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OZET

GULCU Serkan, Kronik Bobrek Hastalarimin Geriatrik Nutrisyonel Risk
indeksi ile Degerlendirilmesi, Zonguldak Biilent Ecevit Universitesi, Tip
Fakiiltesi, i¢c Hastaliklar1 Uzmanhk Tezi, Zonguldak, 2020.

Giris ve Amac: Kronik bobrek hastaliginda malnutrisyon hastaligin progresyonuna
neden olan 6nemli bir mortalite ve morbidite nedenidir. Bu ylizden malnutrisyonun
sistemik degerlendirmesi i¢in birgok farkli degerlendirme sistemi gelistirilmistir.
Degerlendirme  sistemlerinin  ¢ogu  subjektif parametreler icermekte olup
degerlendiren kisiye gore farkliliklar gostermektedir. Geriatrik Nutrisyonel Risk
Indeksi ise boy, kilo ve serum albumin diizeyine gore hesaplanmakta olup basit,
objektif bir degerlendirme sistemi olmasi nedeniyle giivenilirdir. Calismamizda
kronik bobrek hastalarinin beslenme durumlarmin kolay, basit, ucuz ve giivenilir bir
yontem olan GNRI ile degerlendirilmesi amaglanmugtir.

Materyal ve Metod: Calismaya Zonguldak Biilent Ecevit Universitesi Tip Fakiiltesi
Nefroloji Poliklinigine Kasim 2018- Kasim 2019 tarihleri arasinda bagvuran Evre 3-
4-5 KBH tanisiyla takipli 81 erkek 89 kadin toplamda 170 hasta dahil edildi. Malign
hastalig1 olan, ileri evre akciger ve kalp hastaligi olan, yakin zamanda major cerrahi
operasyon geciren hastalar ¢alisma dist birakilmistir. Hastalarda malnutrisyon
varhg; biyokimyasal parametreler ve Geriatrik Nutrisyonel Risk Indeksi
hesaplamlarak degerlendirildi. Istatistiksel inceleme, SPSS 19.0 programi
kullanilarak yapildi. Hesaplanan p<0,05 anlamli kabul edildi.

Bulgular: Calismamizda biyokimyasal nutrisyon parametreleri ile GNRI arasindaki
iliski degerlendirilmistir. En yiiksek pozitif olabilirlik oranina gére malnutrisyon igin
GNRI cut-off degeri 110 olarak hesaplanmistir. Diigiik GNRI’ye sahip hastalarin
anlamal1 olarak daha diisik BMI'ya sahip oldugu goriilmiistiir (p<0,05). Ayrica
GNRI<110 olan hastalarda serum albiimin diizeyi, hemoglobin, kalsiyum, lenfosit,
total protein diizeyleri, total demir baglama kapasitesi ve GFH anlaml1 olarak daha
diisiik tespit edilmistir (p<0,05). Diisik GNRI’ye sahip hastalarda iire, kreatinin,
ferritin, parathormon diizeyleri ve sedimentasyon degerleri de anlamli olarak daha
yiiksek tespit edilmistir (p<0,05). Bir diger giivenilir malnutrisyon degerlendirme

sistemi  olan  Malnutrisyon  Inflamasyon  Skoru  (MIS)  karelasyonu
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degerlendirildiginde istatiksel olarak anlamli negatif korelasyon saptanmistir (p<0,05
r=-0,715).

Sonu¢: Kronik bobrek hastaliginda mortaliteyi etkileyen sebeplerin basinda
malnutrisyon gelmektedir. Bu yiizden malnutrisyon degerlendirmesinde bir¢ok farkli
degerlendirme sistemi mevcuttur. Degerlendirme sistemlerinin ¢ogu subjektif
parametreler icermekte olup degerlendiren kisiye gore farkliliklar gostermektedir.
Geriatrik Nutrisyonel Risk indeksi ise boy, kilo ve serum albumin diizeyine gére
hesaplanmakta olup basit, objektif bir degerlendirme sistemi olmasi nedeniyle
giivenilirdir. Caligmamizda kronik bobrek hastalarinin nutrisyon parametreleri GNRI
ile degerlendirilmis olup bu parametreleri yapilan c¢alismalarla benzer sekilde
etkiledigi gorilmiistiir. Ayrica calismamizda GNRI ile bir diger giivenilir
degerlendirme sistemi olan Malnutrisyon Inflamasyon Skoru ile karsilastirmasinda
da GNRI’nin gilivenilir bir degerlendirme sistemi oldugu goriilmiistiir. GNRI’nin
nutrisyon parametleri ile ilikisi de incelendiginde kronik bdbrek hastalarinda
malnutrisyonun degerlendirilmesinde glivenilir, basit, ucuz ve objektif bir yontem

oldugu gosterilmistir.

Anahtar Kelimeler: Son donem bébrek yetmezligi, malnutrisyon, Geriatrik

Nutrisyonel Risk Indeksi



ABSTRACT

GULCU Serkan, Evaluation of Chronic Kidney Patients with Geriatric
Nutritional Risk Index, , Zonguldak Biilent Ecevit University, Faculty of
Medicine, Department of Internal Medicine, Thesis, Zonguldak, 2020
Background and aims: Malnutrition in chronic kidney disease is an important cause
of mortality and morbidity that causes the progression of the disease. Therefore,
many different evaluation systems have been developed for systemic evaluation of
malnutrition. Most evaluation systems contain subjective parameters and differ
depending on the person who evaluates. Geriatric nutritional risk index (GNRI),
which was created by using weight, height and serum albumin levels, has come to
the forefront in recent years as a very simple and reliable method for evaluating
patients' nutritional status. In our study, it was aimed to evaluate the nutritional status
of chronic kidney patients with GNRI, an easy, simple, cheap and reliable method.
Materials and methods: A total of 170 patients were included in the study, 81 male
and 89 women with follow-up with the diagnosis of Stage 3-4-5 KBH, which was
applied to The Nephrology Outpatient Clinic of Zonguldak Biilent Ecevit University
Faculty of Medicine between November 2018 and November 2019. Patients with
malignant disease, advanced lung and heart disease, and recently underwent major
surgery were excluded. Presence of malnutrition in patients; biochemical parameters
and Geriatric Nutritional Risk Index were calculated and evaluated. Statistical
analysis was done using SPSS 19.0 program. The calculated p<0.05 was considered
significant

Results: In our study, the relationship between biochemical nutritional parameters
and GNRI was evaluated. According to the highest positive likelihood ratio, the
GNRI cut-off value was calculated as 110 for malnutrition.. Patients with low GNRI
were found to have significantly lower BMI (p <0.05). In addition, serum albumin
level, hemoglobin, calcium, total lymphocyte count, total protein levels, total iron
binding capacity and GFR were significantly lower in patients with GNRI<I10
(p<0.05). Urea, creatinine, ferritin, parathormone levels and sedimentation values
were also found to be significantly higher in patients with low GNRI (p <0.05).

When another reliable malnutrition evaluation system, Malnutrition Inflammation
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Score (MIS) square, was evaluated, a statistically significant negative correlation was
found (p <0.05 r =-0.715).

Conclusion: Malnutrition is the leading cause of mortality in chronic kidney disease.
Therefore, there are many different evaluation systems in malnutrition evaluation.
Most evaluation systems contain subjective parameters and differ depending on the
person who evaluates. Geriatric Nutritional Risk Index is calculated according to
height, weight and serum albumin level and it is reliable as it is a simple, objective
evaluation system. In our study, nutritional parameters of chronic kidney patients
were evaluated with GNRI and it was observed that these parameters affected
similarly with the studies performed. In addition, in our study, GNRI was a reliable
evaluation system in comparison with another reliable evaluation system,
Malnutrition Inflammation Score. When the relation of GNRI with nutritional
parameters is also examined, it has been shown to be a reliable, simple, cheap and

objective method in the evaluation of malnutrition in chronic kidney patients.

Key Words: End-stage renal disease, malnutrition, geriatric nutritional risk index,

malnutrition inflammation score

Vil



ICINDEKILER

i(;indekile{ Sayfa
TESEKKUR ..ottt sttt st st iii
OZET ..ot iv
ABSTRACT ...ttt sttt ettt et sae et et e saeenaeeneas vi
ICINDEKILER ..ottt viii
KISALTMALAR VE SIMGELER.........ccooeiuiiiiiiienieniesissiiseieseeseesisesioseeens X
TABLO DIZINI ....coooviiiiiiiiiiic e xi
SEKIL DIZINT ..ot Xiii
1. GIRIS VE AMAC ...t 1
2. GENEL BILGILER .....ccoouiiiiiiiiiciieieticeicie e 2
2.1 Kronik Bobrek Hastali@l ......cc.eeevieiieiiiiiiieiiicie et 2
2.1.1 Tanimi1 ve SItflandirmast.........coeeveerieriereniienieneeeseeeee et 2
2.1.2 Kronik Bobrek Hastaliginin Epidemiyolojisi........coceereeriiienieniiceniennen. 3
2.1.3 Kronik Bobrek Hastaligi Etyolojisi.......ccoviiiiiiniiniiiniiiiieieeeeeeen 3
2.1.4 Kronik Bobrek Hastalig1 Tan1 ve Tarama Yontemleri.........cocveveeeenneene 4
2.1.5 Kronik Bobrek Hastaligi Klinik Ozellikleri ve Komplikasyonlari......... 5
2.1.5.1 HIPEITAnSTYOM ..ccouiiiiiiiiiiiee ettt ettt et 5
2.1.5.2 VOIUM ATLIST ovviiiiiiiieeeeeee ettt e 5
2.1.5.3 Kardiyovaskiiler Komplikasyonlar ...........cccccceevviiiniieiniiieinieennnenn. 6
2.1.5:4 AN .utiiiiiiiieeiieeteetee et 6
2.1.5.5 Kemik Mineral BozukluKlart ..........c.cccoociiiiiiiiiiiiniiiiiee 7
2.1.5.6 Metabolik ASIAOZ ........eeeiiiiiiiieiiieeiieeeieeeteeee e 8
2.1.5.7 DiSHPIA@MI ..c..uviiiiiieeiiieeiiie ettt e e s 8
2.1.5.8 HIperKalemi........cceeeriiiiiiiieiiieeiiie et 9
2.1.5.9 Endokrinolojik Komplikasyonlar.............cccccooviiiieniiniiinicniiennens 9
2.1.6 Kronik Bobrek Hastaliginda Renal Replasman Tedavileri................... 10
2.1.6.1 HEMOAIYAlIZ .....ooouvieeiiiieiiieeieeeiee et 10
2.1.6.2 Periton Diyalizi ......ccccuveeriiieiiieeiieeieeeieeeee e 11
2.1.6.3 Renal Transplantasyon ...........ccocueeveerieeneeniieeneeereenee e 11
2.2 Kronik Bobrek Hastaliginda Malnutrisyon........c..ceceeeeveeieneencnsicneeniennne. 11
2.2.1 Kronik Bobrek Hastaliginda Malnutrisyon Patogenezi ........................ 12

viil




2.2.1.1 MetabOliK ASIAOZ ...uuueeiiiiiiiiieeeeeeeeeeeeeeeee ettt e vev v 12

2.2.1.2 Kronik Inflamasyon ............cocceeueueveeereeeeeeeeeeeeeeeeseeeeeeesennens 13

2.2.1.3 Hormonal BozuKIuKIar............cccceevriiiiiinniiieieiieeeeeee e 13

2.2.2 Kronik Bobrek Hastaliginda Malnutrsiyona Yaklagim...........c............. 14
2.2.2.1 Anemnez ve Fizik Muayene..........ccocceevviieriiieniiieeniieeniie e 14
2.2.2.2 Laboratuar Bulgulari ...........cccoeeiieiiiiniiiiniiiiieeeieee e 15

2.2.2.3 Son Dénem Bobrek Hastaliginda Beslenme Onerileri................... 16

2.2.3 Malnutrisyonun Sistemik Degerlendirmesi.........ccccueeveuveeecieeencieeenneenn. 17
2.2.3.1 Subjektif Global Degerlendirme Sistemi (SGD)........cccvveeuvrennnnee. 17
2.2.3.2 Malnutrisyon Inflamasyon Skoru (MIS)........cccccoevvvvevieuereeenennn. 17

2.2.3.3 Geriatrik Nutrisyonel Risk indeksi (GNRI)..........ccccceoerurrerrrnnnen. 19

3. GEREC VE YONTEM ....coouitiiiiiiieeeeeeeeeee e 20
3.1 IStatistiKSEl ANANIZ .......c.cveeeveveceeeeeeeeeeceeeeeeeee et 20
4. BULGULAR ....oittitiieeeetee ettt sttt sttt sttt st 22
S.TARTISMA Lottt ettt ettt enaesneeseeneas 28
6. SONUGCLAR ..ottt et e teente st e nteeneesneeseeneas 34
T KAYNAKLAR ..ottt sttt s st 35
B EKLER ... st 40
EK 1: Etik KUrul Onay1 .......coceoiiiiiiiiniiieniciecece ettt 40

X




KISALTMALAR VE SIMGELER

Simge/ Kisaltmalar | Aciklamalar

AAO Albumin Atilim Orani

ACE Angiotensin-Converting Enzim

AKO Albumin Kreatinin Orani

APD Otomatik Periton Diyalizi

ARB Angiotensin II Reseptor Blokeri

AVF Arteriovendz Fistiil

BKi Beden-Kitle indeksi

BPH Benign Prostat Hiperplazisi

CKD-EPI Kidney Disease Epidemiology Collaboration
CREDIT Chronic Renal Disease In Turkey

CRP C-Reaktif Protein

DEXA Dual-Enerji X-ray Absorptiometri

DM Diabetes Mellitus

EKG Elektrokardiyografi

EPO Eritropoietin

FSH Folikiil Stimiile Edici Hormon

GFH Glomertiler Filtrasyon Hizi

GH Growth Hormon

GnRH Gonadotropin Releasing Hormon

GNRI Geriatrik Nutrisyonel Risk indeksi

Hb Hemoglobin

HD Hemodiyaliz

HT Hipertansiyon

IGFBP Insiilin Like Growth Faktor Binding Protein
KBH Kronik Bobrek Hastaligi

KBH-MKB Kronik Bobrek Hastaligi-Mineral Kemik Bozuklugu
KDIGO Kidney Disease Improving Global Outcomes
LDL Diisiik Dansiteli Lipoprotein




LH Liiteinlestirici Hormon

LVH Sol Ventrikiil Hipertrofisi

MDRD Modification of Diet in Renal Disease
MIS Malnutrisyon Inflamasyon Skoru

MST Malnutrition Screening Tool

MUST Malnutrition Universal Screening Tool
NRS Nutrisyonel Risk Skoru

PCR Protein Catabolisma Rate

PD Periton Diyalizi

PEM Protein-Enerji Malnutrisyon

PNA Protein Equivalant of Total Nitrojen Apperance
PTH Parathormon

RRT Renal Replasman Tedavisi

SAPD Siirekli Ayaktan Periton Diyalizi

SDBH Son Dénem Bobrek Hastaligi

SGD Subjektif Global Degerlendirme Sistemi
TDBK Total Demir Baglama Kapasitesi
TNEF-alfa Tiimor Nekrozis Faktor-alfa

TSAT Transferrin Saturasyonu

USRDS United States Renal Data System

X1




TABLO DiZiNi

Tablonun Tablonun Baslig Sayfa No:
Numarasi
1 KBH i¢in Tan1 Kriterleri 2
2 2012 Yili KDIGO Kilavuzuna Gore Kronik Bobrek
Hastaliginda GFH ve Albuminiiri Kategorileri 3
3 Malnutrisyon inflamasyon Skoru 18
4 Hastalari Demografik Ozellikleri 23
5 KBH Evrelerine Gére Laboratuar Ozellikleri 24
6 GNRI’ya Gore Nutrisyonel Parametrelerin
Degerlendirlmesi 25
7 GNRI ile MIS Arasindaki Korelasyon 27

Xii




SEKIL DiZiNi

Sekil Sekil Basligi

Numarasi Sayta No:

1 KBH Evrelerine Gore Cinsiyet Dagilimi 22

2 Eslik Eden Hastaliklarin Dagilimu. 23

3 KBH Evrelerine Gore GNRI Ortalamalari 26

4 Diyaliz Tedavisi Alan Hastalarin MIS’e Gore
Malnutrisyon Dagilimi 26

Xiil




1. GIRIS VE AMAC

Diinya Saglik Orgiitii verilerine gore diinya genelinde hizla artan kronik
hastaliklardan 6len kisi sayisinin giderek arttig1 ve dliimlerin %60’ 11 olusturdugu
belirlenmis, bu oOliimlerinin %30’ unun kardiyovaskiiler hastaliklar nedeniyle
oldugu tespit edilmistir. Kronik hastaliklarin en o6nemli degistirilebilir risk
faktorleri; sagliksiz beslenme, fiziksel aktivite yetersizligi ve sigara kullanimidir.
Orta diizey risk faktorleri; kan basinci artisi, kan glukoz seviyesinde artis, kan
lipidlerinde artig, fazla kilo ve obezite olarak ifade edilmektedir.

Kronik bobrek hastaligi (KBH) olan hastalarda da dliimlerinin en énemli
nedeninin  kardiyovaskiiler hastaliklara bagli oldugu tespit edilmistir.
Kardiyovaskiiler mortalite risk artist i¢in bagimsiz bir risk faktorii olan metabolik
sendrom ayni1 zamanda KBY hastalarinda oldukca yaygindir.

KBH olan hastalarda beslenme durumu, mortalite ve morbitide ile
yakindan iligkili olup hastalarin tedavilerinin diizenlenmesinde dikkat edilmesi
gereken ¢cok onemli bir parametredir.

Hastalarin beslenme durumlarinin degerlendirilmesi igin bir¢ok skorlama
sistemi gelistirilmigtir. Beslenme durumunu degerlendirmek i¢in kullanilan
skorlama sistemlerinin icerigi incelendiginde objektif degerlendirme sorunu
oldugu goézlenmistir. Kilo, boy ve serum albumin diizeyleri kullanilarak
olusturulan geriatrik nutrisyonel risk indeksi (GNRI) oldukc¢a basit ve gilivenilir
bir metod olmasiin yanisira objektif bir degerlendirme yontemi olarak son
yillarda 6n plana ¢ikmaistir.

Bu arastirma Zonguldak Biilent Ecevit Univeristesi Tip Fakiiltesi Nefroloji
polikliniginde takip edilmekte olan kronik bdbrek hastalarinin beslenme
durumlarinin  kolay, basit, ucuz ve giivenilir bir yontem olan GNRI ile

degerlendirilmesi amaglanmaistir.



2. GENEL BILGILER

2.1 Kronik Bobrek Hastahgi

2.1.1 Tanim ve Siniflandirmasi

Kronik bobrek hastaligi (KBH), diinyada ve lilkemizde epidemi halini almis
onemli bir halk saglig1 sorunudur. Kronik bobrek hastaligi ¢esitli sebeplere bagl
kronik, progresif ve irreversible nefron kaybi ile karakterize nefrolojik bir
sendromdur. KBH altta yatan etyolojik sebep ne olursa olsun en az 3 ay siiren
fonksiyonel ve yapisal bobrek hasari olmasi veya glomeriiler filtrasyon hizinin
(GFH) en az 3 ay boyunca 60 ml/dk/1.73 m2 altinda seyretmesi olarak

tanimlanmaktadir (1).

Tablo 1: KBH Icin Tam Kriterleri.

Asagidaki kriterlerden birinin 3 aydan uzun siiredir olmasi gereklidir

Bobrek hasar1 markerlar: e Albuminiiri (AAO>30 mg/24 saat; AKO>30 mg/giin)

(bir veya daha fazlasi) e idrar sediment anormallikleri

o Elektrolit ve diger tiibiiler bozukluklara bagh
anormallikler

e Histolojik olarak tespit edilmis anormallikler

e Goriintiilleme ile tespit edilmis yapisal anormallikler

e Bobrek nakil oykiisii

Azalmis GFH e GFH<60 ml/dk/1.73 m?

AAO: Albumin Atilim Oran1 AKO: Albumin-Kreatinin Orani
GFH: Glomeriiler filtrasyon hizi

KBH’da bdbrek fonsiyonlarini degerlendirmede in iyi gosterge GFH’dur.
GFH birim zamanda nefronlardan filtre edilen sivi miktarin1 gostermektedir (2).
2012 yili KDIGO Kronik Bobrek Hastaligi Degerlendirme ve Yonetim
Klavuzunda KBH evrelemesi GFH ve albuminiiriye gore yapilmistir. GFH’ye

gore 5 evreye, albuminiiriye gore 3 evreye ayrilmistir (Tablo 2).



Tablo 2: 2012 Yih KDIGO Kilavuzuna Gore Kronik Bobrek Hastaliginda
GFH ve Albuminiiri Kategorileri

GFH evreleri GFH (ml/dk/1.73 m?) Kategori

Gl >90 Normal veya yiiksek

G2 60-89 Hafif azalmis

G3a 45-59 Hafif ile orta derece azalmis
G3b 30-44 Orta ila ¢ok azalmis

G4 15-29 Cok azalmig

G5 <15 Bobrek yetmezligi
Albuminiiri evreleri AAO (mg/giin)

Al <30 Normal veya hafif artmis
A2 30-300 Orta derecede artis

A3 >300 Siddetli artig

AAO: Albiimin Atilim Oran1 GFH: Glomertiler Filtrasyon Hizi

2.1.2 Kronik Bobrek Hastaliginin Epidemiyolojisi

KBH’nin erken ve orta evrelerinde asemptomatik seyretmesi prevalansinin ve
insidansinin belirlenmesinde sorun teskil etmektedir.

Amerika Birlesik Devletleri’nde United States Renal Data System (USRDS)
verileri kullanilarak yapilan analizde tiim evreler i¢in KBH prevalanst %14,8 olarak
saptanmis olup hastalarin %6,6 Evre 3 KBH grubunda saptanmistir (3).

Tiirk Nefroloji Dernegi tarafindan yapilan CREDIT adli ¢aligmaya gore
iilkemizde KBH prevalanst %15,7 olarak saptanmistir (4).

Ulkemizde Tiirk Nefroloji Derneginin kayitlarma gére 2018 yili itibariyle
81055 hasta renal replasman tedavisi(RRT) almaktadir. Hastalarin %74,8’ine
hemodiyaliz (HD), %3,94’line periton diyalizi (PD) uygulanmakta olup %21,24’i

ise renan transplantli olarak takip edilmektedir (5).
2.1.3 Kronik Bobrek Hastalig1 Etyolojisi
KBH birgok farkli etyolojik sebebe bagli olarak ortaya c¢ikabilir. Gelismis

iilkelerde KBH genellikle ileri yas, diabetes mellitus (DM), hipertansiyon(HT),
kardiyovaskiiler hastaliklarla iliskilidir (6).



Son dénem bobrek hastaliginda (SDBH) en sik rastlanan etyolojik sebep
DM’dir. Etyolojik olarak en sik 2. sebep olarak goriilen HT nin primer mi yoksa
baska bir etyoloji sebebe bagl ortaya ¢ikan KBH’ya sekonder mi ortaya ¢iktigi
tartismalidir (7). Glomerilonefritler gegmis yillarda en sik etyoloji sebep olmasina
ragmen son yillarda etkin tedavi edilebilir olmasi nedeniyle daha az siklikta
goriilmektedir.

Diger etyolojik sebepler arasinda tas, benign prostat hipertrofisi (BPH) gibi
obstriiktif nedenler, lupus eritematosus gibi amiloidoza sebep olabilecek sistemik
hastaliklar, polikistik bdbrek hastaligi, tiimor, vaskiilit ve ilag kullanimina bagl

geligen intertisyel nefritler yer almaktadir.

2.1.4 Kronik Bobrek Hastaligi Tami1 ve Tarama Yontemleri

KBH’da progresyonun yavaglatilmasi etki eden faktdrlerin erken tespiti ile
miimkiin olmaktadir. Progresyona etki eden faktorlerin erken tani ile tespit
edilmesi sayesinde etkin tedavi ile RRT ihtiyacin1 ortadan kaldirilabilir veya
geciktirilebilir. Bu yiizden GFH tayini, idrarda mikroalbuminiiri, proteiniiri ve
hematiiri tayini, goriintileme yoOntemleriyle bobregin yapisi, ekojenitesinin
degerlendirilmesi gibi yontemlere basvurulmalidir (8).

Kreatinin muskuler metobolizma sonucu iretilir, glomeriillerden
kolaylikla filtre edilir ve proksimal tiibiilden liimene sekrete edilir. Kreatinin
konsantrasyonu GFH azaldikc¢a artar. Kreatinin diizeyini yas, cinsiyet, etnik koken
ve kas kitlesinden etkilenmesi nedeniyle tek basina bobrek fonksiyonlarini
degerlendirmede yeterli degildir (9).

KBH’nin evrelemesinde ve yonetiminde GFH hesaplama 6nemli bir yer
tutmaktadir. GFH eksojen filtrasyon markerlarinin renal klirensi ile dolayl1 olarak
dlgiilebilmektedir. Iniilin diizeyi l¢iimii referans marker olmakla birlikte pahali
bir yontem olmasi sebebiyle rutin klinik uygulamada kullanilmamaktadir (10).

Serum kreatinin diizeylerinin bir¢ok faktdrden etkilenmesinden dolay1
serum kreatinin diizeyleri baz alinarak formiiller gelistirilmistir. Modification of
Diet in Renal Disease (MDRD), Cockcroft-Gault ve Chronic Kidney Disease
Epidemiology Collaboration (CKD-EPI) formiilleri gelistirilmistir (11).



2.1.5 Kronik Bobrek Hastalig Klinik Ozellikleri ve Komplikasyonlari

KBH erken evrelerde genellikle asemptomatik seyreder. Semptomlar genellikle
GFH 35-50 ml/dk/1.73 m? altinda ortaya ¢ikar. GFH 20-25 ml/dk/1.73 m? altina
indiginde de iiremik semptomlar ortaya ¢ikar. Bobregin ilk bozulan
fonksiyonlarindan birisi idrar1 konsantre etme yetenegi olup, ilk semptomlarindan
biriside buna bagh olarak noktiiridir (12). GFH 15 ml/dk/1.73 m? nin altina
indiginde SDBH olarak adlandirilir ve hastalar arttk RRT ne gereksinim duyarlar.

2.1.5.1 Hipertansiyon

KBH olanlarin yaklasik %80-85’inde hipertansiyon mevcuttur. Hipertansiyonun
etkin tedavisi ile hem KBH’nin progresyonu yavaslatilabilir hemde kardiyovaskiiler
komplikasyonlarin goriilme siklig1 azalir (13).

Hedef kan basinci diizeyleri diyabetik ve nondiyabetik hastalarda albumin
atilim oran1 <30 mg/giin olanlarda 140/90 mm/hg, albumin atilim orani >30 mg/giin
olanlarda 130/80 mm/hg’dir (8). KBH’I1 hastalarda antihipertansif ajan olarak ilk
sirada ACE (angiotensin-converting enzim) inhibitorleri ve ARB (angiotensin II
reseptor blokeri) ler tercih edilmektedir. ACE ve ARB’ler intraglomertiler basinci
azaltarak proteiniiriyi azaltirlar (2).

Amlodipin, nifedipin gibi dihidropiridin grubu kalsiyum kanal blokerleri ve
verapamil, diltizem gibi non-dihidropiridin grubu kalsiyum kanal blokerlerinin de
proteiniiriyi azaltici etkileri vardir. Non-dihidropiridin grubu kalsiyum kanal
blokerlerinin proteitiriyi azaltic1 etkisi daha fazladir (14).

Hipertansiyon ve Odem tedavisinde diiiretik olarak genellikle loop
diiiretikleri onerilmektedir. Tiazid grubu diiiretikler, GFH 20 ml/dk/1.73 m? nin
altina diistiiglinde daha az efektif oldugu i¢in ileri evre KBH da tercih edilmez (15).

2.1.5.2 Voliim Artis1

Sodyum ve intravaskiiler voliim dengesi genellikle GFH 10-15 ml/dk/1.73 m*’ye

kadar homeostatik mekanizmalarla saglanir. Bununla birlikte hafif ve orta derece



KBH olanlarda fazla tuz alimina bagli asir1 su tutulumu goriilebilir. Giinliik alinan
tuz miktarinin artist kan basinci ve proteiniiriyi arttirarak KBH’ nin progresyonunu
kotiilestirir. Voliim yiikli glinliik tuz tiiketiminin azaltilmas1 ve giinliik ditiretik
tedavisinin (genellikle loop diiiretikleri) kombinasyonuyla ortadan kaldirilabilir
(16). Kontrendike bir durum olmadik¢a gilinlik tuz almi 2 gr/glin ile

kisitlanmalidir (8).

2.1.5.3 Kardiyovaskiiler Komplikasyonlar

Kardiyovaskiiler komplikasyonlar GFH<60 ml/dk/1.73 m? olanlarda %57,
mikroalbiiminiiri olan hastalarda %63 daha yiiksek tespit edilmistir (17). GFH
azaldikca kardiyovaskiiler ~komplikasyonlarin  goriilme sikliginda artis
gozlenmektedir. GFH 45-59 ml/dk/1.73 m? olan hastalarda kardiyovakiiler
komplikasyonlarin goriilme siklig1 %43 iken 15 ml/dk/1.73 m? altinda olanlarda
%343 e kadar yiikselmektedir (18).

Kontrol edilemeyen hipertansiyon, sol ventrikiil hipertrofisi (LVH:’Left
Ventrikul Hypertrophy), proteiniiri ve dislipidemi olan hastalarda kardivaskiiler
mortalitede artis goriilmektedir. KBH’l1 hastalarda kardiyovaskiiler faydalarindan
otliri mortalite riskini azaltmak icin statin ve antiplatelet ajan kullanimi
onerilmektedir (8).

KBH’da goriilen diisiik 1,25 dihidroksivitamin D diizeyleri ve yliksek

fosfor seviyelerinin de kardiyovaskiiler mortalite artisinda rolii vardir (19).

2.1.5.4 Anemi

KBH‘da anemi, genellikle normokromik ve normositer anemidir. Bunun sebebi
eritropoietin (EPO) {iretiminin azalmasi1 ve eritrositlerin yasam siiresinin
kisalmasidir. Anemi heniiz diyaliz almayan hastalarda yaygin olarak goriilmekle
birlikte GFH 60 ml/dk/1.73 m*’nin altmna diistiikten sonra daha sik olarak
goriilmektedir (20).

KBH’da anemi, hemoglobin (Hb) diizeyinin kadinlarda 12 g/dl, erkeklerde

13 g/dl altinda olmasi olarak tanimlanir. Hb diizeyi evre 3 KBH olanlarda en az



yilda bir kez, evre 4-5 olanlarda yilda en az iki kez, RRT alanlarda ii¢ ayda bir kontrol
edilmelidir. Mutlaka aneminin sekonder sebepleri incelenmelidir. KBH’l1 hastalarda
anemi, renal hastaliin ilerlemesine sebep olur ayrica sol ventrikiil hipertrofisi ve kalp
yetmezligi gibi kardiyovaskiiler hastaliklara sebep olarak mortalite artisina sebep
olur.

Tedavide once demir depolar1 degerlendirilmelidir. Transferrin saturasyonu
(TSAT)< %30 ve ferritin<500 olan hastalarda demir replasman tedavisi verilmelidir.
RRT almayan KBH’li hastalarda Hb<10 g/dl oldugu zaman EPO tedavisi
diisiiniilmelidir. RRT tedavisi alan hastalarda Hb diizeyi 9-10 g/dl diizeylerinde EPO
tedavisi diistiniilmelidir. EPO tedavisi ile hedef Hb diizeyleri 11-12 g/dl diizeyleridir.

KBH’l1 hastalarda anemi tedavisinde eritrosit siispansiyonu genellikle tercih
edilmez. Tekrarlayan transfiizyonlar 6zellikle bobrek transplantasyonu igin uygun

hastalarda alloimiimiinizasyona sebep olabilecegi i¢in dnerilmemektedir (21).

2.1.5.5 Kemik Mineral Bozukluklari

Hiperfosfatemi KBH’da yaygin goriilen bir komplikasyondur. Fosfat atiliminin
azalmas1 nedeniyle fosfat retansiyonu gelisir. Fosfat retansiyonu bdobrek
hastaliginin baslangic donemlerinde hafif diizeydeyken ilerleyen evrelerde gelisen
sekonder hiperparatiroidizm 1ile iliskilidir. Sekonder hiperparatiroidizm gelisen
hastalarda kalsiyum ve fosfat diizeyleri GFH 30 ml/dk/1.73 m? altina inmedikge
normal smirlarda seyreder ancak bu durum renal osteodistrofi gelismesine neden
olur (22).

KBH-MKB (Kronik Bobrek Hastaligi-Mineral Kemik Bozuklugu) olan
hastalarda serum kalsiyum, fosfat, parathormon (PTH), alkalen fosfataz diizeyleri
evre 3’ten baglanarak izlenmelidir. RRT almayan KBH’l1 hastalarda fosfor diizeyi
hedefi <4.5 mg/dl dir (23).

KBH’da en aktif D vitamini olan kalsitrioliin (1,25 dihidroksivitamin D)
sentezi azalir. Buna bagli olarak gastrointestinal sistemden kalsiyum emilimi
azalir. Kalsiyum emiliminin bozulmasi kemik mineralizasyonunda bozukluga

neden olarak renal osteodistrofinin gelismesine katki saglar.



2.1.5.6 Metabolik Asidoz

Metabolik asidozun goriilme sikligr ve ciddiyeti GFH diisiisiiyle artis gosterir.
Baslangigta asit atilimi i¢in adaptasyon mekanizmasi olarak bobrekler tarafindan
bikarbonat diizeyi diisiiriiliir. Ancak GFH 40 ml/dk/1.73 m? altina diistiikten sonra
metabolik asidoz goriiliir. Serum bikarbonat diizeyi 22 mmol/l altinda oral
bikarbonat tedavisi kontrendike bir durum olmadik¢a baslanmalidir (8).

Kronik metabolik asidoz; protein katabolizmasinda artis, iiremik kemik
hastaligi, kas yikimi, kronik inflamasyon, kardiyak fonksiyonlarda bozulma, KBH

progresyonu ve kardiyovaskiiler mortalite artisina neden olur (24).

2.1.5.7 Dislipidemi

KBH’da lipid metabolizma bozuklugu sik goriilen komplikasyonlardan birisidir. En
sik trigliserid yiiksekligi goriiliirken total kolesterol diizeyleri genellikle normal
diizeylerde seyreder (25).

Yiiksek LDL-kolesterol diizeyleri KBH’l1 hastalarda koroner arter hastaligi
riskini degerlendirmek icin uygun degildir. Her ne kadar yiiksek LDL diizeyleri
koroner arter hastalig i¢in risk teskil etsede KBH’da ortaya ¢ikan malnutrisyon ve
inflamasyondan dolayi diisiik LDL ve total kolesterol diizeyleri de kardiyovaskiiler
mortalite artisina neden olur (26).

Kardiyovaskiiler hastaliklar acisindan LDL yiiksekligi yiiksek risk teskil
ettigi icin tedavi edilmelidir. KBH’da hedef LDL diizeyi 100 mg/dl nin altidir (27).

Diyaliz tedavisi almayan KBH’l1 hastalarda hiperlipidemi tedavisinde, 50
yas lizeri ve GFH<60 ml/dk/1.73m? olanlarda statinler ve statin/ezetimibe
kombinasyonu Onerilmektedir, 18-49 yas aralifinda ise sadece statin tedavisi
onerilmektedir. RRT tedavisi alan hastalarda statin kullimimuyla ilgili yeterli kanit

mevcut degildir (28).



2.1.5.8 Hiperkalemi

KBH’da hiperkalemi genelde oligiirik hastalarda hiicre yikimi, yiiksek potasyum
igerikli diyet alimi1 ve hipoaldesteronizm gibi sebeplerden otiirli meydana gelir
(29). KBH’nin ileri evrelerinde potasyumun hiicre i¢ine alim1 bozulmustur.

KBH’da goriilen diyabet, kalp yetmezligi gibi kormorbit durumlar, sik
kullanilan ACE inhibitorleri ve ARB’ler ve nonsteroid antiinflamatuar ilaglarin
kullanimi1 hiperkalemiye neden olur (30, 31).

Serum potasyum diizeyinin >5 meq/l lizerine ¢iktig1 zaman tetikleyici
faktorlerle daha fazla yiikselebilecegi ve oliimciil aritmilere sebep olabilecegi icin
dikkatli olmak gerekir (32). Hiperkalemi diyaliz tedavisine baslamada gdzoniine
alinan ana faktorlerden birisidir. Ozellikle medikal tedaviye direngli hiperkalemi
diyaliz tedavisine baglanmasinda belirleyici bir rol oynamaktadir (33).

Potasyum diizeyini diistirmek i¢in iki mekanizma mevcuttur. Birincisi
insiilin, albuterol ve sodyum bikarbonat tedavisi ile potasyumun hiicre icine
girisinin saglanmasidir (34-36). lkincisi ise potasyumun atilimini arttiran
potasyum baglayici regineler, ditiretikler ve diyaliz tedavisidir. EKG degisikligi
saptanan olgularda myokardiyum stabilizasyonunu saglamak ve aritmileri

onlemek i¢in kalsiyum glukonat kullanilmaktadir (37).

2.1.5.9 Endokrinolojik Komplikasyonlar

KBH’da en sik goriilen endokrinolojik komplikasyon sekonder hiperparatiroididir
ve renal osteodistrofinin de temel sebebidir. KBH da instilin klirensi azalmistir
ancak periferik insiilin direncinde de artis olmas1 sebebiyle hipoglisemi goriilmez.
Ancak diyabetik hastalarda insiilin dozlarin1 azaltmak gerekir (38).

KBH da iyotun klerensindeki azalma sonucu intratiroidal iyot havuzunda
artis olur. Total iyot miktarindaki artig da tiroid hormon iiretimini baskilayabilir
ve hipotiroidi goriilebilir (39).

Uremiden dolay1 hipotalamik-hipofizyer akstaki bozukluklar ve GnRH, LH,
FSH ve prolaktinin klirensinin azalmasindan dolayr infertilite ve seksiiel

disfonksiyon geligebilir (40).



2.1.6 Kronik Bobrek Hastaliginda Renal Replasman Tedavileri

KBH’l1 hastalarda serozit, kasinti, asit-baz bozukluklari, kontrol edilemeyen
hipertansiyon veya hipervolemi, kognitif bozukluklar1i olan hastalarda RRT
diisiiniilmelidir. Bu semptomlar siklikla GFH 5-10 ml/dk/1.73m? oldugu
donemlerde ortaya cikar.GFH 20 ml/dk/1.73m? altinda 6-12 ay seyreden
hastalarda bobrek transplantasyonu diisiiniilmelidir (28).

KBH’I1 hastalarda renal replasman tedavileri i¢in klinik endikasyonlar; (41)

e Perikardit

e Plorit

e Progresif iremik ensefalopati

e Uremiyle iliskili kanama diyatezi

e Diiiretik direngli hipervolemi

e Medikal tedavi ile kontrol altina alinamayan hipertansiyon

e Inatc1 bulanti, kusma

e Medikal tedaviye direncli metabolik bozukluklar (metabolik asidoz,

hiperkalemi, hiponatremi, hiperkalsemi, hipokalsemi, hiperfosfatemi)

e Malnutrisyon belirtileri

2.1.6.1 Hemodiyaliz

Hemodiyaliz bir filtre araciligiyla hastadan alinan kanin s1vi ve solut igeriginin bir
makina yardimi ile yeniden diizenlenmesidir. Bir membran araciligiyla ayrilan
hasta kani ve diyalizat arasinda soliit maddelerin degisimi diffiizyon ve konvektif
diffiizyon yontemi ile yapilir. Bu degisim solut maddelerin konsatrasyonu ve
boyutu, kan akim hizi, diyaliz membranin 6zellkikleri gibi bir¢ok faktorden
eklenir. Diyaliz membranlarinin kimyasal 6zellikleri selliiloz, sentetik selliiloz,
substituted selliiloz veya sentetik olabilir. Yan etki, giivenilirlik ve etkin diyaliz
acisindan en kullanigli olanlar sentetik membranlardir. Yeterli kan akimi saglamak
icin gegici veya kalict vaskiiler giris olmasi1 gereklidir (42). Arteriovendz fistiil

AVF (AVF) en uzun 6miirlii ve komplikasyon riski en az olan yontemdir (43).
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HD seanslar1 ortalama dort saat ve haftada ti¢ gilindiir. Dort saatten kisa siireli
seanslarin artmis mortalite ile iligskisi mevcuttur (44). HD seansi boyunca yeterli
kan akim hizi 300-500 ml/dk olmalidir (45). Vaskiiler girisin tromboze olmasini

onlemek icin heparin kullanimi gereklidir (43).

2.1.6.2 Periton Diyalizi

Periton diyalizi (PD) peritona yerlestirlen bir katater aracilifiyla yapilir.
Peritoneal membran yar1 gegirgen bir membran gorevi goriir. Peritoneal kan
akiminin genellikle belirli aralikta sabit olmasi ve kan basincinin diismesinde
etkilenmemesi sebebiyle diyaliz i¢in uygun bir ortamdir.

HD’de ultrafitrasyon hidrostatik basing sayesinde olurken PD’de
ultrafiltrasyonu saglayan kan ve diyalizat arasindaki osmotik basing farkidir. Bu
basing farkini olusturmak i¢in glukoz konstantrasyonlar1 %1.5 ve %4.25 lik olan
diyaliz sivilar1 kullanilir. PD genellikle giinde 4 kez degisim yapilir, 2 litre sivi
verilir sonrasinda 2 litre siv1 drene edilir. Bir giinde toplamda 8 litre s1v1 verilir 10
litre s1v1 da drene edilir (46). Periton diyalizi yontemleri baslica Siirekli Ayaktan

Periton Diyalizi (SAPD) ve Otomatik Periton Diyalizidir (APD) (47).

2.1.6.3 Renal Transplantasyon

Renal transplatasyon SDBH icin tercih edilen bir tedavi yontemidir. Renal
transplantasyon yapilan hastalar diyaliz ile kiyaslandiginda daha yiiksek hayat
kalitesi ve daha diisiik mortalite oranlarima sahiptirler (48). Bu hastalar
immiinsupresif tedavi aldiklar i¢in enfeksiyon, maligniteler ve kardiyovaskiiler

hastaliklar agisindan yakin takip edilmelidir.
2.2 Kronik Bobrek Hastahiginda Malnutrisyon
KBH’da tiremik toksinlerinlerin artisina bagli olarak istahsizlik, gastrointestinal

yan etkilere bagh olarak ortaya ¢ikan oral beslenme bozuklugu, metabolik asidoz,

protein katabolizmasinin artis1 gibi nedenlerden Gtiirii ortaya ¢ikan malnutrisyon

11



onemli bir sorundur. Malnutrisyon mortalite ve morbidite artistna, KBH nin
progresyonuna neden olmaktadir (49).

PEM (Protein-Enerji Malnutrisyon) genellikle GFH<15 ml/dk/1.73 m?
altina diistiigli zaman baglar (50). Ancak serum aminoasit konsantrasyonlarindaki
ve glukoz metabolizmasindaki degisiklikler gibi PEM ‘e neden olabilecek sebepler
arasinda olup KBH’nin erken evrelerinden itibaren goriilmeye baglar (51, 52).

KBH’llarda nutrisyon durumu klinik, antropemetrik Olgiimler ve

laboratuar bulgulariyla birlikte degerlendirilmelidir (23).

2.2.1 Kronik Bobrek Hastaliginda Malnutrisyon Patogenezi

Malnutrisyon etyolojisinde kronik inflamasyon, yetersiz beslenme, oksidatif stres,

endokrin ve metabolik degisiklikler yer alir (49).

2.2.1.1 Metabolik Asidoz

Metabolik asidoz KBH’nin en sik goriilen komplikasyonlarindan birisidir.
Metabolik asidozun malnutrisyondaki rolii, protetin katabolizmasinda artis,
negatif nitrojen balansi, viicut kitle kaybidir (53). Metabolik asidoz proteozom ve
ubikuitin liretimi i¢cin mRNA artis1 saglayarak ubikuitin aracili proteolizisi aktive
eder (54). Asidoz dalli-zincirli alfa-ketoastit dehidrojenenaz kompleksini aktive
ederek kortizol diizeylerini yiikseltir. Yiiksek kortizol diizeyleri de ubukuitin
aracili proteolize katkida bulunur (55). Yiiksek kortizol diizeyi ayn1 zamanda
insiilin direncinde artis ve TNF-alfa gibi sitokinlerin artigina neden olur (56).

Metabolik asidoz negatif nitrojen balansini aktive etmesi ve albumin
iretimini azaltmasit nedeniyle nutrisyonel durumun koétiilesmesine neden
olmaktadir (57).

Metabolik asidoz ayrica istahsizlik, zayiflik, kemik lezyonlari,
kardiyovaskiiler ve gastrointestinal degisiklikler, insiilin direnci, endokrin

bozukluklar, glukoz metabolizma bozukluklarindan sorumlu tutulmaktadir (58).
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2.2.1.2 Kronik inflamasyon

Inflamasyon KBH’da en sik gériilen bulgulardan birisidir. Inflamasyon markerlarin
artis1 ile KBH olan hastalarda malnutrisyondan sorumlu tutulmaktadir. IL-1, IL-6
ve TNF-alfa gibi sitokinler agliga, kas yikimina sebep olarak ve albumin,
prealbumin sentezini etkileyerek malnutrisyona neden olur (49).

KBH’da barsak florasinda erken evrelerden itibaren degisiklikler meydana
gelir. Barsak florasindan degisiklik nedeniyle iiretilen endotoksinler hem
inflamasyona hemde barsak endotelinde hasarlanmaya neden olur. Uretilen
endotoksinlerin hasarli barsak endotelinden translokasyonu ile inflamatuar
sitokinlerde artis goriilmektedir (59).

Kronik inflamasyon nedeniyle yiikselen CRP ve IL-6 diizeyleri lipid
peroksidayonu etkileyerek karadiyovakiiler mortalite artisina sebep olmaktadir.
Ayn1 zamanda vaskiiler adezyon molekiillerini agiga cikartarak aterogenezde de

rol almaktadirlar (60, 61).

2.2.1.3 Hormonal Bozukluklar

Metabolik asidoz, kronik inflamasyon ve iiremik toksinlerden &tiirii birgok
hormonal bozukluk goriiliir (62). KBH’da insiilin metabolizmasinin bozulmast,
metabolik asidoz, protein katabolizma {iriinlerinin artis1, fiziksel aktivitenin
azalmasi gibi sebeplerden &tiirii insiilin direnci ortaya ¢ikar (63). Insiilin direnci
hepatik glukoz alimimni azaltmak yerine kaslardan protein yikimina sebep olur.
Non-diyabetik KBH’lilarda insiilin duyarhilastirici tedaviler, SDBH olanlarda
diyaliz tedavisi bu katabolik siireci geriletir (49). PD alan Tip I DM tanili
hastalarda diyaliz islemi sirasinda intraperitoneal insiilin uygulanmasi insiilin
duyarliligmn1 arttirarak hem nutrisyonel durumu hemde glisemik kontrolii
iyilestirir (64). Insiilin diizeyinin yiiksek seyretmesi ve kronik inflamasyondan
otiirii glukokortikoid artigi, leptin iliretimini arttirarak beslenme bozuklugunu
meydana getirir (49).

KBH’da GH (Growth Hormon)- IGF-1 (insiliin Like Growth Faktor)-
IGFBP (Insiilin Like Growth Faktor Binding Protein) aksinda degisiklikler
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meydana gelmektedir. Bu aksin saglam olmasi renal kan akimini arttirmaktadir.
GH’nin klirensi azaldig: i¢in konsantrasyonu artar. Yiiksek GH diizeylerine cevap
olarak IGF-1 diizeylerinin artmasi beklenir ancak tiremiden dolayr karacigerden
sentezi azalir. Bu yiizden IGF-1 diizeyleri degismez hatta ileri evrelerde sentez
bozuklugu nedenli azalir. IGFBP diizeyleri de klirensi azaldigi igin artmustir.
IGFBP diizeyi artist IGF-1’in etkinligini azaltir (65). GH- IGF-1- IGFBP
aksindaki bu degisiklik protein katabolizmasinda artisa ve malnutrisyona neden
olur (62).

Hipotalamo-hipofizo-gonadal aksta mekanizmas1 tam olarak belli
olmasada tliremik toksinler, kullanilan ilaglar ve kormorbid hastaliklarin neden
olabilecegi  bozukluklar meydana gelir. Akstaki bozulma nedeniyle
gonadotropinlerin siklik salinimi bozulur ve erkek ve kadinlarda infertilite
meydana gelir. KBH’da ayrica prolaktin diizeylerinde de artig goriilmektedir.
Prolaktin yiiksekliginin nedeni renal klirensinin azalmasidir (66).

Sonug olarak KBH’da katabolik siirece etki eden hormonlarin aktivitesinde

artis goriiliirken anabolik hormon aktivitelerinde azalma goriiliir (62).

2.2.2 Kronik Bobrek Hastaliginda Malnutrsiyona Yaklasim

KBH’da malnutrisyon mortalite artis1 ve hastaligin progresyonunda etkili olmasi
nedeniyle dikkatli degerlendirilmelidir. Malnutrisyon degerlendirmesi igin
evrensel kabul gormiis bir sistem yoktur. Malnutrisyon, hastanin beslenme

durumu, klinik ve laboratur bulgulariyla birlikte degerlendirilmelidir (67).

2.2.2.1 Anemnez ve Fizik Muayene

Hastalar her muayenede beslenme durumu ve igerigi, kilo kaybi, gastrointestinal
semptomlar, istahsizlik gibi semptomlar agisindan mutlaka sorgulanmalidir.
Malnutrisyon tanisinda laboratuar bulgulari, antropemetrik olgiimler ve
beslenme durumunun birlikte degerlendirilmesi énemlidir. Son {i¢ ayda %5 den
fazla kilo kaybi, son alti ayda %10 dan fazla kilo kaybi1 olmasi, serum albumin

diizeyinin 3,8 mg/dl altinda olmasi, protein alimmin en az iki ay istemsiz 0.8
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gr/kg/glin  altinda olmasi, kas kiitlesinin azalmast malnutrisyon lehine
degerlendirilir (68).

Hastalarin giinliik aldig1 gidalarin giinliiglinii tutmasi Onerilir. Buna gore
giinliik tiiketilen besinlerin igerigi ve kalori hesaplamasi yapilabilir, herhangi bir
kotiiye gitme durumunda miidahale edilebilir (69). Diyetle yeterli protein alimi
KBH’nin progresyonunun yavaglatilmasi agisidan oOnemlidir ayn1 zamanda
azalmis mortalite ile iligskisi mevcuttur. PCR (Protein Catabolisma Rate) ve PNA
(Protein Equivalant of Total Nitrojen Apperance), serum iire seviyeleri protein
aliminin degerlendirilmesinde 6nemli gostergelerdir (50).

Kilo takibi mutlaka yapilmali, diyaliz alan hastalarda da 6demsiz donemde
kilo &lgiimii yapilarak BKI (Beden-Kitle Indeksi) hesaplanmalidir (70). BKI’nin
diisiik olmas1 artmis mortalite ile iliskilidir(67). BKI nin 20 kg/m? den diisiik
olmasi malnutrisyon lehine degerlendirilir (71).

Antropometrik dl¢iimler, bioelektriksel empedans analizi, dual-enerji x-ray
absorptiometri (DEXA) 6l¢iimleri ile viicut yag, kas ve sivi analizi yapilarak

malnutrisyon degerlendirmesi yapilir (69).

2.2.2.2 Laboratuar Bulgulan

Serum albiimin diizeyi KBH’l1 hastalarda nutrisyonel durumu gésteren énemli bir
gostergedir ve diizeyleri diyetteki protein alimiyla degiskenlik gosterir. Albiimin
diizeyi akut ve kronik stres durumlari, voliim yiikii gibi durumlarda etkilenmesine
ragmen nutrisyonun oénemli bir gostergesidir ve uygun beslenmeyle diizeylerinde
kayda deger diizelme goriiliir (72). Malnutrisyonun diger klinik bulgulariyla
birlikte degerlendirildiginde albumin diizeyinin 3,8 g/dl altinda Ol¢iilmesi
malnutrisyon lehine degerlendirilir (68).

Prealbumin diizeyi SDBH’da malnutrisyonun 6nemli bir gostergesidir.
Beslenme durumunda degisikliklere ve diyet degisikliklerine hizla cevap veren bir
belirtectir. Serum prealbumin diizeyinin 30 mg/dl nin altinda olmasi
malnutrisyonu destekler. Ayrica diisiik prealbumin diizeyinin artmis mortalite ile

iliskisi mevcuttur (73).
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Serum transferrin diizeyi de nutrisyonel durumu degerlendirmek icin
kullanilmaktadir. Ancak demir eksikligi, SDBH’da EPO kullanimiyla serum
diizeylerinde degisiklikler gozlenmesi daha az giivenilir olmasina neden olur (69).
SDBH’da serum kolesterol diizeyleri beslenme bozuklugu olan hastalarda
diistiktiir. Diistik kolesterol diizeyleri hem malnutrisyon gostergesidir hemde
artmig mortalite ile iliskilidir (74).

Serum kreatinin diizeyi kas kiitlesinin dolayli bir gostergesidir. Bu yiizden
diyaliz Oncesi dusiik kreatinin diizeyleri kas kiitlesi hakkinda ve malnutrisyon

hakkinda fikir verebilir (68).

2.2.2.3 Son Dénem Bobrek Hastahiginda Beslenme Onerileri

SDBH’da giinliikk protein ve enerji alimmin diizenlenmesi malnutrisyondan
korunmanin temelini olusturmaktadir. GFH 25 ml/dk/1.73m? altinda olan ve
diyaliz tedavisi alan 60 yas altindaki hastalarda 35 kcal/kg/giin, 60 yas {istiindeki
hastalarda 30-35 kcal/kg/giin olacak sekilde diyetleri diizenlenmelidir. Protein
alimi1 ise hemodiyaliz tedavisi alan hastalarda 1.2 gr/kg/giin, periton diyaliz alan
hastalarda 1.2-1.3 gr/kg/giin olmalidir. Alinan proteinin en az %50 si yiiksek
biyolojik degeri olan et, balik, yumurta gibi triinlerden olusmalidir. GFR<25
ml/dk/1.73 m? olan diyaliz tedavisi almayan hastalarda giinliik protein alim1 0.6-
0.75 gr/kg/giin olmalidir (67).

Metabolik asidoz malnutrisyon etyolojisinde de dnemli bir yer tutmaktadir.
Serum bikarbonat diizeyi 22 mmol/l altinda olan hastalarda oral sodyum
bikarbonat tedavisi baslanmalidir. Hedef bikarbonat diizeyleri 24-26 mmol/l
olmalidir.

Intestinal floradaki degisiklikler ve barsak florasindaki degisiklikler
inflamasyonun baslangi¢ sebeplerinden biri olmasi nedeniyle diyette lifli tirtinler
kullanilmasi, kabizlig1r onleyici tedaviler verilmesinin faydali olabilecegi
gosterilmigtir.

Voliim yiiklenmesi durumunda barsak duvarinda da Odem olmasi
nedeniyle endotoksinleri translokasyonunda ve inflamasyonda artis olacagi i¢in

stv1 yiikiinde kaginmak gerekir (62).
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2.2.3 Malnutrisyonun Sistemik Degerlendirmesi

KBH’da malnutrisyonun sistemik degerlendirmesi i¢in altin standart kabul edilen
belirgin bir sistem bulunmamaktadir. Malnutrisyonun artmis mortalite ve
morbidite ile iligkili olmasi, bu hastalarin sistemik degerlendirme yontemleriyle
objektif bir sekilde degerlendirme ihtiyacini ortaya g¢ikarmaktadir. Beslenme
durumunun giivenilir bir seklide degerlendirilmesi i¢in klinik bulgular, laboratuar
bulgular, fizik muayene, antropometrik olgiimler birlikte degerlendirilmelidir. Bu

yiizden c¢esitli degerlendirme yontemleri gelistirilmistir.

2.2.3.1 Subjektif Global Degerlendirme Sistemi (SGD)

SGD sistemi ilk olarak preoperatif hastalarda ve postoperatif hastalarda beslenme
durumunu degerlendirmek i¢in kullanilmistir. Operasyon geciren hastalarda
olusabilecek enfeksiyonlar agisindan yiliksek duyarlilik ve spesifiteye sahiptir
(75). Daha sonra PD alan hastalarda uygulanmis ve hastalarin nutrisyonel
durumunun degerlendirmesinde uygun bir yontem oldugu gosterilmistir (76).
SGD i¢in dort parametre mevcuttur. Kuru agirlikta degisiklik, beslenme
durumunda degisiklik, gastrointestinal semptomlar ve antropometrik Olc¢limleri
baz alinarak 1 ile 7 arasinda puanlama olusturulur. 1-2 puan hafif, 3-5 puan aras1
orta, 6-7 puan agir malnutrisyon olarak degerlendirilir. Malnutrisyon derecesinin

artistyla mortalite oranlarinda da artig goriilmiistiir (77).

2.2.3.2 Malnutrisyon Inflamasyon Skoru (MIS)

Diyaliz tedavisi alan son donem bdbrek hastalarinda malnutrisyon
degerlendirmesi icin kullanilan yontemlerden biriside MIS’dir. MIS sistemi
toplamda on parametre icerir. Bu parametreler; son 6 ay icindeki kuru agirlikta
degisim, beslenme durumu, gastrointestinal semptomlar, fonksiyonel kapasite,
diyaliz siirecini kapsayan komorbit durumlar, vucut yag depolarinda ve subkutan
yag dokusunda azalma, kas kitlesinde azalma belirtileri, BKI, serum albumin

diizeyi ve total demir baglama kapasitesidir. Bu parametreler her birisi kendi
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icerisinde 0-3 puan arasinda degerlendirilir. Puanlama sistemine gore hastalar 0
(normal beslenme durumu) ile 30 (agir malnutrisyon) arasi degerlendirilir. MIS
yontemi olas1 hastaneye yatis, enfeksiyon, inflamasyon, anemi, malnutrisyon ve
mortalite artis1 agisindan SGD’den daha {istiin bir yontemdir. Puanlama
sisteminde her 10 puanlik artis mortalite oranlarinda %10,43 artis gostermektedir

(78).

Tablo 3: Malnutrisyon inflamasyon Skoru

(A)Hastanin tibbi gecmisi
1)Dializ sonu kuru agirlik degisimleri(Son 6 ay i icindeki)

0 1 2 3
Kuru agirlikta degisme yok veya |Hafif kilo kaybi(0.5 kg | %5'den az fakat %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 Kéti 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
halsizlik aktivitelerde zorluk zorlanma
5)Dializ suresinide kapsayan co-morbid durumlar
0 1 2 3
1 yildan az dializ sUresi ve 1-4 yil arasi diyaliz 4 yildan fazla diyaliz |2 veya daha fazla
saglik problemi yok suresi ve hafif co-mor |sUresi ve orta derece- |MCC*
bid durum de co-morbid(en az

birtane MCC*)

(B)SGA kriterlerine uygun fizik muayene
6)Azalmis yag deposu veya azalmig 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

©Vicut kitle indeksi
8)BMI:Wt(kg)/Ht2(m)

_ 0 1 2 3
VKI 20 kg/m2'den BMI:18-19,99 kg/m2 [BMI:16-17,99 kg/m2 |BMI 16/kgm2'den az
fazla
(D)Laboratuar parametreleri
9)Serum albimin

0 1 2 3
Alimin 4.0 g/dL'den fazla Albimin:3.5-3.9 g/dL |Alblimin: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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2.2.3.3 Geriatrik Nutrisyonel Risk Indeksi (GNRI)

GNRI ilk olarak yasli, yataga bagimli bakim hastalarinin nutrisyonel durumunu
degerlendirmek i¢in kullanilmaya baslanmistir. Ancak daha sonra hemodiyaliz
hastalarina uygulanmis olup nutrisyonel durumu gostermede diger yontemlerden
daha etkin oldugu goriilmiis (79). SGD ve MIS gibi yontemlerin icerigindeki bazi
parametrelerde 6znel degerlendirme yapilir. Degerlendirmelerin iyi egitimli bir
personel tarafindan yapilmasi ve farkli merkezlerde yapilan degerlendirmelerin
tutarli olmasi gerekir. GNRI hesaplanirken tamamen nesnel degerlendirmeyi
saglayan ii¢ kriter mevcuttur. Hastalarin boy, kilo ve serum albumin degerleri
kullanilarak GNRI hesaplanir (80).

GNRI= [1.489 x albumin (g/l1) | + [ 41.7 x (viicut agirligi / ideal viicut
agirligl)]

GNRI dort kategoriye ayrilmaktadir. Malnutrisyon dereceleri GNRI<82;
agir malnutrisyon, 82-92 aras1 orta derecede malnutrisyon, 92-98 arasi hafif
malnutrisyon, 98 iizeri malnutrisyon riski yok olarak smiflandirilir(81). Ancak
bazi yaymlarda mortalite ve malnutrisyon acisindan GNRI nin esik degeri 90,
91.2 ve 92 olarak belirlenmistir (79, 80, 82).

Hemodiyaliz hastalarinda malnutrisyonun degerlendirilmesinde GNRI’nin

MIS’e gore daha etkin ve dogru sonug verdigi gosterilmistir (79).
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3. GEREC VE YONTEM

Kasim 2018- Kasim 2019 tarihleri arasinda Zonguldak Biilent Ecevit Universitesi
Tip Fakiiltesi Nefroloji Poliklinigine bagvuran Evre 3-4-5 KBH tanisiyla takipli
81 erkek 89 kadin toplamda 170 hasta dahil edildi. Malign hastalig1 olan, ileri
evre akciger ve kalp hastaligi olan, yakin zamanda major cerrahi operasyon
geciren hastalar calisma dig1 birakilmistir.

Hastalarm yasi, cinsiyeti, boyu, kilosu, BKI’si, kronik hastaliklar1 ve
laboratuar parametreleri retrospektif olarak incelendi. Evre 5 KBH olan diyaliz
tedavisi alan hastalarin kilosu degerlendirilirken diyaliz sonras1 kuru agirlikliklar
dikkate alindi. Laboratuar parameterlerinde nutrisyonel durumun gostergeleri
olarak serum albumin, hemoglobin, lire, kreatinin, kalsiyum, fosfor, ferrritin,
CRP, sedimentasyon, PTH, total protein, 16kosit sayisi, trigliserid, LDL
kolesterol, HDL kolesterol, total kolesterol diizeyleri yer almaktadir.

GNRIyi belirlemek igin hastalarmn ideal viicut agirliklar: hesaplandi. Ideal
viicut agirlig1 Lorentz formuliine gore kadin ve erkek hastalarda belirlendi. ideal
viicut agirligi hesaplandiktan sonra GNRI skorlar1 hesaplandi.

Lorentz formiilii;

Erkekler i¢cin: Boy-100- [(Boy-150)/4]

Kadinlar i¢in: Boy-100- [(Boy-150/2,5)]

GNRI= [1.489 x albumin (g/l) | + [ 41.7 x (viicut agirlig: / ideal viicut
agirligl)]

Elde edilen verilerle hastalar KBH evrelerine gore gruplandirildi.
Nutrisyonel parametrelerin KBH evrelerine gore degerlendirilmesi planlandi.
malnutrisyo Evre 5 KBH olan diyaliz tedavisi alan hastalarin MIS’leri ve
GNRT’leri hesaplandi. Hesaplamalar sonrasi nutrisyonel durumu degerlendirmede

iki skorlama sisteminin karsilastirilmasi amaglandi.

3.1 istatistiksel Analiz

Calismanin istatistiksel analizleri SPSS 19.0 paket programinda yapilmistir.

Caligmada yer alan nicel degiskenlere ait tanimlayici istatistikler medyan,
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minimum ve maksimum degerleriyle; nitel degiskenler frekans ve yiizde ile
gosterilmistir. Siirekli degiskenlerin normal dagilima uygunlugu Shapiro Wilk
testi ile incelenmistir. Normal dagilim gostermeyen degiskenlerin 2 grup
karsilastirmalarinda Mann Whitney U testi; 3 grup karsilastirmalarinda Kruskal
Wallis testi, 2 grup karsilastirmalarinda Mann Whitney U testi kullanilmistir.
Nitel degiskenlerin bagimsiz grup karsilagtirmalarinda Pearson ki-kare testi
kullanilmistir. Siirekli degiskenler icin ilgili nitel bagimh degiskenler i¢in cut-off
degeri ROC analizi ile elde edilmistir. Calismadaki tiim istatistiksel analizlerde p

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

Calismaya Zonguldak Biilent Ecevit Universitesi Tip Fakiiltesi Nefroloji
Poliklinigine Kasim 2018-Kasim 2019 tarihleri arasinda KBH tanisiyla takipli 170
hasta dahil edildi. Hastalar Evre 3, Evre 4 ve Evre 5 diyaliz tedavisi alan hastalar
olarak smiflandirildi. Caligmaya dahil edilen hastalarin 89°u (%52,4) kadin, 81’1
(%47,6) erkek idi. KBH evrelerine gore; Evre 3 KBH olan hastalarin 42°s1(%24,7)
erkek, 50°s1(%29,4) kadin, Evre 4 KBH olan hastalarin 14’ (%S8,2) erkek,
22’s1(%12,9) kadin, Evre 5 KBH olan hastalarin 25’1(%15,7) erkek, 17°si(%10,0)
kadin idi (Sekil 1). KBH evrelerine gore dagilimi incelendiginde erkek ve kadin
arasinda anlaml iliski saptanmamistir (p:0,163). Hastalarin yas ortalamasi
67,4619,49 olarak hesaplandi. KBH evrelerine gore yas dagilimi; Evre 3°te
68,34+9,11, Evre 4’te 66,78+10,78, Evre 5 te 66,12+£9,16 idi. GNRI ortalamasi
tiim hastalar i¢in 117,84+14,87, Evre 3’te 121,97+14,43, Evre 4’te 118,63+11,96,
Evre 5’te 108,11+13,82 olarak hesaplanmuistir.

Sekil 1: KBH Evrelerine Gore Cinsiyet Dagilim

50
50 -
45 -
40 -
35 -
30 -
25 -
20 1 14
15 -
10 -

42

N
[0}

22 M Erkek

17 H Kadin

EVRE 3 EVRE 4 EVRE 5

Kronik hastaliklar agisindan degerlendirildiginde, DM hastalarin 101’inde
(%59,4), HT hastalarin 161’inde (%94,7), KAH hastalarin 47’sinde (%47,6), kalp
yetmezligi hastalarin 9’unda (%4,7) mevcut (Sekil 2).
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Sekil 2: Eslik Eden Hastaliklarin Dagilim
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Tiim hastalarin laboratuar 6zellikleri de tablo 4’te gosterilmistir.

Tablo 4: Hastalarin Demografik Ozellikleri

Total

Ortalamatss (n:170)
Yas (y1l) 67,46+9,49
BMI (kg/m?) 29,78+6,16
Albiimin (mg/dl) 4,20+0,50
Ure (mg/dl) 89,27427,65
Kreatinin (mg/dl) 2,914+2,25
GFH (ml/dk/1.73 m?) 29,14+15,19
Hemoglobin (g/dl) 11,77+1,68
Kalsiyum (mg/dl) 9,39+0,72
Fosfor (mg/dl) 3,9240,82
Ferritin (ng/dl) 215,61+276,18
CRP (mg/1) 7,74+7,58
Sedimantasyon (mm/saat) 47,44+22 .82

Parathormon (pg/ml)

131,83105,31

Trigliserid (mg/dl) 175,60+91,77
LDL(mg/dl) 106,77+44,98
HDL(mg/dl) 43,17+12,40

Total Kolesterol (mg/dl)

182,99+53,29

GNRI

117,84+14,87

Lenfosit (10"3/uL) 1737,64+635,34
Total protein (g/dl) 7,09+0,59
TDBK (ug/dl) 280,12+78,65
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Hastalar KBH evrelerine gore Evre 3, Evre 4 ve Evre 5 diyaliz tedavisi alan

hastalar olmak tizere 3 gruba ayrildi. KBH evrelerine gore laboratuar 6zellikleri

tablo 5 te gosterilmistir.

Tablo 5: KBH Evrelerine Gore Laboratuar Ozellikleri

Evre 3 Evre 4 Evre 5 p degeri

Ortalamatss Ortalamatss Ortalamatss

(n:92) (n:36) n(42)
Yas (yil) 68,34+9,11 66,78+10,78 66,1249,16 0,13
BMI (kg/m?) 30,96+5,92 30,60+5,92 26,51+5,84 <0,05
Albilimin (mg/dl) 4,33£0,52 4,16+0,38 3,95+0,45 <0,05
Ure (mg/dl) 62,23+23,79 104,19428,12 135,71£39,71 <0,05
Kreatinin (mg/dl) 1,51+0,26 2,554+0,56 6,27+2,08 <0,05
GFH (ml/dk/1.73 m?) | 41,4446,95 29,00+21,61 8,64+3,16 <0,05
Hemoglobin (g/dl) 12,30+1,62 11,30+1,85 11,03+1,26 <0,05
Kalsiyum (mg/dl) 9,53+0,57 9,47+0,84 9,00+0,77 <0,05
Fosfor (mg/dl) 3,64+0,58 3,94+0,69 4,54+1,03 <0,05
Ferritin (ng/dl) 99,76+118,75 225,75+229,34 466,66+383,00 <0,05
CRP (mg/l) 6,48+6,14 6,79+6,93 11,1949,67 <0,05
Sedimantasyon 40,82+20,96 51,54422,59 57,32422,72 <0,05
(mm/saat)
Parathormon (pg/ml) | 84,37+£39,20 135+69,45 231,54+150,84 <0,05
Trigliserid (mg/dl) 176,97+84,71 167,85+75,40 179,67+116,85 0,45
LDL(mg/dl) 106,11+42,86 123,77+56,19 93,20+32,58 <0,05
HDL(mg/dl) 46,00+13,04 40,14+10,47 40,25+11,59 <0,05
Total Kolesterol | 184,20+50,16 197,48+66,59 167,92+42,66 0,05
(mg/dl)
GNRI 121,97+14,43 118,63+11,96 108,11+13,82 <0,05
Lenfosit (10"3/uL) 1870,65+710,60 | 1641,66+500,49 1528,57+486,54 | <0,05
Total protein (g/dl) 7,224+0,55 7,09+0,46 6,79+0,65 <0,05
TDBK (ug/dl) 312,46+75,97 250,27+51,17 234,88+72,28 <0,05

Evre 4 KBH olan hastalar Evre 3 KBH olan hastalarla karsilastinldiginda
serum albiimin diizeyi, hemoglobin, HDL diizeyleri ve total demir baglama kapasitesi
anlamh olarak diisiik tespit edilmistir (p<0,05). Ure, kreatinin, fosfor, ferrtin,
parathormon ve sedimentasyon diizeyleri anlamli olarak yiiksek bulunmustur

(p>0,05).
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Evre 5 KBH olan hastalar Evre 4 ile kiyaslandiginda daha diisiik BMI'ye
sahiptir(p<0,05). Serum kalsiyum, LDL, total protetin diizeyleri anlaml olarak daha
diistik tespit edilmistir. Evre 5 hastalar Evre 4’e gore anlamli olarak daha diisiik
GNRI’ye sahiptir (p<0,05). Ure, kreatinin, fosfor, ferritin, parathormon ve CRP
diizeyleri anlamli olarak daha yiiksek bulunmustur (p<0,05)

Evre 5 KBH olan hastalar Evre 3 ile kiyaslandiginda daha diisiik BMI’ya
sahiptir. Serum albiimin, hemoglobin, kalsiyum, HDL-kolesterol, total protein,
lenfosit ve total demir baglama kapasitesi anlamli olarak daha diisiik tespit
edilmistir(p<0,05). Ure, kreatinin, fosfor, ferritin, CRP, sedimentasyon ve
parathormon diizeyleri anlamli olarak daha yiiksek tespit edilmistir(p<0,05). Evre 5
KBH olan hastalarin GNRI’leri anlamli olarak daha diisiik tespit edilmistir(p<0,05).

GNRI nin nutrisyon parametreleri ile iligkisi incelendiginde esik degeri 110

olarak belirlenmistir. GNRI’ye gore demografik dzellikleri tablo-6’da gosterilmistir.

Tablo 6: GNRI’ya Gore Nutrisyonel Parametrelerin Degerlendirilmesi

GNRI<110 GNRI>110 p degeri
(n:41) (n:129)
Yas (y1l) 69,73+9,96 66,74+9,26 0,12
BMI (kg/m?) 23,4443,54 31,80+5,41 <0,05
Albiimin (mg/dl) 3,71+0,54 4,36+0,37 <0,05
Ure (mg/dl) 114,73+46,40 81,18+38,38 <0,05
Kreatinin (mg/dl) 4,70+2,72 2,34+1,73 <0,05
GFH (ml/dk/1.73 m?) 17,48+14,19 32,84+13,58 <0,05
Hemoglobin (g/dl) 10,66+1,25 12,13+1,65 <0,05
Kalsiyum (mg/dl) 8,94+0,80 9,53+0,63 <0,05
Fosfor (mg/dl) 4,06£1,07 3,88+0,73 0,42
Ferritin (ng/dl) 436,37+376,67 147,16£192,17 <0,05
CRP (mg/1) 8,84+8,30 7,39+7,33 0,49
Sedimantasyon (mm/saat) 56,32+22,34 44,53+22,31 <0,05
Parathormon (pg/ml) 177,95+147,32 117,53+84,09 <0,05
Trigliserid (mg/dl) 168,62+108,48 178,05+85,54 0,18
LDL(mg/dl) 101,65+33,94 108,57+48,27 0,66
HDL(mg/dl) 41,67+13,04 43,70+12,18 0,25
Total Kolesterol (mg/dl) 175,05+43,26 185,78+56,30 0,47
Lenfosit (10"3/uL) 1517,65+527,21 1807,75+652,35 <0,05
Total protein (g/dl) 6,60+0,55 7,24+0,44 <0,05
TDBK (ug/dl) 201,90+58,42 304,99+67,21 <0,05
GNRI<110 olan hastalar GNRI>110 olan hastalar ile kiyaslandiginda

anlamali olarak daha diisiik BMI’ya sahiptir (p<0,05).
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GNRI<110 olan hastalarda serum albiimin diizeyi, hemoglobin, kalsiyum, lenfosit,
total protein diizeyleri, total demir baglama kapasitesi ve GFH anlamli olarak daha

diistik tespit edilmistir (p<0,05).

Sekil 3: KBH Evrelerine Gore GNRI Ortalamalari

W Evre 5

GNRI M Evre 4

M Evre 3

100 105 110 115 120 125

Evre 5 KBH olan diyaliz tedavisi alan hastalarda MIS’e gbre malnutrisyon
simiflamas1 sekil 3’te gosterilmistir. MIS’e gore diyaliz tedavisi alan hastalarin

%9,5 inde agir malnutrisyon, %28,6 sinda hafif malnutrisyon saptanmaistir.

Sekil 4: Diyaliz Tedavisi Alan Hastalarin MIS’e Gore Malnutrisyon Dagilimi

B Malnutrisyon yok
B Hafif Malnutrisyon

= Agir Malnutrisyon
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Tablo 7: GNRI ile MIS Arasindaki Korelasyon

GNRI MIS P
GNRI 1,000 =715 0.05
< 9
Say1 (n) 42 42
MIS =715 1,000
<0,05
Say1 (n) 42 42

Evre 5 KBH olan diyaliz tedavisi alan hastalarin GNRI ve MIS degerleri

arasinda negatif yonde anlamli korelasyon mevcuttur (p<0,05 r=-0,715) (tablo-8).
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5. TARTISMA

KBH’l1 hastalarda malnutrisyonun etkin bir sekilde yonetilememesi prediyaliz
hastalarinin hizla son dénem bobrek yetmezligine ilerlemesine neden olmakta ve
artmis mortalite ile seyretmektedir (83). Bu nedenle KBH olan hastalarda
nutrisyon durumu degerlendirmek, yetersiz beslenmenin tespit edilmesi agisindan
kritik bir rol oynamaktadir. KDIGO kilavuzuna gore higbir nutrisyonel
degerlendirme sistemi tek basma yeterli olmamakla birlikte hastalarin
biyokimyasal parametreleri, antropometrik 6l¢iimler, viicut kompozisyon analizi
ve klinik bulgularin birlikte degerlendirilmesi onerilmektedir (67). Tim KBH
hastalar1 i¢in 6zel gelistirilmis bir nutrisyon yontemi olmamakla birlikte SGD ve
MIS bu grupta yaygin kullamlan ydntemler arasinda yer alir. SGD kronik bobrek
fonksiyon  bozuklugu  bulunan  hastalarda  nutrisyonel  durumunun
degerlendirilmesinde giivenilir bir yontem olarak kabul edilmesine ragmen, MIS
diyaliz hastalarinda nutrisyonel durumu ve mortaliteyi géstermesi acisindan daha
etkili ve giivenilir bulunmustur (78). Ancak her ikiside tecriibeli hekim tarafindan
0zel degerlendirme gerektirmekte ve subjektif parametreler icermektedir (84). Son
yillarda son donem bdbrek yetmezlikli hastalarda beslenme durumunun
degerlendirilmesinde malnutrisyonun sistemik degerlendirme yontemlerinden
birisi olan GNRI de yaygin bir sekilde kullanilmaya baglanmistir (79).

Biz bu caligmada, diisiik klerens polikliniginde takipli hastalar ile diyaliz
tedavisi altinda olanlart GNRI ile nutrisyonel durum ac¢isindan degerlendirdik.
Calismamizin sonuglaria gore GNRI son donem bobrek yetmezlikli hastalarda
oldugu gibi evre 3 ve 4 KBH’l1 olgularda nutrisyon parametreleri ile anlamli bir
iliski gostermistir. GNRI hesaplamasinda siibjektif parametrelerin olmamasi ve
beslenme durumunun major gostergelerinden viicut agirligi ile serum albiimin
diizeylerini icermesi klinik uygulamada beslenme durumunun 6ngoriilmesinde
kolay kullanim olanag: sunmaktadir.

Yamada ve arkadaslar1 tarafindan yapilan bir c¢alismada hemodiyaliz
tedavisi alan 422 hastanin nutrisyonel degerlendirmesi yapilmis. Beslenme
Oykiisli, antropemetrik ve biyokimyasal Ol¢limler yapilarak farkli nutrisyonel

degerlendirme yontemlerine gore hesaplamalar yapilmig. GNRI’nin MIS, MUST,
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NRS, MST gibi nutrisyon degerlendirme yontemleriyle karsilagtirma yapildiginda
malnutrisyon i¢in riskli gruplar belirleme acisindan daha giivenilir ve dogru bir
metod oldugu one siiriilmistiir (79). Bizim ¢alismamizda diisiik GNRI’ye sahip
malnutrisyonlu  hastalarin ~ nutrisyonel  parametrelerindeki  degisiklikler
literatlirdeki caligmalarla benzerlik gostermistir. Ayrica GNRI ile MIS arasinda
istatiksel olarak anlamli negatif yonde bir korelasyon saptadik.

GNRI ile malnutrisyon degerlendirmesinde risk gruplariin belirlenmesi
i¢in bir esik deger belirlenme ihtiyaci olmus ancak literatiirdeki ¢calismalarda ortak
bir esik deger tizerinde fikir birligi tesis edilememistir. Bouillanne ve arkadaslari
tarafindan geriatrik bakim iinitesinde takip edilen 65 yas lizeri hastalar dahil
edilerek yapilan bir caligmada malnutrisyon i¢in GNRI dort kategoriye ayrilmistir;
GNRI 82 ve alti malnutrisyon agisindan agir riskli; GNRI 82- <92,orta derece
riskli; GNRI 92-<98 arasi diisiik riskli; GNRI 98’in istii risk yok olarak
siiflanmistir (81). Benzer olarak, Kuo ve arkadaslar tarafindan yapilan baska bir
calismada ise evre 3-5 KBH olan toplam 496 hasta calismaya dahil edilmis ve
prediyaliz hastalarinin diyaliz tedavisine gidis siireci ile diyaliz tedavisi altinda
malnutrisyonlu hasta grubunu belirlemede GNRI ile degerlendirme yapilmis.
Hastalarin nutrisyonel durumunu belirlemede, riskli hasta grubu icin esik GNRI
degeri 104 olarak hesaplanmis. Diisiik GNRI’ye sahip hastalarin nutrisyon
parametrelerindeki degisiklikler malnutrisyonla uyumlu olarak tespit edilmis.
Ayrica diisiik GNRI grubundaki hastalarin diyaliz tedavisine gidis siiresinin daha
kisa oldugu ve daha diisiik GFH’ye sahip olduklarini bildirmisler (83). Literatiirde
son donem bobrek hastalarinda malnutrisyon agisindan esik GNRI degerini 91,2
ve 90 olarak tespit edildigi ¢alismalar da mevcuttur (79, 80). Bizim ¢alismamizda
ise malnutrisyon ac¢isindan riskli grubun belirlenmesi i¢in GNRI esik degeri 110
olarak saptanmistir. GNRI<110 olmasi diisitk BMI, diisiik serum albumin diizeyi
ile iliskili bulunmustur. Yine benzer sekilde prediyaliz hastalarinda diisiik
GNRI’ye sahip hastalarin istatiksel anlamli olarak daha diisik GFH’ye sahip
oldugu tespit edilmis olup bu durum hastalarin diyaliz tedavisine gidis siirelerinin
daha kisa olabilecegi hakkinda fikir vermektedir.

Serum albumin diizeyi viseral protein depolarinin dnemli bir gostergesi

olup malnutrisyonun  degerlendirmesinde  temel parametredir. ~GNRI
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degerlendirmesinde albiiminin, viicut agirligi ve ideal viicut agirligiyla birlikte yer
almas1 malnutrisyon degerlendirmesindeki en dnemli parametrelerden birtanesi
oldugunu gostermektedir. Serum albumin konsantrasyonu ile mortalite ve
morbidite arasinda kuvvetli bir iliski vardir. Albiimin ayn1 zamanda besin aliminin
bir gostergesi olarakta kabul edilmektedir. Albiiminin akut faz reaktani olmasi
nedeniyle inflamasyon durumlarinda sentezinde azalma goriliir. Yapilan bazi
caligmalarda malnutrisyonlu hastalarda albiimin diizeyi ile inflamasyon
belirtecleri arasinda anlamli iliski saptanmistir (78, 85). Kalanntar-Zadeh ve
arkadaslar1 tarafindan son donem bdbrek hastalarinda malnutrisyonun mortalite ve
morbidite ile iliskisini inceledigi ¢aligmasinda 83 hasta 1 yil boyunca takip
edilmis. Hastalarin nutrisyonel durumlari sistemik degerlendirme yontemleriyle
degerlendirilmis. Calisma sonunda dokuz hasta 6lmiis. Bu hastalarin nutrsiyonel
parametreleri incelendiginde istatiksel olarak anlamli olarak albiimin degerlenin
daha disiik oldugu saptanmistir. Serum alblimin diizeylerinde diisiikliglin
malnutrisyonlu hastalarda kronik inflamasyona cevap olarak ortaya c¢iktig
belirtilmigstir. Serum CRP diizeyleri ile alblimin diizeyleri arasindaki istatiksel
olarak anlamli korelasyon saptanmast bu gorlisii desteklemektedir (78).
Literatiirde yer alan bazi calismalarda son donem bdbrek hastalarinda serum
alblimin diizeylerinin artmis mortalite ile malnutrisyon ile kuvvetli iliskisi
olduguan dair yayinlar mevcuttur (72, 79, 83). Ayrica diisiik albiimin diizeyi ile
birlikte yliksek CRP diizeyleride son donem bobrek hastalarinda malnutrisyonun
belirlenmesinde 6nemli bir parametre olarak goriilmektedir. Park ve arkadaslar
tarafindan yapilan ¢alismada Koreli diyaliz tedavisi alan hastalarda malnutrisyon
ile serum albiimin diizeyi arasinda anlamli iligki oldugu gosterilmistir (86). Bizim
calismamizda literatiir ile benzer sekilde malnutrisyon acisindan riskli grup olan
diisik GNRI’ye sahip hastalarda albiimin diizeyleri diisiik bulunmustur. KBH
evrelerine gore kiyaslandiginda diyaliz tedavisi alan hastalarda prediyaliz
hastalarma gore daha diisiik alblimin diizeyi saptanmis olup bu durum diyaliz
tedavisi alan hastalarin malnutrisyon agisindan daha riskli grup oldugunu

gostermektedir.
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Albliminle birlikte total protein diizeylerinde de malnutrisyon
durumlarinda dusiikliik gozlenmektedir. Kronik inflamasyon nedeniyle protein
sentezinin azalmasi total protein seviyelerini de etkilemektedir. Prakash ve
arkadaslar1 tarafindan yapilan ¢alismada diyaliz tedavisi almayan 203 kronik
bobrek hastasi malnutrisyon agisindan degerlendirilmis ve malnutrisyonlu hasta
grubunda total protein diizeylerinde anlamli olarak diisiikliik tespit edilmis ve
bunun nedenininde kronik inflamasyon oldugu tespit edilmistir (87).
Calismamizda da benzer olarak diisiik GNRI grubunda total protein diizeyleri
anlamli olarak diisiik bulunmustur, Kronik bobrek hastalarinda albiimin ve total
protein diizeylerinin malnutrisyonlu hastalarda diisiik saptanmasinin nedenleri
hem besin aliminin azalmasi hemde kronik inflamasyondur. Ayrica ¢alismamizda
diisiik albiimin ve total protein diizeylerine sahip hastalarda inflamasyon
belirteglerinin yiiksek olmasi bu goriisii desteklemektedir.

Malnutrisyon patogenezinde yer alan dnemli etyolojik sebeplerden biriside
kronik inflamasyondur. Kronik inflamasyonda yiikselen CRP ve IL-6 diizeyleri
hem lipid peroksidasyonunu etkileyerek hemde vaskiiler adezyon molekiillerinin
aciga cikmasma neden olup aterogenezde rol alarak mortalite artisina sebep
olmaktadir. Yiksek CRP ve IL-6 diizeyleri karacigerden albiimin sentezini de
azaltarak malnutrisyona sebep olmaktadir (60, 61, 78). Ulger ve arkadaslari
tarafindan geriatrik yas grubundaki hastalarda malnutrisyona neden olan
faktorlerin incelendigi ¢alismada 65 yas lizeri 2327 hasta calismaya dahil edilmis.
Hastalarin  %28’inde malnutrisyon tespit edilmis. Malnutrisyona neden olan
faktorler arasinda yliksek sedimentasyon hizininda oldugu goriilmiistiir (88).
Bizim ¢alismammizda da literatiirle benzer olarak malnutrisyonlu hasta grubunda
yiikksek CRP ve sedimentasyon degerleri tespit edilmistir.

Malniitrisyonla iligkili olarak kronik bobrek hastalarinda aneminin énemli
bir sorun oldugu ve Ozellikle malnutrisyolu hasta gruplarinda hemoglobin
degerlerinin daha diisiik oldugu uzun zamandir bilinmektedir (78, 79, 82).
Kalantar-Zadeh ve arkadaslar tarafindan serum ferritin diizeylerinin mortalite ile
iliskisinin incelendigi bir ¢alismada hemodiyaliz tedavisi alan toplam 101 son
donem bdbrek hastasi 12 ay boyunca takip edilmis. Calisma sonucunda albiimin

degerlerinin uzun dénemde mortlite gostergesi olarak kullanilabilecegi buna
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karsin serum ferritin diizeylerinin 12 aylik mortalite gostergesi olarak daha giiclii
bir belirte¢ oldugu gosterilmistir (89). Ayrica yiiksek ferritin diizeyi ve diisiik total
demir baglama kapasitesinin malnutrisyon ile iliskili oldugunu bildirmisler.
Literatiirle uyumlu olarak, bizim ¢alismamizin sonuglarinda diisiik GNRI’ye sahip
hastalarda hemoglobin degerlerini anlamli olarak daha diisiik bulduk. Hemoglobin
disiikliigiiyle birlikte malnutrisyonlu hasta grubunda istatiksel yiiksek CRP ve
sedimentasyon diizeyleri EPO direncinide akla getirmelidir. Ayrica ¢alismamizda
malnutrisyonlu hasta grubunda yiiksek ferritin ve diisiik alblimin diizeyleri
gosterilmistir. Bu durum bu hastalarin mortalite oranlarinin belirlenmesi agisindan
prospektif calismalarin yapilmasi ihtiyacin1 gostermektedir.

KBH’nin sik karsilasilan komplikasyonlarindan renal osteodistrofi malniitrisyon
ile yakidan iligkilidir (90-92). Yasunaga ve arkadaslarinin sekonder
hiperparatiroidizmle seyreden son donem bobrek hastaliginda paratiroidektominin
nutrisyonel duruma etkisini inceledigi ¢alismasinda hemodiyaliz tedavisi alan 34
hasta dahil edilmis. Hastalarin immiinglobiilin ve kompleman diizeyleri 12 ay
boyunca takip edilmis. 12 ay sonunda paratiroidektominin immiinolojik
belirteclerde diizelme sagladigi ve hematokrit ve albiimin diizeylerindede
istatiksel olarak anlamli artig oldugu gosterilmis (90). Calismamizda malnutrisyon
acisindan riskli olan ve malnutrisyonu olan hastalarda benzer olarak PTH
diizeylerinde istatiksel olarak anlamli yiikseklik tespit edilirken, kalsiyum

diizeylerindede anlamli olarak diisiikliik tespit edilmistir.

Liu ve arkadaglan tarafindan diyaliz tedavisi alan hastalarda serum kolesterol
seviyesinin mortalite iliskisi ve bu iliskide malnutrisyon ile inflamasyonun roliinii
inceledikler ¢alismada toplamda 823 hasta 3 yil boyunca takip edilmis. Takip
stirecinde 159 hastada kardiyovaskiiler sebeplerden 6tiirii olmak {izere toplamda
324 oliim gerceklesmis. Olen hastalar arasinda malnutrisyon tespit edilen
hastalarda serum kolesterol seviyeleri anlamli olarak diisiik bulunmus. Diyaliz
tedavisi alan hastalarda mortalite ile kolesterol seviyelerindeki bu ters iliski
yiiksek kolesterol seviyelerinin koruyucu etkisinden degil sistemik inflamasyon ve
besin aliminin azalmasindan kaynaklandigi ileri siiriilmiistiir (26). Literatiirde
inflamasyon ve malnutrisyon varliginda diisiik kolesterol seviyelerinin mortalite

artisina neden olduguna dair calismalar mevcuttur (74, 93). Edalat-Nejad ve
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arkadaslar1 tarafindan yapilan calismada diisik GNRI'ye sahip hastalarda
kolesterol diizeyleri anlamli olarak disiikk tespit edilmistir (94). Bizim
calismamizda diisiik GNRI grubundaki hastalarda kolesterol diizeyleri daha diisiik
oldugu goriilmiistiir. Kronik bobrek hastaliginda 6zellikle malnutrisyon varliginda
diisiik serum kolesterol diizeyleri goriilmesi mortaliteyi arttirict bir faktor olarak

g6z onilinde bulundurulmasi gereken bir durumdur.

Ayrica, Carvounis ve arkadaslar tarafindan diyaliz tedavisi alan hastalarda total
lenfosit sayisinin mortalite lizerine etkisini inceledikleri bir ¢aligmada periton
diyalizi tedavisi alan 38 hasta, hemodiyaliz tedavisi alan 75 hasta ¢laigmaya dahil
edilmis. Calisma sonucunda hayatin1 kaybeden hasta grubunda lenfosit sayisinin
daha diisiik oldugu gorilmiistiir (95). Dzieniszewski ve arkadaglari tarafindan
hastanede yatan hastalarin nutrisyonel durumunu inceleyen calismada toplamda
3310 hasta incelenmis ve hastalarin %10,43’tinde malnutrisyon tespit edilmistir.
Bu hastalarda malnutrisyon olmayan hastalara gére daha diisiik lenfosit sayisina
sahip olduklart goriilmiistiir (96). Kronik bobrek hastaligindaki katabolik
stireclerin hiicresel immiinitede bozulmaya neden oldugu bununda lenfosit
sayilarinda azalmaya neden olabilecegi seklinde goriisler mevcuttur (97, 98).
Calismamizda ise diisiik GNRI’ye sahip hastalarda lenfosit sayis1 anlamli olarak
disiik gorilmistiir. KBH evreleri arasinda yapilan karsilastirmada ise
hemodiyaliz tedavisi alan hastalarda lenfosit sayisi anlamli olarak diisiik tespit
edilmistir. Ancak literatiirde diislik lenfosit sayisinin malnutrisyonla iliskisini
inceleyen yeterli ¢calisma mevcut degildir. Lenfosit sayisinin ilaglar, enfeksiyoz
durumlar ve viicuttaki stres durumlar1 gibi birgok faktérden etkilenmesi

malniitrisyon belirteci olarak giivenirliligini azaltacaktir.

Calismamizin tek merkezli ve retrospektif bir ¢alisma olmasi kisitlamalarindandir.
Ayrica diger bir kisitlama, giiclii istatistiksel sonuglara ulasabilmek icin hasta alt
grup popiilasyonumuzun az kapsamli ve genisliginin darhigidir. Dislik klerens
polikliniklerinde takipli hastalarin malniitrisyon riskinin azaltilmasina GNRI’nin
katkisin1 degerlendirecek daha kapsamli ve wuzun takip siirelerini igeren

caligmalara ihtiya¢ duyulmaktadir.
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6. SONUCLAR

Nefroloji Diisiik Klirens Polikliniklerinde takipli hastalarin son dénem bobrek
yetmezligine ilerleme hizin1 belirleyen baglica etmenler arasinda etyolojik
nedenlerin tedavisi ile komplikasyonlarin kontrol altina alinmasi 6ncelikli olarak
yer almaktadir. Bununla birlikte, kronik bobrek hastaligina bagh
komplikasyonlarin yonetimindeki gelismelere bagli olarak hastalarin yasam
kalitesinde iyilesme ve siliresinde uzama saglanmistir. Malnutrisyon, bu hastalarda
morbidite ve mortaliteyi etkileyen sebeplerin baginda gelmektedir.

Calismamizin sonuglarina goére GNRI, son donem bobrek yetmezligi
nedeniyle diyaliz tedavisi uygulananlarda Malnutrisyon Inflamasyon skoru gibi
beslenme durumunun degerlendirilmesinde etkin bulunmustur. Ayrica prediyaliz
hastalarinda da malnutrisyon belirtecleri ile GNRI arasinda istatistiksel anlaml1 bir
korelasyon gozlenmistir. Calismamizda elde edilen bulgular kronik bobrek
hastalig1 tanisiyla diisiik klirens polikliniklerinde ayaktan takipli hastalarin tiim
evrelerinde nutrisyon diizeylerinin belirlenmesi i¢in kullanilabilecegi hipotezini
desteklemektedir. GNRI’nin nutrisyon parametleri ile iliskisi de incelendiginde
kronik bobrek hastalarinda malnutrisyonun degerlendirilmesinde giivenilir, basit,
ucuz ve objektif bir yontem oldugu goriilmektedir.

Sonu¢ olarak, KBH hastalarinda tedavi hedef degerlerine ulasilmasi,
morbidite ve mortalite iizerine olumlu etkilerinden dolayr malniitrisyon riskinin
GNRI ile degerlendirilmesi giinliik klinik uygulamada hastalarin tedavi ve takip

planlamasina katk: saglayabilir.
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