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Apstrakt

Uvod/Cilj. Velike su dileme i nepoznanice o znacaju antropometrijskih parametara i
metabolickih promena na mortalitet bolesnika na peritoneumskoj dijalizi. Cilj ovog
istraZivanja bio je da se utvrdi stopa mortaliteta i znacajne determinante prezivljavanja
bolesnika na peritoneumskoj dijalizi. Metode. U periodu od Cetiri godine analiziran je
ishod klini¢kog lecenja kod 177 bolesnika lecenih peritoneumskom dijalizom. U radu se
utvrduju demografske karakteristike bolesnika, komorbiditeti, trajanje dijalize, pusenje,
verifikuje se postojanje metabolickog sindroma i malnutricije, meri se obim struka,
izraCunava se indeks telesne mase i odreduju laboratorijski parametri nutritivnog statusa.
Rezultati. U ispitivanom periodu umro je 61 (65,5%) bolesnik. Kod tri ¢etvrtine ispitanika
uoceni su metaboli¢ki poremecaji, sa skoro podjednakom zastupljeno$cu i metaboli¢kog
sindroma i malnutricije. [zmedu grupe bolesnika koji su umrli i grupe ispitanika koji su
zavrsili ispitivanje postignuta je statisticki znacajna razlika u odnosu na indeks telesne
mase (p = 0,007), obim struka (p = 0,04) i duzine dijaliziranja (p = 0,04). Grupa bolesni-
ka sa letalnim ishodom imala je statisti¢ki znacajno vedi nivo glikemije, u odnosu na grupu
bolesnika koji su zavrSili studiju (5,9 £ 2,26 vs. 5,8 £ 1,74 mmol/L, p = 0,01).
Koncentracija kreatinina (580 + 283,3 vs. 705 £ 264,6 imol/L, p = 0,037), serumski albu-
mini (32 + 5,3 vs. 35 + 5,2 g/L, p = 0,04), ukupni holesterol (3,8 £ 1,1 vs. 5,15 £ 0,96
mmol/L, p = 0,01) i trigliceridi (1,5 + 0,76 vs. 1,76 + 0,87 mmol/L, p = 0,01) imaju
znacajno nize vrednosti kod bolesnika koji su umrli. Indeks telesne mase (Beta 0,067, p =
0,031) i obim struka (Beta 0,023, p = 0,032) su znacajni prediktori mortaliteta u nasoj
studiji. Zakljuc¢ak. Bolesnici ¢iji je ishod letalno okoncan su imali duzi dijalizni staz.
Indeks telesne mase i obim struka su prediktivni parametri prezivljavanja u nasoj studiji.

UvobD

Americkim Drzavama (SAD) udeo peritoneumske dijalize
(PD) u le€enju bubrezne insuficijencije nikada nije premasio

U poslednje tri decenije broj pacijenata u svetu koji  15-16%. Ovakav trend nedovoljnog interesovanja za ovu
zahtevaju dijalizu kao metodu izbora u leenju terminalne  vrstu terapije postoji i u Australiji, Novom Zelandu i poje-
faze bubreZne insuficijencije je u stalnom porastu, pret- dinim drzavama Evrope B3, za razliku od Hong-Konga gde
postavlja se da je 2004. godine bilo blizu 1,3 miliona pacije- se PD le¢i do 80% bolesnika sa terminalnom bubreznom
nata koji su zahtevali ovaj oblik terapije [12]. U Sjedinjenim  insuficijencijom.
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Velike su dileme i kontradiktornosti o znacaju
antropometrijskih parametara i metabolickih promena na
mortalitet bolesnika na PD. Neke oficijelne studije utvrdile
su da metabolicki poremecaji ishrane i antropometrijski
parametri nemaju direktan uticaj na ishod bolesnika koji se
lece PD-om [41. Naime, Aslam i sar. [5] i Paniagua i sar. [6]
nisu pronasli znaéajnu razliku u stopi prezivljavanja PD
bolesnika u odnosu na nivo uhranjenosti. Stack i sar. [7] su
kod 1672 bolesnika na hemodijalizi (HD) i 1662 bolesnika
na PD u SAD-u, sa indeksom telesne mase (ITM) veéim od
30 kg/m2, utvrdili znacajno vecu stopu prezivljavanja kod
bolesnika na HD ali ne i kod pacijenata le¢enih PD.

Cilj ovog istrazivanja bio je da se utvrdi stopa mortalite-
ta i znacajne determinante prezivljavanja bolesnika na peri-
toneumskoj dijalizi, sa akcentom na antropometrijske i
metabolicke faktore rizika.

METODE

Istrazivanje je sprovedeno u Centru za nefrologiju i dijal-
izu, Klinickog centra ,,Kragujevac™ u periodu 2006 - 2009.
godine na uzorku od 177 bolesnika le¢enih PD-om. Prema
polnoj strukturi bilo je 93 (52,5%) muskarca i 84 (47,4%)
Zena, srednje Zivotne dobi od 70 £+ 11,9 godina i prosecnog
dijaliznog staza 6 + 12,7 meseci.

Program lec¢enja PD obuhvatao je, u najvecem broju,
bolesnike na kontinuisanoj ambulatornoj PD, sa 4 — 6
dnevnih izmena, zanemarljiv borj bolesnika lecen je pro-
gramom intermitentne PD. Ostvarena dnevna ultrafiltracija
kod ovih bolesnika je izmedu 1000 - 1200 ml sa komercijal-
nim rastvorima za PD (2000 — 2,500 ml), koncentracije
glikoznog monohidrata izmedu 1,36 — 3,86 g/dl.

Laboratorijske pretrage kojima se procenjuju nutritivni
parametri i metabolicki profil, odradivane su u sredini nedel-
je, izjutra, nakon izlivanja, pre inicijalne izmene. Od
demografsko-klini¢ckih parametara, verifikovan je pol,
starost, duzina dijaliziranja izraZzena u mesecima i pusenje
cigareta (samo aktivni puSaci). Svim ispitanicima je
utvrdivano postojanje razli¢itih formi kardiovaskularnih
bolesti (KVB) i diabetes mellitusa. Od antropometrijskih
parametara a nakon izlivanja dijalizne teCnosti, bolesnicima
je izmeren obim struka i izracunavan ITM, prema formuli:
koli¢nik izmedu telesne tezine izrazene u kg i kvadrata
telesne visine izrazene u m2. Od metaboli¢kih poremedaja
ishrane verifikovana je malnutricija i metabolic¢ki sindrom.
Bolesnike sa malnutricijom karakterisala je vrednost ITM
ispod 18 kg/m?2, niska koncentracija kreatinina, ukupnih pro-
teina, albumina i holesterola. Grupa bolesnika sa metabolic-
kim sindromom imala je karakteristike koju je predlozila
National Cholesterol Education Program o postojanju naj-
manje tri, od sledecih pet kriterijuma: nivo jutarnje glikemi-
je >6,1 mmol/l; serumski trigliceridi >1,7 mmol/l; serumski
HDL holesterol <1,04 mmol/l; krvni pritisak >130/85

mmHg; obim struka =102 cm za muskarce =88 cm za Zene
[7.8]. U CetvorogodiSnjem periodu su zabelezeni svi letalni
ishodi, sa utvrdenom duzinom prezivljavanja kao para-
metrom procene stope mortaliteta.

STATISTIKA

Statisticka analiza je bila izvedena programom Instat
(GraphPad Software Inc. San Diego, USA). Za testiranje
hipoteza koriséeni su Studentov t-test i 2 test. Za korelaciju
prezivljavanja bolesnika sa metaboli¢kim sindromom i mal-

nutricijom kori§éena je analiza prezivljavanja i Cox regre-
sioni model. Testiranje statistickih hipoteza obavljeno je na
nivou znacajnosti p < 0,05.

REZULTATI

Od 177 bolesnika na hroni¢nom programu PD, u
cetvorogodi$njem periodu umrlo je 116 (65,6%) ispitanika,
63 (54,3%) muskarca i 53 (45,7%) zene, srednje zivotne
dobi 71 £ 11,6 godine, koji su se proseéno dijalizirali 10,5 +
12,6 meseci. Indeks telesne mase kod ispitanika ¢iji je kli-
nicki ishod u navedenom periodu letalno okonéan bio je 21,8
+ 3,22 kg/m? a obim struka 102 + 9,2 cm. Pusaca je u grupi
ispitanika sa smrtnim ishodom bilo 20 (17,2%), polovina
bolesnika koji su umrli ima neki oblik KVB a 42% diabetes
mellitus. Vise od treéine bolesnika (34,5%) zavrsilo je studi-
ju, medu njima je bilo 30 (49%) muskaraca i 31 (51%) Zena,
prosecne starosti 69 + 12,6 godina i dijaliznog staza od 7 +
14,1 meseci. Od antropometrijskih parametara prose¢na
vrednost ITM je 20,4 + 3,16 kg/m? a obim struka 100 + 10,6
cm. Vise od polovine ispitanika (55,7%) koji su zavrsili
studiju imalo je neku od aktivnih formi KVB, dok je jedna
treéina imala diabetes mellitus. Statisticki znaCajna razlika
izmedu grupe bolesnika koji su letalno egzitirali i grupe ispi-
tanika koji su zavrsili ispitivanje postignuta je u odnosu na
ITM (p = 0,007), obim struka (p = 0,04) i duzine dijaliziran-
ja (p =0,04), tabela 1.

Bolesnici koji su letalno egzitirali imali su statisticki
znacajno veéu koncentraciju glikemije u odnosu na grupu
bolesnika koji su zavrs$ili studiju (5,9 £ 2,26 vs. 5,8 £ 1,74
mmol/L; p = 0,01). Koncentracije kreatinina (580 + 283,3
vs. 705 £ 264,6 imol/L; p = 0,037), albumina (32 + 5,3 vs.
35 +£5,2 g/L; p = 0,04), ukupnog holesterola (3,8 + 1,1 vs.
5,15 £ 0,96 mmol/L; p = 0,01) i triglicerida (1,5 = 0,76 vs.
1,76 £ 0,87 mmol/L; p = 0,01) su statisticki zna¢ajno nizih
vrednosti kod bolesnika Cije se leCenje letalno zavrSilo, u
odnosu na pacijente koji su zavrsili ispitivanje, tabela 2.

U ispitivanoj populaciji bolesnika utvrdeno je da 63
(36%) pacijenta ima izrazen metabolicki sindrom, 68 (38%)
je pothranjeno a 46 (26%) ispitanika nema ni jedan
metabolicki poremecaj. Medijana prezivljavanja bolesnika
bez izrazenih metabolickih promena je 8 meseci, interval
poverenja 95%CI 4,5 - 11,5. Medijana prezivljavanja
bolesnika sa metabolickim sindromom je 15 meseci, interval
poverenja 95%CI 8,4 — 21,6. Medijana prezivljavanja
bolesnika sa metabolickim sindromom je 17 meseci, interval
poverenja 95%CI 2,6 — 11,5. U odnosu na prisustvo
metabolickih poremecaja, razlika nije bila statisticki
znacajna (p = 0,082), grafikon 1.

Cox regresionim modelom je utvrdeno da su ITM (Beta
0,067; p=0,031) i obim struka (Beta 0,023; p = 0,032) sta-
tisticki znacajni prediktori smrtnog ishoda. U stvari, veée
vrednosti ITM i obima struka udruZene su sa kraé¢im prezivl-
javanjem ovih bolesnika, tabela 3.

DISKUSIJA

Uporedna analiza rezultata prezivljavanja kod 107.700
bolesnika, leCenih jednim od dva modela dijaliznih procedu-
ra u SAD-u, pokazala je da je godiSnja stopa smrtnosti kod
bolesnika lecenih PD 19% veca u odnosu na HD bolesnike
1. U Hong-Kongu stopa prezivljavanja bolesnika na PD za
dve godine posmatranja iznosila je 83%, dok se u Evropi
kretala izmedu 68-79% [l. Rezultati istrazivanja medu
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naSom populacijom ispitanika ukazuju da je u Eetvorogo-
di$njem periodu ukupna stopa prezivljavanja 34,5%, $to je u
korelaciji sa navedenim podacima.

Dugotrajno leCenje PD, posebno kod starijih osoba,
povecava stopu mortaliteta [10]. Rezultati naSeg istrazivanja
su pokazali da su bolesnici koji su umrli u proseku bili stari-
ji za dve godine od pacijenata koji su zavrsili studiju, medu-
tim starost ne predstavlja znac¢ajnu determinantu mortaliteta
medu populacijom nasih ispitanika. Sa druge strane, bolesni-
ci koji su umrli imali su znacajno duzi dijalizni staz, $to
duzinu dijaliziranja svrstava u faktore rizika za mortalitet
bolesnika na PD u naSoj studiji.

Prevalenca metabolickog sindroma kod bolesnika na
PD-u krede se izmedu 50-53,3%. Neke studije su pokazale
da svako povecanje misiéne mase za 1%, smanjuje smrtnost
pacijenata na PD za 10%. Ipak, u dobro dizajniranim studi-
jama nema upecatljivih dokaza da smanjenje tezine
poboljsava prezivljavanje ove grupe bolesnika [111. Mora se
istaéi da metabolic¢ki sindrom kod bolesnika na PD ima
svoje specifiénosti zbog odredenih paradoksa, kako pri
samom odredivanju antropometrijskih parametara, tako i u
¢injenici da su pacijenti na programu PD mnogo vise
izlozeni povedanom riziku od disregulacije metabolizma
glukoze, Ciji poremecaj predstavlja znaCajan parametar

Tabela 1. Bazicni rezultati demografskih i

metabolickog sindroma. Naime, Raffaitin i sar. su utvrdili da
se 60-80% ulivenog Secera u peritoneumsku duplju absorbu-
je, Sto odgovara 100-300 gr glukoze dnevno [121. Rezultati
naseg istrazivanja utvrdili su znacajno vecu koncentraciju
glikemije kod bolesnika sa letalnim ishodom.

Malnutricija je veoma rasprostranjen metabolicki
poremecaj u dijaliznoj populaciji, medutim, postoji malo
podataka o uticaju proteinsko-kalorijske pothranjenosti na
smrtnost bolesnika na PD. Ipak, preovladava stav da bi
poboljsanje malnutricije povecalo stopu prezivljavanja kod
ovih bolesnika [13]. U nasoj studiji pothranjeno je 38% paci-
jenata. Rezultati naseg istrazivanja utvrdili su statisticki
znaCajno nize biohemijske parametre malnutricije kod
bolesnika koji su letalno egzitirali, Sto pokazuje da je malnu-
tricija vazan metabolicki poremecaj kod bolesnika koji su
umrli.

Medijana prezivljavanja bolesnika koji nisu imali ispo-
ljene metabolicke promene bila je 8 meseci, bolesnici sa
metabolickim sindromom imali su medijanu prezivljavanja
15 meseci, dok je srednja vrednost prezivljavanja bolesnika
sa malnutricijom 17 meseci. U odnosu na izrazene
metabolicke poremecaje postignuta razlika je bila blizu sta-
tisticke znacajnosti, $to moze da ukaze na njihov poje-
dinacan ili zajednicki uticaj na smrtnost bolesnika koji se

Tabela 2. Znacajni biohemijski parametri nutricije i

klini¢ko-antropometrijskih parametara metabolickog profila
P i Zavrsili studiju Umrli Parametri Zavrsili studiju Umrli
arametri (n=61) (n=116) P (mean + SD) (n=61) (n=116) P
Starost (godine)
[mean +SD] 69+12.6 71116 0.14 Glikemija mmol/L | 5.8+1.74 59226  [0.01*
Pol (m/2) 30/31 63/53 0.31
Urea mmol/L 16.2+5.6 16.1+4.7 0.1
eyl 204+3.16 | 21.8£3.22 [ 0.007*
- Kreatinin pmol/L 7054+264.6 580+283.3 | 0.037*
Obim struka (cm) 1 190+10,6 102:9.2 0.04*
[mean £SD]
Duzina dijaliziranja 74141 1054126 0.04% Ukupni proteini g/L. | 61£6.1 61£6.3 0.47
(meseci) [mean £SD] : Albumini g/l
+5. +5. .04*
Pusaci (da/ne) 7/54 2096 0.3 . 35452 32453 0.04
Ukupni holesterol | 5 15, ¢ 38411 |0.01%
KVB (da/ne) 34/27 58/58 0.285 mmol/L
Diab%ﬁ;ggﬂiws 21/40 49/67 0.198 Trigliceridi mmol/L | 1.76+0.87 1.540.76 | 0.01*
*statisticki znaCajni rezultati *statisticki znacajni rezultati
Tabela 3. Cox regresioni model preZivljavanja ispitivanih
1 Wrate metshohiflkih poremecaja bolesnika
- 3o¢ Bez metaholithe
] 'abncm’i.ln_csti
wd I hﬁ:ﬁ:ﬁﬁf smdiom Varijable Hazard ratio (CI) P
= Metabolicki sindrom -0.169 0.52
. Malnutricija 0.279 0.27
E:- IT™M 0.067 0.031*
_::: Obim struka 0.023 0.032*
. Pusenje 0.001 0.998
Albumini -0.010 0.64
o KVB -0.103 0.32
J 2 @ & ® Diabetes mellitus -0.007 0.97
Duzma dijaboranja (mesec)
Pol 0.005 0.98
SI. 1 - Kaplan-Meierova kriva preZivijavanja bolesnika na 0072
peritoneumskoj dijalizi u odnosu na metabolicke karakteristike Starost 0.016 ’




198

MD MEDICAL DATA Vol.2 N0 3 / Septembar 2010.

le€¢e PD-om. Medutim, analiza preZivljavanja Cox regresio-
nim modelom nije potvrdila prediktivni zna¢aj metabolickih
promena.

Veliki broj studija ukazuje da je ITM prilicno stabilan
antropometrijski marker nutricije, s obzirom na dokazane
relacije koje govore da posle dve godine leéenja PD-om,
nakon pocetnog povecanja, dolazi do smanjenja obima stru-
ka (141, McDonald i sar. ukazuju da je gojaznost kod bolesni-
ka na PD u Australiji i Novom Zelandu, povezana sa znatno
losim prezZivljavanjem, $to se moZe pripisati ¢injenici da je
proces difuzije i osmoze manje efikasan kod gojaznih
bolesnika. Ovakav nalaz je u kontrastu sa rezultatima
prethodnih studija koji su pokazali pozitivan ili eventualno
neutralan efekat povecane telesne tezine na ishod leCenja
ovih pacijenata [13], Piraino i sar. su kod 228 bolesnika na
PD-u utvrdili da svakih 5 kg/m? porasta ITM za 7%
povecava rizik za nastanak peritonitisa. Ucestale pojave
zapaljenja peritoneuma, sa svoje strane, smanjuju efikasnost
i kvalitet depuracionog procesa kod gojaznih osoba, $to
moze predstavljati jedan od faktora povedanog mortaliteta
kod ovih bolesnika [16]. Lowrie i sar. procenjujuéi uticaj
najcescih klinickih parametara na prezivljavanje dijaliznih
bolesnika, potvrdili su vezu izmedu niskog ITM i poveéane
stope smrtnosti [17]. Dalja analiza podataka pokazala je da
povedanje ITM za svaku jedinicu, smanjuje mortalitetni
rizik za 10%. Medutim, sada se pojavljuju novi podaci, pri
duzem vremenskom pracenju, koji ukazuju da pacijenti koji
znacajno gube na telesnoj tezini, imaju vecu stopu mortalite-
ta. lako je dokazana jasna veza izmedu veéeg ITM i boljeg
prezivljavanja kod HD bolesnika, u ovom trenutku nije
dovoljno jasno da li postoji isti odnos kod PD bolesnika.
Neka ranija istrazivanja utvrdila su da bolesnici na PD sa

veéim ITM imaju trogodi$nju stopu prezivljavanja od 71%,
u odnosu na normalno uhranjene kod kojih je zabelezeno
31% prezivljavanje. Kasnija istrazivanja i ADEMEKS studi-
ja, nisu utvrdile poveéan mortalitetni rizik kod gojaznih
bolesnika na PD [18]. Nedavne epidemioloske studije [19:20]
su doprinele narastajuéoj konfuziji i medu lekarima uneli
dilemu da li leciti ili ne leciti navedene faktore rizika jer su
rezultati jednog broja studija ukazali na inverzan odnos iz-
medu ITM i mortaliteta. Ipak, najveéa epidemioloska studi-
jakoja je ukljucila oko 46.000 pacijenata na PD nije potvrdi-
la gojaznost kao prediktivan parametar prezivljavanja ovih
bolesnika. Indeks telesne mase (21,8 + 3,22 kg/m?) je kod
nasih ispitanika bio znacajno veéi kod pacijenata koji su
letalno egzitirali, ali je ona ispod vrednosti ITM (26 kg/m?2)
koji se u literaturi navodi [21] da pozitivno korelira sa stopom
smrtnosti. Cox regresionim modelom prezivljavanja
bolesnika na PD-u, u naSem istrazivanju, nije potvrden
prediktivni znacaj metabolickih promena, ali su zato ispiti-
vani antropometrijski parametri znacajni faktori mortaliteta.

ZAKLJUCAK

U cetvorogodi$njem istraZivanju stopa preZivljavanja
bolesnika na PD je 34,5%. Vise od polovine bolesnika koji
su umrli imali su neki oblik KVB. Duzina dijaliziranja jedan
je od znacajnih mortalitetnih faktora rizika kod bolesnika na
PD. Indeks telesne mase i obim struka su prediktivni para-
metri prezivljavanja u nasoj studiji.



Medicinska revija [NLy Medical review 199

Abstract

Introduction/Aim. Great are the dilemmas and contradictions of the importance of
anthropometric parameters and metabolic changes in mortality in patients on peritoneal
dialysis. The aim of this study was to determine the rate of mortality and significant deter-
minants of survival in patients on peritoneal dialysis. Methods. In the four years analyzed
the clinical outcome of treatment in 177 patients treated by peritoneal dialysis. The research
defines the demographic characteristics of patients, comorbidity, duration of dialysis,
smoking, existence of the metabolic syndrome and malnutrition, measured by waist cir-
cumference, calculated body mass index and laboratory parameters determine the nutrition-
al status. Results. In the examined period died of 61 (65.5%) patients. With three-quarters
of respondents identified as metabolic disorders, with nearly equal representation and the
metabolic syndrome and malnutrition. Among the group of patients who died and the group
of respondents who completed the examination achieved a statistically significant differ-
ence in body mass index (p = 0.007), waist (P = 0.04) and duration of dialysis (p = 0.04).
The group of patients with lethal outcome had significantly higher levels of glucose, com-
pared to a group of patients who completed the study (5.9 +2.26 vs. 5.8 £ 1.74 mmol/L, p
=0.01). The concentration of creatinine (580 + 283.3 vs. 705 + 264.6 mmol/L, p = 0.037),
serum albumin (32 + 5.3 vs. 35 £5.2 g/L, p = 0.04), total cholesterol (3.8 + 1.1 vs. 5.15 £
0.96 mmol/L, p = 0.01) and triglycerides (1.5 £ 0.76 vs. 1.76 + 0.87 mmol/L, p = 0.01) had
significantly lower values in patients who have died. Body mass index (Beta 0.067, p =
0.031) and waist girth (Beta 0.023, p = 0.032) were significant predictors of mortality in
our study. Conclusion. Patients who died had a longer duration of dialysis. Body mass

index and waist girth were predictive parameters of survival in our study.
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