stato
nutrizionale nei pazienti chirurgici ¢ stata oggetto di tre RCT (145-147). Sebbene due
studi non abbiano dimostrato alcun impatto significativo sugli esiti, Smedley et al. ha
evidenziato una significativa riduzione delle complicanze minori. Inoltre, la
somministrazione di ONS iniziata nel pre-operatorio e continuata anche nel post- ha
minimizzato il calo ponderale postoperatorio (148). Deve essere tuttavia segnalato che
la maggior parte dei pazienti sottoposti a chirurgia per neoplasia del colon-retto non
era a rischio nutrizionale. Questo potrebbe spiegare perche la metanalisi che ha incluso
questi studi non ha dimostrato benefici significativi (149). Da notare che Burden et al.
ha osservato alcuni benefici per le infezioni al sito chirurgico secondo la definizione di
Buzby in pazienti selezionati che perdevano peso (147). La costo-efficacia degli ONS
a composizione standard nei pazienti ospedalizzati ¢ stata dimostrata in una revisione
sistematica della letteratura e meta-analisi (143).

Raccomandazione 17

Nel preoperatorio gli ONS devono essere somministrati a tutti i pazienti oncologici
malnutriti e ai pazienti ad alto rischio che devono sottporsi a chirurgia addominale
maggiore. Gli anziani sarcopenici costituiscono un gruppo speciale ad alto rischio.
Grado di raccomandazione A — forte consenso (97 % di consenso)

Vedere raccomandazioni 14 e 16.

Raccomandazione 18

Gli ONS immunomodulanti (che includono arginina, acidi grassi omega-3 e
nucleotidi) possono essere preferiti (0) e somministrati per cinque-sette giorni nel
preoperatorio (GPP).

Grado di raccomandazione 0/GPP — consenso di maggioranza, 64 % di consenso

Commento
Vedere anche raccomandazione 13.
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Poiché la compliance ad assumere ONS sembra essere una questione di motivazione 1
pazienti dovrebbero essere informati sui potenziali benefici (150).

Raccomandazione 19

Gli ONS/NE preoperatori dovrebbero essere preferenzialmente somministrati
prima del ricovero ospedaliero, per evitare ospedalizzazioni non necessarie e per
ridurre il rischio di infezioni nosocomiali.

Grado di raccomandazione GPP — forte consenso (91 % di consenso)

Commento

I benefici della terapia nutrizionale prima del ricovero in ospedale sono evidenti
rispetto al rischio di infezioni nosocomiali ed anche in termini economici.

Per diete specifiche immunomodulanti — vedere le raccomandazioni 13 € 18

5.3 Quando ¢ indicata la NP preoperatoria?
Vedere anche 5.2 “Quando ¢ indicato il supporto con ONS/NE preoperatorio?”

Raccomandazione 20

La NP preoperatoria deve essere somministrata solo a pazienti con malnutrizione o
rischio nutrizionale severo in cui il fabbisogno energetico non puo essere
adeguatamente soddisfatto dalla NE (A). Si consiglia un periodo di 7-14 giorni (0).
Grado di raccomandazione A/0 — forte consenso (consenso del 100%)

Commento

I benefici della NP preoperatoria per 7-14 giorni sono evidenti solo in pazienti con
malnutrizione severa (perdita di peso 10-15%) prima di un intervento chirurgico
gastrointestinale maggiore (136, 138). Quando la NP viene somministrata per dieci
giorni prima dell'intervento e continuata per nove giorni dopo l'intervento, il tasso di
complicanze ¢ inferiore del 30% e vi € una riduzione della mortalita (138). Secondo il
recupero della funzione fisiologica, entro sette giorni dall’inizio della NP si puo
ottenere un aumento considerevole del patrimonio proteico. Tuttavia un ulteriore
miglioramento significativo si otterra entro la seconda settimana (151). Nessuno studio
controllato confronta sette giorni con 10-14 giorni di NP. Mentre le linee guida ASPEN
2009 raccomandano sette giorni di NP (65), ¢ opinione del gruppo di lavoro che nei
pazienti con grave rischio nutrizionale il potenziale aumento del beneficio giustifichera
l'estensione preoperatoria della LOS da dieci a 14 giorni. Una recente analisi Cochrane
della NP preoperatoria in pazienti sottoposti a chirurgia gastrointestinale ha confermato
una significativa riduzione delle complicanze dal 45% al 28% (149).
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6. NUTRIZIONE POSTOPERATORIA
6.1 Quali pazienti traggono beneficio dalla NE precoce postoperatoria?

Raccomandazione 21
La NE precoce (entro 24 h) deve essere attuata nei pazienti in cui non é possibile
iniziare la nutrizione orale precoce e nei quali l'assunzione orale sara inadeguata
(<50%) per piu di sette giorni

* pazienti sottoposti a chirurgia maggiore del distretto testa-collo o gastrointestinale
per cancro (A)

* pazienti con traumi gravi, incluse lesioni cerebrali (A)

* pazienti con evidente malnutrizione al momento dell'intervento (A) (GPP)

Grado di raccomandazione A/GPP - forte consenso (consenso del 97 %)

Commento

Dati recenti da RCT e una meta-analisi confermano che la nutrizione orale immediata
puo essere somministrata in sicurezza in pazienti con anastomosi dopo gastrectomia
parziale e totale (51, 152, 153). Un recente RCT in pazienti sottoposti a esofagectomia
minimamente invasiva ha mostrato che I'alimentazione orale spontanea ¢ fattibile senza
alcun danno (50). Anche un RCT in pazienti sottoposti a laringectomia totale con
chiusura faringea primaria ha dimostrato che la ripresa dell'alimentazione orale il primo
giorno postoperatorio ¢ sicura (154). Tuttavia, 1 pazienti sottoposti a chirurgia
maggiore per tumore della testa e del collo e dell'addome (resezione della laringe, della
faringe o dell'esofago, gastrectomia, pancreasectomia parziale) spesso mostrano segni
di malnutrizione prima dell'intervento chirurgico (155-163) e hanno un rischio
maggiore di sviluppare complicanze settiche (53, 155-159, 162, 164). Nel
postoperatorio, l'assunzione orale viene spesso ritardata a causa di meteorismo,
ostruzione o svuotamento gastrico alterato, rendendo difficile soddisfare 1 fabbisogni
nutrizionali. Le complicanze postoperatorie  possono ritardare 1’inizio
dell’alimentazione orale e della nutrizione enterale e diminuire l'assorbimento dei
nutrienti necessari per soddisfare il fabbisogno calorico (165). Il supporto nutrizionale
riduce la morbilita con effetto progressivamente incrementale di NP, NE e formula
immunomodulante (53). I pazienti traumatizzati con uno stato nutrizionale normale
hanno un elevato rischio di sviluppare complicanze settiche e insufficienza
multiorgano. E stato dimostrato che la NE precoce riduce le complicanze settiche (61,
166) ed ¢ stato inoltre suggerito che riduca il tasso di insufficienza multiorgano quando
iniziata entro 24 ore (167). Per pazienti con lesioni cerebrali, le evidenze a disposizione
confermano che la nutrizione precoce si associa a un minor numero di infezioni e a una
tendenza verso esiti migliori in termini di sopravvivenza e disabilita (168).
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6.2 Quale formula va usata?

Raccomandazione 22

Nella maggior parte dei pazienti, é appropriata una formula standard con proteine
intere. Per motivi tecnici (rischio di ostruzione della sonda e di infezione), l'utilizzo
di diete preparate a casa per NE non é generalmente raccomandato.

Grado di raccomandazione GPP - forte consenso (consenso del 94 %)

Commento

La maggior parte dei pazienti puo essere adeguatamente nutrita con una dieta standard.
Anche in caso di accesso all'intestino tenue, ad es. mediante digiunostomia con catetere
ad ago (NCJ) non ¢ richiesta una formula a base di oligopeptidi. Le diete per NE
preparate in casa possono essere considerate nell'ambito dell'assistenza domiciliare (la
preparazione ¢ solo per un paziente ¢ il rischio di contaminazione ¢ inferiore rispetto a
un'istituzione in cui vengono effettuate diverse preparazioni contemporaneamente). Per
la formula immunomodulante vedere il commento 4.5.

6.3 Come dovrebbero essere nutriti i pazienti dopo l'intervento chirurgico?

Raccomandazione 23

Con particolare riguardo ai pazienti malnutriti, il posizionamento di un sondino
nasodigiunale o di una digiunostomia con catetere ad ago dovrebbe essere preso in
considerazione per tutti i candidati alla NE sottoposti a chirurgia maggiore del
tratto gastrointestinale superiore e del pancreas.

Grado della raccomandazione B — forte consenso (consenso del 95%)

Commento

Molti studi hanno dimostrato 1 benefici e la fattibilita della nutrizione tramite sonda
inserita distalmente all'anastomosi al momento dell’intervento, ad es. digiunostomia
con catetere ad ago o sondino inserito attraverso il naso con la punta che oltrepassa
I’anastomosi, ad es. sondino nasodigiunale (169-174). Il posizionamento aperto o
addirittura laparoscopico (175) della digiunostomia con catetere ad ago secondo
tecniche standardizzate in centri specializzati ¢ associato a un basso rischio e un tasso
di complicanze pari a circa 1,5-6% nella maggior parte delle casistiche (121, 169, 171,
176-186). Alcuni autori considerano 1'uso routinario della NCJ e il sovratrattamento e
propongono di considerare la NCJ solo nei pazienti ad alto rischio (187-189). Per 1
pazienti sottoposti a resezione esofagea, uno studio osservazionale ha dimostrato 1
benefici di una NE a lungo termine con NCJ con particolare riguardo alle complicanze
anastomotiche (173, 184). Il tasso di complicanze ¢ risultato basso: 1,5% (184). In un
RCT comprendente 68 pazienti sottoposti a pancreaticoduodenectomia non ¢ stata
trovata alcuna differenza significativa nel tasso di complicanze (15% vs. 13%) (190).
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La LOS postoperatoria era significativamente piu breve nel gruppo NCJ (190). Una
meta-analisi di cinque RCT comprensiva di 344 pazienti non ha dimostrato una chiara
differenza tra la NE via NCJ e la NP (191). Nei pazienti sottoposti a esofagectomia, un
RCT non ha mostrato differenze significative tra il sondino naso-duodenale e la
digiunostomia per la NE precoce e per le complicanze associate al catetere (192).
Poiché 1 sondini nasodigiunali e nasoduodenali sono associati a un tasso significativo
di dislocazione accidentale precoce (188, 191), il gruppo di lavoro concorda con
Markides et al. che per i pazienti a rischio nutrizionale, “la digiunostomia per
nutrizione enterale puo essere superiore ai sondini naso-digiunali o -duodenali”. In
questi pazienti puo essere ragionevole lasciare la NCJ e continuare la terapia di
supporto nutrizionale dopo la dimissione.

Raccomandazione 24
La NE deve essere iniziata entro 24 ore dalla chirurgia.
Grado di raccomandazione A — forte consenso (91 % di consenso)

Commento
Vedere commento alla raccomandazione 25

Raccomandazione 25

Si consiglia di iniziare la NE a bassa velocita (es. 10 — max. 20 ml/ora) e di
aumentare la velocita progressivamente secondo tolleranza individuale a causa
della limitata tolleranza intestinale. 1l tempo per raggiungere il target puo essere
molto diverso e puo richiedere da cinque a sette giorni.

Grado di raccomandazione GPP — consenso (consenso dell'85%)

Commento

La tolleranza alla NE deve essere attentamente monitorata in tutti 1 pazienti con
funzione gastrointestinale alterata (193). Possono quindi essere necessari dai cinque ai
sette giorni prima che la copertura del fabbisogno nutrizionale possa essere raggiunta
per via enterale (172, 174, 194, 195). In osservazioni aneddotiche, lo strozzamento o
la somministrazione troppo rapida della miscela possano portare allo sviluppo di
ischemia dell'intestino tenue con un elevato rischio di mortalita (188, 196-202).

Raccomandazione 26

Se e necessaria una NE a lungo termine (>4 settimane), ad es. in caso di grave
trauma cranico, si raccomanda il posizionamento di una sonda percutanea (ad es.
gastrostomia endoscopica percutanea - PEG).

Grado di raccomandazione GPP — forte consenso (consenso del 94 %)
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Commento

La gastrostomia endoscopica percutanea dovrebbe essere considerata in caso di
indicazione per NE a lungo termine quando la chirurgia addominale non ¢ indicata, ad
es. grave trauma cranico, neurochirurgia. Per 1 pazienti con stenosi del tratto
gastrointestinale superiore a causa di cancro dell’esofago e chirurgia programmata
dopo radiochemioterapia neoadiuvante, la PEG preoperatoria deve essere posizionata
solo a discrezione del chirurgo. Le linee guida per il posizionamento della PEG (203)
raccomandano l'intervento per una NE di durata pari a due-tre settimane.

6.4 Quali pazienti traggono beneficio dalla NE dopo la dimissione dall'ospedale?

Raccomandazione 27

Si consiglia una rivalutazione regolare dello stato nutrizionale durante la degenza
in ospedale e, se necessario, la continuazione della terapia di supporto nutrizionale,
compreso un counseling dietetico qualificato dopo la dimissione, per i pazienti che
hanno ricevuto una terapia di supporto nutrizionale nel perioperatorio e che ancora
non soddisfano adeguatamente il proprio fabbisogno energetico tramite la via orale.
Grado di raccomandazione GPP — forte consenso (consenso del 97 %)

Commento

Nonostante la terapia nutrizionale perioperatoria, 1 pazienti che sviluppano
complicanze postoperatoric perdono peso e sono a rischio di un ulteriore
deterioramento dello stato nutrizionale. Questi pazienti richiedono un follow-up
nutrizionale continuo dopo la dimissione. Inoltre, in alcuni pazienti dopo importanti
interventi di chirurgia gastrointestinale o pancreatica l'apporto calorico orale sara
inadeguato per un periodo piu lungo con rischio di malnutrizione postoperatoria. Una
meta-analisi di 18 studi in pazienti con esofagectomia ha dimostrato una perdita di peso
del 5-12% a sei mesi dall'intervento. Piu della meta dei pazienti ha perso >10% del
peso corporeo a dodici mesi (204). Il counseling dietetico ¢ fortemente raccomandato
e apprezzato dalla maggior parte dei pazienti. Se posizionata durante l'intervento
chirurgico, la NE via digiunostomia con catetere ad ago ¢ vantaggiosa perché la sonda
non deve essere rimossa al momento della dimissione dall'ospedale.

Se necessario, la NE supplementare puo essere continuata tramite NCJ, ad es. con 500
o 1000 kcal/giorno durante la notte. Un'adeguata formazione consentira alla maggior
parte dei pazienti la somministrazione in autonomia della NE via digiunostomia. I dati
di set RCT non mostrano con certezza che la somministrazione di routine
postoperatoria o post-ospedaliera di ONS migliori gli esiti clinici, ma vi ¢ beneficio in
termini di stato nutrizionale, inferiore incidenza di complicanze minori, benessere €
qualita della vita nei pazienti che non riescono a soddisfare il fabbisogno nutrizionale
con I’alimentazione spontanea orale al domicilio (65, 71, 148, 205, 206). Questo vale
principalmente per 1 pazienti dopo chirurgia gastrointestinale maggiore (207), resezioni
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colorettali (208) e pazienti geriatrici con fratture (209-211). Tra 1 pazienti geriatrici, la
compliance all'apporto nutrizionale ¢ risultata bassa, indipendentemente dallo stato
nutrizionale. Tuttavia, I'apporto energetico totale era ancora significativamente piu alto
nel gruppo di trattamento rispetto al gruppo di controllo (210, 212)
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7. TRAPIANTO D’ORGANO

7.1 Quando ¢ necessaria la NE prima del trapianto di un organo solido?

Raccomandazione 28

La malnutrizione é un fattore importante che influenza l'esito dopo il trapianto,
quindi si raccomanda il monitoraggio dello stato nutrizionale. Nella malnutrizione,
se necessari si consigliano ONS o addirittura NE.

Grado di raccomandazione GPP — forte consenso (100 % di consenso)

Commento

L’iponutrizione contribuisce a una progressione piu rapida della malattia di base,
specialmente in presenza di insufficienza cardiaca e respiratoria, € porta a
un’alterazione dello stato funzionale (vedere le rispettive linee guida). Il bilancio
energetico negativo ¢ molto diffuso tra 1 pazienti in lista d'attesa per il trapianto di
fegato ed ¢ associato alla gravita della malattia epatica. E stato dimostrato che i
parametri nutrizionali correlano con gli esiti clinici dopo il trapianto (213-218).
Durante il periodo di attesa preoperatorio, spesso lungo, c'¢ tempo per cercare di
migliorare lo stato nutrizionale dei pazienti. La ripartizione degli alimenti puo essere
inadeguata e l'apporto energetico e proteico complessivamente troppo basso (219).
Sono stati condotti quattro studi interventistici (due randomizzati) sulla nutrizione
preoperatoria in pazienti in attesa di trapianto d'organo (220-223). Il miglioramento dei
parametri nutrizionali ¢ stato mostrato in tutti e quattro gli studi. Non c'era alcuna
differenza nella mortalita tra 1 pazienti in lista d'attesa e i pazienti dopo il trapianto. Nel
caso dell'intervento nutrizionale, non € stata trovata alcuna associazione tra mortalita e
stato nutrizionale (216). In un RCT, il miglioramento dei parametri nutrizionali prima
del trapianto non ha influenzato gli esiti clinici e la mortalita (221).

Raccomandazione 29

Durante il monitoraggio dei pazienti in lista d'attesa prima del trapianto sono
necessarie una valutazione regolare dello stato nutrizionale e un counseling
dietetico qualificato.

Grado di raccomandazione GPP — forte consenso (100 % di consenso)

Commento

Oltre alla malnutrizione, e nonostante il paradosso dell'obesita, 1'obesita rimane un
significativo fattore di rischio metabolico per I’esito dei pazienti sottoposti a trapianto
d’organo (224). Pertanto, 1l monitoraggio e il trattamento nutrizionale dovrebbero
includere anche 1'obesita e la sindrome metabolica con 1’obiettivo del calo ponderale
ai fini della minimizzazione del rischio. I primi risultati sugli effetti delle formule
immunomodulanti durante il periodo di attesa e cinque giorni dopo il trapianto di fegato
mostrano un impatto favorevole a lungo termine sul patrimonio proteico
dell’organismo e una possibile riduzione delle complicanze infettive (223). In uno
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studio pilota giapponese, 23 donatori viventi per il trapianto di fegato sono stati
randomizzati ad assumere un supplemento orale arricchito con antiossidanti per cinque
giorni prima dell'intervento verso nessun supplemento nutrizionale. Sebbene sia stato
osservato un aumento della capacita antiossidante nel gruppo di intervento, non sono
state riscontrate differenze significative per alcun parametro immunologico o clinico
(225).

Raccomandazione 30

Le raccomandazioni per il donatore vivente e il ricevente non sono diverse da
quelle per i pazienti sottoposti a chirurgia addominale maggiore.

Grado di raccomandazione GPP — forte consenso (97 % di consenso)

Commento

Al momento, 1 dati disponibili sul precondizionamento metabolico del donatore
(vivente) e del ricevente sono scarsi. I risultati sperimentali (226) che mostrano
I'impatto dello stato nutrizionale sul danno secondario alla preservazione del fegato
favoriscono anche il concetto di preparazione metabolica mediante bevanda a base di
carboidrati preoperatoria. Gli effetti specifici della NE sul decorso/progressione della
malattia epatica sono discussi nelle linee guida per la malattia di fegato (227).

7.2 Quando ¢ indicate la terapia nutrizionale dopo trapianto d’organo solido?

Raccomandazione 31

Dopo trapianto di cuore, polmone, fegato, pancreas e rene, si raccomanda
l'assunzione precoce di cibo per os o NE entro 24 ore.

Grado di raccomandazione GPP — forte consenso (100 % di consenso)

Commento

E generalmente accettato che i pazienti sottoposti a trapianto debbano riprendere
I’alimentazione spontanea orale o ricevere NE precocemente (227-229). In caso di
malnutrizione, se la somministrazione enterale di nutrienti ¢ inadeguata, essa dovrebbe
essere combinata con la NP. Il posizionamento di una NCJ ¢ fattibile nei pazienti
sottoposti a trapianto di fegato (230). Per le prime 48 ore, un apporto calorico <18
kcal/kg/die puo essere utile per la ripresa precoce della funzionalita dell’organo
trapiantato in caso di trapianto di fegato (231). L'assorbimento e 1 livelli ematici di
tacrolimus non sono influenzati dalla NE (232). La NE ¢ almeno equivalente alla NP
nei pazienti dopo trapianto di fegato (233) e ha dimostrato di ridurre l'incidenza di
infezioni virali e batteriche (229, 234). Rispetto alla formula NE standard combinata
alla decontaminazione digestiva selettiva, ¢ stato dimostrato che 1'utilizzo di una
formula ad alto contenuto di fibre solubili con batteri probiotici (Lactobacillus
plantarum) riduce significativamente il tasso di infezioni (235). La NE precoce
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combinata con una miscela di probiotici e fibre solubili ¢ risultata associata a una
riduzione significativa dell’incidenza di infezioni batteriche rispetto a un supplemento
contenente solo fibre (236).

Raccomandazione 32

Anche dopo il trapianto dell'intestino tenue, la NE puo essere iniziata
precocemente, ma dovrebbe essere aumentata con molta attenzione entro la prima
settimana.

Grado di raccomandazione GPP — forte consenso (93 % di consenso)

Commento

La NE ¢ possibile nonostante I'aumento delle secrezioni intestinali nel trapianto di
intestino tenue e puo essere somministrata a bassa velocita nella prima settimana (237-
239). I micronutrienti e 1 sali minerali dovrebbero essere monitorati e integrati perché
sono state osservate carenze in 21 pazienti pediatrici e giovani adulti sottoposti a
trapianto intestinale, con particolare riguardo a coloro che hanno ricevuto nutrizione
con sondino digiunale (240).

Raccomandazione 33

Se necessario, NE e NP dovrebbero essere combinate. Il monitoraggio a lungo
termine dello stato nutrizionale e il counseling dietetico qualificato sono
raccomandati per tutti i trapianti.

Grado di raccomandazione GPP — forte consenso (100 % di consenso).

Commento

La NE e la NP sono ugualmente importanti nei pazienti dopo trapianto di fegato (233).
Sono stati riportati benefici con la somministrazione di emulsioni lipidiche a base di
trigliceridi a catena media/lunga rispetto alle emulsioni basate su trigliceridi a catena
lunga, con un miglior recupero della funzione del sistema reticoloendoteliale dopo
trapianto di fegato (241). Non si ¢ riscontrata alcuna differenza nel metabolismo di
entrambe le emulsioni lipidiche (242). Se confrontato con il trattamento di routine che
include una dieta orale o una NP aggiuntiva con il 20% di emulsione di trigliceridi a
catena media/lunga, 1'utilizzo di un'emulsione lipidica a base di olio di pesce omega-3
per sette giorni dopo il trapianto di fegato ha mostrato benefici significativi rispetto al
danno da ischemia-riperfusione, morbilita infettiva e degenza ospedaliera post-
trapianto (243, 244). I vantaggi per quanto riguarda il recupero dell'organo trapiantato
possono essere estrapolati dai risultati di una meta-analisi di 21 RCT (86). Per quanto
riguarda 1'uso degli acidi grassi omega-3 sia per via parenterale che enterale, la meta-
analisi di Lei et al. (245) ha incluso quattro studi eterogenei (246) e due studi pubblicati
in cinese. Non ¢ stata dimostrata alcuna diminuzione significativa nel tasso di
complicanze infettive.
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Il monitoraggio a lungo termine dello stato nutrizionale e il counseling dietetico sono
strategie da tenere in considerazione perché molti pazienti sottoposti a trapianto
dimostrano una composizione corporea inadeguata. Un aumento del tessuto adiposo e
una riduzione della massa magra sono stati osservati in 145 pazienti sottoposti a
trapianto renale con 1 pazienti con un normale indice di massa corporea che
dimostravano una migliore funzionalita dell’organo trapiantato rispetto a quelli con
obesita (247). Nel contesto del trapianto di rene, una revisione sistematica Cochrane
che ha incluso 15 RCT con 733 pazienti (248) ha analizzato gli effetti dell’utilizzo
dell’olio di pesce sulla funzione renale, 1’incidenza di rigetto, la sopravvivenza del
paziente e del trapianto. Oltre a un modesto miglioramento del colesterolo, delle
lipoproteine ad alta densita (HDL) e della pressione arteriosa diastolica, non ¢ stato
riscontrato alcun beneficio negli esiti clinici (247).

8. CHIRURGIA BARIATRICA

8.1 Quando ¢ raccomandata la terapia nutrizionale perioperatoria nel paziente
bariatrico?

Raccomandazione 34

L'alimentazione orale precoce puo essere raccomandata dopo la chirurgia
bariatrica.

Grado di raccomandazione 0 — forte consenso (100 % di consenso)

Commento

La presa in carico e il trattamento nutrizionale nei pazienti sottoposti a chirurgia
bariatrica si estendono ben oltre il periodo perioperatorio. I principi ERAS sono stati
applicati anche in chirurgia bariatrica (249). E stato dimostrato che i percorsi
standardizzati facilitano I'implementazione e migliorano la qualita del processo, mentre
1 benefici clinici sono stati minimi nella migliore delle ipotesi (249, 250). La
valutazione preoperatoria dovrebbe includere lo screening per la malnutrizione e la
carenza di vitamine e oligoelementi. I potenziali benefici del carico di carboidrati
preoperatorio e della NP periferica postoperatoria rispetto alla gestione standard sono
stati studiati in una coorte di 203 pazienti con bypass laparoscopico Roux-en-Y. Mentre
I’intervento nutrizionale sembrava essere sicuro anche nei pazienti con diabete di tipo
2, un'attenta analisi dei vari parametri nutrizionali e degli esiti clinici non ha mostrato
alcuna differenza statisticamente significativa tra 1 gruppi (251). C’e’ consenso sulla
nutrizione orale precoce dopo chirurgia bariatrica (252-255). Non c'e differenza nella
gestione rispetto a qualsiasi altra procedura chirurgica del tratto gastrointestinale
(superiore). Le linee guida per la pratica clinica sono state elaborate da un gruppo di
esperti americani per la prima volta nel 2008 e da allora regolarmente aggiornate
(ultimo aggiornamento: (254)).
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Raccomandazione 35
La NP non é richiesta nella chirurgia bariatrica non complicata.
Grado di raccomandazione 0 — forte consenso (100 % di consenso)

Commento

Mentre la nutrizione ipocalorica fa parte della strategia di trattamento nei pazienti con
un decorso non complicato, non ¢ necessaria una NP supplementare. Le Linee Guida
Nutrizionali di Allied Health per il paziente chirurgico con perdita di peso non
raccomandano regolarmente la NP (248). In questi pazienti, il tratto gastrointestinale
di solito funziona e devono essere prese in considerazione le complicanze associate al
catetere (256).

Raccomandazione 36

In caso di complicanza maggiore con relaparotomia, si puo considerare l’utilizzo
del sondino nasodigiunale/ digiunostomia con catetere ad ago.

Grado di raccomandazione 0 — consenso (87 % di consenso)

Commento

Anche in caso di complicanze maggiori dopo procedure bariatriche, la NE ha
dimostrato vantaggi in termini di mortalita e maggiore efficacia in termini di costi (257-
259). Per quanto riguarda le sonde per NE, 1 sondini nasodigiunali, la digiunostomia
con catetere ad ago o la gastrostomia nel residuo gastrico possono essere presi in
considerazione con la dovuta attenzione (257-260). La digiunostomia con catetere ad
ago e la PEG hanno un rischio considerevolmente piu elevato di leakage nel paziente
obeso. In sala operatoria puo essere posizionato un sondino nasodigiunale.

Raccomandazione 37

Ulteriori raccomandazioni non differiscono da quelle per i pazienti sottoposti a
chirurgia addominale maggiore (0).

Grado di raccomandazione () — forte consenso (consenso del 94 %)

Commento

Nel postoperatorio si raccomanda l'assunzione precoce di cibo e si suggerisce
l'integrazione con integratori proteici modulari in polvere per soddisfare il fabbisogno
giornaliero di 60 g di proteine al giorno. Da notare che gli integratori orali standard
contengono elevate concentrazioni di glucosio che nei pazienti bariatrici possono
causare la sindrome da dumping. Il follow-up nutrizionale postoperatorio da parte di
un team dedicato ¢ un must in questi pazienti per il counseling dietetico, per monitorare
la perdita di peso e per prevenire carenze (vitamine, micronutrienti) con particolare
attenzione alla salute delle ossa (vitamina D3, Ca). In questo contesto, I'esercizio fisico
dovrebbe essere fortemente incoraggiato, anche se le evidenze sono scarse.
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