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Anahtar mesajlar:

Yeterli ntrisyonelizleme hemodiyaliz hastalar igin cok énemlidir.
Protein enerji malnitrisyonu mevcut olan hemodiyaliz hastalarinin
yaklasik %25’inde hayati tehlike meydana gelir.

Asidoz, inflamasyon, hormonal dedisimler ve dializ prosedirinin
neden oldugu yetersiz gida alimi ve anormal nitrient kayiplari protein-
enerji malnltrisyonun esas nedeni olarak dusuntlmelidir.

Protein-enerji  malnltrisyonundahastaninprognozunu, vicut Kkitle
indeksinin <23 olmasi, kilo kaybinin 6 ay igerisinde >%10 olmasi, kas
kaybinin son 6 ayda >%10 olmasi, serum albimin seviyesinin 38 g/L
ve transtiretin (prealbimin) seviyesinin <300 mg/L olmasi
etkilemektedir

Niltrisyonel destek, tercihen oral nltrisyonel destek nutrisyonel
durumu iyilestirebilir.

Mortalite ve morbidite ndtrisyonel durum dlzeltilerek (serum
transtretin seviyesi 30 mg/L olacak sekilde artirilarak) azaltilabilir.



* Yeteriz spontan gida alimina bagh hafif protein enerji malnitrisyonu
olan hastalara diyetisyen konsultasyonu ve gerekliyse oral suplement
verilmesi 6nemlidir.

* Spontan gida alimi 20 kcal/kg/gin’‘den fazla olan ileri protein-enerji
malnltrisyonu olan hastalara: diyetisyen konsultasyonu ve oran
nutrisyonelsuplementler verilmelidir. Diyaliz esnasinda
parenteralnitrisyon oralsuplement almayan hastalara endikedir. Oral
nutrisyonelsuplement ve diyaliz esnasindaki parenteral nuUtrisyon
hastanin nutrisyonel durumunu dlzeltemez ise enteral nltrisyon
gerekebilir.

e Spontan gida alimi 20 kcal/gun’den az veya bir stres durumunun
varliginda hastada ciddi protein-enerji malnitrisyonu varsa gunlik
natrisyonel destek gereklidir, EN parenteralnltrisyona tercih
edilmelidir.

1.Giris

Enerji depolari ve protein azalmasi son dénem bobrek yetmezligi olan
hemodiyaliz hastalarinda siklikla goéralar(1). Uzmanlar kurulu bu durumu
protein-enerji malnltrisyonu (PEW) olarak tanimlamislardir ve Tablo 1.
de PEW tani kriterleri tarif edilmistir(2). Hemodiyaliz hastalarinda PEW
orani dediskendir ve nditrisyonel parametreler goéz onidne alindiginda
kabaca vyetiskinlerin%20-70 oranindadir. PEW’ninprevalansi ve siddeti
diyaliz yilina gére artmaktadir ve vyasli hastalarda daha fazla
gbérulmektedir. Avrupa serilerinde, 7000'den daha fazla diyaliz hastasinda
albimin, transtretin ve total nitrojen balansi (nPNA) normal dederinin
(sirasiyla 35 g/L, 300mg/L, 1g/kg/gln) altindadir ve bu dlusuklik sirasiyla
%20, %36 ve %35'tir(3). Benzer sekilde DOPPS II calismasinda Amerikan
hastalarinin  %?20,5 ‘'nin serum albimin seviyesinin 35 g/L'nin
altindadir(4). Serum albimin ve transtretin seviyesinin prognostik dederi
ciddi malnutrisyonu olan hastalarda %25 civarinda tespit edilmistir.

PEW hemodiyaliz hastalarindamorbidite ve mortaliteyi etkileyen bagimsiz
bir faktér olarak bilinmektedir(2). Malnltrisyonu olan hemodiyaliz
hastalarinin yilhk mortalite oranlari %25-30 olarak goésterilmistir(5, 6).
Bazi calismalar albimin ve transtiretin gibi nutrisyonel parametreler ile
morbidite ve mortalite arasinda glclu bir iliski oldugunu géstermistir(6, 7).
Serum albimin ve transtretin seviyesindeki birka¢ haftalik suredeki
degisim ilave prognostik bilgiler saglamaktadir(8, 9). PEW morbidite ve
mortaliteye direkt olarak nadir sebep olur fakat hemodiyaliz hastalarinda
en sik 6lim nedeni olan enfeksiyoz ve kardiyo-vaskiler hastaliklara bagh
yan etkileri koétulestirerek 6limcuil sonuglara yol acar(2, 10, 11). Yiksek
BMI'ninmorbidite ve mortaliteye karsi koruyucu etkisi (epidemiyolojik



verilere ters olarak) indirekt olarak hemodiyaliz hasta sonuglarindaki
nutrisyonel faktorlerin 6nemi dogrulanmistir (12, 13).
Tablo 1. Uluslararasi bobrek niitrisyon ve metabolizma dernegine
gore protein-enerji malniitrisyonu tani kriterleri

Serum biyokimyasi

 Albimin <38 g/l (bromocresol metoduna goére, yaklasik 35 g/L
immunonefelometri)

* Transtiretin (prealblimin)<300 mg/L

» Kolesterol <1 g/L (26 mmol/L)

Viicut kitlesi

 Vicut kitle indeksi<23 kg/m?

« Uc aydan daha fazla siirede istemsiz kilo kaybi>%5 veya alti
aydan daha fazla strede >10 kilo kaybi

e Total viicut yagi<%10

Kas kitlesi

« Uc aydan daha fazla siire kasta erime>%S5 veya alti aydan fazla
sirede >%10 kas kaybi

* Kol kas kitlesinin azalmasi>%10 50 percentilin Uzerinde

» Diyaliz esnasindakreatinin varligi

Gida alimi

 En az iki aylik sturede protein alimi<0. 8 g/kg/gun

* En az iki aylik sturede enerji alimi<25 kcal/kg/gln

2. Hemodiyaliz hastalarinda protein-enerji malnitrisyonunun
nedenleri

Diyaliz hastalarinda PEW’e neden olan bircok faktor diger kronik solunum,
kalp, enfeksiyon hastaliklari ve kanser gibi kronik hastaliklarla
benzerdir(14). istahsizlik, fiziksel inaktivite, anemi, inflamasyon, insilin
direnci ve hipogonadizm iceren nedenler kronik hastaliklarin
nutrisyonelfenotipini olusturur(15).

Hemodiyalize giren kronik bobrek yetmezligi olan hastalarda PEW’nin
major nedeninin istahsizlk olmasina ragmen asidoz, hormon
dluzensizlikleri ve diyaliz prosedurleri gibi faktérlerde diyaliz hastalarinda
PEW gelismesine katkida bulunur (Tablo 2). Ayni zamanda fiziksel
inaktivitede hemodiyaliz hastalarinda PEW’e katki saglar.

2.1. Azalmis niitrisyonel alim

Diyetisyen goérismeleri,negatif enerji dengesinde gida aliminin azalmasinin
etkili oldugunu gostermektedir(16, 17). Oral gida aliminin azalmasini
etkileyen esas faktérler tablo 3. de verilmistir.Komorbiditeler, hastaneye
yatis, depresyon, dislik sosyal durum, diyet kisitlamalarn ve coklu ilag
tedavileri azalmis gida aliminin sebepleri olarak ortaya ¢cikmaktadir.



Tablo 2. Son donem bobrek yetmezligindeki malnutrisyonun

mekanizmasi ve nedenleri

1.Azalmis protein ve enerji
alimi

a.Anorexia

b.Uygunsuz diyet kisitlamari

c.Gastrointestinal hastaliklar

d.Depresyon

e.Besin hazirlamadaki zorluklar

f.Sosyoekonomik zorluklar

2.Hiperkatabolizma

a.Kronikenflamasyon

b.Hormonal degisiklikler

3.Metabolik asidoz

a.Artan protein yikimi

b.Artam BCAA oksidasyonu

c.Insulin ve IGF-1 direnci

4 .Diyalitik tedavi

a.Diyalizattaki amino asit ve protein kaybi

b.Diyalize bagh inflamatuvar sirecler

c.Diyalize bagli hipermetabolizma

d.Rezidlel bébrek fonksiyonunun kaybi

5.Yasam sekli ve hastaliklar

a.Comorbiditeler (diyabet, kalp yetmezligi,
iskemik kalp hastaligi, periferalvaskiler
hastalik)

b.Hareketsiz yasam sekli

6.Azalmis fiziksel aktivite

Azalan kas dokusu, performans azalmasi

IGF-1:Insulin-like growthfactor

Tablo 3. Hemodiyaliz hastalarinda istahsizligin sebepleri

Kronik hastaliklarla ilgili anoreksiya sebepleri

-Ko-morbiditeler

-Sik hastaneye yatis

-Coklu ilag tedavileri

-Depresyon

-Dlsuk sosyal durum

-Artmis inflamatuvarsitokinler: plasma TNF-a, IL-2, leptin

Hemodiyalize giren KBY li hastalarda anoreksiya nedenleri

-Kontrolsiiz anemi

-Kisitlamis diyetler:sivi, fosfor, sodyum, potasyum

-Disfaji (cinko eksikligi ile siki iliskisi vardir)

-Yetersiz diyaliz

-Sindirim semptomlari, gastroparezi

-Uremik toksinler

-Dedismis plasma aminoasitleri

Hemodiyalize baslayan son dénem bobrek yetmezligi olan hastalarin ¢odu,

uremik durumun bir takim
dizeltmeyi amaclayan gesitli

metabolik komplikasyonlarini dnlemeyi ve
besin maddelerinin (protein, fosfor, sodyum

ve potasyum) uzun sureli diyet kisitlamalari éykusid vardir(18). Hastalar




diyalize baslandiginda, protein gereksinimleri artar, buna ragmen yeterli
enerji alimi ile birlikte fosfat, sodyum ve potasyum kisitlamalari hala
Onerilir. Bu nedenle, bu hastalar malnutrisyonu énlemeyi amaclayan belirli
diyet hedeflerini yeniden belirlemek icin dikkatli diyet tavsiyelerine ihtiyag
duyarlar(18).

Hemodiyaliz hastalarinda anoreksinin patogenezi tam olarak
anlasilamamistir. Buna kronik inflamasyon, degismis amino asit paterni,
leptin, ghrelin ve noéropeptid-Y gibi orta buyuUkllkteki Uremik toksinlerin
neden oldugu dusltnldlmektedir(19, 20). Anormal plasma dalli zincirli
amino asidler (BCAA) ve triptofanin kan-beyin bariyerinden transportu
seratonin gibi anormal noéro-transmitterlerin sentezineneden olur, bu
durumda anoreksiya gelismesini indukler(21). Yukardaki bilgilerle uyumlu
olarak hemodiyaliz hastalarinda BCAAsuplementasyonunun verilmesinin
nltrisyonel alimi iyilestirdigi gosterilmistir(22).

Diyaliz tedavisinin baslamasi ile birlikte gida aliminda iyilesme baslar.
Diyaliz tedavisinden sonra direncgli anoreksiyanin goérlilmeye baslamasi
yetersiz diyalizden dolayi olabilir. Haftalik toplam diyaliz stresi 12 saatten
daha az olmasi azalmis protein alimi, disltk serum albumin ve transtiretin
seviyesi ile iliskilidir(3, 23). Benzer sekilde, Kt/V indeksi (diyaliz
etkinliginin markir1) 1.1’'den daha disik hastalarda karekteristik olarak
kas kitlesi azalmistir(3, 24).Non-biogecimsizmembranlarin ayni zamanda
daha az kilo alimi, daha distk serum albimin ve IGF-1 seviyesi ile iligkisi
gosterilmistir(25).

2.2.Degismis niitrient metabolizmasi

2.2.1. Amino asit ve protein metabolizmasi

2.2.1.1. Plasma ve kas amino asitleri (AA)

Normal durumlarda, bdébrekler amino asit metabolizmasinda dnemli rol
oynarlar: Bobrekler kana serin, tirozin, arjinin, taurin, 18sin, lizin ve
treonin salarken arteryel kandan glutamin, prolin, sitrillin, ve fenilalanin
alir(26). Bobrek yetmezliginde, bu degisimlerin baskilanmasi plasmada
anormal amino asitlerin birikmesine neden olur. Hemodiyaliz hastalarinda,
plasma AA konsantrasyonu esansiyelAA’lerin (metiyonin ve serin harig)
relatif azalmasi ve sitrullin ve aspartatin artmasi ile karekterizedir(26, 27).
Tirozin ve histidin de bobrek yetmezliginde Esansiyel AA olarak goz
onltnde bulundurulmahdir(28).

2.2.1.2. Hepato-splantik amino asit metabolizmasi

Normal durumlarda, protein alindiktan sonra, karaciger AA’lerin %70'ni
protein sentezi (%25) ve lre sentezi (%45) icin tutar. Onemli olarak
yutulan amino asidin yaklasik %30'u (EAA o6zellikle BCAA) karacigerden



gecerek hepatikvene salinir.Urogenezis bir miktar AA kaybi ile olusur fakat
AA bilesiminde 6nemli bir kazang saglamayi mimkin kilar(29, 30).

Bobrek yetmezliginde,proteinli yemekten sonra hepatik AA alimi azalir ve
karaciger tarafindan salinan AA’inEAA'indeartma olmaz. Hepatosplantik AA
metabolizmasindaki bu anormallikler bdbrek yetmezligindeki anormal
plazma AA paterni sonucu olusmaktadir(30).Ilginc olarak deneysel asidoz
calismalarinda splantikbdélge tarafindan AA  kullanimina iliskinbu
degisikliklerin yeniden olustugu gorilmustir(31).

2.2.1.3. Protein metabolizmasi

Hemodiyaliz hastalarinda tipik olarak tim vicut ve kas protein déngusi
artmaktadir. Bununla beraber bu hastalarda albimin ve fibrinojenin
fraksiyonel sentez hizi artmistir(32, 33). Mesela protein allminin yetersiz
oldugu veya inflamatuvar stres zamaninda veya asidoz meydana
geldiginde protein déngisi artmaktadir. Hemodiyaliz hastalarinda vicut
kitlesinin azalmasinin temel sebepleri tablo 4'te verilmistir.

Asidozun kas protein degredasyonununsitozolik ATP-ubiquitin bagimlh
proteolitik sistem ve geri donldsimsliz BCAA katabolizmasinin birlikte
kortizol bagimh stimilasyona neden oldugu gosterilmistir(34).Renal
bikarbonat Uretimi icin amonyum radikallerinin sagladigi kas proteolizisi
metabolik asidoza karsi fizyolojik savas veren sistem tarafindan
dizenlenir. Bununla birlikte, bobrek yetmezligi boyunca kronik asidoz
vicut kas kitle kaybindan sorumludur.Daha ileri olarak, asidoz insdlin
direnci, hiperparatiroidizm ve biyume faktort disfonksiyonupatogenezisini
icerir(35-37). Diabet azalmis kas Kkitlesi, serum albimin ve transtiretin
tarafindan olusan protein deplesyonundan sorumludur(38, 39). (40, 41)
Tablo 4. Hemodiyaliz hastalarinda viicut kitlesi kaybini etkileyen
faktorler

-Azalmis protein-enerji alimi

-Azalmis fiziksel aktivite

-Metabolik asidoz

-Inflamasyon ve oksidatif stres

-Hormon bozukluklari:instlin  direnci, anormal buylime hormonu
durumu, androjen hormonu eksikligi, hiperparatiroidizm, 1,25-OH
vitamin D sentezinin azalmasi, katabolik hormonlarin artmasi (kortizol,
glukagon, adrenalin)

-Diabetesmellitus

-Diyaliz esnasindaki nutrient kayiplari

-Diyalize baglh protein sentezinde azalma

-Diyalize bagl protein katabolizmasinda artma

Hemodiyaliz hastalarinda artmis protein katobolizmasinda inflamasyonun
roli belirlenmistir(42). Hemodiyaliz hastalarinin yaklasik %50'sinde
diyalizle ilgili olan veya olmayan sistemik enflamasyon belirtilmistir (Tablo



5). Inflamasyon sikhidi ciddi malnitrisyonu olan hastalarda daha
yiksektir(43). Inflamatuvar aktivite (izerine genetik poliformizin etkisi
simdi daha iyi anlasiimaktadir ve girisimsel calismalarin dizayninda goz
oniinde bulundurulmalidir(43, 44). Ornek verecek olursak, IL-10, TNF-a ve
IL-6’'nin  promotor bélgesinin polimorfizmi nitrisyonel durumu ve
morbiditeyi etkileyebilir. Protein katobolizmasi ve ateroskleroz olusumuna
neden olan sitokin aktivasyonu MIA (malnutrisyon-inflamasyon-
aterosklerozis) sendromundan ve malnlitre hemodiyaliz hastalarinda
vaskller komplikasyonlarin yliksek prevalansindan sorumludur. Badirsak
mikrobiyotasinin  dengesizliklerinin ~ yani  sira badirsak  bariyeri
gecirgenliginin artmasinin, son evre boébrek hastaliginin kronik inflamatuar
durumunun patogenezinde 6nemli bir rol oynayabilecegine dair kanitlar
vardir.

Glukoz, amino asit ve suda ¢ozinen vitaminlerin kaybinin yani sira
hemodiyaliz prosedirl plazma amino asit konsantrasyonunun azalmasini
indtkler ve bundan dolay! kas protein sentezi azalabilir(55). Hemodiyaliz
ayni zamanda sitokin aktivasyonu ve artmis protein katabolizmasi ile
iliskilidir (56).

Tablo 5. SDBY- HD hastalarinda inflamatuvarsendromun sebepleri

Diyaliz- bagimsiz inflamasyon
-Bobrek yetmezligi (tek basina)
-Inflamatuvar bdbrek hastalgi
-Inflamatuvar hastaliklarla ilgili
-Azalmis sitokin klirensi

-Kronik kalp yetmezligi

-Kronik enfeksiyonlar (6rnek: dental)
-Intestinal disbiyozis
Diyaliz-bagimh inflamasyon
-Non-biyouyumlu diyaliz membranlarinin kullanimina bagli sitokin ve
kompleman aktivasyonu

-Diyaliz sivisinin kontaminasyonu
-Diyaliz sivisindan pirojen alimi
-Endotoksinlerin alimi

-Diyaliz fistulinun enfeksiyonu

2.2.2.Enerji Metabolizmasi

2.2.2.1.Enerji Harcamasi

Hemodiyaliz hastalarinda yapilan istirahat enerji ihtiyaci (REE) ile ilgili
calismalarin gogunda REE kontrol grubu hastalarla benzer olarak rapor
edilmistir (57-62).REE ile ilgili yapilmis 3 calismada REE hastalarda kontrol
grubuna goére daha yuksek oldugu bulundu (63-65). REE yi belirlemeye
ilisikin olarak bir calismada ciddi hiperparatiroidizmin (66), yiikselmis IL-6



(62)ve leptinin (67) etkileri gdsterilmistir ve leptin artmis REE ile iligkilidir.
10 SDBY-HD hastasini iceren bir calismada REE indirekt kalorimetre ile
dlgiilmis (63). Olgumler sirekli olarak yapilmis: hemodiyalizden 2 saat
Once, 4 saatlik hemodiyaliz sirasinda, diyalizden 2 saat sonra ve diyaliz
yapilmayan bir glinde 12 saatlik aclik sonrasi yapilmis. Kullanilan saglkh
kontrol grubundaki kisilerle yas, cins ve BMI esitligi saglanmistir. SDBY-HD
hastalari kontrol grubu ile karsilastirildiginda daha yiksek REE’ye sahiptir.
REE diyaliz islemi esnasinda daha fazla artmaktadir (63).

Bu calismalardan, ESRD-HD hastalarinda REE'nin kontrollerinkine en cok
benzer oldugu, ancak diyaliz prosedirlerinin, enflamasyonun ve siddetli
hiperparatiroidizmin artan enerji harcamasindan sorumlu olabilecegi
Ozetlenebilir.

2.2.2.2.Glukoz metabolizmasi

Kronik bobrek yetmezliginde (KBY) insilin direnci karekteristiktir. KBY-
instlin direnci mekanizmasi tamamiyla anlasilamamistir. Bunlar arasinda,
gluko-regulatuvarpeptidlerin (insulin, glukagon, adrenalin) renal yikiminin
yoklugu ve Uremik toksinlerin varhgi savunulmaktadir. Asidoz insilin
direncinin sebebidir (41). Non-diabetik hemodiyaliz hastalarinda insdlin
duyarliigi sistemik inflamasyonla negatif, ghrelinin insilin duyarlihgini
koruyucu potansiyel rolinden dolay! plazma ghrelin seviyesi ile arasinda
pozitif korelasyon oldugu gosterilmistir (68). KBY hastalarinda insilin
direnci temel olarak bir glikojen deposu olan glukozun non-oksidatif
metabolizmasi ile ilgilidir (58,69). Sonug olarak, hemodiyaliz hastalarinda
tipik olarak aglik metabolizmasi degismistir: hemodiyaliz hastalar kontrol
grubunun %/50’si ile karsilastirildiginda achktan 12 saat sonra vyag
oksidasyonu sonucunda non-protein REE'nin 2/3’G saglandigi gosterilmistir
(58,69).

Bir diger 6nemli husus, (insllin tedavisinden sonra) bdbrek yetmezliginin
hastanede yatan hastalarda en sik gérilen hipogliseminin nedeni olmasidir
(70). Kan glikozunun kontrol mekanizmasi, KBY hastalarinda renal
glukoneogenezin kaybi ve karacigerin kan sekeri dizenleme kabiliyetinin
bozulmasindan dolayr bozulmustur (71,72). Ozellikle, anti-diyabetik
ilaglarin  klirensinin  azalmasi hipoglisemiyi indukleyebilir. Bu gibi
anormallikler, intradialitik hipertonik glukoz verilmesini takiben hipoglisemi
olusumunu da aciklayabilir.

2.2.2.3.Lipid metabolizmasi

SDBY-HD hastalarinda dolasimdaki ana lipid anormalligi
hipertrigliseridemidir (73). Hipertrigliseridemi lipoprotein lipaz, hepatik
lipaz ve lesitin kolesterol aciltransferaz azalmasi sonucu lipid dénglsunin
azalmasi sonucu olusur (74). Sonug olarak, SDBY-HD hastalarinda eksojen



uzun zincirli trigliseridlerin (LCT) klirensinin azaldigi bulunmustur (75).
Esansiyel yag asidi eksikligi SDBY-HD hastalarinda rapor edilmistir (76).
Hemodiyaliz hastalarinda daha yiksek olim riskine edilimli olan
inflamasyonla alakali yiksek omega-6/omega-3 orani rapor edilmistir(77).
Karnitin eksikligiin rolt hala tartismahdir (78).

Malnitre SDBY-HD hastalarinda soya yagindan hazirlanmis LCT ile yapilan
uzun sureli intradiyalitik parenteral beslenme (IDPN) bazal plasma
trigliserid, kolesterol ve fosfolipid seviyesini degistirmez (79) ve
lipoproteinlerdeki degisiklikleri indlkler: Lp (a) yi azaltir ve apo C-II vyi
artirir (80). Soya veya zeytin yagi bazl intradiyalitik PN tedavisinin 5 hafta
uygulanmasinin inflamatuvar ve oksidatif markirlar Gzerine bir yan
etkisinin olmadigi rapor edilmistir (81).

2.3. Azalmis fiziksel aktivite

SDBY-HD hastalarinda karekteristik olarak kas Kkitlesi, kas performansi,
dayaniklilik ve oksidatif kapasite azalir. Yukardaki bilgilerle tutarl olarak,
kas biyopsileri egzesiz dayanikliigindan sorumlu olan tip 1 fibrilleri
olusturan okidatif kas fibrillerinin azaldigini géstermistir (83). SDBY-HD
hastalarinin kas dokular kronik obstriktif akciger hastalar gibi diger
kronik hastaliklarda tarif edilene benzerdir (84). Bu kronik hastalik iligkili
kas patolojisinin nedeni tam olarak anlasilamamistir. Bununla birlikte,
azalmis fiziksel aktivite muhtemelen énemli rol oynamaktadir.

Spontan fiziksel aktivite pedometreler kullanilarak o6lgulebilir. Hareket
edemeyen SDBY-HD hastalarinda ise gunliuk aktiviteler esnasindaki adim
sayisi saghkli kisilerin %48'i di. Ayrica, adim sayisi hemoglobin
konsantrasyonu, total vicut suyu ve faz acisiyla pozitif, yas ve
extrasellller kitle/vicut hlcre indeksi ile negatif koreledir (85). 608 SDBY-
HD hastasinda yapilan bir kohort calismada, spontan bildirilen fiziksel
aktivite dizeyi, yas ile uyumlu olarak saglikh bireylere kiyasla disukti
(86). Ayni calismada, sadlik calisanlarinin egzersiz yapmadaki gesitli
engelleri ve proaktif olmayan bir tutum sergilemeleri, hastalarin kendi
rapor ettikleri fiziksel aktivite duzeylerini d6nemli élglide olumsuz etkiledi
(86).

SDBY-HD hastalarinda, haftalik enerji harcamasi hayat kalitesiyle pozitif
koreledir (87) ve dlsuk fiziksel aktivite daha yuksek mortalite ile iliskilidir
(88) ve kemik kitlesinin azalmasi ile iliskilidir(89).

Deneysel ve klinik veriler, egzersizin kas dokusunu ve protein durumunu
iyilestirdigini gostermistir. Egzersiz kas inflamasyonunu azaltir ve oksidatif
kapasiteyi, tip 1 fibrillerin sayisini, GLUT-4 iliskili glukoz transportunu,
instlin duyarlihd@ini, hicre enerji kontrolind ve protein balansini artirir.



Egzersizin bu etkileri NF-& B, PPARs, AMP kinaz ve IGF-II nin aktivasyonu
ile dizenlenir (90-94).

SDBY-HD hastalarindan elde edilen kas biyopsileri Uzerine vyapilan
calismalar, 12 haftallk egzersiz egitimi sonrasinda (95) oksidatif
kapasitede iyilesme, 12 ve 24 hafta sonra (96) protein anabolizmasinda
genetik degisiklikler gosterilmistir (85). SDBY-HD hastalarinda dayaniklilik
egzersizlerinin en ylUksek oksijen tlketimini, en ylksek is oranini,
dayaniklilhk siresini ve sirekli is yapim oranini iyilestirdigi gosterilmistir
(97-99). Egzersiz insllin duyarlihdgini, endotel fonksiyonunu, fiziksel
fonksiyonu ve psikolojik durumu iyilestirerek hayat kalitesinin iyilesmesine
neden olur (100-102). Fiziksel aktivite ayni zamanda intradiyalitik PN ve
oral nutrisyonun kas protein dengesi acisindan etkinligi arttirdigi da
gosterilmistir.

3. Gastrointestinal Fonksiyon ve Bobrek-bagirsak Ekseni

Bagirsak bariyerinin gecirgenliginin yani sira, bagirsak mikrobiyotasindaki
dizensizliklerin, SDBY-HD hastalarinin kronik enflamatuar durumunun
patogenezinde dnemli bir rol oynayabilecegine dair glcli kanitlar vardir
(52-54). Bagirsak mikrobiyotasi konagin beslenmesini, metabolizmasini,
fizyolojisini ve badisiklik fonksiyonunu etkiler (52-54). Metabolik yollarina
baglh olarak, badirsak bakterileri sakkarolitik (karbonhidratlarin tercihli
fermantasyonu) veya proteolitik (proteinlerin tercihli fermantasyonu)
tirler olarak siniflandinilabilir. Bifidobacterium ve Lactobacillus gibi
Sakkarolitik tlrler kompleks polisakkaritleri monomerik sekerler halinde ve
daha sonra kisa zincirli yag asitleri (asetat, propiyonat, bitirat) halinde
hidrolize eder (52-53). Ote yandan, proteolitik bakteri tirleri (6rnegin
Clostridium ve Bacteroides tilrleri) potansiyel olarak toksik maddeler
(amonyum, tiyoller, fenoller ve indoller) Gretir. Normal olarak, bébrek, bu
“Uremik toksinleri” intestinal absorpsiyondan sonra kolayca salgilar ancak
bobrek fonksiyonlarinda, 6zellikle SDBY-HD hastalarinda, azalmalar olur
(52-54). Besin kullanilabilirligi, o0zellikle karbonhidrat ve nitrojen
substratlari arasindaki oran, bakteriyel metabolizmanin en 6nemli
dluzenleyicisidir, cinkl sakkarolitik ve proteolitik fermantasyon derecesini
modulle eder. Ek olarak, KBY-SDBY hastalarinin Gremik ortami, Ureaz
Ureten bakteriler tarafindan amonyada donlisen Ure badirsak
sekresyonunu desteklemektedir (103). KBY/SDBY sirasinda gelisen bu
anormal ortam, tUremik "intestinal disbiyozis" olarak tanimlanir. Ek olarak,
tek basina Gremi ve hemodiyaliz tedavisi (hipotansiyon, intestinal 6dem ve
iskemi) ile ilgili komplikasyonlarin, badirsak epitelyal badlayici
proteinlerinin azalmasindan, bagdirsaklarin gecirgenliginin artmasindan ve
endotoksinlerin, bakteri ve bakteriyel parcalarin kan dolasimina



translokasyonunu kolaylastirmasindan sorumlu oldugu bilinmektedir
(Tablo 6)(103). Son zamanlarda bagirsak Uzerine olasi etkiye sahip cesitli
Onlemlerin Gremik toksinlerin olusumu ya da konsantrasyonu Uuzerindeki
etkileri bakimindan incelenmistir. Bunlar arasinda prebiyotikler,
probiyotikler, sinbiyotikler ve badirsak sorbentleri bulunur. Bu konudaki
son veriler, prebiyotik, probiyotik ve sinbiyotik tedavisinin, SDBY-HD'de
kardiyovaskiler olaylar ve mortalite ile iliskili olan protein bagh Gremik
solltlerin Gremi ve serum seviyeleri lzerinde olumlu etkileri oldugunu
gostermektedir (52). Bir badirsak sorbenti olan AST-120'nin kullanimi,
kolonik epitel tight junctionda dremi kaynakli yikimi, endotoksemi,
oksidatif stres ve infalamasyonu azaltabilir (104).

Tablo 6

KBY / SDBY-HD'nin intestinal sistem lizerine etkileri

Etkiler Mekanizma

Diyet lifi alimini azaltir Ongériilen potasyum ve fosfor
kisitlamalari, meyve, sebze ve tam tahilli
karbonhidrat tiketiminin azalmasina
neden olmaktadir

Uzun slreli kolonik gecis Multifaktoriyel: diyaliz yéntemi, yasam

suresi (kabizlk) tarzi, hareketsizlik, fosfat baglayicilar,

diyet kisitlamalari, distk sivi alimi, primer
bobrek hastaligi ve komorbiditeleri
(diyabet, kalp yetmeazligi, yetersiz
beslenme, serebrovaskuler hastalik)

Proteolitik bakteri tiirleri icin | Uremide protein sindirimi bozulmustur.
artan miktarda protein Kolonda bulunan karbonhidrat ve azot
arasindaki azalmis oran, fenoller ve
indoller gibi toksik son Urtnlerin olugsmasi
ile proteolitik tirlerin cogalmasini arttirir.

Kolonik mikrobiyotadaki Luminal pH, kan amonyak
degisiklikler konsantrasyonunun artmasina bagl olarak
degisir.

Ilac tedavisi (antibiyotikler, fosfat
baglayicilar, antimetabolitler vb.)

Patojenik bakterilerin tercihli | Antibiyotik kullanimi ve oral demir

blylimesi takviyesi.
Bagirsakta epitel bariyer Uremi, hemodiyaliz komplikasyonlari
fonksiyonunun kaybi (hipotansiyon, bagirsak 6demi ve iskemi),

uraemiye bagl sistemik pihtilasma
degisikliklerinden kaynaklanan mikro
kanamalara bagh olarak intestinal epitelyal
tight junction proteinlerinin tikenmesi




4. SDBY-HD hastalarinda niitrisyonel degerlendirme

PEW nunprognostik 6neminden dolayl hemodiyaliz hastalarinda duizenli
olarak nitrisyonel durum degerlendirmesi yapiimalidir (105).

4.1. Klinik degerlendirme

Bu hastalarla diyetisyen goériismesi nitrient alim yetersizligini tespit etmek
ve dlzeltmek igin yilda iki defa yapilmaldir. Kuru vicut agirhgr kaybi koétd
klinik sonuglarla ilgili bulunmustur (106). Vicut kitle indeksi (VKI) ayhk
hesaplanmalidir. Diger kronik hastaliklar gibi VKI uzun dénem hayatta
kalma ile pozitif iliskilidir(107). Bununla birlikte, VKI dederlendirmesine ek
olarak, vicut kompozisyonu da dederlendirilmelidir, cinkd normal bir
VKI'NIN disiik kas kiitlesi ve asirn adipoz dokusu gizleyebildigi bir durum
olan sarkopenik obezitenin varhgi siktir (108, 109) ve KBY ve SDBY-HD
hastalarinda uzun sireli sag kalimi olumsuz etkiler (110, 111).

4.2.Serum proteinleri

Serum albimin ve protein beraber inflamasyon, karaciger fonksiyonu,
hidrasyon durumu, vyas ve cinsiyet gibi nltrisyonel olmayan
parametrelerden etkilenirler (112, 113). Bununla birlikte, SDBY-HD
hastalari gibi kronik deplesyonun oldugu hastalarda bu proteinler ayni
zamanda protein alinimini ve nutrisyonel durumu yansitir (2, 3, 114).
Serum albimin ve transtretin seviyesi hemodiyaliz yapilmadan &nce
Olcllmelidir. Serum albUmini protein nitrojen dengesi (nPNA), vicut kas
dokusu, serum kolesterol ve transtretinin normal seviyesi ile pozitif
koreledir(3) ve yasam icin bagimsiz risk faktéri olarak bilinir (8, 10, 115).
Cunki serum transtretin, transtretin-retinol baglayici-protein -
retinolkompleksi ile baglantiidir ve bunun serum konsantrasyonu bdbrek
yetmezliginde artar. Sonug olarak, serum trantretinstabil renal fonksiyon
varhidinda nutrisyonel markir olarak g6z oninde bulundurulmahdir (116,
117). Hemodiyaliz hastalarinda, trantretin genellikle nUtrisyonel
durumun(8-10) ve nutrisyonel dederlendirmenin(118) birlikte hafif bir
markiridir. Serum trantretin seviyesi 300 mg/lI'den az ise mortaliteyi gucli
predikte eder, albiminden bagimsizdir (8-10, 119). Ek olarak, serum
transtiretin ile degerlendirilen beslenme durumundaki iyilesme, beslenme
destegi ile elde edilen 30 mg / | artis ile, mortalite ve morbiditenin
azalmasi ile iliskilidir (118).

4.3. Ure ve kreatinin-iliskili parametreler

Normal protein nitrojen balansi (g protein/kg/gin) pre ve post diyaliz
plasma Uure ve ure dilisyon space ile hesaplanabilir (120). Stabil
hastalarda Npna protein alinimini yansitir (121, 122). Npna hafta ortasi
diyaliz datalarindan hesaplanmalidir (120) ve vlcut kas dokusu, serum
albimin ve transtretin seviyesi ile iliskilidir. Npna’nin optimal degeri 1.2-



1.4 g/kg/gindir. Npna degerinin 1 g/kg/gliin den az olmasi artmis
hastanede yatis ve mortalite orani ile iligkilidir (7, 123, 124).

Prediyaliz kreatinin dederi kas kutlesinin bir belirtecidir. Yagsiz vicut
kitlesinin (LBM) serum kreatinin konsantrasyonundan veya diyalizattaki
kreatinin miktarindan hesaplanmasi igin cesitli algoritmalar gelistirilmistir
(125, 126). Bununla birlikte, bu denklemler siklikla LBM'yi kesin olarak
bildirmez ve sadece LBM veya kas kitlesinin dederlendirilmesi igin hicbir
yontemin mevcut olmadigi bir baglamda kullaniimalidir; ek olarak,
referans degerlerinin olmamasi nedeniyle sadece zaman iginde vicut
kompozisyonunun bireysel olarak degerlendirilmesine izin verir.

Box 1
NPNA tahmini icin Midweek denklemi (120)

Denklem 1. Idrar cikisi az veya hi¢ olmayan hastalar icin (24 saat idrar
cikisi <200ml).

nPNA = BUN / (25.8 + 1.15 * KtV + 56.4 / KtV) +0.168

BUN oOncesi hemodiyaliz oldugunda, kan Gre azotu mg / dL cinsinden.

Denklem 2. Idrar cikisi> 200ml / 24h olan hastalar icin, hemodiyaliz
oncesi BUN asagidaki denklemde oldugu gibi ayarlanmalidir:

Diizeltiimis BUN = BUN [1+ (0.79 + 3.08 / KtV) * Kr / V]

BUN hemodiyaliz 6ncesi kan Ure azotu mg / dl cinsinden, Kr, ml / dak
rezidlel Uriner (re klerensi ve V, litre cinsinden (re dagilim hacmidir.

4.4. Viicut kompozisyonu degerlendirmesi

Bio-impedans analiz SDBY-HD hastalarinda vicut kompozisyonu 6lgcimu
icin degerlidir (127-130). Su ve iyonun kompartmanlar arasi degisiminden
HD prosedurid sorumludur, BIA'In diyaliz arasi glnlerde yapilmasi idealdir.
Bununla birlikte, BIA dlgiimi diyalizden énce, diyalizden 15 dakika ve 2
saat sonra olcimler degerli bulunmustur (131, 132). BIA'dan tlretilen ana
bilgi, toplam vicut suyuna ve hicre kitlesine esdeger olan toplam doku
sivisi igerigidir. Son zamanlarda, BIA blylk olglide, ozellikle sivi dagilimi
degisebildigi zaman, toplam vicut suyunun (TBW) ve hiicre igi suyun
(ICW) daha dogru tahminlerini sagladiginin taninmasi nedeniyle arastirma
ve klinik uygulamada biyoelektrik empedans spektroskopisi (BIS) ile
degistirilmistir. (133). BIS'in avantaji, 5 ile 1000 kHz arasindaki butin
frekans araldgini kullanmasi, BIA ise genellikle sadece 1 ila 4 frekans
kullanmasidir. Dusuk frekanslarda, akim vyalnizca hicrelerin etrafindan
gecer, yluksek frekanslarda ise akim hicre membranlarindan gecer ve
hicre disi su (ECW) ve hicre ici su (ICW) 'nin kesin olarak




degerlendirilmesini saglar. BIS daha sonra yadsiz vicut kitlesini (LBM),
yag kutlesini (FM), toplam vicut suyunu (TBW) ve ICW'yi tahmin etmek
icin 3 asamali bir modele dayali denklemleri kullanir. Bununla birlikte, tim
vicut manyetik rezonans goéruntileme (MRI) ile iyi bir korelasyon
gostermesine ragmen, tek hastada hassasiyet, kas kitlesini tahmin etmede
dastktir ve hidrasyon durumundan (134) yluksek oranda etkilenir ve
metodun standardize edilmesini gerektirir. Tekrarlanan d&lgimler
planlanirsa, diyaliz seansindan sonra hastalar kuru agirhgina yaklastiginda
15 ila 120 dakika arasinda alinmahdir.

Takipler vicut kompozisyonu BIA ve X-ray absorptiometri (DEXA) ile
hidrasyon durumunu belirlemek icin yapilmaldir.

GuUnUimUuzde DEXA, SDBY-HD hastalarinda vicut kompozisyonu &6lcimu
icin referans yontemdir. DEXA ile 6lgllen yadsiz vicut kitlesinin serum
kreatinin, kol kas cevresi ve el kavrama glcl ile korele oldugu
gosterilmistir (135). DEXA'nin KBY ve diyabetik SDBY-HD hastalarinda
vicut kompozisyonu takibi ile ilgili oldugu gosterilmistir (45, 136).
DEXA'nin ana sinirlamasi, hlcre ici ve hicre disi sulari ayirt etme
konusundaki vyetersizligidir. Bu sinirlama, kuru adirhda daha yakin
kosullarda élcimlerin standartlastiriimasi ile ¢ézulebilir.

Sarkopeni tanimina dair son gorisler, kollarin ve bacaklarin yagsiz
yumusak dokusu, fonksiyon ve mobilite ile daha iyi korele olan LBM yerine
apendiktller yagsiz kitleyi dederlendirmede DEXA kullaniimasini tavsiye
etmektedir.

Son zamanlarda, bdbrek hastalarinda kuadriseps iskelet kasi kutlesinin
degerlendirilmesi igin ultrason kullanimi incelenmistir. Ultrason diyaliz
Unitelerinde yaygin olarak bulunur, guvenli, non-invazivdir ve yatak
basinda kolayca uygulanabilir. Ek olarak, ultrason metodolojisi uzman
personel gerektirmez ve uygun egitimden sonra herhangi bir klinisyen
tarafindan yapilabilir. Kuadriseps iskelet kasi kantitatif (enine kesit capi ve
alani degerlendirerek) ve kalitatif (kas ekojenligi degerlendirilerek)
degerlendirmesine olanak tanir. Elde edilebilir veriler, bobrek hastalarinda,
kritik hastalarda bile, metodolojinin yiksek ici ve karsilikh glvenilirligini
gbstermektedir (142). Ek olarak, SDBY-HD hastalarinin kuadriseps kas
kiitlesinin degerlendiriimesi, hastalar VKI ve MIS skoruna gore
siniflandirildiklarinda, beslenme durumu daha koétd olan bireyleri
belirleyebildi (143). Mevcut veriler ayni zamanda hemodiyaliz seanslarina
gore tutarli bir zamanda 06lgim vyapilmasina gerek olmadigini, c¢lnki
diyalizden 6nce ve sonra yapilan olgimler arasinda bir fark bulunmadigini
gbstermektedir (142, 143). Ultrasonu DEXA'ya veya bilgisayarli tomografi
veya manyetik rezonans goérintileme gibi varsayilan altin standart
tekniklerine karsi dogrulamak ve dlsik kas kitlesini tespit etmede ve



kaslilik icin normal araliklari tanimlamada gecerli bir yontem olarak kabul
etmek icin daha fazla galismaya ihtiyag vardir.

4.5. Niitrisyonel durumun monitorizasyonu igin oneriler

Nltrisyonel degerlendirme ihtiyaci duyan SDBY-HD hastalarinda
malndtrisyonu tespit etmek icin bazi nltrisyonel parametreler gereklidir.
Tablo 7. de ESPEN, Amerikan ulusal bobrek dernedi ve EBPG'nin SDBY-HD
hastalarinda nutrisyonel degerlendirme oOnerileri 6zetlenmistir (105, 120,
144, 145).

Tablo 7. Niutrisyonel parametrelerin listesi (kaynak 105, 120, 144,
145’ den alinmistir)

Niitrisyonel parametre Siire (ay)
Diyetisyen goérusmesi 6-12

VKi 1

Npna 1
Istemsiz kilo kaybi 3-6
Serum alblimin 1-3
Serum transtretin (prealbliimin) 1-3

Stabil olmayan ve ylksek riskli hastalara daha kisa stlreli monitérizasyon
gerekebilir. Ciddi PEW’de orta dénemde prognozu belirlemek igin VKI'nin
23’Un altinda olmasi, 6 ay icerisinde %10'dan fazla kilo kaybi ve
malnltrisyon markiri olan proteinlerin degismesi tespit edilmelidir: serum
albimini < 35 g/I, transtretin<300 mg/I (2).

5. Niitrisyonel Gereksinimler

5.1.Enerji Ihtiyaci

Enerji ihtiyaci genellikle 30-40 kcal/kg/gin arasinda degisir ve uluslararasi
Oneriler Tablo 8'de 6zetlenmistir. Bazl calismalarda gergek enerji ihtiyaci
22-24 kcal/kg/gun olarak hesaplanmistir ama bu PEW nedeni olabilir.
GUnlUk enerji gereksinimi yas, cins ve fiziki aktivite ile degisir.Glukoz
metabolizmasi ve yag Kklirensindeki anormallikler hesaplamaya dahil
edilmelidir. Yag orani enerji miktarinin %30-40"1 kadar olmalidir. Plazma
karnitin dlzeyi duserse 0.5-1 gr/gln karnitin eklenmesi dnerilir.

5.2. Protein Gereksinimi

Meta-analizlerin dederlendiriimesinde sadlikh yetiskinler igin gerekli
protein miktar icin yeni 6neriler mevcuttur (146). Bir meta-analiz, saglikh
yetiskinlerin ihtiya¢ duydugu protein miktari icin yeni dneriler olusturmak
icin mevcut azot dengesi verilerini analiz etti (146). Saglikl kisilerde
hesaplanan ortalama protein ihtiyaci 0.65 g iyi kaliteli protein /kg/gln
seklinde hesaplanmistir ve diyet 6énerisi olarak da 0.83 g olarak izin
verilmektedir (97.5 th persenetil). Notral veya pozitif nitrojen balansi igin



hemodiyaliz hastalan 0.9-1.0 g/kg/gln protein almalidir (147,148), NKF
(120), ESPEN (144,145), ve EPBG (105) hemodiyaliz hastalarinda gerekli
olursa bu miktarin 1.1-1.4 g/kg/glin’e cikarilmasini énermektedirler. Her
ne kadar 1.0 g protein / kg / gun (147, 148) aliminda ESRD-HD
hastalarinda nétr veya pozitif bir azot dengesi olusabilse de, NKF (120),
ESPEN (144, 145) ve EBPG (105); genellikle 1,1 ila 1,4 g / kg / gln daha
yuksek bir protein alimi énermistir.

Tablo 8. Rutin hemodiyalize giren yetiskin hastalarda protein ve
enerji destegi icin oneriler (105, 120, 144, 145). ESPEN: Avrupa
Klinik Niitrisyon ve Metabolizma Dernegi. NKF: Amerikan Ulusal
Bobrek Dernegi. EBPG: Avrupa En Iyi Pratik Kilavuzu

ESPEN NKF EDTA EBPG
Protein ihtiyaci 1.2-1.4 1.2 >1.1
g/kg/gln (>%50 HBV) (>%50 HBV)
Enerji ihtiyaci 35 <60 yas: 35 30-40
kcal/kg/gln >60 yas:30 yas, cins ve
fiziksel

aktiviteye gore

Fosfor alimi 10-15 mg/kg/glin seklinde kisitlanmalidir. Fosfor ve protein,
besinlerde ortalama 10-13 mg fosfor / g protein orani oldugu igin, yeterli
protein alimina sahip olan ¢cogu ESRD-HD hastasinin serum fosforundaki
artisi 6nlemek icin fosfat baglayicilara ihtiyaci olacaktir. Bobrek konusunda
uzman bir diyetisyen dluslUk fosforlu diyet seciminde faydali olabilir (149).
Daha yuksek diyet fosfor alimlarinin ve daha ylksek diyet fosfor-protein
oranlarinin, ESRD-HD hastalarinda, serum fosfor, fosfat badglayicilari ve
tirleri ve diyet proteini, enerji ve potasyum alimlari icin ayarlamalar
yapildiktan sonra bile artmis 6lim riski ile iliskili oldugu rapor edilmistir.
(150).

5.3. Mineral ve mikroniitrient ihtiyaclari

Diyalize bagl kayiplar nedeniyle suda ¢oziinen vitaminler verilmelidir: folik
asit (1 mg/gun), piridoksin (10-20 mg / gln) ve C vitamini (30-60 mg /
gun) (105, 120, 144, 145). Vitamin D serum kalsiyum, fosfor ve paratiroid
hormon seviyesine gdre verilmelidir. Enfeksiyon, cerrahi ve bulylk
miktardaki glukoz inflzyonu thiamin ihtiyacini artirmaktadir. Genel olarak
0.5-1.5 mg/gln diyetle alim, ilave oral olarak 1-5 mg thiamin hidroklorid
olarak desteklenmelidir (149). Vitamin E ylksek kardiyovaskuler hastalik
riski olan hastalara 800 IU alfa- tokoferol seklinde recete edilmelidir (151).
Rutin HD belirgin trace element kaybina neden olmaz. Bununla birlikte,
eksikligi olan hastalarda, cinko (15 mg/gin) ve selenyum (50-70 pg/gin)




suplementasyonu faydali olabilir. Mineral ihtiyaclari tablo 9.de
Ozetlenmistir.

Tablo 9. ESRD-HD hastalarinda mineral ihtiyaglari

Fosfat, mg/d 800-1000
Potasyum, mg/g 2000-2500
Sodyum, g/d 1.8-2.5

Sivi, ml 1000+idrar volim
Ihtiyaclar akut durumlarda farkh olabilir

6. Niitrisyonel destek igin metodlar

ESRD-HD hastalarinda nutrisyonel destek nitrisyon konstltasyonu, oral
suplementasyon, IDPN ve enteral nltrisyonu icerir. NUtrisyonel destek
icin metabolik etki, niltrisyonel alim ve sonuca etki degerlendirilmelidir.
Oral ve IDPN birlikte etkisinin diyaliz esnasinda protein metabolizmasini
iyilestirdigi gOsterilmistir. Yapilan bir calismada, non-diabetik, non-
malndtre hemodiyaliz hastalan iki interdiyalitik glinde ve iki farkh diyaliz
islemi esnasinda, ag ve tok zamanlarinda calisma yapilmis (protein 46.2 g,
karbonhidrat 63 g, yag 75 g)(152). Tum vicut protein metabolizmasi L-
Valin sdrekli inflUzyonu ile cgalisildi. Diyaliz arasi ve diyaliz gunlerinde
esnasinda beraber oral suplementasyon negatif tim vicut protein
balansini pozitif balansa cevirdi. Benzer sekilde, malnltre olmayan ESRD-
HD hastalarinda sirekli L-lésin ve L-fenilalanin infizyonu sirasinda tim
vucut ve 6n kol protein metabolizmasi calismasin, IDPN uygulamasinin
protein katobolizmasini azalttigi ve protein sentezini iyilestirdigi
gosterilmistir (153).

Hemodiyaliz hastalarinin nutrisyonel yénetimi bircok konsensus raporu ile
belirlenmistir (1,105,144,145). Bu raporlar bir diyetisyen tarafindan oral
nutrisyonel destek, diyaliz esnasinda PN ve tlple besleme seklinde enteral
nltrisyon olarak dnerilmektedir. Beslenme destegi stratejisi ile ilgili olarak,
hem oral takviyenin hem de IDPN’in 7-10 kcal/kg/gun ve 0,3-0,4
g/kg/gin esdederinin saglanabildiginin alti gizilmelidir. Bu nedenle, oral
destek ve IDPN, ancak spontan oral alimlarin en az 0,8 g protein ve 20
kcal/kg/gin oldugu zaman, Onerilen protein ve enerji alim seviyelerine
ulasmayr mamkdidn kilar (155).

6.1. Diyetisyen degerlendirmesi

NUtrisyonel destegin ilk basamadi olan diyetisyen degerlendirmesinin
nitrisyonel durumu iyilestirdigi rapor edilmistir (156). Erken ve dizenli
diyet danismanlhdi, ESSB'de PEW'yi dnleme ve tedavi etmeyi amaclayan ilk
ve en uygun muidahaledir (157). Hemodiyalizin baslangicinda, &énceki
kisitlanmis rejimlere kiyasla beslenme gereksinimlerindeki degisiklikler
eslik eder (24, 154). Bu gerekgelerle, saglik hizmeti ekibinin PEW'ye yol



acabilecek hatali beslenme aliskanliklarini (6rnedgin azaltilmis protein
alimini) 6nlemek icin erken ve kisisellestiriimis bir mutdahaleye ihtiyaci
vardir (158). Bu veriler, spontan alimlari dlgmek ve ayarlamak ve oral
takviyeyi uyarlamak icin diyaliz hastalarina dazenli (yilda iki kez)
diyetisyen midahalesinin gerekliligini savunmaktadir.

6.2. Oral niitrisyonel suplementler

Oral beslenme takviyesi (ONS), yalnizca diyet danismanhdi basarisiz
oldugunda beslenme miidahalesinin ilk adimini temsil eder. Degisik oral
nutrisyonel suplementler hemodiyaliz hastalarinda test edilmistir: amino
ait, protein veya glukoz polimerleri uygulamasi veya 200-600 kcal enerji
ve 8-25 g protein saglayan enerji ve protein suplementleri. Bir sistematik
derleme, meta-analiz, ESRD-HD hastalarinda protein-kalorinin oral
desteginin serum albimin dlzeyini 2.3 g/l (95% CI, 0.37-4.18) artirdigi
gbsterilmistir (159). Alti kontrolli calismanin malnitre hemodiyaliz
hastalarinda oral nltrisyonel destedin nltrisyonel parametreleri pozitif
etkiledigi rapor edilmistir (28, 160-164). Ilginc olarak, Karnofsky
skalasinin(118,164) iyilesmesi ve oral destek esnasinda spontan
beslenmenin iyilesmesi rapor edilmistir (28).

ONS tlketiminin en uygun zamani icin U¢ kanit vardir: 1)ndtrisyonel
destek, tam nutrisyonel yerine koyma degildir; 2) aksam ge¢ ON destedi
ile gece aclk sidresi kisaltilir; 3)diyaliz iligkili negatif protein balansi
azaltilir. Bu G¢ nedenden dolayi, ONS zamani soyledir: kahvaltidan 1 saat
sonra, 6gle yemeginden 1 saat sonra, aksam gec saatlerde (6rnegin 9:00,
14:00, 22:00), ve diyaliz isleminin ilk 1 saati.

Renal spesifik suplemanlar, standart ticari Grlnlere kiyasla bazi avantajlar
saglayabilir, clinkl daha ylksek kalorik yogunluga (1.5-2 kcal/ml) ve
arttirlmis protein icerigine (75-81 g/l) sahiptir, bununla birlikte disik
potasyum, sodyum ve fosfor icerigi fosfor/protein orani(mg P/g protein)
vardir.

6.3. Diyaliz islemi sirasinda parenteral niitrisyon(IDPN)

IDPN, diyaliz esnasinda ven6z yoldan verilen (haftada Uc¢ defa) PN’dur.
ISRNM konsensusinde, PEW ile tani konmus veya PEW riski altinda
hemodiyalizde, ONS ile uyumluluk distik oldugunda veya tolere
edilmediginde, ESWD hastalarinda spontan besin alimini takviye eden son
kaynak olarak o6nerilmistir (158). IDPN’nun iyi tolere edilmesi icin bir
takim teknik kurallar vardir (165) :a) Serum trigliseritleri> 300 mg / dl
(yaklasik 3 mmol / |) ise IDPN baslatmayin; b) serum glikozu> 180 mg /
dl ise, hizli etkili olarak subkutan instlin eklenirse, serum glukoz seviyeleri
110-180 mg / dl arasinda tutulmalidir ancak diyalizin 3. saatinden sonra
instlin vermeyin; c) IDPN 4 saatlik diyaliz seanslari boyunca sabit bir
oranda verilmelidir; d) IDPN teslimi, ilk hafta boyunca 8 ml / kg / diyaliz



seansindan (60 kg'llk bir hastada 500 ml temsil eder), 1000 ml / HD
seansini asmadan, maksimum 16 ml/kg/ IDPN'ye arttinimalidir; e) IDPN,
kontrollG ultrafiltrasyon, hacim basina hacim ile iligskilendirilmelidir; d)
ultrafiltrattan dolayi olan sodyum kayiplari yerine konmali (her litre IDPN
icerisine 75 mmol Na katiimali) (5).

Yukarda rapor edildigi gibi, ESRD-HD hastalari enerji ve amino asit
metabolizmasini iceren cok fazla metabolik anormallik ile karakterizedir.
Hemodiyaliz islemi protein sentezindeki degisime badli olarak total
plazmaamino asit azalmasindan sorumludur (55). Intradiyalitik amino
asidinfiUzyonunun protein sentezi azalmasini engelleyerek plama amino
asid azalmasinin engelledigi gosterilmistir (55,153).

ESRD-HD hastalarinda glukoz ve lipid metabolizmasi degisir. Diger yandan
hipertonik glukoz kullanimi diyaliz sonrasi hipoglisemi gelisimi ve glukoz
intoleransi nedeniyle kullanimi kisitlanmistir. Diger yandan,
ekojenlipidklirensinin azalmasindan dolayi, yag ESRD-HD hastalarinda post
absorbtif faz esnasinda tercih edilen yakittir (58). IDPN esnasinda glukozla
birlikte yag emdlsiyonlarinin faydalari asadidadir; a) hemodiyaliz
hastalarinda esansiyel yag asidi eksikligi rapor edilmistir(76); b)yag
emulsiyonlarinin ylksek enerji/volim orani ve iso-osmatik olmasi nedeni
ile periferik inflizyonu iyi tolere edilmektedir; c)yag emdilsiyonlarinin
diyaliz etkisi Gzerine etkisi yoktur (81,118).

IDPN, glukoz ve yag emdiilsiyonlarindan, ve 30-60 g proteinden haftada (g
defa olmak kaydiyla 800-1200 kcal’ye kadar enerji saglar. IDPN albimin
sentez hizini artirdigi gibi enerji ve protein balansini dizenler (153,166).
IDPN'nin mortalite UGzerine olumlu etkisini gdsteren calisma olmamasina
ragmen; otuzdan fazla calismada, bu calismalardan 5 tanesi prospektif,
randomize kontrolli c¢alisma, IDPN’nin nultrisyonel parametreleri
iyilestirdigi gosterilmistir (derleme igin 144,145) (167,168).

IDPN uzun sdreli bir tedavi olarak kullaniimamalidir. ONS sirdurtlmeli
veya vyeniden baslatiimali ve asagidaki kriterlere dayanarak IDPN
kesilmelidir: stabil serum albimini 3 ay boyunca> 38 g/I, gelismis
beslenme durumunun klinik muayenesi, protein aliminda artis>1,0
g/kg/gln ve enerji aliminda> 30 kcal/kg/gln'e kadar artis (118).

6.4. Enteral Niitrisyon

PEW gelismesi gunlik 6nerilen dozlar olan 0.8 g protein ve 20 kcal/kg/gun
enerjinin daha az olarak alinmasi ile iliskilidir. Bu hastalarda enteral
nutrisyon parenteral nutrisyona tercih edilir (144). Sadece birkag calisma
enteral nutrisyonun diyaliz hastalarinda kullanimini énermistir. EN ONS
ve/veya IDPN’nin ciddi anoreksi, ndrolojik hastaliklara sekonder yutma
glcliga veya bas-boyun kanserleri, peri-operatif periyot ve stres gibi
nitrisyonel ihtiyacin karsilanmadigi durumlarda sik kullaniir. Bu



durumlarda enteral

nutrisyon makro ve mikro ndtrient

ihtiyaclarini

tamamen karsilayan total EN’'dur. EN diyaliz hastalarinin total nutrient
ihtiyaclarini karsilayabilen glvenli bir yontemdir (169). Bir aydan fazla

sirecek EN ile beslenecek ESRD hastalarinda,

gastrostomi ihtiyaci

oldugunda, sikhkla perkitan6z endoskopik gastrostomi (PEG) yapilir.

7. Nutrisyonel destek icin strateji
Yukarida sunulan bilgilere dayanarak, Sekil 1, ESRD-HD hastasinda
beslenme dederlendirmesine gére PEW yonetimi igin bir karar agacini

gbéstermektedir:

Diyet Alimlar1 Ve Beslenme Durum Degerlendirmesi

!

Orta malnitrisyon

Spontan ahm
<30 kcal/kg/giin

<1,1 g protein/kg/giin

v

Agir malniitrisyon
BMI<20
Agirhk kaybi> 910 (6 ayda)
Albumin <35 g/I

Transtiretin<300 mg/|

Spontan al ‘
pontan almm Spontan alim

2
0 >20 kcal/kg/gin

>
Veya
Uyum Stres durumu
eksikligi
v
A4

Diyet Oral Enteral Niitrisyon
danigmanlhg suplemanla Eger EN miimkiin

\ / \ degilse santral venoz PN

{lerleme Yok {lerleme Yok

IDPN

Sekil 1. Hemodiyaliz hastalarinda protein-enerji malnttrisyonunun
yonetimi igin algoritma (145)
IDPN: Intradiyalitik parenteral niitrisyon. Niitrisyonel gériintiilemeye gére
terapatik kararlar adapte edilebilir.

- hafif malnltrisyonla gelen hastalarda, yetersiz oral alimi olan,
diyetisyen konslltasyonu vyapilan ve eder gerek gorilirse ONS
yazilmasi gereken hastalar



- spontan alimi 20 kcal/glinden fazla olan ciddi malnltrisyonla gelen
hastalar: diyetisyen konslltasyonu ve ONS recete edilmelidir; IDPN,
ONS sikayeti olmayan hastalara endikedir; EN, ONS ve IDPN’nun
nitrisyonel durumu iyilestiremedigi hastalarda gereklidir.

- spontan alimi 20 kcal/ginden daha az veya stres durumu olan, ciddi
malnultrisyonla gelen hastalarda ONS ve IDPN birlikte memnun edici
nitrisyonel destegi saglayamaz ve de oOnerilmemektedir; gunlik
nutrisyonel destek gereklidir ve EN, PN'na tercih edilmelidir; EN yeterli
degil veya verilmesi mumkin degilse santral vendz PN verilmesi
endikedir.

8.Niitrisyonel yonetimi iyilestirmek igin goriisler

Mevcut rehberlerin tanimladigi nitrisyonel ihtiyacin alinmasi nitrisyonel
destegin ana hedefidir. Bununla son vyillarda birlikte diyaliz hastalarinda
malnltrisyonun tedavisi ile ilgili bir gok degisiklik olmustur. Bu gorisler
istahi iyilestirmek, protein yikimini azaltmak ve/veya protein sentezini
artirmak gibi tedavi hedeflerini igerir.

8.1. Niitrisyonel destegi optimize etmek

8.1.1. Esansiyel Amino Asitler

Nutrisyonel destek igin farkh bir konsept olan proteinli beslenmeyi
artirmak icin  protein sentezini artiracak 6zel yetenekli nitrientlerden
olusan bir konsept gelistirilmistir. Bu konseptesansiyel amino asid
kullanimi temeline dayanir. Aslinda bazi esansiyel amino asitler protein
sentezini dogrudan aktive eder (170). Yasli ESRD-HD hastalarinda, dalli
zincirli amino asit takviyelerinin hem besin alimini hem de beslenme
durumunu iyilestirdigi gosterilmistir (28). Esansiyel amino asitlerin(171)
ve |6sinin(172) protein birikmesi Uzerine etkisi yasl hastalarda rapor
edilmistir ve diyaliz hastalarinda kontrolli calismalara ihtiyagc vardir.
Protein sentezi ayni zamanda protein birakilmasi ve protein desteginin
kompozisyonu ilede artinilabilir (173). Bundan dolayi, protein ve amino asit
destedinin modilasyonu hemodiyaliz hastalarinda protein sentezini zit
olarak degistirebilir.

8.1.2. Lif

NHANES III verilerine gore, KBY popllasyonu, saglikli popllasyon igin
Onerilenden daha dustk bir lif alimina sahiptir (sirasiyla 15.4 g/gin,
sirasiyla 25-30 g/giin) (174). Son veriler, diyet lifi ile takviyenin bagirsak
ortamini  olumlu yonde etkileyebilecegini ve badirsak dysbiosis'in
tedavisine yardimci olabilecegini ve plazma proteinine baglh uraemik
toksinler, Ure ve kreatinin konsantrasyonlarinin azalmasina vyol
acabilecegini gostermektedir (54, 175). Mevcut veriler dikkate alindiginda,
ESRD-HD hastalarinin saghkli popllasyon igin onerilenlere benzer glinlik



diyet lifi alimlari elde etmeleri 6nerilir (25 g / gun). Diyet lifi aliminin
arttirlmasi, potasyum ve fosfor alimindaki eszamanh artistan dolayi olasi
bir risk olusturur. Bununla birlikte, bdbrek diyetisyenleri ve nefrologlari
tarafindan zamaninda danismanlk, disuk potasyum meyve ve
sebzelerden ve muhtemelen fosfor ilave edilmemis fiber takviyesi
seceneklerinden artan lif alimina izin verebilir.

8.2. Anti-inflamatuvar Ilaclar

Pentoksifiliin amino asitlerle birlikte uygulanmasi etiketlenmis [6sinin
fiUzyonu esnasinda tim vicut protein katabolizmasini azalttigini ve serum
albiminini(180-182) artirdigi rapor edilmistir, diyaliz hastalarinda
malnltrisyonun tedavisinde baska bir konsept olarak &nerilir. 44 hafta
boyunca uygulanan Etanersept (TNF-a'nin bir antagonisti), serum albimin
ve transtiretinde bir artisa yol acti (183). Kronik inflamasyon gdsteren
diyaliz hastalarinda IL-1 antagonistlerinin uygulanmasi, CRP ve IL-6'da
belirgin bir iyilesme gdstermistir, ancak beslenme durumu Uzerindeki
etkileri anlamak icin blyuk 6lcekli calismalara ihtiya¢ duyulmaktadir (1).
8.3. Egzersiz calismalari

Egzersiz ayni zamanda protein sentezini iyilestirir. Yukarda gosterildigi
gibi, egzersiz diyaliz hastalarinda protein anabolizmasini ve kas enerjisini
iyilestirdigi rapor edilmistir. Egzersiz diyaliz hasta poptilasyonunda bazi
kardiyovaskller risk faktérlerini, fiziksel fonksiyonlari ve hasta fiziksel
kondisyonunu iyilestirir (102). Saglamlik ve direng egitiminin birbiri ile
iliskisi gOsterilmesine ragmen birka¢ karsilastirmah calismada bu iliski
gosterilememistir (102). Egzersiz egitimi baslamadan Once hastalar
muhtemel  kardiyovaskiler kontrendikasyonlar yoninden  kontrol
edilmelidir.

8.4. Anabolik hormonlar

Randomize kontrolli c¢ift koér calismalarda nandrolen dekonat
uygulamasinin kas kitlesinin artmasi, pre-diyaliz kreatinin ve DEXA ve kas
performansini iyilestirdigi gosterilmistir (184). Avrupa Best Practice
Guidlines nutrisyon igin hemodiyaliz hastalarina: en uygun nitrisyonel
destege direncli hemodiyaliz hastalarinda ciddi malnitrisyonda androjenler
3-6 aylik sure ile verilebilir (Kanit duzeyi II); Hastalar dizenli araliklarla
yan etkiler acgisindan izlenmelidir (hirsutizm, ses dedisikligi, priapizm,
plasmalipidleri degisimi, karaciger testleri ve prostat markirlar) (Kanit
seviyesi II); Prostat kanseri oldugu bilinen hastalara androjenler
verilmemelidir (Kanit seviyes IT)(105). Benzer sekilde,
rekombinantgrowth hormon ve insllin-likegrowth faktor-1‘inde yapilan
calismalarda anaboliketkileri eriskin hemodiyaliz hastalarinda gdésterilmistir
(185,186). Bununla birlikte, androjenlerin klinik pratikte kullaniimalari igin
daha fazla bilgiye ihtiyag vardir (187).



8.5. Giinliik diyaliz

Yeterli bir diyaliz dozunun surdlrtlmesi, ESRD hastalarinin beslenme
durumunu korumak icgin gerekli bir unsurdur. Bununla birlikte, beslenme
dizeninin serbestlesmesine izin verilmesine ragmen, diyaliz sikhidinin
gunlik olarak artmasi, yetersiz beslenen ESRD-HD hastalarinin beslenme
durumunu iyilestirmedigi goridlmektedir (1). Gunlik diyaliz, hicre disi
vlicut suyunu azaltir ancak ESRD-HD hastalarinin beslenme durumunu
olumlu sekilde degistiremez (188). Baska bir calismada, gece boyunca
diyalizin protein alimini artirabildigi, ancak bir yil icinde vicut
kompozisyonu (lzerinde herhangi bir olumlu etki go6stermedigi
bulunmustur (189).

9. Ozet

Hemodiyaliz hastalarinda protein-enerji malnltrisyonu orta dénem hayatta
kalma orani yaklasik %25 oraninda bulunmustur.

Su anki bilgiler gostermektedir ki: 1) nltrisyonel destek, tercihan ONS,
nutrisyonel durumu iyilestirebilir; 2) nUtrisyonel destek esnasinda
trantretin seviyesinin 30 mg/I'nin Gzerine c¢ikarilmasi ile nuUtrisyonel
durumun iyilestirilmesi morbidite ve mortaliteyi azaltabilir.

Nutrisyonel destedin erken uygulanmasi ve ONS tliketim zamaninin iyi
ayarlanmasi nitrisyonel destegin etkisini iyilestirebilir.
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