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RESUMO

Introdugao: Por ser idade avangada fator de risco para doenca renal cronica (DRC), observa-
-se hoje maior e progressiva incidéncia de pacientes idosos em terapia renal substitutiva
(TRS). Por ndo haver estudos brasileiros sobre didlise peritoneal (DP) em pacientes idosos,
consideramos necessario compreender topicos nessa populacdo. Os objetivos deste estudo sao
descrever uma coorte idosos em DP; avaliar fatores de risco associados a sobrevida; avaliar o
impacto da pressdo arterial (PA), indice de massa corporal (IMC) e anemia na sobrevida.
Pacientes e Métodos: Um estudo de coorte prospectivo multicéntrico foi desenhado entre
dezembro/2004 e outubro/2007. Avaliados 102 centros, com mais de dez pacientes em DP
que usavam sistemas Baxter. Os dados coletados, por um médico e um enfermeiro, foram
divididos em: sociodemograficos, clinicos e laboratoriais. Os pacientes foram acompanhados
até obito, transplante renal, transferéncia para hemodialise (HD), recuperacao da fungao renal
ou perda de seguimento. Considerados idosos, pacientes com mais de 60 anos e, incluidos,
todos os incidentes em DP que completaram 90 dias de terapia. Realizada andlise descritiva
dos dados expressos como média + desvio padrdo, mediana ou percentagem, conforme
variaveis fossem categéricas ou numéricas (normais ou ndo). Normalidade foi avaliada pelo
Kolmogorov Smirnov. Para comparar os grupos em relagdo a terapia inicial, primeiro DP vs.
primeiro HD, utilizamos teste qui-quadrado ou Kruskal Wallis. Andlise semelhante foi
utilizada comparando pacientes em DP automatizada (DPA) vs DP ambulatorial continua
(DPAC). Dados foram comparados entre pacientes divididos de acordo com IMC através de
ANOVA, Kruskal Wallis ou qui quadrado. Realizadas analise de riscos competitivos e Cox
tempo dependente, considerando modalidade dialitica (DPA vs. DPAC) como variaveis
dependentes, ja que o risco relativo (RR) ndo ¢ proporcional ao longo do tempo da terapia.
Para sobrevida, utilizamos curva de Kaplan Meier e, quando necessario, log rank. Avaliamos
fatores de risco associados aos principais desfechos clinicos ou 6bito usando modelo de
regressdo de Cox. Aqueles transferidos de clinica, transferidos para HD, funcdo renal
recuperada ou transplantados foram censurados. Associagdo do comportamento pressorico,
anemia e IMC com desfechos clinicos foi feita utilizando modelos de andalise que consideram
estas varidveis como modificdveis no tempo (andlises de regressdo tempo dependente).
Realizamos joint model para dados longitudinais e tempo dependentes, avaliando o impacto
que uma variavel longitudinal apresenta no tempo, na sobrevida. Adotamos sempre que
possivel intervalo de confianca (IC) de 95% e calculo da razdo de chances. Software

utilizados: SPSS 15.0 e STATA 13. Resultados: 1) Média de idade em DPA 74.5 + 6.8 anos



e 74.6 £ 6.7 em DPAC; 50.8% de mulheres em DPA e 54.4% em DPAC. Comorbidades:
diabetes (52.3% em DPA e 47% em DPAC) e hipertrofia ventricular esquerda (36.3% em
DPA ¢ 46.1% em DPAC) onde 93,6% apresentou escore de Davies > 2. Com andlise de Cox
tempo dependente, o RR mostrou, que apos o 18° més, DPA revelou menor risco de
mortalidade (RR=0.25, CI=0.073-0.86) comparada com DPAC; 2) Pacientes desnutridos
(76.79 + 7.53 anos) eram mais velhos (p = <0.0001) com maior percentual de morte (44.6%, p
= 0.001); diabetes mostrou alta prevaléncia nos obesos (68%, p <0.0001); niveis mais
elevados de PA (p = 0.002) estiveram presentes nos obesos € com sobrepeso. DPA foi mais
favoravel a partir do 18° més; para cada unidade de IMC ganha, ocorre diminui¢io de 1% no
risco de morte; aumento da PA sistolica foi protetor, chegando a 40% de diminui¢do do risco
de morte para um slope de 1 unidade; a média inicial da hemoglobina foi fator protetor com
cerca de 12% de diminui¢do no risco, para cada unidade de hemoglobina. Conclusdes: Neste
estudo observamos que a modalidade DPA ¢ mais favoravel que DPAC a partir do 18° més de
terapia e, que o aumento do IMC e da PA sistolica ao longo da terapia se mostrou protetor,

assim como a hemoglobina na admissao.

Palavras chave: Dialise Peritoneal. Idoso. Coorte.



ABSTRACT

Introduction: Since old age is a risk factor for chronic kidney disease (CKD), we are
experiencing today higher and progressive incidence of elderly patients on renal replacement
therapy (RRT). As there is no Brazilian studies on peritoneal dialysis (PD) in elderly patients,
we consider necessary to understand topics in this population. The objectives of this study are
to describe a cohort of peritoneal dialysis elderly patients; evaluate risk factors associated
with patient survival; assess the impact of blood pressure, body mass index and anemia on
survival. Patients and Methods: A multicenter prospective cohort study was designed from
December 2004 to October 2007. Evaluated 102 centers with more than ten patients on
peritoneal dialysis and who were using Baxter systems. The data filled by nurses and
physicians, were divided into sociodemographic, clinical and laboratory. Patients were
followed until death, kidney transplantation, hemodialysis (HD) transfer, recovery of renal
function or loss of follow-up. Elderly patients were considered over 60 years of age and all
PD incidents patients incidents that have completed 90 days of therapy were included. We
performed a descriptive analysis of data, expressed as mean =+ standard deviation, median, or
percentage, as the variables were categorical or numerical (normal or not). Normality was
assessed using the Kolmogorov-Smirnov test. To compare the groups regarding initial
therapy, first PD vs. HD first, we used the chi-square or Kruskal Wallis. A similar analysis
was used to compare patients on automated peritoneal dialysis (APD) vs continuous
ambulatory peritoneal dialysis (CAPD). Data were compared between the patients divided
according to body mass index (BMI) or blood pressure levels by ANOVA, Kruskal Wallis or
the chi square. Competitive risk analysis and time-dependent Cox were performed,
considering the dialysis modality (DPA vs. APD) as dependent variables, since HR is not
proportional throughout therapy time. To analyze survival, we used the Kaplan Meier curve
and the log rank, when required. We assess the risk factors associated with major clinical
outcomes or death using the Cox regression model. In this analysis, those transferred from the
clinic, transfer to HD, with recovery of renal function or transplant were censored. The
association of blood pressure behavior, anemia and BMI with clinical outcomes was done
using analysis models that consider these same variables as modified in time (time dependent
regression analysis). A joint model for longitudinal data and time dependent was conducted,
assessing impact of a longitudinal variable displays on survival. We adopted whenever
possible the 95% confidence interval (CI) and the calculation of odds ratio. Software used:

SPSS 15.0 and STATA 13. Results: 1) Mean age 74.5 + 6.8 years in APD, 74.6 = 6.7 in



CAPD, 50.8% female in APD, 54.4% in CAPD. Comorbidities: diabetes (52.3% in APD and
47% in CAPD) and left ventricular hypertrophy (36.3% in APD and 46.1% in CAPD)
whereas 93.6% presented Davies score > 2. In Cox time dependent analysis, HR showed that
beyond 18 month, APD modality revealed lower risk of mortality (HR=0.25, CI=0.073-0.86)
when compared with CAPD. 2) Malnourished patients (76.79 £ 7.53 years) were older (p =
<0.0001) with higher percentage of death (44.6%, p = 0.001); diabetes showed higher
prevalence in obese patients (68%, p <0.0001); higher blood pressure levels (p = 0.002) were
present in obese and overweight patients. APD was a protective factor beyond 18 months;
increased BMI variation over time proved to be a protective factor, with a decrease of about
1% in risk of death for every BMI unit earned; increase of systolic blood pressure is
protective, reaching 40% decrease in risk of death for a slope of a unit; the mean initial
hemoglobin (Hb) is protective with approximately 12% decrease in risk of death for each Hb
unit. Conclusions: This study showed that APD is better than CAPD from the 18th month of
therapy, and that the increase in BMI and systolic BP throughout therapy proved protective,

as well as hemoglobin on admission.

Keywords: Peritoneal Dialysis. Elderly. Cohort.



LISTA DE ABREVIATURAS

BRAZPD- Brazilian Peritoneal Dialysis Multicenter Study
CKD-EPI-Chronic Kidney Disease Epidemiology Collaboration

DEXA- Dual X ray absorptiometry

DM- Diabetes mellitus

DP-Dialise Peritoneal

DPAA-Dialise Peritoneal Automatica Assistida

DPAC-Dialise Peritoneal Ambulatorial Continua

DPA-Dialise Peritoneal Automatica

DRC-Doenca Renal Cronica

FG-Filtracao Glomerular

HA-Hipertensao Arterial

HD-Hemodialise

IMC-indice de Massa Corporal

JNC 8- Eighth Joint National Committee

KDIGO-Kidney Disease Improving Global Outcomes

KDOQI-Kidney Disease Outcome Quality Initiative

Kt\V-K= Depuracio, t= tempo, V= volume: indice de adequacio em dialise
MDRD-Modification of Diet in Renal Disease

NECOSAD- The Netherlands Cooperative Study on Adequacy of Dialysis
NHANES- National Health and Nutrition Examination Survey

NKF- National Kidney Foundation

NKF /DOQI- National Kidney Foundation Dialysis Outcomes Quality Initiative
PA-Pressao Arterial

TCM-Tratamento Conservador Maximo

TFG-Taxa de Filtracdo Glomerular

TRS-Terapia Renal Substitutiva



LISTA DE QUADROS, TABELAS E FIGURAS

Tabela 1- Caracteristicas do idoso diante de determinadas doencas 21
Figura 1- Desenho do estudo 44
Quadro 1- Variaveis analisadas e frequéncia 45
Figura 2- Variaveis analisadas e frequéncia 46

Figura 3- Equipe idealizadora 149



SUMARIO
TINTRODUGAO. ...t re e 16
2 REVISAO DA LITERATURA ......oovmieeeeeeeeeeeeeeeeeeeee et 17

2.1 ENVELHECIMENTO POPULACIONAL E EPIDEMIA DE DOENCA RENAL 17
CRONICA ..o e e e e e e e e et oo e e s et e e e s e e s oo s e s e e s s enenas

2.2 NEFROGERIATRIA: UMA NOVA ESPECIALIDADE? .....cccccvoveieieieieene. 19
2.2.1 RIM O 1d0S0...eeueiiiiiieieeitesteee ettt st 20
2.3 MODALIDADES DIALITICAS......coooiiiieeeeeeeeeeeeeeeeeeeee e 22
2.4 DIALISE PERITONEAL NO IDOSO.......cotvuueimriirreireseesseeessessssssessssesesnes 27
2.4.1 Sobrevida dO PACIENTE. .......ccveiiieriieeiieiie ettt ettt ere e saeereesaae e 29
2.4.2 Comportamento da pressao arterial..........ccoevveecveerieeiiienieeiienie e 32
2.4.3 Avaliagao NULricional..........c.ccooviiiiiiiiiiiicciie e 34
244 ANCIMIA. ...ttt sttt ettt sttt et st nae e 36
BJUSTIFICATIVA ..ottt sttt ettt ettt s ebeene s 39
G OBIETIVOS......ooiiieeeee ettt ettt ettt ebe e ens 40
S PACIENTES E METODOS.......cooooiiiiireieeieeiesssesesssssessssessssesssssssssssssasees 41
5.1 DESENHO DO ESTUDO E POPULACAO. ..o, 41
5.1.1. Critérios de inclus@o no BRAZPD.........ccccoooiiiiiiiiieiiieiececeeeee e 41
5.1.2 Critérios de inclusdo no estudo “Diélise Peritoneal no Idoso™:.................... 41

5.2 PERIODO DE ESTUDO........cvvuuriiieierireeisesessesesessssesssessssssssssssessssssonecs 41

5.3 HISTORICO E IMPLEMENTACAO DO ESTUDO OBSERVACIONAL... 42
5.4 DEFINICOES DAS VARIAVEIS ANALISADAS.....vvueeteeeeeeeeeeeereeess 42
6 ANALISE ESTATISTICA ... 47

TRESULTADOS. ..ottt 48



7.1 DIALISE NO PACIENTE IDOSO: UM DESAFIO DO SECULO XXI-
REVISAO NARRATIVA. J Bras Nefrol, v.35, n.2, p.132-141, 2013............... 49

7.2 ANALYSIS OF A COHORT OF INCIDENT ELDERLY PERITONEAL
DIALYSIS PATIENTS: EPIDEMIOLOGICAL CHARACTERISTICS AND THE
INFLUENCE OF THE MODALITY IN SURVIVAL THROUGHOUT TIME. -
Submetido para publicagdo a revista Plos One, sob o protocolo pone-d-15-

7.3 THE IMPACT OF BODY MASS INDEX (BMI) VARIATION ON
MORTALITY OF INCIDENT ELDERLY PATIENTS ON PERITONEAL
DIALYSIS: A JOINT MODEL ANALYSIS. - Submetido para publicagdo a revista
Clinics, sob o protocolo clinics-2015-0379.......cooiiiiiiiiiiiiiiiiiiean 93

7.4 COMPORTAMENTO DA PRESSAO ARTERIAL SISTOLICA EM
PACIENTES IDOSOS INCIDENTES EM DIALISE PERITONEAL AO LONGO
DO TEMPO. - ReSUMO €StENAIAO. ... e e e eeeeeeeeeeaeaeaens 112

7.5 AVALIACAO DOS NiVEIS DE HEMOGLOBINA E SUA RELACAO COM
A SOBREVIDA DE PACIENTES IDOSOS INCIDENTES EM DIALISE

PERITONEAL AO LONGO DO TEMPO. - Resumo estendido.........cccvveennennnn... 117
CONCLUSOES . ... et e e e e s e e e e e s e e e s e e s e e e s eaes e 122
REFERENCIAS . ....oooooeeeeeeeeeeeeeeeeeeeeeeeeeeeeeeeee e e s e s et e s e n s s 123
ANEXOS. ..o e e e e s et e e e et et s e r s et 141

APENDICE ... r s e s e e e s s e s e e s s s es e e enans 153



16

1 INTRODUCAO

Com o aumento da expectativa de vida ao redor do mundo, com a melhora do
arsenal terapéutico disponivel atualmente e com o progressivo conhecimento e controle
das doencas cronicas degenerativas, a populacdo mundial tem atingido faixas etarias
elevadas.

Por ser a idade avancada fator de risco para a doenga renal cronica (DRC),
juntamente com o bonus da maior sobrevida, vive-se hoje o 6nus da maior e progressiva
incidéncia de pacientes idosos em terapia renal substitutiva (TRS). A didlise nos
pacientes idosos, que ha trés décadas era considerada fora de questdo (GENESTIER et
al., 2010), hoje em dia ¢ rotina para o nefrologista, que enfrenta a angustia de prestar
atendimento a pacientes idosos com DRC categoria 5 com indicagdo dialitica. De fato,
atualmente o que se percebe ¢ que o grupo de pacientes idosos incidentes em dialise ¢ o
que mais cresce (BROWN, 2011). Apesar do transplante renal também ser viavel para
pacientes idosos, ndo € o escopo deste trabalho.

Muito se tem discutido sobre a necessidade de iniciar didlise nesses pacientes.
Apesar de ndo se haver chegado a um consenso sobre essa questdo, parece ser
indiscutivel que o importante, para o paciente idoso renal crdnico, seja viver com
qualidade os anos que lhe restam (DASGUPTA; RAYNER, H.C., 2009). Na verdade,
de nada adianta adicionar mais anos a vida, se a vida ndo mais suportar esses anos
(BARGMAN, 2007).

Neste trabalho, buscamos discutir a questdo da didlise no idoso, focando na
dialise peritoneal (DP). Nossos objetivos, portanto, sdo descrever uma coorte de
pacientes idosos em DP, avaliando os fatores de risco associados & sobrevida do
paciente, assim como avaliar o impacto das variaveis clinicas pressdo arterial (PA),
indice de massa corporea (IMC) e anemia na sobrevida desse grupo especial de

pacientes.
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2 REVISAO DA LITERATURA

2.1 ENVELHECIMENTO POPULACIONAL E EPIDEMIA DE DOENCA RENAL
CRONICA

O envelhecimento populacional ¢ um fenomeno global. Quando se considera a
populacao mundial, estima-se que o nimero de pessoas com 60 anos ou mais ird crescer
mais de 300% nos proximos 50 anos, de 606 milhdes em 2000 para quase dois bilhdes
em 2050 (UNITED NATIONS, 2012). Este crescimento serd maior nos paises menos
desenvolvidos, onde esta populagdo ird aumentar mais do que quatro vezes, de 374
milhdes em 2000 para 1,6 bilhdes em 2050 (SCAZUFCA et al., 2002).

Seguindo uma tendéncia mundial, nossa populacdo estd envelhecendo. A
expectativa de vida do brasileiro aumentou em 25,4 anos de 1960 a 2010, ao passar de
uma média de 48 anos para 73,4 anos. Segundo estimativas do Instituto Brasileiro de
Geografia e Estatistica, o Brasil tem 20,6 milhdes de idosos, o que representa 10.8% da
populacao total (IBGE, 2014). Para a Organizagdo Mundial de Saude, a populagdo idosa
¢ definida como aquela a partir dos 60 anos de idade, sendo feita, porém, uma ressalva
quanto ao local de residéncia dos idosos. Esse limite ¢ valido para paises em
desenvolvimento como 0 nosso e se eleva para 65 anos quando se trata de paises
desenvolvidos (OMS, 2012).

Acredita-se que, até 2025, o Brasil terd a sexta maior popula¢do idosa do
planeta, com 32 milhdes de pessoas com 60 anos ou mais. Em 2050, a expectativa de
vida nos paises desenvolvidos serd de 87,5 anos para os homens e de 92,5 para as
mulheres. Para os paises em desenvolvimento, serd de 82 anos para homens e 86 para
mulheres. (IBGE, 2012).

Com o envelhecimento, doengas ndo transmissiveis tais como a hipertensdo
arterial (HA) e o diabetes melittus (DM) tornam-se mais prevalentes. Por serem as duas
maiores causas de DRC em nosso meio, ¢ compreensivel que, nos ultimos anos,
estejamos testemunhando a enorme demanda de TRS para pacientes idosos.

Por outro lado, avangos terapéuticos no controle de outras patologias que,
frequentemente, acometem essa populacdo tais como as doencas cardiovasculares e as
neoplasias, t€ém proporcionado uma maior sobrevida a esses pacientes, permitindo-lhes
alcangar o estagio de doenga renal cronica em categoria 5 dialitica (KURELLA et al.,

2007). Portanto, a DRC apresenta grande potencial de crescimento nos paises em
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desenvolvimento, sendo considerada uma das grandes epidemias deste milénio.
(MATHEW; CORSO, 2009).

Apos a defini¢io da DRC que foi proposta em 2002 pela KDOQI NKF™ e
posteriormente atualizada pelo KDIGO, em 2012, houve uma padronizagdo do
diagnostico precoce e estadiamento desta patologia. Essa definicdo baseia-se em trés
componentes: 1. Um componente funcional, clinicamente avaliado pela taxa de filtragdo
glomerular (TFG) expressa em mL/min/1,73 m* 2. Documentagio de lesio do
parénquima renal, comumente avaliada pela presenca anormal de proteina e/ou sangue
na urina ou anormalidade de imagem (p. ex., cistos renais como na doenga renal
policistica do adulto); e 3. Um componente temporal que caracteriza cronicidade.
Assim, por definicdo, tem DRC todo individuo que apresentar, por um periodo >3
meses, proteinuriathematiria e TFG >60 mL/min/1,73 m” ou TFG <60 mL/min/1,73 m?
independentemente da ocorréncia de alteragdes parenquimatosas renais. (KDOQI, 2002;
BASTOS e KIRSZTAIJN, 2011; KDIGO, 2012).

No mesmo documento do KDOQI NKF™ foi proposto estagiar a DRC em
cinco estdgios, de acordo com o nivel da TFG e a documentacdo de lesdo do
parénquima renal. Em uma reunido de consenso com a fundacdo KDIGO, ficou
acordado subdividir o estagio 3 da DRC em 3A e 3B. Atualmente, ao invés de estagio,
usa-se o termo categoria (KDIGO, 2012).

O tratamento da DRC envolve o diagnéstico imediato da doenga,
encaminhamento precoce para a equipe especializada, implementacdo de estratégias de
retardo da progressdo da doenca e deteccdo de causas reversiveis, correcdo de
complica¢des e comorbidades e, planejamento precoce da TRS. Quando atingem a
categoria 5 da DRC, ou seja, quando a TFG ¢ inferior a 15 mL/min/1,73 m?, os
pacientes tém trés opgdes terapéuticas, nas quais podem “transitar”, de acordo com as
suas necessidades: transplante renal (com doador vivo ou falecido), hemodialise (HD) e
dialise peritoneal (DP) (BASTOS, et al.2009; ROMAO-JUNIOR, 2004).

Os censos de pacientes em TRS, obtidos pela Sociedade Brasileira de
Nefrologia, tém demonstrado que o numero total estimado de pacientes necessitando de
tratamento dialitico aumenta a cada ano: 54523 no ano de 2003, 91314 em 2011 e
97586 em 2012. Em 2013, o ntimero estimado foi de 100397 pacientes em TRS no
Brasil (SESSO et al., 2014). Desses pacientes, 84% recebem o tratamento financiado
pelo Sistema Unico de Satde e a maioria, em torno de 90%, est4 na modalidade HD.

Metade deles concentra-se na regido sudeste. Os idosos (idade maior que 65 anos)
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representam 31.4 % desses pacientes. A taxa de prevaléncia de tratamento dialitico em
2013 foi de 499 pacientes por milhdo da populacio (pmp) (SESSO et al., 2014).

Embora h4 30 anos, pacientes acima de 60 anos fossem excluidos da dialise,
atualmente esse panorama ¢ bem diferente. Algumas razdes justificam essa mudanca:
maior demanda de pacientes idosos, melhor aceitacao da didlise em idades avancadas,
pelos paises industrializados, e melhor sobrevida dos pacientes que, agora, envelhecem
em didlise (GENESTIER et al. 2010).

Nos Estados Unidos da América, atualmente, para cada quatro pacientes
iniciando TRS, um tem mais de 75 anos de idade (USRDS, 2011). Seguindo a mesma
tendéncia, na Franca, a média de idade dos pacientes incidentes em didlise ¢ de 70,2
anos (RAPPORT REIN, 2009). No Reino Unido e no Japao, estd em torno de 65 anos.
(UK RENAL REGISTRY REPORT, 2008; NAKAI, 2008). Em nosso meio, conforme
constatado pelo ultimo inquérito de dialise da Sociedade Brasileira de Nefrologia,

31.4 % dos pacientes em dialise sao idosos (SESSO et al., 2014).

2.2 NEFROGERIATRIA: UMA NOVA ESPECIALIDADE?

Como previram Oreopoulos ¢ Dimkovic (2003), nefrologistas no século XXI
terdo que praticar a geriatria como geriatras amadores. Para nés, nefrologistas, o
atendimento ao paciente idoso ¢ sempre um dilema, pois se trata de um paciente com
aspectos unicos, que necessita de avaliacdo geridtrica, para a qual ndo fomos
preparados. A dificuldade para se lidar com esses pacientes decorre da complexidade de
seus problemas, da necessidade de uma equipe interdisciplinar, do reconhecimento da
condi¢ao funcional e da afericao da qualidade de vida para uma melhor abordagem.

Para tanto, a avaliagdo geridtrica ampla deve ser utilizada posto que ¢ sempre
multidimensional, frequentemente interdisciplinar e tem como objetivos principais,
determinar as deficiéncias, incapacidades e desvantagens apresentadas pelo idoso,
visando com isso, ao planejamento do cuidado e ao acompanhamento em longo prazo
(RUBENSTEIN L.Z; RUBENSTEIN L.V., 1998).

Os problemas prevalentes em idosos e que sdo detectados pela avaliagdo
geriatrica ampla, estdo principalmente relacionados aos 5 “IS“da Geriatria, ou seja,
insuficiéncia cerebral, imobilidade, instabilidade postural, incontinéncias e iatrogenia

(ISAACS, 1965). Outras condi¢des geridtricas comuns, que também dificultam o
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tratamento nefrologico, sdo dificuldade visual, comprometimento auditivo e cognitivo,
desnutri¢do, polifarmécia, dificuldades financeiras, incapacidade funcional, inseguranca
e isolamento social (WIGGINS, 2009).

E interessante destacar que o acompanhamento geriatrico bem sucedido é aquele
capaz de manter o idoso independente, com sua capacidade funcional preservada, pelo
maior tempo possivel (RAMOS, 2005).

Outro importante dado a ser considerado nessa populacdo ¢ o conceito de
fragilidade, pois muitos pacientes geriatricos apresentam essa sindrome. Para Fried e
colaboradores (2001), fragilidade é uma sindrome clinica na qual trés ou mais dos
seguintes critérios estdo presentes: perda ponderal ndo intencional, fadiga auto relatada,
diminui¢do da marcha, pouca atividade fisica e perda da for¢a muscular.

A fragilidade aumenta com a idade, porém, algumas doencas cronicas como a
DRC, estdo associadas a prevaléncia aumentada de fragilidade, independente da idade
(MANSUR et al., 2012), diminuindo a capacidade funcional destes pacientes e
tornando-os mais dependentes (JOHANSEN et al., 2007).

Embora uma grande propor¢do de pacientes em dialise seja fragil, mesmo em
idades mais jovens, a fragilidade ¢ comum entre pacientes idosos em dialise
(JOHANSEN et al., (2007) e mais prevalentes nos idosos com DRC, se comparados
aqueles com fun¢ao renal normal (SHILIPAK et al., 2004).

2.2.1- Rim do idoso

Com o envelhecimento, além da maior prevaléncia de doencas crdnicas, tais
como DM e HA, que aumentam a incidéncia e a complexidade da doenga renal cronica
avancada, existe também uma perda progressiva da reserva renal fisiologica,
consequente as alteragcdes anatomicas e funcionais que ocorrem nos rins @ medida que a
populacao envelhece. Dentre essas alteracdes estdo a diminui¢do do tamanho e do peso
renais, do fluxo sanguineo renal, da TFG e da funcdo tubular (EPSTEIN, 1996)

Importante lembrar que a TFG diminui gradualmente com o tempo, porém esse
declinio ¢ acompanhado pela perda gradual de massa muscular (sarcopenia) e, com isso,
menos creatinina ¢ gerada, podendo resultar em TFG falsamente alta (ROSANSKY et
al, 2011). Portanto, a deterioragdo da fun¢do renal nos pacientes idosos pode nao
resultar em aumento da creatinina sérica (RODRIGUES-PUYOL, 1998), sendo

necessario o emprego das equacdes para estimar a taxa de filtragdo glomerular, como as
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de Cockcroft e Gault (1976) ou a formula Modification on Diet in Renal Discase
(MDRS) Study Group (CIRILLO et al., 2005). A equagdo Chronic Kidney Disease
Epidemiology Collaboration (CKD-EPI) (LEVEY et al., 2009), com sua melhor
precisdo, supera algumas das limitacdes da equagdo MDRD, contudo ndo existe
consenso sobre qual delas seria a melhor para esta faixa etaria (SHASTRI et al., 2011;
PIZZARELLI et al. 2009). Recentemente, o Berlin Initiative Study (BIS) desenvolveu
uma equagdo para estimar a TFG baseada nos niveis de creatinina, género e idade,
incluindo apenas individuos acima de 70 anos de idade. Esta equagcdo comparada com as
anteriores (Cockcroft- Gault, MDRD e CKD-EPI) além de mostrar menos viés, também
gerou menor perda na categorizagdo da DRC em individuos com TFG igual ou menor
que 60 mL/min/1.73 (SCHAEFFNER et al, 2012).

Além do que ja foi descrito, a conduta tanto para diagnoéstico como tratamento
de determinadas patologias tais como HA, DM, doencas glomerulares e doencas
cardiovasculares pode ser bastante diferente para os paciente idosos, quando comparada

aos mais jovens (ROSNER et al., 2010), conforme mostra a tabela abaixo:

Tabela 1 Caracteristicas do idoso diante de determinadas doengas (adaptado de ROSNER et al., 2010)

Doenca Caracteristicas do idoso Recomendacoes
Diabetes
a) Controle glicémico Pouco beneficio com controle glicémico; | Controlar glicemia e atentar

de longo prazo, mais propensos a | para risco/beneficio de atingir
hipoglicemias; maior risco de hipoglicemia | Hb A1C < 7.0

associada as  drogas. (WILLIANS;
STATON, 2007)

b) Drogas anti-hipertensivas Maior risco de diminui¢do significativa na | Evitar PA muito baixa;
PA  (BOSHUIZEN et al. 1998); | cuidado ao prescrever
preocupacdo com poucas vantagens e | IECAs/BRAs

efeitos colaterais dos IECAs/ BRAS
(WINKELMAYER et al., 2001)

Hipertensio arterial

a) Objetivo Eventos CV, insuficiéncia cognitiva, | Considerar outros resultados
incapacidade e  mortalidade podem | como objetivo para controlar
constituir maior risco para o paciente idoso | PA além do retardo da
que a progressdo para a doenga renal | progressdo de fung@o renal

(HEMMELGARN et al., 2006)

b) Droga especifica As drogas IECAs/BRAs podem causar IRA | Necessidade de fazer mais
e hipercalemia, com a maior incidéncia no | exames laboratoriais apos
idoso (CHOBANIAN et al., 2003) inicio de  IECA/BRAs;
modificagdo da dieta;
administracdo  cronica de
resinas de troca pode ser
necessaria; limitar uso de
drogas que elevem potassio
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Glomerulonefrite

Taxas de albumintria aumentam com a
idade (BARZILAY et al.,, 2008); idosos
com  proteiniria  estdo  sob  risco
significativo de perda de fun¢do em 5 anos
(LANDAHL et al., 1981); albuminuria esta
associada com risco aumentado de
deméncia, HA e DCV (LANDAHL et al.,
1981); manifestacdes clinicas das doengas
glomerulares sdo sempre escassas nos
idosos

O significado de albuminuria
¢ diferente nos pacientes
idosos quando comparados
aos jovens?

Considerar mais biopsias
nesse grupo e risco/beneficio
de tratamento
imunossupressor agressivo

Doenca cardiaca

Diagnosticar sindrome coronariana aguda
em pacientes idosos com DRC pode ser um
desafio, pois exames ndo invasivos tém
diferentes sensibilidades e especificidades
(CHARYTAN et al., 2007), a apresentagao
clinica incomum (SOSNOV ET AL., 2006)
e a interpretagdo dificil de marcadores
laboratoriais padrao (FREDA et al., 2006).

Esfor¢o minucioso quando se
fizer a propedéutica da
sindrome coronariana aguda
no idoso

Doencas vasculares

Aumento da incidéncia da estenose de
artéria renal (GRECO; BREYER, 1997)

A resposta ao baroreflexo carotideo ¢
geralmente atenuada e as medicagdes anti-
hipertensivas vasodilatadoras podem levar
a tonteira e a hipotensao postural

Necessidade de marcadores
para prever o beneficio de
intervengdes para a doenga
vascular  renal, cuidado
quando utilizar [IECA/BRAs

Cuidado ao utilizar
vasodilatadores

Anemia

Alta prevaléncia de anemia (GURALNIK
et al., 2004)

Considerar o objetivo dos
niveis de Hb, especialmente
se o paciente tiver historia de
algum tipo de doenca
vascular, estado pro-
trombdtico como neoplasias,
ou PA mal controlada

CV: cardiovascular; IRA: insuficiéncia renal aguda; IECA: inibidor da enzima de conversio da
angiotensina; BRA: bloqueador do receptor da angiotensina

2.3 MODALIDADES DIALITICAS

Na pratica clinica diaria, quando a dialise esta indicada para pacientes com DRC
categoria 5, a pergunta que se deve fazer ¢ se aquele determinado paciente realmente se
beneficiara da terapia. (DE BIASE et al., 2007). Embora a idade per se nio seja
considerada um impedimento para se dialisar o paciente idoso, (KRISHNAN et al.,
2002), outros aspectos tém que ser analisados no momento de sua indicagdo. A
expectativa de vida (SCHAEFER; ROHRICH, 1999; LAMPING et al., 2000; MUNSHI
et al., 2001; SMITH et al. 2003; JOLY et al., 2003; RONSBERG et al., 2005), o
impacto da dialise na qualidade de vida (LAMPING et al., 2000; YOUNG et al., 2000;
FUKUHARA et al., 2003; LOOS et al., 2003; WEISBORD et al., 2003; RONSBERG et
al., 2005), determinantes da sobrevida (WRIGHT, 1991; CHANDNA et al., 1999;
LAMPING et al., 2000; CHAUVEAU et al., 2001; DAVIES et al., 2002), o impacto das
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comorbidades (MISRA, 2008) e o 6nus da doenca (LAMPING et al., 2000) devem estar
nessa equacao.

Na verdade, 78% da populacdo idosa tem pelo menos uma doenga cronica,
enquanto 30% tem mais de trés (WILLIAMS; RUCH, 1986).

Naturalmente que para pacientes mais idosos, com doenga renal avancada, a
chance de morrer ¢ maior do que a de dialisar (O’HARE et al., 2007), porém, para
aqueles que conseguem sobreviver, a indicagdo da didlise ¢ sempre dificil (BURNS,
2003), posto serem eles geralmente portadores de multiplas comorbidades.

Com efeito, em recente trabalho realizado na Bélgica, constatou-se que os
octogendrios portadores de DRC, na categoria 4, estavam mais propensos a morrer de
uma comorbidade associada do que de necessitar de didlise (DEMOULIN et al., 2011).
Portanto, para alguns autores, o tratamento ndo dialitico seria o mais adequado nesses
casos, pois diante de comorbidades severas, a didlise pode ndo oferecer uma boa
qualidade de vida (BURNS; DAVENPORT, 2010; JEROEN et al., 2012).

No Reino Unido, por exemplo, tem sido oferecido seguimento e apoio
multidisciplinar para pacientes portadores de DRC categoria 5 dialitica, que preferem
ndo dialisar. Esse outro modelo de assisténcia ¢ descrito de varias maneiras: tratamento
conservador, tratamento conservador maximo (TCM), tratamento ndo dialitico e
tratamento renal paliativo (CARSON et al., 2009). O tratamento renal ndo dialitico ¢
também considerado uma importante opgao terapéutica (ARNOLD; ZEIDEL, 2009;
JASSAL; WATSON, 2010). Nessa abordagem clinica, o foco ¢ o controle rigido da
anemia, da acidose, hipervolemia, controle da PA, insonia, fadiga, anorexia, dor,
depressdo e outros sintomas associados com a DRC terminal (MURTAGH et al., 2007;
BURNS; DAVENPORT, 2010).

Quando se considera didlise em pacientes idosos com multiplas comorbidades, a
inexisténcia de diferenca na sobrevida entre o tratamento dialitico e o TCM
(MURTAGH et al., 2007; CHANDNA et al., 2011) ¢ notavel. No estudo realizado por
Carson e colaboradores (2009), uma coorte de 202 pacientes idosos foi tratada por TCM
ou TRS e os resultados comparados. Concluiu-se que, naqueles pacientes com muitas
comorbidades, a didlise prolongou a sobrevida em cerca de 2 anos, enquanto aqueles
que escolheram o TCM, sobreviveram por periodo de tempo expressivo, com numero de
dias fora de hospital similar ao dos pacientes em HD. Por outro lado, deve ser ressaltado
também que existe uma perda da independéncia dos pacientes acima de 80 anos no

momento em que iniciam dialise (JASSAL et al., 2009). Essa situacdo, provavelmente,
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¢ causada pelas hospitalizagdes que ocorrem, pelo tempo disponibilizado para a
realizacdo do tratamento (impedimento de interagdes sociais) e pelo desgaste poOs
tratamento (fadiga, tonteiras, caimbras). Por isso, o TCM ¢ considerado viavel para
esses pacientes (ROSNER; RONCO, 2012).

Na medida em que mais pacientes idosos sdo aceitos para o tratamento dialitico,
o foco de aten¢do tem que mudar. Ao invés de prolongamento da vida pela dialise, deve
ser priorizado o alivio de sintomas e os cuidados paliativos (FASSETT et al., 2011).

Uma pesquisa mostrou que a maioria dos pacientes idosos escolheria a didlise se
esta lhes fosse oferecida, porém, o alivio de sintomas seria mais importante que o
prolongamento da vida (AHMED et al., 1999).

Podemos aprender muito com nossos pacientes, incluindo a li¢ao valiosa que “ha
mais em viver do que em nao morrer” (BARGMAN, 2007).

Deve-se considerar que, para pacientes idosos, o tratamento dialitico além do
elevado 6nus pessoal que acarreta, também impacta a condi¢ao funcional, assim como a
qualidade e a expectativa de vida (KOOMAN et al., 2012). Muito do declinio funcional
ocorre no inicio da didlise (KURELLA et al., 2009; JASSAL et al., 2009), piorando a
cada internacdo hospitalar (LO et al., 2008).

Além da possibilidade do tratamento dialitico promover declinio cognitivo nos
pacientes, afetando suas vidas e a de seus cuidadores, (JASSAL et al., 2009; KURELLA
et al., 2009), as altas taxas de mortalidade que se verificam precocemente, ap6s o inicio
da didlise (primeiros 90 dias), e a enorme morbidade adquirida por aqueles que
sobrevivem, ndo compensariam os beneficios adquiridos com o tratamento, sendo todos
esses fatores favoraveis ao tratamento conservador (JASSAL et al., 2011).

Com efeito, esse tratamento tem sido apresentado cada vez mais como opg¢ao
naqueles pacientes com muitas comorbidades e com queda lenta de fungdo renal
(CHANDNA et al., 2011), pois muitos pacientes com DRC avangada tém fung¢do renal
estavel por anos e sua taxa de declinio de fun¢do renal pode variar inversamente com a
idade (ROSANSKY et al., 2011).

Numa revisdo sistemdtica publicada recentemente, foi demonstrado que o
tratamento conservador ¢ uma op¢do vidvel e que a ndo realizacdo da didlise ¢
completamente diferente da suspensdo da didlise, que ocorre quando a morte ¢ iminente

(O’CONNOR; KUMAR, 2012).
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E fundamental que o médico se conscientize de que é de sua responsabilidade
oferecer um tratamento que promova uma melhor qualidade de vida e ndo apenas seu
prolongamento (JASSAL; WATSON, 2010).

Importante observar que a idade ¢ um fator independente para o risco de
encaminhamento tardio para o nefrologista (LETOURNEAU et al., 2003). No trabalho
de Xue et al. (2003), foi mostrado que a diferenga de tempo entre o encaminhamento de
pacientes para o nefrologista antes do inicio da didlise, com idade igual ou maior que 75
anos, ¢ de 3,5 semanas, enquanto que, para pacientes com menos que 75 anos, ¢ de 20.5
semanas.

Por outro lado, a precocidade no encaminhamento nao s6 estd associada a menor
mortalidade no inicio da didlise (STACK, 2003; WINKELMAYER et al., 2011), como
também proporciona ao paciente o tempo necessario para entender as modalidades,
fazer a escolha correta e planejar o inicio da terapia de forma tranquila. Desse modo,
existe melhor aderéncia ao método escolhido, o que esta estritamente relacionado com
melhora da qualidade de vida (SZABO et al., 1997; KIRCHGESSNER et al., 2006;
SINNAKIROUCHENAN; HOLLEY, 2011).

As condi¢des médicas e sociais, bem como consideracdes geograficas e a
preferéncia do paciente, devem ditar a escolha de DP (didlise peritoneal ambulatorial
continua -DPAC-ou automatizada - DPA-) ou HD, mas a preferéncia do paciente deve
ser sempre o principal fator nessa decisdo. No entanto, a escolha do paciente requer
educacdo sobre a modalidade adequada, o que, infelizmente, nem sempre acontece.
(SINNAKIROUCHENAN; HOLLEY, 2011). Mais importante, para isso, ¢ a sele¢ao
correta do método e ndo o método em si.

A HD oferece muitas vantagens para os idosos: a didlise ¢ realizada por
enfermeiros, o tempo de tratamento ¢ mais curto, os pacientes podem se socializar com
a equipe e outros pacientes, e eles recebem acompanhamento continuo de avaliagdo por
uma equipe médica (DIMKOVIC; OREOPOULOS, 2009).

Por sua vez, a DP oferece um bom controle da hipertensdo, independéncia dos
hospitais, simplicidade de acesso, melhor estabilidade cardiovascular (menos hipotensdo
e arritmias), e remocao lenta de solutos (DIMKOVIC; OREOPOULCQS, 2009).

Considerando comprometimento funcional e cognitivo, assim como
independéncia e satisfacdo pessoal, desigualdades entre as duas modalidades de dialise

estdo faltando, mas podem influenciar na conduta médica. Iniciativas para promover
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tratamento residencial, assim como uma vida independente com DP, pode se tornar cada
vez mais importante na escolha da modalidade (JASSAL; WATSON, 2009).

Nao ha evidencia de superioridade de DP ou de HD em termos de qualidade de
vida (BOATENG; EAST, 2011); no entanto, geralmente, os indices de satisfacdo do
paciente sdo mais elevados com DP do que com HD (JUERGENSEN et al., 2006),
favorecendo o uso continuado de DP, mesmo em grupos vulneraveis. Para o paciente
idoso, a questdo da qualidade de vida deve ser muito bem avaliada, visto estarem esses
pacientes geralmente dialisando para viver.

Em um estudo multicéntrico no qual foram avaliados 140 pacientes acima de 65
anos, em DP e HD, verificou-se que, quando comparados com grupos demograficos
semelhantes, a qualidade de vida foi similar, se ndo melhor em DP (BROWN et al.,
2010). Outros estudos comparativos entre DP ¢ HD mostram pequena diferenca tanto na
sobrevida quanto na qualidade de vida, sugerindo a importancia da escolha do método
dialitico pelo paciente (FENTON et al., 1997; WU et al., 2004). A proposito dessa
questdo, dois estudos longitudinais avaliaram a qualidade de vida de pacientes idosos. O
North Thames Dialysis Study mostrou similaridades entre DP ¢ HD em relagdo a
sobrevida e a qualidade de vida entre pacientes com mais de 70 anos de idade
(LAMPING et al., 2000). O Broadening Options for Long-term Dialysis in the Elderly
(BOLDE), mais uma vez, ndo mostrou diferencas na qualidade de vida de pacientes
idosos tratados por DP ou HD (BROWN et al., 2010). No estudo de Unruh et al. (2008)
e nos dois citados acima, fica sugerido que a maior razdo da baixa pontuagdo na
qualidade de vida dos idosos deve-se as mudangas que ocorrem no bem estar fisico,
com acentuadamente menor impacto na pontuagao da saude mental.

Considerando a sobrevida do paciente, DP e HD parecem mostrar resultados
semelhantes. A sobrevida da técnica ainda € menor na DP, porém, esses resultados vém
melhorando de forma marcante, com a diminuicao da incidéncia de infec¢ao peritoneal
o que faz com que a média de sobrevida de cinco anos ou mais seja uma realidade
(FONTAN et al., 2012). E importante considerar que a sobrevida, independente do
método, ¢ afetada de forma significativa pelo encaminhamento tardio ao nefrologista,
maiores comorbidades e situagdo funcional do paciente (JOLY et al., 2003; KURELLA
et al., 2007).

Nas ultimas publicagdes (BROWN; JOHANSSON, 2011; JASSAL; WATSON,
2011; MISRA, 2008) sobre o tratamento dialitico nos pacientes idosos, percebe-se que

ndo hd um consenso sobre qual a melhor opcao dialitica para esse grupo especial de
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pacientes, visto que as taxas de sobrevida de DP e HD sdo similares. Com os dados
disponiveis na literatura, o importante parece ser individualizar o método, considerando-
se as comorbidades, as condi¢des sociais e cognitivas e o estado funcional de cada
paciente (BERGER; HEDAYATI, 2012). Na verdade, dependendo da situagdo, existem
duvidas até, se vale a pena dialisad-los (CARSON et al., 2009; KOOMAN et al., 2012;
BURNS; DAVENPORT, 2010).

2.4 DIALISE PERITONEAL NO IDOSO

Como em outros paises, a DP foi inicialmente utilizada como TRS para
insuficiéncia renal aguda. A DPAC, uma de suas modalidades, foi introduzida no Brasil
em 1980 pelo Dr. Miguel Riella e consiste em quatro trocas de efluente peritoneal
realizadas manualmente pelo paciente (trés durante o dia e uma antes de deitar). Da
mesma forma, uma outra modalidade de DP, a DPA, foi introduzida por Riella, em
1989. Nessa modalidade, uma cicladora faz as trocas de efluente peritoneal durante a
noite, liberando o paciente durante o dia (RIELLA; LOCATELLI, 2007).

A DP ¢ uma modalidade subutilizada (HARRIS et al., 2002) e a justificativa ¢
multifatorial, envolvendo questdes financeiras e culturais, pouca disponibilidade do
método e falta de familiaridade com o uso do mesmo em pacientes idosos. Com isso,
ocorre um ciclo autoperpetuador de subutilizagdo (WRIGHT; DANZIGER, 2009).
Recente pesquisa realizada com nefrologistas mostrou que a otima utilizagdo de DP
deveria ser em torno de 25-30%, o que ¢ muito maior do que o observado na pratica
(GOLPER et al., 2011).

Na auséncia de contraindicacdo, um estudo mostrou que um terco dos idosos
escolheu DP ao invés de HD (JAGER et al., 2004). Existem contraindica¢des absolutas
para seu uso (FONTAN et al.,, 2012). Sao elas: membrana peritoneal inadequada
(esclerose peritoneal, ressec¢do cirurgica extensa), cavidade abdominal incompetente
(compartimentalizagdo peritoneal, comunica¢do pleuroperitoneal), alto risco de
infec¢cdes abdominais (diverticulite recorrente, doenga intestinal inflamatoria ativa). As
contraindicacdes controversas sdo a doenca renal policistica (LOBBEDEZ et al., 2011),
obesidade moérbida (ABBOTT et al., 2007), cirrose avangada com ascite (GUEST,
2010), diverticulite, doenga pulmonar obstrutiva cronica, ostomias e hérnias corrigidas

recorrentes.
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Importante salientar que, além das contraindicagdes clinicas, pacientes idosos
sd0 mais propensos a ter barreiras para realizar sozinhos o tratamento em residéncia e
isso pode levar a ideia equivocada de que DP, em casa, ndo seja viavel para esses
pacientes. (FINKELSTEIN et al., 2008). Essas barreiras podem ser fisicas (visdo, for¢a,
destreza manual ou mobilidade diminuidas) cognitivas (deméncia, condigdes
psiquiatricas ou dificuldade de aprendizado), sociais (sem residéncia permanente,
residéncia pouco limpa ou pouco segura) ou psicoldgicas (medo da falta de supervisao,
medo do isolamento em casa ou sentimento de sobrecarga pela possibilidade de realizar
a dialise em casa) (OLIVER; QUINN, 2008). Por isso, uma abordagem multidisciplinar
¢ importante para identificar as possiveis barreiras que impedem determinados pacientes
de fazer DP. Dessa forma, pode ser elaborado um esquema que possa ajuda-los a
supera-las (OLIVER; QUINN, 2008).

Embora muitos nefrologistas tenham a ideia de que a maioria dos pacientes
renais cronicos tem contraindicagdes tanto clinicas quanto sociais para fazerem dialise
em casa (LAMIERE; VAN BIESEN, 2010; JOHANSEN, 2011), estudos bem
desenhados tém mostrado que mais de 70% dos pacientes iniciando TRS sdao adequados
para a DP, comparados com os 95%, no caso da HD (JAGER et al., 2004;
MENDELSON et al., 2009; OLIVER et al., 2010). Porém, ¢ interessante observar que
pacientes com DRC, avaliados por nefrologista precocemente, sdo mais propensos a
iniciar tratamento utilizando DP (STACK, 2002). De fato, com uma educagdo
adequada, muitos pacientes preferem um tratamento realizado em casa (OLIVER et al.,
2007).

Apesar de recentemente o United States Renal Data System ter mostrado que a
prevaléncia de pacientes acima de 65 anos em DP ¢ de 33% (USRDS, 2012), o
percentual de pacientes idosos em DP permanece baixo nos EUA (FINKELSTEIN et
al., 2008). Por outro lado, o contrario ocorre na Franga, onde a DP ¢ predominante entre
os idosos, sendo mais da metade de todos os pacientes com idades acima de 70 anos.
Em Hong-Kong, onde existe a politica de “primeiro DP”, pacientes idosos sdo muito
bem sucedidos sob tratamento com DP, constatando-se que, em margo de 2007, 80%
deles tinham uma média de idade de 62,3 anos (LI; SZETO, 2008). No Reino Unido ¢
Canada, 17 e 12% dos pacientes idosos incidentes estdo em DP (BROWN, 2008).

No Brasil, o estudo BRAZPD (Brazilian Peritoneal Dialysis Multicenter Study),

que avaliou 3226 pacientes em programa de DP no territorio nacional (48% do total de
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pacientes de DP no Brasil), mostrou que 37% estavam acima de 65 anos de idade
(FERNANDES et al., 2008).

Com efeito, ao analisarmos a utilizacao da DP, percebemos que essa modalidade
¢ melhor tolerada pelo paciente idoso por varias razdes: ser um tratamento domiciliar,
ndo necessitar de deslocamento para o centro de dialise trés vezes por semana, evitar
variagdes hemodinamicas durante sua realizagdo (NEBEL; FINKE, 1990; LAMPING et
al., 2000, KADAMBI et al., 2002; BROWN, 2005; SUNDER et al, 2004) e dispensar
acesso vascular, o que diminui a possibilidade de infec¢des e consequentes internagdes.
Para pacientes que estdo impossibilitados de realizar o tratamento, foi idealizado, na
Europa, o método de didlise assistida (Dialise Peritoneal Ambulatorial Continua
Assistida- DPAC assistida; Didlise Peritoneal Automatica Assistida — DPAA), através
do qual enfermeiras treinadas vao as residéncias dos pacientes para realizarem as trocas
de efluente peritoneal por eles (ISSAD et al.,, 1996; POVLSEN; IVARSEN, 2005).
Essas enfermeiras, além das trocas manuais de bolsas de efluente peritoneal, cuidam do
orificio de saida do cateter, verificam PA, peso e, no caso dos pacientes em programa de
DPA, fazem a conexao e desconexao da cicladora (OLIVER et al., 2007).

O método DPAA, como verificado por Povlsen e Ivarsen (2005) e também em
um estudo brasileiro, mostrou ser uma op¢do vidvel e segura como terapia renal
substitutiva em pacientes frageis e naqueles ndo frageis fisicamente incapacitados
(FRANCO et al, 2013).

Portanto, nos pacientes idosos com muitas comorbidades e sem condig¢des fisicas
ou mentais para realizar seu tratamento, a DP assistida ¢ a opgdo adequada,
proporcionando, inclusive, boa qualidade de vida e melhora na sobrevida (POVLSEN;

IVARSEN, 2005; LOBBEDEZ et al., 2006).

2.4.1 Sobrevida do paciente

Nao traz nenhuma surpresa a constatacdo de que a mortalidade na populagdo
idosa em didlise ¢ muito maior do que na populagdo idosa que nao faz dialise.
(WRIGHT, 2009).

Na verdade, idosos podem evoluir muito bem em DP, conforme relatado em
estudo realizado em Hong-Kong, onde pacientes acima de 65 anos tiveram sobrevida de

dois e cinco anos em 89% e em 55%, respectivamente (LI et al., 2007).
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A menor sobrevida em DP de pacientes idosos quando comparados aos mais
jovens ocorre principalmente pela maior prevaléncia de comorbidades nos idosos, assim
como diabetes e doencas cardiovasculares, como ja demonstrado em vérios trabalhos
(DIMKOVIC; OREOPOULOS, 2000; KADAMBI et al., 2002; VRTOVSNIK et al.,
2002; TEITELBAUM, 2006; GENESTIER et al., 2010). Contrariamente, ¢ interessante
observar que, no trabalho de Li et al (2007), foi mostrado nao haver diferenga na
sobrevida entre pacientes com 65 anos ou mais e os abaixo de 65 anos.

A DM, comorbidade prevalente nessa populagdo, nos trabalhos de Genestier et
al. (2010) e de Vrtovsnik et al. (2002), ndo se mostrou importante. De forma diferente,
outros autores demostraram ter a diabetes valor preditivo independente no idoso
(DIMKOVIC; OREOPOULOQOS, 2002; HUNG et al., 2009). Sabe-se que comorbidades
sdo fatores de prognostico nos resultados de pacientes em DPAC (KHAN et al., 1998;
DAVIES et al.,, 2002) e, quando associadas a desnutrigdo, aumenta ainda mais a
mortalidade (CHUNG et al., 2003).

A desnutricdo também ¢ fator progndstico importante a ser considerado
(ALLOATTI et al., 2002; VRTOVSNIK et al., 2002, YANG et al., 2007; HUNG et al.,
2009). Nos estudos realizados com pacientes em DP, a concentragdo de creatinina
sérica, que reflete a condicdo nutricional, é inversamente proporcional a mortalidade
(AVRAM et al., 1994; 1995; 1996a; 1996b).

Embora pouco lembrada, porém bastante frequente quando se considera
pacientes idosos, a polifarmacia esteve, de forma significativa, relacionada a sobrevida
dos pacientes no trabalho de Genestier et al. (2010).

Ao se considerar mortalidade em pacientes idosos, ¢ fundamental a observancia
de que o isolamento social a que eles geralmente estdo submetidos ¢ fator determinante
na sua sobrevida. Tdo importante quanto o prolongamento da vida, a qualidade da
mesma ¢ vital ndo so para os pacientes, mas também para seus familiares (GENESTIER
et al., 2010; GRINCENKOV et al., 2011 e 2012). Para isso, ¢ importante que haja
aderéncia do paciente ao método dialitico (KIRCHGESSNER et al., 2006), o que
somente ¢ possivel através de atendimento nefroldgico precoce, preferencialmente em
conjunto com equipe multidisciplinar.

Em relacdo a DP, a preocupacdo inicial com o risco elevado de peritonite, nos
pacientes idosos, ndo foi confirmada em grandes estudos observacionais (SHARON et
al., 2009a; 2009b). A maior causa de faléncia de técnica em didlise peritoneal ainda ¢ a

peritonite (VERGER et al., 2006; MUJAIS; STORY, 2006), além de ser causa de
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morbimortalidade nos pacientes submetidos a essa terapia (PIRAINO, 1998;
DAVENPORT, 2009). E uma complica¢io frequente do método, contribuindo para
aumentar taxas de hospitalizacdo e de morte (FONTAN et al., 2005; BLAKE, 2008;
YANG et al., 2008). Em um estudo retrospectivo, Holey et al. (1994) demonstraram que
as taxas de peritonite entre idosos (maioes que 60 anos) e jovens (de 18 até 49 anos) sao
similares. Kadambi et al (2002) acharam os mesmos resultados.

Nao obstante a dose de dialise (depuragdo de creatinina e Kt/V) tenha se
mostrado de valor progndstico em varios estudos de sobrevida, (EUROPEAN BEST
PRACTICE GUIDELINES FOR PERITONEAL DIALYSIS, 2005; K-DOQI, 2006),
nem o trabalho de Alloatti et al. (2002) nem o de Genestier et al. (2010) confirmaram
isso para os pacientes idosos.

Kavanagh et al. (2004), avaliando 1205 pacientes em DP cronica, identificou a
peritonite refrataria, dialise ineficaz, decisdo do paciente, complicagdes por aumento de
pressdo intra-abdominal, ultrafiltragdo ruim e descontinuagdo da didlise como fatores
que interferem na taxa de sobrevida da técnica. Segundo esses mesmos autores, a
relacdo maior entre enfermeira e paciente também ¢ responsavel pela melhora nas taxas
de peritonite e de sucesso da técnica. Para o estudo NECOSAD (Netherlands Co-
operative Study Adequacy of Dialysis), além da ultrafiltragdo ruim, também a fung¢do
renal residual e a PA sistdlica sdo fatores preditores independentes para faléncia de
técnica (GENESTIER et al., 1995; JAGER et al., 1999).

Existem relatos conflitantes sobre o efeito benéfico do depuracdo de pequenos
solutos pelo peritdnio nos resultados clinicos de pacientes em DP, sejam eles antricos
(BHASKARAN et al., 2000; SZETO et al., 2001) ou nao (SZETO et al., 2004). O
trabalho de Rumpsfeld et al. (2009) mostrou que o Kt/V peritoneal basal ¢ significante
preditor de sobrevida de técnica e do paciente na populagdo de incidentes em DP da
Nova Zelandia e da Australia, o que chama a atencdo, pois ndo se deve subestimar a
depuragdo peritoneal em pacientes de DP, mesmo naqueles com bom volume renal
residual.

Estudo de Nakamoto et al. (2001) sugere que, no idoso submetido a DP, o
peritonio apresenta alta permeabilidade. Por outro lado, outro estudo mostrou que
pacientes idosos podem apresentar redu¢do da permeabilidade peritoneal a partir do
lado vascular para o lado mesotelial da membrana peritoneal (GRZEGORZEWSKA et
al., 2002). Dados chamam a atengdo para as mudancas que ocorrem nas cé€lulas

mesoteliais peritoneais apos o inicio da dialise, com provavel participacdo de fatores
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inflamatérios no processo de transdiferenciacdo celular (YANES-MO et al., 2003). O
processo de envelhecimento parece contribuir para as alteragdes sofridas nas células
mesoteliais peritoneais humanas, através da presenga de estado inflamatorio nessas
células (NEVADO et al., 2006).

Quando se pensa em resultados favordveis em pacientes submetidos a DP,
também deve ser consideradom o tamanho do centro dialitico. Um estudo (MUJAIS;
STORY, 2006) que avaliou mais de 40000 pacientes, observou que o tamanho do centro
correlacionava-se de forma inversa com a frequéncia de problemas com o cateter,
dialise inadequada e complicacdes infecciosas, embora ainda ndo se saiba que
caracteristicas inerentes ao centro estdo implicadas nessa observacdo (KENDRICK;
TEITELBAUM, 2010).

Apesar de estudos mostrarem que o progndstico de pacientes em DP melhorou
proporcionalmente quando comparados com pacientes em HD, sua utilizagdo ainda esta
aquém da esperada (MEHROTA et al., 2007; KRAMER et al., 2009; McDONALD et
al., 2009).

2.4.2 Comportamento da pressao arterial

Existe relacdo direta e linear da PA com a idade, sendo a prevaléncia de HA
superior a 60% na faixa etaria acima de 65 anos (CESARINO et al, 2008). A associa¢do
entre hipertensao arterial e DRC ¢ bem conhecida, tendo em vista que a doenca renal ¢é
provavelmente a maior causa de hipertensdo secundaria. Sua prevaléncia ¢ elevada,
situando-se entre 60 a 100% dependendo da populacao estudada. Até poucos anos atras,
a meta a ser atingida com o tratamento da hipertensdo, em pacientes com DRC, era de
PA <=130/80 mmHg (SICA et al., 2005; KHOSLA et al., 2006; MANCIA et al, 2007).

Com relagdo ao objetivo do tratamento da hipertensdo em idosos, de acordo com
as VI Diretrizes Brasileiras de Hipertensdo (2010), o objetivo ¢ a diminuicdo gradual
para niveis inferiores a 140/90 mmHg. Naqueles com hipertensdo sistdlica isolada, os
niveis podem ser mantidos em até 160 mmHg, e ndo hd consenso sobre os niveis
minimos tolerados para pressdo diastélica. De acordo com a ACCF/AHA 2011 (Expert
Consensus of Hypertension in the Elderly), a meta a ser atingida em idosos com
hipertensdo ndo complicada ¢ menor que 140/90mmHg. Entretanto, este alvo nao ¢
baseado em ensaios clinicos randomizados e sim, em opinido de especialistas. Nao esta

claro se este alvo deva ser o mesmo para pacientes acima de 65-79 anos, porém, a
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recente publicagdo JNC-8 (Eighth Joint National Committee), recomenda niveis de PAS
menores que 150mmHg e de PAD menores que 90 mmHg para individuos com idade de
60 anos ou mais. Ainda segundo o JNC-8, na presen¢a de DRC, independentemente da
idade, os niveis pressoricos recomendados sdo PAS menor que 140 mmHg e PAD
menor que 90 mmHg.

O estudo HYVET (Hypertension in the Very Elderly Trial), que ¢ um ensaio
clinico randomizado com 3845 pacientes acima de 80 anos de idade com pressao
sistolica acima de 160 mmHg, usando Indapamida e Perindopril quando necessario, e,
tendo como desfecho primério, acidente vascular encefalico fatal e ndo fatal,
demonstrou melhora nos desfechos quando a PA esteve menor que 150/80 mmHg.

Apesar disso, a abordagem terapéutica ndo se diferencia do paciente nao idoso,
exceto com relacdo ao uso de betabloqueadores, os quais ndo mostraram beneficio na
diminui¢do da morbimortalidade em uma metandlise realizada na populagdo acima de
60 anos (The ALLHAT Officers and Coordinators for the ALLHAT Colaborative
Research Group, 2002).

A auséncia de consenso entre os estudos, sobre quais seriam os niveis alvo de
PA neste subgrupo de pacientes, ¢ explicado por Peralta (ASN, 2012), que alega serem
os idosos uma populagdo heterogénea e, a idade cronoldgica, ndo corresponder a idade
vascular. A autora sugere outras formas de avaliagdo da “idade vascular” destes
pacientes para que se estabelecam metas e sugere avaliacdo, por exemplo, da pressdo de
pulso e da tonometria arterial, para dividi-los em baixo e alto risco e, a partir dai, tracar
essas metas.

Pacientes em DP t€m alta prevaléncia de HA, variando de 29 a 88% (ROCCO et
al., 1997; COCHI et al., 1999). Pensa-se que a PA caia inicialmente apds o inicio da DP
e, em seguida, comega a se elevar de forma constante, apos periodo de estabilidade, o
que parece evidenciar a perda da funcdo renal residual e o comprometimento da
ultrafiltragdo, condi¢cdes comuns apos algum tempo nessa modalidade (MENON et al.,
2001; GOLDFARB-RUMYANTZEYV et al., 2005).

Sobre causas de hipertensdo em DP, a hipervolemia ¢ a mais importante
(GUNAL et al., 2001).

Em DP, a hipertensdo contribui para a hipertrofia ventricular esquerda (KOC et
al., 2002) e ¢ fator independente de mortalidade nesses pacientes.

A avaliagdo da volemia, neste grupo de pacientes, ¢ complexa e o peso seco

pode ser determinado por medidas bioquimicas como a dosagem do fator natriurético
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atrial, bioimpedancia, avaliagdo do colapsamento da veia cava e do volume de atrio
direito, porém estas medidas ainda ndo sdo utilizadas rotineiramente na pratica clinica
(ISHIBE; PEIXOTO, 2004). No estudo BRAZPD, a avaliagdo do edema periférico
mostrou associacdo com descontrole pressorico, além de ser um sinal clinico que pode
ser utilizado para avaliar a aderéncia e a prescricio da DP (FERREIRA-FILHO et al.,
2012).

No estudo conduzido por Goldfarb-Rumyantzev (2005), verificou-se que, em
pacientes em DP, a PA sistdlica menor que 110 mmHg esta associada a maior risco de
mortalidade e PA sistolica maior que 120mmHg estd associada com menor
hospitalizagdo naqueles pacientes com insuficiéncia cardiaca, DM ou que utilizam
medicamentos anti-hipertensivos. Portanto, devemos considerar que o rigido controle de
PA deve ser evitado nesta populagdo. Por outro lado, Jager et al.(1999), estudando
prospectivamente uma populagdo com poucas comorbidades, relataram 40% de risco de
aumento de mortalidade em dois anos para pacientes incidentes em DP para cada 10
mm Hg de aumento na PA sistdlica.

Dentre as patologias associadas com a HA, em pacientes tanto em HD como em
DP, estdo o acidente vascular cerebral (SELIGER et al., 2003), doenca cardiaca
isquémica, hipertrofia ventricular esquerda e insuficiéncia cardiaca (WANG et a.l,
2001; FOLEY et al., 1996). A HA também ¢ uma preditora de mortalidade (ATES et al.,
2001). Ainda sobre volemia, vale ressaltar que a prevaléncia de hipotensao ¢ de 12% em
pacientes em DPAC (SHETTY et al, 1996) e que encontrar o fiel desta balanga
hipervolemia/hipovolemia ¢ vital para um adequado controle pressérico nesta

populagao.

2.4.3 Avaliacao nutricional

O envelhecimento altera a composi¢do corporal, diminuindo a massa magra ¢
aumentando massa gorda notadamente no tronco. Esse processo afeta, de forma
diferente, mulheres ¢ homens. Nos homens idosos, ha maior perda de massa magra
quando comparados as mulheres (PERISSINOTO et al., 2002).

A avaliagdo nutricional pode ser realizada pela DEXA (Dual-Energy X-Ray
Absorptiometry), tomografia e indices antropométricos. O IMC ¢ utilizado
universalmente para essa finalidade. Estudo conduzido por Vasconcelos et al (2010),

avaliou a sensibilidade e especificidade do IMC para diagnostico para sobrepeso e
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obesidade em idosos brasileiros, concluindo que os pontos de corte propostos pela
Organizag¢do Mundial de Satide (IMC 25-30 Kg/m?: sobrepeso; > 30 Kg/m”: obesidade)
e a classificagio utilizada pela Nutrition Screening Initiative (IMC >27 Kg/m®:
sobrepeso ¢ IMC> 32 Kg/m”: obeso) ndo apresentaram boa sensibilidade para detecgio
de obesidade nesse subgrupo.

A maioria dos estudos realizados para avaliacdo do estado nutricional utiliza o
IMC e a classificagdo da Organizagdo Mundial de Saude como referéncia, limitando sua
interpretacdo em idosos.

Pacientes em DP sofrem mudangas na composicdo do corpo, incluindo a
distribuicdo de gordura (JAGER et al., 2001; VASSELALI et al., 2008). O ganho de
massa gorda ¢ um dos efeitos indesejaveis da terapia (FONTAN et al., 1999; HUANG
et al., 2004), lembrando que o tecido adiposo ¢ agora reconhecido como o6rgao
endocrino (KERSHAW et al., 2004).

Dentre os fatores que interferem na morbimortalidade de pacientes renais
cronicos, o estado nutricional ¢ um dos mais relevantes (CANUSA, 1996; PRASAD et
al., 2010). A presen¢a de desnutricdo antes do inicio do tratamento dialitico ¢ preditor
de aumento de mortalidade (CHUNG, 2000). Estudo realizado por Fernandes et al.
avaliou 1911 pacientes incidentes em DP no Brasil e encontrou que um IMC> 30 ndo
apresentou impacto sobre a mortalidade, enquanto que um IMC<18,5 esteve associado a
uma maior mortalidade. Ainda neste estudo, observou-se que ganho de peso, no
primeiro ano de DP, também ndo apresentou impacto sobre a mortalidade enquanto que
naqueles que apresentaram perda de >3,1% de peso houve maior mortalidade
(FERNANDES et al. 2013).

Estudos sobre avaliagdo nutricional que abordem exclusivamente a populagdo
idosa em DP sdo raros na literatura. O estudo de Hoogeveen et al. (2012) examinou as
diferencas entre o impacto do IMC na mortalidade em pacientes em HD e DP
estratificando por idade (> e < 65 anos) e observou que pacientes < 65 anos de idade,
com maior IMC apresentaram maior mortalidade, porém naqueles > 65 anos ndo houve
impacto.

Outro importante estudo, que avaliou IMC longitudinalmente em pacientes em
DP e HD, estratificando por idade, ndo observou diferenca na mortalidade

(PELLICANO et al., 2012).
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O impacto da desnutricdo na mortalidade de pacientes em didlise, ¢ observado
em varios estudos (CHAZOT et al, 2009), assim como a perda de peso (KALANTAR-
ZADEH, 2005); porém o impacto do IMC elevado tem resultados controversos e isto se
deve a multiplos fatores, principalmente ao fato deste ndo ser o reflexo da composi¢ao
corporal (BEDDHU, 2004) e do diferente papel da massa gorda em pacientes com
doengas cronicas (HORWICH & FONAROW, 2007).

A despeito de haver poucos estudos especificos para populagdo idosa, a maioria
dos estudos que abordam a avalia¢@o nutricional em DP realizam ajustes para idade em
seus modelos multivariados (FERNANDES et al, 2013) e, em todos, observamos
impacto negativo da desnutricdo e diferentes impactos do sobrepeso/obesidade sobre a

mortalidade (HOOGEVEEN et al., 2012; PELLICANO et al., 2012).

2.4.4 Anemia

Como o rim ¢ a fonte primaria de eritropoetina, na DRC, sua producdo fica
comprometida, levando o paciente a apresentar severa anemia hipoproliferativa
(ADAMSON; ESCHBACH; FINCH, 1968). Portanto, a anemia ¢ uma complica¢ao
comum na DRC, que se desenvolve precocemente no curso da doenga, afetando
praticamente todos os pacientes renais cronicos na categoria 5. Como observado por
Guralnik et al. (2004), somente 70% dos pacientes tém o diagndstico de anemia
descoberto, enquanto 30 % fica sem esclarecimento.

Os critérios adotados pela WHO (World Health Organization), em 1968, para
definir anemia ndo incluiram individuos acima de 65 anos e, portanto, ndo podem ser
aplicados para a populagdo idosa. Assim, dois grandes bancos de dados, o NHANES III
(terceiro US National Health and Nutrition Examination Survey) e o Scripps-Kaiser,
coletados entre 1998 e 2002, foram utilizados para se chegar a valores mais préximos da
realidade. Através do valor de percentil da concentragdo da hemoglobina, novos valores
para os limites inferiores de concentragdo de hemoglobina foram propostos para a

populagdo idosa:

* Homens caucasianos com 60 anos ou mais: 13,2 g/dL

= Homens negros com 60 anos ou mais: 12,7 g/dL

Mulheres caucasianas com 50 anos ou mais: 12,2 g/dL

Mulheres negras com 50 anos ou mais: 11,5 g/dL
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Anemia ¢ prevalente na populagdo idosa (TIMIRAS, BROWNSTEIN, 1987;
BALDUCCL, 2003; BEGHE; WILSON; ERSHLER, 2004; GURALNIK;
EISENSTAEDT; FERRUCCI et al., 2004;). Estima-se que individuos com mais de 85
anos tém prevaléncia de anemia duas a trés vezes maior que aqueles com 65 a 69 anos
(BEGHE; WILSON; ERSHLER, 2004). Conforme mostrado no estudo InCHIANTI,
com o aumento da idade, tanto em homens quanto em mulheres, existe aumento da
prevaléncia de anemia, assim como declinio progressivo da funcdo renal e da
hemoglobina (BLE; FINK; WOODMAN et al., 2005).

No paciente idoso, as causas mais comuns de anemia s3o as doencas cronicas
(até 35%) e a deficiéncia de ferro (até 15% dos casos); porém, mesmo ap6s cuidadosa
investigacdo, ndo se chega a nenhuma conclusdo em muitos casos (até 1/3 deles)
(BALDUCCI, 2003; GURALNIK; EISENSTAEDT; FERRUCCI et al., 2004; ARTZ;
FERGUSSON; DRINKA et al., 2004).

Outras causas para serem consideradas como responsaveis pela anemia nesses
pacientes seriam a dose inadequada de dialise, infecgdes, sangramento oculto,
inflamacao, stress oxidativo e o hiperpatireoidismo, que sdo patologias inerentes a todos
os pacientes em didlise (DEL VECCHIO; CAVALLI; LOCATELLI, 2012). E
importante ressaltar que, nos idosos hospitalizados, o risco de ocorrer anemia ¢ bem
maior que naqueles ndo hospitalizados. (NILSSON-EHLE et al., 1988; BALDUCCI,
2003; GURALNIK; EISENSTAEDT; FERRUCCTI et al., 2004). Nos pacientes renais
cronicos, a anemia associa-se a alteracdes estruturais de ventriculo esquerdo, eventos
cardiovasculares e aumento de mortalidade (FOLEY; PARFREY; SARNAK, 1998;
SARNAK, LEVEY, SCHOOLWERTH et al., 2003). Estudos observacionais mostram a
associacdo entre anemia ¢ mortalidade (COLLINS et al., 2001; LOCATELLI, et.al.,
2004; VOLKOVA; ARAB, 2006). Em pacientes em dialise, a anemia tem sido
associada com o aumento da mortalidade e de hospitalizacao (LO, 2008) e, em idosos,
também se observa esta associagdo (DEN ELZEN et al., 2009).

A eritropoetina ¢ utilizada desde o final da década de 80 com excelentes
resultados no controle da anemia de pacientes renais cronicos. Estudos atuais sugerem
que a relagdo entre os niveis de hemoglobina e a mortalidade ndo ¢ linear. Hematdcritos
excedendo o valor de referéncia de 33 a 36% nao estdo associados de forma clara a uma
diminui¢ao da mortalidade (COLLINS et al., 2001; POPOVIC- STANKOVIC; NESIC;

POPOVIC, 2011). E de interesse observar que pacientes que ndo usam eritropoetina
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humana recombinante e tém niveis de hemoglobina normais, apresentam melhor
sobrevida (HARFORD; ZAGER, 2011).

J& foi demonstrado que pacientes em DP, irresponsivos ao tratamento com
eritropoetina, assim como aqueles que estdo em HD, t€m pior sobrevida. Ainda ndo esta
bem esclarecido se existe associacdo entre anemia e mortalidade em pacientes em DP.
Os estudos de Li et al. (2004) e o de Molnar et al. (2011) ndo foram capazes de
demonstrar aumento de mortalidade em pacientes de DP que alcangam altos valores de
hemoglobina com o uso de eritropoietina, porém recente estudo brasileiro mostrou ser a
anemia, fator de risco independente para mortalidade no inicio da didlise peritoneal
(DP) (GONCALVES SM et al.,2012).

E importante mencionar que alguns estudos relacionaram aumento da
hemoglobina e uso de estimulantes da eritropoese com maior nimero de eventos
trombdticos (BRIMBLE KS et al., 2006; SCALERA F et al., 2005).

Além disso, a anemia tem impacto negativo na qualidade de vida e no
desempenho fisico de pessoas idosas (PENNINX et al., 2004; CESARI et al., 2004;
THOMAS, 2004).
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3 JUSTIFICATIVA

Por ndo haver estudos brasileiros sobre DP nos pacientes idosos, consideramos
ser necessario compreender toOpicos nessa populagdo ainda ndo completamente
estabelecidos tais como a anemia, o comportamento da PA e o impacto do estado

nutricional nos desfechos clinicos.
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4 OBJETIVOS
GERAL:

Descrever uma coorte de pacientes idosos em didlise peritoneal.

ESPECIFICOS:
= Avaliar os fatores de risco associados a sobrevida do paciente.
= Avaliar o impacto das variaveis clinicas pressdo arterial, indice de massa

corpdrea e anemia na sobrevida.
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5 PACIENTES E METODOS

5.1 DESENHO DO ESTUDO E POPULACAO

Um estudo de coorte prospectivo multicéntrico foi desenhado (BRAZPD) (figura
1). Foram incluidos inicialmente 114 centros, porém, avaliados 102, com mais de dez
pacientes em didlise peritoneal, que usavam sistemas Baxter (12 centros foram
excluidos da analise por falta de seguimento nos primeiros trés meses). O projeto inicial
foi submetido ao Comité de Etica Nacional em Pesquisa Humana e aprovado sob o
namero 448 (ANEXO A). Ap6s inclusdo no estudo, cada clinica submeteu o projeto ao
comité de ética local e um médico e um enfermeiro da clinica foram submetidos a
treinamento para preenchimento dos dados. Os pacientes que aceitaram participar do
estudo assinaram o termo de consentimento livre e esclarecido (TCLE) (ANEXO B). A

maioria dos centros avaliados esta em Sao Paulo (ANEXO C).

5.1.1 Critérios de inclusdo no BRAZPD:

Pacientes incidentes e prevalentes em DP (incluidos aqueles oriundos da HD),

maiores de 18 anos que assinaram o. TCLE.

5.1.2 Critérios de inclusdo no estudo “Dialise Peritoneal no Idoso™:

Pacientes incidentes no estudo BRAZPD, que completaram 90 dias de terapia e
que foram registrados nos primeiros 90 dias. Foram selecionados os pacientes incidentes
para evitar viés de selecdo e desfecho.

Para este estudo, foram considerados idosos, os pacientes com mais de 65 anos

de idade.

5.2 PERIODO DO ESTUDO

Periodo de dezembro de 2004 a outubro de 2007, que ¢ o periodo onde estdo

disponiveis os dados a serem analisados. Ressaltamos que ndo ha padronizacdo de



42

tempo de acompanhamento para avaliar o impacto das varidveis a serem analisadas no

desfecho 6bito.

5.3 HISTORICO E IMPLEMENTACAO DO ESTUDO OBSERVACIONAL
(Apud Tese de Doutorado de Natalia Maria da Silva Fernandes, 2009, ANEXO D)

5.4 DEFINICOES DAS VARIAVEIS ANALISADAS

Conforme visualizado na tabela 3, os dados foram divididos para preenchimento
por enfermeiros ¢ médicos. Dados da enfermagem incluem: idade, raca, grau de
instru¢do, rendimento médio mensal em classes de saldrios minimos (www.ibge.gov.br),
distancia entre a residéncia do paciente e o centro de didlise (em quilémetros). Registro
de implante do cateter peritoneal: data, nimero de cateteres, técnica utilizada, quem
implantou (nefrologista ou cirurgido), tipo de cateter, nimero de cuffs (um ou dois),
tamanho do cateter, tipo de curativo (oclusivo, semioclusivo, outros), tempo de troca do
curativo e quem o trocou (paciente ou enfermagem), intervalo de tempo de uso do
cateter para dialise (dias). Complicacdes relacionadas ao cateter (infecciosas ou
mecanicas). Volume de ultrafiltrado e se ha faléncia de ultrafiltragao.

A avaliagdo da qualidade de vida foi realizada segundo a tabela do indice de
Karnofsky (KARNOFSKY; BURCHENAL, 1949) do SF-36 (CICONELLI, 1997).

Os dados preenchidos pelo médico incluem: etiologia da DRC (elaborada com
base na codificacdo da European Dialysis and Transplant Association —EDTA;
ELINDER, 1999); Cuidados Pré-Dialiticos: se houve acompanhamento pré-dialitico
(tempo em anos e meses); se recebeu orientacdes sobre as modalidades de TRS;
indicagdo de DP (opgdo do paciente, indicacio médica, unica terapia possivel);
especialidade do profissional que encaminhou o paciente; se possui acesso vascular e
tipo; Historia dialitica: registro da TRS atual e das anteriores, assim como do tempo em
que permaneceu em cada terapia. A avaliacdo das comorbidades foi baseada no critério
de pontuagdo utilizado por DAVIES, 2002.

Os dados pregressos de infeccdo incluiram todas as infec¢des (peritonite, local
de saida do cateter e tinel subcutdneo) ocorridas antes do ingresso do paciente no
estudo.

Foi realizado, mensalmente, exame clinico, que incluiu: presenca de edema,

niveis pressoricos (IV Diretrizes Brasileiras Sobre Hipertensdo Arterial da Sociedade
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Brasileira de Hipertensdo, Sociedade Brasileira de Nefrologia e Sociedade Brasileira de
Cardiologia, Campos do Jordao, 2002), avaliacdo de peso e altura, dados laboratoriais
mensais, trimestrais, semestrais e anuais conforme a legislagdo brasileira em vigor.

Informacgdes sobre a Terapia DPA ou DPAC. Na DPA: volume total da terapia,
tempo total da terapia, volume de infusdo, volume tidal, volume da ultima infusdo,
tempo da ultima infusdo sem ultrabag, concentragdo de dextrose de todas as bolsas,
concentragdo de dextrose da ultima infusdo e se ha prescricdo diurna com ultrabag
(volume, tempo de permanéncia e concentracdo da dextrose). Se DPAC: numero de
trocas, volume e concentragdo de dextrose. No Brasil, estdo disponiveis solugdes
Dianeal a 1,5%, 2,5% ¢ 4,25%.

Informagdes sobre as principais complicagdes da DRC e seus tratamentos:
anemia (reposicdo de ferro, uso de eritropoetina), quelantes de calcio e anti-
hipertensivos. Avaliagdo da taxa de hospitalizagdo mensal, causas e tempo de
internacdo. Peritonite, infeccdo do local de saida do cateter e infeccdo de tinel foram
definidas conforme critérios da International Society of Peritoneal Dialysis, 2000.

O teste de Equilibrio Peritoneal (PET) foi o Standard PET ou Fast PET
(TWARDOVSKY, 1987). O teste de ultrafiltragdo foi realizado conforme protocolo de
Ho-Dac-Panekeet, 1997.

Andlise do indice de saida da terapia, razdes para saida da terapia, taxa de

mortalidade e causa da morte sdo também registrados.



Figura 1 Desenho do Estudo-

Critérios de Inclusgo:
Clinicascom no minimo 10
pacientes; sistema Baxter;

incidentese prevalentes

Centros: 102

=

[
|
|

Dados Prospectivos-

Mensais

(varidveis analisadas-

tabela 4)

Admissdo:
Dados
Retrospectivos
(variaveis analisadas-
tabela 4)

44

Seguimento por 3 anos

Desfecho

Transplante renal

Recuperacao da
fungdo renal

Transterencia para
hemodialise

Obito




Quadro 1 Variaveis analisadas e frequéncia:

45

Dados Frequéncia
Enfermeiro - Demograficos: Idade, raca, educacgdo, renda (www.ibge.gov.br), | -Admissao
distancia até o centro de didlise (Km).
- Faléncia de ultrafiltragao
- Registro de Implantacdo do cateter (realizado por cirurgido ou - Casual
nefrologista, tipo de cateter, técnica cirurgica, antibioticoterapia
profilatica, cuidados locais, tempo para uso)
-Qualidade de vida: Indice de Karnofsky -Mensal
- Volume do ultrafiltrado
- Complicagdes relacionadas ao cateter (infec¢cdo, mecanicas,
outras)
- Avaliacdo do orificio de saida do cateter
-Trimestral ou semestral
- Qualidade de vida: SF36*
-Semestral
- Teste de ultrafiltragdo™
Médico - Etiologia da DRC (EDTA) - Admissao
- Cuidados pré-dialiticos
- Historia dialitica
- Comorbidades
- Infecgodes prévias
- Avaliacdo Clinica: Edema, Pressdo Arterial, Peso e Altura - Mensais
- Prescrigdo da Dialise
- Medicagdes em uso (eritropoetina, ferro, quelantes de fosfato,
anti-hipertensivos)
- Dados laboratoriais segundo a lei brasileira (ureia, creatinina,
ALT, Potéssio, Célcio, Fosfato, Glicemia, Hemoglobina,
Hematocrito)
- Peritonite, Infeccao de local de saida e infecg¢do de tinel
(presenca, cultura, uso de antibidticos, mudanga de terapia, cura)
- Transferrina, Ferritina, Ferro Sérico, Albumina, Fosfatase - Trimestral
Alcalina
- PTHi, Anti HBS, HBsAg, Anti-HCV, -Kt/v renal e peritoneal * - Semestral
- Colesterol Total, Triglicérides, Aluminio Sérico, Anti-HIV - Anual
- PET Test ou Fast Pet * - Casual

- Saida (causa)
- Hospitalizagdo (causa, tempo)

*Opcional




Figura 2- Variaveis analisadas e frequéncia:

Arquivo Tabelas Comunicagdo Ajuda

[ Formutarios

I Casual ¥ Unico Mensal
Cll‘nl!:a. FUNDACAO INST. MINEIRO EST. PESQ. NEFROL B Trimestral B Semestral B Anual
Médico: MARCUS G.BASTOS = o e
. L y Aba Néo Pr M Obrigatdrio
Paciente: Sonia Regina Obrigatériono 1 pr k

INFECGAO DE TUNEL |  ANALISE DE SAIDA DO PROGRAMA | DADOS DE HOSPITALIZAGAO |
PERITONITE | INFECGAO DO LOCAL DE SAIDA |

DADOS LABORATORIAIS (mensais)

DIAGNOSTICO DA DRC HISTORIA DIALITICA

0) inicio do Programa PDnet | / / sl

1) Etiologia da ¢a Renal Primaria - Codificagéo do EDTA

| Selecione...

1a) Se o codigo exige melhor especificagdo escreva:

2) O diagnéstico foi confirmado através de Biopsia Renal?
O 8im O Néo

[«]

< Ii D

Salvar Formulario | ‘ Voltar |

Arquivo Tabelas Comunicacéo Ajuda

[ Formularios

" Casual W Unico Mensal
Clinica: FUNDACAO INST. MINEIRO EST. PESQ. NEFROL | al Aba i Nao P
Enfermeiro: ALYNE SCHREIDER Até 90 dias a partir do inicio do registro ou
Paciente: Sonia Regina 180 dias apos o inicio da terapia.

M Obrigatdrio

SF-36 PESQUISA EM SAUDE

AVALIACAO DO LOCAL DE SAIDA DO CATETER |

REGISTRO DE IMPLANTEDE CATETER | COMPLICACOES RELACIONADAS AO CATETER
AVALIACAO DO VOLUME DE ULTRAFILTRADO
DADOS DEMOGRAFICOS I TABELA DE iNDICE DE KARNOFSKY |

-

1) Inicio no Prog PDnet | i | |

2) Data de nascimento | / f

Por favor, escreva a idade correta atual:
2a) Anos | |

2b) Meses | |

3) Sexo
) MASCULINO ) FEMININO

Salvar Formulario | | Voltar
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6 ANALISE ESTATISTICA

Inicialmente, foi realizada uma analise descritiva dos dados como média +
desvio padrao, mediana ou percentagem, conforme as variaveis fossem categoricas ou
numéricas (normais ou ndo). A normalidade foi avaliada pelo teste de Kolmogorov
Smirnov. Posteriormente, foram descritas as caracteristicas socio demograficas, clinicas
e laboratoriais da coorte. Para analisar a sobrevida, utilizamos a curva de Kaplan Meier
e, quando necessario, comparagdo entre mais de um grupo, o log rank. Analisamos os
fatores de risco associados aos principais desfechos clinicos ou oObito; aqueles
transferidos de clinica, transferidos para HD, com recuperagdo da fun¢do renal ou
transplantados foram censurados. Para tanto, foi utilizado o modelo de regressdo de
Cox. Foi realizado ainda uma anélise de riscos competitivos e Cox tempo dependente
foram realizadas, considerando a modalidade dialitica (DPA vs. DPAC) como varidveis
dependentes, ja que o risco relativo (RR) ndo é proporcional ao longo do tempo da
terapia. O comportamento pressorico, assim como anemia ¢ IMC e sua associagdo com
os desfechos clinicos, foram avaliados utilizando modelos de anélise que consideram
estas mesmas varidveis como modificaveis no tempo, realizando o joint model para
dados longitudinais e tempo dependentes, avaliando impacto que uma varidvel
longitudinal apresenta no tempo na sobrevida. Adotamos sempre que possivel o
intervalo de confianga de 95% e o calculo da razdo de chances. Os software utilizados

foram o SPSS 15.0 e STATA 13.
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7 RESULTADOS

Como resultante deste trabalho, sio mostrados cinco artigos, sendo que um ja foi
publicado, dois submetidos para publicagdo e dois em fase de estruturagdo (resumos

estendidos).

7.1 DIALISE NO PACIENTE IDOSO: UM DESAFIO DO SECULO XXI- REVISAO

NARRATIVA. Jornal Brasileiro de Nefrologia, v.35, n.2, p.132-141, 2013.

7.2 ANALYSIS OF A COHORT OF INCIDENT ELDERLY PERITONEAL
DIALYSIS PATIENTS: EPIDEMIOLOGICAL CHARACTERISTICS AND THE
INFLUENCE OF THE MODALITY IN SURVIVAL THROUGHOUT TIME. -

Submetido para publicagdo a revista Plos One, sob o protocolo pone-d-15-09539r1.

7.3 THE IMPACT OF BODY MASS INDEX (BMI) VARIATION ON MORTALITY
OF INCIDENT ELDERLY PATIENTS ON PERITONEAL DIALYSIS: A JOINT
MODEL ANALYSIS. -Submetido para publicacdo a revista Clinics, sob o protocolo

clinics-2015-0379.

7.4 COMPORTAMENTO DA PRESSAO ARTERIAL SISTOLICA EM PACIENTES
IDOSOS INCIDENTES EM DIALISE PERITONEAL AO LONGO DO TEMPO —
Resumo estendido.

7.5 AVALIACAO DOS NiVEIS DE HEMOGLOBINA E SUA RELACAO COM A

SOBREVIDA DE PACIENTES IDOSOS INCIDENTES EM DIALISE PERITONEAL
AO LONGO DO TEMPO — Resumo estendido.
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Resumo:

Com o aumento da expectativa de vida ao redor do mundo, com a melhora do arsenal
terapéutico disponivel atualmente e com o progressivo conhecimento e controle das
doengas cronicas degenerativas, a populagdo mundial tem atingido faixas etarias
elevadas. Por ser a idade avancada fator de risco para a doenca renal cronica (DRC),
juntamente com o bonus da maior sobrevida, vive-se hoje o 6nus da maior e progressiva
incidéncia de pacientes idosos em terapia renal substitutiva (TRS). A didlise nos
pacientes idosos, que ha trés décadas era considerada fora de questdo, hoje em dia ¢
rotina para o nefrologista, que enfrenta a anglstia de prestar atendimento a pacientes
idosos com DRC em estagio 5 com indicagdo dialitica. De fato, atualmente o que se
percebe € que o grupo de pacientes idosos incidentes em dialise € o que mais cresce.
Muito se tem discutido sobre a necessidade de iniciar didlise nesses pacientes. Apesar
de ndo se haver chegado a um consenso sobre essa questdo, parece ser indiscutivel que o
importante, para o paciente idoso renal cronico, ¢ viver com qualidade os anos que lhe
restam. Na verdade, de nada adianta adicionar mais anos a vida, se a vida ndo mais

suportar esses anos. Neste artigo, buscamos discutir a didlise no paciente idoso.

Palavras-chave: Idosos. Dialise Peritoneal. Hemodidlise. Tratamento Conservador.
Insuficiéncia Renal Cronica.

Abstract:

With the increase in life expectancy around the world, the improvement of therapeutic
arsenal available today and the progressive knowledge and control of chronic
degenerative diseases, the world population has reached older age groups. As advanced
age is a risk factor for chronic kidney disease (CKD), along with the bonus of increased
survival, today we are experiencing the greatest burden of progressive incidence of
elderly patients on renal replacement therapy (RRT). Dialysis in the elderly patients,
which for three decades was considered out of the question, today is a routine for
nephrologists, who faces the anguish of providing care to elderly patients with CKD
stage 5 with dialysis indication. In fact, what we see nowadays is that dialysis incidents
elderly patients is the fastest growing group on RRT. Much has been discussed about
the need to start dialysis in these patients. Although without reaching a consensus on
this issue, it seems indisputable that for elderly patients with CKD, living with quality
his remaining years is what really matters. There is no point adding more years to life, if

life no longer endures these years. In this article, we discuss dialysis in elderly patients
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Keywords: Ederly. Peritoneal Dialysis. Hemodialysis. Conservative Treatment. Chronic

Renal Failure.

Introducao

Seguindo uma tendéncia mundial, nossa populacdo estd envelhecendo. A
expectativa de vida do brasileiro aumentou em 25,4 anos de 1960 a 2010, ao passar de
uma média de 48 anos para 73,4 anos. (1)

Para a Organiza¢do Mundial de Saude, para paises em desenvolvimento como o
nosso, populagdo idosa ¢ definida como aquela a partir dos 60 anos de idade. (2).
Acredita-se que até 2025, o Brasil tera a sexta maior populagdo idosa do planeta, com
32 milhdes de pessoas com 60 anos ou mais (1).

Com o envelhecimento, doengas ndo transmissiveis tais como a hipertensio
arterial (HA) e o diabetes melittus (DM) tornam-se mais prevalentes. Por serem as duas
maiores causas de doenga renal cronica em nosso meio, ¢ compreensivel que nos
ultimos anos estejamos testemunhando a enorme demanda de terapia renal substitutiva
(TRS) para pacientes idosos. Por outro lado, avangos terapéuticos no controle de outras
patologias que frequentemente acometem essa populagdo tais como as doencas
cardiovasculares (DCV) e as neoplasias, tém proporcionado uma maior sobrevida a
esses pacientes, permitindo-lhes alcangar o estdgio de doenca renal cronica (DRC) em
estagio 5 (3).

Essas razdes fazem com que esse grupo especial de pacientes represente
atualmente o maior grupo em dialise e o que mais cresce quando consideramos a
incidéncia de didlise por faixa etaria. (4).

Embora ha 30 anos atrés pacientes acima de 60 anos fossem excluidos da dialise,
atualmente esse panorama ¢ bem diferente. Algumas razdes justificam essa mudanca:
maior demanda de pacientes idosos, melhor aceitagdo pelos paises industrializados, da
dialise em idades avangadas e melhora sobrevida dos pacientes que agora envelhecem
em dialise (5).

Nos Estados Unidos da America, atualmente para cada quatro pacientes
iniciando TRS, um tem mais de 75 anos de idade (6). Seguindo a mesma tendéncia, na
Franca a média de idade dos pacientes incidentes em dialise ¢ de 70,2 anos (7). No

Reino Unido e no Japdo estd em torno de 65 anos (8,9). Em nosso meio esse fato foi
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evidenciado com o censo da SBN de 2011, que mostrou ser a propor¢ao de idosos (65
anos ou mais) em TRS de 31,5%, superando em 0.8% a do ano anterior (10).

Nas mais recentes publicagdes (11, 12,13) sobre o tratamento dialitico nos
pacientes idosos, percebe-se que ndo hd um consenso sobre qual a melhor opcao
dialitica para esse grupo especial de pacientes, visto que as taxas de sobrevida de dialise
peritoneal (DP) e hemodialise (HD) s3o similares. Na verdade, dependendo da situagao,
existem duvidas se vale a pena dialisa-los (14-16).

Nesse artigo revisamos a terapia dialitica para os pacientes idosos.

Abordagem geriatrica

Como previram Oreopoulos e Dimkovic, nefrologistas no século XXI terdo que
praticar a geriatria como geriatras amadores (17). Para nos, nefrologistas, o atendimento
ao paciente idoso ¢ sempre um dilema, pois se trata de um paciente com aspectos
unicos, que necessita de avaliagdo geriatrica, para a qual ndo fomos preparados.

A dificuldade para se lidar com esses pacientes decorre da complexidade de seus
problemas, da necessidade de uma equipe interdisciplinar, do reconhecimento do status
funcional e da aferi¢do da qualidade de vida para uma melhor abordagem. Para tanto, a
avaliagdo geriatrica ampla deve ser utilizada posto que ¢ sempre multidimensional,
frequentemente interdisciplinar e tem como objetivos principais, determinar as
deficiéncias, incapacidades e desvantagens apresentadas pelo idoso, visando com isso, o
planejamento do cuidado e o acompanhamento em longo prazo (18).

Algumas condi¢des geriatricas comuns que dificultam o tratamento nefrolégico
estdo listadas abaixo (19):

Dificuldade visual

Comprometimento auditivo
Desnutrigdo/perda ponderal
Incontinéncia urinéria

Equilibrio/ dificuldade na marcha/quedas
Polifarmacia

Comprometimento cognitivo

Problemas afetivos
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Limitacdes funcionais
Falta de apoio social
Dificuldades financeiras

Ambiente domiciliar/seguranga

E interessante destacar que o acompanhamento geriatrico bem sucedido é aquele
capaz de manter o idoso independente, com sua capacidade funcional preservada, pelo
maior tempo possivel (20).

Outro importante dado a ser considerado nessa populagdo ¢ o conceito de
fragilidade, pois muitos pacientes geriatricos apresentam essa sindrome. Para Fried e
colaboradores (21), fragilidade ¢ uma sindrome clinica na qual trés ou mais seguintes
critérios estdo presentes: perda ponderal ndo intencional, fadiga auto relatada,
diminui¢do da marcha, pouca atividade fisica e perda da for¢a muscular. A fragilidade
aumenta com a idade, porém, algumas doencas cronicas como a DRC, estdo associadas
a prevaléncia aumentada de fragilidade, independente da idade (22), diminuindo a
capacidade funcional destes pacientes e torna-os mais dependentes (23). Embora uma
grande proporcdo de pacientes em didlise sejam frageis, mesmo em idades mais jovens,
a fragilidade ¢ comum entre pacientes idosos em dialise. (23) e mais prevalentes nos
idosos com DRC que naqueles com fungao renal normal (24).

Rim do idoso

Com o envelhecimento, além da maior prevaléncia de doengas cronicas tais
como DM e HA, que aumentam a incidéncia e a complexidade da doenga renal cronica
avancada, existe também uma perda progressiva da reserva renal fisiologica,
conseqiiente as alteragcdes anatomicas e funcionais que ocorrem nos rins a medida que a
populacao envelhece. Dentre essas alteracdes estdo a diminui¢do do tamanho e do peso
renais, do fluxo sanguineo renal, da taxa de filtragdo glomerular (TFG) e da fun¢ao
tubular (25).

Importante lembrar que a TFG diminui gradualmente com o tempo, porém esse
declinio ¢ acompanhado pela perda gradual de massa muscular (sarcopenia) e com isso,
menos creatinina ¢ gerada, podendo resultar em TFG falsamente alta (26). Portanto, a
deterioragdo da funcdo renal pode nao resultar em aumento da creatinina serica (27),
sendo necessario o emprego das equagdes de calculo da taxa de filtragdo glomerular,

como as de Cockcroft e Gault (28) ou a formula Modification on Diet in Renal Disease
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Study Group (MDRD) (29). A equagdo CKD-EPI (30), com sua melhor precisdo, supera

algumas das limita¢des da equacdo MDRD, porém nio existe consenso sobre qual delas

seria a melhor para esta faixa etaria (31,32).

Além do que j& foi descrito, a conduta para diagnostico e tratamento de

determinadas patologias, tais como HA, DM, doencas glomerulares e DCV, podem ser

muito diferentes para os pacientes idosos quando comparada aos mais jovens (33).

Tabela 1 Caracteristicas do idoso diante de determinadas doengas (adaptado da referencia 33)

Doenca

Caracteristicas do idoso

Recomendacoes

Diabetes

a) Controle glicémico

Pouco beneficio com controle glicémico;
de longo prazo, mais propensos a
hipoglicemias; maior risco de hipoglicemia
associada as  drogas. (WILLIANS;
STATON, 2007)

Controlar glicemia e atentar
para risco/beneficio de atingir
Hgb A1C<7.0

b) Drogas anti-hipertensivas Maior risco de diminui¢do significativa na | Evitar PA muito baixa;
PA  (BOSHUIZEN et al. 1998); | cuidado ao prescrever
preocupagdo com poucas vantagens e | IECAs/BRAs
efeitos colaterais dos IECAs/ BRAS
(WINKELMAYER et al., 2001)

Hipertensio arterial

a) Objetivo Eventos CV, insuficiéncia cognitiva, | Considerar outros resultados
incapacidade e  mortalidade podem | como objetivo para controlar

constituir maior risco para o paciente idoso
que a progressdo para a doenga renal
(HEMMELGARN et al., 2006)

PA além do retardo da
progressao de fungdo renal

b) Droga especifica

As drogas IECAs/ BRAs podem causar
IRA e hipercalemia, com a maior
incidéncia no idoso (CHOBANIAN et al.,
2003)

Necessidade de fazer mais

exames laboratoriais apos
inicio de IECA/BRAsS;
modificagdo da dieta;
administracdo  cronica de

resinas de troca pode ser
necessaria; limitar uso de
drogas que elevem potéssio

Glomerulonefrite

Taxas de albumintria aumentam com a
idade (BARZILAY et al., 2008); idosos
com  proteiniria  estdo  sob  risco
significativo de perda de funcdo em 5 anos
(LANDAHL et al., 1981); albuminuria esta
associada com risco aumentado de
deméncia, HA e DCV (LANDAHL et al.,
1981); manifestacdes clinicas das doengas
glomerulares sdo sempre escassas nos
idosos

O significado de albuminuria
¢ diferente nos pacientes
idosos quando comparados
aos jovens?

Considerar mais biopsias
nesse grupo e risco/beneficio
de tratamento
imunossupressor agressivo

Doenca cardiaca

Diagnosticar sindrome coronariana aguda
em pacientes idosos com DRC pode ser um
desafio, pois exames ndo invasivos tém
diferentes sensibilidades e especificidades
(CHARYTAN et al., 2007), a apresentagao
clinica incomum (SOSNOV ET AL., 2006)
e a interpretagdo dificil de marcadores
laboratoriais padrao (FREDA et al., 2002).

Esfor¢o minucioso quando se
fizer a propedéutica da
sindrome coronariana aguda
no idoso
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Doencas vasculares Aumento da incidéncia da estenose de | Necessidade de marcadores
artéria renal (GRECO; BREYER, 1997) para prever o beneficio de
A resposta ao baroreflexo carotideo ¢ | interven¢des para a doenca
geralmente atenuada e as medicagdes anti- | vascular  renal,  cuidado
hipertensivas vasodilatadoras podem levar | quando utilizar [IECA/BRAs
a tonteira e a hipotensao postural Cuidado ao utilizar
vasodilatadores
Anemia Alta prevaléncia de anemia (GURALNIK | Considerar o objetivo dos
et al., 2004) niveis de Hgb, especialmente
se o paciente tiver historia de
algum tipo de doenga
vascular, estado pro-
trombdtico como neoplasias,
ou PA mal controlada

CV: cardiovascular; IRA: insuficiéncia renal aguda; IECA: inibidor da enzima de conversio da
angiotensina; BRA: bloqueador do receptor da angiotensina

Tratamento conservador

Na pratica clinica didria, quando a dialise esta indicada para pacientes com DRC
estagio 5, a pergunta que se deve fazer ¢ se aquele/a determinado/a paciente realmente
se beneficiard da terapia. (46). Embora a idade per se ndo seja considerada um
impedimento para se dialisar o paciente idoso, (47) outros aspectos tem que ser
analisados no momento de sua indicagdo. A expectativa de vida (48-51), o impacto da
dialise na qualidade de vida (48, 49, 52,53), determinantes da sobrevida (51), o impacto
das comorbidades (13) e o 6nus da doenca (49) devem estar nessa equagao.

Na verdade, 78% da populacdo idosa tém pelo menos uma doenga cronica e 30%
tem mais de trés (54). Naturalmente que para pacientes mais idosos, com doenga renal
avancada, a chance de morrer ¢ maior do que a de dialisar (55), porém, para aqueles que
conseguem sobreviver, a indicacdo da didlise ¢ sempre dificil (56) posto que eles
geralmente sdo portadores multiplas comorbidades.

Com efeito, em recente trabalho realizado na Bélgica, constatou-se que os
octogendrios portadores de DRC no estagio 4 estavam mais propensos a morrer de uma
comorbidade associada do que de necessitar de didlise (57). Portanto, para alguns
autores, o tratamento ndo dialitico seria o mais adequado nesses casos, pois diante de
comorbidades severas, a dialise pode ndo oferecer uma boa qualidade de vida (15,16).

Assim, para pacientes portadores de DRC em estdgio 5 que preferem nao
dialisar, tem sido oferecido outro modelo de assisténcia descrito como tratamento
conservador, tratamento conservador maximo (TCM), tratamento ndo dialitico e
tratamento renal paliativo (14). O tratamento renal ndo dialitico ¢ também uma

importante opc¢do terapéutica (58,59). Nessa abordagem clinica, o foco ¢ o controle
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rigido da anemia, da acidose, hipervolemia, controle da PA, insbnia, fadiga, anorexia,
dor, depressao e outros sintomas associados com a DRC em estagio 5 (16,60).

Quando se considera dialise em pacientes idosos com multiplas comorbidades,
ndo existe diferenca significativa entre o tratamento dialitico e o TCM (61,62). No
estudo realizado por Carson e colaboradores, uma coorte de 202 pacientes idosos foi
tratada por TCM ou TRS e os resultados comparados. Concluiu-se que naqueles
pacientes com muitas comorbidades, a didlise prolongou a sobrevida em cerca de dois
anos, enquanto aqueles que escolheram o TCM sobreviveram por periodo de tempo
expressivo, com numero de dias fora de hospital similar ao dos pacientes em HD (14).
Por outro lado, deve ser ressaltado também que existe uma perda da independéncia dos
pacientes acima de 80 anos no momento em que iniciam dialise (63). Essa situacao
provavelmente ¢ causada pelas hospitalizacdes que ocorrem, pelo tempo disponibilizado
para a realizag¢do do tratamento (impedimento de intera¢des sociais) e pelo desgaste pos-
tratamento (fadiga, tonteiras, cdimbras). Por isso o TCM ¢ considerado viavel para esses
pacientes (64).

A medida que mais pacientes idosos sdo aceitos para o tratamento dialitico, o
foco de atencdo tem que mudar. Ao invés de prolongamento da vida pela didlise, deve
ser priorizado alivio de sintomas e cuidados paliativos (65).

Uma pesquisa mostrou que a maioria dos pacientes idosos escolheria a dialise se
esta lhes fosse oferecida, porém, o alivio de sintomas seria mais importante que o
prolongamento da vida (66).

Podemos aprender muito com nossos pacientes, incluindo a licdo valiosa que ha
mais em viver do que em nao morrer (67).

Deve-se considerar que para pacientes idosos, o tratamento dialitico além do
elevado 6nus pessoal que acarreta, também impacta o status funcional, assim como a
qualidade e a expectativa de vida (68). Muito do declinio funcional ocorre no inicio da
dialise (63, 69), piorando a cada internagdo hospitalar (70).

Além da possibilidade do tratamento dialitico promover declinio cognitivo nos
pacientes afetando suas vidas e a de seus cuidadores. (63,69), as altas taxas de
mortalidade que se verificam precocemente apds o inicio da didlise (primeiros 90 dias),
e a enorme morbidade adquirida por aqueles que sobrevivem, ndo compensariam 0s
beneficios adquiridos com o tratamento, sendo todos esses fatores favoraveis ao
tratamento conservador (71). Além disso, esse tratamento tem se apresentado cada vez

mais como op¢ao naqueles pacientes com muitas comorbidades e com queda lenta de
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funcdo renal (62), pois muitos pacientes com DRC avancada tem fun¢do renal estavel
por anos e sua taxa de declinio de func¢do renal pode variar inversamente com a idade
(26).

Numa revisdo sistemdtica recentemente publicada, foi demonstrado que o
tratamento conservador ¢ uma op¢ao vidvel e que a ndo realizacdo da didlise ¢
completamente diferente da suspensdo da didlise, que ocorre quando a morte ¢ iminente
(72).

A abordagem precoce realizada pelo nefrologista, permite que pacientes
geriatricos renais cronicos em estagio 5 tenham tempo para compreender seu estado de
satde e de se preparar para decidir se vao aceitar dialisar ou ndo (73). De qualquer
forma, ¢ fundamental que o médico se conscientize de que ¢ de sua responsabilidade
oferecer um tratamento que promova uma melhor qualidade de vida e ndo apenas seu

prolongamento (59).

Escolha do método dialitico

A idade ¢ um fator independente para o risco de encaminhamento tardio (74). No
trabalho de Xue e colaboradores, foi mostrado que a diferenca de tempo entre o
encaminhamento de pacientes para o nefrologista antes do inicio da dialise com idade
igual ou maior que 75 anos ¢ de 3,5 semanas, enquanto que para pacientes com menos
que 75 anos ¢ de 20.5 semanas (75). Além disso, a precocidade no encaminhamento nao
sO esta associado a menor mortalidade no inicio da dialise (76), como também
proporciona ao paciente o tempo necessario para entender as modalidades, fazer a
escolha correta e planejar o inicio da terapia de forma tranqiiila. Dessa forma, existe
melhor aderéncia ao método escolhido, o que estd estritamente relacionado com
melhora da qualidade de vida (77,78).

As condi¢des médicas e sociais, bem como consideracdes geograficas e a
preferéncia do paciente deve ditar a escolha de DP (didlise peritoneal ambulatorial
continua -DPAC- ou automatizada - DPA-) ou HD, mas a preferéncia do paciente deve
ser sempre o principal fator nessa decisdo. No entanto, a escolha do paciente requer
educacdo sobre a modalidade adequada, o que, infelizmente, nem sempre acontece (78).

A HD oferece muitas vantagens para os idosos: a didlise ¢ realizada por

enfermeiros, o tempo de tratamento ¢ mais curto, os pacientes podem se socializar com



58

a equipe e outros pacientes, e eles recebem acompanhamento continuo de avaliagdo por
uma equipe médica (79).

Por sua vez, a DP oferece um bom controle da HA, a independéncia dos
hospitais, a simplicidade de acesso, melhor estabilidade cardiovascular (menos
hipotensdo e arritmias), € remocao de solutos lenta (79).

Quando se considera comprometimento funcional e cognitivo, assim como
independéncia e satisfacdo pessoal, diferencas entre as duas modalidades de dialise
estdo faltando, mas, podem influenciar na conduta médica. Iniciativas para promover
tratamento residencial assim como uma vida independente com DP pode se tornar cada

vez mais importante na escolha da modalidade (80).

Dialise Peritoneal

DP ¢ uma modalidade subutilizada (81) e a justificativa ¢ multifatorial,
envolvendo questdes financeiras e culturais, a pouca disponibilidade do método e a falta
de familiaridade com o uso do método em pacientes idosos. Com isso, ocorre um ciclo
auto-perpetuador de subutilizacdo (82). Recente pesquisa realizada com nefrologistas
mostrou que a otima utilizagdo de DP deveria ser em torno de 25-30%, o que muito
maior do que o observado na pratica (83).

Na auséncia de contra indicacdo, um estudo mostrou que um terco dos idosos
escolheu DP ao invés de HD (84). Existem contraindicagdes absolutas para seu uso
(85). Sao elas: membrana peritoneal inadequada (esclerose peritoneal, resseccao
cirargica extensa), cavidade abdominal incompetente (compartimentalizagao peritoneal,
comunicagdo pleuro-peritoneal), alto risco de infeccdes abdominais (diverticulite
recorrente, doenga intestinal inflamatoria ativa). As contraindigdes controversas siao a
doenga renal policisctica (86) obesidade moérbida (87), diverticulite, doenga pulmonar
obstrutiva cronica, ostomias e hérnias corrigidas recorrentes.

Importante salientar que além das contraindicagdes clinicas, pacientes idosos sdo
mais propensos a ter barreiras para realizar sozinhos o tratamento em residéncia e isso
pode levar 4 idéia equivocada de que DP em casa ndo ¢ viavel para esses pacientes.
(88). Essas barreiras podem ser fisicas (visdo, for¢a, destreza manual ou mobilidade
diminuidas) cognitivas (deméncia, condi¢des psiquiatricas ou dificuldade de
aprendizado), sociais (sem residéncia permanente, residéncia pouco limpa ou pouco

segura) ou psicologicas (medo da falta de supervisdo, medo do isolamento em casa ou
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sentimento de sobrecarga pela possibilidade de realizar a didlise em casa) (89). Por isso,
uma abordagem multidisciplinar ¢ importante para identificar as possiveis barreiras que
impedem determinados pacientes de fazer DP. Dessa forma, pode ser elaborado um
esquema que possa ajuda-los a supera-las (89).

Embora muitos nefrologistas tenham a idéia de que a maioria dos pacientes
renais cronicos tem contra indicagdes tanto clinicas quanto sociais para fazerem dialise
em casa (90,91) estudos bem desenhados tem mostrado que mais de 70% dos pacientes
iniciando TRS s3o adequados para a DP, comparado com os 95% no caso da HD
(92,93). Porém ¢ interessante observar que pacientes com DRC avaliados por
nefrologista precocemente sdo mais propensos a iniciar tratamento utilizando DP (94).
De fato, com uma educa¢dao adequada, muitos pacientes preferem um tratamento
realizado em casa (95).

Dados do USRDS mostram que estdo em DP, 12% dos pacientes com idades de
20 a 55 e apenas 4 % dos pacientes acima de 75 anos (88). Por outro lado, o contrario
ocorre na Franca, onde a DP ¢ predominante entre os idosos, sendo mais da metade de
todos os pacientes com idades acima de 70 anos. Em Hong-Kong, onde existe a politica
de “primeiro DP”, pacientes idosos sdo muito bem sucedidos sob tratamento com DP,
constatando-se que em marco de 2007, 80% deles tinham idade média de 62,3 anos
(96). No Reino Unido e Canada, 17 e 12% dos pacientes idosos incidentes estao em DP
97).

No Brasil, o estudo BRAZPD que avaliou 3226 pacientes em programa de DP
no territorio nacional (48% do total de pacientes de DP no Brasil), mostrou que 37%
estavam acima de 65 anos de idade (98). Com efeito, ao analisarmos a utiliza¢ao da DP,
percebe-se que essa modalidade ¢ mais bem tolerada pelo paciente idoso por varias
razdes: ser um tratamento domiciliar, ndo necessitar de deslocamento para o centro de
dialise trés vezes por semana, evitar variagdes hemodindmicas durante sua realiza¢ao
(99-101) e dispensar acesso vascular, o que diminui a possibilidade de infecgdes e
consequentes internagoes.

Nos casos de pacientes impossibilitados de realizarem seu tratamento, foi
idealizado na Europa o método de didlise assistida (Didlise Peritoneal Ambulatorial
Continua Assistida- DPAC assistida; Dialise Peritoneal Automatica Assistida — DPAA),
onde enfermeiras treinadas vao as residéncias dos pacientes para realizarem as trocas de

efluente peritoneal por eles (102,103). Essas enfermeiras, além das trocas manuais de
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bolsas, cuidam do orificio de saida de cateter, verificam PA, peso, e no caso dos
pacientes em programa de DPA, fazem a conexdo e desconexacao da cicladora (104).
O método DPAA, como verificado por Povlsen e Ivarsen (103) e também em um estudo
brasileiro mostrou-se uma op¢ao viavel e segura como terapia renal substitutiva em
pacientes frageis e naqueles ndo frageis fisicamente incapacitados (105).

Portanto, nos pacientes idosos com muitas comorbidades e sem condigdes fisicas
ou mentais para realizar seu tratamento, a DP assistida ¢ a opg¢do adequada,

proporcionando inclusive, boa qualidade de vida e melhora na sobrevida (103,106).

Hemodialise

A maioria dos pacientes idosos que iniciam dialise o faz através da HD. Cohen e
colaboradores desenvolveram um método preditor de resultados em pacientes idosos
iniciando HD, baseado em cinco variaveis (idade avangada, deméncia, doenca vascular
periférica, hipoalbuminemia e resposta negativa para a pergunta “vocé ficaria surpreso
se esse paciente morresse no proximo ano?”’). Esse método pode ajudar médicos e
familiares no momento da decisdo sobre o tratamento a ser instituido (107).

Uma das preocupagdes quando se pensa em HD para o idoso € o acesso vascular,
que ¢ um dos principais fatores conhecidos na associacdo com a mortalidade no estagio
final da doenga renal cronica (DRC) (108), lembrando que as infec¢des por cateter
venoso central sdo as mais temidas nos pacientes em dialise (66).

Por causa de aterosclerose ou lesdo vascular prévia que podem representar risco
para isquemia distal, o acesso vascular, seja a fistula arteriovenosa (FAV) ou o enxerto,
¢ sempre problematico. Além disso, o tempo necessario para maturar a FAV nesses
pacientes pode ser maior que a seu tempo de vida e por isso nem todos os pacientes vao
se beneficiar de sua confeccdo (109). Mesmo sem ensaios randomizados sobre o
assunto, um estudo mostra que para pacientes acima de 67 anos, as FAVs estdo
associadas a menores taxas de mortalidade quando comparada com enxertos ou
cateteres (77,110). Portanto, atualmente, “primeiro fistula” é a recomendagdo principal
para todos os pacientes em HD. (111,112) e em relagdo a sua localizagdo, alguns
estudos mostram que as mais distais (radiocefélicas) tem menor taxa de sucesso nos
pacientes idosos do que as braquiocefalicas (paténcia em 1 ano de 81% x 66%),

portanto tem se considerado a confec¢do de FAVs no brago (113).
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Apesar da dificuldade de obtencdo de adequado de acesso vascular (113), a HD
hospitalar ¢ a op¢ao mais utilizada nesses pacientes porque existem muitos problemas
para a realizag¢do de dialise domiciliar (114).

Independente das dificuldades com o acesso vascular, os pacientes idosos em
HD estdo sujeitos as mesmas complicagdes que os pacientes mais jovens, porém, com
maior frequéncia (89). As mais importantes sdo hipotensdo intradialitica, desnutri¢ao,
infeccdo e sangramento gastrintestinal e, com freqiliéncia, a interrupgdo da dilise (115
116).

De particular interesse sdo os dados de recente publicagdo que mostram ter sido
a queda da diurese residual em pacientes idosos em HD, o maior fator de risco de
mortalidade (117).

Trabalho publicado por Cornelis et al sugere que didlise intensiva, seja com HD
noturna ou didria de curta duragdo, pode melhorar os resultados de pacientes idosos
(118) visto que pacientes frageis podem ndo tolerar as mudangas hemodinamicas
bruscas que ocorrem durante a HD convencional (64). Embora nio existam ainda
estudos para comprovar essa terapia como a ideal para idosos, a HD intensiva parece ser
interessante na medida em que pode reduzir a hipotensdo relacionada a dialise, proteger
contra eventos cerebrais ¢ cardiacos e diminuir a incidéncia de infecgdes, desnutrigdo e
distarbios do sono, assim como complicagdes psicoldgicas no inicio do tratamento

dialitico.

Qualidade de vida e sobrevida

Nao traz nenhuma surpresa a constatacdo que a mortalidade na populagdo idosa
em didlise ¢ muito maior que na populagdo idosa que ndo faz dilise (119).

Um estudo mostrou que para pacientes muito idosos com DRC, a chance de
morrer era maior do que a de dialisar (55). Em outro, pacientes idosos que aceitaram o
tratamento dialitico quando a taxa de filtracdo glomerular caiu abaixo de 15
ml/min/1.73m?, viveram mais que aqueles que o recusaram, porém essa diferenca nao
foi encontrada naqueles com as maiores comorbidades (61).

E importante ressaltar que mais importante que a idade cronoldgica é a situagio
clinica do paciente, pois o que fortemente influencia a sobrevida sdo as comorbidades

tais como as doencas cardiovasculares (119).
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Geralmente a sobrevida dos pacientes idosos ¢ muito ruim. Nos EUA, média ¢
de 15,6 meses para aqueles com idade de 80 a 84 anos e de apenas 8,4 meses para
aqueles com 90 anos ou mais, lembrando ser a doenca cardiaca, a interrupc¢ao da dialise
€ a sepsis as maiores causas de dbito em pacientes acima de 75 anos (6).

Para pacientes muito idosos, com 90 anos ou mais, a sobrevida apds o inicio do
tratamento dialitico € menor que 50% no primeiro ano (3). Considerando a sobrevida do
paciente, DP e HD parecem mostrar resultados semelhantes. A sobrevida da técnica
ainda ¢ menor na DP, porém, esse resultado vem melhorando de forma marcante, com a
diminui¢do da incidéncia de infecc¢do peritoneal o que faz com que a média de sobrevida
de 5 anos ou mais seja uma realidade (85).

E importante considerar que a sobrevida, independente do método é afetada de
forma significativa pelo encaminhamento tardio ao nefrologista, maiores comorbidades
e situacao funcional do paciente (3,51).

Na verdade, pacientes idosos podem evoluir muito bem em DP, conforme
relatado em estudo realizado em Hong-Kong onde pacientes acima de 65 anos tiveram
sobrevida de dois e cinco anos em 88% e em 56%, respectivamente (120).

Em relagdo a DP, a preocupacdo inicial com o risco elevado de peritonite nos
pacientes idosos, ndo foi confirmada em grandes estudos observacionais (121,122).

Nao ha evidencia de superioridade de DP ou de HD em termos de qualidade de
vida. (123), no entanto, geralmente os indices de satisfagdo do paciente sdo mais
elevados com DP do que com HD, (124) favorecendo o uso continuado de DP, mesmo
em grupos vulnerdveis. Para o paciente idoso, a questdo a qualidade de vida deve ser
muito bem avaliada visto estarem esses pacientes geralmente dialisando para viver.

Em um estudo multicéntrico onde foram avaliados 140 pacientes acima de 65
anos, em DP e HD, verificou-se que, quando comparados com grupos demograficos
semelhantes, a qualidade de vida foi similar, se ndo melhor em DP (125).

A proposito dessa questdo, dois estudos longitudinais avaliaram a qualidade de
vida de pacientes idosos. O North Thames Dialysis Study ndo mostrou diferencas entre
DP e HD em relagdo a sobrevida ou qualidade de vida entre pacientes com mais de 70
anos de idade (49). O Broadening Options for Long-Term Dialysis in the Elderly
(BOLDE), mais uma vez, ndo mostrou diferencas na qualidade de vida de pacientes
idosos tratados por DP ou HD (125). No estudo de Unruh e colaboradores (126) e nos

dois citados acima, fica sugerido que a maior razao da baixa pontuacio na qualidade de
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vida dos idosos ¢ devida as mudangas que ocorrem no bem estar fisico, com
acentuadamente menor impacto na pontuagdo da saude mental.

A taxa mortalidade de DP e de HD ¢ dificil de ser analisada em virtude do viés
de selecdo que existe entre os dois métodos e também porque nao estdo disponiveis
estudos randomizados para esclarecimento. Varios estudos sobre o assunto divergem em
suas conclusdes. Alguns mostram aumento de mortalidade nos idosos em DP, outros
mostram a mesma mortalidade e outros ainda mostram melhora da taxa de mortalidade
em DP (49, 127,128). Pela dificuldade de se fazer estudo randomizado, ndo sabemos
com certeza qual é o melhor método para se dialisar o paciente idoso, entretanto, no que
diz respeito a mortalidade, parece que a taxa ¢ similar nos dois métodos (82).

Fica claro que mais estudos sdo necessdrios para que se possa ter uma idéa
melhor sobre a taxa de mortalidade de pacientes idosos em didlise. O que ja estd bem
estabelecido ¢ que comorbidade estd associada a maior mortalidade e que, portanto, a

modalidade dialitica tem que ser individualizada (64).

CONCLUSAO

O envelhecimento populacional faz com que a aten¢do a satde do idoso seja
uma constante preocupacao, pois sua preservagdo garantird a esse idoso, maior tempo de
autonomia.

Diante da indefinicdo sobre a melhor conduta terapéutica para o paciente idoso
renal cronico em estagio 5, ¢ de fundamental importancia a avaliagdo geriatrica ampla
para que se possa, de forma consciente, indicar ou ndo o tratamento dialitico.

As trés possibilidades de tratamento, DP, HD e conservador tem seu lugar
quando se avalia esses pacientes.

O tratamento deve ser sempre individualizado, levando-se em consideracio, em
primeiro lugar, o desejo do paciente.

Independente da modalidade dialitica selecionada, esta deverd ser indicada
sempre que houver chance de se prolongar com qualidade, a vida que resta ao paciente

1doso.
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Abstract:

Introduction: The aging of the population and consequent increase in prevailing
diseases such as diabetes and arterial hypertension are responsible for the increasingly
need of dialysis treatment for elderly patients. Objectives: To describe a cohort of
elderly incident PD patients and to assess the influence of the modality on the long term
survival. Methods: Multicenter prospective cohort (Dec/2004-Oct/2007) with 2144
eligible patients; being 762 aged > 65 years included. Patients were followed until
death, transfer to hemodialysis (HD), recovery of renal function, loss to follow up or
transplantation. Demographics and clinical data were evaluated at baseline and
described as mean+SD, median or percentage. Competing risk and Time dependent Cox
analysis was performed, having dialysis modality (APD vs CAPD) as dependent
variable, as HR is not proportional throughout the therapy time. Results: Mean age 74.5
+ 6.8 years in APD, 74.6 £ 6.7 in CAPD, 50.8% female in APD, 54.4% in CAPD. The
frequent observed comorbidities were diabetes (52.3% in APD and 47% in CAPD) and
left ventricular hypertrophy (36.3% in APD and 46.1% in CAPD) whereas 93.6%
presented Davies score > 2. In Cox time dependent analysis, HR does not show
difference up to 18 months (HR=1.11, CI=0.85- 1.46), but thereafter the APD modality
revealed lower risk of mortality (HR=0.25,CI1=0.0073-0.86), when compared with
CAPD. After adjustment for the confounding factors, CAPD presented higher risk of
mortality (HR=4.50, CI=1.29-15.64) when compared with APD. Conclusions: No
differences in survival were observed up to 18 months of therapy, however, beyond 18

months APD modality was a protection factor.

Key words: Peritoneal Dialysis. Elderly. APD. CAPD. Survival. Time dependent

analysis



Introduction

Along with the aging of the population and consequent increase in prevailing diseases
such as diabetes and hypertension, elderly patients are increasingly in need of dialysis
treatment. Indeed, according to the Brazilian Nephrology Society’s latest annual census, the
number of patients on dialysis aged 65 years or older increases yearly [1]. Currently, there are
100.397 patients on dialysis in Brazil and 31.9% of them are elderly [2].

In spite of lack of consensus on which renal replacement therapy (RRT) would be the
best option for elderly patients [3], peritoneal dialysis (PD) offers some advantages over
hemodialysis (HD) that are especially interesting to this population: greater hemodynamic
stability [4], home care treatment (avoiding displacement toward a dialysis center three times
a week) [5], no needd of vascular access (decreasing the possibility of infection in case of
central catheters and consequent hospitalization) [4], greater freedom [6], less anemia [7] and
better quality of life [8]. Initially, transport characteristics of the peritoneal membrane
motivated automated PD (APD) prescription, but as this PD modality allows freedom
throughout the day, its indication nowadays occurs independently of the peritoneal membrane
transport type presented by the patient [9]. In a systematic review of controlled and
randomized studies published [10] in which APD was compared to continuous ambulatory PD
(CAPD), Rabindranath et al. showed that infection rates and inpatient admissions were
significantly lower in APD than in CAPD. Considering infections rates, other studies
presented controversial results, with two favoring APD [11], [12], one CAPD [13], and a few
showing similar peritonitis rate in both modalities [10], [14], [15].

Moreover, a recently published review [9] compared the main clinical aspects of the
two modalities. It showed that residual renal function (RRF) does not decline more rapidly in
APD than in CAPD, as the emergence of new connections reduced the impact of PD modality
on peritonitis. The review also suggested that any conclusion would be premature concerning
the quality of life. Careful and individualized prescriptions may offer suitable salt and water
removal, in addition to ideal body weight and blood pressure (BP) control in both modalities.
However, it seems that there is no study so far evaluating the effect of different PD modalities

on the technique survival or patient survival in a cohort of elderly incident PD patients [9].

The aim of our study is to evaluate the demographics, clinical and outcome data of

elderly incident PD patients of the BRAZPD cohort study.
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Methods

Samples

Incident PD patients (both CAPD and APD) > 65 years old from 114 dialysis centers treating
more than 10 PD patients each and reporting monthly to BRAZPD were included in this
study. The observation period was from December 2004 to October 2007. This study was
conducted in accordance with the Declaration of Helsinki and all participants provided written
informed consent before enrollment. The Research Ethics Committee of the University
Hospital, Federal University of Juiz de Fora evaluated the protocol under the CAAE-
0023.1.180.084-05 number and approved. The research project meets the fundamental aspects
of Resolution National Health Committee number 196/96 from the Brazilian Government and
complementary on Guidelines and Norms Regulating Research involving human beings.
Details of the study design and characteristics of the cohort are described elsewhere [16].
Incident patients were defined as patients who started treatment with PD, for the first time in
their lives, during the study period and who remained on the therapy for at least 90 days. Out
of 2,144 BRAZPD PD incident patients, 762 were eligible for the study since they were
elderly, defined as patients > 65 years old. When splitting by modalities, 413 started in APD
and 349 in CAPD (Fig 1).

Variables

Data were collected monthly from December 2004 through October 2007. Sociodemographic
and clinical data were evaluated at baseline. Each patient’s medical chart was thoroughly
reviewed by nephrologists who extracted data pertaining to etiology of chronic kidney disease
(CKD), therapy, cardiovascular disease and other comorbid conditions. The Davies
comorbidity score was used to assess the severity of comorbid conditions. The data obtained
from the patients’ charts included the following: sociodemographic information (age, gender,
race, monthly income, educational level, distance to the dialysis Center, pre-dialysis follow
up, choice of dialysis method, referral to nephrologist), clinical information including systolic
and diastolic BP level, body mass index (BMI), comorbidities, and Davies score and
laboratory measurements including creatinine, urea, potassium, calcium, phosphate, alanine
amino-transferase (ALT), glucose, hemoglobin, albumin, total cholesterol, and triglycerides,

and were determined using routine methods. The patients were divided into two groups
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according to PD modality (APD vs CAPD groups) and followed up until either death, transfer
to HD, recovery of the kidney function, loss to follow-up or kidney transplantation. They

were also divided in PD first patients and HD first patients, according to the initial RRT.

Statistical Analysis

The demographic, clinical, and laboratory data were evaluated for each group, at
baseline. Categorical variables were presented as frequencies and percentages. Continuous
variables were presented as the mean + standard deviation (mean + SD). Comparison between
the PD modality groups were examined using Student T test or chi square test. Initially we
made a Kaplan Meier survival curve with the log rank test. Thereafter, in order to determine
the influence of treatment on mortality, we used cumulative mortality curve in which transfer
to HD therapy was treated as competing end point [17]. Additionally, a Cox time-dependent
analysis was carried out as risk was not proportional during follow up time. Finally, a Cox
analysis adjusting confounding factors (age, gender, BP, diabetes mellitus, left ventricular
hypertrophy, hemoglobin, PD modality) was carried and was analyzed the hazard ratio (HR)
and confidence interval (CI) of 95%. Except for the variable serum albumin which presented
with 25% and BMI which present 18% of missing values, none of all other variables included
in the study presented with a missing value percentage higher than 5%; therefore it is not
needed to make imputation. For all analyses, a p- value of 0.05 was considered statistically
significant. All statistical analyses were performed using SPSS version 15.0 (Chicago, IL,

USA).

Results

The study evaluated 762 patients, 54.2% in APD and 45.8% in CAPD with mean ages of 74.5
+6.8 and 74.6+6.7 years old, respectively. There was not statistical difference between groups
in relation to gender as well family income (up to two minimum wages) (Table 1). Data
related to race showed that 73.4% and 63.6 % were white in APD and CAPD, respectively
(p=0.003). Patients in the APD group had significant higher educational level (high school
and college) (p=0.001) and lived closer to the dialysis Center (p=0.005) than those patients in
CAPD group. From 762 eligible patients, 63.9% were in CAPD because of a medical
indication (55.9% in APD), 16.9% were in CAPD by personal preference (28.8% in APD)
and CAPD was the only RRT feasible in 18.9% of the patients (p<0.001) (Table 1). The
majority of patients in CAPD (79.4%) were transferred from HD (HD first group) whereas in
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the PD first group, 55% initiated with CAPD (p<0.0001) (Table 1). The CAPD patients
presented a higher level of systolic BP in comparison to APD patients (141.5+25 vs
135.7£24.8, p=0.002) and higher prevalence of left ventricular hypertrophy (LVH) (46.1% vs
36.3%, p=0.006) (Table 1). It is interesting to note that there was no statistical difference
when comparing the BP levels, both systolic and diastolic, of patients who started in PD (PD
First group) to those who started in HD (HD First group) (134.8+£25.2 vs 136.1£27.4, p=0.28
and 78.9£14,6 vs 78.6£13.8, p=0.82, respectively). There was no statistical difference
regarding Davies score and total number of deaths (Table 1). The serum hemoglobin level
was higher in APD patients when compared to CAPD (11.1+3.4 vs 10.3£2.6, p=0.0001)
(Table 2). It is also important to note that hemoglobin levels were not statistically different
between the PD and HD first groups (11.4+2.1 vs 11.3+2.7, p=0.11). The mean patient
survival in APD (10.8+7.7 months) and CAPD (9.4+6.6 months) were not statistically
different (p=0.10) (Table 1). In the Kaplan Meier curve there is a change in the mortality rate
around the 18" month of follow-up, which is maintained until the end of the follow up (log
rank=0.94). The incidence rate for all causes mortality was 63.06 events/1000 patients-year
for APD, and 46.83/1000 patients —year for CAPD. The incidence rate for HD transfer was
33.66 events/1000 patients-year for APD and 18.08/1000 patients-year for CAPD. The
competing risk model comparing the cumulative mortality of APD and CAPD shows no
difference between the two PD modalities (Figure 2). However, we observed a change in the
mortality rate around the 18" month of follow up in the Kaplan Meier curve whereas in the
competing risk, a change in the curve shape was observed around the 10™ month. Thereafter,
we carried out a Cox time dependent analysis as the risk in not proportional during time, and
the HR did not show differences up to 18 months (HR: 1.11, CI: 0.85-1.46) however, after
this period, the APD modality revealed lower risk of mortality (HR:0.25, CI: 0.073-0.86)
compared with CAPD (Table 3). After adjustment for confounding factors CAPD presented
higher risk of mortality (HR: 4.50, CI:1.29-15.64) compared with APD (Table 3).

Discussion

In this study, 762 elderly incident PD patients were evaluated and one noticed at
follow up completion that, in spite APD and CAPD patients’ survival curve were similar in

time, there was a trend from 18 months on favoring survival in the APD group.
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Patient’s mean age was 74.5 years old, similar to the Brazilian current life expectancy,
which is 74.6 year, according to IBGE (Brazilian Institute of Geography and Statistics)
official data released in 2012 [18] demonstrating an improvement in the socio-economic and
health conditions in the country during the study period when compared to earlier decades
with much lower life expectancy.

Our results are similar to published world data that shows elderly PD patients’
mean age of about 69.7 years in Canada [19], 81.9 years in France [20], 73.5 years in
Denmark [21] and 71.36 years in China [22].

In this study, our population is predominantly White. The study by Fernandes et al.
[23] assessing PD patients’ ethnicity in all population from BRAZPD presented also a

predominance of White patients.

In accordance with the National Household Sample Survey (PNAD) [18], 61% of
the Brazilian population has monthly family income of up to two minimum wages and our
elderly cohort is representative of the Brazilian population with 60.6% of them having a

monthly family income of up to two minimum wages.

The majority of the elderly patients only have elementary school whereas APD
patients presented higher educational levels. Health literacy, although not evaluated, is related
to educational level therefore it is appropriate to observe that low health literacy affects

unequally patients who are older and is common in dialysis patients [24].

In our study, APD patients, in their majority, lived closer to a dialysis Center.
According to Lim et al [25], the shorter distance to the Center is correlated to better outcomes.
The pre-dialysis follow-up was similar in both APD and CAPD groups and, in spite of a study
showing that patients’ preference should be prioritized in the dialysis method [26], except for
any contra indication of the chosen method, medical indication was the reason selecting more
patients to CAPD compared to APD (63.9% vs 55.9, p=0.001). In spite of some patients not
feeling comfortable regarding PD cycler use, due to the fact of becoming dependent,
complexity of the procedure, feeling “tied”, sensation of “invasion”, or because it may
potentially disturb sleeping due to noise from the cycler or in and out movement of the PD
fluid [15],[27], there were more individuals opting for APD than for CAPD (28.8% vs 16.9%,
p=0.001) in our study.
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Although in Davidson et al. [28] and in Wang et al. [29] studies there were no
difference concerning volemia or BP levels in APD adults patients compared to CAPD, our
study showed higher BP in CAPD patients when initially evaluated, probably due to either
higher volemia or age [30]. In fact, a recent Japanese study showed that cardiac performance
at initiation of PD therapy is predictive of the prognosis in patients over 75 years old [31].
Anemia is prevalent among older people [32] and known cause of LVH in patients submitted
to dialysis [33]. In our study, patients’ hemoglobin levels are in line with international
guidelines, with significantly higher values in APD than in CAPD patients. According to the
BRAZPD study by Gongalves et al [34], pre-dialysis treatment longer than 3 months provided
good hemoglobin levels from the start of PD, regardless of the modality, particularly if
patients did not come from HD. This result was not confirmed in our study where elderly PD
first patients did not present differences in hemoglobin levels when compared to HD first
patients, possibly because our population presented worse Davies score when compared with
the population studied by Gongalves et al [34]. Krediet et al [35] evaluated a prospective
cohort and noted similar results between APD and CAPD adult patient’s survival rates, while

Johnson et al. showed that, in this regard, APD is superior to CAPD [36].

Our study showed that in early follow up, survival curves were similar between both
therapies, but after the 18th month, a noticeable change in pattern occurs, with APD therapy

providing more favorable outcomes.

In fact, Balasubramanian et al [37] reported five years data from PD patients (194
APD and 178 CAPD patients), and they concluded that both modalities are effective; with no
evidence that mortality, technical failure, peritonitis rate, or RRF are different. Another recent
American observational study [38] did not reveal any difference in survival of patients on

APD compared to those on CAPD.

In summary, published data until now do not seem to show significant differences
between APD and CAPD modalities, when considering RRF, peritonitis rate, volemia,

technique survival, mortality, or quality of life [9].

Regardless of the modality, in patients over 75 years old, survival on dialysis is
substantially reduced by comorbidity and ischemic heart disease [39]. In our study, patients
presented worse Davies score in APD as in CAPD, when compared to all adult population

described in the initial description of the cohort [16]. In order to analyze mortality rates in
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elderly patients, some aspects must be considered, especially comorbidities; however, another
important factor to be considered is late referral to nephrology services [40], which in our
study was not statistically relevant. Finally, after adjustment, only gender and CAPD modality

were related to mortality.

One of the limitations of this study is that we did not have information on our
patients” RRF. The suitable control of extracellular fluid in the survival of elderly patient on
dialysis [41] is of importance. In order to compensate the negative outcome of urinary deficit
reduction that occurs throughout time in those patients, both the increase in the dialysis
dosing and ultrafiltration are crucial and these adjustments in PD are more feasible with
APD. Therefore, we believe that the observed survival improvement from the 18th month on
for the APD elderly patients in this study may be related to the greater capability and
flexibility of this modality, enabling the nephrologists to tailor individual prescription

according to each patient individual needs, especially the elderly ones.

One of the beauties of PD is its flexibility, enabling nephrologists to utilize different
approaches to meet individual patient’s needs and life style. It is important to take into
account that the new generations of APD cyclers providing greater capabilities and
possibilities in terms of infusion volumes, profile prescriptions [42], and maximizing
clearances [43] may not be taken full advantage by those in possession of these cyclers and
prescribing PD. This situation applies also to the CAPD modality. Indeed, Blake and
Finkelstein pointed out nephrologists’ inadequate training as one of the causes for chronic PD

decline in the USA and Canada [44].

Conclusion
This study suggests that there may be in the medium term better survival for elderly

incident PD patients undergoing APD in relation to those on CAPD.
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Table 1- Sociodemographics and clinical characteristics of APD vs CAPD patients
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Table 3- Cox regression analysis adjusted for confounding variables
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Figure 2- Competing risk comparison between CAPD and APD
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Table 1- Sociodemographic and clinical characteristics of patients in ~ APD vs CAPD
VARIABLES APD (n=413) CAPD (n=349) P
Age (years) 74.5+6.8 74.616.7 0.78
Gender (%)

Female/Male 50.8/49.2 54.4/45.6 0.18
Race (%)

White 73.4 63.6

Black 13.1 22.6 0.003
Brown 9.7 11.2

Yellow 3.9 2.6

Income (%)

Up to two wages 27.43 33.2 0.08
Educational level (%)

Illiterate 11.9 20.6

Elementary school 58.1 58.2 0.001
High School 23.0 17.8

College 7.0 3.4

Distance from the Center

Upto 25 km 66.6 54.7 0.005
Follow up (mean)

(months) 10.8+-7.7 9.4+- 6.6 0.10
Predialysis follow up (%) 55.4 55.9 0.68
Choice of method (%)

Medical indication 55.9 63.9

Personal preference 28.8 16.9 0.001
Only option 14.5 18.9

Missing data 0.7 0.3

First PD 45.0 55.0 <0.0001
First HD 20.6 79.4

Referral (%)

Clinical 30.5 31.8 0.75
Cardiologist 24.7 23.2 0.32
Endocrinologist 11.1 5.7 0.009
Emergence Unit 16 16.9 0.76
Basic Health Unit 6.8 95 0.18
Others 16.2 17.2 0.77
Systolic BP (mmHg) 135.7+24.8 141.5+25 0.002
Dyastolic BP (mmHg) 80.5+12.2 80.3+13 0.83
BMI 24.5,0£4.9 244+ 4.9 0.87
Comorbidities (%)

Diabetes 52.3 47 0.14
LVH 36.3 46.1 0.006
Heart insufficiency 33.2 34,1 0.81
PVD 32 26.9 0.07
Neoplasia 41 6.3 0.18
Collagenosis 1.5 0.9 0.34

84



Davies score

0 12.1 12.0
1 40.7 41.5 0.99
2 28.8 27.2
3 18.4 19.2
Death 136 (32.9%) 101 (28.9%) 0.09

BMI-body mass index; LVH- left ventricular hypertrophy; PVD- peripheral vascular disease

Table 2- Laboratory characteristics of patients in APD vs CAPD:

VARIABLES APD CAPD P
Albumin (g/L) 4.0£1,3 4.243.0 0.49
Creatinine (mg/dL) 6.4+4.4 6.8 0.26
Urea (mg/dL) 111.8+44.2 114.8+53.2 0.39
Hemoglobin (g/dL) 11.143.4 10.3£2.6 0.0001
Phosphorous (mg/dL) 4.8+2.7 5.4+11 0.33
Calcium (mg/dL) 8.0+2.7 8.816.0 0.03
Potassium (mEq/L) 4.6+1.4 4.5+1.1 0.26
Glycose (mg/dL) 119.8+71 125.4+71.9 0.30
Triglyceride (mg/dL) 179.7£110.2 187.3+ 197.9 0.53
Cholesterol (mg/dL) 194.2+67.3 183.7458.5 0.13
ALT (UI/L) 19.3+15 20.3+60.4 0.75
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Table 3- Cox Regression Analysis adjusted to confounding variables

86

Variables P HR Cl 95%
Age <0.0001 1.03 1.015-1.053
Gender Male 0.04 1.31 1.00-1.71
Systolic BP 0.96 0.99 0.98-1.00
Diastolic BP 0.25 1.00 0.99-1.02
DM 0.81 1.03 0.79-1.34
LVH 0.83 1.02 0.79-1.34
Hemoglobin g/dL 0.17 0.96 0.92-1.01
CAPD Treatment after 18 months 0.01 4.50 1.29-15.64

*BP- blood pressure; DM- diabetes mellitus; LVH- left ventricular hypertrophy



Figure 1- Flowchart of the study
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Figure 2- Competing risk comparison between CAPD and APD

Competing Risk: Comparison between APD vs CAPD
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Abstract

Objective: To evaluate impact of body mass index (BMI) on cohort of incident elderly PD
patients over time. Patients and Methods: Prospective multicenter cohort study (Dec / 2004-
Oct / 2007) with 674 patients. Socio-demographic and clinical data evaluated with patients
followed until death, transfer to hemodialysis (HD), recovery of renal function, loss of follow-
up or transplant. Patients were divided into incident on renal replacement therapy (RRT) for
PD (PD first: 230) and transferred from hemodialysis (HD first: 444). Analysis was
performed comparing these two groups using chi-square or Kruskal Wallis. Similar analysis
was used to compare patients on automated peritoneal dialysis (APD) vs continuous
ambulatory peritoneal dialysis (CAPD). Data were compared between patients according to
BMI by ANOVA, Kruskal Wallis or chi-square. For analysis of survival, Kaplan Meier
method was used and to adjust confounding variables, Cox regression proportional hazard.
Joint model for longitudinal data and time-dependent was conducted, assessing impact that a
longitudinal variable displays on time of survival. Results: Malnourished patients (76.79 +
7.53 years) were older (p = <0.0001) with higher percentage of death (44.6%, p = 0.001);
diabetes mellitus showed high prevalence in obese patients (68%, p <0.0001); higher blood
pressure levels (p = 0.002) were present in obese and overweight patients. Conclusions:
Increased BMI variation over time proved to be a protective factor, with a decrease of about

1% in risk of death for every BMI unit earned.

KEYWORDS: Body Mass Index. Elderly. Peritoneal Dialysis. Survival.
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INTRODUCTION

The increase in life expectancy evidenced by the world's population in recent decades
has brought as a consequence a higher prevalence of non-transmissible diseases frequent
among the elderly such as hypertension, diabetes mellitus (DM) and chronic kidney disease

(CKD) (1).

This is one of the reasons for the significant increase in the incidence of elderly
patients (> 65 years) on renal replacement therapy (RRT) in recent years. In Brazil, as
evidenced by the last dialysis survey of the Brazilian Society of Nephrology, 31.4% of
dialysis patients are elderly (2).

Similarly, obesity has reached major proportions globally and is one of the greatest
public health challenges in this century, being considered by the World Health Organization
(WHO), the epidemic of the 21% century (3). In Brazil, this increase was also dramatic,
especially in patients aged 20 years or older (4).

Obesity is known to be associated with the two main causes of CKD, diabetes and

hypertension (5). In other words, it can be recognized as a predictor of CKD (6).

When considering renal replacement therapy (RRT) for obese patients, several studies
show that in hemodialysis (HD), body mass index (BMI) is associated solidly with a lower
risk of mortality (7-12). Regarding treatment for peritoneal dialysis (PD), studies on obesity
are controversial as to the results, and there is no consensus on the prognosis for this

condition (11, 13-17).

Existing studies in the literature on the topic show that, for the most part, studies are
not longitudinal, or evaluate BMI only on admission, or are not stratified by age, being

adjusted only in statistical models (14,16,18).

PD is a good treatment option for elderly patients because of the well suited benefits it
offers this population (19-22). However, regarding the high BMI found in patients with PD,

data inconsistency is a reality, particularly in the elderly population.

The aim of this study is to assess the impact of BMI in a cohort of incident elderly PD

patients over a period.
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PATIENTS AND METHODS
Setting and patients

Multicenter prospective cohort study, conducted from December 2004 to October
2007, with patients enrolled in the BRAZPD study. (23)

In this study were included incident PD patients recruited from 114 dialysis centers
treating more than 10 PD patients each and reporting monthly to BRAZPD. Details of the
study design and characteristics of the cohort are described elsewhere (23) All of the patients
were 18 years or older, remained on PD for at least 90 days and provided complete
information on body weight and height. This study was conducted in accordance with the
Declaration of Helsinki, and all participants provided written informed consent before
enrollment.

Of the 3439 incident patients enrolled in the BRAZPD, 1.528 patients were excluded
(867 for not completing 90 days of therapy and 661 with more than 90 days of therapy but
lacking either weight or height data). Of the remaining 1911, 1149 were excluded (age < 65
years) and of the other 762 patients, 88 were excluded (less than two BMI measurements),
leaving 674 for analysis (Figure 1).

Data collection

Data were collected monthly from December 2004 through October 2007.
Sociodemographic and clinical data were evaluated at baseline. Each patient’s medical chart
was thoroughly reviewed by nephrologists who extracted data pertaining to the underlying
renal disease, history of cardiovascular disease and other comorbid conditions. The Davies
comorbidity score (24) was used to assess the severity of comorbid conditions and the
Karnofsky status scale (25) to classify the functional impairment. The data obtained from the
patients’ charts included the following: sociodemographic information, chronic kidney
disease etiology, hypertension, and comorbidities. During the follow-up period, body weight
(BW), height, and BMI were evaluated monthly. BMI, defined as weight in kilograms divided
by the square of the height in meters, was classified according to the World Health
Organization (WHO): underweight (< 18.5 kg/m2), normal (18.5 to 24.9 kg/m2), overweight
(25 to 29.9 kg/m2) and obese (>30 kg/m2). Body weight was measured monthly without PD
fluid in the abdominal cavity. Laboratory measurements were taken monthly, including
creatinine, urea, potassium, calcium, phosphate, alanine amino-transferase (ALT), glucose,

hemoglobin, albumin, total cholesterol, and triglycerides, and were determined using routine
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methods. The patients were followed until they received kidney transplants, recovered renal

function, were transferred to HD, died, or ended their participation in the study.

Statistics

Patients were divided into those who were incident on renal replacement therapy
(RRT) for PD (PD first: 230) patients and those who came transferred from hemodialysis (HD
first: 444). Data are described as mean + SD, median or percentage depending on the
characteristic of the variable. An analysis comparing the two groups (PD vs HD first first)
using the chi-square test or Kruskal Wallis was conducted. A similar analysis was used to
compare patients in APD vs CAPD. Demographic and clinical data were compared among the
patients, who were divided according to BMI (defined by WHO), by ANOVA, Kruskal Wallis
or chi-square. Survival analysis was performed using the Kaplan Meier method, and Cox
regression proportional hazard analysis was used to adjust for confounding variables. Survival
was also analyzed according to the evolution of BMI in the follow-up period. Finally, a joint
model for data longitudinal and time to event was conducted in order to effectively assess the
impact that a longitudinal variable presents on time in an event of interest, in this case,
survival. Joint models assesses both longitudinal and survival data assuming that both
processes share the same random effects, which can reduce the bias and improve accuracy
when compared to simpler approaches. This approach includes separate models for each form
of data using standard tools for time-dependent covariates in a survival model. It was also
adjusted for other covariates such as age, gender, Davies score, first therapy and type of
therapy. For parameter estimation, the Gauss quadrature technique Hermmit was performed in
order to evaluate the cumulative risk. Software STATA 13 was used. A confidence interval of

95% and p <0.05 was considered.

RESULTS

The study evaluated 674 incident elderly PD patients treated by APD (n = 364) or
CAPD (n = 310), who started dialysis between December 2004 and October 2007 and were
followed until October 2007 (Figure 1). Following the classification of WHO, BMI was used
to divide patients into four groups: malnourished (n = 56); normal (n = 329); overweight (n =
214) and obese (n = 75). The mean age was statistically different between groups, showing
that malnourished patients (76.79 + 7.53 years) were older (p = <0.0001). The female gender
was significantly prevalent in obese patients (65.3%) (p = 0.014) and follow-up time (12:47 +
7.73 months) was also higher (p = 0.017) in the group of obese patients. Educational level
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showed significant statistics (p = 0.002), with more illiterate patients (30.4%) in the
malnourished group and more educated (9.3%) in the obese group (Table 1). There was no
difference among the four groups when comparing income, race, distance to dialysis center,

pre-dialysis follow up, choice of method, referral or Davies score (Table 1).

Also in Table 1, diabetes mellitus showed a high prevalence in the obese group (68%,
p <0.0001). In the group of malnourished patients, Karnofsky index greater than 70 occurred
in 66.1% of them, a percentage lower than the other groups (p = 0.002). However, this was
the group with the highest percentage of death (44.6%, p = 0.001).

Blood pressure levels significantly show that the highest values of both systolic blood
pressure (SBP) (p = 0.002) and diastolic blood pressure (DBP) (p = 0.002) are present in the

group of overweight and obese patients (Table 1).

Regarding laboratory data, there was statistical difference in calcium levels (p = 0.046)

and glucose (p = 0.006), with the highest values present in obese patients (Table 2).

Comparing patients on APD (n = 364) vs. on CAPD (n = 310), there was no difference
between the two groups concerning age, gender, income or pre-dialytic care. Regarding race,
there was a higher percentage of whites on APD (73.6% vs 62.9%, p = 0.01). Educational
level was also significant (p = 0.001), showing more illiterates on CAPD (19.7% vs 11.3%)
and patients better educated on APD (7.1% vs 2.9%). Distance to dialysis center also proved
to be of significant importance (p = 0.002) with patients on APD living closer (67.3% vs
54.2%). There was a higher number of patients on CAPD (63.5% vs 54.7%) because of a
medical indication (p <0.0001) as well as more patients on APD (29.4% vs 17.1%) by
personal preference. As far as referrals, endocrinologists significantly (p = 0.003) sent more
patients to APD (11.8%) when compared to CAPD (5.5%). Left ventricular hypertrophy
(LVH) was the only comorbidity which showed significant difference (p = 0.011), with
patients on CAPD showing higher prevalence (46.5% vs 36.8%). Regarding level of SBP,
there was a statistically significant difference (p = 0.002), with higher levels for patients on
CAPD (142.01 + 24.89 mmHg vs 136.10 £+ 24.04 mmHg). Regarding DBP, we observed no
difference. Follow-up was different, showing patients on APD with longer periods when
compared to those on CAPD (11.39 + 7.55 months vs 10.6 £ 6.56 months, p = 0.015).
Karnofsky index greater than 70 was significant (p = 0.04), showing that patients on APD had
poorer performance (77.8% vs 76.8%). There was no difference in relation to Davies score or
death.
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As for laboratory variables, there was statistical difference in hemoglobin levels (p =
0.001) and ALT (p = 0.03), both higher for patients on APD (11.13 g/dL +3.15 vs 10:36 g/
dL £2:57 and 19.01 U /L£13.07 vs 16.84 U/ L &+ 12.97, respectively).

We divided patients into two groups, PD first (n = 230) and HD first (n = 444), based
on the type of dialysis modality used by the patient at the beginning of the dialysis treatment.
In this division, pre-dialytic care and follow-up were statistically significant (p = 0.048 and p
<0.0001, respectively), showing that a higher number of PD first patients had follow-up
(61.3% vs 52.9%) and for a longer period of time (12.18 months £ 7.64 vs 5.10 + 6.76
months). Regarding choice of method, there was also significant difference (p = 0.0001), with
more PD first patients (36.1% vs 17.3%) as therapy of choice and more HD first patients
(22.3% vs. 7.0%) as only option. As far as referrals, only the one made by endocrinologists
showed statistically significant result (p = 0.001), being the PD first patients more referred by
this specialty (13.9% vs 6.3%). Karnofsky index greater than 70 was also statistically
significant (p = 0.03), with patients PD first showing higher values (79.9% vs 75.9%). There
was no statistical difference for any other socio-demographic variable. We did not observe
statistically significant differences in the values of laboratory variables, except for a trend (p =
0.057) for serum creatinine, with higher values for HD first patients (6.81 mg/dL £ 3.9 vs 9.6
mg/dL +5.13).

In Table 3, what we observe in the Cox model is that even after adjustment, age and
BMI, both the intercept and the slope of the curve remained associated with survival, with age
as a risk factor and BMI as a protective factor, this being confirmed in the joint model (Table
4). The joint parameters, individual BMI intercept and slopes (random effects), provides the
grade which body composition affects survival. An increase of one unity in the baseline BMI
reduces in 1% the risk of death (HR= 0.99, p=0.02), and an individual BMI slope of one unity
over the follow-up, reduces in 12% the risk of death (HR= 0.88, p= 0.01). In Figure 2 we
observed the Kaplan Meier curve comparing the slope (BMI >0 vs BMI <0).

DISCUSSION

In this observational study of a cohort of incident elderly PD patients held in Brazil,
we demonstrated that patients vary widely as to the evolution of BMI. Without a random-
effect model, the conclusion reached is that there is no difference in survival between the

subgroups evaluated. However, when setting models for the evolution of BMI, it is observed
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that among the elderly who died there was no average gain of BMI, the opposite occurring

with those who survived.

Malnourished patients were older in our study. While it is frivolous to state that BMI
can measure adiposity in all age groups with similar ability, Santos and Sichieri study
concluded that among the elderly population they evaluated (n = 699) when compared to the
middle-aged population (n = 1306), BMI can be used as indicator of adiposity for this age
group, particularly for women (26). In addition, a study by Perissinoto and colleagues (27)
showed that among older men there is greater loss of lean body mass when compared to
women. Goh and colleagues even suggest that BMI should be differentiated by age and
ethnicity (28). A recently published study shows that in Brazil, the prevalence of obesity is
12.5% for men and 16.9% for women (29). This fact was also evidenced in our study, which
showed more women than men in the group of obese patients. In developing countries, studies
have shown a strong relationship between socioeconomic status and obesity in both men and
women (30). This data showed no relevance in a study by Bastos et al of the total population
of BRAZPD incident patients when the impact of income and educational level in survival
was evaluated (31). In our study, income was not associated with BMI either, however, when
assessing the level of education, we observed that, contrary to recent systematic review (32),
among the malnourished patients, there were more illiterate people, and among those obese
and overweight, there was a greater percentage of patients with elementary and high school

education.

It is well established that obesity is associated with insulin and hyperinsulinemia
resistance (33), as well as with an increased risk of type 2 diabetes and cardiovascular
diseases (34). In Brazil, in 2013, VIGITEL (Surveillance of Risk and Protective Factors for
Chronic Diseases Telephone Survey), which promotes surveillance of risk and protective
factors for chronic diseases through telephone survey around the country, showed increased
rates of diabetes in the group of elderly patients (> 65 years; 22.1%) (35). We found, as
expected, high prevalence of diabetes mellitus in the group of obese patients, as well as higher

glucose levels.

Excessive weight is a good predictor for the development of hypertension (36). Indeed, our
overweight and obese patients had the highest blood pressure levels, both systolic and

diastolic.
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When we evaluate Karnofsky index and Davies score, we find that obese patients
presented more serious problems, although there was no statistical significance. Studies
published so far show conflicting results regarding the impact of BMI on survival of PD
patients, what may be related in part to the fact that BMI does not distinguish muscle from fat
tissue (37). It is interesting to observe that factors such as changes due to aging,
polypharmacy, chronic diseases, psychosocial changes and diet cause the elderly to have a
higher risk of malnutrition (38). This, in turn, increases the risk of mortality and morbidity
(38). Similarly, low BMI and muscle mass loss are also associated with morbidity and
mortality in patients with chronic kidney disease (39). Our study shows that most
malnourished patients were not only older, but were also the ones who died more, although,

paradoxically, the obese presented more serious problems.

It is noteworthy to observe that patients in APD vs CAPD were compared, and it is
found that there is a higher percentage of arterial hypertension and LVH in those patients on
CAPD, as well as hemoglobin levels. It is beyond the scope of this article to compare these
methods, however, this variable was included as one of the adjustment factors in Cox
regression models and joint models, with no significant impact on survival. PD first patients
were also compared with those who were HD first and in this case, Karnofsky index was
better among the PD first patients. The same way with the dialysis modality, PD first vs HD

first were included in the adjusted models and showed no impact on survival.

Most studies show that the association between BMI and survival on dialysis is
unrelated to age. Indeed, Pellicano et al. (40), in a longitudinal study, evaluated BMI in HD
and PD, stratifying by age and did not observe differences between the groups.

Study done by Hoogeveen et al noted that there may be association between age and
long-term survival on dialysis for patients over 65, suggesting that obesity is more associated
with mortality for those aged less than 65 years old (14). In our study, age appears as a risk

factor for mortality and BMI does not show worse impact on mortality.

The fact that malnourished patients present higher mortality is consensus in TRS.
Malnutrition is recognized as a strong predictor of mortality in patients undergoing PD (41).
In fact, when we evaluated the effect of low BMI on survival of these patients, results seem to
be more convincing, with studies showing that incident PD patients have mortality risk twice

as high (16) and that there is higher mortality in those who have lower BMI (<18.5 kgm?)
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(42). Our study also showed that malnourished patients were the ones who presented higher

percentage of death.

Johnson and colleagues (17), one of the first to examine BMI in relation to mortality in
PD, followed 43 prevalent PD patients for 3 years and showed that BMI greater than 27.5 kg /
m? was a positive predictor of patient survival. A recent Brazilian study (42), using the
population of BRAZPD, showed in an observational study that high BMI has no impact on

mortality over time.

Also in relation to the risk of death in obese patients undergoing PD, other studies
show decrease (11.43), increase (13,14) or no difference (15,16). In our study, despite the
limitations caused by the absence of residual renal function and smoking variables, we
consider the analysis of BMI a differential since it was shown to be evolutive and time-
dependent in the elderly population. We conclude that increased BMI variation over time
proved to be a protective factor, with a decrease of about 1% in risk of death for every BMI

unit in the baseline and 12% for each unity earned.
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Figure 2-
Kaplan-Meier survival estimates
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Table 1-
Underweight Normal Overweight Obese P value
n= 56 n= 329 n=214 n=75

Age (years) 76.79+7.53 75.2317.04 73.7946.15 72.3615.5 <0.0001
Sex female (%) 58.9 53.8 45.3 65.3 0.014
Race (%) 0.14
White 66.1 67.2 72 68
Black 7.1 9.1 10.3 16
Brown 23.2 20.4 13.6 16
Yellow 3.6 3.3 4.2 0
Income (%): up to two 33.9 31.6 28.5 25.3 0.35
income
Educational level (%) 0.002
llliterate 30.4 17.3 8.4 13.3
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Elementary School 51.8 56.5 66.8 54.7

High School 16.1 22.2 18.2 22.7

College 1.8 4.0 6.5 9.3

Predialysis follow-up (%) 51.8 55 55.6 62.7 0.66
Follow—up (months) 8.5+6.2 10.66+7.03 10.97+7.2 12.47+7.73 0.017
Choice of method (%) 0.45
Medical information 62.5 59 55.6 64

Personal preference 21.4 25.5 21.5 24

Only option 16.1 15.2 22 12

Referral (%)

Clinical 30.4 31.3 32.2 333 0.97
Cardiologist 23.2 24.9 24.3 18.7 0.70
Endocrinologist 8.9 7.6 8.9 14.7 0.34
Emergency Unit 21.4 16.7 13.6 16 0.52
Basic Health Unit 8.9 7.6 9.3 6.7 0.84
Others 21.4 16.7 15.4 18.7 0.73
Distance from the center: 55.4 61.7 63.1 58.7 0.82
up to 25 kms

Comorbidities (%)

Diabetes 32.1 44.7 55.1 68 <0.0001
LVH 42.9 40.4 42.5 40 0.95
Heart Insufficiency 30.4 353 313 30.7 0.70
PVD 23.2 28.3 30.8 29.3 0.71
Neoplasia 8.9 4.6 5.6 4.0 0.59
Collagenosis 3.6 1.2 0 0 0.04
PD first(230)/HD first 32.1/67.9 32.5/67.5 35 /65 40/60 0.64
(444) (%)

APD/CAPD (364/310) 31/25 172/157 120/94 41/34 0.84
Karnofsky > 70 66.1 75 79 77.2 0.002
Patients with vascular 19.6 219 20.1 18.7 0.83

access (%)
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Davies score (%) 0.56
0 10.7 13.7 11.2 10.7
1 51.8 42.6 39.3 333
2 25 26.1 304 34.7
3 12.5 17.6 19.2 21.3
Death (%) 44.6 34 26.2 29.3 0.001
Systolic BP (mmHg) 129.30+18.47 137.55+23.39 142.17426.09 | 141.92+27.26 0.002
Diastolic BP (mmHg) 76.94+11.96 79.53+12.62 82.81+12.52 81.97+12.75 0.002
Table 2-
Underweight N= Normal N= Overweight Obese N=75  p-value Missing

56 329 N=214 data
S- albumin (g/L) 0.77 484
S-creatinine 5.58+2.85 6.49+3.20 6.87+5.31 6.71+3.11 0.19 44
(mg/dL)
S-urea (mg/dL) 107.00+46.74 114.30+46.05 | 113.91+47.50 | 107.16%46.24 0.48 3
Hemoglobin (g/L) 10.66+2.04 10.54+3.35 11.21+2.68 10.68+1.81 0.07 3
Phosphate (mg/dL) 4.58+1.77 5.42+11.34 4.78+1.77 5.2745.31 0.78 3
Calcium (mg/dL) 8.55+2.19 8.18+2.61 8.41+2.14 9.00+1.60 0.046 3
Potassium (mEq/L) 4.34+1.16 4.58+1.08 4.80+1.60 4.56%0.76 0.055 3
ALT (mg/dL) 21.01+13.42 16.93+13.36 18.25+11.43 19.78+15.30 0.084 3
Glucose (mg/dL) 101.85+48.85 119.21+63.87 | 129.94+78.92 | 142.23+81.65 0.006 63
Tryglicerides 125.24+72.71 175.34+101.19 | 215.85+201.01 | 181.82+87.48 0.39 565
(mg/dL)
Total cholesterol 193.26+49.41 194.27+66.05 | 185.13+68.99 | 174.18+47.92 0.077 566

(mg/dL)




Table 3-
Variable Hazard ratio P IC
Age 1.03 <0.0001 | 1.01-1.05
Gender 0.68 0.008 0.52-0.90
Davies
1 1.22 0.40 0.75-1.98
2 0.94 0.84 0.56-1.58
3 1.60 0.06 0.96-2.67
HD first 1.17 0.27 0.87-1.58
APD 0.93 0.66 0.70-1.24
Table 4-
Variable Hazard ratio P IC
Age 1.03 0.001 1.01-1.05
Gender 0.70 0.011 0.53-0.92
BMI
Intersept 0.99 0.021 0.99-0.99
Slope 0.88 0.009 0.80-0.96
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7.4- COMPORTAMENTO DA PRESSAO ARTERIAL SISTOLICA EM PACIENTES
IDOSOS INCIDENTES EM DIALISE PERITONEAL AO LONGO DO TEMPO (resumo
estendido)

Introdugdo: A associagdo entre hipertensao arterial (HA) e doenga renal cronica (DRC) ¢
bem conhecida, tendo em vista que a doenga renal ¢ provavelmente a maior causa de
hipertensdo secundaria.

Em pacientes com DRC categoria 5 em terapia dialitica, a hipervolemia tem papel
preponderante na etiologia da HA. Dessa forma, o ajuste adequado do “peso-seco” ¢ a medida
primordial para controle da pressdo arterial (PA) nessa populagao (1,2). Aproximadamente 24
% dos pacientes em didlise peritoneal (DP) apresentam hipervolemia clinicamente
relevante(3).

De uma forma geral, pacientes em DP tém alta prevaléncia de HA, variando de 29 a 88% (4).
Eventos cardiovasculares sdo reconhecidos como as principais causas de mortalidade em
pacientes submetidos a DP. Este fato pode estar relacionado com o controle inadequado da
PA(5), ja que HA ¢é um fator de risco independente de mortalidade nestes pacientes(6)

Alguns estudos mostram, inclusive, que a PA sistdlica e ndo a diastélica, ¢ um forte preditor
de mortalidade no inicio da dialise peritoneal. (7) porém, deve-se ter cautela para reduzir
niveis de PA nos idosos, especialmente nos frageis, por serem mais propensos a hipotensao
postural (8).

Objetivo: Avaliar o comportamento da PA sistolica em pacientes idosos Incidentes em DP ao
longo do tempo

Pacientes e Métodos: Estudo de coorte prospectivo e multicéntrico, realizado entre dezembro
de 2004 e outubro de 2007, com os pacientes participantes do estudo BRAZPD (9).

Nesse estudo foram incluidos pacientes incidentes em DP recrutados de 114 centros de didlise
com mais de 10 pacientes em DP cada um, e que se reportaram mensalmente para o
BRAZPD. Detalhes do desenho de estudo e as caracteristicas da coorte estdo descritos em
outro artigo (9). Todos os pacientes tinham 18 anos ou mais e estavam em DP por no minimo
90 dias. Esse estudo foi conduzido de acordo com a Declaracdo de Helsinki, ¢ todos os
participantes assinaram o TCLE.

Dos 3439 pacientes incidentes participantes do BRAZPD, 867 foram excluidos por ndo terem
completados os 90 dias de terapia. Dos restantes 2572, 1149 foram excluidos por terem idade
menor que 65 anos, restando 1423 pacientes para analise.

Coleta de dados
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Os dados foram coletados mensalmente de dezembro de 2004 até outubro de 2007. Dados
sociodemograficos e clinicos foram avaliados na admissdo. O prontuario médico de cada
paciente foi totalmente revisto por nefrologistas que extrairam os dados referentes a doenca de
base, historia de doenga cardiovascular e outras comorbidades. O escore de comorbidade de
Davies (10) foi usado para acessar a severidade das comorbidades e a escala de Karnofsky
(11) para classificar o comprometimento funcional. Os dados obtidos através dos prontudrios
incluiram os seguintes: informacgdes sociodemograficas, etiologia da DRC, HA, e
comorbidades. Durante o periodo de acompanhamento, os niveis pressoricos foram avaliados
mensalmente. Exames laboratoriais também foram realizados mensalmente, incluindo
creatinina, ureia, potassio, calcio, fosfato, alanina amino-transferase (ALT), glicose,
hemoglobina, albumina, colesterol total, e triglicerideos, e foram determinados usando
métodos de rotina. Os pacientes foram acompanhados até o transplante renal, transferéncia
para HD, recuperacgdo da fung¢do renal, morte ou término de sua participacao no estudo.
Analise Estatistica

Os pacientes foram divididos naqueles que eram incidentes em terapia renal substitutiva
(TRS) por DP (primeiro DP) e aqueles que vieram transferidos da hemodialise (HD) (primeiro
HD). Os dados sdo descritos como média = dp, mediana ou percentagem conforme a
caracteristica da variavel. Realizado uma analise comparando os dois grupos (primeiro DP vs
primeiro HD) utilizando o teste do qui-quadrado ou Kruskal Wallis. Analise semelhante foi
utilizada comparando pacientes em dialise peritoneal automatica (DPA) vs didlise peritoneal
ambulatorial cronica (DPAC). Os dados demograficos e clinicos foram comparados entre os
pacientes divididos de acordo com os niveis de PA. A andlise de sobrevida foi realizada
utilizando o método de Kaplan Meier e uma analise de regressdo de cox proportional hazard
foi usada para ajustar para variaveis confundidoras. A sobrevida também foi analisada de
acordo com a evolucdo da PA no periodo de seguimento. Finalmente, foi realizado um joint
model para dados longitudinais e tempo dependentes, para avaliar efetivamente o impacto que
uma varidvel longitudinal apresenta no tempo em um evento de interesse, no caso, a
sobrevida. Utilizamos um modelo que avalia simultaneamente dados longitudinais e de
sobrevida, o que pode reduzir o viés e melhorar a precisdo quando comparada a abordagens
mais simples. A forma utilizada pressupde que tanto a sobrevida quanto a variagdo
longitudinal sdo sustentadas por efeitos aleatdrios compartilhados. Essa abordagem inclui
modelos separados para cada forma de dados, usando ferramentas padrao para covaridveis
tempo dependente em um modelo de sobrevida. Foi ainda ajustado para outras covariaveis

como idade, sexo, escore de Davies, primeira terapia e tipo de terapia. Para sua interpretagao
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foi realizado a técnica de quadratura de Gauss- Hermmit, para avaliar o risco cumulativo.

Utilizado o software STATA 13. Considerado um intervalo de confianca de 95% e p<0.05.

Resultados:
PA Sistdlica
-1
Sobreviventes Obitos
3 g
s
i
§
. 3
I,
T T T T 8 T
0 0 A 2 30 ] 10 5 20 0

Modelo de Cox

_t | Haz. Ratio Std. Err. z P>|z] [95% Conf. Interval]

_____________ o e e e e e e e o e e e e e e

Idada | 1.030002 .0096514 3.15 0.002 1.01125% 1.045093

gender | .8078073 .1123369 -1.53 0.125 .6150867 1.060912

pas2_cte | .9847786 .0044666 -3.38 0.001 .976063 .9935719

pas2_slope | 5844717 .0716848 ~-4.38 0.000 . 4595836 .7432971

Descritiva dos efeitos aleatdrios

Variable | Cbs Mean Std. Dev. Min Max

7264 1.079974 16.52732 -44.8630% 75.36773
7264 .0285072 .7025908 -2.579998  2,322929
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Conclusdes: Dentro da faixa de PA sistdlica apresentada, o aumento da mesma ¢ fator
protetor, chegando a 40% de diminuicdo do risco para um slope de 1 unidade. Da mesma

forma o ponto de partida, com 2% de protecao para cada mmHg

Perspectiva futura: Faremos uma analise para avaliar a existéncia de um padrdo em “U”,

assim como avaliaremos também PA diastolica e a de pulso.
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7.5- AVALIACAO DOS NIVEIS DE HEMOGLOBINA E SUA RELACAO COM A
SOBREVIDA DE PACIENTES IDOSOS INCIDENTES EM DIALISE PERITONEAL AO
LONGO DO TEMPO (resumo estendido)

Introdug¢do: Anemia ¢ prevalente na populacdo idosa (1,2,3,4), sendo as doengas cronicas
(até 35%) e a deficiéncia de ferro (até¢ 15% dos casos) as causas mais comuns nos idosos.
Porém, em muitos casos (até 1/3 deles), ndo se chega a nenhuma conclusao mesmo apos
cuidadosa investigagdo (2,4,5).

Na doenga renal cronica (DRC), a reduzida producao de eritropoetina pelos rins € o aumento
de resisténcia a sua acdo devido ao hiperparatireoidismo, traz como consequéncia, um
aumento na prevaléncia de anemia, que se desenvolve precocemente no curso da doenga,
afetando praticamente todos os pacientes renais cronicos na categoria 5.

Em pacientes com DRC categoria 5, a anemia ¢ complicagdo comum e tem sido associada ao
aumento de mortalidade nos pacientes em didlise (6). Portanto, o uso de agentes estimulantes
da eritropoetina nesses pacientes estd em torno de 90% (7). Estudos evidenciam que nao
apenas a presenga de anemia mas também a variabilidade da hemoglobina estariam associadas
ao maior risco de morte em pacientes submetidos a hemodidlise (HD) (8).

Um recente estudo brasileiro mostrou que a anemia ¢ um fator de risco independente para
mortalidade no inicio da dialise peritoneal (DP) (9).

Alguns estudos relacionaram o aumento da hemoglobina e o uso de estimulantes da
eritropoese com maior numero de eventos tromboticos. (10,11,12)

Recentemente houve mudancas na meta dos niveis de hemoglobina para pacientes em terapia
renal substitutiva (TRS) (13).

Objetivo: Avaliar o impacto da hemoglobina no inicio da DP e durante o seu curso na
sobrevida de pacientes idosos incidentes nesta terapia.

Paciente e Métodos: Estudo de coorte prospectivo e multicéntrico, realizado entre dezembro
de 2004 e outubro de 2007, com os pacientes participantes do estudo BRAZPD (14).

Nesse estudo foram incluidos pacientes incidentes em DP recrutados de 114 centros de dialise
com mais de 10 pacientes em DP cada um, e que se reportaram mensalmente para o
BRAZPD. Detalhes do desenho de estudo e as caracteristicas da coorte estdo descritos em
outro artigo (14). Todos os pacientes tinham 18 anos ou mais e estavam em DP por no
minimo 90 dias. Esse estudo foi conduzido de acordo com a Declaragdo de Helsinki, e todos

os participantes assinaram o TCLE.
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Dos 3439 pacientes incidentes participantes do BRAZPD, 867 foram excluidos por ndo terem
completados os 90 dias de terapia. Dos restantes 2572, 1149 foram excluidos por terem idade
menor que 65 anos, restando 1423 pacientes para analise.

Coleta de dados

Os dados foram coletados mensalmente de dezembro de 2004 até outubro de 2007. Dados
sociodemograficos e clinicos foram avaliados na admissdo. O prontuario médico de cada
paciente foi totalmente revisto por nefrologistas que extrairam os dados referentes a doenca de
base, historia de doenga cardiovascular e outras comorbidades. O escore de comorbidade de
Davies (15) foi usado para acessar a severidade das comorbidades e a escala de Karnofsky
(16) para classificar o comprometimento funcional. Os dados obtidos através dos prontudrios
incluiram os seguintes: informagdes sociodemograficas, etiologia da DRC, hipertensao
arterial, e comorbidades. Durante o periodo de acompanhamento, os niveis de hemoglobulina
foram avaliados mensalmente. Exames laboratoriais também foram realizados mensalmente,
incluindo creatinina, ureia, potassio, célcio, fosfato, alanina amino-transferase (ALT), glicose,
hemoglobina, albumina, colesterol total, e triglicerideos, e foram determinados usando
métodos de rotina. Os pacientes foram acompanhados até o transplante renal, transferéncia
para HD, recuperacgdo da fung¢do renal, morte ou término de sua participacao no estudo.
Analise Estatistica

Os pacientes foram divididos naqueles que eram incidentes em TRS por DP (primeiro DP) e
aqueles que vieram transferidos da hemodidlise (HD) (primeiro HD). Os dados sdo descritos
como média + dp, mediana ou percentagem conforme a caracteristica da varidvel. Realizado
uma analise comparando os dois grupos (primeiro DP vs primeiro HD) utilizando o teste do
qui-quadrado ou Kruskal Wallis. Analise semelhante foi utilizada comparando pacientes em
dialise peritoneal automatica (DPA) vs didlise peritoneal ambulatorial cronica (DPAC). Os
dados demograficos e clinicos foram comparados entre os pacientes divididos de acordo com
os niveis de hemoglobina. A andlise de sobrevida foi realizada utilizando o método de Kaplan
Meier e uma andlise de regressdo de cox proportional hazard foi usada para ajustar para
variaveis confundidoras. A sobrevida também foi analisada de acordo com a evolugdo da
hemoglobina no periodo de seguimento. Finalmente, foi realizado um joint model para dados
longitudinais e tempo dependentes, para avaliar efetivamente o impacto que uma varidvel
longitudinal apresenta no tempo em um evento de interesse, no caso, a sobrevida. Utilizamos
um modelo que avalia simultaneamente dados longitudinais e de sobrevida, o que pode
reduzir o viés e melhorar a precisdo quando comparada a abordagens mais simples. A forma

utilizada pressupde que tanto a sobrevida quanto a varia¢do longitudinal sdo sustentadas por



118

efeitos aleatorios compartilhados. Essa abordagem inclui modelos separados para cada forma
de dados, usando ferramentas padrao para covariaveis tempo dependente em um modelo de
sobrevida. Foi ainda ajustado para outras covariaveis como idade, sexo, escore de Davies,
primeira terapia e tipo de terapia. Para sua interpretacao foi realizado a técnica de quadratura
de Gauss- Hermmit, para avaliar o risco cumulativo. Utilizado o software STATA 13.

Considerado um intervalo de confianca de 95% e p<0.05.

Resultados:

Hemoglobina

Sobreviventes Obitos

“

10

Frowd valoes ab + 2o

Frowd valoss sbh + 2o
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Modelo Cox 1- Cte e Slope

+
| . .0D0953E3 €7
gender | .810BE5E .1132405 .50 1.0661E
hb2 cte | .8B11596 .0448591 -2.49 0.013 . 7974816 .9736178
hb2 slope | .2155965 -1913145 -1.73 0.084 .0378712 1.227368

Modelo Cox 2- Apenas Cte

1.015855
635

.0426458 - 0.050 6
Descritivas dos efeitos aleatdrios
Obs Mean std. Dav. Min Max
-.009017¢ 0876351 -.5479825 .2303064
.2426098 1.498437 -9.132091 6.221301

Conclusoes: O slope de hemoglobina, apesar de variar pouco e apresentar efeito pequeno no
modelo misto, apresenta um grande efeito no Cox, reduzindo em quase 80% o risco de morte.
A média inicial de hemoglobina inicial foi fator protetor com cerca de 12% de diminui¢@o no

risco, para cada unidade de hemoglobina.

Perspectivas futuras: Reavaliaremos os dados a luz do uso de eritropoetina
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CONCLUSOES

Por ser um grupo de pacientes frequentemente excluido de pesquisas clinicas e estarem
atingindo em niimero cada vez maior a categoria 5 da doenca renal cOnica, achamos este

trabalho bastante oportuno.

No presente estudo foram avaliados pacientes idosos, incidentes em didlise peritoneal, com o
intuito de conhecermos suas caracteristicas sociodemograficas, clinicas, laboratoriais, assim
como entendermos o comportamento de varidveis relevantes tais como pressao arterial, estado

nutricional e anemia e seu impacto na sobrevida dessa populacdo ao longo da terapia.

Em relacdo ao método dialitico DPA vs. DPAC, concluimos ser a modalidade de DPA mais
favoravel aquela a partir do 18° més de terapia. Em relagdo ao indice de massa corporal,
observamos que para cada unidade ganha ao longo da terapia, ocorre uma diminuicdo de cerca
de1% no risco de morte. Quanto a pressao arterial sistdlica, dentro da faixa apresentada, seu
aumento mostrou ser fator protetor chegando a 40% de diminuicdo do risco de morte para
cada slope de uma unidade, o mesmo acontecendo com a variagdo de hemoblobina, cujo

aumento de uma unidade resulta em cerca de 12% de diminui¢ao no risco de morte.

Este trabalho esclareceu algumas duvidas, porém temos outras a serem elucidadas e, por isso,
continuaremos a avancar nessa linha de pesquisa. A comparacao entre tratamento dialitico e

tratamento conservador em pacientes nessa faixa etaria por exemplo, precisa ser analisada.

Acho interessante compartilhar uma opinido que me parece pertinente como ultimo
comentario. Depois de ler tantos artigos sobre o tema, o que fica claro para mim ¢ que nos,
nefrologistas, definitivamente ndo temos preparo para lidar com a complexidade que envolve
0 paciente geriatrico, principalmente, na fase final da doenga renal cronica e nem com a
possibilidade de abordar com os pacientes e seus familiares, assuntos que digam respeito a
finitude da vida. Portanto, a necessidade da avaliacdo geriatrica nestes pacientes ¢ absoluta,
assim como ¢ imprescindivel para nds, uma boa nocao de cuidados paliativos. Diante de um
paciente idoso, muitas vezes fragil, que se sente assustado diante da necessidade de iniciar
terapia renal substitutiva, temos de estar confortdveis e seguros para oferecer, conforme o

caso, tratamento renal dialitico ou tratamento renal ndo dialitico.
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ANEXO A: Comité de Etica em Pesquisa Nacional

Pontificia Universidade Catdlica do Parana
Pré-Reitoria de Pesquisa e Pos-Graduacao

)
Curitiba, 02 de feversiro de 2005
Of.026/05CEP-PUCPR

Ref. “Programa de registro de dialise peritoneal no Brasil -
"Progredir’. Estudo observacional de corte prospectivo em
pacientes submetidos a terapia de dislise peritoneal nas
modalidades dialise peritoneal ambulatorial continua - DPCA e
dialise peritoneal automatizada - DPA".

Prezado (a) Pesquisador (es),

Venho por meio desta informar a Vossa Senhoria que o Comité de Etica em
Pesquisa da PUCPR, no dia 01/ de dezembro do corrente ano aprovou o)
Projeto Intitulado “Programa de registro de dialise peritoneal no Brasil -
"Progredir’. Estudo observaciénal de corte prospectivo em pacientes
submetidos a terapia de dialise peritoneal nas modalidades dislise
peritoneal ambulatorial continua - DPCA e dislise peritoneal automatizada
. DPA" sobre registto CEP-PUCPR 448, pertencente ao grupo i1, pois a
CONEP delegou ao CEP local a aprovagéo ética final conforme Expediente MS
n° 25000 187284/2004-01. O projeto sera encaminhado a CONEP para o
devido cadastro. Lembro ao senhor (a) pesquisador (a) que é obrigatorio

encaminhar relatdrio anual parcial e relatério final a este CEP.

N\ (J .
Prof. Dr. Emilio José Scheer Neto.

Coordenador do Comité de Etica em Pesquisa-PUCPR

limo Sr.
Roberto F. S Pacoits Filho.

Rua Imacutada Conceigdo, 1155 - Prs Velho - CEP 80215-901 - Caixa Fostal 16210

Conceigao, ado Velho

0 ho - C Catxa Pos

hutp.//www.pucprbr - Telefone: (41) 271-1543 - Telefax: (41) 332-6886 - Cuntiba - Parana - Bras!
8 L 3 iras

Sumario / Comentarios

1- O projeto de Pesquisa atende aos aspectos fundamentais da Res. CNS n. 196/96 ¢

O CEP-HU/UFJF analisou o Protocolo- CAAE-0023.1.180.084-05

complementares sobre Diretrizes e Normas Regulamentadoras de Pesquisa
Envolvendo Seres Humanos.
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O objetivo deste programa € de se conhecer a situagdo dos pacientes renais cronicos
em tratamento com didlise peritoneal no Brasil. Este objetivo pretende ser atingido
pela coleta de informagdes relacionados a doenga e ao tratamento, bem como pela
analise dos exames de rotina. O entendimento da realidade brasileira ¢ muito
importante, pois permitira que os médicos e enfermeiros, a partir destas informagdes,
identifiquem maneiras de melhorar o tratamento com a diélise peritoneal no futuro.
Dados serdo coletadas pelo médico e enfermeiro que acompanham o tratamento.

O estudo ¢ baseado apenas na coleta de dados nao resultando em nenhum tipo de
mudanga em fung¢do do estudo por parte dos médicos e enfermeiros responsaveis pelo
estudo. Portanto participacdo nao oferece risco adicional ao tratamento;

Dados serdo tratados com absoluta segurangapara garantir a confidencialidade,

privacidade e anonimato em todas as etapas do estudo;

Diante do exposto, o Comité de Etica em Pesquisa — CEP —HU/UFJF, de acordo com as

atribuicdes definidas na Res. CNS 196/96, manifesta-se pela aprovacao do Projeto de

pesquisa proposto.

Situagdo: Projeto de pesquisa aprovado.

Juiz de Fora, 14 de abril de 2005

Profa. Dra. S6nia Maria Dias

Coordenadora — CEP/HU/UFJF
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ANEXO B: Consentimento Livre e Esclarecido

TERMO DE CONSENTIMENTO LIVRE E ESCLARECIDO
Eu portadkor de RG no.

, manifesto aqui meu consentimento em participar do estudo

observacional “PROGRAMA DE REGISTRO DE DIALISE PERITONEAL NO BRASIL”

sob responsabilidade do Dr

O objetivo deste programa ¢ de se conhecer a situacdo dos pacientes renais cronicos em
tratamento com dialise peritoneal no Brasil. Este objetivo pretende ser atingido pela coleta de
informagdes relacionadas a minha doenga e meu tratamento, bem como pela andlise dos
resultados dos exames de rotina. O entendimento da realidade brasileira ¢ muito importante,
pois permitira que os médicos e enfermeiros, a partir destas informacdes, identifiquem
maneiras de melhorar o tratamento com a dialise peritoneall no futuro.

Estou ciente que:

1- Estou permitindo voluntariamente que sejam coletadas pelo médico e enfermeiro que
acompanham meu tratamento uma série de dados relacionados a minha doenga e ao
meu tratamento de didlise peritoneal. Estes dados incluem observagdes que serdo
obtidas a partir da entrevista com meu médico e enfermeiro, bem como da analise de
resultados dos meus exames. Estes dados serdo analisados em conjunto com dados de
outros pacientes no Brasil que fazem didlise peritoneal.

2- A coleta de dados ndo implica na realiza¢do de exames que ndo fagam parte da rotina
de exames que eu necessito para meu acompanhamento mensal.

3- A minha participag@o no estudo pode resultar em um pequeno aumento no tempo da
minha consulta com o médico ou enfermeiro.

4- O estudo ¢ baseado apenas na coleta de dados ndo resultando em nenhum tipo de
mudanga do meu tratamento em fung¢do do estudo por parte dos médicos ou
enfermeiros responsaveis pelo estudo. Portanto minha participagdo ndo oferece risco
adicional ao tratamento que ja realizo.

5- Estou ciente que meus dados serdo tratados com absoluta seguranga para garantir a
confidencialidade, privacidade e anonimato em todas as etapas do estudo.

6- Disponibilizarei estes dados para serem analisados pelos pesquisadores responsaveis e

utilizados em publicagdes cientificas em conjunto com dados de outros pacientes no
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Brasil. Meu nome ou qualquer outro dado de identificagdo nao aparecera na analise
dos dados ou relatos cientificos.

7- Poderei a qualquer momento (desde o inicio até o final da pesquisa, agora até¢ a
publicacdo do artigo cientifico) solicitar esclarecimento sobre o estudo.

8- Tenho a liberdade de recusar a participar ou retirar meu consentimento, em qualquer
fase do estudo, sem que seja penalizado por esta atitude.

9- Como voluntério, ndo receberei dinheiro pela participagao do “Projeto de Registro de
Dialise Peritoneal no Brasil”.

10- Qualquer duvida adicional ou problema relacionados ao estudo poderao ser resolvidos

através do seguinte telefone

Estando de acordo com tal termo, firmo aqui,

Nome:

Assinatura;

Data:  /  /
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Centro
AMENEG
ASSOCIACAO HOSP BAURU
BIOCOR HOSP DOENCAS CARDIOLOGICAS
CASA DE SAUDE E MAT N.SRA PERP SOCORRO
CDR CURITIBA
CDR GOIANIA
CDR IMPERATRIZ
CDR SAO JOSE PINHAIS
CDTR - CENTRO DIALISE TRANSPLANTE RENAL
CENTRO NEFROLOGIA TERESOPOLIS
CENTRO NEFROLOGICO MINAS GERAIS
CENTRO TRAT DOENCAS RENAIS JOINVILLE
CENTRO TRATAMENTO RENAL ZONA SUL
CLINEF RIO DE JANEIRO
CLINEPA CLINICA DE NEFROLOGIA DA PARAIBA
CLINES
CLINESE
CLINICA DO RIM DO CARPINA
CLINICA EVANGELICO S/C LTDA
CLINICA NEFROLOGIA DE FRANCA
CLINICA NEFROLOGIA SANTA RITA
CLINICA NEFROLOGICA SAO GONCALO
CLINICA PAULISTA NEFROLOGIA
CLINICA RENAL MANAUS
CLINICA SENHOR DO BONFIM
CLINICA SENHOR DO BONFIM LTDA FILIAL
CLINICA TRATAMENTO RENAL CUIABA - CENEC
CLIRE CLINICA DOENCAS RENAIS
FAMESP BOTUCATU
UNICAMP — UNIV. EST CAMPINAS
HOSP. CLINICAS FMRPUSP
FUNDACAO CIVIL CASA MIS FRANCA
FUNDACAO INST MINEIRO EST PESQ NEFROL
GAMEN RIO DE JANEIRO
GDF HOSPITAL DE BASE
HISTOCOM SOCIEDADE CIVIL LTDA
HOSP UNIV PROF EDGARD SANTOS
HOSP BENEF. PORTUGUESA PERNAMBUCO
HOSPITAL CIDADE PASSO FUNDO
HOSPITAL CLINICA UNIV FED GOIAS
HOSPITAL E MATERNIDADE ANGELINA CARON

Cidade

GUARULHOS
BAURU
NOVA LIMA
GARANHUS
CURITIBA
GOIANIA
IMPERATRIZ
Sé&o Jose dos Pinhais
SOROCABA
TERESOPOLIS
BELO HORIZONTE
JOINVILLE
JABOATAO DOS GUARARAPES
RIO DE JANEIRO
JOAO PESSOA
SANTOS
ARACAJU
CARPINA
CURITIBA
FRANCA
SAO PAULO
SAO GONCALO
SAO PAULO
MANAUS
FEIRA DE SANTANA
SALVADOR
CUIABA
GUARAPUAVA
BOTUCATU
CAMPINAS
RIBEIRAO PRETO
FRANCA
JUIZ DE FORA
RIO DE JANEIRO
BRASILIA
LONDRINA
SALVADOR
RECIFE
PASSO FUNDO
GOIANIA

CAMPINA GRANDE DO SUL
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Estado
SP
SP
MG
PE
PR
GO
MA
PR

SP
RJ
MG
SC
PE
RJ
PB
SP
SE
PE
PR
SP
SP
RJ
SP
AM
BA
BA
MT
PR
SP
SP
SP
SP
MG
RJ
DF
PR
BA
PE
RS
GO
PR
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46
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56
57
58
59
60
61
62
63
64
65
66
67
68
69
70
71
72
73
74
75
76
77
78
79
80
81
82
83
84
85

HOSPITAL EVANGELICO VILA VELHA ES
HOSPITAL GERAL BONSUCESSO
HOSPITAL GERAL DE GOIANIA

HOSPITAL INFANTIL JOANA DE GUSMAO
HOSPITAL SAO JOAO DEUS

HOSPITAL SAO JORGE

HOSPITAL SAO JOSE DO AVAI

HOSP SAO VICENTE DE PAULA — J PESSOA
HOSP SAO VICENTE DE PAULO

HOSPITAL SERVIDOR DO ESTADO IPASE
HOSPITAL UNIV PRESIDENTE DUTRA MA
HOSPITAL UNIVERSITARIO ANTONIO PEDRO
HOSPITAL VITA VOLTA REDONDA S/A
IAMSPE SAO PAULO

IMIP

INST CAPIXABA DOENCAS RENAIS

INST CAPIXABA DOENCAS RENAIS CARIACICA
INST CAPIXABA DOENCAS RENAIS SERRA
INST DO RIM DE FORTALEZA

INST DO RIM DE MARILIA

INST DO RIM DO PARANA S/C LTDA

INST DO RIM SANTO ANTONIO DA PLATINA
INST HEMODIALISE DE SOROCABA

INST MEDICINA NUCLEAR ENDOCRINA
INST NEFROLOGIA DE MOGI DAS CRUZES
INST NEFROLOGIA DE SUZANO

INST NEFROLOGIA SOUZA E COSTA

INST UROLOGIA E NEFROL BARRA MANSA
INST UROLOGIA E NEFROL SJ RIO PRETO
MEDSERVSP

NEFROCENTRO

NEFROCLINICA CAXIAS DO SUL
NEFROCLINICA FOZ DO IGUACU
NEFROCLINICA UBERLANDIA

NEFRON CLINICA NATAL

NEFRON CONTAGEM

NEPHRON PELOTAS

NEPHRON SAO PAULO

NUCLEO NEFROLOGIA BELO HORIZONTE
PRO NEPHRON

PRORIM CAMPOS DOS GOITACAZE

PUC PORTO ALEGRE

RENALCARE SERVICOS MEDICOS LTDA
RENALCOR ANGRA DOS REIS

VILA VELHA
RIO DE JANEIRO
GOIANIA
FLORIANOPOLIS
DIVINOPOLIS
SAO PAULO
ITAPERUNA
JOAO PESSOA
BOM JESUS DO ITABAPOANA
RIO DE JANEIRO
SAO LUIZ
NITEROI
VOLTA REDONDA
SAO PAULO
RECIFE
VITORIA
CARIACICA
SERRA
FORTALEZA
MARILIA
CURITIBA
SANTO ANTONIO DA PLATINA
SOROCABA
CAMPOS DOS GOITACAZES
MOGI DAS CRUZES
SUZANO
TAUBATE
BARRA MANSA
SAO JOSE DO RIO PRETO
SAO PAULO
RECIFE
CAXIAS DO SUL
FOZ DO IGUACU
UBERLANDIA
NATAL
CONTAGEM
PELOTAS
SAO PAULO
BELO HORIZONTE
RIO DE JANEIRO
CAMPOS DOS GOITACAZES
PORTO ALEGRE
SAO PAULO

ANGRA DOS REIS
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ES
RJ
GO
SC
MG
SP
RJ
PB
RJ
RJ
MA
RJ
RJ
SP
PE
ES
ES
ES
CE
SP
PR
PR
SP
RJ
SP
SP
SP
RJ
SP
SP
PE
RS
PR
MG

MG
RS
SP

MG
RJ
RJ
RS
SP
RJ
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87
88
89
90
91
92
93
94
95
96
97
98
99
100
101
102

RENALCOR RIO DE JANEIRO

RENALVIDA

RIEN RIO DE JANEIRO

SANTA CASA DE ADAMANTINA

SANTA CASA DE JAU — UNEFRO

SANTA CASA DE MARILIA

SANTA CASA DE OURINHOS

SANTA CASA DE SANTO AMARO

SANTA CASA DE SAO JOSE DOS CAMPOS
SANTA CASA DE VOTUPORANGA

SERV DE NEFROLOGIA DE RIBEIRAO PRETO
UERJ - HOSP. CLIN. UNIV. EST. RIO DE JANEIRO
UNI RIM JOAO PESSOA

UNIDADE NEFROLOGIA ASSIS

UNIRIM UNIDADE DE DOENCAS RENAIS
UNIRIM UNIDADE RENAL DO PORTAO

UNTR UNIDADE NEFROLOGIA TRANSPLANTE

RIO DE JANEIRO

RIO DE JANEIRO

RIO DE JANEIRO

ADAMANTINA

JAU

MARILIA

OURINHOS

SAO PAULO

SAO JOSE DOS CAMPOS

VOTUPORANGA

RIBEIRAO PRETO

RIO DE JANEIRO

JOAO PESSOA

ASSIS

RECIFE

CURITIBA

SAO PAULO
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PR
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ANEXO D

1.1- Historico e Implementacao do Estudo Observacional

(Apud Tese de Doutorado de Natalia Maria da Silva Fernandes, 2009)

Durante uma reunido de revisdo da estratégia do negdcio Renal da Baxter Brasil,
realizada em setembro de 2004, foi identificada a necessidade de resgatar a imagem da Baxter
Brasil como uma empresa que investe em ciéncia. Foi identificada a inexisténcia de um banco
de dados nacional com informacgdes da terapia de DP.

Foram levantadas as seguintes questoes:

1.1.1- Quais sdo as bases, médica e de enfermagem, para abordagem de pacientes em
diélise peritoneal no Brasil em 2004?

» Experiéncia propria e de especialistas;
* Opinides de diretrizes locais e internacionais.
1.1.2- O que conhecemos sobre a didlise peritoneal realizada no Brasil?
* Numero de pacientes em DP.
* Experiéncias individuais.
1.1.3- O que nés necessitamos aprender sobre a DP realizada no Brasil?
» Seguimento pré-dialitico;
e Tratamentos anteriores;
» Caracteristicas de pacientes incidentes e prevalentes;
» Prescri¢cdo do regime dialitico;
* Avaliacao clinica e laboratorial;
» Complicagdes do tratamento;
* Qualidade de vida;

* Motivos de saida de programa.
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Para iniciar esta base de dados, foi idealizado o Registro Brasileiro de Dialise Peritoneal,
desenhado para ser um estudo multicéntrico observacional cuja meta principal era melhorar a
qualidade e o conhecimento sobre didlise peritoneal no Brasil, gerando evidéncias médicas

para realizacdo de ensaios clinicos.

1.1.4- Equipe idealizadora (Figura 4)

Comité Estratégico
Lider Corporativo:José Carolino Divino***
Participantes:Miguel Riella*, Roberto Pecoits®
Angela Tosi**, Débora Ramos**, Regina Fortes**,Francisco Piccolof*

Lider Médico Operacional no Brasil Lider Operacional Administrativo
Roberto Pecoits Débora Ramos

I

Comité Diretivo
Médicos Consultores

*Consultores Médicos
**Baxter Brasil
***Baxter Intercontinental

1.1.5- Fluxo de Implementacao
PROCESSO 1 - APROVACAO:

O projeto foi apreciado pelo Comité de Etica em Pesquisa da PUC — PR e considerado
APROVADO, em 02 de dezembro de 2004. Por se tratar de um estudo multicéntrico, o
mesmo foi encaminhado, na mesma data, ao CONEP para apreciacao.

PROCESSO 2 - GERACAO E CONTROLE DE DADOS:

1) Software intitulado PDnet e o site web, com dominio www.didlise.com.br para a
transmissdo de dados a Baxter, foram gerados e testados nas clinicas CDR — Curitiba e
AMENEG — Guarulhos, durante os meses de novembro € dezembro de 2004.

2) O teste Piloto de todos os sistemas computadorizados: Impute de dados no PDnet, envio de
dados a Baxter via web, célculo de impostos e geragdo de OM automaticamente foi realizado
em 20 de dezembro de 2004.

PROCESSO 3 - PAGAMENTO:
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1) Até 20 de dezembro de 2004 foram concluidas as funcionalidades para gerar ordens de
compras automaticas no sistema e calcular automaticamente os impostos que serao retidos.
PROCESSO 4 - A¢des de Implementacgao:

1) Inicialmente foram considerados aptos 159 centros.

2) Cronograma da parte logistica para a comunica¢do do projeto e demais estratégias de

langamento:

1- Foram enviadas cartas aos clientes, comunicando que a Baxter langaria um novo
programa voltado para Dialise Peritoneal.

2- Contato com SBN (Sociedade Brasileira de Nefrologia) e SOBEN (Sociedade
Brasileira de Enfermagem em Nefrologia) para divulgacdo do projeto.

3- Enviado Material Promocional aos clientes:
Contetdo:

* Pasta com todo o projeto que foi submetido ao CEP ¢ CONEP, bem como as
aprovagdes destes orgdos. O material foi impresso em papel com marca
d’agua, ressaltando que se tratava de material de uso exclusivo dos
participantes do programa. Copia do Programa de Registro de Didlise
Peritoneal no Brasil, Projeto Médico e Projeto de Enfermagem.

* Apresentacdo em Power Point, no qual cada ATC apresentard o projeto aos
seus clientes, que serd composta pelos seguintes topicos:

1- Questdes Corporativas: Missdo, Integridade, Ciéncia.

2- Objetivo do projeto

3- Aprovacao: CEP/CONEP

4- Conteudo dos programas: Médico e de Enfermagem

5- Informativo Operacional: Formaliza¢do do relacionamento, prestacao
de servigcos e remuneragao.

6- DEMO (demonstragdo) do sistema PDnet

4- Treinamento da Equipe:
Contetdo:

= Pasta com todo o projeto que foi submetido ao CEP e CONEP, bem como as
aprovagoes destes orgdos. Copia do Programa de Registro de Didlise Peritoneal no

Brasil, Projeto Médico e Projeto de Enfermagem, modelo dos contratos, copia das
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apresentacdes em power point, que serdo ministradas durante o treinamento, € manual
de operacao do PDnet.

* Formalizacdo do relacionamento: Objetivo do contrato, seguranga, obrigagdo das
partes, CEP quanto a 6rgdo publico, carta de inclusdo, termo de responsabilidade livre
e esclarecido dos pacientes.

= Informativo Operacional: Prestacdo de servigos (pessoa juridica, cadastro como
autdnomo) e remuneragao.

= Apresentagdo Clinica, em power point, reciclagem em Didlise Peritoneal, que
contemplou os principais temas que compde o Programa de Registro de Didlise
Peritoneal no Brasil, Projeto Médico e Projeto de Enfermagem.

= Apresentacdo do PDnet: Demonstragdo do programa, com explicacdo sobre como
instalar, conteudo das telas, operacdo do programa, e envio dos dados pela internet.

= Fase final, na qual cada membro da equipe ird propor um cronograma com os itens:
contato com cliente, assinatura de contrato e inicio do programa.

5- Evento de lancamento do projeto:

Desenvolvido no formato de Road Show, através do qual o Core Team apresentou o

projeto em cinco diferentes cidades em noites consecutivas, cobrindo todo o Brasil.

1.2 Declaragdo de conflito de interesses

A coleta de dados foi financiada pela Baxter Hospitalar do Brasil. Ndo ha quaisquer

conflitos de interesse entre a pesquisadora e a companhia fomentadora do estudo.

1.3 Descricao do Software

Foi desenvolvido um software para coleta de dados: PDnet. O sistema PDnet ¢
composto de dois modulos distintos que se completam. O primeiro ¢ o PDnet offline, um
programa simples e leve, desenvolvido dentro da plataforma e do conceito Java. Através deste
programa, 102 clinicas participantes do estudo registram as informagdes dos pacientes. Ao
final de cada més, a clinica utiliza o PDnet offline para gerar o arquivo de dados. Para envio,o
usuario deve acessar o segundo modulo: PDnet online, que recebe e processa este arquivo. Os
dados entdo sdo adicionados ao banco geral que estd sendo utilizado para o
estudo, e o usudrio recebe um protocolo de confirmagdo. Este modulo ¢ desenvolvido

utilizando JSP como linguagem, servidor de aplicagdes ¢ o Tomcat e o banco de dados
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MySQL. Hé ainda uma érea administrativa que apenas usudrios Baxter tém acesso, da qual

sdo extraidos relatdrios uteis para o estudo.
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APENDICE: Trabalhos Apresentados em Congressos Cientificos (posters)
= XXVII Congresso Brasileiro de Nefrologia. Belo Horizonte, Minas Gerais, 2014

Analise de uma coorte de idosos incidentes em DP: caracteristicas epidemioldgicas e
influéncia da modalidade na sobrevida ao longo do tempo Autor(es): Marcia Regina
Gianotti Franco, Abdula Rashid Qureshi, Neimar da Silva Fernandes, Jose Carolino
Divino-Filho, Natalia Maria da Silva Fernandes Departamento de Clinica Médica da
Faculdade de Medicina, NIEPEN (Nucleo Interdisciplinar de Ensino e Pesquisa em
Nefrologia) da Universidade Federal de Juiz de Fora e Fundacdo IMEPEN; CLINTEC,
Karolinska Institutet- Stockholm — Sweden

INTRODUCAO: Com o aumento do nimero de pacientes idosos em terapia renal
substitutiva ¢ essencial que conhegamos suas caracteristicas clinicas assim como a melhor
modalidade dialitica para este grupo. OBJETIVOS: Descrever uma coorte de idosos
incidentes em DP e avaliar a influéncia da modalidade na sobrevida ao longo do tempo.
METODOS: Coorte prospectiva multicentrica (Dez/2004-Out/2007) com 2144 pacientes
elegiveis; 762 com idade 65 anos. Pacientes foram acompanhados até morte,
transferéncia para hemodidlise, recuperagdo da fun¢do renal, transplante renal ou perda de
seguimento. Os dados demograficos e clinicos foram avaliados a admissdo do paciente no
estudo e descritos como médiatdesvio padrdo, mediana ou percentagem. Foi realizada
uma analise de Cox tempo dependente, pois o0 RR nao ¢ proporcional ao longo do tempo,
tendo como variavel dependente a modalidade dialitica DPA vs DPAC. RESULTADOS:
A média de idade foi 74.6 +6.7 anos, 52.5% eram mulheres, 68.9 eram brancos.
Considerando acompanhamento nefrologico pré dialitico, 55.6% o tiveram e 53.7%
receberam orientagdo sobre modalidades dialiticas. Apenas 23.4% dos pacientes estdo em
DP por opgdo. Considerando-se a renda familiar, 30.9% recebia até 2 salarios minimos.
Em relacdo a instrucdo, 58.1% apresentavam ensino fundamental. A comorbidade mais
frequente foi hipertensao arterial (78%) e diabetes (49.9%) e 47% apresentavam escore de
Davies >=2. Evolugdo para ébito ocorreu em 31.1% dos pacientes. Tabela 1- Avaliagao
do risco de morte de acordo com a modalidade de dialise, ads ajustes para confundidores
(Cox time dependent) Tempo de seguimento (Referéncia DPA vs DPAC) HR CI < 18
meses 1.11 0.45-1.46 >18 meses 0.25 0.73-0.86 CONCLUSAO:O risco de morte se altera
com o tempo em idosos em DP, de acordo com o tipo de terapia. Até 18 meses ndo houve
diferenga, porém apds esse periodo de tempo, fazer DPA ¢ fator protetor.
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= 15th Congress of the International Society for Peritoneal Dialysis. Madri, Espanha,
2014.

Analysis of a cohort of incident elderly PD patients: epidemiological characteristics and
modality impact on survival along time
MR G Franco', AR Qureshi’, NS Fernandes', JC Divino-Filho?, Natalia MS Fernandes'
on behalf of the BRAZPD study group

1-Universidade Federal de Juiz de Fora — Juiz de Fora — Brasil,

2-CLINTEC, Karolinska Institutet- Stockolm — Sweden

Objectives

To describe a cohort of elderly incident PD patients and to assess the influence of the
modality on the long term survival. Methods

Multicenter prospective cohort (Dec/2004-Oct/2007) with 2144 eligible patients; 762 aged >
65 years were included. Patients were followed until death, transfer to hemodialysis (HD),
recovery of renal function, loss to follow up or transplantation. Demographics and clinical
data were evaluated at admission to the study and described as mean+SD, median or
percentage. Time-dependent Cox analysis was performed, having dialytic modality (APD vs
CAPD) as dependent variable, as HR is not proportional throughout the therapy time.

Results

Mean age 74.6 years £+ 6.7, 52.5% were female, 68.9 % White 55.6% received pre-dialysis
nephrological follow-up and 53.7% received information about different dialysis modalities.
Only 23.4% of the patients chose PD as therapy themselves. In relation to family income,
30.9% earned up to two minimum wages and 44.8%, between 2 and 5 minimum
wages.whereas education wise, 58.1% had had elementary school. The most frequent
observed comorbidities were arterial hypertension (78%) and diabetes (49.9%) whereas 47%
presented Davies score >=2. Thirty-one % of the patients died on PD during the study period.

Follow-up time HR CI
(Referens APD vs CAPD)
< 18 months 1.11 0.45-1.46
>18 months 0.25 0.73-0.86
Conclusions

The risk of death of elderly patients changed along the therapy time, according to the chosen
PD modality. Up to 18 months of therapy no differences in survival were observed: however,

beyond 18 months APD modality was a protection factor.
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= Kidney Week, Philadelphia, PA, EUA, 2014

1) Epidemiological Characteristics and Modality Impact on Long-Term Survival in a Cohort
of Elderly Incident PD Patients

Natalia Maria da Silva Fernandes,1,2,3 Marcia R.G. Franco,1,2,3 Abdul Rashid Tony
Qureshi,4,5 Jose C. Divino-Filho.4

1Dept of Internal Medicine, School of Medicine, Federal Univ of Juiz de Fora, Juiz de Fora,
Brazil; 2NIEPEN (Ntcleo Interdisciplinar de Ensino e Pesquisa em Nefrologia), Federal Univ
of Juiz de Fora, Juiz de Fora, Brazil; 3IMEPEN Foundation, Juiz de Fora, Brazil,

4Div of Renal Medicine, CLINTEC, Karolinska Instt, Stockholm, Sweden,;

5Baxter Novum Div of Renal Medicine, CLINTEC, Karolinska Instt, Stockholm, Sweden.

Background: As the number of elderly patients starting renal replacement therapy (RRT)
increases, it is important to understand their clinical characteristics as well as the most
appropriate RRT for this group of patients. To describe a cohort of elderly incident

PD patients and to evaluate the modality impact on the long-term survival.

Methods: Multicenter prospective cohort (Dez/2004-Oct/2007) with 2144 elegible

patients; 762 * 65 years old. Patients were followed up until transfer to HD, recovery of renal
function, renal transplantation, death or loss to follow-up. Demographic and clinical data were
evaluated at study enrollment and described as mean+SD, median or percentage.

As RR is not proportional along the time, a time-dependent Cox analysis was performed, with
PD modality (APD versus CAPD) as dependent variable.

Results: Mean age 74.6 6.7 yrs, 53% women, 69% Caucasians. Pre-dialysis

nephrological care was given to 56% of the patients, 54 % received dialytic modalities
information and only 23% chose PD as an option. In relation to family income, 31% earned
up to 2 minimum wage per month, 58.1% had basic education and the most frequent co-
morbidity were hypertension (78%) and diabetes (50%) with 47% presenting Davies score
>=2. Death occured in 31% of the patients.Follow-up time (Reference APD vs CAPD) HR
(ChH<18months 1.11(0.45-1.46) ;>18months 0.25(0.73-0.86)

Conclusions: Death risk changes along time in elderly incident PD patients, according

to the modality. Up to 18 months there was no difference, but beyond this point in time

APD is a protective factor.

2) The Impact of Body Mass Index (BMI) and Longitudinal Body Weight (BW) Changes on
Survival of Elderly Incident PD Patients: A Cohort Analysis Natalia Maria da Silva
Fernandes, 1,2 Marcia R.G. Franco,1,2Abdul Rashid Tony Qureshi,3,4 Jose C. Divino-Filho.3

1Dept of Internal Medicine, School of Medicine, NIEPEN-Federal Univ, Juiz de Fora, Brazil;
2Fundacao IMEPEN, Juiz de Fora, Brazil; 3Dept Renal Medicine CLINTEC, Karolinska
Instt, Sweden; 4Baxter Novum, Karolinska Instt, Sweden.

Background: The impact of BMI and BW changes on survival of elderly patients on

PD is controversial.

GOAL: To evaluate the impact of BMI and BW changes on survival of elderly patients on
PD.

Methods: Multicenter prospective cohort (Dec/2004-Oct/2007) with 2144 elegible patients;
762 > 65 years old and 733 with at least two BMI measurements. Patients were followed up
until transfer to HD, recovery of renal function, renal transplantation, death or loss to follow-
up. They were divided in two groups: PD as fi rst therapy (PD-fi rst: 333) and those
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transferred from HD (HD-fi rst: 400). Comparison in between groups (PD and HD fi rst) and,
sociodemographic and clinical data compared among the patients classified according to BMI
using ANOVA, Kruskal Wallis or Chi-square. Survival analysed with Kaplan Meier curve
and Cox regression adjusted for confounding variables, besides longitudinal changes in BW
during follow-up.

Results: Patients with higher BMI were older, had more comorbidities, higher levels

of blood pressure and glycemia.

Table 1- Analysis of the impact of BMI on survival
(Cox regression adjusted and non-adjusted)

Non Adjusted | Malnourished [ 1.70(0.99-3.07) [ 1.88(1.00-3.55)
Overweight 0.64(0.42-0.98) | 0.89(0.55-1.43)
Qbese 0.67(0.37-1.19) | 0.72(0.34-1.53)

Adjusted Malnourished | 1.24(0.66-2.33) | 2.09(1.06-4.1)
Over weight 0.70(0.45-1.10) | 1.02(0.60-1.72)
Obese 0.61(0.33-1.14) | 0.76(0.35-1.68)

Conclusions: Malnourished PD-first patients presented higher mortality. Those patients who
gained BW during the first year in both groups had lower mortality.
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