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OZET

Erol Karagozoglu B., Diyaliz Hastalarinda Eritropoetin Tedavisinin Nutrisyon
Parametreleri ile iliskisi, Zonguldak Biilent Ecevit Universitesi Tip Fakiiltesi, i¢
Hastaliklar1 Uzmanhk Tezi, Zonguldak, 2019.

Giris ve Amac: Malniitrisyon, son donem bobrek yetmezligi (SDBY) tanili
hastalarda sik goriilen, yasam kalitesini olumsuz yonde etkileyen, artmis mortalite ve
morbidite ile iliskili 6nemli bir durumdur. SDBY’ de malniitrisyonun yaninda bir
diger olumsuz klinik durum anemidir. Kronik bobrek hastaligi (KBH) olanlarda
aneminin birgok nedeni olmakla birlikte en sik nedeni eritropoetin (EPO)
yetersizligine bagli azalmis eritropoezdir. Bu ylizden eritropoetin replasmani, KBH
ve SDBY olanlarda aneminin en 6nemli tedavi yontemlerinden biridir. SDBY tanili
hastalarda aneminin de malniitrisyon gelisimine katkida bulunmasindan dolay1 anemi
tedavisi ile ayn1 zamanda malniitrisyonda da iyilesme goézlenmektedir. Calismamizda
diyaliz tedavisi alan hastalarda, EPO tedavisi ile nutrisyon parametreleri arasindaki
iliskiyi deperlendirmek amaclanmaistir.

Materyal ve Metod: Calismaya Zonguldak Biilent Ecevit Universitesi Universitesi
Tip Fakiiltesi Nefroloji Bilim Dalinda Ekim 2016- Ekim 2018 tarihleri arasinda
SDBY nedeniyle takipli, EPO tedavisi alan, haftada 3 kez hemodiyaliz (HD) tedavisi
uygulanan 17°si kadin 26’s1 erkek ve siirekli ayaktan periton diyalizi (SAPD)
uygulayan 4’1 kadin 3’i erkek olmak iizere sirasiyla 43 HD ve 7 SAPD hastasi dahil
edildi. Hastalarda malnutrisyon varligi; biyokimyasal parametreler ve Malnutrisyon
Inflamasyon Skoru (MIS) hesaplanarak degerlendirildi. Caligmaya diyaliz
programimizda olup, iki yil boyunca diizenli EPO kullanan, herhangi bir malign
hastalig1, agir karaciger hastalifi, dekompanse kalp yetmezligi, ileri evre akciger
hastalig1 ya da immobilizasyona sebebiyet verecek herhangi bir hastaligi olmayan,
takipleri esnasinda major cerrahi operasyon Oykiisii bulunmayan hastalar dahil edildi.
Istatistiksel inceleme, SPSS 23.00 programi kullanilarak yapildi. Hesaplanan p<0,05
anlamli kabul edildi.

Bulgular: Calismamizda komorbidite durumu, CRP, istahsizlik ve kuru agirlikta
azalma ile MIS arasinda pozitif korelasyon saptanirken, albiimin ile MIS arasinda

negatif korelasyon oldugu goriildii. MIS ile EPO kullanim siiresi, diyaliz siiresi ve



yas arasinda ise anlamli korelasyon saptanmadi. Iki yillik EPO kullanimi boyunca
bakilan laboratuvar tetkiklerindeki zamansal degisim dikkate alindiginda baslica
laboratuvar parametrelerinde anlamli bir degisiklik saptanmadi. Sadece HDL ve tirik
asit tetkiklerinde anlamli azalma gozlendi. Iki yilik EPO tedavisi sonrasinda
malnutrisyon olmayan hasta sayisinin arttig1 gézlendi. EPO tedavisi ile hemoglobin
seviyelerinde anlamli yiikselme saptandi. Tedavi sonrasi ferritin ve transferrin
saturasyonunda da anlaml1 artis gbzlendi (p<0.05).

Sonu¢: EPO tedavisi sonrasi malnutrisyon yiizdesinin azalmasi; aneminin
diizelmesiyle birlikte hastalarda fonksiyonel kapasitenin artmasi, istah artis1 ile diyet
aliminda artis meydana gelmesi ve kilo kaybinin azalip kilo artisinin ortaya ¢ikmasi
sonucu hesaplanan MIS’de azalma ile agiklanabilir. Laboratuvar parametrelerinde
degisiklik olmamas1 ise bu farkli parametrelerin yas, cinsiyet, inflamasyon, diyaliz
etkinligi gibi birgok faktor tarafindan da etkilenmesi ile iligkilendirebilir.
Malnutrisyon yiizdesi diiserken laboratuvar parametrelerinde anlamli degisiklik
olmamasi, yapilan bir¢ok caligmada Onerildigi gibi nutrisyonel degerlendirmenin
sadece laboratuvar  parametreleri ile yapilmamasi  gerektigi  gOriistinii
desteklemektedir. Diyaliz hastalarinda EPO tedavisi ile nutrisyon parametreleri

arasindaki iliskiyi tam olarak aydinlatmak i¢in daha fazla arastirmaya ihtiyag vardir.

Anahtar kelimeler: Son donem bobrek yetmezligi, malnutrisyon, malnutrisyon

inflamasyon skoru, eritropoetin



ABSTRACT

Erol Karagozoglu B. The Relationship Between Erythropoietin Therapy and
Nutritional Parameters in Dialysis Patients, Zonguldak Biilent Ecevit University
Faculty of Medicine, Department of Internal Medicine, Thesis, Zonguldak,
2019.

Background and aims: Malnutrition is a common condition in patients with end-
stage renal disease (ESRD), which adversely affects the quality of life and is also
associated with increased mortality and morbidity. Additionally, another concomitant
medical problem in patients with ESRD is anemia. In patients with chronic kidney
disease (CKD),usually decreased erythropoiesis due to erythropoietin (EPO)
deficiency results in anemia. Therefore, erythropoietin replacement is one of the
most important treatment modalities in patients with CKD. Since anemia also
contributes to the development of malnutrition in patients with ESRD, anemia
treatment also improves malnutrition. In this study, we aimed to investigate the
relationship between EPO treatment and nutritional parameters in patients receiving
dialysis treatment.

Materials and methods: The study was performed with dialysis patients receiving
EPO treatment and followed up with ESRD in Department of Nephrology,
Zonguldak Bulent Ecevit University, Faculty of Medicine between October 2016 and
October 2018. 43 patients, 17 females and 26 males, who underwent hemodialysis
(HD) 3 times a week and 7 patients, 4 females and 3 males, who underwent
continuous ambulatory peritoneal dialysis (CAPD) were included. Nutritional status
of these patients was evaluated with biochemical parameters and using Malnutrition
inflammation score (MIS). Patients included in our dialysis program who used
regular EPO for two years, without any malignant disease, severe liver disease,
decompensated heart failure, advanced lung disease or any disease that would cause
immobilization, had no history of major surgery during their follow-up.

Results: In our study, a positive correlation was found between MIS and
comorbidity, CRP, loss of appetite and dry weight, however there was a negative
correlation between MIS points and albumin levels. There were no significant

correlation between MIS points and the administration of EPO duration, dialysis

Vi



duration and age. There was no significant change in laboratory tests during two
years of EPO treatment. Only HDL and uric acid levels showed a significant
decrease. After two years of EPO treatment, it was observed that the number of
patients without malnutrition increased. Hemoglobin levels were significantly
increased with EPO treatment. After treatment, ferritin and transferrin saturation also
increased significantly (p<0.05).

Conclusion: The decrease in the percentage of malnourished patients after EPO
treatment can be explained by the decrease in calculated MIS with the increase in
functional capacity, increased appetite, and increased dietary intake, resulting in
decreased weight loss and increased weight gain as a consequent of improvement
anemia in patients. The absence of significant changes in laboratory parameters may
be related to the influencing of laboratory parameters by many factors such as age,
gender, inflammation, and dialysis efficiency. While the percentage of patients with
malnutrition decreases, no significant changes in laboratory parameters support the
opinion that nutritional evaluation should not be performed only with laboratory
parameters as suggested in many studies. Further research is needed to fully elucidate

the relationship between EPO therapy and nutritional parameters in dialysis patients.

Key Words: End-stage renal disease, malnutrition, malnutrition inflammation score,

erythropoietin
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1. GIRIS VE AMAC

Kronik bobrek hastaligt (KBH), bobrek fonksiyonlarinda kronik ve ilerleyici
bozulma hali anlamina gelen yaygin bir durumdur.

GFH <15 ml/dk/1.73 m2 olmasi ise son donem bobrek yetmezligi (SDBY)
olarak isimlendirilmis ve renal replasman tedavisine (RRT) ihtiya¢ duyulan
donemdir. Bu amagla hemodiyaliz, periton diyalizi ve bobrek nakli yontemleri
mevcuttur.

KBH ve SDBY varliginda kardiyovaskiiler, hematopoetik, endokrin,
gastrointestinal ve santral sinir sistemi gibi pek ¢ok sistem olumsuz yonde
etkilenmekte ve birtakim komplikasyonlar gelismektedir.

Diyaliz hastalarinda anemi sik goriilen komplikasyonlardan biri olup en
onemli sebebi endojen eritropoetin (EPO) iiretiminin azalmasidir. Bu yiizden
uygun diyaliz hastalarinda disardan EPO verilmesi, aneminin baslica tedavi
seceneklerinden biri olmustur.

Yapilan calismalarda EPO tedavisi sonrasi anemide kismi diizelme ile
olumlu etkiler goriilmiistiir. Bu etkilerin baglicalar1 hastalarin yasam kalitesinde
artig, kognitif fonksiyonlarda diizelme, sol ventrikiil hipertrofisinde gerileme, efor
kapasitesinde artis olarak siralanabilir.

Diyaliz  hastalarinda sik  goriilen komplikasyonlardan biri  de
malnutrisyondur. Malnutrisyon, yetersiz beslenme ya da hastaliklara bagl olarak
meydana gelen beslenme bozukluklari nedeniyle viicutta ortaya c¢ikan
degisikliklerin tiimiine denir.

Malnutrisyon durumda kas kitlesi kayb1 ve organ fonksiyon bozukluklar
meydana gelir. Ayrica tedavi basarisinda azalma, enfeksiyonlara yatkinlik, yagam
kalitesinde dislis goriilmekte, hatta ¢ogu hastada mortalitede artisa neden
olmaktadir. Bu sebeplerden dolay1 ve sik goriilmesi nedeniyle malnutrisyon tani
ve tedavisi onem arz etmektedir.

Anemi de diyaliz hastalarinda malnutrisyon gelismesine katkida bulunan
durumlardan biri olarak gosterilmistir. Bu nedenle anemi tedavisinin malnutrisyon

tizerine etkilerinin arastirildigi ¢calismalar yapilmastir.



Bu arastirma, Zonguldak Biilent Ecevit Universitesi Tip Fakiiltesi
Nefroloji Bilim Dalinda takip edilmekte olan diyaliz hastalarindan EPO tedavisi
alanlarda, EPO tedavisinin nutrisyon parametreleri ile olan iliskisini arastirmak

amaci ile planlanmis ve yiiriitilmiistiir.



2. GENEL BILGILER

2.1 Kronik Bobrek Hastahgi

Bobreklerin sivi ve elektrolit dengesini korumak, kandan toksik maddelerin
atilimini saglamak, bazi hormonal etkiler ile kan basincini kontrol etmek, eritrosit
yapimini uyarmak ve D vitaminini aktiflestirmek gibi ¢ok 6nemli fonksiyonlar1
mevcuttur. Bu nedenle bdbrek sagligini korumak c¢ok Onemli bir saglik
onceligidir.

KBH, bobrek fonksiyonlarinda kronik ve ilerleyici bozulma hali anlamina
gelen yaygm bir durumdur. Ozellikle hipertansiyon, diyabet ve kardiyovaskiiler
hastaliklar gibi diger komorbiditelerin varliginda teshis edilme egilimindedir [1-3].

KBH varliginda kardiyovaskiiler, hematopoetik, endokrin, gastrointestinal
ve santral sinir sistemi gibi pek c¢ok sistem olumsuz yonde etkilenmektedir.
Hastaligin erken donemleri asemptomatik olabilmekte ve tan1 gecikebilmektedir
[4].

Bu ylizden KBH ilerlemesini ve kardiyovaskiiler olaylar1 6nlemek, akut
bobrek hasart ile iliskili riskleri azaltmak, hasta gilivenligini artirmak ve ilag

yonetimini gelistirmek i¢in etkili tanimlama ve yonetim gereklidir [5].

2.1.1 Kronik Bobrek Hastaliginin Tanimi ve Siniflandirmasi

KBH, en az iic ay boyunca mevcut olan bobregin yapisal veya fonksiyonel
anormallikleri ile tanimlanan, glomeriiler filtrasyon hizinda (GFH) azalma ile
birlikte olan veya olmayan bobrek hasari (patolojik anormallikler, laboratuvar ve
gorilintiileme testlerindeki anormallikler) veya bobrek hasari ile birlikte olan veya
olmayan ii¢ ay ya da daha fazla siiren GFH azalmas1 (<60 ml/dk/1.73m2) seklinde
tanimlanmaktadir (Tablo 1) [6].



Tablo 1: KBH i¢in tan1 kriterleri.

Asagidakilerden birinin en az 3 ay boyunca bulunmasi gerekir:

a) eGFR azalmas1 (<60 mL /dak /1.73 m2)
b) Bir veya daha fazla bobrek hasar1 gostergesi:
i. Albuminiiri (idrar albiimininin kreatinine oran1 >30 mg / g [3 mg / mmol])
il. Yapisal anormallikler (goriintiileme ile saptanan)
iii. Idrar sediment anormallikleri (hematiiri, kirmiz1 veya beyaz kan hiicresi
kiimeleri, oval yag cisimcikleri veya yagl kiireler, graniiler kiimeler ve renal
tiibiiler epitel hiicreleri)
iv. Elektrolit ve tiibiiler bozukluklara bagli diger anormallikler
v. Histolojik anormallikler

vi. Bobrek nakil dykiisii

KBH, GFH kullanilarak ve yapisal bobrek anomalisinin veya albiiminiiri
gibi diger kronik bobrek hasarinin varligi veya yoklugu ile oOlgiilen, bobrek
fonksiyon bozuklugu derecesine gore siniflandirilir [7].

The Kidney Disease Improving Global Outcomes (KDIGO) organizasyonu
KBH evrelerini GFH' ye gore bes evre (G1-G5) ve albiiminiiriye gore ii¢ evre
(Al-A3) olarak belirlemistir (Tablo-2). Normal veya hafif derecede azalmis GFH
(G1 veya G2) ve cok az ya da normal diizeyde olan albuminiirisi (A1) bulunan
kimse disiik riskli olarak kabul edilirken, GFH <60 ml/dk/1.73 m2 ve orta
derecede albliminiirisi olan kimse mortalite, son donem bobrek yetmezligi,
kardiyovaskiiler hastalik a¢isindan daha biiyiik risk altindadir [8].

GFH <15 ml/dk/1.73 m2 olmas1 bobrek yetmezligi olarak isimlendirilmis ve
RRT’ ye ihtiya¢ duyulan donemdir.



Tablo 2: GFH ve albuminiiri kriterlerine gére KBH prognozu (KDIGO 2012).

Tekrarlayan albliminiiri kategorileri
Tanim ve aralik
G oo s Al A2 A3
GFH ve Albumindiri
kategorilerine gére I ——
ormail lla naf rta derecede
KBH prognozu: derecede artmig artmig Gokiartmis
KDIGO 2012
<30 mg/g 30-300 mg/g >300 mg/g
<8 mg/mmol 3-30 mg/mmol >30 mg/mmol
E G1 | Normal veya yiiksek =90
®
™~
=~ afif azalmi -
= G2 | Hafif azalmig 60-89
£ x
£ =
=g Hafif ila orta derece
é g G3a azalmis 45-59
.a:> z Orta d il k
L £ rta derece ila ¢ol 3
S G3b azalmis 30-44
g
E G4 | Cok azalmig 15-29
T
0] G5 | Bobrek yetmezligi <15

KBH smiflandirilmast ve monitdrizasyonu igin GFH' yi hesaplamak
gerekmektedir. Bunun icin birtakim formiillere ihtiyac¢ vardir. Iniilin klirensinin
hesaplanmasi1 klasik metotlar i¢inde altin standarttir. Ancak intravendz (iv)
infiizyon ve stireli idrar biriktirmek gerektigi i¢in klinik olarak uygulanabilir
degildir [9].

Serum kreatin hem glomeriillerden filtre edildigi hem de proksimal
tiibiilden saliverildigi igin tek bagina GFH'nin ideal bir belirteci degildir. Ayrica
kreatinin; kas kiitlesi, yas, cinsiyet, etnik kdken, komorbiditeler, travma, egzersiz
ve vyiksek protein diyeti gibi birtakim faktorlerden etkilenen bobrek
fonksiyonlarinin kusurlu bir gostergesidir [10].

Kreatin Klirensi saglikli bireylerde GFH' nin %20 daha fazla ve KBH
olanlarda ise daha yiiksek oranlarda hatali hesaplanmasina sebep olmaktadir. Bu
sebeblerden dolay1 cinsiyet, yas, viicut kiitlesi, 1k gibi faktorlerin de
degerlendirilmesini igeren elliye yakin farkli GFH formiilii bulunmaktadir [11].

Bu formiiller icinde Modification of Diet in Renal Disease (MDRD) ve

Cockcroft and Gault (CG) formiilleri en ¢ok kullanilan ve onerilenlerdir [12].



GFH dogumdan itibaren 18. aya kadar artar ve yaklasik 2. yilda yetiskin
degerlerine ulagir [13].

40 yasindan sonra ise GFH’ de yilda 0.75 ml/dk diisiis saptanir [14].

GFH igin normal degerler kadinlar i¢in ise 95 + 20 ml/dk, erkekler igin
120 + 25 ml/dk' dir [15].

Cockcroft-Gault Formiilii:
GFH={[(140—yas) x viicut agirhg (kg)]/[72xserum kreatinini (mg/dl)]}x
0.85 (kadin ise)

MDRD Formiilii (Modification of Diet in Renal Diseases Study):
GFH = 186 x (SKr)%% x (Yas) 2% (kadin ise) x 0.742 (siyah ise) x 1.212

2.1.2 Kronik Bobrek Hastaliginin Epidemiyolojisi

Artan KBH insidansi, hastaligin onlenmesi ve daha iyi anlasilmasi igin
epidemiyolojik  yaklasimi  gerekli kilmaktadir. Demografik istatistikler
tanimlanirken, yeterli bilgi yoktur. Ancak kiiresel dagilima iliskin KBH’ nin
gelismis ve gelismekte olan iilkelerde biiyliyen bir sorun oldugunu gosteren
kanitlar bulunmaktadir.

Amerika Birlesik Devletleri (ABD)’ nde KBH insidanst ge¢mis donemlere
gore artarak yaklasik %14’tiir. En fazla artis evre-3 KBH grubunda gozlenmistir.
Yine en fazla artis 65 yas ve Uistii hasta grubunda gézlenmistir. 20-64 yas arast KBH
insidansi ise %0.5” ten az olarak saptanmistir [16].

Ulkemizde yapilan bir galismada ise KBH insidans1 %15.7 olarak saptanmstir [17].

Diyaliz ile tedavi edilen SDBY hastalarinin insidanst ise iilkelerin geligmislik
seviyesine gore farkliliklar gdstermektedir. Diinya genelinde yaklasik bir milyon
diyaliz hastas1 bulunmaktadir. Kuzey Amerika, Avrupa ve Japonya gibi geligmisligin
fazla oldugu iilkelerde SDBY hastalarinin sayisi en fazladir [16].

Ulkemizde de 2017 yili sonu itibariyla 77.311 hasta RRT almaktadir. En
stk olarak hemodiyaliz tedavisi (%75.84) uygulanmakta, daha sonra

transplantasyon (%15,33) ve periton diyalizi (%4.33) gelmektedir [18].



2.1.3 Kronik Bobrek Hastaligi Etyolojisi

Yetigkin hastalarda KBH’ nin en yaygin sebebi diyabettir. Hipertansiyon ikinci en
sik goriilen nedendir [19, 20]. Diyabet tamisindan 5-10 yil sonra hastalarin iigte
birinde makroalbuminiiri (>300 mg albiimin/24 saat) ve/veya glomeriiler filtrasyon
hiz1 <90 mL/dk/1.73 m? olarak tanimlanan bdbrek hastaligr gelisir [21, 22].
Tanimlanabilir bagka bir etiyoloji yoksa genellikle hipertansif hastalara
hipertansif bobrek hastaligi tanis1 koyulur. Daha az sik goriilen nedenler arasinda
polikistik bobrek hastaligi, obstriiktif iiropati, fokal segmental glomeriiloskleroz,
membrandz nefropati, lupus nefriti, amiloidoz ve hizl ilerleyen glomeriilonefrit

gibi glomeriiler nefrotik ve nefritik sendromlar bulunur.

2.1.4 Kronik Bobrek Hastaligi Risk Faktorleri

KBH kalitsal komponenti olan bir durumdur. Idrardaki Tamm-Horsfall proteinini
kodlayan uromodulin mutasyonlari, sadece Afrika kokenlilerde saptanan APOL-1
gen mutasyonlart ve renin-anjiyotensin sistemi genlerindeki birtakim farkliliklar
ile KBH arasinda yakin iligki saptanmistir [23-25].

KBH hastalarinin aile iiyeleri, yiiksek KBH prevalansina ve riskine
sahiptir. ABD’ de 1995-2003 yillar1 arasinda yapilan bir ¢alismada, kalitsal
bozukluklar ve tirolojik nedenlerden kaynaklanan SDBY hastalarinin %23’ {iniin
SDBY olan yakin akrabasi saptanmistir. Yine yapilan calismalarda diisiik
sosyoekonomik durumun, alkol tiiketimi ve sigara i¢ciminin de KBH riskinde
artisa sebep oldugu gosterilmistir [26].

KBH’ nin erkeklerde daha sik gozlendigi bir¢ok kaynakta yazmaktadir.
Buna karsin, Tirkiye’de yapilan CREDIT c¢alismasi, KBH' nin Tirkiye'de
kadinlarda erkeklerden (%18.4 ve%12.8) daha yiiksek oldugunu gostermistir.
Renal fonksiyonlarin yasla azaldigi bilinmektedir. CREDIT ¢alismasinda, her 10
yillik artis i¢in KBH yiizdesi, 1.45 ile 2.18 arasinda degismektedir [17].

Diyabet, hipertansiyon ve kardiyovaskiiler hastalik KBH ile baglantili
olarak kabul edilmektedir. Tip 2 diyabetli eriskinlerde KBH siklig1 yaklagik %25



ile %40 arasindadir. ABD’de hipertansiyonlu erigkinlerde KBH siklig1 yaklagik
%30, obezlerde ise %17 oraninda saptanmaktadir [27].

KBH ile iliskili baslica ilaglar nonsteroid antiinflamatuar ilaglar,
antibiyotikler, iyotlu kontrast madde ve kemoterapdétik ilaglardir [28].

Cocuklarda KBH, nefrotoksik ajana bagli meydana gelen ABY ’den sonra
%70 oraninda saptanmustir [29].

Bobrek tasi hastaligi, KBH VE SDBY igin risk faktorii olarak kabul
edilmektedir. [30]

Diistik dogum agirliklt dogma, gebelik yasina gore kiiciik dogma, erken
dogum gibi durumlar hayatin baglangicindaki nefron sayisini etkiledigi i¢in, bu
durumlar KBH riskini artirmaktadir [31]. Baslica ii¢ hastalikta, HIV, malarya,
tiiberkiilozda da artmig KBH riski mevcuttur [32]. Impetigo, hepatit-B ve hepatit-
C’ de de artmig KBH riski vardir [33, 34].

2009’ da yapilan bir ¢alismada hastanede yatis sirasinda ABY Oykiisii olan
yetiskinlerin, gelecek 12 ay iginde ABY atagi olmayanlara gore on kat daha fazla
SDBY gelisme riski saptanmustir [35].

2.1.5 Kronik Bobrek Hastahg Klinik Ozellikleri ve Komplikasyonlari

KBH; kardiyovaskiiler olaylar, RRT gerektiren SDBY, mortalite ve kotii yasam
kalitesi gibi gesitli olumsuz klinik sonuglarla iliskilidir [36].

Progresif KBH, diisiik bobrek fonksiyonu varliginda, birbiriyle etkilesime
giren prevalansi yiiksek olan birgok komplikasyonla baglantilidir [37].

GFH 35-50 ml/dk seviyesine inene kadar KBH’li hastalar asemptomatik
olabilir. GFH 20-25 ml/dk seviyelerinde ise hastalarda tiremik semptomlar baslar.

KBH’ de son déoneme kadar potasyum diizeyi normal kalabilmektedir [38].

2.1.5.1 Tuz ve Su Tutulumu

Evre- 4 ve evre-5 KBH' de, su tutulumu ile birlikte olan sodyum tutulumu sikca

goriilmektedir [39]. Bu durum sadece 6deme sebep olmayip ayrica hastada



hipertansiyon, diisiik hayat kalitesi ve ayrica diyastolik disfonksiyona neden olan
sol ventrikiil hipertrofisine sebep olabilir. Bu durumlarda tedavi yaklasimi basit
sivt dengesi, tuz alimmin kisitlanmasi ve tiyazidler ve loop diiiretikler gibi

natritiretik ajanlarin kullanimidir [40].

2.1.5.2 Hipertansiyon

Hipertansiyon; mevcut bobrek fonksiyonlarinda azalma, kardiyovaskiiler hastalik
(KVH) siddeti ve mortaliteyi artirma etkileri olan KBH’ nin en zarar verici

komplikasyonlarindan biridir [41].

2.1.5.3 Kardiyovaskiiler Komplikasyonlar

Kardiyovaskiiler hastaliklar, KBH' 1i hastalarda azalan bobrek fonksiyonu ile
sikligi artan mortalite sebeplerinden biridir [37]. Yapilan bir ¢calismada KBH
evresi G5-A3 olan hastada bobrek hastaligi olmayan birine gore KVH’ den 6lim
riski 8.1 kat daha fazla bulunmustur [42]. KBH’ de aterosklerotik kardiyovaskiiler
olay riski artmasina ragmen, KVH riskindeki artigin biiyiik kismi sol ventrikiil
hipertrofisi, sistolik disfonksiyon, kapak hastaligi ve arteriyel kalsifikasyon gibi
“aterosklerotik” olmayan patolojilere baglidir ve bu patolojiler atriyal ve

ventrikiiler aritmi, kalp yetmezligi ve ani 6liim seklinde kendini gosterebilir [43].

2.1.5.4 Kemik Mineral Bozukluklari

Kemik mineral bozukluklari; KDIGO tarafindan biyokimyasal anormallikler,
renal ostedistrofi spektrumu ve yumusak doku kalsifikasyonu olarak
tanimlanmustir [44]. Sol ventrikiil hipertrofisi kemik mineral bozukluklarina bagli
olarak gelisebilir.

Vitamin D eksikligi, yiiksek fosfat diizeyi ve sekonder hiperparatiroidi
monitdrize edilip tedavi edilebilmekle beraber verilen tedavilerin faydalar
kanitlanmamustir. Kalsiyum bazli fosfat baglayicilarinin rolii, doku kalsiyum

birikimi artirma potansiyelleri nedeni ile tartismalidir [45]. Mevcut bilgilere gore



tersiyer hiperparatiroidizmden kaynaklanan semptomlart hafiflettigi icin fosfat
baglayicilar, niitrisyonel vitamin D ve 1-25 hidroksi vitamin D kullanimi

pragmatik bir yaklagim olarak goéziikmektedir.

2.1.5.5 Anemi

Anemi, KBH’ nin demir replasmani ve EPO ile tedavi edilebilen bir
komplikasyonudur. EPO kullanimi1 semptomatik diizelme saglarken yasam siiresi
tizerine etkileri tam olarak anlagilmis degildir [46]. EPO tedavisinin yan etkileri
tam olarak bilinmemekle birlikte kardiyovaskiiler hastalik ve kanser riskini
artirmaktadir [47]. EPOtedavisine ulasimin zor oldugu iilkeler ile ulagimin kolay

oldugu gelismis iilkelerde aneminin yonetimi farkliliklar gdstermektedir.

2.1.5.6 Metabolik Asidoz ve Elektrolit Bozukluklar:

Metabolik asidoz, KBH' de sik goriiliir ve asit alimi ve {iretimi, renal asit atilimini
astiginda meydana gelir. Alkali tedavisi etkilidir ancak sodyum ve potasyum
yiikiint artirdig i¢in kullanimi sinirhidir. Kronik metabolik asidoz, iskelet kasi
katabolizmasina, endokrin hormonlara duyarsizliga ve kemik hastalifina katkida
bulunur ve KBH' nin ilerlemesini hizlandirabilir. Metabolik asidozun tedavisi
ucuzdur, ancak tedavinin faydalar1 kanitlanmamistir ve mevcut alkali terapisine
eslik eden sodyum veya potasyum yliklemesi, 6zellikle KBH' nin daha ileri

asamalarinda zararli olabilir [40].

2.1.5.7 Uremik Semptomlar

Uremi anoreksi, yorgunluk, kaseksi, kasimnti, bulanti, huzursuz bacak sendromu,
uyku bozukluklar1 ve cinsel iglev bozuklugu gibi bircok semptoma yol agabilir
[48].

Kasintt yaygindir ve yasam kalitesini olumsuz yodnde etkileyebilir.
Kagmtida sebep muhtemelen {iremik toksinlerin ciltte  birikmesidir.
Hiperparatiroidizm ve hiperfosfateminin tedavisi bazi hastalarda kagintinin

giderilmesinde etkili olabilir [44].
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Huzursuz bacak sendromu normal bobrek fonksiyonu olan bireylerde taninmasina
ragmen, KBH ve diyaliz hastalarinda ¢ok daha yaygindir. Hem kasinti hem de
huzursuz bacak sendromu; uyku bozuklugu, depresyon, diisiik yasam Xkalitesi,
yiiksek kardiyovaskiiler morbidite ve yiiksek mortalite ile iliskilidir. Huzursuz
bacak sendromunun semptomlari, egzersizin yani sira gabapentin, dopaminerjik
modiilatorler, serotonin antidepresanlar1 ve lityum gibi ¢esitli farmakolojik
ajanlarla hafifletilebilir [40].

Uremik toksinlere bagli olusan mukozal hasara bagli olarak iiremik

gastroenterit goriilebilmektedir [38].

2.1.6 Kronik Bobrek Hastalig1 Yonetimi

2.1.6.1 Siv1 Dengesi

Ileri evre KBH’ de bobrek, sodyum alimindaki biiyiik degisikliklere uyum
saglayamaz. > 3—4 g/giin sodyum alimi hipertansiyona ve asir1t hacim ytikiine,
<1 g/ glin alim1 ise hacim azalmasina ve hipotansiyona neden olabilir. Cogu hasta
icin 2 g / giin sodyum hedefi uygundur [48]. Ginliik iki litre sivi alimi, su
dengesini korur. Ancak asir1 miktarda tuz kisitlamasi1 veya ditiretik kullanima,

hiicre dis1 s1ivi hacminin azalmasina ve GFH' de daha fazla diisiise neden olabilir

[49].

2.1.6.2 Hiperpotasemi

Hiperpotasemi genellikle potasyum kisitli diyet ve spironolakton, anjiyotensin
reseptor blokeri (ARB) gibi potasyumu artiran ilaglardan kacimilmas: ile
diisiiriilebilir. Ayrica metazolon gibi bobreklerden potasyum atilimin artiran,
kalsiyum rezonyum veya sodyum polistiren gibi barsaklardan potasyum atilimini
artiran ilaglar hiperkalemi tedavisinde kullanilmaktadir. Akut hiperkalemide iv
kalsiyum glukonat, insiilin infiizyonu, iv bikarbonat verilmesi, oral ya da rektal

potasyum baglayan reginler verilmektedir. Inatci hiperpotasemi diyaliz
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endikasyonudur. Kronik hiperkalemide oral sodyum polistiren 15-30 mg/giin ve

potasyum kisitlamasi onerilmektedirn[48].

2.1.6.3 Metabolik Asidoz

KBH’ de plazma bikarbonat diizeyi 8 saatte bir 1 gr bikarbonat suplementleri ile
replase edilerek 22 mmol/L {izerinde tutulmaya ¢alisilmalidir. Ancak bikarbonat

replasmani yapilirken sodyum ytiklemesine sebep olarak tansiyon ve 6deme sebep

olunabilir [50].

2.1.6.4 Proteiniiri

KBH' de nefron kaybina yanit olarak artan efferent arteriyolde vazokonstriiksiyon
ve buna bagl olarak intraglomeriiler hipertansiyon gelisir. ARB ve anjiyotensin
converting enzim inhibitdrleri (ACEI) ile efferent arteriyoldeki vazokonstriiksiyon
bloke edilerek bu sayede intraglomeriiler basing artis1 ve proteiniiri engellenerek

KBH' deki progresyon yavaslatilmis olur [51].

2.1.6.5 Hipertansiyon

Hipertansiyon, SDBY" nin en sik ikinci nedenidir. KBH' li hastalarda hedef kan
basinct 130/80 mmHg' nin altina diisiiriilmesidir. Proteintirili hastalarda 125/75
mmHg' nin alt1 hedeflenmelidir.

Proteiniirili hastalarda ARB ve ACEI ilaglar ilk tercihtir. Ancak hastada
hiperpotasemi durumu varsa o zaman kaliiiretik diiiretiklerin tercih edilmesi kan
basinci kontrolii i¢in daha uygun bir se¢enektir. Ayrica ACEl ve ARB ile tedavi
baglanilan hastalarda 7-14 giin sonra bobrek fonsiyonlarin1 ve potasyum degerini

kontrol etmek gerekmektedir [9, 52].
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2.1.6.6 Hiperlipidemi

KBH' nin yaygin komplikasyonlarinda biri de hiperlipidemidir. Artmis KVH riski
ile iliskilidir. KBH' de LDL hedefi 100 mg/dl’ nin alt1, trigliserid i¢in ise 200

mg/dl' nin altidir. Bu amagla statin ve fibratlar kullanilabilir [6].

2.1.6.7 Anemi

Bagka diizeltilebilir bir sebep olmadiginda; EPO, hemoglobin hedefi 10-11 gr/dI
aralig1 hedeflenerek kullanilabilir. Farkli kilavuzlarda farkli hemoglobin hedef
araliklar1 belirtilmistir. Demir eksikligi, aktif enflamasyon, malignite gibi
durumlarda EPO tedavisi ¢ok fazla etkili olmayabilir.

EPO tedavisi oncesi hastalarda demir depolarina bakilmalidir. Eger ferritin
diizeyi <100 ng/ml ya da transferrin saturasyonu %20 'min altinda ise hastalara
demir replasmani yapilmalidir. Bu amagla hastalar eger tolere edebilirse oral
demir preperatlar: ile tolere edemezse iv demir replasmani ile tedavi edilmelidir.
EPO tedavisi alacak hastalarda ferritin i¢cin hedef aralik 200-500 ng/ml' dir. Eger
ferritin diizeyi >500ng/ml ise demir replasmani kesilmelidir [48, 53]. Bazi
zamanlarda KBH hastalarinda eritrosit siispansiyonu transfiizyonu gerekmekle
birlikte bobrek nakli olacak hastalarda allomimmunizasyon riskini minimize

etmek i¢in kan transfiizyonundan kaginmak gerekmektedir [54].

2.1.6.8 Kemik Mineral Bozukluklar:

Kemik mineral bozukluklarinda oncelikle kan fosfor diizeyini kontrol etmek
gerekmektedir. Bu amacla fosfor kisitli diyet onerilmekte ve fosfor baglayici
ajanlar kullanilmaktadir. Evre 3 ve 4’ te hedef fosfor diizeyi <4.5 mg/dl,
SDBY’de ise <5.5 mg/dl’ dir [48]. Fosfor baglayici ajanlar kalsiyum
karbonat/glukonat ya da kalsiyum asetetat yemeklerle beraber giinde ii¢ kez
kullanilmaktadir. Ancak serum kalsiyumunu ylikseltme riski mevcut olup eger

kalsiyum diizeyi 10 mg/dl’ nin iizerine ¢ikacak olursa kalsiyum iceren ajanlar
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azaltilmali ya da kesilmelidir. Bu durumda kalsiyum igermeyen fosfat
baglayicilari kullanilabilir [52].

Parathormon (PTH) diizeyi normalin iki katina ulastiginda hastaya D
vitamini analoglar1 verilmektedir. Eger hastada vitamin D suplementi kullanimi
gerekiyorsa evre 1, 2, 3’ te kolekalsiferol evre 4 ve 5’te ise kalsitriol kullanimi1
onerilmektedir. Kalsiyum ve fosfor yiiksekligi olan hiperparatiroidilerde
sinakalset gibi ajanlar kullanilmaktadir. Tersiyer hiperparatiroidizmde ise cerrahi

miidahale 6nerilmektedir [55].

2.1.6.9 Kardiyovaskiiler Hastalik

GFH azalmasi ve proteiniiri KVH ile iliskilendirilmistir. Bu ylizden KBH’ nin
herhangi bir evresinde artmis KVH riski mevcuttur. Bu yiizden NICE ve KDIGO
kilavuzlart KBH olanlarda KVH riskini azaltmak i¢in statin ve antiagregan

kullanimin1 6nermektedir [56].

2.1.6.10 Nutrisyon

Protein alimimin kisitlanmasinin faydali olduguna dair elde saglikli veri yoktur
[49]. Protein igeren yiyecekler de fosfat icerme egiliminde olduklarindan, yiiksek
protein alimlar1 yiiksek fosfat alimlariyla iligkilidir. ADA kilavuzu diyabetli
hastalarda ve erken evre KBH’ 1i hastalarda 0.8-1 gr/kg/giin ve ileri evre KBH’ li
hastalarda ise 0,8 gr/kg/giin seklinde protein alimi Onermektedir [57]. Ayrica
GFH' nin yavaslamasimni azaltmada protein kisitlamasmin yararlari, diyalizin
baslatilmasindan sonra yetersiz beslenme ve kaseksi riskinden dolay1 tartismalidir.
KBH' li hastalarda 30-35 kcal / kg/ giin kalori alimi, <50-60 mEq/ giin potasyum
alimi Onerilmektedir. Fosforun 800-1000 mg / giin ile sinirlandirilmasi gerekir.

Magnezyum igeren laksatif ve antasitler kontrendikedir [48, 58].
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2.1.6.11 Hiperiirisemi

Urik asit yiiksekliginde tedavi sadece guta sebep oldugunda ve diizeyi >13 mg/dl’
yi gectiginde 6nerilmektedir [59].

2.1.6.12 KBH’ de Etyolojik Nedenin Tedavisi

KBH' nin ilerlemesini énlemek igin etyolojik nedenlerin tedavisi ¢ok biiylik 6nem
arz etmektedir. Bunlar diyabette optimize glikoz kontrolii, glomeriilonefrit igin
immiinomodiilator ajanlar ve polikistik bobrek hastaliginda sitogenezi geciktirici

spesifik tedavilerdir [48, 58].

2.1.6.13 Renal Replasman Tedavisi

GFH <15 ml/dk/1.73 m2 olmast RRT’ ye ihtiya¢ duyulan dénemdir. Bu amacla
tercih edilmesi gereken en degerli yontem canli dondrden bobrek naklidir.
Kadavradan bobrek nakli diyalizden daha degerli bir yontemdir. Hemodiyaliz
planlanan progresif KBH’ li hastalar i¢in vaskiiler erisimin saglanmasi1 SDBY’ de

yapilmasi gereken 6nemli bir iglemdir [52].

2.1.6.13.1Diyaliz

Diyaliz yar1 gecirgen bir membran araciligi ile hastanin kani ile diyaliz soliisyonu
arasinda meydana gelen sivi-soliit degisimini igeren bir tedavi seklidir. Diyaliz
SDBY’ ni tedavi edici olmayip yasami destekleyen bir tedavi yontemidir.

Diyaliz soliisyonunda kanda istenmeyen soliitlerin konsantrasyonu kana
gore daha azdir. Bu sayede istenmeyen soliitler diyaliz sivisina dogru difiize
olarak kanda istenen seviyelere diisiiriiliir. Diyaliz bobrek islevi gorerek viicuttan
istenmeyen atiklarin atilmasini saglayarak son donem bdbrek hastalarinda kanin

normal fonksiyonel duruma gelmesini saglar [60].
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Diyaliz sivisinda iire kreatin gibi artik {iriinler bulunmaz. Potasyum gibi
istenmeyen soliitlerin konsantrasyonu ise minimal diizeydedir. Periton diyaliz
stvisinda ise potasyum bulunmaz. Hemodiyalizde azami verim alabilmek igin zit
akimlar prensibine gore diyalizat ve kanin akis yonii terstir.

[k olarak 1913’ te deneysel olarak kopeklerde hemodiyaliz uygulamasi
yapilmistir. 1923 te ise insanda ilk periton diyalizi uygulamasi yapilmistir. 1944’
te ise insanda ilk hemodiyaliz uygulamasi yapilmistir [61].

Otuz-kirk yi1l 6nce RRT ihtiyact olan hastalar giinler-haftalar iginde
kaybedilmekte iken giiniimiizde diyaliz konusunda saglanan gelismeler sayesinde
hastalarin yasam siiresi ve yasam kalitesinde artig saglanmustur.

Teknigine bagli olarak diyalizin ii¢ ¢esidi vardir: hemodiyaliz, periton

diyalizi ve hemofiltrasyon.

2.1.6.13.1.1 Hemodiyaliz (HD)

HD’ de hastanin kani arada yar1 gegirgen bir membran araciligi ile diger tarafta
diyaliz soliisyonu ile zit yonde akislari saglanir [62]. Temizlenen kan tekrar
intravaskiiler alana geri doner. Ultrafiltrasyon (UF) ile de diyaliz devresindeki
kanin hidrostatik basinci artirilarak serbest suyun kandan diger tarafa gecisi
saglanir. HD islemi i¢in yaklasik dakikada 200-600 ml’ lik bir kan akisi
gerekmektedir [61]. Bir hemodiyaliz seansinda hastanin kuru agirligina gore tipik
olarak 2-5 kg s1v1 alinabilir [60].

HD isleminde atik temizleme etkinligi normal bir bobrekten ¢ok daha fazla
oldugundan siirekli yapilmasi gerekmeyip haftada iki ya da ii¢ giin ya da daha az,
her seans dort saat siirecek sekilde yapilir.

Her hemodiyaliz recetesi sikligi, siiresi gibi degiskenleri iceren farkliliklar
gosterebilir. Genel olarak haftada 2-3 kez ve her seans 3-4 saat siirer. Ancak gece
diyalizi yapan kiiciik bir hasta grubunda ise haftada alt1 gece ve her seansta sekiz
saat siiren diyaliz diizenlemeleri de vardir [62].

Sentetik diyaliz membranlar1 ile daha efektif HD yapilabilmektedir.
Seliiloz membranlar daha ucuz olmasina ragmen amiloidozdan sorumlu

tutulmakta ve tercih edilmememektedir.
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HD’ de kullanilan suyun steril olmas1 gerekmemektedir ancak hasta kani
ile temasa gecen diyalizattaki koloni sayist mililitrede 2000 koloniden az
olmalidir [61].

Hemodiyalizde iv katater, arteriyovenéz (AV) fistiil ve sentetik greft
olmak tiizere li¢ ana erisim yolu vardir. Erisim tipi hastanin bobrek yetmezliginin
siiresine ve vaskiiler sagligina baghdir. Bazen hastalarda AV fistiil ve greftin
olgunlagmasi i¢in siire gerektigi i¢in ayni anda birkag¢ yol bulunabilir.

IV kataterler tiinelli ve tiinelsiz olmak iizere iki kisimdir. Tiinelli kataterler
enfeksiyona karsi bir direng olusturur. Kisa ve orta vadeli olarak planlanmistir.
Tiinelsiz kataterler ise yaklasik on giin dmrii olan erisim yollaridir.

Katater ile erisim dezavantajlar1 nedeni ile daha ¢ok acil erisimin gerektigi
durumlarda ve fistiil veya greft olgunlasmasi sirasinda diyaliz ihtiyac1 varsa
kullanilir [60].

SDBY olan hastalar genellikle idrar yapamadiklarindan, bu hastalarda HD
esnasinda ekstra sivinin uzaklastirilmasi da saglanir. Bu nedenle hastalarda
genellikle ani olarak uzaklastirilan sivinin miktarina da bagl olarak yorgunluk,
diisiik tansiyon, basagrisi, bacak kramplar1 goriilebilir. HD ayrica intravaskiiler
erisimin kaynagina gore degisen enfeksiyona yatkinlik olusturur. HD hastalarinda
septisemi, endokardit, osteomyelit riski artmistir.

Daha onceleri kanin HD cihazinda pihtilasmas: sik  goriiliirken
antikoagiilanlarin  kullanilmasiyla bu durum azalmis ancak antikoagiilan
kullanimina bagli olarak kontrolsiiz kanama riski artmistir. Ayrica hastalarda

antikoagiilana kars1 alerjik reaksiyon da gelisebilir [63].

2.1.6.13.1.2 Periton Diyalizi (PD)

PD’ de 6zel bir soliisyon, bir tiip yardimiyla abdominal bosluga verilir. Burada
barsaklar1 saran peritonel membran yar1 gegirgen bir membran gibi gérev yapar.
S1vi abdominal boslukta artiklar1 temizlemek icin bir siire birakilir ve daha sonra
tiip yardimiyla tekrar disa alinir. Bu islem giin i¢inde birka¢ kez tekrarlanir.
Periton diyalizi hemodiyalizden daha az etkilidir bu yiizden giinliik olarak yapilir.
UF ise daha yavag ve daha hafiftir. UF i¢in diyaliz sivisinin glikoz yogunlugu
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artirilir. Periton diyalizi uygulamasi daha kolaydir. Ancak bagarili olabilmesi igin
iyi bir egitim gerekmektedir. Periton diyalizinde peritonit en ciddi
komplikasyondur. Katater ¢ikis yeri ve tiinel enfeksiyonlar1 daha sik goriiliir
ancak daha selim seyretmektedir [64].

Periton diyaliz hastalarinin biiylik bir kisminda sivi fazlaligi mevcuttur.
Bunun nedeni periton diyaliz hastalarinda kuru agirhigin  belirlenmesinin,
dehidratasyona isaret eden belirti ve semptomlarin yetersizliginden dolayr daha

karmasik ve zor olusu nedeniyledir.

2.1.6.13.1.3 Hemofiltrasyon

Hemofiltrasyon, HD’ ye benzer bir tedavidir ancak bu durumda zar daha fazla
gbzenege sahiptir ve daha biiylik miktarda suyun ve ¢6ziinen maddelerin i¢inden
geemesine izin verir. Genellikle 12-24 saat siiren yavas ve siirekli bir tedavi
seklidir. Bu tedavi sekli UF’ nin yavas ve yumusak olmasi nedeniyle yogun

bakidaki akut bobrek yetmezligi hastalari i¢in idealdir [65].

2.1.6.13.2 Kronik Diyalizde Tedavi Se¢cimi

Akut diyaliz tedavisi gerektiginde tercih edilen yol HD olup hemodinamik olarak
stabil olmayan hastalarda PD tercih edilebilir.

Kronik diyalizde PD ve HD iki ayr tedavi secenegi olup, her birinin
kendine 6zgii avantaj ve dezavantajlart mevcuttur. Ayrica her iki yontemde zaman
zaman karsilasilan olumsuzluklar nedeniyle her iki yontem arasinda gec¢is yapmak
gerekebilmektedir.

Cogu hasta (>%80) genellikle her iki tedavi secenegi i¢in de uygun olup
tedavi se¢imi ¢ogunlukla tibbi gerekcelere dayanmaz. Ancak bazi faktorler bir
secenedi bir dereceye kadar daha uygun yapabilir.

Hastanin diyaliz iglemi ile daha az zaman harcamasi, malnutrisyonun daha
az olmasi, kilo aliminin daha az olmasi, hastaneye yatma gereksiniminin daha az

olmas1 HD’ nin avantajlar1, 6zgiirliigiin kisitlanmasi, merkeze transport sorunu,
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diyaliz sirasinda gelisen komplikasyonlar, hepatit riski, hemodiyaliz erisim
yollarinda meydana gelen problemler ise HD’ nin baslica dezavantajlaridir [66].

Daha stabil kan basinci ve biyokimyasal parametrelerin olmasi, bir
merkeze bagliligin daha az olmasi, daha serbest diyet ve sivi aliminin olmasi,
daha iyi anemi kontrolii ve daha iyi korunmus rezidiiel bobrek fonksiyonlarinin
olmas1 periton diyalizinin avantajlari; peritonit riski, daha fazla malniitrisyon,
hiperlipidemi ve obezite riski, diyaliz yeterlilik hedeflerine ulasamama, refli
Ozafajit ve konstipasyon gibi gastrointestinal semptomlarin siklig1 ise periton
diyalizinin baslica dezavantajlaridir [67].

Tam giin ¢alisma hayati olanlar, kiigiik ¢ocugu olan anneler, iyi aile
destegi, iyi motivasyon, erken transplantasyon olasilig1 yiikksek olan hastalar PD
icin daha uygun hastalardir. Koti aile destegi, kotii motivasyon, ciddi
komorbidite, viicut kilosu >110 kg, sorumsuz, kotii hijyen sahibi ve kotii el-goz

koordinasyonu olan hastalar icin HD daha uygun olan tedavi yontemidir [66].

2.2 Kronik Bobrek Hastaliginda Anemi

Diinya saglik orgiitii verilerine gore anemi, erkeklerde hemoglobin seviyesinin 13
g/dl, bayanlarda 12 g/dl ve gebelerde 11 g/dlI’ nin altinda olmasi, hematokrit
seviyesinin ise erkeklerde %39, bayanlarda %36 ve gebelerde %33’ iin altinda
olmasi olarak tanimlanmaktadir [68, 69].

Bobrek kaynakli anemi (erkeklerde <130 g/l, kadinlarda <120 g/1),
cogunlukla GFH <60 ml/dk/1.73 m2 (KBH evre 3-5) oldugunda ortaya ¢ikan
KBH’ nin en 6nemli komplikasyonlarindan biridir. GFH <43 ml/dk/1.73 m2
oldugunda GFH azalmasi ile hemoglobin diislisii arasinda lineer bir iliski
saptanmistir. GFH’ deki her 5 birimlik diisiiste hemoglobin seviyesi yaklasik
olarak 3 g/l diiser [68, 70].

Anemi sadece KBH progresyonunun degil ayrica KBH’ de en 6nemli 6lim
nedeni olan kardiyovaskiiler komplikasyonlarin dogrudan bagimsiz bir
belirleyicisi olarak da kabul edilmektedir [71, 72].

KBH’ de anemi tetkik edilirken MCV, ferritin, retikiilosit, transferrin

saturasyonu, vitamin B12, folik asit bakilmalidir [69-71].
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KBH’ de basglica anemi nedeni endojen EPO iiretiminin azaltilmasidir.
Bunun yaninda eritrosit dmriiniin kisalmasi, EPO' ya kars1 reseptor duyarliliginin
azalmasi ve kronik inflamasyon ve demir eksikligi sayilabilir [68, 72, 73]. Bu
sebeplere ek olarak vyetersiz beslenmeye bagli folik asit ve vitamin B12
eksikligine bagli gelisen inefektif eritropoez nedenli de anemi meydana
gelebilmektedir. Uremik toksinler, yetersiz diyaliz, kanama, aliiminyum birikimi,
hiperparatiroidi diger anemi nedenleri olarak sayilabilir.

Hemodiyaliz hastalarinda sik goriilen demir eksikliginin baslica nedenleri
arasinda; tetkik amagh fazla ve sik kan alma, hemodiyaliz setinde kan kalmasi,
demir emilimini azaltan fosfor baglayici ajanlarin kullanimi1 ve gizli kanamalar
sayilabilir [74].

KBH’ de anemi genellikle normokrom normositerdir. Retikiilosit sayis1 ise
normal ya da hafif yiikselmistir. Retikiilosit sayisindaki bu durum, EPO
yetersizligine ragmen anemiye yanit olarak eritropoezin tetiklendigini
gostermektedir [70, 71, 75]. Bu da muhtemelen hemodiyaliz prosediirleri sirasinda
meydana gelen kan kayiplarinin kemik iligini tetiklemesi ile aciklanabilir. Uzun
stiren hemodiyaliz seanslarindan sonra hastalarda hipokrom mikrositer anemi
seklinde kendini gosteren demir eksikligi anemisi gelisebilir [76, 77].

Aliiminyum birikimine bagl olarak gelisen anemide de hipokrom
mikrositer anemi gozlenmektedir. EPO yetersizligine bagli olarak meydan gelen
anemi de hemoglobin seviyesi 7 gr/dl altinda beklenmez. Bu durumda genellikle

altta yatan bagska bir patoloji arastirilmalidir [61].

2.2.1 Kronik Bobrek Hastaliginda Anemi Tedavisi

KBH’ de anemi tedavi edilirken 6ncelikle altta yatan sebebin tedavi edilmesi esas
yaklagimdir. Eger hastada EPO eksikligi disiiniiliiyorsa EPO replasmani
yapilmasi, eger demir eksikligi diistiniiliiyorsa uygun olan yoldan (iv ya da oral)
demir replasmani yapmak gerekir. Aliiminyum yiiklenmesine bagli bir anemi
gelismigse o takdirde deksferrioksamin kullanilabilir. Béyle bir durumda ayrica
hastalarda aliiminyum igeren fosfor baglayicilardan wuzak durulmalidir.

Hiperparatiroidi de anemi sebeplerinden biri olup bu durumun gerek medikal
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gerekse cerrahi yoldan engellenmesi de anemi de tedavi yaklasimlarindan biridir.
Folik asit veya vitamin B12 eksikligi saptanmasi durumunda ise uygun sekilde bu
iki vitaminin replasmani tedavi edici yoldur. Folik asit eksikligi giinliik yeteri
kadar protein alan hastalarda sik rastlanmayacak olup gerekirse 1 gr/giin seklinde

verilebilir [61].

2.2.2 Eritropoetin Tedavisi

1980’lerin sonuna kadar renal anemi kan transfiizyonu ile diizeltilmeye
calistlmugtir. Ilk olarak 1989’ da epoetin-o. ve daha sonra 1990’ da epoetin-B
piyasaya sunulmus ve bu tarihlerden sonra EPO tedavisi ile ilgili bircok ¢aligma
yapilmaya baslanmistir. Bu ¢alismalarda EPO tedavisi sonrasi anemide kismi
diizelme ile olumlu etkiler goriilmiistiir. Bu etkilerin baslicalar1 hastalarin yasam
kalitesinde artis, kognitif fonksiyonlarda diizelme, sol ventrikiil hipertrofisinde
gerileme, efor kapasitesinde artis olarak siralanabilir.

Yapilan bir ¢alismada hemoglobin (Hb) seviyesini 10 gr/dl altindan 10-12
gr/dl arasma ¢ikarmakla sol ventrikiil hipertrofisinde (SVH) gerileme gozlenmis
ancak Hb seviyesini 10-12 gr/dl seviyesinden 12 gr/dl {izerine ¢ikarmakla SVH’
de anlaml bir fark goriilmemistir. Ayrica Hb seviyesini daha yukarilara ¢ekmek
serebrovaskiiler olay ve mortalitede artis ile iligkili bulunmustur [78].

Yapilan farkli ¢aligmalar neticesinde EPO tedavisinde amag, hemoglobin
degerlerini normale getirmek olmayip farkli kaynaklarda farkli degerler belirtilse
de 10-11 gr/dl seviyelerinde tutmaktir [48, 53]. KDIGO 2012’ ye gore renal
anemide eger hemoglobin diizeyi 10 gr/dl’ nin altinda ise EPO tedavisi
onerilmektedir [71].

Hedef Hb seviyesine dort ay i¢inde ulagilmalidir [70].

Gegmisinde malignite oykiisii olan ve diabetes mellitus, KVH, malignite gibi
inme riski yiiksek hastalarda EPO tedavisi kisisel bazda degerlendirilmelidir. EPO
tedavisi 6ncesi varsa demir eksikliginin diizeltilmesi gerekmektedir [70, 71, 79].

Kisa etkili EPO (epoetin-alfa veya beta) hastalara subkutan 50 1U/ kg/
hafta veya iv 100 U/ kg/ hafta olarak uygulanir. Bu da yaklasik olarak 6000 1U/
hafta seklinde bir doza tekabiil etmektedir. Subkutan uygulama EPO’ nun
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yarilanma Omriinli uzatarak daha diisiik doz kullanim ve bdylece daha ekonomik
ve daha uygun yol olarak goziikmektedir. Hb seviyesinde yiikselme ayda 1-2 gr/dl
seklinde olmalidir. 1 gr/dl’ den daha az veya 2gr/dl’ den daha fazla degisim
meydana gelmesi durumumda haftalik EPO dozunda %25 oraninda titrasyon
yapilmalidir. Tedavi baslangicinda Hb kontrolii iki haftada bir, sonrasinda ayda
bir ve hedef Hb seviyelerine ulasildiginda ise iki ayda bir yapilmalidir. Eger Hb
seviyesindeki artis uygun ise mevcut dozda devam edilmelidir [70, 71, 80, 81].

2.2.3 Eritropoetin Direnci

Maksimum dozda EPO kullanimina ragmen (subkutan 300 1u/kg/hafta, iv 450
1/kg/hafta) hedef Hb ve hematokrit seviyelerine 5-6 ay icerisinde ulasilamamasi
durumunda EPO direncinden bahsedilir. Boyle bir durumda altta yatan sebebin
tespit edilip tedavi edilmesi gerekmektedir.

EPO direncinin en O6nemli nedeni demir eksikligidir. Diger nedenler
arasinda enfeksiyon, kan kaybi, inflamasyon, aliiminyum toksisitesi, kanin
biyouyumsuz membranlara maruz kalmasi, hiperparatiroidi sayilabilir. ACEI ve
ARB kullaniminin EPO direncine neden olabilecegini belirten ¢alismalar olsa da

bu durum tartismalidir.

2.2.4 Eritropoetin Yan Etkileri

En sik goriilen yan etkiler ilk bir iki dozda goriilen ve 24 saat i¢inde diizelen grip
benzeri semptomlar ve hipertansiyondur. Diger yan etiler alerjik ve anaflaktik
reaksiyonlar, hiperkalemi (nadir), hiperviskozite, trombozis, kanserin ilerlemesi
olasilig1 sayilabilir. Kazanilmig saf kirmizi hiicre aplazisi (KSKHA) de nadir
ancak hayati tehdit eden bir yan etkidir. Antikor aracili KSKHA otoimmdin, viral
veya neoplazi veya bazi ilag tedavilerinin sonucu olabilir. Otoantikorlar hem
endojen hem de eksojen EPO’ ya etki eder. Ozellikle subkutan kullanimlarda
meydana gelmekte oldugundan epoeitin tretici firmasi diyaliz hastalarinda iv

uygulanmasini 6nermektedir.
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2.2.5 Eritropoetin Kullaninminda Demir Eksikligi Tedavisi

EPO tedavisi Oncesi varsa demir eksikliginin diizeltilmesi bir zorunluluktur.
Demir eksikligi gelisiminin temel nedeni yilda yaklagik 3-4 It> ye varan ve
yaklasik 2 gr demire esdeger olan kan kayiplaridir. Bu kan kayiplariin sebepleri;
diyaliz setinde kan kalmasi, tetkik amacgli alinan kanlar, katater kullanimi
sirasinda kan kaybi, diyaliz basinda cildin delinme yerinden kan kayiplari ve
gastrointestinal gizli kanamalar seklinde siralanabilir [70, 71, 77].

Hb seviyesini normal seviyede tutabilmek ig¢in diyaliz tedavisi alan
hastalara diyalizin son iki saatinde ferritin diizeyini de kontrol ederek iki haftada
bir 200 mg iv demir replasmani 6nerilmektedir [82].

Ferritin igin optimal aralik 100-500 mcg/L araligidir. Ancak 100-800
mcg/L aralig1 da tolere edilebilir araliktir. Optimal transferrin saturasyonu ise

%30-40 araligidir. Tolere edilebilir aralik ise %20-50 arasidir [55, 69].

2.3 Malnutrisyon

Malnutrisyon, yetersiz beslenme ya da hastaliklara bagl olarak meydana gelen
beslenme bozukluklari nedeniyle viicutta ortaya cikan degisikliklerin tiimiine
denir [83].

Bir baska tanimlama ise tiiketilen besin maddelerinin alimi ile
metabolizma ihtiyact arasinda devam eden dengesizliktir. Malnutrisyon
denildiginde genellikle protein ve/veya protein enerji  malnutrisyonu
kastedilmektedir [84].

Malnutrisyon meydana gelis sebeplerine bagli olarak primer ve sekonder
olmak tizere ikiye ayrilir. Besinlerin teminindeki kitlik, ekonomik faktorler gibi
birtakim sikintilardan dolay1 aliminin kistilanmasi primer malnutrisyon, besinlerin
temininde bir sikintt olmayip altta yatan yeme ve yutma bozuklugu, istahsizlik,
kanser, pankreas yetmezligi, kusma, ishal ve malabsorbsiyon gibi birtakim
organik sebeplerden dolayr meydana gelen malnutrisyon ise sekonder

malnutrisyondur. Travma, ates, stres, gebelik, laktasyon, yanik gibi sebeplerle
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viicudun artan enerji gereksinimi nedeniyle ortaya ¢ikan malnutrisyon da
sekonder malnutrisyon ig¢inde degerlendirilmektedir [83].

Solunumsal patolojisi olan hastalarda %45, hastanede yatan hastalarda
%30-60, inflamatuar barsak hastalig1 olanlarda %80 ve malign hastalig1 olanlarda
ise %85'e varan oranlarda malnutrisyon gozlenebilmektedir [84].

Malnutrisyon durumda kas kitlesi kayb1 ve organ fonksiyon bozukluklari
meydana gelir. Ayrica tedavi basarisinda azalma, enfeksiyonlara yatkinlik, yasam
kalitesinde disiis goriilmekte, hatta ¢ogu hastada mortalitede artisa neden
olmaktadir. Bu sebeplerden dolay1 ve sikligi dolayisiyla malnutrisyonun tani ve
tedavisi onem arz etmektedir [85, 86]. Malnutrisyon tanisi son alti ayda viicut
agirhginin %10' dan daha fazlasinin kaybedilmesi ile ya da kabul edilen bazi
malnutrisyon skorlama sistemleri ile hastanin degerlendirilmesi ile koyulmaktadir.
Hastalik ve zedelenme durumunda sekonder malnutrisyon gozlenmektedir. Bu iki
durumda interlokin-1 ve tiimor nekroz faktdr (TNF) gibi birtakim sitokinlerin
etkisiyle yonlendirilen artmis protein katabolizmasi ve artmis kalori ihtiyact
dogar. Sitokinlerin etkisiyle iskelet kas kitlesinden, 5-6 kat daha fazla aminoasit
serbestlesir. Serbestlesen bu aminoasitler glukoneogenezde kullanilir ya da
Ozellikle hayati organlar tarafindan alinir. Hastalik-zedelenme durumunda %80’ e
kadar artabilen bazal enerji ihtiyac1 ve yaklagik 2.5 kat kadar artabilen protein
katabolizmas1 nedeniyle meydana gelen enerji-protein metabolizmasindaki bu
adaptif mekanizma ile somatik komponentten viseral komponente dogru
aminoasit kaymasi olarak hayati organlarin fonksiyonlarinin korunmasi saglanir.

Basit agliga bagli malnutrisyonda niitrisyonel destegin saglanmasi ile
malnutrisyon ortadan kalkarken, hastalik ve zedelenmeye bagli malnutrisyonda
ise nutrisyonel destek ile kas kitlesinin restorasyonu, altta yatan inflamatuvar

slireg diizeltilmedigi siirece miimkiin olmaz [84].

2.3.1 Kronik Bobrek Hastalarinda ve Son Dénem Bobrek Yetmezligi

Hastalarinda Malnutrisyon

KBH ve SDBY’ de var olan birtakim metabolik ve nutrisyonel bozukluklar

sebebiyle malnutrisyon sik olarak gozlenmektedir. Bu bozukluklarin baslicalar
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tiremiye ve asidoza sekonder protein ve aminoasit metabolizmasindaki bozukluklar,
istahsizlik, glukagon ve parathormon gibi katabolik hormonlarin artigi, anabolik
hormonlarin aktivitesinde azalma, artmis enfeksiyon varlidi, c¢esitli sebeplere
sekonder yetersiz gida alimi, diyalizle nutrient kaybi ve tetkik amach sik kan alimidir
[87].

National Kidney Foundation (NKF), hemodiyaliz hastalar i¢in 1.2 gr/kg/giin
protein alimmi ve 35 kkal/kg/giin kalori alimmi onermektedir. Ancak yapilan
arastirmalarda hastalarin %82-90" i 6nerilen degerlerin altinda protein-enerji alimi
oldugu saptanmistir. Gerek bu sebeble gerekse diyalizatla 4-8 gr/giin aminoasit kayb1
gibi birtakim faktorler dolayisiyla malnutrisyon sikligi hemodiyaliz hastalarida %18-
75, periton diyalizi hastalarinda ise %10-50 gibi yiiksek oranlarda saptanmaktadir
[88, 89].

GFH 50 ml/dl' nin altinda olan hastalarda oral alim bozuklugu basladig1 ve
bobrek fonksiyonlarmdaki azalma ile oral alimin daha da bozuldugu saptanmustir
[90].

NKF’ ye gore hemodiyalize giren hastalarda diyaliz dncesi serum albumin
degerinin 3,4 g/dl, kreatinin degerinin 8 mg/dl altinda olmasi; ideal kiloya gore
%10' dan fazla kilo kayb1 veya %20' den fazla kilo fazlaligi; klinik parametrelerin
malnutrisyonu gostermesi, diyet ile protein aliminin 0,8 g/kg ve kalori aliminin 25

kkal/kg altinda olusu malnutrisyonu destekleyen bulgulardir [91].

2.3.2 Kronik Bobrek Hastalarinda Malnutrisyon Patogenezi

KBH’ de protein enerji malnutriyonu ii¢ ana sebeble iliskilendirilmektedir. Bunlar

metabolik asidoz, kronik inflamasyon ve hormonal bozukluklardir.

2.3.2.1 Metabolik Asidoz

Metabolik asidoz KBH’ nin en erken ve en sik goriilen bulgularindandir. Artan
NH4 atilimim1 saglamak icin iretilen daha fazla NH3 diretimi esnasindaki

reaksiyon; kompleman aktivasyonuna, tiibiilointerstisyel inflamasyona ve

fibrozise sebep olmaktadir [92].
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Metabolik asidoz, KBH ve SDBY 'de hizlanmis protein katabolizmasi, negatif
azot dengesi ve yagsiz viicut kiitlesi kaybinda 6nemli bir rol oynar. Asidoz,
ubikuitin-proteazom sistemini (UPS) ve kaspaz-3'i aktive ederek proteolizi aktive
eder [93].

Kaspaz-3, UPS aracili bozulma i¢in uygun substratlar saglayarak,
astomiyosini ve miyofibrilleri ayirir. Asidoz ayrica insiilin direncine, biiylime
hormonu direncine ve glukokortikoid hipersekresyonuna katkida bulunur. Bu
hormonal bozukluklar protein katabolizmasina katkida bulunur. Dolayisiyla
asidozun diizeltilmesi, kanitlanmis olmasa da KBH ve SDBY' deki asidoz ile

iligkili bilinen olumsuz etkileri diizeltebilir [40, 92].

2.3.2.2 Kronik Inflamasyon

Kronik inflamasyon KBH ve SDBY’ nin belirgin bir 6zelligidir. KBH’ nin erken
evrelerinde bile saptanan degismis barsak mikrobiyatasi, inflamasyonun
olusumunda 6nemli bir rol oynar. Protein sindiriminin bozulmasi, proteolitik
bakterilerin bagirsak protein fermantasyonunu arttirir ve bagirsak mukozasina
zarar veren NH3 / NH40H gibi toksik metabolitlerin iiretimi artar. Barsak
endotelinin zarar gOrmesi ile bakteri endotoksinleri ve birtakim toksik
metabolitler kana gecer ve bazi inflamatuar sitokinlerin salinim1 uyarilir [92].

Ayrica KBH’ de artan iirik asit, barsaklarda ilireaz ve flrikaz {reten
bakterilerin seleksiyonuna sebep olur. Bu bakteriler ayrica indol ve p-kresol dahil
bazi toksinleri liretme yetenegine sahiptir. Bu toksinler de inflamasyonu uyaran
birtakim yolaklara dahil olurlar [94].

Hem HD hem de PD, onde gelen inflamasyon kaynaklaridir [95].
Dolayisiyla KBH ve SDBY' deki negatif protein dengesi, ¢oklu sitokin (TNF-a,
IL-1 ve IL-6) kaynakli mekanizmalarin aktivasyonuna baglanabilir [96].

TNF-a, IL-1 ve IL-6 ° nmin aclik hissi, kas katobolizmasi, albumin,
prealbumin ve transferin sentezi ilizerine olumsuz etkileri ile malnutrisyon

patogenezinde onemli faktorler olduklar disiiniilmektedir [88].
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2.3.2.3 Hormonal Degisiklikler

Asidoz, inflamasyon ve {lremik toksinlerin hormonal degisikliklere katkida
bulundugu gosterilmistir. Bu degisikliklerin baslicalari; insiilin, biiylime hormonu
(BH), insiilin benzeri biiyiime faktorii (IGF), testesteron ve vitamin-D’ ye olan
dokulardaki direngtir. KBH hastalarindaki bu insiilin direnci artmis protein
katabolizmas1 ile iliskilidir. Yiksek protein parcalanmasindan kaynaklanan
negatif azot dengesi ve hiperaminoasidemi, diyabet hastalarinda insiilin
uygulamasiyla tersine ¢evrilebilir [92]. Ayrica, diyaliz de azalan insiilin direncini
kismen diizeltebilir ve doku insiilin duyarliligini artirabilir [97].

KBH’ de azalmis BH klirensi nedeniyle kanda normal ya da artmis BH
seviyesine ragmen doku diizeyinde direng artig1 vardir [98].

Serum IGF-1 seviyeleri de normal olabilir (veya ileri KBH' de azalmis.)
serum IGF baglayan protein (IGFBP) diizeyi de azalmis klirens dolayisiyla artar.
Artan serum IGFBP dolasimdaki IGF’ yi baglayarak biyoyararlanimini azaltir
[99].

GH ve IGF-1'e doku direnci géz 6niine alindiginda, bobrek yetmezligi olan
cocuklarin bliylime geriligi gostermesi sasirtict olmamalidir. Yetiskinlerde ise bu
diren¢ kendini protein katabolizmasi ve protein yetersiz beslenmesi olarak
gosterir. Bu direng neticesinde kaspaz-3 aktive olur ve aktomiyosin kompleksleri
ve miyofibrillerin boliinmesi artar, kas yaralanmasi durumunda onarim ve kas
kiitlesinin korunmasi engellenir [100, 101].

Testesteron i1skelet kasinda hipertrofiye ve pozitif nitrojen dengesine neden
olan anabolizan bir hormondur [101]. Ancak KBH’ de kandaki seviyesi artan
prolaktin nedenli azalir [102].

Bobrek nakli  basarili  bir  sekilde gerceklestirilen  hastalarda
hipogonadizmin gerilemesi, liremik ortamin ne kadar toksik ama ayn1 zamanda
geri doniisiimlii yapisin1 gostermektedir. KBH' nin erken evrelerinde bile, negatif
protein dengesinin énemli bir bileseni olan, azalmis endojen testosteron ile kas

kiitlesi kaybiin 6nemli bir iligki i¢inde oldugu gésterilmistir [103].
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KBH ve SDBY" deki bir diger 6nemli hormonal kusur, glukokortikoidlerin
artan {iretimi ve aktivitesidir. KBH' de metabolik asidoz ve inflamatuar durum
patolojik olarak adrenal glukokortikoid tiretimini ve aktivitesini arttirir [104].

Bu artis proteolitik yolaklarin diizenlenmesi ve hiicre i¢i bliylime hormonu
aracili sinyalleme yolaklarinin bozulmasi dahil olmak iizere birgcok mekanizma
yoluyla kas proteinin bozulmasina katkida bulunur. [100]

Aktif D vitamini (1,25-OH2 D vitamini) replasmaninin, kas biiyiikligii ve
kuvvetini ayrica serum albiimin konsantrasyonunu arttirdigi gosterilmistir. [105]
KBH deki D vitamini eksikligi, RAAS hiperaktivasyonuna katkida bulunur ve bu
durum, zihinsel durumun da dahil oldugu bir¢cok olumsuz etkiye sebep olur ve
degisen zihinsel durum zayif beslenmeye sebep olur. [105]

KBH ve SDBY °‘de, katabolik hormonlarin aktivitesi artmis ve anabolik
hormonlara direng artmistir. Bu degisiklikler, asidemi, inflamasyon ve azalan gida
alimi gibi diger iiremik kosullar ile birlikte, negatif azot dengesine ve yagsiz viicut

kiitlesinin kaybina neden olmaktadir [92].

2.3.3 Kronik Bobrek Hastahiginda Malnutrisyon Degerlendirmesi

Beslenme durumunu diizenli olarak degerlendirilmesi KBH takibinin bir pargasi
olmalhidir. Bu sayede hastalarda malnutrisyonun erken teshisi miimkiin olup
gelismesi muhtemel komplikasyon riski ve mortalite azaltilmis olur. Ideal
malnutrisyon parametreleri mortalite ve morbidite ile iliskili olmali, bdylece
hastalarda hastaneye yatis, 6liim riski ve nutrisyon ihtiyaci hakkinda yol gdsterici
olmalidir.

Nutrisyonel durum degerlendirmesinde altin standart bir yontem olmayip
klinik muayene ve biyokimyasal testlerin birlikte yorumlanmasi en dogru sonuca

ulagtiracaktir [106].

2.3.3.1 Klinik Degerlendirme

Nutrisyonun klinik olarak degerlendirilmesi anamnez, fizik muayene,

antropometrik dl¢timler ve viicut kompozisyon analizini icermektedir.
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2.3.3.1.1Anamnez ve Fizik Muayene

KBH veya SDBY olan hastalarda nutrisyonel degerlendirmede anamnez ve fizik
muayene dikkatli bir sekilde yapilmalidir.

Malnutrisyon tanisin1 koymada en 6nemli bulgu kilo kaybidir. Hastalarda
kilo kayb1 sorgulanmalidir. Bir ayda >%35 ve alt1 ayda >%10 seklinde kilo kayb1
malnutrisyon tanisi koydurur [107].

Diyaliz hastalarinda kilo degerlendirmesi dikkatli yapilmalidir. Kuru
agirlik, aylik olarak yeniden degerlendirilmelidir [106].

Istah sorgulamasi yapilmalidir. Hastamin iki veya daha fazla 6giinde
6giinlin ancak %50’ sini tiikketmesi kotii beslenmeyi gostermektedir [107].

Hastalarin gida aliminin degerlendirilmesi, nutrisyon degerlendirmesinde
etkili bir yoldur. Hastalar aldiklar1 gidalarin listelerini ¢ikartarak, bu listelerden
hastalarin glinlik aldiklar1 kalori, protein, karbonhidrat miktari hesaplanabilir
[106].

Diyetteki protein alimi protein catabolic rate (PCR) ile hesaplanir. PCR 1-
1.4 gr/ideal kilo/glin araliginda olan hastalarda mortalitede anlamli diisme
saptanmis, PCR 1 gr/ideal kilo/giin altinda olan hastalarda ise mortalitede 6nemli
oranda artma saptanmistir [108].

Hastanin mevcut enerji ihtiyacinin %67’ sinden azini tiikketmesi beslenme
yetersizligi olarak degerlendirilmelidir [107].

Hastalarda eslik eden diabet, gastrointestinal hastalik, alkolizm ve kronik
inflamasyona sebep olabilecek hastaliklar sorgulanmalidir. Hastanin yasadigi
cevre, sosyal kosullari, evde yemek hazirlama olanaklar1 ve maddi olanaklar
sorgulanmalidir. Bu faktorlerdeki olumsuzluklar hastanin gida alimini etkileyerek
malnutrisyonda etkili olabilir [106].

Fizik muayenede kas giicii, fonksiyonel kapasite, cilt ve sa¢ degisiklikleri,
O0dem degerlendirmesi yapilmalidir. Hastanin yiirlime hizi, egzersiz toleransi ve el
stkma giiciine ait kayitlar ile fonksiyonel kapasitedeki degisiklikler hakkinda fikir
sahibi olunabilir [106].
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2.3.3.1.2 Antropometrik Ol¢iimler

Antropometrik Ol¢timler, basit, giivenli, pratik ve uygun maliyetli olmasi
nedeniyle diyaliz merkezlerinde kolay uygulanan nutrisyonel degerlendirme
saglar [109].

Antropometrik olgiimlerin baslicalar1 viicut agirligi/uzunlugu, viicut kitle
indeksi (VKI), ideal viicut agirligs, iist orta kol gevresi, triseps veya biceps deri
kivrim kalinligi, kol ¢evresi Olgiimii, kol kas alani Ol¢limiidiir. Triseps ve
subskapuler cilt kalinlig1 yag miktar1 hakkinda bilgi verirken, iist orta kol ¢evresi
Ol¢timii kas kitlesi hakkinda bilgi vermektedir [110].

Dokularin  hidrasyon durumundan etkilenmesi gozlemciler arasi
Olclimlerde anlamli Olgiide farkliliklar olmasi antropometrik Glgiimlerin
dezavantajlarindandir. Ayrica kisa zamandaki nutrisyonel degisiklikleri ve
spesifik nutrisyonel bozukluklar1 tanimlamaz [111].

VKI nutrisyon degerlendirmesinde  kolay — degerlendirilebilir  bir
parametredir. Ancak malnutrisyon i¢in cut-off degerleri net degildir. Diinya
Saglhk Orgiitiine gore VKI 18.5 kg/m2’ den diisiik olanlar malnutre olarak
degerlendirilmelidir. Ancak bu degerin esik kabul edilmesi tartismalidir. Ciinkii
yapilan ¢alismalarda goriilmiistiir ki VKI* nin 22 kg/m2’ den diisiik bulunmasi
artmis mortalite riski ortaya ¢ikarmaktadir. Yapilan bazi1 calismalarda esik deger
olarak 22 kg/m2’ nin tercih edilmesi malnutrisyon tanis1 koymak i¢in daha uygun
gorilmistiir [111].

Yapilan ¢alismalarda deri kivrim  kalinhigr  6l¢timii, nutrisyonel
degerlendirmede kullanigh bir yontem olarak goriilmemektedir. Diger yontemlerle
normal saptanan hastalarda yiiksek oranda malnutrisyon tanist koyulmasina sebep
olmaktadir [111].

Kol ¢evresi 6lglimii hem kas hem de yag dokusu hakkinda fikir verir.
Agirligin dlglimii miimkiin olmadiginda kullanilabilir. Diisiik kol ¢evresi dl¢timii,
artmis mortalite ve morbidite ile iligkilidir. Baldir ¢evresi 6l¢timii, yashlarda kol
cevresi Ol¢limiinden daha duyarli bir yontemdir. Baldirin en genis yerinden dlgiim
yapilir. Ust kol ¢evresinin 22 cm ve baldir ¢evresinin 31 cm’ nin altinda olmasi

malnutrisyonla alakali olabilir. Ama bu sonuglar yaglilarda 6dem, cilt
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elastikiyetinin ~ kaybi, kas atrofisi gibi durumlardan dolayr yanlis
degerlendirmelere sebep olabilir [108]. Kol c¢evresi olgiimleri sivi-elektrolit
dengesizliginden etkilenir [112].

Hastanin nutrisyonel degerlendirmesi esnasindaki kilosunun ideal viicut
agirligina oran1 %80-90 arasinda ise hafif enerji yetersizligi, %70-80 arasinda ise
orta derecede enerji yetersizligi, %70’ in altinda ise agir enerji yetersizligi olarak

tanmimlanmaktadir [107].

2.3.3.1.3 Viicut Kompozisyon Analizi

Biyoimpedans analizi (BIA), dual energy X-ray Absorptiometry (DEXA),
magnetik resonans goriintileme (MRG), viicut kompozisyon analizi igin
kullanilan ydntemlerdir. BIA kolay uygulanabilir, ucuz, yapandan asgari diizeyde
etkilenen bir yontemdir. BIA sayesinde hastanin toplam viicut suyu, yagsiz viicut
kitlesi, yag kitlesi ve hiicre dis1 sivi miktar1 hakkinda fikir elde edilir [113]. Ancak
KIDOQI 2000°de HD hastalariin rutin niitrisyonel degerlendirmesinde BIA
onerilmemektedir [111].

DEXA ile de kemik mineral dansitesi, total viicut kitlesi, yag Kkitlesi,
yagsiz viicut kitlesi hakkinda bilgi edinilir. DEXA viicut bilesimini
degerlendirmede en giivenilir metot olarak goziikmektedir [114].

Yagsiz viicut kitlesinin l¢iimiinde ise BIA daha dogru bir yontem olarak
gozilkmektedir. Ancak her iki yonteminde sonuglart son dénem bdbrek
yetmezliginden etkilenmektedir [115].

Viicut kompozisyon analizinde MRG’ nin kulaniminin saglikli insanlarda
giivenilir oldugu bir¢ok caligma ile gosterilmistir. Ancak SDBY hastalarinda bu
yontemlerle yapilan analizler simirlidir ve maliyetli bir yontemdir. Bobrek
fonksiyon bozuklugu olan hastalarda nutrisyonel degerlendirmede rutin amacl

degil de arastirma amacl kullanimi 6nerilmektedir [116].
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2.3.3.2 Laboratuvar Degerlendirme

Hastalarin nutrisyonel degerlendirmesinde en sik kullanilan laboratuvar
parametresi albumindir. Yapilan birgok ¢alisma, albuminin nutrisyon
degerlendirmesinde giivenilir bir belirte¢ oldugunu gostermistir. Albumin ayrica
beslenmedeki diizelmeye anlamli bir sekilde yanit verir. KBH ve SDBY’ de
degismis viicut s1vis1 dengesi ve bu hastaliklarda mevcut olan kronik inflamasyon
gibi birtakim albumin seviyesini etkileyebilecek kisitlamalara ragmen albumin
KBH’ de ve SDBY’ de nutrisyonel durum ve diisiik protein depolarini
degerlendirmede rutin olarak kullanilmaktadir [117].

Diyaliz 6ncesi albumin diizeyi 3.4 gr/dl’ nin altinda ise diger bulgularla
birlikte malnutrisyon lehine yorumlanabilir [106].

Prealbumin ve transferrin albumine alternatif olarak goriilmektedir. Bu
parametreler nutrisyonel degisikliklere daha erken tepki gostermektedir ve daha
kesin ol¢iimler ifade edebilirler. Ancak her iki belirtecin de inflamasyondan
etkilenmesi dezavantajlaridir. Diger bir dezavantaj ise iki parametrenin
nutrisyonel degerlendirmede albumin kadar c¢alismast olmamasidir. Ayrica
diizenli olarak kontrol etmek i¢in albumine gore daha maliyetli géziikmektedirler
[117].

Prealbuminin tekrarlayan Olgiimleri nutrisyonel degrlendirmede daha
degerli olmakla birlikte plazma seviyesi 30 mg/dl’ nin altinda olmasi
malnutrisyon lehine yorumlanabilir [106].

Plazma homosistein diizeyi de SDBY hastalarinda nutrisyon
degerlendirmesinde kullanilabilir. Her ne kadar KBH ve SDBY hastalarinda
hiperhomosisteinemi saptansa da homosistein seviyesi, nutrisyonel durumu iyi
olan hastalarda malnutre olan hastalardan daha yiiksek bulunur. Homosistein
seviyesi ile albumin seviyesi ve protein alimi korelasyon gosterir [117].

Plazma kolestrol diizeyi de nutrisyonel degerlendirmede kullanilmaktadir.
Malnutre kisilerde kolestrol seviyesi diiser. Yapilan c¢alismalarda 6zellikle 120
mg/dl altindaki kolesterol diizeyleri ile komplikasyonlar arasinda iliski

bulunmustur [118].
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Protein alimi1 ve nutrisyonel durum degerlendirmesinde kullanilan diger bir
parametre kan {iire nitrojenidir (BUN). Diyaliz oncesi diisiik BUN diizeyleri
yiiksek mortalite ile iliskili bulunmustur [119].
Kreatin de yagsiz viicut kitlesinin hesaplanmasinda kullanilmaktadir.
Paradoksal olarak hiperkolesterolemi, artmig kreatin diizeyi ve homosistein
seviyeleri SDBY hastalarinda daha olumlu bir sonugla iliskili goriinmektedir
[117].

2.3.3.3 Sistemik Degerlendirme Yontemleri

Protein-enerji malnutrisyonunun tanisi, genellikle oral enerji alimi, viicut agirligi,
antropometrik  Olglimler, kilo kaybi, laboratuvar parametreler ve viicut
kompozisyon analizleri gibi objektif Ol¢iimlere dayanmasina ve bu olgiimlerin
morbidite ve mortalite ile korelasyon gostermesine ragmen tek basina higbir
Olciim yeterli olmamaktadir. Bu Olgiimlerin kombinasyonlar ile segicilik ve
duyarlilik  arttirmaktadir. Bu amagla nutrisyonel  skorlama  sistemleri
gelistirilmistir. Bunlardan bazilari matematiksel denklemlerle, bazilar1 da
subjektif ve klinik degerlendirmelerle yapilmaktadir.

KBH ve SDBY hastalarinda en sik kullanilan skorlama sistemleri subjektif
global degerlendirme sistemi (SGD) ve malnutrisyon inflamasyon skorudur
(MIS).

2.3.3.3.1 Subjektif Global Degerlendirme Sistemi (SGD)

SGD pratik, ucuz, farkli disiplinler tarafindan kolayca ve hizli bir sekilde
uygulanabilecek bir yontemdir. Yapilan c¢alismalarda SDBY hastalarinda
nutrisyon degerlendirmesinde iyi bir tani araci oldugu gosterilmistir. SGD ile
enfeksiyon, yara iyilesmesinde gecikme ve uzun siire hastanede kalma gibi
komplikasyonlar ongoriilebilir [120]. Ancak SGD igin duyarhilik, o6zgillik,
dogruluk, gozlemciler arast degiskenlik ve diger nutrisyonel degerlendirme

sistemleriyle korelasyon konusunda daha fazla ¢alisma gerektirmektedir [111].
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2.3.3.3.2 Malnutrisyon inflamasyon Skoru (MIS)

MIS ise diyaliz hastalarinda nutrisyon degerlendirmesinde kullanilan diger bir
yontemdir. Bu skorlama sistemi SGD’ ye gore daha fazla sorgulama igerir. MIS
on parametre icerir. On parametreden yedisi SGD’ deki yedi parametreyi igerir ve
bunlar son alti ay icinde kilo kaybi, istahta azalma, ishal ve bulant1 gibi
gastrointestinal semptomlar, komorbidite, fonksiyonel kapasite, deri alt1 yag
dokusu kayb1 ve kas kitlesi kaybidir. Serum albumin, total demir baglama
kapasitesi ve VKI ile MIS’ te toplam on parametre degerlendirilir ve bu on
parametrenin toplam skoru 0-30 arasindadir. Her soruda 0-3 arasi skor verilir
[121].

Yapilan bir ¢alismada MIS’ in renal yetmezligi olan hastalarda SGD’ ye

gore daha giivenilir bir yontem oldugu one siiriilmistiir [122].
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Tablo 3: Malnutrisyon inflamasyon Skoru [116]
(A)Hastanin tibbi gecmisi

1)Dializ sonu kuru agirlik degisimleri(Son 6 ay iicindeki)

halsizlik

aktivitelerde zorluk

0 1 2 3
Kuru agirlikta degisme yok veya [Hafif kilo kaybi(0.5 kg | %5'den az fakat Y%5'den fazla kg
kio kaybi 0.5 kg'dan az ile 1kg arasi) 1 kg'dan fazla kayip  |kaybi
2)Diet alimi
0 1 2 3
lyi istah veya beslenmede kéti- [Zaman zaman solid  [Sivi gida aliminda Kétl istah
lesme olmamasi alimlarinda sikinti orta derecede azalma
3)Gastrointestinal belirtiler
0 1 2 3
Normal Hafif belirtiler;Bulanti |Sik kusma ve orta Sik ishal, kusma veya
V.S. derecede GIS bel. anoreksia
4)Fonksiyonel kapasite
0 1 2 3
Normal Yorgunluk,ara sira Banyo'ya gitmek gibi |En basit aktivitelerde

zorlanma

5)Dializ stiresinide kapsayan co-morbid duruml

ar

0
1 yildan az dializ suresi ve
saglik problemi yok

1
1-4 yil arasi diyaliz
suresi ve hafif co-mor
bid durum

2
4 yildan fazla diyaliz
suresi ve orta derece-
de co-morbid(en az

birtane MCC*)

3
2 veya daha fazla
Mcc*

(B)SGA kriterlerine uygun fizik muayene

VKI 20 kg/m2'den
fazla

BMI:18-19,99 kg/m2

BMI:16-17,99 kg/m2

6)Azalmis yag deposu veya azalmis derialti yag dokusu

0 1 2 3
Normal Hafif Orta Ciddi
7)Kas erime belirtileri(klavikula,skapula,diz)

0 1 2 3
Normal Hafif Orta Ciddi
©Vlcut kitle indeksi
8)BMI:Wt(kg)/Ht2(m)

0 1 2 3

BMI 16/kgm2'den az

(D)Laboratuar parametreleri

9)Serum albimin

0 1 2 3
Allmin 4.0 g/dL'den fazla Albimin:3.5-3.9 g/dL |Albumin:3.0-3.4 g/dL |3.0 g/dL'den dusik
alblmin seviyesi
10)Serum total demir baglama kapasitesi
0 1 2 3
TDBK 250 mg/dL'den fazla TDBK:200-249mg/dL [TDBK:150-199 mg/dL |150 mg/dL'den az

TDBK

MCC*:Major ko-morbid durumlar(class 3-4 Kalp yetmezligi,AIDS,ciddi koroner
arter hastaligi,major nérolojik sekel,metastatik malgnite v.s.).
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3. GEREC VE YONTEMLER

Zonguldak Biilent Ecevit Universitesi Universitesi Tip Fakiiltesi Nefroloji Bilim
Dalinda Ekim 2016-Ekim 2018 tarihleri arasinda SDBY nedeniyle takipli, EPO
tedavisi alan, haftada 3 kez HD tedavisi uygulanan 17’si kadin 26’s1 erkek ve
stirekli ayaktan periton diyalizi (SAPD) uygulayan 4’ {i kadin 3’ {i erkek olmak
tizere sirastyla 43 HD ve 7 SAPD hasta ¢alismaya dahil edildi. Calismaya diyaliz
programinda olup, iKi yil boyunca diizenli EPO kullanan, herhangi bir malign
hastalig1, agir karaciger hastaligi, dekompanse kalp yetmezligi, ileri evre akciger
hastalig1 ya da immobilizasyona sebebiyet verecek herhangi bir hastaligi olmayan,
takipleri esnasinda major cerrahi operasyon Oykiisii bulunmayan hastalar dahil
edildi.

Hastalar HD (n=43) ve PD (n=7) tedavilerine gore iki gruba ayrildi. HD
tedavisi bikarbonatli tamponlu diyaliz sollisyonu ve sentetik zarlar (1.4-1.8 m2)
kullanilarak uygulandi. Diyaliz siiresince hastalarin kan akimi 300-350 ml/dakika
olarak tutuldu ve diyaliz siiresi dort saat olarak standardize edildi. Hemodiyaliz
seansinin hastalarin Kt/V degeri en az 1.2 olacak sekilde ayarlanmasi planlandi.
Hastalarin kan 6rnekleri hemodiyaliz hastalar1 i¢in hafta ortas1 diyaliz giinii islem
oncesi ve SAPD hastalariin kanlar1 karin bosken sabah saat 08-10 arasinda
alind1.

Hastalarin yasi, cinsiyeti, diyaliz siireleri, boy-kilo dl¢iimleri, komorbid
hastaliklari, EPO kullanim siireleri, iki yillik laborotuar degerleri incelendi.
Laboratuvar parametreleri iginde kalsiyum, fosfor, hemoglobin, lenfosit sayisi,
platelet sayisi, CRP, ferritin, albumin, iire giris, kreatinin giris, sodyum,
potasyum, {irik asit, transferrin saturasyonu, total demir baglama kapasitesi,
trigliserit, LDL, HDL ve total kolesterol yer almaktaydi.

Elde edilen veriler dogrultusunda HD ve SAPD uygulanmakta olan
hastalarin EPO kullanimmin 0., 6., 12., 18. Ve 24. aylarinda biyokimyasal
parametreleri karsilastirilarak ve MIS hesaplanarak, EPO kullanimimin nutrisyon
parametreleri ile iligkisinin arastirilmasi amaclandi.

Hastalarindan yas, cinsiyet, egitim durumu, medeni durumu, HD alma

stiresi ve siklig1 bilgileri, PD siiresi ve degisim sayis1 bilgileri diyaliz takip
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dosyalar1 taranarak elde edilmistir. Hastalara ait demografik 6zellikler tablo 5’ te
gosterilmistir.

Biitiin hastalarda malnutrisyon varligi anamnez, fizik muayene ve
laboratuvar tetkikleri ile arastirildi. Bunun i¢in hasta dosyalar1 tarand1 ve diyaliz
takip cizelgeleri kontrol edildi. Bu bilgiler dogrultusunda, EPO kullanimindan
itibaren alt1 aylik periyotlar ile iki yillik MIS’ ler hesaplandi. Nutrisyon
degerlendirmesinde hastanin biyokimyasal parametreleri ile MIS esas alind.

MIS puanlamas1 onerildigi sekilde yapildi ve fizik muayene bulgulari
gozden gecirilerek degerlendirildi. Hastalarin giinliik diyaliz takip dosyalarindan
iki yil boyunca alti aylik periyotlar icerisindeki kilo kaybi, gastrointestinal
semptomlar (anoreksi, bulanti, kusma, bulanti, ishal), diyetteki besin alimu,
fonksiyonel kapasite ve eslik eden hastaliklar1 tarandi. Elde edilen sonuglar
hastanin beslenme durumunu gosterecek sekilde puanlandirildi. Tiim hastalarin iki
yil boyunca kilo ve VKI’ leri alt1 aylik periyotlarla kaydedildi. VKI, diyaliz sonu

agirlik ile boyun oranlanmasi sonucu metrekare cinsinden hesaplanda.

3.1 istatistiksel Analiz

Calismanin istatistiksel analizleri SPSS 19.0 programinda yapilmistir. Nicel
degiskenlere ait tamimlayici istatistikler ortalama, standart sapma, medyan,
minimum ve maksimum degerleriyle; nitel degiskenler frekans ve yiizde ile
gosterilmistir. Stirekli degiskenlerin normal dagilima uygunlugu Shapiro Wilk
testi ile incelenmistir. Normal dagilim gostermeyen degiskenlerin 2 grup
karsilagtirmalarinda Mann Whitney U testi kullanilmistir. Normal dagilim
gostermeyen nicel degiskenlerin farkli zamanlardaki degisim Friedman testi ile
incelenmigstir. Nicel degislenler arasi iligkiler Spearman ve Pearson korelasyon
katsayilar ile incelenmistir. Nitel degiskenlerin gruplar arasi karsilastirmalarinda
Fisher ki-kare testi kullanilmistir. Calismadaki tiim istatistiksel karsilastirmalarda

p degeri 0,05’in altindaki sonuglar istatistiksel olarak anlamli kabul edilmistir.
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4. BULGULAR

Calismaya Zonguldak Biilent Ecevit Universitesi Universitesi Tip Fakiiltesi
Nefroloji Bilim Dalinda Ekim 2016-Ekim 2018 tarihleri arasinda SDBY
nedeniyle takipli, EPO tedavisi alan, haftada ti¢ kez HD tedavisi uygulanan 17’si
kadin 26’s1 erkek ve SAPD uygulayan 4’{i kadin 3’1 erkek olmak iizere sirasiyla
43 HD ve 7 SAPD hastas1 dahil edildi. Hastalarin yaslar1 22 ile 87 yil arasinda
degismekle birlikte; HD hastalarinin yas ortalamasi 62,77+10,56, SAPD
hastalarinin yas ortalamasi 54,00+18,938 idi. Hastalarin uygulanan diyaliz tiirline

gore yas dagilimi tablo 4’ te ve cinsiyet dagilimi sekil 1’ de gosterilmistir.

Tablo 4: Uygulanan diyaliz tiiriine gore yas dagilimi.

+
Diyaliz Orta{lsasma Say1 Minumum Maximum Yiizde
Tiiril N (yi) (yl) %
) (N) y y (%)
HD 62,77+10,56 43 43 87 %86
SAPD 54,00+18,93 7 22 75 %14
Toplam 61,54+12,20 50 22 87 %100

Kisaltmalar: HD: hemodiyaliz, SAPD: Siirekli ayaktan periton diyalizi Ss: Standart sapma.

30 -

20 A

KADIN
15 -
W ERKEK

10 ~

4

HEMODIYALIZ PERITON DIiYALIZi

Sekil 1: Uygulanan diyaliz tiirline gore cinsiyet dagilima.
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HD hastalarinin ortalama diyaliz uygulanma stiresi 4,60+2,15 yil SAPD
hastalarinin ortalama diyaliz siiresi 6,86+4,59 iken HD hastalarinin ortalama EPO
kullanma siiresi 3,60+1,63 ve SAPD hastalarinin ortalama EPO kullanim siiresi
2,86+0,37 oldugu goriildii.

HD ve SAPD hastalarinin demografik bulgular1 ile EPO tedavisi

baslangicindaki laboratuvar bulgulari tablo 5’te gosterilmistir.

Tablo 5: HD ve SAPD hastalarinin demografik bulgulari, Tedavi Baslangicindaki

Laboratuvar Ozellikleri.

HD (n=43) SAPD (n=7)

Ort+Ss Ort£Ss
Glukoz (mg/dl) 130,00+ 45,76 120,14+ 33,77
Yas (y1l) 62,70+ 10,50 54,00+ 18,90
Cinsiyet (E/K) (%) 60,50/ 39,50 42,90/ 57,10
Diyaliz siiresi (y1l) 4,60+ 2,10 6,80+ 4,50
Kreatinin (mg/dl) 4,20+ 2,80 9,20+ 4,50
Ure (mg/dl) 105,47+ 59,99 131,71+ 32,56
HDL (mg/dl) 40,72 + 12,93 38,86+ 7,403
LDL (mg/dl) 103,07+ 49,14 106,43+ 35,61
Trigliserit (mg/dl) 163,09+ 85,96 203,57+ 118,41
Total kolesterol (mg/dl) 184,42+ 65,95 185,57+ 51,63
Lenfosit (10"3/uL) 1,57+ 0,61 1,957+ 0,75
Hemoglobin (g/dl) 9,00+ 0,70 8,914+ 0,71
Platelet (10°3/uL) 209,53+ 78,89 197,57+ 55,26
Ferritin (ng/dl) 314,29+ 282,85 235,98+ 106,45
Kalsiyum (mg/dl) 8,66+ 0,75 8,88+ 0,32
Fosfor (mg/dl) 4,48+ 0,97 4,48+ 0,88
Albumin (mg/dl) 3,65+ 0,52 3,68+ 0,33
Sodyum (mmol/l) 137,77+ 3,86 138,00+ 2,08
Potasyum (mmol/Il) 4,50+ 1,043 4,10+ 0,33
Total protein (gr/dl) 6,70+ 0,70 6,61+ 0,16
Urik asit (mg/dl) 6,69+ 1,92 6,12+ 1,20
CRP (mg/l) 19,82+ 22,33 10,34+ 8,20
ALT (U/L) 14,21+ 9,41 12,43+ 7,39
AST (U/L) 19,14+ 12,46 13,00+ 6,42
Transferrin saturasyonu (%) 31,15+ 18,90 22,07+ 6,46
Total demir baglama kapasitesi | 226,51+ 63,25 252,57+ 31,10
(ug/dl)

Kisaltmalar: HD: Hemodiyaliz, SAPD: Siirekli ayaktan periton diyalizi, Ort: Ortalama, Ss:
Standart sapma E: Erkek K: Kadin, HDL: Yiiksek dansiteli lipotrotein, LDL: Diisiik dansiteli
lipotrotein, CRP: C-reaktif protein ALT: Alanin aminotransferaz AST: Aspartat aminotransferaz.
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Hastalarin  diyaliz siirelerini de kapsayan komorbidite durumu

degerlendirmesi tablo 6 da gosterilmistir.

Tablo 6: Hastanin diyaliz siiresini de kapsayan komorbidite durumu

degerlendirmesi.
Say1 Yiizde
(N) (%)
1-4 yil arasi diyaliz siiresi ve hafif komorbid durum 9 18,0
4 yildan fazla diyaliz siiresi ve orta derecede komorbid|
durum (en az bir tane major komorbidite) 1 300
2 veya daha fazla major komorbid durum 26 52,0
Total 50 100,0

Iki yillik EPO kullanim1 boyunca bakilan laboratuvar tetkiklerindeki
zamansal degisim dikkate alindiginda aglik kan sekeri, kreatin, LDL, tirigliserit,
kolesterol, lenfosit, platelet, kalsiyum, fosfor, albiimin, sodyum, potasyum, total
protein, CRP, AST, TDBK tetkiklerinde anlamli degisiklik saptanmadi (p>0.05).

Iki yillik EPO kullanimi boyunca bakilan HDL ve iirik asit tetkiklerinde
anlamli azalma gozlenirken (p=0.023 ve p=0,019), Hb ve transferrin saturasyonu
tetkiklerinde anlamli artis gozlendi (p<0,001 ve p=0,042).

HD ve SAPD hastalariin iki yillik EPO tedavisi sonundaki ortalama

laboratuvar tetkikleri tablo 7’ de gosterilmistir.
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Tablo 7: HD ve SAPD hastalarmin iki yillik EPO tedavisi sonundaki ortalama

laboratuvar tetkikleri.

HD (n=43) SAPD (n=7)

Ort+SS Ort+£SS
Glukoz (mg/dl) 157,33+ 82,05 116,29+ 16,39
Kreatinin (mg/dl) 4,00+ 1,61 9,7+ 3,90
Ure (mg/dl) 76,88+ 45,12 101,14+ 39,30
HDL (mg/dI) 38,26+ 9,96 34,14+ 7,79
LDL (mg/dl) 98,02+ 33,32 94,14+ 22,91
Trigliserit (mg/dl) 170,02+ 90,57 240,57+ 171,21
Total kolesterol (mg/dl) 171,60+ 54,68 171,43+ 50,53
Lenfosit (10"3/uL) 1,45+ 0,61 1,84+ 1,29
Hemoglobin (g/dl) 10,67+ 1,05 10,95+ 1,37
Platelet (10°3/uL) 182,53+ 64,89 203,86+ 42,70
Ferritin (ng/dl) 520,44+ 421,20 522,57+ 192,57
Kalsiyum (mg/dl) 8,73+ 0,91 9,70+ 0,58
Fosfor (mg/dl) 4,68+ 1,44 5,24+ 1,55
Albumin (mg/dl) 3,71+ 0,50 3,8+ 0,44
Sodyum (mmol/l) 137,81+ 2,97 137,57+ 3,95
Potasyum (mmol/l) 4,08+ 0,94 3,72+ 0,69
Total protein (gr/dl) 6,75+ 0,59 6,70+ 0,52
Urik asit (mg/dl) 6,27+ 1,45 5,54+ 0,81
CRP (mg/l) 16,87+ 20,40 10,25+ 8,39
Alt (U/L) 12,49+ 6,98 14,43+ 8,96
Ast (U/L) 17,14+ 8,68 16,71+ 8,26
Transferrin saturasyonu (%) 31,65+ 12,40 30,73+ 12,88
Total demir baglama kapasitesi 206,21+ 32,85 236,00+ 46,81
(ug/dl)

Kisaltmalar: EPO: Eritropoetin HD: Hemodiyaliz SAPD: Siirekli ayaktan periton diyalizi, HDL:
yiiksek dansiteli lipoprotein, LDL: diisiik dansiteli lipoprotein CRP: C-reaktif protein ALT: Alanin
aminotransferaz AST: Aspartat aminotransferaz, Ort: Ortalama, Ss: Standart sapma.

Hastalarin EPO kullanim1 6ncesindeki ve iki y1l EPO kullanimi1 boyunca
alt1 aylik periyotlar ile MIS’ leri hesaplandi. Skorlar; 0-5 aras1 “‘malnutrisyon yok’,
5-10 aras1 ‘hafif malnutrisyon’ ve >10 oldugunda ‘agir malnutrisyon’ olarak
gruplandirildi. Bu gruplamaya gore; baslangigta 12 hastada (%24) malnutrisyon
yok, 18 hastada (%36) hafif malnutrisyon var, 20 hastada (%40) agir malnutrisyon
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var iken, iki yillik EPO kullanimi sonrast malnutrisyon olmayan hasta sayisinin
21’e (%42) yiikseldigi, agir malnutrisyonu olan hasta sayisinin ise 10’a (%20)
geriledigi go6zlendi (Tablo 8) (Sekil 3). Malnutrisyon skorlamasindaki bu
degisimin anlamli olarak azaldigi ve alti aylik periyotlar ile MIS> ler
karsilagtirildiginda ilk alti aylik periyotta anlamli degisimin basladig1 belirlendi
(p<0,001) (Sekil 2).

EPO tedavisi altinda diyaliz tiiriine gore
MIS ortalamalari
12
c 10
©
e 3 W
g 6 m
£ 4
]
° 2
0 Tedavi
edavi
Snces MIS 6. ay MIS 12.ayMIS | 18.ayMIS | 24.ayMIS
ortalamasi ortalamasi ortalamasi ortalamasi
ortalamasi
e=gmeHD 9,58 8,02 7,74 7,7 7,16
enfijssPD 5,43 6 5,14 5,29 4,86

Sekil 2: EPO tedavisi altinda diyaliz tiiriine gére MIS degerlendirilmesi.

Tablo 8: MiS’in EPO kullanim &ncesi ve sonrasina gore dagilimu.

Epo kullanimi1 6ncesi malnutrisyon 2 yil Epo kullanimi sonrasi
degerlendirilmesi malnutrisyon degerlendirilmesi
Say1 (N) Yiizde (%) Say1 (N) Yiizde (%)
Malnutrisyon yok
12 24 21 42
(MIS=0-5 arasi)
Hafif malnutrisyon
18 36 19 38
(MIS=6-10 arasi)
Agir malnutrisyon
20 40 10 20
(MIS> 10)

Kisaltmalar: EPO: eritropoetin MIS: malnutrisyon Inflamasyon Skoru.
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Agir malnutrisyon (Mis =>10)

Hafif malnutrisyon (Mis =6-10 arasi)

Malnutrisyon yok (Mis =0-5 arasi)

H 2 yil Epo kullanimi
sonrasi
malnutrisyon
degerlendirilmesi
(%)

M Epo kullanimi
oncesi
malnutrisyon
degerlendirilmesi
(%)

0 10 20 30 40

50

Sekil 3: MIS’ in EPO kullanim1 éncesi ve sonrasina gore dagilimi.

Uygulanan diyaliz tiirline gore malnutrisyon dereceleri karsilastirilmasi

tablo 9 de gosterilmistir.

Tablo 9: MiS'e gére malnutrisyon derecesi ve uygulanan diyaliz tiirii arasindaki

iliski
MALNUTRISS'(ON HD SAPD
DERECESI
| ] Say1 (%) 16(76,2) 5(23,8)
::; :::;:32: Uygulanan diyaliz ti(i;/ij)ile arasindaki yiizde 372 714
hasta (M1S=0-5)
Tiim hastalar arasindaki yiizde (%) 32,0 10,0
) _ Say1 (%) 18(94,7) 1(5,3)
hizg gi!unuagi’;” Uygulanan diyaliz ti(i;/ij)ile arasindaki yiizde 419 143
(M1S=6-10)
Tiim hastalar arasindaki yiizde (%) 36,0 2,0
5 ) Say1 (%) 9(90) 1(10)
ai:pltl;?ql::::s}t’;n Uygulanan diyaliz ti(i;ioi)ile arasindaki ylizde 209 143
(MIS>10)
Tim hastalar arasindaki yiizde (%) 18,0 2,0
Say1 (%) 43(86) 7(14)
Uygulanan diyaliz tiirii ile arasindaki yilizde
Total (%) 100,0 100,0
Tim hastalar arasindaki yiizde (%) 86,0 14,0

Kisaltmalar: MIS: Malnutrisyon Inflamasyon Skoru, HD: Hemodiyaliz SAPD: Siirekli ayaktan

periton diyalizi.
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Hemodiyaliz hastalarinda EPO
tedavisi 6ncesi malnutrisyon
durumu

H NORMAL H HAFiF MALNUTRE = AGIR MALNUTRE

16%

Periton diyalizi hastalarinda
EPO tedavisi 6ncesi
malnutriyon durumu

= NORMAL ® HAFIF MALNUTRE = AGIR MALNUTRE

14%

14%

Hemodiyaliz hastalarinda iki
yillik EPO tedavisi sonrasi
malnutrisyon durumu

H NORMAL ® HAFIiF MALNUTRE = AGIR MALNUTRE

Periton diyalizi hastalarinda
iki yilhk EPO tedavisi sonrasi
malnutrisyon durumu

= NORMAL m HAFIF MALNUTRE = AGIR MALNUTRE

14%

Sekil 4: Iki yilik EPO tedavisi 6ncesindeki ve sonrasindaki malnutrisyon

durumu.

Malnutrisyon derecesine gore hastalarin iki yilhik EPO kullanimi
sonrasindaki nutrisyon parametreleri karsilastirildiginda; malnutrisyonu olan ve
olmayan hastalar arasinda alblimin, fosfor, HDL, LDL ve total kolesterol

parametrelerinde istatistiksel olarak anlamli farklilik saptandi1 (p=0,033, p=0,036,

p=0,012, p=0,04, p=0,022 sirasiyla) (Tablo 10).

Istatistiksel olarak anlamli

olmamakla

malnutrisyon saptanan gruplarda daha yiiksek bulundu (Tablo 10) .

44

birlikte CRP parametresi



Tablo 10: EPO tedavisi altinda MIS gruplar1 arasinda parametrelerin
karsilastirilmast.
Malnutrisyon Hafif Agir p
Yok Malnutrisyon Malnutrisyon
Ort+ Ss Ort+ Ss Ort+ Ss
Kreatinin (mg/dl) 5,63+4,04 5,16+ 3,46 3,244+ 1,62 <0,05
Fosfor (mg/dl) 4,50+ 0,91 4,75+ 1,09 3,93+ 0,47 <0,05
Hemoglobin (gr/dl) 9,04+ 0,65 8,99+ 0,76 8,87+ 0,73 >0,05
Albiimin (mg/dl) 3,71+ 0,26 3,74+ 0,68 3,39+ 0,40 <0,05
Total protein (gr/dl) 6,85+ 0,48 6,62+ 0,76 6,50+ 0,71 >0,05
Ferritin (ng/dl) 284,42+ 220,57 379,57+ 235,54 230,95+ 174,15 >0,05
CRP (mg/l) 16,00+ 18,03 19,81+ 23,70 21,23+ 23,65 >0,05
TDBK (ug/dl) 235,14+ 64,07 220,68+ 61,106 237,70+ 53,53 >0,05
HDL (mg/dl) 37,95+ 931 38,21+ 12,89 50,00+ 12,96 <0,05
LDL (mg/dl) 88,48+ 35,35 99,32+ 432 143,20£56,61 <0,05
Kolesterol (mg/dl) 169,48+ 36,45 173,95+ 52,15 236,50+£99,59 <0,05

Kisaltmalar: HDL: yiiksek dansiteli lipoprotein, LDL: diisiik dansiteli lipoprotein CRP: C-reaktif
protein, TDBK: Total demir baglama kapasitesi, Ort: Ortalama, Ss: Standart sapma.

EPO tedavisinde Hb hedefi 11gr/dl baz alinarak tetkiklerdeki iki yillik
degisimlere bakildiginda Hb hedefine ulasan hastalarin laboratuvar tetkiklerinde
kayda deger anlamli degisim yok iken Hb hedefine ulasamayan hastalarda iirik
asitte anlamli azalma oldugu gozlendi (p=0,008).

Hb hedefine ulasan ve ulasmayan hastalarda her iki grupta da MIS’ te
anlaml1 azalma oldugu goriildii (p<0,001 ve p=,025).

HD ve PD tetkikleri

hastalarmm  laboratuvar

ayri  ayri
degerlendirildiginde;

PD hastalarinda HDL degerinde anlamli azalma mevcut (p=0.02) iken
kalsiyum degerinde anlamli artis mevcuttu (p=0.02).

Her iki grupta Hb ve ferritin degerlerinde anlaml artis gézlendi (p<0,001
ve p=0.003) (p=0.002 ve P=0.008).

Iki yillik EPO tedavisi sonras1 MIS ile degerlendirilip malnutrisyon olup
olmamasina gore gruplandirilarak bakilan laboratuvar tetkikleri ortalamalar1 ve

yas, cinsiyet, diyaliz siireleri karsilastirilmasi tablo 10' da gosterilmistir.
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Tablo 11: iki yilik EPO tedavisi sonunda malnutrisyon durumuna gore

laboratuvar tetkiklerinin ortalamasi ve demografik bulgularin dagilima.

Malnutrisyon (-)

Malnutrisyon (+)

(n=27) (n=23)
Ort+Ss Ort+Ss
Cinsiyet (E/K) 15/12 14/9
Diyaliz toplam siiresi (y1l) 5,37+2,88
Yas (yil) 59,48+11,09 63,96+13,22
Diyaliz cinsi (HD/PD) 22/5 21/2
Glukoz (mg/dI) 158,44+85,60 143,52+67,83
Kreatinin (mg/dl) 5,33+3,46 4,18+1,84
Ure (mg/dl) 79,19+46,41 81,57+43,82
HDL (mg/dl) 36,67+9,50 38,87+10,05
LDL (mg/dl) 91,52+26,46 104,48+36,67

Trigliserit (mg/dl)

201,52+129,93

154,52+61,80

Total kolesterol (mg/dl)

163,52+36,25

181,04+68,40

Lenfosit (10"3/uL)

1,55+0,78

1,4540,70

Hemoglobin (g/dl)

10,94+1,21

10,43+0,86

Platelet (1073/uL)

191,30+£71,65

178,74+50,05

Ferritin (ng/dl)

427,704+229,05

629,95+513,53

Kalsiyum (mg/dl) 9,22+0,70 8,45+0,99
Fosfor (mg/dl) 4,64+1,28 4,89+1,65
Albumin (mg/dl) 4,02+0,29 3,93+0,45
Sodyum (mmol/l) 137,93+3,23 137,61£2,95
Potasyum (mmol/l) 4,12+1,11 3,93+0,61
Total protein (gr/dl) 6,88+0,52 6,58+0,60
Urik asit (mg/dl) 6,24+1,43 6,08+1,37
CRP (mg/l) 11,16+9,00 21,55+25,87
ALT (U/L) 13,85+8,75 11,48+4,73
AST (U/L) 17,67+8,91 16,39+8,24
Transferrin saturasyonu (%) 32,224+12,29 31,52+12,34

(ug/dl)

Total demir baglama kapasitesi

218,15+30,42

201,26+36,09

Kisaltmalar: EPO: Eritropoetin HD: Hemodiyaliz SAPD: Siirekli ayaktan periton diyalizi, E:
Erkek, K: Kadin, HDL: yiiksek dansiteli lipoprotein, LDL: diisiik dansiteli lipoprotein CRP: C-
reaktif protein ALT: Alanin aminotransferaz AST: Aspartat aminotransferaz, Ort: Ortalama, Ss:

Standart sapma.
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Platelet degerinde HD grubunda anlamli azalma varken, PD grubunda
anlaml1 artig mevcuttu (p=0.038 ve p=0.048).

HD grubunda iirik asit degerinde anlamli azalma tespit edildi (p=0.018).
Ayni sekilde PD grubunda da zamanla tirik asit azalmist1 ancak bu azalma anlaml
degildi (p=0.835).

Her iki grupta da albumin degerinde zamansal olarak anlamli degisim
saptanmada.

Hastalarm iki yillik siirecte alti ayda bir hesaplanan MIS’ leri
degerlendirildiginde HD grubunda malnutrisyonda anlamli olarak azalma var iken
(p<0,001) PD grubundaki azalma anlaml1 degildi (p=0.793).

MIS ile diyaliz siiresi ve yas arasmnda anlamli korelasyon saptanmadi.
(sirasiyla r=-0,77, p=0,59 ve r=0,10, p=0,48).

Albumin ile MIS arasinda negatif korelasyon saptandi (r=-0,23,
p<0,001).

CRP ile MIS arasinda pozitif korelasyon saptand1 (r=0,36 p<0,001).

Komorbidite arttikga MIS’in arttig: goriildii (r=0,28 p=0,04).

Diyet alimindaki azalma (istahsizlik) ile MIS arasinda ve diyet alimu ile
kuru agirliktaki degisim arasinda pozitif korelasyon oldugu tespit edildi (r=0,68
p<0,001ve r=0,76 p<0,001).

Hastalarin kuru agirligindaki azalma arttikga albuminin de azaldigi
gozlenirken (r=-0,35 p=0,01), ayn1 sekilde diyet alimindaki azalma ile albumin
arasinda negatif korelasyon oldugu goriildii (r=-0,44 p<0,001).

EPO kullanma siiresi ile MIS arasinda anlamli korelasyon saptanmadi
(r=0,26 p=0,06).

Iki yilik EPO tedavisi sonundaki MIS ile degerlendirilen bulgularin
korelasyonu tablo 11 de gosterilmistir.
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Tablo 12: 2 y1l sonundaki MIS ile degerlendirilen bulgularin korelasyonu

r p
yas 0,10 0,48
Diyaliz siiresi -0,07 0,59
Komorbidite 0,28* 0,04
Istahsizlik 0,68** <0,01
Kuru agirliktaki azalma 0,840** <0,01
EPO kullanim siiresi 0,26 0,06
Glukoz (mg/dl) -0,10 0,47
Kreatinin (mg/dl) -0,15 0,28
Ure (mg/dl) -0,44 0,75
HDL (mg/dI) 0,09 0,536
LDL (mg/dI) 0,56 0,699
Trigliserit (mg/dl) -0,21 0,13
Total kolesterol (mg/dl) 0,04 0,77
Lenfosit (10"3/uL) -0,17 0,23
Hemoglobin (g/dl) -0,28* 0,04
Platelet (10°3/uL) 0,12 0,39
Ferritin (ng/dl) 0,18 0,20
Kalsiyum (mg/dl) -0,21 0,13
Fosfor (mg/dl) 0,12 0,40
Albumin (mg/dl) -0,60** 0,00
Sodyum (mmol/l) 0,01 0,94
Potasyum (mmol/l) 0,06 0,67
Total protein (gr/dl) -0,04 0,76
CRP (mg/l) 0,36** 0,01
Alt (U/L) -0,24 0,09
Ast (U/L) -0,01 0,91
Transferrin saturasyonu(%) -0,03 0,44
TDBK (ug/dl) -0,08 0,58

Kisaltmalar: MIS: Malnutrisyon inflamasyon Skoru, EPO: Eritropoetin HD: Hemodiyaliz SAPD:
Stirekli ayaktan periton diyalizi, E: Erkek, K: Kadin, HDL: yiiksek dansiteli lipoprotein, LDL:
diigiik dansiteli lipoprotein CRP: C-reaktif protein ALT: Alanin aminotransferaz AST: Aspartat
aminotransferaz, *korelasyon tespit edilenler, ** giiclii korelasyon tespit edilenler.
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5. TARTISMA

Malniitrisyon, yetersiz beslenmeye bagli olarak ya da ¢esitli hastaliklarin seyrinde
ortaya c¢ikabilen beslenme bozukluklar1 nedeniyle viicutta meydana gelen
degisikliklerin tiimiinii ifade eder. Bir bagka tanimlama ise tiliketilen besin
maddelerinin alimi ile metabolizma ihtiyaci arasinda devam eden dengesizliktir.
Klinik kullanimda ise malniitrisyon denildiginde genellikle protein ve/veya
protein enerji malniitrisyonu kastedilmektedir [83, 84].

Yapilan klinik c¢alismalar; solunumsal patolojisi olanlarda %45,
hastanede yatan hastalarda %30-60, inflamatuar barsak hastaligi olanlarda %80 ve
malign hastalig1 olanlarda ise %85'e varan oranlarda malniitrisyon gozlendigini
bildirmektedir[84]. Benzer olarak diyaliz hastalarinda da yiiksek oranlarda
malniitrisyon eslik ettigi bilinmektedir [123].

Koppleve arkadaglarinin yaptig1 bir ¢alismada malniitrisyon sikliginin;
diyaliz modalitesine, hasta popiilasyonuna ve Ol¢lim tekniklerine gore %18 ile
%75 arasinda degiskenlik gosterdigi ortaya konmustur [124]. Baska bir ¢alismada
ise malniitrisyon sikligi hemodiyaliz hastalarinda %18-56, periton diyalizi
hastalarinda %10-50 arasinda saptanmistir [88]. Calismamizda tiim diyaliz
hastalarinda malniitrisyon siklig1 %76 olarak bulunmustur. Bunlarin %52’ si hafif,
%24° 1 ise agir malniitrisyon olarak degerlendirilmistir. SDBY hastalarinda
malniitrisyon gelisimine yatkinlik hastalik fizyopatolojisiyle iligkili olarak tiremi
ve asidoza sekonder protein ve aminoasit metabolizmasindaki bozukluklar,
istahsizlik, glukagon ve parathormon gibi katabolik hormonlarin artigi, anabolik
hormonlarin aktivitesinde azalma, artmis enfeksiyon varligi, eslik eden cesitli
sebeplere sekonder yetersiz gida alimi, diyalizle nutrient kayb1 ve tetkik amagh
sik kan alim1 gibi bir ¢ok farkli nedenlerle iligkilendirilmektedir [87].

Diyaliz hastalarinda yiiksek oranlarda goriilen malnutrisyon, bu
hastalarin takibinde kaliteli yasam siiresi beklentisi ile tedavi basarisint olumsuz
yonde etkileyen onemli bir saglik sorunu olarak varligini devam ettirmektedir.
Sonug¢ olarak malnutrisyon bu hastalarda kas kitlesi kayb1 ve organ fonksiyon
bozukluklarina yol agmakta, enfeksiyonlara yatkinlik ve yasam kalitesinde diisiise

hatta cogu hastada mortalitede artisa neden olmaktadir. Ayrica tedavi basarisinda
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azalma tedavi giderlerinde toplam yiik artis1 ile neticelenmektedir [85, 86]. Bu
sebeplerden dolayr malnutrisyonun tanist  ve tedavisi ile nutrisyon
parametrelerinin diizenli olarak takip edilmesi diyaliz hastalarinda onem arz
etmektedir.

Nutrisyonel degerlendirme amaciyla ¢ok sayida yontem gelistirilmis
olmasina ragmen malnutrisyon degerlendirilmesinde tek bagina bir yontem
kullanilmas1 yeterli olmayacaktir. KDIQO klavuzu, serum albumin tetkikini,
diyaliz sonrasi kilo 6l¢iimiinii, SGD’ yi ve diyet sorgulamasini rutin olarak diyaliz
hastalarmin nutrisyonel degerlendirmesinde O6nermektedir. Albumin nutrisyon
degerlendirmesinde en sik kullanilan parametredir. Ancak albumin seviyesi
malnutrisyon disinda bir¢ok faktor tarafindan da etkilenmektedir. Bu yiizden
nutrisyonel degerlendirmede tek basina kullanmak yerine diger parametrelerle
kombine etmek daha dogru bir yaklagim olarak kabul edilmektedir.

Diyaliz  hastalarinda  nutrisyon  degerlendirmesinde  kullanilan
yontemlerden biri de MIS’dir. Bu skorlama sistemi SGD’ ye gore daha fazla
sorgulama icermektedir. MIS’de 10 parametre iizerinden degerlendirme
yapilmaktadir. On parametre igerisinde SGD’de kullanilan yedi parametre ortak
alarak yer almaktadir ve bunlar; son alt1 ay i¢inde kilo kayb, istahta azalma, ishal
ve bulanti gibi gastrointestinal semptomlar, komorbidite, fonksiyonel kapasite,
deri alt1 yag dokusu kaybi ve kas kitlesi kaybidir. Bu parametrelere ilaveten serum
albumin, TDBK ve VKI ile MIS’ te toplam on parametre degerlendirilir. Bu on
parametrenin toplam skoru 0-30 arasindadir. Her soruda 0-3 arasi skor verilir.
MIS arttikga malnutrisyon durumu da kétiilesmektedir. Yapilan bir ¢alismada
MIS’ in renal yetmezligi olan hastalarda SGD’ ye gore daha giivenilir bir yontem
oldugu 6ne siiriilmiistiir [122].

Kadiri ve arkadaglarinin yaptig1 bir calismada malnutre hastalarda serum
albumin seviyesi malnutrisyon derecesi ile orantili olarak diigiik bulunmustur
[125]. Desbrow ve arkadaslarinin yaptigi ¢alismada da malnutrisyon skoru ile
albumin seviyesi arasinda negatif korelasyon saptanmustir [126].

Bizim c¢alismamizda, diyaliz hastalarinda nutrisyon durumunun
degerlendirmesi i¢in biyokimyasal belirte¢ler ile MIS parametreleri birlikte

kullanilmistir.  Calismamizin = sonuglarima gére malnutrisyonlu hastalarda
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literatlirle uyumlu olarak serum albiimin diizeyleri diisiik bulundu. Ayrica serum
albiimin diizeyleri ile MIS puanlamasi arasinda istatistiksel anlaml1 olarak negatif
bir korelasyon mevcuttu. Bu durum MIS puanlama ydnteminin malniitrisyonun
biyokimyasal belirtecleri ile kombine kullanimmin bu hastalarda nutrisyon
durumunun  degerlendirilmesinde  gilivenilir  bir yontem  olabilecegini
desteklemektedir.

Yapilan calismalar, pro-inflamatuvar sitokinlerin (IL-1, 1L-6, TNF ve
CRP), glomeruler filtrasyon hizinda azalmaya neden olan etmenler ve uygulanan
diyaliz prosediirleri ile de iligkili olmakla birlikte tiim iiremik hastalarda kronik
inflamasyonun yaygin olarak goriildigiinii bildirmektedir [127]. Herbelin ile
Pereira ve arkadaslari, KBH olanlarda serumIL-6, IL-1, ve TNF-a diizeylerinde
anlamli artis oldugunu gdstermis ancak diyaliz ve prediyaliz hastalar1 arasinda
fark bulmamislar [128]. Ancak baska bir calismada yeni diyalize baslayan
hastalarda inflamatuvar belirteclerde yiikselme gosterilmistir [129]. Bununla
birlikte protein enerji malniitrisyonu ile inflamasyon varliginin, diyaliz
hastalarinda yakindan etkilesim i¢inde bulundugu ileri siirilmektedir [130].
Stenvinkel ve arkadaslari, yapmis olduklar1 ¢calismada malnutrisyonlu hastalarda
inflamatuvar bir siirece isaret eden, anlamli bir sekilde yiiksek CRP diizeyleri
tespit etmislerdir [131]. Zimmerman ve ark. CRP ve albumin ikilisinin HD
hastalarinda biitiin 6liim nedenleri i¢in bagimsiz gosterge oldugunu bildirmistir
[132].

Celik H tarafindan 2005’ te yapilan malnutrisyonun degerlendirmesinde
MIS ile istah sorgulamasinin karsilastirildigi tez ¢alismasinda; MIS ile viicut
agirh@, VKI, CRP, ferritin ve albiimin diizeyleriarasinda istatiksel olarak anlamli
korelasyon saptanmustir Bizim calismamizda da benzer sekilde MIS ile CRP
arasindapozitif korelasyon saptadik. Bu durum diyaliz hastalarinda inflamatuar
sire¢ ile birlikte nutrisyonel durumda bozulmanin arttigihipotezi ile uyumlu
bulunmaktadir. Ayrica c¢alismamizda diyet alimi ile kuru agirhiktaki degisim
arasinda pozitif korelasyon oldugunu tespit ederek istah sorgulamasinin
nutrisyonel degerlendirmedeki 6nemini yapilan ¢aligmalara benzer sekilde tekrar
gbstermis olduk. Benzer olarak, istahsizlik ile MIS arasinda pozitif korelasyon

olmasi dikkat ¢ekici bulunmustur. Uremik hastalarda kronik inflamasyonun istahi
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azaltarak kaseksiye neden olmasi ve uzamis diyaliz siiresiyle baglantili olarak
azalmis viicut yag kitlesi ile karsilagilmasi bu durumu izah edilebilir. Ayrica
inflamasyon etkisiyle albiimin sentezinin baskilanmasi veya damar disina albiimin
transferini saglamasinin yani sira yetersiz beslenmenin nutrisyon durumunun
kotiilesmesine neden olabilecegi diistintilmektedir.

Diyaliz hastalarinda ek komorbid durumlarin varliginin da malnutrisyon
gelisimine katkida bulundugu bilinmektedir.Biz de g¢alismamizda komorbidite
artttkca MIS’ in arttigini1 saptadik.Bu yiizden hastalarin ek hastaliklarinin olup
olmadiginin sorgulanmasi énemlidir.

1980’ lerin sonuna kadar renal anemi kan transfiizyonu ile diizeltilmeye
calisilmigken 1990 11 yillarda epoetin-f piyasaya sunulduktan sonra EPO tedavisi
ile ilgili birgok ¢alisma yapilmaya baglanmistir [133]. Bu ¢alismalarda SDBY” de
aneminin EPO tedavisi ile diizeltilmesinin olumlu etkileri birgok kanit ile
gosterilmesine ragmen EPO tedavisinin nutrisyonel durum fiizerine etkileri ¢ok
fazla aydinlatilmis degildir.

KBH hastalarinda EPO tedavisinin baslica olumlu etkileri hastalarin
yasam kalitesinde artig, kognitif fonksiyonlarda diizelme, sol ventrikiil
hipertrofisinde gerileme, efor kapasitesinde artis olarak siralanmaktadir [133].
EPO' nun anabolizan bir hormon oldugu bilinmektedir. Ancak nutrisyonel durum
tizerindeki olumlu etkileri direkt anabolizan etkisi ile degil de anemi de meydana
gelen diizelmenin etkisiyle hastada meydana gelen istah ve tat alma duyusundaki
artigla hastanin enerji alimimin artmasi sonucu genel kondisyonel durumundaki
diizelme seklinde aciklanabilir. Yapilan calismalarda da gosterilmistir ki protein
aliminin kontrolii olmadan EPO tedavisi ile indiiklenen eritropoez ile niitrisyonel
durumda diizelme arasinda iliski kurmak zordur [134].

Usuba ve arkadaslarinin EPO tedavisinin nutrisyonel parametreler
lizerine etkisini aragtirdiklar1 ¢alismada, EPO verilen hastalar1 24 hafta boyunca
takip etmisler ve EPO tedavisi ile total protein, albumin, prealbumin, transferrin,
lenfosit sayisi, kreatin, potasyum ve retinol baglayici protein seviyelerinde
anlaml bir degisiklik saptamamuslardir [135]. Yine aym ¢alismada VKI, triseps

cilt kalinlig, kol kas1 ¢evresi ve ideal viicut agirliginda da EPO tedavisi sonrasi
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anlaml bir degisiklik olmadig: bildirilmistir. Ancak EPO tedavisi sonrasinda Hb
seviyelerinde anlamli diizelme oldugu goriilmistiir [135].

Tarng ve arkadaslart ise SDBY olan hastalarda EPO tedavisinin
nutrisyonel durum fizerine etkilerini arastirdiklar1 ¢alismada aneminin EPO ile
diizeltilmesi sonrasinda viicut agirligy, triseps cilt kalinlig, kol kas1 ¢evresi, serum
albumin, transferrin ve lenfosit sayisi1 gibi nutrisyonel parametrelerde baslangica
gore anlamli artis saptamiglardir. Hb degerinde anlamli yiikselmenin yaninda
hastalarin malnutrisyon skorunda Hb’ deki artis ile korele sekilde gerileme
oldugunu da gostermislerdir. Ayrica takip edilen hastalarda EPO tedavisi sonrast
malnutrisyon yiizdesini daha diisiik bulmuslardir [136].

Bizim c¢alismamizda ise iki yillhik EPO kullanimi boyunca bakilan
laboratuar tetkiklerindeki zamansal degisim dikkate alindiginda Usuba T ve
arkadaslarinin ¢alismasina benzer sekilde baslica laboratuar parametrelerinde
anlamli bir degisiklik saptanmadi. Sadece HDL ve iirik asit tetkiklerinde anlaml
azalma gozlendi. Iki yillik EPO tedavisi sonrasinda ise Tarng ve arkadaslarinin
calismasina benzer sekilde malnutre olmayan hasta sayisinin arttig1 goézlendi. Altt
aylik periyotlar ile MIS’ ler karsilastirildiginda ilk alti aylik periyotta anlamli
degisimin basladigi belirlendi.

Calismamizda EPO tedavisi sonrasi malnutrisyon yiizdesinin azalmasini,
aneminin diizelmesi sonucu hastalarda fonksiyonel kapasitenin artmasi, istah artis1
ve diyet aliminda artis meydana gelmesi ve bunlarin sonucu olarak kilo kaybinin
azalip kilo artisinin ortaya ¢ikmasi ve tiim bunlarin olumlu etkileri sonucu
hastalarda ~ MIS’  degerlerinin  diismesine  baglayabiliriz.  Laboratuar
parametrelerinde degisiklik olmamasi ise bu farkli parametrelerin yas, cinsiyet,
inflamasyon, diyaliz etkinligi gibi birgok faktor tarafindan da etkilenmesi ile
iligkilendirebilir. Malnutrisyon yiizdesi diiserken laboratuar parametrelerinde
anlaml degisiklik olmamasi, yapilan bir¢cok calismada onerildigi gibi niitrisyonel
degerlendirmenin sadece laboratuar parametreleri ile yapilmamasi gerektigi
goriigiinii desteklemektedir.

SDBY olan hastalarda EPO tedavisi ile tedavi direnci gibi bir durum
yoksa genellikle Hb seviyelerinde yiikselme olmaktadir. Calismamizda da diger

yapilan ¢aligmalara benzer sekilde EPO tedavisi ile Hb seviyeleri anlamli bir
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sekilde yiikseldi. Tedavi sonrasi ferritin ve transferrin saturasyonunda da anlaml
artis gozlendi. Bu durumun ise hastalarda EPO etkinligini azami seviyeye
cikarmak i¢in tedavi siiresince yapilmis demir replasmanlarina bagli olabilecegi
diistintildii.

EPO tedavisine direng veya basarisizliga neden olan durumlarin
varliginda Hb seviyesinde istenen yiikselme saglanamamaktadir. Yapilan
caligmalarda EPO kullanan ancak diisiik Hb seviyelerine sahip hastalarda
nutrisyonel durumda diizelme olmadigi gézlenmistir. Bunlar da sadece EPO
kullanimi1 ile anemi ve protein aliminda diizelme saglanmadan nutrisyonel
durumda diizelme saglanamayacagini gosterir. Calismamizda EPO tedavi siiresi
ile MIS arasinda anlamli korelasyon saptamadik. Bununla birlikte EPO tedavisi
ile HB diizeyleri hedeflenen 11 gr/dl {izerine ulasarak bu diizeyde devam edenler
ile hedef Hb degerlerine ulagilamamis olan diyaliz hastalar1 karsilastirildiginda
MIS puanlarinda tedavibasarisi saglanmis olanlarda anlamli derecede iyilesme
goriilmiistiir.  Yapilan c¢alismalar EPO duyarliliginin  hastalarda mevcut
inflamatuar profil ile ters bir korelasyon izledigini gostermektedir [137, 138]. Bae
ve arakadaglari tarafindan yapilan baska bir calismada ise EPO duyarliginda
azalmanin HD hastalarinda PD hastalarina gore daha belirgin oldugu ortaya
koonmatadir. Bu durum, malnutrisyon ve inflamasyon ile anemi arasinda
kompleks etkilesimin sonucu olmasi yani sira HD hastalarinda seanslardaki
kronik kan kayiplart ve EPO uygulanma yollar1 arasindaki farklar ile izah
edilmistir[139]. Bizim c¢alismamizin sonuglarida HD hastalarinda inflamasyon
durumu kotiilestikce Hb hedef degerlerine ulagsma basarisinin  azaldigini
gostermektedir. Ayrica, EPO’ nun Hb’ yi ylikselterek istah, tat alma ve sonrasinda
protein enerji aliminda artig gibi indirekt etkileri olmadan nutrisyonel durumda

iyilesme saglamasinin zor oldugunu diistindiirmektedir.
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6. SONUCLAR

Uzun doénem diyaliz hastalarinda peotein enerji malnutrisyonu, kronik
inflamasyon ve refraktor anemi olduk¢a yaygin karsilasilan sorunlar arasinda 6n
siralarda  yer almaktadir. Yapilan c¢alismalar malnutrisyon ile kronik
inflamasyonun iiremik hastalarda yakindan iliskili oldugu ve eritropoezis iizerine
olumsuz etkilerinin varligmmi ortaya koymaktadir. Derin anemi prevelansi
hemodiyaliz hastalarinda periton hastalarina kiyasla daha yiiksek oranda
bulunmaktadir. Ayrica periton diyaliz hastalar1 hedeflenen ayni hemoglobin
degeri ic¢in hemodiyaliz hastalarina goére daha diisik EPO gereksinimi
duymaktadir. Bunula birlikte EPO duyarhiliginda azalma hem periton hem de
hemodiyaliz hastalarinda artmis mortalite ile iligkilidir. Malniitrisyon ve
inflamasyonun  diyaliz hastalarinda refraktor anemi iizerine etkilerinin
bulunmasinin yani sira EPO tedavisinin karsilikli etkilesim c¢ergevesinde
malniitrisyon ve inflamasyon arasindaki iliskinin degerlendirildigi calismamiz
sonuclarina goére hedef hemoglobin degerlerine ulasilmis olan hastalarda
malniitrisyon ve inflamasyon belirte¢lerinde olumlu degisiklikler gozlendi. EPO'
nun anabolizan bir hormon oldugu bilinmektedir. Ancak nutrisyonel durum
tizerindeki olumlu etkileri direkt anabolizan etkisi ile degil de anemi de meydana
gelen diizelmenin etkisiyle hastada meydana gelen istah ve tat alma duyusundaki
artisla hastanin enerji aliminin artmasi sonucu genel kondisyonel durumundaki
diizelme oldugunu diistinmekteyiz. Diyaliz hastalarinda malnutrisyon ve
inflamasyonun degerlendirilmesinde bir ¢ok parametre kullanilmaktadir. Bizim
calismamizin  sonuglarina gére MIS puanlamasinin  iiremik hastalarda
malniitrisyon ve inflamasyon belirtecleri ile iyi bir korelasyon gdstermesi, MIS
puanlama yoOnteminin malniitrisyonun biyokimyasal belirtecleri ile kombine
kullaniminin bu hastalarda nutrisyon durumunun degerlendirilmesinde gilivenilir

bir yontem olabilecegini desteklemektedir.
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