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UvoD

Unatoc porastu broja starijih i krhkih bolesnika s glomerularnom filtracijom
(eGFR) <45ml/min/1.73m?, vecina studija u svom dizajnu i dalje iskljuéuje

tu populaciju, tako da pruzanje odgovarajucih smjernica na tu temu ostaje
problem.

Unatoc¢ tome i dalje postoji potreba za pruzanjem potpore tim bolesnicima,
njihovim obiteljima te medicinskim radnicima u obliku uputa temeljenih

na dokazima, a s ciljem povecanja kvalitete skrbi o toj populaciji. Zdruzena
inicijativa Europskog nefroloskog drustva (ERA-EDTA) i Europskog
gerijatrijskog drustva (EUGMS) osnovana je sa svrhom da se obrati pozornost
na tu temu. Osnovane su ekspertne skupine koje su definirale teme od
interesa, pretrazena je postojeca literatura te su pruzene adekvatne
preporuke rada. Metode rada su detaljno opisane [1-3].

Ovaj dokument okuplja te preporuke i izvore na temelju kojih su preporuke
nastale. Puna verzija Smjernica je dostupna na engleskom jeziku na web-
stranicama ERBP (HTTP://WWW.EUROPEAN-RENAL-BEST-PRACTICE.ORG/)[1].

U daljnjem tekstu pod pojmom “stariji” mislimo na pacijente starije od 65
godina. (op. prevoditelja: u originalnom tekstu na engleskom jeziku uéestalo
se koriste pojmovi “frail”, te “frailty” koje u duhu naseg jezika ponekad
prevodimo kao krhki / krhkost, a ponekad kao slabost i nemoc.)

Napomena: ove smjernice su prevedene na hrvatski jezik uz odobrenje
ERBP, sluzbenog tijela ERA-EDTA. ERBP priznaje odgovornost samo za sadrzaj
originalnog teksta na engleskom jeziku koji je objavljen u Nephrol. Dial.
Transplant. HTTPS://ACADEMIC.OUP.COM/NDT/ARTICLE/31/SUPPL_2/111/2414986

HTTP://WWW.EUROPEAN-RENAL-BEST-PRACTICE.ORG/




Predvideni nacin zbrinjavanja starijih bolesnika
s uznapredovalom kroni¢cnom bubreznom bolesti
(eGFR<45ml/min/1.73m?): (tablica 1)

Ne bi trebalo sve bolesnike s glomerularnom filtracijom eGFR<45ml/
min/1.73m? smatrati oboljelima od kroniéne bubreZne bolesti, s obzirom na
to da je smanjenje glomerularne filtracije Cesto sastavni dio procesa starenja.
No i u toj skupini trebamo biti svjesni preostale bubrezne funkcije, npr. zbog
potrebe prilagodavanja doze lijekova.

Metode mjerenja bubrezne funkcije u starijoj populaciji razmatrane su
u poglavlju “Pitanje 1”. Preporuca se upotreba jednog od postojecih
proracunskih modela, uzimajuci u obzir ¢imbenike koji mogu utjecati na
to¢nost rezultata kao $to su sarkopenija i/ili malnutricija.

Odluka o tome kojeg starijeg bolesnika s uznapredovalom kroni¢cnom
bubreZznom bolesti treba dodatno nefroloski obradivati ovisi o cimbenicima
kao Sto su vjerojatnost progresije kroni¢ne bubrezne bolesti (Pitanje 2)

te vjerojatnost da bolesnik doZivi zavrsnu fazu kronic¢ne bubrezne bolesti
(Pitanje 3).

Radna skupina ovih Smjernica smatra da Jednadzba za procjenu rizika
bubreZnog zatajenja (Kidney Failure Risk Equation score) pruza dobru
procjenu rizika za progresiju bubreznog zatajenja kod starijih bolesnika [4;5]

Za bolesnike s procjenjenim niskim rizikom za progresiju bubrezne bolesti
fokus bi trebao biti viSe na daljnjoj nefroprotekciji, nego na odluci o
pripremanju bolesnika za dijalizu. Smatra se da Bansal bodovanje omogucava
prihvatljivu razinu tocnosti u procjeni rizika od smrtnog ishoda u ovoj
skupini bolesnika. Za bolesnike s visokim Bansal skorom (visok rizik od
smrtnog ishoda), pristup bi trebao biti usmjeren na pojacanu medicinsku
skrb i nefroprotekciju. S obzirom na to da je Bansal bodovanje razvijeno
pomocu podataka iz kohorti s niskim rizikom krhkosti, kod onih bolesnika

s niskim Bansal skorom faktor krhkosti bi trebalo dodatno procijeniti i, ako
se verificira pojacan rizik za krhkost, bolesnicima bi trebalo pristupati kao
da imaju visok Bansal skor. Kod bolesnika s procijenjenim visokim rizikom
za progresiju bubreznog zatajenja i niskim rizikom za smrtni ishod te u svim
slucajevima klinicke dvoumice u procesu zajedni¢kog donosenja odluka
trebalo bi razmotriti opciju nadomjestanja bubrezne funkcije ili opciju
konzervativnog pristupa (Pitanje 6).

REIN bodovanje [7] pruza razumnu razinu to¢nosti procjene rizika za nastup
smrtnog ishoda u blizoj buduénost - u slucaju da se odluc¢imo za lijecenje
dijalizom. Stariji bolesnici s uznapredovalom kroniénom bubreznom bolesti
(eGFR<45ml/min/1.73m?) trebaju biti redovito evaluirani po pitanju
funkcionalnog ostecenja (razmotreno u poglavlju Pitanje 4) i pothranjenosti
(poglavlje Pitanje 5) s ciljem identificiranja onih bolesnika koji bi imali koristi
od temeljitije obrade i terapijske intervencije. Ovdje su razmotreni postupci
Ciji je cilj popraviti funkcionalni i nutritivni status te su formirane preporuke
na tu temu.



Pitanje 1: Koje parametre trebamo koristiti kod starijih
bolesnika da bismo procijenili bubreznu funkciju u svrhu
prilagodbe doze lijekova?

1.1 U procjeni bubrezne funkcije kod starijih bolesnika preporu¢amo
upotrebu proracunskih formula koje uzimaju u obzir i koli¢inu
generiranog kreatinina, u odnosu na formule koje se baziraju samo na
razini kreatinina u serumu (1A).

1.2 Smatramo da nema dovoljno dokaza za davanje prednosti jednoj
proracunskoj formuli za izracun bubrezne funkcije u odnosu na ostale
formule, s obzirom na to da se znatna odstupanja mogu javiti kod

svih ovih formula kada se koriste kod starijih bolesnika s promjenjivim
sastavom tijela (1B).

1.3 U situacijama koje zahtijevaju preciznu procjenu stope glomerularne
filtracije preporucamo upotrebu jedne od formalnih metoda za izracun
(1B). Formula “CKD-EPI kreatinin-cistatin” moze biti prihvatljiva
alternativa (2C).

1.4 Savjetujemo uzimanje u obzir bubrezne funkcije kod propisivanja
lijekova Ciji se aktivni sastojak ili metaboliti izlucuju bubregom (1A).

1.5 Za lijekove s uskim terapijskim rasponom i rizikom od toksic¢nosti
redovita mjerenja razine lijeka u krvi nam mogu pruziti korisnu
informaciju. Razlike u stopi vezanja za proteine u krvi u odnosu na stupanj
uremije mogu uvjetovati drugaciju ciljnu razinu lijeka u krvi (2C).

Savjeti za klinicku praksu

1. BubreZna funkcija moZe varirati kroz odredeni vremenski period i
trebala bi biti uzastopno praéena koristenjem jedne od dostupnih
formula.

2. Formule za procjenu bubrezne funkcije nisu pouzdane kod bolesnika s
akutnom promjenom bubrezne funkcije.

3. Upotreba razlicitih formula moze dovesti do razlicite procjene stupnja
kroni¢ne bubrezne bolesti uz istu vrijednost serumskog kreatinina kod
istog pacijenta.

4. Razina lijeka u serumu ovisi vise o apsolutnom klirensu, nego o klirensu
korigiranom prema velicini tijela.

5. Neke formule izuzev Cockcroft-Gault kao rezultat daju procijenjenu
glomerularnu filtraciju koja je korigirana prema povrsini tijela (BSA).
Doziranje lijeka zahtijeva prilagodbu prema apsolutnom klirensu
izrazenom u ml/min. Da bismo dobili apsolutni klirens iz eGFR, mnozimo
eGFR s BSA/1.73.

Obrazlozenje

Metode za tocan izra¢un glomerularne filtracije (klirens EDTA, klirens inulina
ili Tc-DPTA) su neprakticne za rutinsku upotrebu u klinickoj praksi. Razlicite
formule bazirane na kreatininu i / ili cistatinu su u rutinskoj upotrebi, ali
nema koncenzusa o tome koju formulu koristiti kod starijih bolesnika s
uznapredovalom kroniénom bubreznom bolesti.

S obzirom na to da starenjem dolazi do opadanja stope glomerularne
filtracije uslijed gubitka miSiéne mase, smanjenog unosa hrane i smanjenja
fizicke aktivnosti, preporuke koje vrijede za op¢u populaciju ne moraju nuzno
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vrijediti i u ovoj skupini bolesnika.

Dodatno, ova skupina bolesnika nacelno koristi vise vrsta lijekova u odnosu
na opcu populaciju, a kriva procjena bubrezne funkcije moze utjecati na
sigurnost primjene onih lijekova koji se lu¢e putem bubrega.

Prema dostupnim dokazima, iako razina kreatinina u serumu sama po sebi
nije dovoljna za tocnu procjenu stope glomerularne filtracije kod starijih
osoba, a bez dodatne korekcije prema razini stvaranja kreatinina - niti jedna
od uobicajenih proracunskih formula nije bolja od drugih.

Kod istog bolesnika, a primjenjujuci razlicite formule za izracun, moguca je
znatna stopa re-klasifikacije stupnja bubreznog ostecenja.

Na razlike u izraCunu utjecaja ima metoda koja se koristila za odredivanje
serumske razine kreatinina, ali i razlike medu kohortama koje su koristene
pri kreiranju pojedinih formula za procjenu glomerularne filtracije (dob
bolesnika, stupanj kroni¢ne bubrezne bolesti, prevalencija krhkosti).

Ako nam treba tocniji podatak o bubreznoj funkciji, treba razmotriti
koristenje formalnih metoda za racunanje glomerularne filtracije - iako takva
testiranja mogu biti skupa i vremenski zahtjevna.

Upotreba metode temeljene na cistatinu i kreatininu (CKD-EPI kreatinin-
cistatin) moze biti korisna alternativa s obzirom na to da time mozemo
poboljsati procjenu stope glomerularne filtracije.

Za lijekove i njihove aktivne metabolite koji se luce putem bubrega, doziranje
treba biti prilagodeno bubreznoj funkciji.

Hipoalbuminemija kod malnutricije i upalnih stanja udruzena s uremijom
(relativne promjene u stopi vezanja za proteine) moze povisiti serumsku
koncentraciju ne-vezanog (aktivnog) dijela lijeka Sto moze zahtijevati ciljanje
nize ukupne koncentracije lijeka u krvi.

Pitanje 2: Koji je najpouzdaniji prognosticki model progresije
kronicne bubrezne bolesti za starije bolesnike s
uznapredovalim stupnjem kroni¢ne bubrezne bolesti
(eGFR<45ml/min/1.73m?)?

Smatramo da je jednadzba za procjenu rizika bazirana na Cetiri varijable
(4-variable Kidney Failure Risk Equation) dovoljno pouzdan model za
upotrebu kod starijih bolesnika s uznapredovalom kroni¢cnom bubreznom
bolesti eGFR<45ml/min/1.73m? (1B).

ObrazlozZenje

Svrha ovog pitanja je pruziti upute klinicarima kako najbolje procijeniti rizik
progresije kroni¢ne bubreZzne bolesti do zavrsnog stupnja kroni¢ne bubrezne
bolesti kod starijih bolesnika.

Ovo je vazno pitanje, s obzirom na to da prevalencija kroni¢ne bubrezne
bolesti raste s dobi, tako da gotovo 50% osoba starijih od 70 godina ima
kroni¢nu bubreznu bolest stupnja 3-5, no samo ¢e manji dio tih osoba razviti
zavrsni stupanj kroni¢ne bubrezne bolesti [9-11].

Stoga trebamo odrziv model kako bismo prepoznali one s viSim rizikom
progresije da bismo im mogli ponuditi optimalnu nefroprotektivnu terapiju i
na vrijeme ih poceli pripremati za nadomjestanje bubrezne funkcije. Proces
pripreme za nadomjestanje bubrezne funkcije kod starijih bolesnika moze
zahtijevati duzi vremenski period zbog komorbiditeta i opéenito loSijeg opceg
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stanja / krhkosti bolesnika.

Prognoza rizika za progresiju je zahtjevan proces s obzirom na to da brzina
opadanja glomerularne filtracije ne mora biti linearna [12]. Mogu¢ je brzi
pad glomerularne filtracije zbog epizoda akutne ozlijede bubrega koje je
tesko predvidjeti [13], posebno u populaciji starijih bolesnika.

Takoder je bitno istaknuti rizik od smrti u starijoj populaciji. Kod ljudi starijih
od 65 godina rizik razvoja zavrsnog stupnja kronicne bubrezne bolesti je
visi od rizika smrti samo kod onih cija je procijenjena stopa glomerularne
filtracije manja od 15ml/min/1.73m? [14]. Stoga prepoznavanje one
vecine koja ima mali rizik za progresiju moze ustedjeti nepotreban stres i
potencijalni morbiditet povezan s nepotrebnim pripremanjem bolesnika za
nadomjestanje bubrezne funkcije. Starija populacija je ¢esto isklju¢ena iz
istrazivanja koje se bave nefroprotekcijom ili razvojem modela predvidanja
rizika kod kronicne bubrezne bolesti te stoga nije jasno hoce li prediktivni
modeli razvijani za mladu populaciju imati jednaku preciznost u starijoj
populaciji.

Smatramo da je jednadzba za procjenu rizika bazirana na cetiri varijable
(4-variable Kidney Failure Risk Equation) koju su razvili Tagri i sur. [4;5]
dovoljno dobar model kako u mladoj tako i u starijoj populaciji, dovoljno je
proucavan i preporuc¢amo ga za upotrebu u klini¢koj praksi.

Dodatni faktor korekcije moze biti potreban za ne-sjevernoamericku
populaciju. Model rizika baziran na osam varijabli (8-variable score) je
samo marginalno bolji od onog baziranog na Cetiri varijable. Za model
baziran na Cetiri varijable su potrebni samo osnovni demografski podaci i
osnovni laboratorijski parametri Sto omogucava da se procjena rizika odvija
automatski u samom laboratoriju.

Pitanje 3. Koji je najpouzdaniji model predvidanja rizika

od smrtnog ishoda u starijih i/ili krhkih bolesnika s
uznapredovalom kronicnom bubreznom bolesti (KBB; eGFR <
45ml/min/1.73m?)?

3.1 Predlazemo koristenje Bansal bodovanja za individualno predvidanje
petogodisnjeg rizika smrtnog ishoda starijih bolesnika u stupnju 3 do 5,
no prije razvoja zavrsnog stadija kroni¢ne bubrezne bolesti (2C).

3.2 Kao sljededi korak, u bolesnika s niskim rizikom prema Bansal
bodovanju, predlazemo uciniti dodatnu procjenu krhkosti (oslabljenosti)
kako je navedeno u poglavlju Pitanje 4 (a). Krhke bolesnike je potrebno
zbrinjavati kao visoko rizi¢nu skupinu (2C).

3.3 Predlazemo koristiti REIN bodovanje za predvidanje kratkoro¢nog
(Sestomjesecnog) rizika smrtnog ishoda starijih bolesnika u 5. stupnju
kroni¢ne bubrezne bolesti (2B).

Obrazlozenje

Predlaganje terapijskih opcija starijim bolesnicima s uznapredovalom
kroniénom bubreznom bolesti zahtjeva pouzdanu procjenu vjerojatnosti
smrtnog ishoda unutar nekog vremenskog perioda uzimajuéi u obzir opciju
zapocinjanja ili nezapocinjanja lijecenja dijalizom. Pravilno prepoznavanje
bolesnika s visokim rizikom smrti unutar narednih nekoliko mjeseci,
neovisno o zapocinjanju nadomjestanja bubrezne funkcije moze ih zastititi
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od dodatnog opterecenja lijecenja dijalizom. S druge strane, prepoznavanje
onih bolesnika s mogucnosti duzeg prezivljenja moze dovesti do donosenja
zajednickih odluka o lijecenju, imajuéi u vidu kvalitetu, a ne samo duljinu
zivota. Nekoliko je dostupnih modela predvidanja rizika u starijih bolesnika
s uznapredovalom kronicnom bubreznom bolesti. Neki od modela bili

su ispitani u populaciji bez tog opterecenja te je stoga jos uvijek nejasno
mogu li oni pouzdano procijeniti rizik smrtnog ishoda u starijih bolesnika s
kroniénom bubreznom bolesti.

Zakljucili smo da je Bansal bodovanje najrelevantniiji model za

procjenu petogodisnjeg apsolutnog rizika smrti kod starijih bolesnika s
uznapredovalom kronicnom bubreznom bolesti stupnja 3 do 5 koji nisu
lijeceni dijalizom. Ovaj model ukljucuje devet dostupnih demografskih,
klinickih i biokemijskih pretkazatelja: dob, spol, etnicka pripadnost, eGFR,
omjer albumin/kreatinin u urinu, dijabetes, podatak o pusenju, podatak

o sréanom popustanju i mozdanom udaru. Diskriminacija modela bila je
umjerena u skupini koristenoj za razvoj ovog modela kao i u skupinama
koristenim prilikom validacije (c vrijednost 0.72-0.69). Eksterna validacija
ponesto je manjkava uslijed nedostatka krhkih starijih bolesnika. Kako je
krhkost nezavisan rizi¢ni cimbenik smrtnog ishoda [15], ne bismo preporucili
koristenje samo ovog sustava bodovanja u predvidanju rizika smrti u ove
specificne skupine bolesnika. lako ¢e visoki broj bodova koristenjem Bansal
bodovanja pouzdano predvidjeti stupanj rizika neovisno o stupnju krhkosti,
u bolesnika s malim brojem bodova potrebno je koristiti model procjene
krhkosti koji ¢e nam omoguciti dodatne informacije o mogucnosti smrti.

Pronasli smo validirani model procjene rizika koji je razvijen iz REIN registra,
a kojim se moZe predvidjeti rizik smrtnog ishoda u starijih bolesnika sa
zavrsnim stadijem kroni¢ne bubrezne bolesti tri mjeseca nakon zapocinjanja
lije¢enja dijalizom (REIN bodovanje) [7]. Ovaj model obuhvaca devet
demografskih, klinickih i biokemijskih varijabli: dob, spol, podatke o sréanom
popustanju, bolesti perifernih arterija, disritmijama, malignitetima i teSkim
poremecajima ponasanja, te mobilnost i pocetna vrijednost serumskog
kreatinina. Diskriminacija modela je bila umjerena (c-vrijednosti u vanjskoj
skupini koristenoj prilikom validacije 0.75). Drugi model predvidanja rizika
smrtnog ishoda u starijih bolesnika Sest mjeseci nakon zapocinjanja dijalize,
razvijen i validiran unutar manjih kohorti spomenutog registra, pokazao je
nesto inferiorniji diskriminacijski model (c-vrijednost 0.7).

Pitanje 4a: Koja je najbolja alternativna metoda procjene
funkcionalnog propadanja u starijih i/ili nemoc¢nih bolesnika s
kroni¢nom bubreznom bolesti?

4a.1 Preporu¢amo redovnu upotrebu jednostavnog pokazatelja procjene
funkcionalnog statusa u starijih bolesnika s kronicnom bubreznom

bolesti stupnja 3b-5 s ciljem identifikacije bolesnika koji bi imali koristi od
podrobnije gerijatrijske procjene i rehabilitacije (1C).

4a.2 Preporuc¢amo najjednostavnije pokazatelje, ukljucujuci skale
samoprocjene i terenske testove (sjedni-ustani test, brzina hodanja ili
6-minutni test hodanja), koji imaju usporedivu i dostatnu diskriminirajucu
snagu u identifikaciji bolesnika sa snizenim funkcionalnim statusom (1C).
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Savjeti za klinicku praksu

- Pojam “redovno” podrazumijeva provodenje testova svakih 6-8 tjedana
za bolesnike na dijalizi, a za bolesnike s kronicnom bubreznom bolesti
3b-5 koji jos nisu zapoceli lijecenje dijalizom prilikom svakog klinickog
posjeta.

- Pokazatelji krhkosti i funkcionalni status su medusobno povezani te
mogu pruziti dodatne podatke tijekom procjene i zajedni¢kog donosenja
odluke u moguénostima lijecenja.

Obrazlozenje

Kroni¢na bubrezna bolest (KBB) je nezavisni pretkazatelj funkcionalnog
ostecenja, krhkosti i funkcionalnog propadanja s nezeljenim ishodima
ukljucujuéi povecanu smrtnost i hospitalizaciju [17]. Postoje dokazi da
intervencije mogu smanijiti funkcionalno propadanje [18]. Nekoliko
modela je razvijeno za procjenu razliitih tjelesnih funkcija u bolesnika s
kroniénom bubreznom bolesti [19]. Podijeljeni su u laboratorijske mjere
fizioloskog ostecenja, mjere kretanja i tjelesne izdrzljivosti koje mogu biti ili
samoprocijenjene ili prikupljene provedenim testovima te na mjere tjelesne
aktivnosti. Medutim, ne postoji koncenzus koja je metoda najprikladnija

za procjenu tjelesne funkcije u starijih bolesnika s KBB. Dokazi ukazuju

da funkcionalno propadanje u starijih bolesnika s KBB moZe biti uspjesno
procijenjeno kombinacijom samoprocjene i provedenih testova.

Takav probir moze pomoci identificirati bolesnike s rizikom koji dalje trebaju
biti evaluirani od strane iskusnog klini¢ara i/ili multidisciplinarnog tima.

Svi jednostavni pokazatelji i testovi su dokazano dovoljni dobri. Niti jedan

od pokazatelja nije izricito istaknut za ovu odredenu skupinu bolesnika.
Mijere samoprocjene tjelesne sposobnosti su jednostavne, lake za uporabu,
pouzdane te prediktivne za nepovoljne dogadaje ukljucujuéi smrtni ishod

i hospitalizaciju. Medutim, nije dovoljno poznato koliko su osjetljive za
pracenje promjena tijekom vremena. Terenski testovi kretanja i tjelesne
sposobnosti kao Sto su sjedni-ustani, brzina hodanja i 6-minutni test hodanja
su vrednovane metode i u kohortama koje su ukljucivale starije bolesnike

s KBB. One imaju dobru pouzdanost procjenjivanja, a istovremeno su i
pretkazatelji nepovoljnih dogadaja. Takoder su podloZzne promjenama
prema intervencijama poduzetim s ciljem poboljsanja funkcionalnog statusa.
Fizioloske mjere kao Sto je maksimalni volumen ugljikovog dioksida (CO2) su
neprikladne za primjenu i kao takve imaju ogranicenu ulogu.

Pitanje 4b: Postoji li klinicka korist od postupaka s ciljem
podizanja funkcionalnog statusa u starijih bolesnika
kroni¢nom bubreznom bolesti (eGFR <45 mL/min/1.73m? ili
na lijecenju dijalizom?

4b.1 Preporuc¢amo tjelovjezbu koja ima pozitivan utjecaj na funkcionalni
status starijih bolesnika s kronicnom bubreznom bolesti stupanj 3b i visi
(1C).

4b.2 Predlazemo da tjelovjezba bude strukturirana i individualizirana kako
bi se izbjegli nezeljeni dogadaji (2C).
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Savjeti za klinicku praksu

,Individualizirano“ znaci da preporuka treba biti uskladena s potrebama
i kapacitetom bolesnika. To se najbolje moZe postic¢i ukljucivanjem
fizijatra / fizioterapeuta koji ¢e odrediti redovite vjezbe snage i
izdrzljivosti prema tjelesnim ogranic¢enjima bolesnika. Kombinacija
vjezbi snage i izdrzljivosti se treba redovito provoditi.

- U bolesnika na hemodijalizi vjezbe se mogu provoditi tijekom prva dva
sata hemodijalize.

- Redovito praéenje bolesnika je vazno kako bi se optimizirala suradljivost
i prilagodio intenzitet vjezbi.

- Dokazi pokazuju da pozitivan ucinak vjezbanja proizlazi iz programa koji
ukljuéuju intenzivnu uklju¢enost motiviranih fizioterapeuta.

- Malo je dokaza da povecana doza dijalize poboljsava funkcionalni status
u odsutnosti multidisciplinarnih fizioterapeutskih i nutricionistickih
intervencija.

ObrazloZenje

Zbog starenja populacije s kronicnom bubreznom bolesti i porasta
prevalencije nemoci u toj skupini, vazno je napraviti smjernice s ciljem
odrzanja ili poboljsanja funkcionalnog statusa starije populacije bolesnika

s kronicnom bubreznom bolesti. Ovo pitanje je rezultiralo istraZzivanjem
dokaza o intervencijama koje ucinkovito poboljSavaju funkcionalni status

u nemocnih starijih bolesnika s uznapredovalom KBB stupnja 3B ili viSe
(eGFR<45ml/min/1.73m?) ili su na lije¢enju nadomjestanjem bubrezne
funkcije. Dokazi nepobitno govore u prilog pozitivnog ucinka na tjelesni,
funkcionalni i psiholoski profil bolesnika s KBB koji vjezbaju. Stariji bolesnici
s KBB koji su vjezbali pokazali su poboljsanje tjelesnog statusa. Ni u jednoj
od ovih studija nije bilo neZeljenih dogadaja ili negativnog ucinka, Sto govori
u prilog sigurnosti provodenja vjezbi u ovom okviru. Medutim, svi bolesnici
su prije ukljuc¢enja bili pazljivo skrinirani od strane lijecnika. Nadalje, studije
su bile male Sto upucuje na mogucu pogresku u selekcioniranju bolesnika.
Takoder, vazno je spomenuti da su programi vjezbanja bili strogo nadzirani
od tima koji je ukljucivao i fizioterapeuta koji je prilagodavao intenzitet vjezbi
prema osobnom kapacitetu bolesnika. Skupina za izradu smjernica predlaze
u tu svrhu da programi vjezbanja budu nadzirani od fizijatra / fizioterapeuta
koji ¢ini dio strukturiranog multidisciplinarnog programa.

Pitanje 5a: Koja je najbolja metoda procjene statusa
uhranjenosti starijih bolesnika s uznapredovalom kronicnom
bubreznom bolesti stupnja 3b ili visSe (eGFR<45ml/
min/1,73m?) i onih koji se lijece dijalizom?

5a.1 Preporucujemo upotrebu Subjektivne globalne procjene (eng.
Subjective Global Assessment - SGA) kao zlatnog standarda u procjeni
statusa uhranjenosti starijih bolesnika s KBB stupnja 3b ili vise (eGFR<45ml/
min/1,73m?) (1C).

5a.2 Kod starijih bolesnika lijecenih dijalitickim metodama predlazemo
upotrebu zbroja koji ukljuc¢uje serumski albumin, indeks tjelesne mase,
serumski kreatinin/povrsina tijela i procjenu dijetetskog unosa bjelancevina
(eng. normalised Protein Nitrogen Apperance - nPNA) u ocjeni stanja
uhranjenosti (2D).
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ObrazloZenje

Kod bolesnika s uznapredovalom kroni¢cnom bubreznom bolesti stupnja 3b ili
viSe (eGFR<45ml/min/1,73m?) dolazi do razvoja nutritivnih nedostaka uslijed
metaboli¢kih poremecaja, kroni¢ne upale, gubitka apetita, ponovljenih
kirurskih intervencija ili infektivnih komplikacija [20]. Navedena stanja mogu
dovesti do proteinsko-energetskog gubitka koji je uobicajen kod bolesnika
kod kojih predstoji potreba za lijecenjem dijalizom [21]. Daljnje pogorsanje
moZze uslijediti nakon pocetka lijecenja dijalizom, a stanje uhranjenosti

je snazan pretkazatelj preZivljenja u tih bolesnika. Stariji su bolesnici pod
povecanim rizikom razvoja pothranjenosti zbog smanjenog apetita i visoke
pojavnosti komorbiditeta, drustvene izolacije te depresije. Obzirom na
starenje dijaliticke skupine bolesnika nuzna je pouzdana procjena stanja
uhranjenosti pomocu alata jednostavnih za upotrebu kako bi se na vrijeme
prepoznali bolesnici kod kojih je potrebna dodatna dijagnosticka procjena i
lijecenje.

U provedenim istrazivanjima utvrdili smo postojanje visokog stupnja
konsenzusa o upotrebi SGA u procjeni stanja uhranjenosti i njegovoj
povezanosti s klinickim ishodom bolesnika (pobol i smrtnost) te njegovoj
osjetljivosti u otkrivanju promjena stanja uhranjenosti. SGA je jednostavan
za provodenje, relativno je kratak te se moze koristiti u rutinskoj praksi.
Skupina za izradu smjernica predlaze upotrebu SGA kao zlatnog standarda

u rutinskoj procjeni stanja uhranjenosti. Kod starijih bolesnika lijecenih
dijalizom u procjeni stanja uhranjenosti moze se koristiti zbroj koji ukljucuje
serumski albumin, indeks tjelesne mase, serumski kreatinin prema povrsini
tijela i procjenu dijetetskog unosa bjelancevina (nPNA) [22]. Navedeni zbroj
ima prihvatljivu prediktivnu vrijednost za smrtnost, a njegovo je poboljsanje
povezano s poboljsanim ishodima bolesnika. Potrebna je potvrda drugih
izvora.

Pitanje 5b: Koje su intervencije uc¢inkovite u poboljSanju
stanja uhranjenosti kod starijih / nemo¢nih bolesnika

s uznapredovalim stupnjem kronicne bubrezZne bolesti
(eGFR<45ml/min/1,73m?) ili na lije¢enju dijaliti¢kim
metodama?

5b.1 U svrhu poboljSanja stanja uhranjenosti predlazemo provodenje
strukturiranog dijetetskog savjetovanja uz potporu bolesnicima (2C).

Savjeti za klinicku praksu

- Ocuvanje stanja uhranjenosti ima prednost pred dijetetskim
ogranic¢enjima.

- Nema dovoljno dokaza o prednosti upotrebe intravenske
(intradijaliticke) nutritivne potpore u usporedbi s oralnom nutritivnom
potporom.

- Ispravljanje metabolicke acidoze oralnim dodacima prehrani je sigurna i
jeftina metoda.

ObrazlozZenje

Kod starijih bolesnika s uznapredovalom kroni¢nom bubreznom bolesti
(eGFR<45ml/min/1,73m?) Eesto su prisutni pothranjenost i proteinsko-
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energetski gubitak koji su povezani s pove¢anom smrtnosti [20-22].
Istrazivanja su pokazala kako poboljSanje stanja uhranjenosti poboljsava
klinicke ishode, no unatoc¢ predlozenim prehrambenim, farmakoloskim

i dijalitickim intervencijama, nedostaju snazni dokazi proizasli iz dobro
kontroliranih, dovoljno snaznih randomiziranih istrazivanja. Bolesnici

s uznapredovalom KBB (eGFR<45ml/min/1,73m?) su podvrgnuti
ogranicavajuéim dijetama. Kod starijih bolesnika ova ogranic¢enja su dodatak
vec postojec¢im ¢imbenicima koji potencijalno mogu smanjiti unos nutritivnih
tvari poput drustvene izoliranosti, smanjenja funkcionalnih i kognitivnih
sposobnosti, komorbiditeta, dentalnih promjena, depresije i uzimanja velikog
broja lijekova. S obzirom na navedeno, nejasan je nacin na koji bi starijim
bolesnicima s uznapredovalom KBB bila pruzena najbolja nutritivna njega

te postoji li potreba za smjernicama temeljenim na dokazima u prevenciji i
lije¢enju pothranjenosti ovih bolesnika.

Vedina istrazivanja o primjeni oralnih dodataka prehrani je dokazala
statisticki znacajno poboljsanje pokazatelja uhranjenosti bolesnika
ukljucujuéi serumski albumin i SGA. Slicni su rezultati postignuti primjenom
intradijaliticke parenteralne prehrane, a u jednom randomiziranom klinickom
istrazivanju nije dokazana dodatna prednost u usporedbi s oralnim dodacima
prehrani [23]. Ispravljanje metabolicke acidoze oralnom upotrebom
natrijevog bikarbonata dovodi do poboljsanja serumskog albumina i/ili SGA

i smatra se sigurnom [24;25]. Istrazivanja o upotrebi drugih farmakoloskih
intervencija poput rekombinantnog hormona rasta i nandrolon dekanoata
nisu rezultirala znanstveno znacajnim rezultatima. Provedeno je svega jedno
istrazivanje koje je ispitivalo ucinak dijeteticarske skrbi kroz 12 mjeseci

prije zapocinjanja lijeCenja dijalizom Ciji rezultati govore u prilog boljeg
prezivljenja unutar prve godine nakon zapocinjanja lijecenja dijalizom [26]. U
provedenim je istrazivanjima opcenito losa kvaliteta dokaza koji su dobiveni
vecinom opservacijskim istraZzivanjima unutar jednog centra na malom broju
bolesnika, uz kratko vrijeme pracenja. Svega je nekoliko randomiziranih
klinickih istrazivanja. Nije postojao konsenzus o definiciji stanja uhranjenosti,
ukljuénim kriterijima i znacajnim ishodima u ovoj skupini bolesnika. Nisu
provedena istrazivanja o utjecaju spomenutih intervencija na smanjenje
smrtnosti. Obzirom na navedeno, sa sigurnosS¢u se ne moZze ocijeniti
ucinkovitost ovih intervencija.

Pitanje 6: Koje su prednosti lijeCenja hemodijalizom starijih i
krhkih bolesnika?

6.1 Preporuc¢amo upotrebu validiranih alata, kako je objasnjeno u
poglavljima Pitanje 2 i Pitanje 3, za predvidanje vjerojatnog ishoda i
pomoc pri odluci o prikladnoj metodi lijecenja kronic¢ne bubrezne bolesti
(Tablica 1).

6.2 Preporucamo razmotriti i opciju konzervativnog lijecenja tijekom
procesa zajednickog donosenja odluke o razli¢itim moguénostima lije¢enja
kod zavrSnog stupnja kronicne bubrezne bolesti (1D).

6.3 Preporucamo da REIN bodovanje moze biti koristan alat za odredivanje
kratkoro¢nog / Sestomjeseénog rizika od smrti u bolesnika kod kojih se
namjerava zapoceti s nadomjestanjem bubrezne funkcije (1C).
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Savjeti za klinicku praksu

- Dokazi u vezi s ovom temom prikupljeni su iskljucivo iz opservacijskih
studija. Vjerojatnost, ocekivano trajanje Zivota, utjecaj kvalitete Zivota
i iskustvo lijeCenja hemodijalizom sloZeni su koncepti. Koristenje
bolesniku prilagodenih alata pomaze vizualizirati ove koncepte, a moze
i povecati bolesnikovo razumijevanje implikacija razlicitih moguénosti
lijecenja.

- Multidisciplinarna procjena kod starijih bolesnika u petom stadiju
kroni¢ne bubrezne bolesti trebala bi ukljucivati procjenu kognitivnih
funkcija, krhkosti, pratecih bolesti, nutritivnih, funkcionalnih i
psihosocijalnih cimbenika.

ObrazloZenje
Cemu ovo pitanje?

Posljednjih godina dramaticno je porastao broj starijih bolesnika koji se
lijece dijalizom. Smrtnost je u ovoj skupini osobito visoka, a dio te statistike
¢ini i ne-ukljudivanje bolesnika u program lijeenja dijalizom (27). Nejasno

je u kojoj mjeri lijecenje dijalitickim metodama poboljsava prezivljenje
krhkih starijih bolesnika u usporedbi s konzervativnim pristupom, odnosno
poboljsava li ga uopce (28, 29). Podvrgavanje hemodijalizi utjece na kvalitetu
Zivota. Da bi im se olaksali simptomi, znacajno se opterecuje bolesnike,
njihove obitelji i skrbnike. Stoga je tesko odluciti jesu li potencijalni povoljni
utjecaji na prezivljenje pojedinca njemu prihvatljivi, uzevsi u obzir tezinu
lije¢enja. Studije koje su promatrale donosenje odluka o prikladnosti lijecenja
dijalizom slabih bolesnika starije dobi s viSe pratecih bolesti pokazale su
veliku diskrepanciju u odabirima klinicara, bolesnika i njegovatelja. Stoga

je ovo pitanje uklju¢eno u smjernice kao potpora klini¢arima koji pomazu
bolesnicima suocenim s ovom ¢estom, slozenom i izazovhom odlukom.

Skupina koja je donijela smjernice smatra da postoji dovoljno podataka

koji upucuju na to da bi konzervativno lijeCenje moglo biti izbor za starije
bolesnike i/ili bolesnike s vise prateéih bolesti i/ili bolesnike s losim
funkcionalnim statusom, te ne bi nepovoljno utjecalo na prezivljenje ili
kvalitetu Zivota. Odabiranjem konzervativnog lije¢enja umjesto lije¢enja
hemodijalizom moglo bi se izbjeci prijeme u bolnicu i poboljsati pristup
palijativnoj skrbi. Ipak, dokazi proizlaze iskljucivo iz opservacijskih studija.
Iste su bile promjenjive velic¢ine i kvalitete. Bolesnici su bili birani prema
razlic¢itim kriterijima, praéeni su razliciti ishodi tijekom razlicitih vremenskih
intervala i u razli¢itim razdobljima. Konzervativno lijecenje nije bilo postojano
definirano. Vecina studija bolesnike je definirala iskljucivo prema dobi.
Slabost se procijenjivala samo u jednoj studiji. O lijecenju hemodijalizom
trebalo bi odlucivati znacajno ranije nego sto bi ona mogla biti potrebna.
Postoje validirani alati kojima se moZzemo voditi kod odlucivanja. Kidney
Failure Risk Equation koja ukljucuje Cetiri varijable i Bansal bodovanje (vidi
poglavlja Pitanje 2 i 3) ocjenjuju rizik za napredovanje bubreznog zatajenja
i smrt u bolesnika s uznapredovalom kroniénom bubreZznom bolesti (Tablica
1). REIN bodovanje procjenjuje kratkorocni rizik od smrti kod zapocinjanja
lijecenja hemodijalizom. Takoder su dostupni alati za pomo¢ pri zajednickom
donosenju odluke. Vizualni alati mogu pomoci bolesnicima u razumijevanju
rizika.
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Tablica 1

Algoritam zbrinjavanja starijih bolesnika s uznapredovalim stupnjem
kroni¢ne bubrezne bolesti. KFRE bodovanje je Jednadzba rizika bazirana na
Cetiri varijable (4-variable Kidney Failure Risk Equation) - vidjeti poglavlje
Pitanje 2. Za Bansal i REIN bodovanje vidjeti poglavlje Pitanje 3. (Op.
prevoditelja: u originalnom tekstu u tablici se koristi pojam “Advance care
planning” koji za ovu svrhu prevodimo kao “Dogovor s bolesnikom”, a
oznacava Siri pojam aktivnog ukljucivanja bolesnika u donosenje odluka o
lijecenju za trenutak kad vise ne bude u stanju samostalno odludivati).
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