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1. GIRIS VE AMAC

Kronik bobrek hastaligi (KBH), ¢esitli hastaliklara bagli olarak gelisen kronik,
progresif ve irreversible nefron kaybi ile karakterize bir nefrolojik sendromdur. Bir
baska tanimi da 3 ay veya daha uzun siire devam eden bobrek hasar1 veya glomeriiler
filtrasyon hizinda azalma olarak tanimlanir (1). Glomeriiler filtrasyon hizinin %15’in
altma inmesi de son donem bobrek yetmezligi olarak adlandirilir. KBH’da artan hasta
say1s1 yalnizca son donem hastalarla smirli degildir. Erken donem KBH olan hastalar
buzdaginin goériinmeyen kismini olusturmaktadirlar. Bu grupta yer alan hasta sayisinin,
son donem bobrek yetmezligi (SDBY) olup, diyaliz tedavisi alan hasta sayisindan elli
kat fazla oldugu diisiiniilmektedir. Diinyada her yil 1 milyon kisiden 50-250’si son
donem bobrek yetmezligine girmektedir (2). 2012 yil1 verilerine gore Tiirkiye’de renal
replasman tedavisi gerektiren son donem bobrek yetmezligi nokta prevalansi milyon
niifus basma 816, insidansi ise milyon niifus basina 139 olarak saptanmistir (3).
Ulkemizde Tiirk Nefroloji Dernegi kayitlarma gore 2005 yilinda 35.983, 2009 yilinda
59.443 renal replasman tedavisi alinirken, 2012 yilinda 61.667 RRT tespit edilmis, bu
hastalarin %79 unun hemodiyaliz hastas1 oldugu, %13{liniin transplantasyon ve %8’inin
ise periton diyalizi hastast oldugu goriilmiistiir. Hemodiyaliz goren tiim hastalarin
%55,7’sinin erkek, %44,3’iiniin kadin oldugu belirlenmistir (3).

Benzer sekilde Jager ve ark.’lari, Rayner ve ark.’lar1 ve Leavey ve ark.’lar1
tarafindan yapilan arastrmalarda da erkek hastalarm oraninin yiiksek oldugu
goriilmiistiir (2). Hemodiyaliz hastalar1 i¢in diyabetin (%37) en 6nemli neden oldugu
belirtilmektedir. Bunu hipertansiyon (%27) takip etmektedir. Periton diyalizi hastalar1
icin ise hipertansiyonun (%35) en 6nemli neden oldugu belirtilmektedir. Bunu diyabet
(%29) takip etmektedir (3).

Diyalize bagimli son donem bobrek yetmezliginde yillik 6liim orant %20
civarindadir ve kardiyovaskiiler olaylar 6liim nedenlerinin %40-50’sini olusturmaktadir
(4).

SDBY tedavisinde iki faktdor 6n plana ¢ikmaktadir. Bunlardan ilki hastalarin
yasam siirelerini uzatmak, ikincisi hastalara daha i1yi bir yagam kalitesi saglamaktir (5).
Hastaligin baslangicinda sadece ilag ve diyet tedavisi yeterli olsa bile, en son evrede

hastalar hastaligin kotii gidisini durdurmak veya azaltmak, yasamlarini siirdiirebilmek



icin diyet tedavisine ek olarak diyaliz tedavisi ¢esitleri ve transplantasyon yontemlerine
gereksinim duymaktadirlar (6).

Periton diyalizi, son donem bobrek yetmezliginde kullanilan alternatif bir renal
replasman tedavi yontemidir. Bu tedavi bi¢ciminin kullanimi diinya ¢apinda artmakta,
son donem bobrek yetmezligi olan hastalarin tedavisinde olumlu sonuglar alinmasini
saglamaktadir. Periton esitlenme testi (PET); periton diyalizi hastalarinda periton
membran transport fonksiyonlarmnin semikantitatif 6l¢iim yontemidir (7, 8). Dordiinci
saat kreatinin oranlarina gore hastalar; diisiik, diisiige yakin orta, yiiksege yakin orta ve
yiiksek gecirgen olmak tlizere dort gruba ayrilir.

SDBY hastalarinda diyaliz yeterliligi, hastanin 1yilik halinin klinik agidan
belirlenmesi seklinde tanimlanabilir. Yeterli diyaliz, mortalite ve morbidite agisindan
kabul edilebilir bir seviye ile baglantili diyaliz dozu olarak da tarif edilebilir. Kronik
periton diyalizi hastalarinda diyaliz yeterliliginin degerlendirilmesinde 3 farkli yaklagim
kullanilabilir;

1. Klinik degerlendirme,
2. Biyokimyasal gostergeler,
3. Kinetik gostergeler.

Planladigimiz bu ¢aligmada klinigimizde en az 5 yildir takipli periton diyalizi

hastalarimizda kinetik gostergelerden olan periton esitleme testinin zaman i¢indeki

degisimi ve bu degisime etki eden faktorlerin tespitini amagladik.



2. GENEL BIiLGILER

2.1. Kronik Bobrek Hastahg:

2.1.1. Tanim

Kronik bobrek hastaligi, glomeriiler filtrasyon hizinda (GFH) azalma sonucu
bobregin sivi ve soliit dengesini ayarlama ve metabolik-endokrin fonksiyonlarmda
kronik ve ilerleyici bozulma hali olarak tanimlanabilir. Bobrek yetersizligi olan bir
olguda; lic aydan uzun siiren azotemi, uzun siireli tiremik belirti ve bulgular, renal
osteodistrofi belirti ve bulgulari, anemi, hiperfosfatemi, hipokalsemi, idrar sedimentinde
genis silendirler ve radyolojik incelemelerde bilateral kiigiik bobrekler kronik hastalik
gostergeleridir. Kompleks ve degisen semptomlar1 iceren bobrek hastaliginin
ilerleyisine paralel bircok biyokimyasal ve fizyolojik fonksiyonlarda bozulma ile ortaya
cikan tablo tiremik sendrom olarak tanimlanir (9).

Kronik bobrek hastaligi tanist asagidaki kriterlerden birinin saglanmasi
durumunda konulur:

1. GFH’da azalma olsun veya olmasin, bobrekte 3 aydan daha uzun siiren
yapisal ve islevsel bozukluklarla giden idrar, kan anormallikleri yada
goriintiileme yontemleri ile saptanan bir hasar olmas,

2. Bobrek hasar1 olsun yada olmasin GFH’nin 3 aydan uzun bir siire 60
ml/dk/1.73 m?’den diistik olmasi.

Crockcroft-Gault formiili veya MDRD formilii kullanilarak glomeriiler
filtrasyon hiz1 hesaplamalar1 yapilabilir. 24 saatlik idrar toplama giigliigii nedeniyle 24
saatlik idrarda kreatinin klirensi (CrCl) 6l¢limii daha az kullanilmaktadir (10). MDRD
formiili ile GFR Ol¢limii internet lizerinden veya oOzel Olgiim aletleri ile
yapilabilmektedir.

Crockcroft-Gault Formiilii’ne gore kreatinin klirensi (ml/dk/1.73 m?):

[(140-yas) x (viicut agirhig1 kg)] / [(72)x(serum kreatinin mg/dl)]
Bulunan deger bayanlar i¢in 0.85 ile carpilir.

KBH evrelerinin bdbrek fonksiyonlarna goére tanimlanmasi hastalarin
degerlendirilmesinde dnemli kolayliklar saglamaktadir (11).

Klinik agidan KBY, asemptomatik bobrek fonksiyonu azalmasindan tiremik

sendroma kadar degisen bir spektrum gosterir. Aslinda bobrek yetersizliginin evreleri



birbiri i¢cine girmis olup, kesin sinirlarla ayrilmasi miimkiin degildir. Ancak, fonksiyonel

degisiklik derecesine gore evreleme klinik ve tedavi planlanmasi agisindan faydalidir

(12). Kronik bobrek yetmezligi bes evrede siniflandirmaktadir (13):

Evre 1: Mikroalbiiminiiri/proteiniiri, hematiiri veya histolojik degisikliklerin yansittigi
birkag bobrek zedelenmesi kaniti ile normal veya artmis GFR.

Evre 2: GFR’da hafif azalmayla (60-89 ml/dk/1.73 m?) bdbrek zedelenmesi.

Evre 3: Orta derecede GFR azalmasi (30-59 ml/dk).

Evre 4: GFR’da ciddi azalma (15-29 ml/dk).

Evre 5: Bobrek yetmezligi; GFR<15 ml/dk (14). Evre 5 yasami siirdiirmek i¢in diyaliz
veya bobrek nakli gibi bir renal replasman tedavisinin (RRT) g6z Oniine
almmasmin gerektigi durumdur. Renal replasman tedavisi de {ii¢ sekilde

yapilabilir: Hemodiyaliz, periton diyalizi ve bobrek transplantasyonu.

2.1.2. insidans ve epidemiyoloji

KBH’nin erken evrelerinde, kalan nefronlarin fonksiyonlarmi korumasi soz
konusudur. GFH degeri, normal veya hiperfiltrasyon nedeniyle artmis dahi olabilir.
Hastalarin ¢cogu erken veya orta derecede KBY olup da asemptomatik iken, KBY nin
toplum i¢indeki gercek insidansi ve prevalansmin dogrulugundan emin olmak giigtiir.
Bu nedenle boyle bireylerin taranmasi i¢in klinik muayene (sistemik hipertansiyonun
tespiti), biyokimyasal Olciimlere (serum kreatinini) veya idrar analizine (hematiiri
ve/veya proteiniiri) basvurmak gerekir. ABD’nde (3. National Health and Nutrition
Examination Survey (NHANES III) 1988-1994) niifusun kabaca %3’iiniin (5.6 milyon
birey) ylikselmis serum kreatininlerinin (> 1.4-1.6 mg/dL) oldugu, hipertansif olan
%70’1inin yalniz kii¢lik bir béliimiiniin (%27) kan basinci diizeyinin 140/90 mmHg’dan
daha az oldugu sonucuna varmistir (15). Bununla beraber NHANES III’iin daha
ayrintili analizi, farklit GFR diizeyinde bulunan bireylerin kabaca hesaplanan sayilarma:
114 milyonun KBH evre I, 55.3 milyonun evre 2 (GFR 60-89 ml/dk), 7.6 milyonun evre
3 (30-59 ml/dk) ve 0.4 milyonun evre 4 KBY olarak belirlemistir. Ayni yoklama
alblimin/kreatinin oranindan kabaca hesaplanan albiiminiiri prevalansmi %11.7 (20.2
milyon birey) olarak bulmustur (2, 3). ABD’de 796 bireyde tek bir pratik caligmada
saglikli olanlarin %4’iinde, hem diyabet hem hipertansiyonu olanlarin %53’ilinde
proteiniiri bulunmustur. Japonya’da bir ¢alismada hem proteiniiri hem de hematiirinin

yasla arttigi, 65 yasindan biiyiiklerin %10’unda bir veya digerinin bulundugu (15),



bununla beraber 10 yillik takipte bu hastalarin %?2’den daha az bir boliimiiniin
SDBY ’ne eristigi bulunmustur.

SDBY terimi hayat1 tehdit eden iiremiyi engellemek i¢in renal replasman tedavisi
(diyaliz veya transplantasyon) alan hastalar i¢in kullanilmaktadir. Son donem bobrek
yetmezligi insidansi niifusun yas, ik ve cinsiyet 6zelliklerine gore cografik farkhiliklar
gostermektedir. 2012 yili sonunda Tirkiye’de renal replasman tedavisi (RRT)
gerektiren SDBY prevalansi milyon niifus basina 816, insidans1 ise milyon niifus basina
139 olarak tespit edilmistir. 2012 y1l1 Tiirk Nefroloji Dernegi verilerine gore iilkemizde
RRT tedavisi uygulanan hasta sayis1 yaklasik olarak 61.677°tiir (3). Tiirk Nefroloji
Dernegi 2012 Registri raporuna gore 48.900 hemodiyaliz hastasi, 4.777 periton diyaliz
hastast ve 8.000 bobrek nakilli hasta vardir. Ulkemizde renal replasman tedavisi
gerektiren son donem kronik bobrek yetmezligi siklig1 ve buna bagli komplikasyonlar

ve mortalite son yillarda hizla artmaktadir (3).

2.1.3. Etyoloji ve patogenez

KBH bircok nedene bagli gelisebilir. Bu nedenlerin sikhigi iilkelere gore
degismektedir. ABD’de son donem bobrek yetmezliginin %39 unu diabetes mellitus,
%26’s1n1 hipertansiyon ve %11’ini glomerulonefrit olusturmaktadir (16, 17).

Tirkiye’de son donem bobrek yetmezligi nedenleri ile ilgili en saglikli veriler
Tiirk Nefroloji Dernegi tarafindan elde edilmistir. Ozellikle son yirmi yilda KBY ’nin
etyolojisinde rdlatif bir degisme olmustur. Gegmiste KBY ’ye gotiiren en sik sebep,
glomerulonefrit iken giiniimiizde ise siklikla altta yatan etyolojiler diyabetik ve
hipertansif nefropatilerdir. Glomerulonefritlerden korunma ve etkin tedavi, 6zellikle
diyabetik ve hipertansiyonlu kisilerde azalmis mortalite etyolojideki degisimin anahtar
noktalaridir. Tirk Nefroloji Dernegi’nin verilerine gore ililkemizde KBY saptanan
olgularda kronik bobrek yetmezligine gotiiren nedenlerin basinda diyabetik nefropati
gelmekte olup, diyabetik nefropati sikligi da giderek artmaktadir. Yirmi yildan daha
uzun siiredir Tip 1 Diabetes Mellitus (DM)’u olan hastalarin yaklasik %40’ inda bobrek
hastalig1 gelismektedir. Tip 2 DM’u olan hastalarda bobrek yetmezligi insidansmin Tip
1 DM’a gore daha az olmasma ragmen sayilarinin fazla olmasi nedeniyle Tip 2 DM, Tip
1 DM’a gore SDBY ’nin daha sik rastlanan nedeni olmustur (%26.1°e kars1 %4.4) (3).
Mevcut durumda diyabetik SDBY hastalarmin yaklasik %85°1 Tip 2 DM’dir.



Tablo 2.1. 2012 yili sonu itibariyla kronik PD programinda izlemde olan hastalarin
etyolojik nedenlere gore dagilimi.

Son déonem bébrek yetmezligi nedenleri Yiizde (%)
Hipertansiyon 30,97
Diabetes mellitus 20,27
Glomeriilonefrit 11,73
Tiibiilointertisyel nefrit 4,53
Polikistik bobrek hastalig 4,02
Amiloidoz 2.10
Renal vaskiiler hastalik 0,57
Diger 10,13
Sebebi bilinmeyenler 15,68

Toplam 100,00

2.1.4. Kronik bobrek yetmezliginin evrelendirilmesi

KBH’nin tanimi ve evrelerine iliskin kilavuz 2002 yilinda National Kidney
Foundation (NKF-KDOQI) tarafindan yaymlamistir. 2004 yilinda da Kidney Disease
Improving Global Outcome (KDIGO) Tartisma Konferansinda modifiye edilmistir
(Tiirkiye Klinikleri, Siileymanlar G.).

Tablo 2.2. Kronik bobrek hastaligi evreleri.

Evre Tamm GFH (ml/dk)
Gl1 Normal ya da artmis GFH ile beraber bobrek hasari > 90 ml/dk
G2 GFH’de hafif azalma 60-89 ml/dk
G3a GFH’de hafif-orta dereceli azalma 45-59 ml/dk

G3b GFH’de orta -ciddi azalma 30-44 ml/dk
G4 GFH’de ciddi azalma 15-29
G5 Son dénem bobrek yetmezligi <15 ml/dk

Bobrek hastaligi bazi hastalarda yavas seyir gosterirken, bazilarinda ise kisa
siirede son doneme ulagmaktadir, bu ilerleme etyolojiye ve hastaya gore degisiklik
gostermektedir. Yas, cins, 1rk, bazi genetik faktorler ve bazal bobrek fonksiyonlar1 gibi
degistirilemeyen faktorler bobrek hastaliginin ilerlemesine katkida bulunurlar (13). Yas

ilerledik¢e bazal bobrek fonksiyonlarmda meydana gelen bozulma diyalize giren



popiilasyonun en oOnemli kismim neden yasghlar tarafindan olusturuldugunu
aciklamaktadir (18, 19). Erkek cinsiyetin KBY ne neden olan hastaliklara daha yatkin
oldugu ve seyrin daha hizl gittigi de bilinmektedir. Proteiniiri, hipertansiyon, kan sekeri
yiiksekligi, sigara, dislipidemi, kalsiyum-fosfor dengesi ve anemi gibi degistirilebilir

faktorlerin kontrolit GFH’daki azalmay1 geriletebilmektedir (13).

2.1.5. Tam

Serum kreatinin ve kan iire diizeylerinde artma veya kreatinin klirensinde azalma
ile bobrek yetmezligi tanisi konur. Akut ve kronik bobrek yetmezliginin ayrimi
gereklidir. Kronik bobrek yetmezligi tanisinda pratikte en c¢ok kullanilan yontem
radyolojik olarak bobreklerin kiiciik oldugunun gdésterilmesidir. Amiloidoz, diyabetik
nefropati, hidronefroz, polikistik bobrek hastaligi, bobregin infiltratif hastaliklarinda
kronik bobrek yetmezligi olmasina ragmen, bobrekler kiicliilmemis olabilecegi de akilda
tutulmalidir. Bobrek kiiciikliigiiniin radyolojik olarak tespit edilmesine ek olarak; anemi,
iremik kemik hastaligi, daha 6nce bilinen bobrek hastaliginin olmasi kronik bdbrek
yetmezligi tanisin1 koydurur. Semptomlarin uzun siireli olmast ve palyatif 6nlemlerle

tamamen giderilememesi de hastaligin kronik oldugunun dolayli gostergeleridir (20).

2.2. Renal Replasman Tedavileri

2.2.1. Hemodiyaliz

Hemodiyaliz, hastadan almman kanin antikoagiilasyonla viicut disinda makine
yardimiyla yar1 gecirgen bir membrandan gecirilerek, sivi solut igeriginin yeniden
diizenlenip hastaya geri verilmesi islemidir. Ilk olarak 1960 yilinda akut bdbrek
yetmezliginde, 1960’11 yillarda ise kronik bobrek yetmezligi tedavisinde kullanilmustir.
Hemodiyaliz isleminin gergeklestirilmesi i¢in yeterli kan akimi saglanmalidir (eriskinde
genellikle dakikada 200-600 ml). Yeterli kan akimi saglanmasi i¢in kalic1 veya gecici
vaskiiler giris yolu gereklidir. Gegici vaskiiler giris yolu saglanmak i¢in giiniimiizde en
yaygin kullanilan yontem ¢ift limenli bir kataterin femoral, subklaviyen veya internal
juguler vene yerlestirilmesidir.

Kalic1 vaskiiler giris yollar1 ise arteriyovendz greft ve arteriyovenodz fistiildiir.
Arteriyovendz fistiil, arter ile ven arasinda bir pencere agilmasidir. Siklikla distalden

baslayarak 6n kol ve kol kullanilir. Eger fistiil gelisimi beklendigi sekilde olmussa



(lizerine dokunuldugunda dolgunluk ve tril sesi almiyorsa) hasta 3 hafta sonra
hemodiyaliz makinesine bu fistiil ile baglanabilir (21).
Hemodiyaliz isleminin {i¢ ana birleseni vardir:
1. Diyalizor (filtre),
2. Pompa yardimiyla kan diyalizat dolasimini saglayan sistem,
3. Solut klirensi i¢in belirli bir kimyasal kompozisyonda siv1 (diyalizat).

Diyalizin etkinligini arttirmak amaci ile diyalizat ve kan akimlar1 ters yonliidiir.
Diyalizorler hallow fiber (i¢i bos kapiller) veya paralel tabakalar yapisinda olabilir.
Diyaliz membranin (diyalizor) kapiller i¢cinde hastanin kani, kapiller arasinda ise
makine tarafindan hazirlanmis diyalizat bulunur. Kan akimi 300 ml/dk’da tutmak i¢in
yeterli olan gegici ya da kalici damar girisiminden alinan kan yar1 sentetik membrandaki
cok sayida kapillere pompalanir. Kan akimina ters yonde sodyum klorur, asetat veya
bikarbonat ve degisken konsantrasyondaki potasyum iceren bir diyalizat diyalizOre
verilir.

Membrandaki difiizyon, {ire gibi kiicik molekiil agirlikli maddelerin
konsantrasyon gradiyentine bagli olarak kan tarafini birakip diyalizat tarafina hareket
etmesini saglar. Benzer sekilde genelde konsantrasyonu 35 mEq/L olan bikarbonat kan
tarafina diflizyonla gecer. Su ve sodyum kloriir fazlaliginin uzaklastirilmasi, membran
boyunca olan hidrostatik basmnca bagli olarak ultrafiltrasyonla olur. Hemodiyaliz

hastasmin ortalama haftada {i¢ kez dort saat diyalize girmesi gerekir (22, 23).

2.2.2. Transplantasyon

Transplantasyon, son donem bobrek yetmezliginin segkin tedavi seklidir. Ciinkii
transplantasyon ile, diyaliz tedavilerinde oldugu gibi bobrek fonksiyonlarindan bazilar1
degil tamami yerine getirilir. Ayrica diyaliz isleminin olusturdugu fiziksel ve psikolojik
zorluklar ortadan kalktigindan yasam kalitesi daha 1yidir. Fakat transplantasyon
yapilabilmesi i¢in alicinin hayati tehdit eden ekstarenal komplikasyonlarmin olmamasi
gerekir. Yaygin periferik damar hastalifi olmadig1 silirece diabetes mellitus kesin

kontraendikasyon degildir (12, 24).



2.2.3. Periton diyalizi

Periton diyalizi son donem bobrek yetmezlikli hastalar1 renal transplantasyona
hazirlarken hemodiyalize alternatif tedavi yontemidir. Son yillarda diinyada oldugu gibi,
iilkemizde de giderek artan sayida hastaya uygulanmaktadir (25). 2012 yili sonu
itibariyle iilkemizde diizenli PD programinda olan hasta sayis1 4.777°dir (3).

2.3. Periton Diyalizi

2.3.1. Periton diyalizi tarihcesi

Periton Yunanca’da etrafini sarmak anlamina gelen ‘peritonaion’ tanimindan
gelmektedir. Periton kavitesine ait ilk kayitlar M.O. 1550 yillarma ait Ebers
papiruslarinda yer almaktadir.

Periton zarinin makroskopik ve mikroskopik tanimlamasi ilk olarak 1862’de Van
Recklinghausen tarafindan yapildi. 1923 yilinda Ganter’in yapmis oldugu hayvan ve
insan caligmalar1 giinimiizde de gegcerliligini koruyan pek ¢ok temel prensibin kaynagi
olmustur. Ganter ilk olarak periton lavajin renal yetmezlik tedavisinde kullanilabilecegi
diistincesini kabul etmistir. Ganter obstriiktif {iropatisi olan bir kadinda periton
diyalizini tedavide kullanmistir. Hastanin daha sonra 6lmiis olmasia karsm elde edilen
deneyim, periton diyalizi tedavisinin temel Ozelliklerinin kavranmasi siirecini
baslatmistir. 1951°de Grollman ve arkadaslar1 (25) tiremik kopeklerde aralikli periton
diyalizini kullandilar ve bunun insanlarda da uygulanabilecegini 6ne siirdiiler. PD ile
ilgili modern ¢ag 1959 yilinda peritoneal kavitenin tek bir kateter kullanilarak, ticari
olarak hazirlanmis diyaliz soliisyonlar1 ile aralikli irrigasyonunun yapilmas: ile
baslamistir. Periton diyalizi ile ilgili 6nemli bir atilim 1960’11 yillarin sonuna dogru
Tenckhoff ve Schecter’in iki Dacron kege igeren kalict silikon kateteri tanitmasiyla
yasanmistir (27). 1976’da Popovich ve arkadaslar1 (28) periton diyalizinde dengeli ve
diisiik voliimlii devamli periton sistem teorisini One siirdiiler. Bu teoride periton
kavitesinde siirekli diyalizat bulunur, yalnizca drenaj ve yeni diyalizat inflizyonu
gereken zamanlarda diyalizat bulunmaz. Teorik olarak g¢esitli matematiksel formiiller
uygulayarak, gilinlik 2 litrelik 5 degisimle 7 giinde haftalik yeterli kontroliin
saglanabilecegi ileri siirtilmiistiir.1983’de Rhoods aralikli periton diyalizini 2 nefrotik
hastayi1 tedavi etmek icin kullandi. Bekleme siiresi 50 dk ile 6-11 L arasi total diyalizat
voliimii kullanildi. Dr. Popovich ve Dr. Moncrief ile Dr. Nolph’un isbirligi ile



baslattiklar1 ¢alismanin sonuglar1 1978 yilinda yayinlanarak, ilk defa “Siirekli Ayaktan
Periton Diyalizi” terimi telaffuz edilmeye baslanmustir. Ulkemizde periton diyalizinin
klinik uygulamasi 1960’lara kadar gitmektedir. 1994 yilinda yerli periton diyalizi
torbalarinin tretilmeye baslamasiyla periton diyalizi uygulamasi da iilke capinda
yaygilagsmistir. 1995°te Tiirkiye’de PD tedavisi goren toplam hasta sayisi 1.030’a,
2000°de ikiye katlanarak 2.138’e, 2010’da ise 3.865’e, 2012°de 4.777°e¢ ulagmis
bulunmaktadir (3).

2.3.2. Peritonun yapisi

Periton mezenkimal kokenli ser6z bir zardir. Yiizey alani erigskin bir insanda 1-2
m? arasindadir (29). Periton membrani, i¢ organlar1 kaplayan ve visseral mezanter ile
omentumu olusturan visseral periton ve karmn duvarinm i¢ yliziinii kaplayan parietal
peritondan olusur. Iki periton arasindaki kisim peritoneal kavite olarak adlandirilir.

Peritonun yaklasik %80’in1 visseral ve %20’sini parietal periton olusturur. Periton
membrant visseral yiizeyinde mikrovilliislar bulunan tek katli mezotel tabakasi ile
bunun altinda uzanan interstisyumdan olusur. Jele benzeyen yapidaki interstisyum
icinde bag dokusu, lifler, lenfatikler ve kapillerler bulunur. Bunlarin i¢inde en 6nemlisi
kapillerlerdir. Ciinkii diyaliz i¢in olduk¢a 6nemli olan etkin peritoneal membran ylizey
alaninin baslica belirleyicisi perflize kapillerlerin sayisidir. Periton membrani kapiller
endotelyum, interstisyum ve mezotelyum olarak ii¢ tabakadan olusur (30). Mezotelyum,
yass1 ve poligonal mononiikleer hiicrelerden olusan 0.5 um kalinhiginda kesintisiz bir
tabakadir. Tip 2 pndmositlere benzer yapiya sahiptirler. Salgiladiklar: siirfaktan benzeri
maddelerle organlarin kayma hareketleri esnasindaki siirtiinmeyi azaltirlar (30). Mezotel
hiicrelerinin liiminal yiizeyinde ¢ok sayida mikrovillus bulunur. Bunlar mezotelyum
yiizey alanmi yaklasik 20 kat arttirirlar. Ayrica sahip olduklari anyonik yiikler sayesinde

proteinler gibi molekiillerin peritoneal transferinde de 6nemli rol oynarlar (31).
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Sekil 2.1. Peritonun yapisi.

Interstisyum, mukopolisakkarit tabakadan olusan, peritonu destekleyen bir yapidir.
Mezotelyumun altinda fibroblastlar, mast hiicreleri, makrofajlar ve lenfatik dokulardan
olusur. Kolloidden zengin bu zemin yapismnin major bilesenini proteoglikanlar
olusturur. Bunlar ayn1 zamanda negatif yiiklii olduklarindan soliit transportunda énemli
rol oynarlar, ancak interstisyumdaki jole benzeri soliisyon suyu hapsederek sivi
transportuna engel olur (32).

Kapiller endotelyum peritoneal transpotta en 6nemli tabakadir. Visseral peritonun
arterleri mezenterik arterlerden kaynaklanir, venleri portal sisteme dokiiliir. Parietal
peritonun venleri ise dogrudan vena cava sistemine dokiiliir. Periton boslugundan
stvinin ve molekiil agirligi 20.000 daltonun iizerinde olan soliitlerin emilimi lenfatikler
aracilifiyla gercgeklesir (33). Bu durum intraperitoneal uygulanan, eritropoeitin gibi
biiylik molekiillii maddelerin biyoyararlanimimi kisitlarken, insiilin gibi kiigiik
molekiilli  maddeler difflizyon yolu 1ile periton membranindan kolayca
emilebilmektedirler. Erigkin bir insanda peritoneal lenfatik absorpsiyon hiz1 1.02 - 2.40
ml/kg/saat arasinda bulunmaktadir (34).
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Sekil 2.2. Periton membraninin sematik yapisi (35).

Normalde bu alan 100 ml’den az sivi igermektedir. Peritoneal kavitenin liimene
bakan yiizii mezotelyal hiicre tabakasiyla kaplanmistir. Bu bolge kan ve lenf damarlari
ile iliski i¢cindedir. Bazi insanlarda periton omentum ve mezenter bolge seklinde
farklilasmis olabileceginden efektif periton alani bir m*’nin altinda bile olabilir. Daha
once gecirilmis infeksiyonlar ve cerrahi girisimler de efektif alanin azalmasina yol
acabilir. Periton membrani ve intraperitoneal organlar1 besleyen vaskiiler ve lenfatik
sistem, peritona sivi ve soliit akisin1 saglayan kompleks ve etkili bir sistemdir. Visseral
peritonun arteyel beslenmesi ¢olyak arter, sliperior mezenterik ve inferior mezenterik
arterden saglanirken, pariyetal periton circumfleks, iliak, lomber, interkostal ve
epigastrik arterden beslenmektedir. Visseral peritoneal venler portal vene, parietal

peritoneal venler ise sistemik venlere dokiiliirler (35).
Periton membrani boyunca soliit transferi iki temel mekanizma ile gergeklesir.

Diffiizyon ve konveksiyon. Diffuzyonla gergeklesen soliit transportu, peritoneal
kapillerler ile diyaliz sivisindaki konsantrasyon farkina bagli olarak gergeklesir.
Peritoneal diflizyon, konsantrasyon gradiyenti, efektif peritoneal ylizey alani, intrensek
peritoneal membran direnci ve ilgili soliitiin molekiil agirligina baghdir. Ure (molekiil
agirhigt MA 60 D), kreatinin (MA 113 D.) ve lrik asit gibi diisiik molekiil agirlikli
soliitlerin transportu albumin gibi (MA 69000 D.) biiylik molekiil agirlikli soliitlere gore

daha kolaydwr. Bu durum, 0zellikle diisik osmolaliteli diyaliz soliisyonlar1

12



kullanildiginda daha belirgindir. Difflizyonun genel olarak peritoneal kan akimina bagl
olmadigr bilinmektedir. 50-100 ml/dk kan akimi soliit klirensi i¢in yeterlidir. Periton
diyalizinde diflizyon kan akimindan ¢ok diyalizata bagimlidir.

Konveksiyon ya da diger adiyla “solvent drag” molekiil agirligi1 50-500 Da olan
maddeler i¢in 6zellikle 6nemlidir. Albumin ve daha biiyiik molekiil agirlikli proteinlerin
transportu kisith difiizyon, hidrostatik basingla konveksiyon veya her ikisinin
kombinasyonu ile olur. Diflizyon ve konveksiyon bir soliit i¢cin en dnemli transport
mekanizmalar1 olsa da soliit transportunun hizi, transkapiller UF oranma, soliitiin
coziilebilirligine ve “eleme” katsayisina baglidir (33).

Periton zarmin soliit transportuna diren¢ bdlgeleri; peritoneal kapiller
endotelyumunun tizerindeki durgun kapiller siv1 tabakasi, kapiller endotelyum, endotel
bazal membrani, interstisyum, mezotelyum, mezotelyum {izerindeki durgun sivi
tabakasidir. Ultraporlardan gecen su soliit igermediginden periton diyalizindeki total
ultrafiltrat serumdan daha diisiik soliit konsantrasyonuna sahiptir. Buna eleme fenomeni
(sieving) adi verilir (36).

Peritoneal transportu anlayabilmek icin c¢esitli matematik modeller ortaya
atilmistir. Kalen’in membran modeli (37), Flessner ve arkadaslarinin kapiller dagilim
teorileri (38), ve ii¢ por modeli (39). Gilinlimiizde en ¢ok kabul goren model ii¢ por

modelidir.
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Sekil 2.3. Uc¢ por modeline
gore periton membrani (35).
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Ug por modeli: Klinik gdézlemlerle dogrulugu gosterilmis olan bu model peritoneal
kapillerlerin peritoneal transport i¢in kritik bir bariyer oldugunu ve bu bariyerden su ve
soliit transportunun ti¢ farkli boyuttaki porlar yoluyla gerceklestigini géstermistir.

1. Genis porlar: 20-40 nm ¢apmdadirlar. Proteinler gibi makromolekiiller bu
yariklardan konveksiyon yoluyla tasinirlar. Total por sayisiin %0.1’inden daha
az sayidadirlar. Proteinler gibi makromolekiiller, endotelyumda biiyiik yariklar
halinde olan bu porlardan konveksiyonla taginirlar.

2. Kiiciik porlar: 4-6 nm ¢apinda ve ¢ok sayidadirlar. Ure, kreatinin, sodyum ve
potasyum gibi kii¢iik soliitlerin suyla birlikte transportundan sorumludurlar.
Protein gegisine izin vermezler. Albumin yiiksek konsantrasyonlarda ise bu
porlardan gecebilir.

3. Ultra kiiciik porlar: 0.8 nm’den kii¢lik, aquaporin 1 olarak adlandirilirlar. Soliit
gecisine izin vermez, sadece su gecisine izin verirler. Mezotel hiicreleri ve
kapiller endotelde gosterilmis olan bu porlar transkapiller UF’nin %350’sini
gergeklestirirler. Periton zar1 ile gerceklesen eleme fenomeni (sieving) olayindan

sorumludurlar. Sayilar1 en fazla olan porlardir.

Sivi absorbsiyonu

Siv1 absorbsiyonu lenfatikler yoluyla nispeten sabit bir hizda gerceklesmektedir.
Stvinin ¢ogu paryetal periton vasitasiyla karin duvari dokularma absorbe edilmektedir.
Bu peritoneal sivi absorbsiyonunun dakikada 1-2 ml veya 4 saatlik bir PD seansinda
250-500 ml oldugu diisiiniilmektedir. Bu sivi absorbsiyonu “yigin akim” olarak
tanimlanir. Bunun anlami sadece sivinin degil, bir miktar soliitiin de geri emilmesidir.
Absorbsiyonun belirleyicileri intraperitoneal hidrostatik basing ve lenfatiklerin
etkinligidir. Intraperitoneal hidrostatik basing ne kadar yiiksekse o kadar fazla sivi
absorbe edilir. Hidrostatik basing daha etkin bir UF’nin veya daha biiylik infiizyon
voliimiiniin sonucu olarak intraperitoneal voliimiin artmasiyla yiikselir. Intraperitoneal
lenfatiklerin etkinligi ise kisiden kisiye degisir (40).

Stv1 dengesini korumak icin gilinde ikiden fazla hipertonik diyalizat kullanilmasi
gereken olgularda UF yetersizliginden siiphelenilmelidir. Iki litre %3,86’lik diyalizat
kullanilarak yapilan 4 saatlik degisimde drenaj voliimiiniin 2400 ml’den az olmasi

ultrafiltrasyon yetersizligini gosterir.
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Periton diyalizi hastalarinda baslica 4 tip ultrafiltrasyon yetersizligi goriiliir:
Tip 1: Yiiksek gecirgenlik nedeniyle ozmotik gradientin erken kaybolmasi,
Tip 2: Yetersiz peritoneal membran ylizey alan1 veya membran sklerozu,
Tip 3: Asir1 lenfatik absorbsiyon,

Tip 4: Aquaporinlerin fonksiyon bozuklugu veya kaybi.

Ultrafiltrasyon yetersizligi olan hastalarda tercihan %3,86’lik 2 litre diyalizat ile
periton esitleme testi (PET) yapilmali ve standart testten farkli olarak diyalizat 6rnekleri
saat bas1 almarak, 6rneklerde sodyum konsantrasyonu da tayin edilmelidir. Hesaplanan
D/P kreatinin orani onceki testlere gore artmis ise tip 1, azalmis ise tip 2 membran
yetersizligi mevcuttur. Oran degismemisse ultrafiltrasyon yetersizliginin nedeni asiri
lenfatik emilim veya aquaporinlerin kaybi olabilir. Aquaporinlerin fonksiyonu saatlik
D/P sodyum oranlar1 ile degerlendirilir. 1. saatteki D/P sodyum oraninda bazale gore

beklenen azalmanin olmamasi aquaporinlerin kaybin1 diisiindiiriir.

2.3.3. Periton diyalizi tipleri

A- Siirekli Ayaktan Periton Diyalizi (SAPD)

Periton diyaliz tiplerinin en temel ve en yaygin olarak kullanilan tipidir. Stirekli
bir tedavi ve sabit bir fizyolojik durum saglar. Bu sistemde periton boslugunda stirekli
diyaliz sivis1 bulunmaktadir. Peritondaki sivi hasta tarafindan giinde ii¢ veya dort kez
bosaltilir ve pesinden yeni bir diyalizat periton bosluguna verilir. Bir sonraki degisime
kadar periton boslugunda kalir. Bu yontemle karin hi¢ bos kalmaz ve dongiiler her giin
hasta tarafindan evinde uygulanir. Diyalizat ve plazma arasinda, transperitoneal olarak
soliitlerin konsantrasyon farki dogrultusunda geg¢isleri zamana ve soliitiin molekiil
biiytikligline baglidir. SAPD’de diyalizatin uzun siire periton boslugunda bekletilmesi
bu transperitoneal dengelenme i¢in yeterli zamani saglamaktadir (41).

Standart SAPD tekniginde, eriskinler i¢cin seffaf ve yumusak plastik torbalardaki
2000, 2500 ve 3000 ml hacmindeki diyalizatlar kullanilmaktadir. Hasta ara set aracilig1
ile kateterle baglantiyr sagladiktan sonra diyalizati periton bosluguna akitmakta ve
diyaliz bosaltildiktan sonra baglant1 tizerindeki seti bir klemp aracilig ile kapatarak, bir
sonraki degisim islemine kadar torbay1 yaninda tasir. Yeni degisim olacaginda klemp
acilmakta, diyalizat ayni torbaya bosaltilmakta ve sistem kateterden (ara setten)
ayrildiktan hemen sonra yeni bir diyalizat sistemi baglanarak islemler tekrarlanmaktadir

(42).
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B- Aletli Periton Diyalizi (APD)

Aletli periton diyalizi, diyalizatin inflizyon ve drenajinda mekanik alet kullanilan
tiim PD yontemlerini ifade eder. SAPD halen en yaygin kullanilan PD formudur ancak
APD hizla artan renal replasman tedavi modalitesidir. Hastalar ya dogrudan APD’ye
baslarlar veya cesitli medikal veya psikolojik sorunlar nedeniyle APD’ye transfer
edilirler. En Onemli medikal transfer nedenleri karm i¢i basing artigina bagh
komplikasyonlar, yetersiz UF ve yetersiz diyalizdir. APD uygulama sekilleri siirekli
siklik periton diyalizi (SSPD), gece aralikli periton diyalizi (GAPD) ve tidal periton
diyalizi (TPD) olmak iizere ii¢ cesittir (43).

Gece Aralikh Periton Diyalizi (GAPD)

Her gece makine araciligi ile 30-60 dakika bekletmeli 8-10 degisim yapilir,
giindiiz periton bos birakilir. Diger sistemlere gore fazla diyalizat kullanilir (12-20 L).
Ozellikle karin i¢i basing artisna bagli komplikasyonlar1 olan hastalar ve yiiksek
peritoneal gecirgenlikli hastalar i¢in uygun bir yontemdir. En 6nemli dezavantajlar1
maliyetinin yliksek olmasi ve giindiiz degisiminin olmamas1 nedeniyle ¢ogu hastada

yeterli soliit klirensi saglama a¢isindan yetersiz kalmasidir.

Tidal Periton Diyalizi (TPD)

Ozellikle GAPD gibi kisa bekletmeli sik degisimler seklinde uygulanan
rejimlerde, toplam diyaliz siiresinin 6nemli bir kismini diyaliz islevinin minimum
oldugu infiizyon ve drenaj peryodlarinin almasi nedeniyle, diyaliz etkinligini arttirmak
icin gelistirilmis olan bir yontemdir. TPD tekniginde tedavinin basinda periton
bosluguna diyaliz soliisyonu inflize edilir, fakat soliisyonun sadece bir kismi drene
edilir. Birakilan rezidiiel volim {izerine taze diyaliz soliisyonu (tidal voliim) ile sik
degisimler yapilir. Voliim kontrollii cihazlar ve fazla diyalizat voliimleri gerektirmesi ve
umulan klirens avantajinin gerceklesmemesi nedeniyle, yaygm kullaniom alam

bulamamustir (44).

Siirekli Siklik Periton Diyalizi (SSPD)

SSPD tek siirekli APD rejimidir. Her gece 8-12 saatlik siirede bir makine (cycler)
araciligr ile 1.5-3 saat bekletmeli 3-5 degisim yapilir ve giindiiz (14 saat) periton
boslugunda tercihan hipertonik glukoz veya icodextrin olmak iizere diyalizat birakilir.

Benzer diyalizat akim hizlarinda kii¢iik soliit klirensi SAPD’den hafifce daha diisiik
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olmakla beraber, gece degisimlerinde infiizyon voliimiiniin arttirilmasi ile SAPD’ye
esdeger klirensler saglanabilir. Ozellikle okul cocuklar1 ve calisan hastalar icin uygun
bir yontemdir (44). SSPD en 6nemli dezavantajlar1 biraz kompleks ve pahalt makineye
ihtiya¢ duyulmas1 ve giindliz degisiminin uzun siire beklemesine iligkin

komplikasyondur.

C- Periton Diyalizinin Melez Formlar

Son yillarda SAPD ile aletli periton diyalizi arasindaki melez formlar, esas olarak
daha yiiksek klirensler ve daha iyi bir UF saglamak amaci ile popiiler olmustur. Bu
melez formlar su sekilde smiflandirilabilir.

Otomatik Gece Degisimleriyle Birlikte SAPD

Bu yontem, hasta uyurken bir degisim yapmak iizere yatma vakti ayarlanabilen bir
gece degisim cihaziyla gerceklestirilir. Bunun uzun gece degisimini bolme avantaji
vardir, boylece klirens kadar UF’da artar.

Giindiiz Yapilan Ek Degisimlerle Aletli Periton Diyalizi

Giiniin 1lk degisimi periton diyaliz makinesi tarafindan son degisim olarak karinda
birakilir. Ikinci giindiiz degisimi ya SAPD tipi manuel degisim olabilir ya da bir gesit
dolum istasyonu olarak bir PD makinesi kullanilarak, makine setleriyle yapilir. PD’de
saglanabilen klirensleri maksimuma ¢ikartma avantaj1 vardir (44).

Kronik periton diyalizinin hibrid tipleri: Bunlar SAPD ve SSPD’nin kombine
edildigi yontemlerdir. PD plus therapy yonteminde, SSPD’indeki uzun bekleme stireli
gilindiiz degisimi, bir veya daha cok elle degisimle iki veya daha ¢ok parcaya boliiniir.
Boylece hem degisim sayisi, hem de ultrafiltrasyon voliimleri artirilmis olur. Quantum
PD ise uzun bekleme siireli gece degisimi makine yardimiyla ikiye boliiniir. Temel

olarak SAPD yontemidir.

2.3.4. Periton diyalizinin esaslar
Kronik periton diyalizi uygulamasi i¢in ii¢ temel gereksinim vardir:
e Periton bosluguna kalict olarak erisim, yani periton bosluguna kalic1 bir
periton diyaliz kateterinin yerlestirilmesi,
e Periton diyalizi kateteri ile diyaliz soliisyonu arasinda baglant1 sistemi,

e Uygun bilesimde diyaliz soliisyonu
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Periton diyalizi, periton zari ile ¢evrili periton boslugu icerisine konulan diyaliz
swvilar1 ile yapilir. Islem hasta tarafindan ve hastane disinda gergeklestirildigi igin,
tedavinin basaris1 egitimi de iceren alt yapmin yetkinligine baghdir. Teknik olarak ti¢

unsura gereksinim gostermektedir:

1. Kateter

Periton bosluguna ulasim i¢in kalic1 periton diyalizi kateterleri kullanilmaktadir.
Kateter yapiminda silikon, kauguk veya poliiiretan gibi yumusak materyaller kullanilir.
Ideal bir Kkateter; yeterli sivi drenaji saglamali, periton diyalizine bagli olarak
gelisebilecek komplikasyonlar1 en aza indirmeli, uzun siire kullanilabilmeli ve cevre
dokular i¢in biyouyumlu olmaldir. Kateter yapiminda kullanilan materyele, kateterin
intra ve ekstraperitoneal kisimlarinin sekline ve kateter lizerindeki kege sayisina gore
cok sayida kalic1 PD kateteri gelistirilmistir. Bu kateterlerin ortak 6zellikleri yumusak
materyalden yapilmalari, intraperitoneal kismin distalindeki 15 cm’lik segmentte 1 mm
capinda c¢ok sayida delik ve kateter lizerine implante edilmis Dacron kege igermeleridir.

Torakar kullanilarak kapali yontemle yerlestirildikleri gibi, agik cerrahi girisim
veya laparoskopik olarak da yerlestirilebilir. Kateterin ucu kadmnlarda douglas
bosluguna erkeklerde ise mesane arkasina konulmaya calisilir. Gliniimiizde birgok

periton diyaliz kateteri tipi olmakla birlikte en ¢cok Tenckhoff kateterler kullanilir.

2. Uygun Formiillerde Diyaliz Soliisyonlar:

Periton diyaliz soliisyonlar1 su, osmotik ajanlar, elektrolitler ve bazen farkl
maddeler igerir. Diyaliz soliisyonlarinin voliimleri imalat¢1 firmaya gore degismekle
birlikte 1.5, 2, 2.5, 5 L’lik voliimler halinde bulunmaktadir. Plastik torbalar icerisinde
kullanima sunulan (genellikle 2 L) diyalizatlar, mezotel hiicrelere ve periton yiizeyini
nemlendiren ylizey aktif maddesine zarar vermeyecek niteliklere sahip olmalidir.
Torbalarin gercek hacimleri diyalizat hacminden siklikla %50 daha fazladir. Boylece
diyaliz esnasinda olusan ultrafiltratin da uzaklastirilmas: saglanir. Periton diyaliz
soliisyonlarinda baz olarak en sik laktat kullanilmaktadir. Diyalizat genellikle potasyum
icermez, kalsiyum konsantrasyonu ise 3.5-4.0 meq/L kadardir. Soliisyonlarda kullanilan

bilesenler ve konsantrasyonlar1 Tablo 2.3’de gdsterilmistir.
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Ideal periton diyaliz soliisyonu:

— Igerigindeki ozmotik ajanlarmn absorbsiyonu minimal olmali, tahmin
edilebilir ve siirdiiriilebilir soliit klirensi olmali,

- Elektrolit ve nutrisyon destegi yapabilmeli,

- Asit-baz problemlerini diizeltebilmeli,

- Pirojen ajan ve mikroorganizma bulunmamali, toksik metal igermemeli,

- Toksik olmayan metabolitlerine kolayca metabolize olmali, periton zarina
zarar vermemeli,

- Diisiik konsantrasyonda efektif olmali,

- Absorbsiyonu metabolik sonuglara yol a¢gmamali, eger absorbe olursa
nutrisyonel degerleri olmali

- Peritoneal savunma mekanizmalarini inhibe etmemelidir

- Ucuz ve iiretimi kolay olmali (45, 46).

Tablo 2.3. Standart periton diyaliz soliisyonu icerikleri (47).

U oo Wi |

Sodyum (mmol/L) 132-134
Potasyum (mmol/L) 0-2
Kalsiyum (mmol/L) 1.0-1.75
Magnezyum (mmol/L) 0.25-0.75
Klorir (mmol/L) 95-106
Asetat (mmol/L) -
Laktat (mmol/L) 35-40
Glukoz (g/dl) 1.36-4.25

Periton diyaliz soliisyonlarinda osmotik bir ajan olarak glikoz bilinen, nispeten
emin ve ucuz, aynt zamanda kalori kaynagidir. Kolayca absorbe olmasi hiperinsiilinemi,
hiperglisemi, hiperlipidemi, kilo artis1 ve uzun donemde olasi periton zar1 hasarina
egilimi artrmas1 gibi cesitli komplikasyonlara yol acabilir (48). Yiiksek glikoz
konsantrasyonlari, glikoz yikim drlinleri ve diisik pH peritoneal defans
mekanizmalarini etkileyebilir, bakterisidal aktiviteyi ve fagositozu bozabilir (49).

Giliniimiizde kullanilan PD soliisyonlar1 asidik pH, yliksek ozmolalite, yiiksek
glukoz konsantrasyonu ve glukoz yikim {riinii i¢cerigi nedeniyle biyo-uyumlu degildir.
Ozmotik ajan olarak kullanilan glukozun peritondan viicuda emilmesi hem UF i¢in

gerekli ozmotik gradientin kaybolmasina, hem de bazi komplikasyonlara yol
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acabilmektedir. Bu nedenlerle alternatif PD soliisyonlarinin gelistirilmesine gereksinim
dogmustur (50). Yeni gelistirilen soliisyonlar ii¢ baslik altinda toplanabilir.

Icodextrin: Molekiil agirlig1 yaklagik 20.000 dalton olan, suda eriyen bir glukoz
polimeridir. Extreneal ismi ile satilmaktadir. Periton membranindaki kiigiik porlar
kullanarak kolloid ozmotik basing gradienti ile UF saglar. Daha az glukoz yikim {iriinii
icerdiginden ve ozmolalitesi diisik oldugundan periton membrami i¢in daha
biyouyumludur. Icodextrin’in 8-12 saatlik bekletmede yaklasik %20’si absorbe olur. Bu
nedenle, yavas ve uzun siire devam eden bir UF saglar. Yeterli UF i¢in periton
boslugundan en az 8 saat bekletilmesi gerektiginden SAPD hastalarinda geceki uzun,
APD hastalarinda ise giin i¢i uzun degisimde kullanilmasi Onerilir. Periton esitleme
testinde periton gecirgenligi yiiksek olan hastalarda tercih edilmelidir (25).

Ayrica, peritonite eslik eden veya aquaporinlerin kaybma bagh UF
yetersizliklerinde de tercih edilmelidir (51).

Aminoasit iceren Soliisyonlar

Periton diyalizi hastalarmin beslenme durumunun diizeltilmesi amaci ile
gelistirilmistir. Nutrireneal ismi ile satilmaktadir (25). Glukoz icermedigi, ozmolalitesi
disik ve pH’s1 daha fizyolojik oldugu i¢cin daha biyouyumludur. Gilinde bir kez
kullanilmas1 ve soliisyonun periton i¢inde yaklasik 4-6 saat bekletilmesi Onerilir. UF ve
klirens etkileri %1.36’lik glukozlu soliisyona es degerdir. Ozellikle malniitrisyonlu
hastalar, diyabetik hastalar ve sik peritonit geciren hastalarda kullanilmasi
onerilmektedir. Fazla miktarda kullanildiklarinda iire diizeyinde artma ve metabolik
asidozda derinlesme gibi istenmeyen etkileri olabilir. Bu nedenle giinde bir kez
kullanilmas1 onerilmektedir (52).

Notral pH’h Soliisyonlar

Diisiik pH, periton membrani i¢in zararl olan glukoz yikim iiriinlerinin ve ileri
glikasyon son iirtinlerinin olusumuna neden olur. Bu amagla gelistirilen nétral pH’l1
soliisyonlar iki torba igerirler; bir torbada glukoz, kalsiyum kloriir ve magnezyum
kloriir, diger torbada ise bikarbonat, laktat gibi tampon maddeler ile sodyum kloriir
bulunur. Bu soliisyonlar peritoneal skleroz gelisimini onleyebilir ve rezidiiel renal
fonksiyonun korunmasi bakimindan yararlh olabilir. Ayrica, asit-baz dengesinin daha iyi
kontrolii ve daha az inflizyon agris1 gibi avantajlar1 vardir (53). Bu soliisyonlar

peritonsklerozu gelisimini 6nleyebilir, azaltabilir (25).
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3-Baglant1 Sistemleri: Peritonit sikligin1 ve periton diyalizinin basarisini

etkileyen en onemli faktorlerden birisi de kullanilan baglanti sistemidir. Degisimler
sirasinda diyalizati iceren torba ve bosaltma torbasi, bir transfer seti ile katetere
baglanmaktadir. Infeksiyonlarm énemli bir nedeni olan kontaminasyon bu degisimler
sirasinda meydana geldigi i¢in, hastanin islemi en az dokunma ile tamamlayabilmesi
onemlidir. ki torbanin tek islem ile katetere baglanmasma olanak saglayan ve islem
tamamlandiktan sonra baglant1 yerinden ayrilarak, hastanin iizerinde torba tasimasini
gereksiz kilan Y-transfer seti, infeksiyon ile ilgili komplikasyonlar: belirgin olarak
azaltmistir. Baglica baglant1 sistemleri:

1. Ilkel SAPD sistemi,

2. Taginabilir torba sistemi,

3. Y-Set sistemleri,

4. Ciftli torba sistemi.

2.4. Peritoneal Esitlenme Testi

2.4.1. Periton esitleme testi

Periton diyalizi hastalarinda, periton membran transport fonksiyonlarimin
semikantitatif 6l¢iim yontemidir (8, 54). Ik defa 1980’lerin ortalarinda Twardowski ve
arkadaslar1 tarafindan bulunmustur (8). Standart olmasi, kolay uygulanabilirligi, tan1 ve
prognozu belirlemede yararli olmasi1 nedeni ile en yaygin kullanilan periton fonksiyon
testidir (55). Bircok klinik uygulamada kullanilmasina ragmen, 6zellikle periton
membran fonksiyonu siniflandirilmasi ve diyaliz yeterlili§ini saptamada kullanilir (56).
PET’e dayali bilgisayar modeli (PD, ADEQUEST, Baxter Healthcare Corporation,
Round Lake, Ilionis) kiiclik soliitlerin klirensini ve ¢esitli periton diyalizi regetelerinde
ultrafiltrasyonu tahmin etmeye imkan saglamak iizere gelistirildi.

Baslangictaki diyalizat dekstroz konsatrasyonu iizerinden diyalizat dekstroz
konsantrasyonu ve kreatinin diyalizat/plazma oranmi Olcer. Hastalarin membran
gecirgenlik Ozellikleri, sivi ve soliit yiikiiniin uzaklastirilmasini etkiler. Periton
esitlenme testi; tedavi protokollerini belirlemek amaciyla, diyaliz kateteri takildiktan
sonra miimkiin olan en kisa slirede yapilmali ve ihtiya¢ oldugunda tekrarlanmalidir. 2
litre %2.27’lik diyalizat kullanilarak yapilan 4 saatlik tek bir degisim ile periton

membranmin gecirgenlik 6zelliginin  belirlenmesini  saglar. Soliitlerin peritoneal
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kapillerler ve diyalizat arasindaki esitlenme hizlarina dayanarak soliit transport hizlar
Ol¢tilmektedir. Diyalizat (D) ve plazmadaki (P) soliit konsantrasyon oranlar1 (D/P orani)
belirli zamanlarda olgiilerek soliit dagilimlarinin esitlenmesi belirlenir. Esasen,
plazmadaki iire, kreatinin ve sodyumla diyalizattaki glukozun 4 saat boyunca karsilikl
kompartmanlar boyunca dengelenmesini degerlendirir. PET sonuglarmma gore hastalar
transport kategorilerine gore 4 gruba ayrilir (55). PET aslinda hastanin periton
membraninin vaskiilaritesini ve efektif yiizey alanini degerlendiren bir testtir ve
peritonit gibi peritoneal vaskiilariteyi arttiran durumlarda artig gosterir (57). PET
verileri diyaliz dozunun regetelendirilmesi, membran fonksiyonunun uzun siireli
izlenmesi, soliit klirensi ve ultrafiltrasyon yetersizliklerinin ayiwrici tanisinda da
kullanilabilir. I1k testin periton diyalizine baslandiktan sonra 2-4 hafta i¢cinde yapilmasi
ve daha sonra 6 aylik araliklarla veya klinik bir sorunla karsilagildiginda tekrarlanmasi
onerilmektedir. Kisacas1 PET giinlimiizde hangi PD tipinin belirlenmesinden ziyade

hastanin prognoz ve survisi agisindan da bir yol gosterici olarak kullanilmaktadir (58).

PET’in amaglart:
* Periton membraninin transport tipinin belirlenmesi
* Diyaliz dozunun tespiti
* Periton diyaliz yonteminin ve soliisyonlarmin se¢imi
* Peritoneal membran fonksiyonlarmin izlenmesi
» Akut membran hasarinin teshisi
* Yetersiz ultrafiltrasyon nedenlerinin tespiti
* Yetersiz soliit klirensi nedenlerinin tespiti
* Bir soliitiin D/P oraninin belirlenmesi
* Erken ultrafiltrasyon yetmezliginin tespiti
» Sistemik hastaligin periton membran fonksiyonu iizerindeki etkilerinin

belirlenmesi

Protokol;
1. Bir gece O6nce hasta normal periton diyalizi degisimini gerceklestirir ve 8-12
saatlik bekletme zamanini takiben geceki diyalizat1 bosaltmadan hastaneye gelir.

2. Geceki diyalizat hasta oturur pozisyonda iken 20 dakikada bosaltilir ve voliimii

kaydedilir.
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10.

. Hasta yatar pozisyonda iken 2 litre %2.27’lik diyaliz soliisyonu 10 dakikada

periton bosluguna verilir. Bu swada her 2 dakikada bir hasta sag ve sola
cevrilerek infiize edilen soliisyonun rezidiiel diyalizat ile karismas1 saglanir.
Inflizyon tamamlandiktan hemen sonra 200 ml diyalizat drene edilir. 10 ml bir
ornek alindiktan sonra kalani periton bosluguna geri verilir.

Test siiresince hastanin mobilize olmasi saglanir.

Bekletmenin 2. saatinde tekrar 200 ml diyalizat bosaltilir ve 10 ml 6rnek
alindiktan sonra kalani peritona geri verilir. Bu esnada es zamanl olarak 10 ml
kan 6rnegi almir.

4. saatte hasta oturur pozisyonda iken diyalizatin tamami 20 dakikada bosaltilir.
Torba iyice karistirilarak 10 ml’lik son 6rnek alinir.

Drenaj voliimii 6l¢iiliir ve alinmis 6rnek sivilar (30 ml) voliime ilave edilir.

Kan ve diyalizat 6rneklerinde kreatinin ve glukoz konsantrasyonu 6lgiiliir.
Doérdiincli  saat diyalizat kreatinin konsantrasyonunun plazma kreatinin
konsantrasyonuna oranm1 (D/P kreatinin) ve 4. saat diyalizat glukoz
konsantrasyonunun 0. saat diyalizat glukoz konsantrasyonuna orani (D4/D0
glukoz) hesaplanir. Bu sonuglara gore hastanin peritoneal gegirgenlik 6zelligi
belirlenir. Hastalar 4 saatlik D/P Cr oranlarina gore dort kategoriden birine

girerler; yiiksek, yiiksege yakin orta, diisii§e yakin orta ve diisiik transportlular.

D/P kreatinin <0.50 ise diisiik

D/P kreatinin 0.50-0.65 ise diisiige yakin orta
D/P kreatinin 0.66-0.81 ise yiiksege yakin orta
D/P kreatinin >0.81 ise yiiksek
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Ure, kreatinin ve glikoza gore PET degerlendirmesi Sekil 2.4, Sekil 2.5 ve Sekil
2.6’da sematize edilmistir (59).

D/P iire
1.00
098
091
0.84
0.75
Bekleme siiresi (saaf)
Sekil 2.4. Ureye gore PET.

> Kreatini
: — 1.03
1.0 B Tiiksek _-’---“-’- 0.81
o ,ﬂf’{ ol -
,,-/ - T
0.8 62 Yiksek ot — | 0.50

.l e P -

0.7 / _,-*"’
048~ 0,34
0.6 Diigiik m-m - / :
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Bekleme siiresi (saat)

Sekil 2.5. Kreatinine gore PET.
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Sekil 2.6. Glikoza gore PET.

Tablo 2.4. PET e gore periton membran gecgirgenlik ozellikleri (59).

Soliit transportu SAPD’ne tahmini yanit

Yiksek ZayIf Yeteri
Yiksek orta Yeteri Yeteri
Dustik orta lyi Yeterli
Disuk Cok iyi Yetersiz

Diisiik peritoneal gegirgenlikli hastalarda ozmotik gradient degisim sliresince
korundugu i¢cin UF yeterli bir sekilde saglanabilir, ancak gecirgenligin diisiik olmasi
sebebiyle ilremik toksinlerin uzaklastirilmas: yetersizdir. Yiksek peritoneal
gecirgenlikli  hastalarda ise bunun tam tersi bir sekilde {iremik toksinlerin
uzaklastirilmasi daha iyidir ancak ozmotik gradyent yeterli siire korunamadigindan UF
problemleri daha belirgindir (60).

PET sonucuna gore yiiksek ve yiiksek orta gecirgenlikli hastalarda sik dongii
yapmak, karinda bekleme siiresini kisaltmak, aletli periton diyalizine (APD) ge¢mek ve
glukoza gore daha az emilen bir glukoz polimeri olan icodextrin kullanimi gibi
yontemlerle UF yetersizligi tedavi edilmeye ¢alisilir (61). Diisiik gecirgenlik 6zelligine
sahip hastalarda ise UF’nu saglamak yiiksek geg¢irgenlere gore daha kolay olmaktadir.
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Yiiksek transportlular: Diyalizat/plazma kreatinin orani 0,82-1,03’dir. Efektif
peritoneal ylizey alan1 ve intrensek membran gegirgenligi yiiksek oldugu icin
kreatinin ve irenin hizli ve tam olarak dengelenmesini saglamaktadirlar.
Diyalizattaki glukoz bu fazla ge¢irgen membrandan kana diffiize oldugu icin
UF acisindan ozmotik gradientlerini hizla kaybederler. Bu nedenle bu
hastalarda yapilmasi gereken kisa ve daha sik degisimlerdir. Yani diyalizat
periton boslugunda daha kisa kalmalidir. Eger bu miimkiin olmuyorsa, aletli
periton diyalizi uygun bir secenek olabilir (62). En yliksek D/P Cr, D/P iire ve
D/P Na degerlerine sahiptirler fakat net ultrafiltrasyonlariyla D/Do G degerleri
diistiktiir.

Yiiksege yakin orta transportlular: D/P kreatinin orant 0,65-0,81°dir. Bu
hastalarda 24 saatte 7,5-9 litre diyaliz soliisyonu kullanilarak siirekli ayaktan
periton diyalizi (SAPD) veya siirekli siklik periton diyalizi (CCPD)
uygulanmalidir. Ayrica 2,5 litrelik diyalizatlarin  kullanilmasi, degisim
sayisinin artirilmasina gerek kalmadan, diyalizat hacmi artirilarak hastanin
diyaliz ihtiyacini karsilar. Bu hastalarda reziduel bobrek islev kaybindan sonra
bile yeterli diyaliz ve orta dereceli glukoz konsantrasyonlu diyaliz soliisyonu
ile yeterli UF saglanabilir (62).

Diislige yakin orta transportlular: D/P kreatinin 0,50-0,65’dir. Bu hastalarda
rezidiiel bobrek islevleri tamamen kaybolmadiysa standart doz SAPD
stirdiiriilir. Ancak bu hastalarin ¢cogu 6zellikle de genis yiizey alanina sahip
kisiler yiiksek doz periton diyalizine ihtiya¢ duyarlar. Bu hastalarda orta
derecede glukoz igeren diyaliz soliisyonuyla miikemmel UF saglanabilir (62).
Diisiik transportlular: D/P  kreatinin 0,34-0,50’dir. Bu hastalarda diisiik
transport oldugu i¢in bozulmus tlire ve kreatinin klirensine egilim vardir.
Rezidiiel bobrek islevleri yoksa standart doz SAPD’de muhtemelen diyaliz
yetersizligine ait semptomlar goriilir. Bu hastalar APD veya SAPD ile 24
saatte 9 litreden fazla diyalize ihtiya¢ gosterirler (62).
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PET Verilerine Gore Diyaliz
Rejiminin Secimi

o

Du;uk IDu;uk Orta | |Yuksek-Orta| | Yuksek |
DAPD
CCPD

|=-2 m2| | mz| |<2 mlldk”:—E mlldk|

ﬁ Yiiksek doz CAPD
CAPD  pumm CCPD

Sekil 2.7. PET verilerine gore diyaliz rejiminin se¢imi.

PET yapilirken bir¢cok faktdor yanlis sonu¢ vermesine neden olabilir. Faktorler
arasinda sunlar sayilabilir.
Rezidiiel voliim,
Hidrasyon durumu,
Plazma glikoz diizeyi,
Periton boslugunda tam olmayan karigma,
Periton boslugundan drene edilen sivinin saklanmasi ve
Glikoz ve kreatinin 6l¢iimiinde hatalar (63).

PET, periton diyalizi regetesini yonlendirdigi gibi bir hastada gelisebilecek
komplikasyonlar1 dnceden tahmin etmeye yardim eder. Genel pratikte periton diyalizi
hemodiyalizle karsilastirildigimda en diisiik diizeyde bir klirensin siirekli olarak
saglandig1 bir diyaliz modelidir. Periton diyalizinde klirensi, diflizyonu, ultrafiltrasyon

ve absorbsiyonu belirleyen cesitli faktorler vardir.

2.4.2. Periton diyaliz yeterliligi

Diyaliz yeterliligi, hastanin iyilik halinin klinik ac¢idan belirlenmesi seklinde
tanimlanabilir. Yeterli diyaliz mortalite ve morbidite agisindan kabul edilebilir bir
seviye ile baglantili diyaliz dozu olarak da tarif edilebilir.

Kronik periton diyalizi hastalarinda diyaliz yeterliliginin degerlendirilmesinde 3

farklh yaklasim kullanilabilir.
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1. Klinik degerlendirme
2. Biyokimyasal gostergeler
3. Kinetik Gostergeler
1. Klinik degerlendirme: Klinik degerlendirme ile yeterli diyaliz olan hastalarda;

* Hastanin kendini 1yi hissetmesi ve 1y1 goriinmesi

* Uremik semptomlarin olmamasi (bulanti, kusma, istahsizlik, halsizlik,
uykusuzluk, kasmti, ekstremitelerde agrr)

* Kan basincinin kontrol altinda olmasi

* Hastanin kuru agrrliginda olmast (Hipovolemi ve hipervolemisinin
olmamast)

* Kalp yetmezligi ve perikarditin olmamasi

* Aktivitelerinin yeterli olmasi

* Hospitalizasyon gerekliliginin az olmas1 gerekir.

2. Biyokimyasal gostergeler: Yeterli diyaliz olan hastalarda biyokimyasal olarak;

* Eritropoietin kullanmaksizin hematokritin %25’in lizerinde olmasi

* BUN diizeyinin 50-70 mg/dl olmas1

* Serum kreatinin diizeyinin viicut kitlesine gore 12 mg/dI’nin altinda olmasi

* Serum albumin diizeyinin 3.5 gr/dl’nin iizerinde olmas1

* Serum kalsiyum diizeyinin 9.5-10.5 mg/dl civarinda olmasi

* Parathormon diizeyinin normalin iki kat1 diizeyinde olmasi

* Kan bikarbonat diizeyinin 22-26 mEq/lt olmas1 hedeflenir.

3. Kinetik gostergeler: Hastaya uygulanmasi gereken diyaliz dozunu ve hastanin
yeterli diyaliz olup olmadigin1 matematiksel olarak belirlemektir. Diyaliz yeterliligi i¢in
yapilan kinetik hesaplamalarda iire ve kreatinin gibi kiiclik molekiil agirlikli iiremik
toksinler esas alinmaktadir.

Bu yontemle hastalar hem daha objektif olarak degerlendirilir, hem de periton
diyalizi yeterliligi hastaya gore standardize edilir. Bu amagla hesaplanan iirenin haftalik
Kt/V degeri (Kt/Vi.) ve haftalik kreatinin klirensi (KKI) en ¢ok kabul gormiis
yontemlerdir.

Giinliik total iire klirensi (Kt/Vye) tiim giin boyunca drene edilen (peritoneal ve
renal) sivilardaki iire degeridir ve diyalizat ile idrardaki total {ire miktarmin plazma

iresine oranidir (D/Piire). Formiildeki V ise iirenin dagildigi total viicut suyudur.
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Formiildeki degerler yerine konularak bulunan deger yedi ile carpilarak haftalik Kt/V
bulunabilir (64).

National Kidney Foundation Kidney Disease Outcomes Quality (NKF-DOQI)
rehberinde hedef haftalik total Kt/V degeri 2’nin lizerinde ve hedef total kreatinin
klirensi diisik ve diisiik orta gecirgenlige sahip membranlar i¢in 50 L/hafta/1.73m’
iizerinde iken, yiiksek ve yliksek orta gecirgenlige sahip membranlar icin ise 60
L/hafta/1.73m” nin iizerinde olmasi 6nerilmektedir (65).

Kt/V ile kreatinin klirensi degerleri her zaman korele degildir. Periton diyaliz
yeterliligini degerlendirirken hangi degerin daha 6nemli oldugu net degildir. Peritoneal
Kt/V degeri 1.6 olan hastalarin yasam stireleri ile Kt/V degeri 2.1 olanlarin yasam
stireleri arasinda anlaml bir farkin olmadig: gosterilen bir ¢aligmada 1.6’nim tstiindeki
Kt/V degerinin hastalarin yasam siireleri iizerinde 6nemli bir etkisinin olmadig1 da
bildirilmistir (66). Hong-Kong calismasinda da Kt/V degerinin hasta yasam siiresi
iizerinde daha Onemli oldugu ve bu degerin 1.7'nin {izerinde olmas1 gerektigi
vurgulanmustir (67). Bu konu ile ilgili yeni hazirlanan kilavuzlarda da haftalik total

Kt/V degeri en az 1.7 olarak 6nerilmistir.

Tablo 2.5. Yeterli diyaliz kriterleri.

Klinik
e Hastanin kendini iyi hissetmemesi ve yagsiz viicut kitlesinin korunmasi
o Istahsizlik, bulanti, kusma, uykusuzluk gibi semptomlarin olmamasi
o Sinirileti hizinin korunmasi

Kiigiik soliit klirensi
e Haftalik kt/v Gre > 1.7
o Haftalik kreatinin klirensi > 50 /1.73 m2

Biyiik soliit klirensi
e Haftalik albumin klirensi < 0.15 ml/dk

Sivi dengesi
e Odem olmamasi
e Hipertansiyon olmamasi
o Postural hipotansiyon olmamasi

Elektrolit dengesi
e Serum K< 5mmolll

Asit baz dengesi
e  Serum bikarbonat degerinin >24 mmol/l olmasi

Beslenme

o Diyet protein aliminin > 1.2 g/kg olmasi
Kalori aliminin 35 kcal/kg/giin olmasi
Serum albuminin < 3.5 g/l olmasi
Vicut kitle indeksinin 20-30 kg/m2 olmasi
Kol gevresinin stabil olmasi
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2.4.3. Klirens ol¢iimii

Herhangi bir soliit icin klirens, birim zamanda o soliitten temizlenen plazma
voliimii olarak tanimlanir. Optimum klirens, daha fazla artisin hasta sonuglarinda klinik
olarak anlamli bir 1yilesme yaratmadig: klirens olarak tanimlanabilir. Bu belli bir zaman
diliminde ¢ikarilan soliit miktarmin, o soliitiin ayni zaman dilimindeki plazma
konsantrasyonuna bdoliinmesine esittir. Dakikada mililitre veya periton diyalizinde
haftada litre olarak Glciiliir. Periton diyalizinde belirli bir soliitiin klirensi diflizyon art1
ultrafiltrasyon eksi siv1 absorbsiyonu etkilerinin net sonucudur. Hemodiyalizde iire gibi
kii¢iik bir soliitiin klirensi tedavi sirasinda nispeten sabittir. Peritoneal klirens: Bununla
beraber periton diyalizinde hem diflizyonun, hem de ultrafilrasyonun en fazla oldugu
degisim baslangicinda maksimum olmak iizere degisim islemi ilerledik¢e, hem
ultrafiltrasyon, hem de difiizyon sirasiyla glikozun ozmotik gradienti ile iirenin
konsantrasyon gradientinin kaybi nedeniyle, gittikce azalmak iizere degismektedir.
Pratikte peritoneal klirens dakika, saat, giinde veya haftada 6lciiliir. Ideali giin veya

haftada 6l¢timdiir (63).

Klinikte peritoneal klirens soyle artirilabilir:

1. Periton diyalizinde kalman zamani maksimuma ¢ikarma (hasta karnini hi¢
bos birakmamali),

2. Konsantrasyon gradientini maksimuma ¢ikarma (APD oldugu gibi daha sik
ve daha biiylik degisim voliimleri kullanma),

3. Efektif yiizey alanin1 maksimuma ¢ikarma (daha biiylik degisim voliimleri
kullanmak),

4. Peritoneal s1v1 ¢ikarilmasmi maksimuma ¢ikarma.
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Tablo 2.6. Periton diyaliz hastalarinda klirensle iliskili faktorler.

Hastayla iligkili faktorler
o Bdbregin hala fonksiyonel olup olmayisi
o Karin zari gegirgenlik 6zellikleri
o Vicut boyutu

Tedaviyle ilqili faktorler

SAPD

o Degisimin sikligi

o Degisim volumleri

o Kullanilan diyalizat soltisyonunun yogunlugu
APD

o Gunllk degisim sayisi

o Degisim miktariar

o Kulanilan sollisyonlarin yogunlugu

o Degisim araliklarinin zamanlanmasi

o Degisim araliklarinin sikligi

o Degisim araliklarinda kullanilan diyalizat volimleri

o Degisim araliklarinda kullanilan sollisyon yogunlugu

Biiyiik degisim voliimleri kandan diyalizata iire ve kreatinin difiizyonunu arttirir,
clinkii daha biiyiik voliimler gradientin uzun siire yiiksek kalmasini saglar. Bununla
beraber biiyiik voliim kullanildiginda D/P oranlar1 biraz daha diisiik olmaya egilimlidir.
Biiyiikk voliimlerin kullanilmas: halinde daha fazla membranm katkida bulunmasi
nedeniyle efektif peritoneal ylizey alani da artabilir. Periton diyalizinde kreatinin
klirensi iireye gore zamana bagimlidir. Buna gore SAPD’den gece aralikli PD’ye
(NIPD) gecis iire klirensine gore kreatinin klirensinde ¢ok daha belirgin azalmaya neden
olur, gece araliklt PD’den SSPD gecis kreatinin klirensinde orantisiz olarak daha fazla
artisa yol agar (63).

Periton diyalizinde klirens, tipik olarak, ya Kt/V ya da CrCl (kreatinin klirensi) ile
Olgtiliir. Her ikisi de bir peritoneal, bir de rezidiiel komponent icerir. Periton diyalizinde
reziduel renal fonksiyon ¢ok onemlidir. Clinkii rezidiiel renal fonksiyon total klirensin
biiyiik bir kismindan sorumludur. Hastalarin nispeten 6nemli bir kisminda Kt/V ile CrCl
arasinda pozitif korelasyon mevcuttur. Ancak bazi hastalarda bu iki kiiciik soliit klirensi
arasinda uyumsuzluk gozlenir. Bu uyumsuzlugun diyaliz siiresinin uzunlugu, rezidiiel
bobrek fonksiyon diizeyi, peritoneal gecirgenlik 6zelligi, viicut hacmi ve diyaliz recetesi
gibi bir¢ok nedeni olabilir (62).

1-Kt/V’nin 6lcitilmesi: Kt/V, orijinal olarak hemodiyaliz i¢in tasarlanmis olan ve

fraksiyonel iire klirensini dlgen birimsiz bir indekstir. Peritoneal Kt/V, drene edilen
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diyalizatin 24 saat siire ile toplanmasi ve lire iceriginin dl¢iilmesi ile hesaplanir. Bu
sonra, klirens terimi, Kt’y1 vermek {izere, ayni1 24 saatlik periyoda ait ortalama plazma
ire diizeyine boliiniir. Rezidiiel renal Kt, 24 saatlik idrar toplanarak ayni sekilde
hesaplanir. Daha sonra, iki Kt terimi toplam Kt’yi vermek iizere toplanir ve total viicut
suyunu gosteren V’ye gore normalize edilir. V’nin Watson veya Hume-Weyers gibi
total viicut suyunu veren standart formiillerden biri kullanilarak hesaplanmasi
onerilmektedir. Bu formiiller, hastanin yasina, boyuna, kilosuna ve cinsiyetine
dayanmaktadir. Béyle bir normalizasyon giinliitk Kt/V’yi verecektir. Sonra bu degerin 7

ile carpilmasi ile haftalik Kt/V hesaplanir (68).

Kt/V:
Kt: Total Kt: peritoneal Kt+renal Kt
Peritoneal Kt: 24 saatlik diyalizatin iire azotu igerigi/serum iire azotu

Renal Kt: 24 saatlik idrarn iire azotu igerigi/serum lire azotu

V (Watson formiilii ile):

V: 2,447+0,09516A+0,1074H+0,3362W (Erkeklerde)
V: 0,1069H+0,2466W -2,097 (Kadinlarda)

A: yas (y1l) H: boy (cm) W: agirlik (kg)

V (Hume formiilii ile):
V=14,012934+0,296785.agirlik+0,192786.boy>>>erkeklerde
V=-35,2701121+0,183809.agirlik+0,344547 .boy>>>kadinlarda

Glinliik bulunan Kt/V oranlar1 7 ile ¢arpilarak haftalik oranlar hesaplanir.

2-CrCl: Periton diyalizinde genellikle ¢ok Onemlidir, c¢ilinkii rezidiiel renal
fonksiyon hemodiyalizdekine gore daha uzun siirer ve toplam klirensin biiyiik
kismindan sorumludur. Peritoneal komponent 24 saat siire ile toplanan drenaj sivisinin
kreatinin igerigi Olgiilerek hesaplanir ve sonra bu deger serum kreatinine boliiniir.
Hastalarin ¢cogunda rezidiiel renal kreatinin klirensinin, gercek glomeriiler filtrasyon
hizinin belirgin sekilde iistiinde tahmin edildigi bilinmektedir. Bu nedenle idrar iire ve
kreatinin klirensleri ortalamasinin, toplam kreatinin klirensini vermek iizere peritoneal
klirense eklenmesi, gelencksel yaklasimdir. Bu daha sonra 1,73 m’’lik viicut yiizey

alani i¢in diizeltilir; viicut ylizey alan1 DuBois formiilii kullanilarak belirlenir (68).
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Total CrCl: Peritoneal CrCl+renal CrCl

Peritoneal CrCl: 24 saatlik diyalizatin kreatinin igerigi/serum kreatinin

Renal CrCl: 0,5 [24 saatlik idrarin kreatinin igerigi/serum kreatinint+ 24 saatlik
idrarin {ire azotu icerigi/serum lire azotu]

Viicut yiizey alan1 (BSA, duBois formiilii)

BSA(m’)=0,007184 x W0,425 x H0,725

W: agirlik (kg) H: boy (cm)

Gilinlimiizde tiim periton diyalizi modelleri i¢in fikir birligine varilan hedef Kt/V
degeri, daha 6nce kabul edilen 2,0 yerine 1,7 dir. Ciinkii bunun {izerindeki diizeylerin
sonuglar1 iyilestirdigi gosterilememistir. Ancak daha diisiik diizeyler icin kanit net
degildir.

NKF/DOQI 2006 kilavuzunda haftalik Kt/V degerinin minimal 1,7 olmasini
onermektedir. Kt/V degerinin yaninda rezidiiel bobrek fonksiyonlarinin ¢ok onemli
oldugu yoniinde kanitlar mevcuttur. Ciinkii Kt/V kiictik soliit klirensinin gostermektedir.
Bu nedenle aniirik hastalarda yani idrar miktar1 100 cc/giin’den az olan hastalarda
giinliik idrar miktar1 100 cc’den fazla olan hastalarda onerilen Kt/V degerleri arasinda
fark bulunmaktadir. Asagida NKF/DOQI 2006 kilavuzunda klirensle ilgili bilgiler
verilmistir (62).

A- Hastanin rezidiiel bobrek fonksiyonu 100 ml/giinden fazla ise;

- Onerilen minimum haftahlk Kt/V deger >1,7 olmaldir (rezidiiel
bobrek+peritoneal klirens toplami) - Periton diyalizi tedavisine baslayan
hastalarda ilk bir ay i¢inde Kt/V bakilmali, daha sonra en az her dort ayda bir
Kt/V degeri bakilmalidir.

- Hastanin idrar miktar1 >100 ml/giin ise ve rezidiiel idrar klirensi haftalik
toplam klirensi 6nemli bir pargasi ise bu durumda en geg iki ayda bir 24 saatlik
idrar toplanarak klirens 6l¢ctimii yapilmalidir.

B- Hastanin rezidiiel bobrek fonksiyonu 100 ml/giinden az ise;

- Onerilen minimum peritoneal soliit klirensi yani Kt/V degeri >1,7 olmalidir.

- Kt/V degeri ilk ay i¢cinde bakilmali ve her dort ayda bir kontrolii yapilmalidir
(62)
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2.4.4. Periton diyalizi recetelemesinde 6nerilen hedefler
NKF-DOQD 1997 yilinda yaymlanan kilavuzunda siirekli ayaktan periton diyalizi
icin toplam soliit klirensinin haftalik Kt/V>2, aletli periton diyalizi i¢in Kt/V>2.1
olmasini onermistir. Ancak bu kilavuzdan sonra yaymlanan ADEMEX c¢aligmasinda
965 hasta iki gruba ayrilarak (standart giinde 4 kez 2 litrelik degisimler ve haftalik
peritoneal kreatinin klirensi 601/1.73 m’ olacak sekilde diyaliz regetelendirilmesi)
karsilastirildiginda 2 yillik izlemde yogun tedavi alan grupta sagkalim agisindan anlaml
fark saptanmamustir (69). Ancak en az tedavi alan grupta iiremi konjestif kalp
yetmezligi, asidoz, hiperkalemi nedeniyle daha fazla 6liim bildirilmistir. Buna benzer
verilerin desteklenmesi ile 2006 yilinda yaymmlanan kilavuzda hedef Kt/V, rezidiiel
idrar1 giinliik 100 ml’den az olan hastalar i¢in en az 1.7 olarak Onerilmistir. Yine
rezidiiel renal fonksiyonlar1 anlamli olan hastalarda toplam (peritoneal+bdbrek) haftalik
Kt/V’nin en az 1.7 olmasi onerilmektedir (6). Avrupa iyi uygulama kilavuzunda da
idrar1 olmayan hastalar i¢in en diisiik Kt/V hedefi 1.7 olarak onerilmektedir (7).
DOQI periton diyalizi yeterliligi kilavuzunda hastalarin su durumlarin varliginda
diyaliz dozunun arttirilmasi agisindan degerlendirilmesi onerilmektedir (3, 6).
e Uremik iiropati
e Uremik perikardit
e Aciklanamayan bulant1 kusma
e Uyku bozukluklar1
e Huzursuz bacak sendromu
e Kasint1 kontrolsiiz hiperfosfatemi
e Hiperkalemi
e Voliim yiikleme bulgular1
e Anemi

e Oral bikarbonata cevap vermeyen metabolik asidoz
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3. MATERYAL ve METOD

3.1. Calismanin Tasarim

Akdeniz Universitesi Tip Fakiiltesi Hastanesi Nefroloji Bilim Dal1 Periton Diyaliz
Unitesinde 5 yil ve iizerinde diizenli takibi devam eden periton diyalizi hastalarmi
calismaya aldik. 5 yillik diizenli takipleri veya PET kayitlar1 yeterli olmayan hastalar1
calisma disinda biraktik. Hastalarn periton gecirgenligini degerlendirmede kullanilan
kinetik gostergelerden olan periton esitleme test (PET)’in zaman igerisinde degisimini

ve bu degisime etki eden faktorleri tespit etmek istedik.

3.2. Etik Kurul Onay1

Bu ¢alisma Akdeniz Universitesi Tip Fakiiltesi Etik Kurulu tarafindan 27.02.2014

tarth ve 131 karar numarali onay1 ile yapilmustir.

3.3. Kullanilan Yontemler

Periton diyalizi hastalarinda periton gegirgenliginin zaman igerisinde degisimi ve
buna etki eden faktorleri degerlendirmeyi amacladigimiz bu c¢alismaya en az 5 yildir
periton diyalizi uygulanan bobrek yetmezlikli 21 hasta alindi. Retrospektif olarak
hastalarin dosyalar1 tarandi ve hastalarin yas, cinsiyet, kan grubu, viicut agirligi, periton
diyalizi tedavi siireleri, peritonit oykiisii, ACE inh./ARB kullanim 6ykiisii, viral hepatit
oykiileri, KBY etyolojisi kaydedildi.21 hastaya ait baslangic, birinci ve besinci yi1l PET

verileri degerlendirilmeye alind1.

Tablo 3.1. Kronik bobrek hastaligi evreleri.

Evie | Tanim | GFH (ml/dk)
G1 Normal ya da artmig GFH ile beraber bébrek hasar = 90 ml/dk
G2 GFH'de hafif azalma 60-89 ml/dk

G3a GFH'de hafif-orta dereceli azalma 45-59 ml/dk

G3b GFH'de orta -ciddi azalma 30-44 ml/dk
G4 GFH’de ciddi azalma 15-29
G5 Son dénem bobrek yetmezIigi <15 ml/dk
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Periton Esitleme Testi (PET) Uygulama Protokolii;

1.

10.

Bir gece once hasta normal periton diyalizi degisimini gergeklestirir ve 8-12
saatlik bekletme zamanini takiben geceki diyalizati bosaltmadan hastaneye
gelir.

Geceki diyalizat hasta oturur pozisyonda iken 20 dakikada bosaltilir ve
voliimii kaydedilir.

Hasta yatar pozisyonda iken 2 litre %2.27’lik diyaliz soliisyonu 10 dakikada
periton bosluguna verilir. Bu sirada her 2 dakikada bir hasta sag ve sola
cevrilerek infiize edilen soliisyonun rezidiiel diyalizat ile karigmasi saglanir.
Inflizyon tamamlandiktan hemen sonra 200 ml diyalizat drene edilir. 10 ml
bir 6rnek alindiktan sonra kalani periton bosluguna geri verilir.

Test siiresince hastanin mobilize olmasi saglanir.

Bekletmenin 2. saatinde tekrar 200 ml diyalizat bosaltilir ve 10 ml 6rnek
alindiktan sonra kalan1 peritona geri verilir. Bu esnada es zamanh olarak 10
ml kan 6rnegi alinir.

4. saatte hasta oturur pozisyonda iken diyalizatin tamami 20 dakikada
bosaltilir. Torba iyice karistirilarak 10 ml’lik son 6rnek alnir.

Drenaj voliimii 6l¢iiliir ve alinmis 6rnek sivilar (30 ml) voliime ilave edilir.
Kan ve diyalizat 6rneklerinde kreatinin ve glukoz konsantrasyonu 6l¢iiliir.
Doérdiincli saat diyalizat kreatinin konsantrasyonunun plazma kreatinin
konsantrasyonuna orant (D/P kreatinin) ve 4. saat diyalizat glukoz
konsantrasyonunun 0. saat diyalizat glukoz konsantrasyonuna orani (D4/D0
glukoz) hesaplanir. Bu sonuglara goére hastanin peritoneal gegirgenlik
ozelligi belirlenir. Hastalar 4 saatlik D/P Cr oranlarina gore dort kategoriden

birine girerler; yiiksek, yliksek-normal, diisiik-normal, diisiik transportlular.

D/P kreatinin <0.50 ise diisiik
D/P kreatinin 0.50-0.65 ise diisiik-orta
D/P kreatinin 0.66-0.81 ise yliksek-orta

D/P kreatinin >0.81 ise yiiksek gecirgenlikli olarak degerlendirildi.
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3.4. Istatistiksel Degerlendirme

Veriler PASW 18 (SPSS/IBM, Chicago, IL, USA) kullanilarak analiz edildi.
Orneklemi tanimlamak igin frekans dagilimi, ortalama, standart sapma gibi tanimlayic1
istatistikler kullanildi. Parametrik test varsayimlarinin saglandigi durumlarda bagimsiz
iki grup ortalamalarmin farki “Student t testi”, ikiden fazla grup arasi fark ise “varyans
analizi” ile arastirildi. Parametrik test varsayimlarinin saglanmadigi durumlarda ise bu
testlerin parametrik olmayan alternatifleri, “Mann-Whitney U” ve “Kruskall Wallis”
testleri kullanildi. Ayrica stirekli degiskenler arasindaki iliski durumu da Pearson ve
Spearman korelasyon katsayilar1 kullanilarak analiz edildi. Kategorik veriler ise “ki-
kare anlamlilik testi” ile incelendi. Analizlerde farkliliklarin belirlenmesi i¢in %95

anlamlilik diizeyi (ya da 0=0.05 hata pay1) kullanilmistir.
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4. BULGULAR

Calismaya alinan hastalarin bulgulari;

Yas: Calismaya alinan hastalarin bazal yas ortalamasi 39,47+16,71 yil (min:13,
maks:62) bulundu (Tablo 4.1). Hastalarin periton diyalizi baglangi¢ yasina gire bazal
PET’lerindeki D/P kreatinin degerlerinin dagilimi incelendiginde periton diyalizi
baslangic yas1 arttikca D/P kreatinin degeri diismekte, fakat bu iliski istatistiksel olarak
anlamli saptanmadi (p degeri: 0.725, r degeri: -0,082) (Grafik 4.1).

0,89

065 o®° o o

DIP Kreatinin

(Yil) o

0,2

Yas

Grafik 4.1. Periton diyalizi baslama yasina gére D/P Kreatinin degerlerinin dagilima.
Cinsiyet: Hastalarin 13’1 kadin (%61,9), 8’1 erkek (%38,1) idi. Cinsiyet gruplari

arasinda bazal, 1. ve 5. yil periton membran gec¢irgenligi icin bakilan D/P kreatinin

degerleri arasinda anlamli fark saptanmadi (p degeri>0.05).
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Tablo 4.1. Periton diyalizi yapilan hastalarin demografik verileri.

PD baglama yas! (yil) 13-62 39,47+16,71
Viicut kitle indeksi (kg/m2) 16,07 — 37,91 24,7746,33
Cinsivet Kadin 13 61,9
y Erkek 8 38,1
Hepatit serolojisi ::g::;: (E; ? 243§
ARh+ 7 33,3
ORh+ 9 42,9
Kan grubu ORh- 1 48
BRh+ 2 9,5
Bilinmeyen 2 9,5
. Bazal 8 38,1
ACE Inh/ARB kullanimi 1. yil 6 28,6
5. 7 33,3
Bazal 9 42,9
EPO kullanimi 1.yl 9 33,3
5.yl 7 14,3
Peritonit sayisi g _ ; 33;:: ? ;1332
5 yillik peritonit sayisi 5 xg ;’:: g 1?13
o y 0-1yl 1 atak / 63 ay
Peritonit sikligi 0-5yil 1 atak / 72 ay

Hepatit serolojisi: Hastalardan 5 (%23,8)’inde hepatit B surface antijeni
pozitifken, 1 (%4,8)’inde hepatit C antikor pozitif bulundu (Tablo 4.1).

Kan grubu: Hastalarin 7 (%33,3)’si A Rh pozitif, 9 (%42,9)’u 0 Rh pozitif, 2
(%9,5)’si B Rh pozitif, 1 (%4,8)’1 0 Rh negatif kan grubuna sahipken, 2 (%9,5)’sinin
kan grubu bilinmiyor (Tablo 4.1).

Eritropoetin alfa/beta (EPQO) kullanimi: Hastalarin periton diyalizi baslangicta
ve 1. yilda eritropoetin alfa/beta kullananlarin sayist 9 (%42,9) iken, 5. yilda
eritropoetin alfa/beta kullananlarin sayis1 7 (%33,3) idi (Tablo 4.1).

Peritonit dykiisii: Hastalardan 3 (%14,3)’l periton diyalizine basladiklar1 ilk yil,
7 (%33,3)’s1 ilk 5 yilda peritonit ge¢irmis (Tablo 4.1). Hastalardan 4 (%19,0)’i ilk 5
yilda 1 kez, 3 (%14,3)’ii 5 yilda birden fazla kez peritonit gegirmistir (Tablo 4.1). 1.
yilda peritonit siklig1 1 atak/63, 5 yilda peritonit siklig1 1 atak/72 ay bulunmustur. 5
yillik siire igerisinde 21 hastadan 4 (%19,0)’1i peritonit dykiisiine sahip toplam 14 (%67)
hastanin D/P kreatinine gore periton gegirgenlik grubu degismemis, 3 (%14,3)’u
peritonit Oykiilii olmak iizere 6 (%29) hastanin gegirgenlik grubu yiikselmis ve 1

(%4.8)’nin gecirgenligi azalmis ki bu hastanin peritonit dykiisii bulunmamaktadir.
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Agirlik ve viicut kitle indeksi (VKI): Hastalarm periton diyalizi baslangig, 1. ve
5. yildaki agirliklar: sirastyla 63.8+18.1, 65.8+£19.5 ve 65.8+16.4 kg bulundu. Buna gore
1. yildaki kilo artig1 anlamli bulundu (p degeri: 0.007, Tablo 4.5).

Hastalarin periton diyalizi baslangig, 1. yil ve 5. yildaki VKI’leri sirasiyla
24,78+6,33, 25,22+6.39 ve 25,83+6.17 kg/m2 bulundu. Buna gore viicut kitle
indeksinde 5. yildaki artis anlamli bulundu (p deger: 0,023). Fakat VKi’deki artis ile
D/P kreatinin degerleri arasinda anlamli bir iligski saptanmadi (p>0,05, Tablo 4.2).

Tablo 4.2. Viicut kitle indeksi ile D/P kreatinin korelasyon tablosu.

Takip Siireci (yil)

DIP Kreatinin 0,55:0,16 0,59++0,18 0,65+0,16
VKi (kg/m?) 24,78+6,33 25,22+6,39 25,8346,17 21
P degeri 0,541 0,569 0,651

ACE inhibitorii veya ARB kullamimi: Periton diyalizi baslangicta, 1. ve 5.
yilda ACE inhibitorii veya ARB kullanan hastalarin sayisi sirasiyla 8 (%38,1), 6
(%28,6) ve 7 (%33,3) idi (Tablo 4.1). ACE inhibitorii veya ARB kullaniminin periton
membran gecirgenlik testlerinden olan D/P kreatinin ile bazal, 1. ve 5. yildaki

korelasyonu anlamli bulunmadi (p<0.05, Tablo 4.3).

Tablo 4.3. ACE inh./ ARB kullanimi ile D/P kreatinin degeri korelasyonu.

. D/P Kreatinin
ACE Inh./ ARB Kullanimi
Baza

Kullanan 0,55+0,16 0,52+0,17 0,65+0,16
Kullanmayan 0,57+0,09 0,61+0,19 0,65+0,08 21
P degeri 0,99 0,151 0,83

KBY etyolojisi: Hastalarda bobrek yetmezligi sebepleri hipertansiyon 5 (%23,8),
diyabetes mellitus 4 (%19), glomeriilonefrit 3 (%14,3), vezikotireteral reflii 2 (%?9,5),
polikistik bobrek hastaligi 1 (%4,8), tas hastalig1 1 (%4,8), sistemik lupus eritematozus
1 (%4,8), oksalozis 1 (%4,8), gut hastalig1 1 (%4,8), diger bilinmeyen 2 (%9,5) idi
(Tablo 4.4).
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Tablo 4.4. Son donem bobrek yetmezligi nedenleri.

Son dénem boébrek yetmezligi nedenleri

Hipertansiyon 5 %23,8
Diabetes mellitus 4 %19
Glomerulonefrit 3 %14,3
Vezikoireteral reflli 2 %9,5
Oksalozis 1 %4,8
Polikistik bébrek hastalii 1 %4,8
Sistemik lupus eritematozus 1 %4,8
Nefrolitiaizis 1 %4,8
Gut nefropatisi 1 %4,8
Sebebi bilinmeyenler 2 %9,5
Toplam 21 %100

Serum albumin konsantrasyonu: Hastalarin periton diyalizi baslangic, 1. ve 5.
yil serum albumin degerleri sirasiyla 3,87+0,49, 3,944+0,36 ve 3,80+0,38 g/dL bulunmus
olup, albuminde 1. ve 5. yildaki bu diislis anlamli bulunmamistir (p degeri > 0.05),
(Tablo 4.5). Bazal D/P kreatinin degeri ile serum albumin degeri arasinda anlamli
korelasyon saptanmazken, hastalarin 1. yildaki albumin artis1 ile D/P kreatinin degeri
artis1 arasindaki negatif korelasyon anlamli bulunmustur (r degeri:-0.526, p degeri:
0.017) (Tablo 4.6).

Hemoglobin: Hastalarin periton diyalizi baslangig, 1. ve 5. yi1l hemoglobin
degerleri swasiyla 11.8142.14, 11.29+1.33 ve 10.66+1.63 g/dL bulunmus olup,
hemoglobinde 5. yildaki bu diisiis anlamli bulunmustur (p degeri: 0,008) (Tablo 4.5).

Tablo 4.5. Hasta verilerinin yillar igerisindeki degisimi ve p degerleri.

Sayi

Albumin (g/dL) 3,870,49 3,9420,36 3,80£0,38 0,417 0,408
Kalsiyum (mg/dL) 9,38+0,94 9,130,63 9,09+0,85 0,121 0,338
Fosfor (mg/dL) 4,77+1,23 4,98+1,35 5,04+1,19 0,454 0,528
Parathormon (pg/mL) 333,5+336,7 446,4+441,2 526,5+434 0,092 0,086
Hemoglobin (g/dL) 11,81£2,14 11,29+1,33 10,66+1,63 0,258 0,008
CRP (mg/dL) 1,10£1,30 0,89+1,17 0,97+1,17 0,444 0,218
KT/V 2,38+0,68 2,42+0,47 2,23++0,35 0,794 0,808
UF (mLgiin) 1341,54723,3 | 1178,4£716,1 755,1+678,7 0,279 0,005 21

Kreatinin klirensi

(mUdk/A.73 m?) 88,16+55,42 84,18+41,70 64,66+27,84 0,765 0,218

D/P kreatinin 0,56+0,13 0,59£+0,18 0,63+0,12 0,658 0,082

idrar miktari (mL) 889,9+1343,9 595,0£704,6 413,44667,9 0,394 0,198

Kilo (kg) 63,84+18,13 | 65,87+19,04 | 65,84+16,40 0,007 0,117

BSA (m?) 1,80 £0,80 1,67 £0,25 1,59 £0,42 0,030 0,768

RRF (mL/dk) 4,91+ 6,59 6,82 +6,58 2,24 +4,28 0,975 0,001
*  :Bazal ve 1. yillar, ** :1.veS5. yillar
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UF: Hastalarin periton diyalizi baslangig, 1. ve 5. yil UF miktar1 sirasiyla
1341,5+723,3, 1178.4+716.1 ve 755,1£678,7 mL/giin bulunmus olup, 5. yildaki diistis
anlamli bulunmustur (p degeri: 0,005) (Tablo 4.5) (Grafik 4.2).
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Grafik 4.2. Hastalarin giinliik UF ve idrar miktarinin zamanla degisim grafigi.

Idrar miktar: Hastalarin periton diyalizi baslangig, 1. ve 5. yil idrar miktarlar:
sirasiyla 889.9+1343.9, 595.0£704.6 ve 413.4£667.9 mL bulunmus olup, bu diisiis
istatistiksel olarak anlamli bulunmamistir (p>0,05) (Tablo 4.5) (Grafik 4.2). Zamanla
idrar miktarindaki azalma ile D/P Kreatinin degeri arasindaki korelasyon da anlamli

bulunmamaistir (Tablo 4.6).

Tablo 4.6. D/P kreatinin degerlerinin hasta verileri ile korelasyon analizi.

Kreatin | idrar
KTV | Klirensi | miktar
mi/dk/1.73 m2 (ml)

N Roegei| 020 | 020 | 025 | 030 |-069| -050 [0006| 049 | 012 [-014] 0,14
el Pdegeri| 019 | o019 | 027 | 019 |o000| 002 | 098 | 002 | o061 | 054 | 054
(bazal) sayi| 21 21 70 | 2 | a2 | 21| 2 7 |21 | 2
W Roegei| -053 | -040 | 031 | 007 |002] 019 [ 025 | 025 | 006 |-033] 026
PR Pdegeri| 002 | 008 | 019 | 077 | 093] 042 [ 020 | 028 | 080 |015] 028
(i) Sayi| 20 0 | 20 | 20 | 20| 20 | 20| 2 20 | 20 | 19
N Roegei| 015 | 003 | 002 | 03 |026] 024 |-003] 022 | 014 025 041
el P degeri| 053 | 089 | 095 | 015 | 026 | 031 | 089 | 036 | 057 | 028 007
(Syi) Sayi| 20 0 | 20 | 20 | 20| 2 | 20| 2 20 | 20| 20

Alb Ca pod Pth Hb Crp

(g/dL) (mg/dL) [ (mg/dL) | (pg/mL) | (g/dL) | (mg/dL)
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D/P degeri: Hastalarin bazal, 1. ve 5. yil D/P degerleri BUN, kreatinin ve glukoz
icin ayr1 ayr1 hesaplanarak periton membran gecirgenligi diisiik, diisiige yakin orta,
yiiksege yakin orta ve yiiksek olarak degerlendirildigindeki veriler (hasta sayis1 ve %)
Tablo 4.7, Tablo 4.8 ve Tablo 4.9°da verilmistir. Hastalarmn D/P glukoza gore PET

gecirgenlik tipleri ve zaman igerisindeki dagilimi grafik 4.3 de verilmistir.

Tablo 4.7. Bazal PET geg¢irgenlik tipine gore hasta dagilima.

Gegirgenlik Tipine Goére Hasta Sayisi (n/ %)
Diisiige Yakin Yiiksege Yakin

2 (%9,5) 10 (%47,6) 8 (%38,1) 1(%4,8)
Kreatinin 5 (%23,8) 12 (%57,1) 3 (%14,3) 1(%4,8)
Glukoz 3 (%14,3) 16 (%76,2) 1(%4,8) 1(%4,8)

Tablo 4.8. 1. y1l PET gecirgenlik tipine gore hasta dagilimi.

- Gegirgenlik Tipine Goére Hasta Sayisi (n/ %)

Diisiige Yakin Yiiksege Yakin
0

10 (%47,6) 9 (%42,9) - (%9,5)
Kreatinin 6 (%28,6) 11 (%52.4) 3 (%14,3) 1(%4,8)
Glukoz 0 18 (%85,7) 3 (%14,3) 0

Tablo 4.9. 5. y1l PET gec¢irgenlik tipine gore hasta dagilimi.

BUN

Gegirgenlik Tipine Goére Hasta Sayisi (n/ %)

Diisiige Yakin Yiiksege Yakin
0

9 (%42,9) 12 (%57,1)
Kreatinin 2 (%9,5) 10 (%47,6) 5 (%23,8) 4 (%19,0)
Glukoz 3 (%14,3) 8 (%38,1) 10 (%47,6) 0
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Grafik 4.3. Hastalarin glukoza gore gecirgenlik tipi ve zaman igerisinde dagilim grafigi.

D/P kreatinin degiskenligi: Hastalarin D/P kreatinin degerleri periton diyalizi
baslangicinda 0,56+0,13, 1.yilda 0,59++0,18 ve 5.yilda 0,63+0,12 bulundu (Tablo 4.5).
D/P kreatinin degerindeki hem bazal ile 1. y1l, hem de bazal ile 5. y1l arasindaki degisim
anlamli bulunmad: (P>0,05) (Tablo 4.5). Hastalarin periton diyalizi baslangicinda
yapilan bazal PET ve 5. yilda yapilan PET lerindeki D/P kreatinin degerlerine gore
periton membran gegirgenlikleri gruplandiginda diisiik gegirgenlikli hasta sayist 5
(%23,8)’den 2 (%9,5)’ye, diislige yakin orta gecirgenlikte hasta sayis1 12 (%57,1)’den
10 (%47,6)’a diismiis, yiiksege yakin orta gecirgenlikteki hasta sayisi 3 (%14,3)’den 5
(%23,8)’e ve yiiksek gegirgenlikteki hasta sayisi da 1 (%4,8)’den 4 (%19,0)’e
yiikselmis bulundu (Tablo 4.10). Hastalarin D/P kreatinin degerlerinin zamanla degisimi

Grafik 4.4 de verilmistir.
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Grafik 4.4. D/P kreatinin degerlerinin zamanla degisim grafigi.

Total Kt/V (tKt/v): Kt/V degerleri bazal, 1. ve 5. yil degerleri sirastyla 2,38+0,68,
2,424+0,47 ve 2,23++0,35 bulundu. Hastalarin zamanla Kt/V degisimi de anlamsiz

bulundu (p>0,05) (Tablo 4.5).

Tablo 4.10. Bazal ve 5. y1l PET geg¢irgenlik tipine gore hasta dagilimi.

5. yilda PET gegirgenligine gére hasta sayisi (n/ %)

Bazal PET gegirgenligine
gore hasta sayisi ustige uksege
m Yakm Orta Yakm Orta Yiksek Toplam

Diigiik 3 (%14,3) 2 (%9,5) 5 (%23,8)
Diisiige Yakin Orta (%9,5) 6 (%28,6) (%9,5) 2 (%9,5) 12 (%57 1)
Yiiksege Yakin Orta 0 1 (%4,8) 2 (%9,5) 0 3 (%14,3)
Yiiksek 0 0 1(%4,8) 0 1(%4,8)

Toplam 2(%9,5) | 10(%47,6) | 5(%23,8) 4 (%19,0) 21 (%100)

Viicut yiizey alam1 (BSA): Hastalarin BSA degerleri bazal, 1. ve 5. yil degerleri
srrasiyla 1,80+0,80, 1,67+0,25 ve 1,59+0,42 m’ bulundu. Hastalarin 5 yillik siire
icerisindeki BSA degisimi de anlamli bulunmadi (p>0.05) (Tablo 4.5). Hastalarin bazal
ve 5. yildaki BSA ve D/P kreatinin degeri arasinda anlamli korelasyon saptanmadi

(p>0.05) (Tablo 4.11).
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Tablo 4.11. BSA ile D/P kreatinin degeri korelasyonu.

Takip siireci (yil)

D/P kreatinin 0,55+0,16 0,65+0,16

BSA (m?) 1,80+0,8 1,59+0,42 o1
P degeri 0,534 0,393

R degeri 0,144 0,196

Rezidiiel renal fonksiyon (RRF): Hastalarn RRF degerleri bazal, 1. ve 5. yil
degerleri sirasiyla 4,91+6,59, 6,82+6,58 ve 2,2444,28 mL/dk bulundu. Hastalarin bazal
RRF degerleri ile 1. yil RRF degerlerindeki degisim anlamli bulunmadi (p degeri:
0,975) (Tablo 4.5). Fakat RRF’de bazale gore 5. yildaki diisiis anlamli bulundu (p
degeri: 0,001) (Tablo 4.5). Hastalarin bazal ve 5. yildaki RRF ve D/P kreatinin degeri
arasinda anlamli korelasyon saptanmadi (p>0,05) (Tablo 4.12).

Tablo 4.12. RRF ile D/P kreatinin degeri korelasyonu.

Takip siireci (y1l)

D/P Kkreatinin 0,55+0,16 0,65+0,16

RRF (mL/dk) 4,9+6,5 2,244,2 11
P degeri 0,119 0,581

R degeri -0,351 0,131
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5. TARTISMA ve SONUCLAR

Biz bu ¢alismada klinigimizde en az 5 yildir takipli periton diyalizi hastalarimizda
kinetik gostergelerden olan periton esitleme testinin (PET) zaman i¢indeki degisimi ve
bu degisime etki eden faktorlerin tespitini amacladik.

SAPD tedavisinde periton membraninin gegirgenlik hizinin belirlenmesi tedaviyi
hastaya gore sekillendirmenin ilk basamagidir. Periton membraninin gecirgenlik hizini
belirlemek icin PET yapilir. PET uygulamasi kolay bir testtir ve tedavi boyunca belli
araliklarla takip edilerek periton gegirgenlik hizindaki degisiklikler izlenebilir. PET
sonuglar1 hastanin periton membraninin islevsel durumunu ortaya koydugu gibi tedavi
yeterliligi hakkinda nesnel verilere ulasilmasmi da saglar. Yiiksek gecirgen periton
membranma sahip hastalarda hedef diyaliz yeterliligi degerlerine kolayca ulasilabilir.
Bununla beraber yiiksek gecirgen periton membranina sahip hasta, ultrafiltrasyon
sorunlar1 yasamaya adaydir ve bu durumda dongii siirelerini kisa tutulabilecek aletli
periton diyalizi seceneklerine gecmek gerekir. Ote yandan diisiik gegirgen periton
membranina sahip hastalar, ultrafiltrasyon sorunlarindan ¢ok, 6zellikle rezidiiel renal
fonksiyonun kalmadigi durumlarda, hedef diyaliz yeterlilik diizeyine ulasma giicliigi
yasayabilirler. Bu durumda dongii sayisi ya da hacmi arttirilmak suretiyle hedef
yeterlilik diizeyine yaklasmaya calisilmalidir. Bir hastanin periton gecirgenlik durumu
belirlenirken PET sonunda bulunan sayisal degerlerin daha 6nce Twardowski tarafindan
belirlenen sablonun (Sekil 2.4, 2.5 ve 2.6) i¢indeki yeri bulunmakta ve boylelikle hasta
disiik, diistik-orta, yiiksek veya yiiksek orta gecirgenlik gruplarindan birinin i¢inde yer
almaktadir. Bugiin i¢cin, Twardowski'nin periton membraninin geg¢irgenlik durumunu
belirlemek iizere kullanilmasini 6nerdigi orijinal calismanin sonuglar1 tiim diinyada
SAPD hastalarinin tedavisinde bir referans olarak kullanilmaktadir. Twardowski'nin
solut transport gruplarin1 belirlenmek {tizere gelistirdigi yontemde simiflandirma;
ortalama, SD ve u¢ degerlere gore belirlenmekte olup aslinda yapay bir
siniflandirmadir. Bu yonteme gore yapilan siniflandirmalarda normal dagilima baska bir
deyisle 'Gaussian dagilim'a sahip bir popiilasyonda dagilimin diisiik: %17, diisiik-orta:
%33, yliksek-orta: %33 ve yiiksek: %17 oranlarina en azindan yaklagmasi beklenir.
Oysa Twardowski'nin hasta popiilasyonunda bu oranlar; diisiik: %6, diisiik-orta:

%31,yliksek-orta: %53 ve yiliksek: %10 seklindedir (51, 55).
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Rodby ve arkadagslarinin yaptig1 bir ¢alismada, diisiik gecirgenlik grubunda yer
alan hasta sayilarinin az olmasinin dikkatlerini ¢ekmesi {izerine Twardowski'nin
yontemini kendi hasta sonuglarma uyarlayarak solut gecirgenlik gruplarini yeniden
belirlemislerdir (55). Rodby ve arkadaslari, sonu¢larmnin tedavide dnemli degisikliklere
yol acacak farkliliklara sahip oldugunu bulmuslar ve her merkezin kendi verileriyle
solut gecirgenlik gruplarini yeniden belirlemesi gerektigini 6ne siirmiislerdir. Ote
yandan yeniden belirlenen gruplarmm Twardowski’nin sablonundan anlamli farklilig
olmadigmi One siiren bir ¢calisma da Meksika'dan bildirilmistir (69).

Bizim calismamizda hastalarin PD’e basladiktan sonraki ilk 6 ay i¢inde yapilan
bazal PET sonuglarinda kreatinin i¢in gecirgenlikte 21 hastanin 5°1 diisiik, 12’s1 diistige
yakin orta, 3’ii yiiksege yakin orta, 1’1 de yiiksek gecirgen olarak bulundu. 1. y1l PET
sonuglarinda kreatinin i¢in gegirgenlikte 21 hastanin 6’s1 diisiik, 11’1 diisiige yakin orta,
3’1 yiiksege yakin orta, 1’1 de yliksek gegirgen olarak bulundu. 5. y1l PET sonuglarinda
kreatinin i¢in gecirgenlikte 21 hastanin 2’si diisiik, 10’u diistige yakin orta, 5’1 yiiksege
yakin orta, 4’tinde de yiiksek gecirgen olarak bulundu. Bazal PET’teki gecirgenlik
sonuglar1 ile iliskilendirilebilecek faktorlere bakildiginda her hangi biriyle istatistiksel
olarak bir iliski tespit edilmedi. Periton diyalizi bagslama yas1 ile D/P kreatinin arasinda
ters bir iliski var gibi goziikse de, istatistiksel olarak anlamli degildi. Selgas ve
ark.’larmin yaptig1 bir ¢alismada da yas ile UF kapasitesi ve kiitle tasmim alani
katsayis1 (MTAC) kreatinin arasinda ters bir iligki tespit edilmistir (71). Clerbaux ve
ark. yaptig1 bagka bir calismada da BSA, ACEI kullanimmni ve DM un MTAC
kreatininle dogru orantili, albumin ve UF ile ters orantili oldugu bulunmus (72). Bizim
calismamizda da hasta sayisinin azlig1 nedeniyle etkileyen faktorlerin istatistiksel olarak
anlamli tespit edemedigimizi diisliniiyoruz.

Farkli transport gruplar1 arasindaki sivi degisimi yalnizca diyalizattaki toplam
osmotik basing kaybina esittir. Bu osmotik basing da glukoz ve diger kiiclik
molekiillerin toplam transport oraniminda meydana gelir. Sivi transport parametreleri
(osmotik iletkenlik, sivi emilimi ve baslangic ultrafiltrasyon orani) kiiciik soliitlerin
transport hacimlerinden bagimsizdir (73). Glukoz, periton diyaliz sivisinda standart
osmotik ajandir fakat plazmadaki diger kiiciik soliitler (lire, kreatinin, potasyum) sivi
degisim baslangicinda glukozun osmotik etkisini azaltabilirler. Bu kiiciik soliitlerin
ultrafiltrasyondaki rolii, siv1 transport parametleri hem glukoz i¢in hem de tiim soliitler

icin iki ayr1 sekilde, osmolalite gradienti matematiksel olarak ayri ayri1 hesaplanirsa
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degerlendirilebilir (73). Enfeksiyoz peritonit, peritoneal membran degisikligi, sonug
olarak UF basarisizligi, PD tekniksel basarisizliginin ana sebepleridir (72).

Hastalarin gecirgenliklerini iki gruba ayirdigimizda diisiik ve diisiige yakin ortay1
disiik grup; yiiksek ve yliksege yakin ortayr yiiksek grup olarak adlandirdigimizda 14
hastanin gegirgenligi 5 yilin sonunda ayni gecirgenlik grupta kalmis, 6 hastanin
gecirgenlik grubu artmis, 1 hastanin da azalmis olarak bulundu.

Periton diyalizi son donem bdbrek hastalarinda peritonu yar1 gegirgen, hem
ultrafiltrasyonun, hem de diflizyonun meydana gelebildigi zar olarak kullanarak renal
replasmanin saglanmasidir (74, 75). Fakat, PD inflamasyon, neoanjiogenez ve fibrozis
gibi komplikasyonlara sahiptir. Bu, kisiden kisiye farkli sekillerde ve miktarlarda
goriilen komplikasyonlar periton membranmin 6zelliginin zamanla degigmesine ve
sonucta transportta degisikliklerle beraber UF yetersizligi ve diyaliz yetersizligiyle
sonuclanabilir. Diyalizat, i¢indeki yiiksek glukoz konsantrasyonu ve glukoz yikim
iirtinleri (GDP) icermesi sebebiyle bio-uyumsuz solusyondur, GDP yiiksek sicaklikta
sterilizasyon sirasinda olugmakta ve ileri glikasyon son flriinleri (AGE) ile birlikte
alicida klinik olarak ciddi etki olusturmaktadir (75, 76).

Uremik toksin ve AGE artisi, sitokin birikmesi, damar duvarina mekanik stres
(hipertansiyon sonucu), ileri yas, diyabet gibi komorbid durumlar ve vaskiiler
kalsifikasyonlar inflamasyonda rol oynuyor olabilirler (77, 78). PD hastalarinin
peritonunda makrofaj sayisinda artis gibi inflamasyon olaylar1 sik goriiliir. Peritonit
olmasa bile bu durumun varligi, peritonun kronik olarak inflame oldugunu gésterir (79).
Bu kosullar altinda diyaliz sivis1 ve kan arasindaki soliit ve su degisimi efektif degildir.
PD ile iliskili kronik infeksiyon, diyalizatta bulunan GDP absorbsiyonu, gecici
intraperitoneal asidoz, intraperitoneal inflamasyon, oksidatif stres (sistemik kisima
etkisi ile birlikte) diger sistemik inflamasyonun ek bilesenleridir. Bununla birlikte,
konvansiyonel PD soliisyonlarinin bio-uyumsuzlugu, sivi yiiklenmesi ve residiiel renal
fonksiyon kaybi da Onemlidir (77, 80). Volim yiiklenmesi, bagirsak 6demi olan
hastalarda bakteriyel ve endotoksin translokasyonunu kolaylastirarak immiin aktivasyon
ve inflamatuvar sitokin artis1 ile sonu¢lanmaktadir (81).

Intra perritoneal diyalizat voliimiiniin artmasi da inflamasyon gelisimi ile iliskilidir (77).
Hipoteze gore, renal fonksiyon kaybi ile sitokin birikmesi, AGE; prooksidantlar
proinflamatuvar ortamin olusmasina katki saglarlar (82-84). Bobrek fonksiyon kayb ile

birlikte sempatik aktivasyon ve vagal sinir aktivitesinde azalma inflamasyonun
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gelismesinde diger etkenlerdir (85). Nefrologa ge¢ basvurma, gec diyalize baslama,
diyalize baslandiginda komorbidite prevelansinin fazla olmasi inflamasyonun
gelismesine katkida bulunuyor (86, 87). Periton diyalizi hastalarinda akut bakteriyel
peritonit enflamasyon belirteclerinde gecici artisa yol acan en 6nemli faktorlerden
birisidir. Ote yandan &zellikle pseudomonas tiirleri, staphylococcus aereus ve
mantarlara baglh persistan sinsi peritonit ve tiinel enfeksiyonlarinin da diisiik dereceli
kronik enflamasyona katkida bulunabilecegi unutulmamalidir. Ancak periton diyalizi
hastalarmin peritonunda peritonit yoklugunda bile makrofa; sayisinda artis gibi
enflamatuar degisiklikler sik goriiliir. Bu durum periton diyalizi hastalarinda peritonun
kronik olarak enflamasyonlu bir organ oldugunu ve sistemik enflamasyonun énemli bir
kaynag olabilecegini diisiindiirmektedir. Periton diyalizi hastalarinda enflamasyon i¢in
potansiyel risk faktorlerinden birisi glukoz igerikli soliisyonlara wuzun siireli
maruziyettir. Glinimiizde yaygm olarak kullanilan standart PD soliisyonlar1 yiiksek
glukoz konsantrasyonu, yiiksek ozmolalite, laktat icerigi, asidik pH ve bunlara bagh
olarak fazla miktarda glukoz yikim {iriinleri igermesi nedeniyle biyo-uyumlu degildir.
Bu biyo-uyumsuz Ozellikler intraperitoneal AGE olusumuna ve enflamasyona yol
acabilir. Ustelik glukoz yikim iiriinleri periton boslugundan dolasima gecerek plazmada
AGE birikimine neden olabilir ve bunun sonucunda sistemik enflamasyonu arttirabilir.
Ayrica sistemik dolagima gecen glukozun santral yag dokusunu arttirmasi insiilin
direncine ve oksidatif strese yol agmasi da sistemik enflamasyona katkida bulunabilir.
Diyalizatin biyo-uyumsuz 6zellikleri sonucu periton membraninda zamanla kismi veya
tam demezotelizasyon, submezotelyal alanda kalinlasma ve neoanjiogenez gibi
degisiklikler gelisir. Bu morfolojik degiskliklere solit transportunda artis sekinde
islevsel degisiklikler eslik eder. Yiiksek gecirgenlik olarak adlandirilan bu durum
edinsel UF yetersizligin en 6nemli nedenidir ve voliim yiiklenmesine egilim yaratir. Bu
sekilde glukoz icerikli soliisyonlarin uzun siireli kullanimi hipervolemi araciligiyla da
enflamasyon sikliginm artmasina katkida bulunabilir (89). Yapilan ¢alismalarda yiiksek
peritoneal gecirgenlikli hastalarda enflamasyonun daha sik goriildiigt bildirilmistir (77).
Ilging olarak yiiksek gecirgenikli olgularda periton diyalizi dncesinde de serum albumin
diizeyinin siklikla diisiik oldugu gozlenmistir. Bu gozlem, 6zelikle PD’ ne baslandigi
andan itibaren var olan yliksek gecirgenlik durumunun enflamatuar bir siireg
olabilecegini diisiindliirmektedir, ancak enflamasyon 1ile peritoneal gecirgenlik

arasindaki iliskinin daha olas1 nedeni, enflamatuar degisikliklerin zamanla peritoneal
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gecirgenligin artmasina yol agmasidir. Nitekim, standart glukozlu soliisyon kullanilan
hastalarda diyalizat IL-6 dilizeyinin zamanla artis gosterdigi ve bunun peritoeal
gecirgenlik artisinin habercisi oldugu gosterilmistir. PD’ye yeni baslayan hastalarda
yapilan diger ¢alismada da bu bulgu dogrulanmis ve peritoneal gecirgenlikteki artisin
sadece standart soliisyon kullanan hastalarda ortaya ¢iktig1 saptanmistir (77). Yapilan
calismalarda diyaliz soliisyonunun glukoz ve IL-6 konsantrasyonlar1 arasinda pozitif bir
korelasyon saptanmasi intraperitoneal enflamasyona yol agmada diyalizatin glukoz
iceriginin 6nemli rolii oldugunu desteklemektedir. Ote yandan yakin zamanlardaki
gozlemler intraperitoneal enflamasyon ile peritondaki yapisal ve islevsel degisikliklerin
kateter yerlestirilmesini takibe basladigini gostermistir (88). Genetik egilimin de sitokin
olusumu ve enflamasyon belirteclerinin diizeyini etkilemesi muhtemeldir. KBH’l1
hastalarda CRP, IL-1, IL-6, IL-10, peroksizom proliferator-aktive reseptdr gamma gibi
¢ok sayida aday gen enflamasyon sikhini ve sonuclarmi etkileyebilir. Uremik ortam
ozellikle artmis enflamatuar yanit ile iligkili genotipik 6zellik tasiyan hastalarda daha
zararl sonuglara yol agabilir (89).

Bu bilgiler 1s18inda birgok klinisyene gore, zamanla peritoneal membrande
progresif yikim, PD’nin major dezavantajlarindan biridir. PD baslanan hastalarda PM’yi
degerlendirmek, uzun vadede meydana gelebilecek anatomik ve patofizyolojik
degisiklikleri ongérmede dnemlidir. PM biitlinliigiine yonelik tehditleri ve PM hasarini
gosteren belirtileri tanimak ve minimize etmek PD devaminda basariy1 saglar. Periton
membrant visseral yiizeyinde mikrovilliislar bulunan tek katli mezotel tabakasi ile
bunun altinda uzanan interstisyumdan olusur. Jele benzeyen yapidaki interstisyum
icinde bag dokusu, lifler, lenfatikler ve kapillerler bulunur. Bunlarin i¢inde en 6nemlisi
kapillerlerdir. Periton membrani kapiller endotelyum, interstisyum ve mezotelyum
olarak 1i¢ tabakadan olusur (30). Mezotelyum, yass1 ve poligonal mononiikleer
hiicrelerden olusan 0.5 pm kalinlhiginda kesintisiz bir tabakadir. PD sonrasi, PM’de
meydana gelen degisiklikler mezotelyal tabakanin ayrilmasi, submezotelyal
ekstraselliiler matrix depolanmasinda artig, fibrozis ve anjiogenezdir. Bu degisiklikler
kacmilmaz olarak UF kaybina yol agar. Fibrozis ve anjiogenez periton dokusundan
eszamanli meydana gelebilir, anjiogenez azaltma g¢abalar1 ayni zamanda fibrozisi da
azaltir (90, 91). Anjiogenez UF kaybinin major sebebidir (92, 93). Anjiogenez degisim
icin efektif yiizeyel alani arttirr. Vaskiiler agda genisleme PD sivisindaki glukoz

kaynakli osmotik basing azalmasi UF kaybma yol acar. Bununla beraber, vaskiiler
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damar duvarinda kalinlasma ve permeabilitede artma gibi degisiklikler kiiclik solut
degisiminde artmaya, buna bagli olarak atik iirlinlerin transport zamaninda azalmaya yol
acar (94, 95). PD swasinda vaskiilerite artisi diisiik molekiiler agirlikli soliit
transportunu, glikozun daha hizli emilmesi, ozmotik gradyan erken dagilimi ve sonunda
UF yetmezligi de dahil olmak iizere arttirir (96, 97).

Hasta sayimizin azlig1 sebebiyle Peritonit ge¢irmenin membran transportu iizerine
etkisini istatistiksel olarak gosteremememize ragmen membran gecirgenligi yiikselen 6
hastanin 3 tinde peritonit oykiisii mevcuttu. Calismamizin retrospektif olmasi nedeniyle
peritonit gecirdikten sonra hastalarda olan biyokimyasal ve peritondaki degisiklikleri o
anda tespit edemedik. Del Peso ve arkadaslarinin yaptig1 bir caligmada bazal ve 1. yil
PET’de peritonit gecirmenin membranda degisiklik yaptigini1 gostermislerdir (70).

Bazal ve 5. yil arasinda CRP degerlerinde fark tespit etmezken hemoglobin
degerlerinde azalma tespit edildi. Bu da RRF ‘nun azalmasiyla iliskili olabilir.
Inflamasyon gostergesi olarak CRP kullanildi. Belki daha hassas biyobelirtecler
kullanabilseydik inflamasyonu gosterebilecegimizi diisiiniiyoruz.

1998°de, CANUSA calismasinda, Stoke PD calismasinda hizli transport
statiisiinlin kotii hasta ve teknige bagl oldugu, yas, komorbidite, residii bobrek
fonksiyonu ile iliskisi olmadigi bulunmus (98). Bu gozlem, daha sonra, baskalar
tarafindan dogrulandi (99, 100). Soliit transportu ve UF kapasitesi baglantilidir ve
goriiliiyor ki bu baglantinin ikinci bileseni muhtemelen klinik sonucglarin ana
belirleyicilerinden biridir.

Bizim ¢alismamizda 1. y1l sonunda yiiksek gecirgenlige sahip hastalarin albumin
degeri bazal degerleriyle karsilastirildiginda beklenildigi gibi daha diisiik bulundu. CRP
degerlerinde degisiklik olmamas1 nedeniyle albumin diisiikliigii negatif akut faz reaktani
olarak degerlendirilmedi.

PD’nin ilk iki yili i¢inde, peritoneal transport parametrelerinde normalizasyona
dogru bir yonelim goriliir, kiiglik soliitlerin degisimi hizli transporterlarda diiserken,
yavas olanlarda artar, UF kapasitesi tiim gruplarda diisme egilimindedir (101). Daha
sonra tiim transport oranlarinda progresif bir yiikselme olur, peritoneal soliit transport
parametreleri ve zaman grafigi U seklinde olup, en diisiik degerler PD ikinci yilinda
goriiliir (102, 103, 104). Uzun donem PD yapan hastalarda, kiiciik soliit transportunda

artma ile es zamanli UF’de azalma genelde raporlanir (105, 106). Daha 6nce tartisildig:
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gibi, progresif peritoneal fibrozu ve kalinlasmasi da PD hastalarinda zamanla olusur
(107, 108).

Bizim g¢alismamizda da literatiirle uyumlu olarak zaman i¢inde UF kapasitesi
istatistiksel olarak azaldi. Membran gegirgenliginde asikar bir degisiklik tespit
edilmemesine ragmen bazal ve 5. yilinda neredeyse %50 bir azalma tespit edildi
(1341+723 cc’den 755+678 cc’ye diisiis).

RRF, PD sirasinda hem kiigiilk, hem de biiyiikk soliit temizlenmesine ve sivi
uzaklastirilmasina katkida bulunur. Bununla beraber, RRF endokrin ve metabolik
fonksiyonlarda iyilik ile iligkilidir ve son on yilda 6nemi daha belirgin hale gelmistir.
Gercekten RRF’de diisiikliik sivi retansiyonu, sistemik inflamasyon, malniitrisyon ile
iliskilidir ve mortalitenin giiglii bir belirtecidir (109-113). RRF, ACE Inh, ARB,
muhtemelen diisiik GDP ve notral pH PD soliisyonlar: kullanilarak saglanabilir (114-
117).

Bizim calismamizda da literatiirle uyumlu olarak 5 yillik zaman i¢inde RRF
istatistiksel olarak azaldi. Glukozlu solusyonlarla alman kaloriler sonucunda oldugu
diisiiniilen hastalarin bazal ve 5. y1l VKI arasinda anlamli bir fark ¢ikt1.

Bu bilgiler 1s1ginda periton membraninin durumunu gdstermede arastirmacilar
onlara yol gosterecek belirtegler icin ¢alisiyorlar. Mezotelyal hiicre kitlesinin indeksi
olarak araliklt CA 125 6lgmek PM biitiinliigiinii degerlendirmede yararl bir ara¢ olabilir
(118, 119). Peritoneal sklerozlu hastalar1 belirlemede USG kullaniminin yarari ile ilgili
son ¢alismalar hayli ilgi gordii ve daha fazla degerlendirilmeyi hak etmektedir (120).

Calismamiz merkezimizde PD olan hastalar arasinda yapilan retrospektif bir
calismadir. Retrospektif bir calisma olmasi nedeniyle hastalarin bazi verilerine
ulagilamamistir. Ne kadar glukoz konsantrasyonlarina maruz kalindigi, icodekstrin
kullanimi gibi veriler kullanilamamustir. Inflamasyonun degerlendirilmesi i¢in daha
hassas parametreler elimizde mevcut degildi. Bazal, 1. ve 5. yil peritondaki
degisiklikleri histopatolojik veya biyokimyasal olarak gosterecek verilerimiz yoktu.
Peritondaki degisikligi sadece klinik pratikte suan kullanilan PET’deki degisikliklerle
degerlendirmeye calistik. Bu eksikler calismamizin eksik yonleridir. PET’in kolay
yapilabilir olmasi ve bize hastanin membran gegirgenligi hakkinda bilgiler vermesi

nedeniyle uzun yillar noninvazif test olarak kullanilacaga benzemektedir.
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6. OZET

PERITON DiYALiZi HASTALARINDA PERITON ESITLEME
TESTININ YILLAR iCERISINDE DEGIiSiMi VE BU DEGiSiIME ETKi EDEN
FAKTORLERIN TESPITI

SAPD tedavisinde periton membraninin gegirgenlik hizinin belirlenmesi tedaviyi
hastaya gore sekillendirmenin ilk basamagidir. Periton membraninin gegirgenlik hizini
belirlemek icin PET yapilir. PET uygulamasi kolay bir testtir ve tedavi boyunca belli
araliklarla takip edilerek periton gegirgenlik hizindaki degisiklikler izlenebilir. PET
sonuglar1 hastanin periton membraninin islevsel durumunu ortaya koydugu gibi tedavi
yeterliligi hakkinda nesnel verilere ulasilmasmi da saglar. Bircok klinik uygulamada
kullanilmasma ragmen, Ozellikle periton membran fonksiyonu smiflandirilmasi ve
diyaliz yeterliligini saptamada kullanilir. Planladigimiz bu ¢alismada periton diyalizi
hastalarinda periton gecirgenliginin zaman igerisinde degisimi ve buna etki eden
faktorleri degerlendirmeyi amagladik.

Bu amacla ¢aligmaya en az 5 yildir periton diyalizi uygulanan bobrek yetmezlikli
21 hasta alindi. Retrospektif olarak hastalarm dosyalar1 tarandi ve hastalarin yas,
cinsiyet, kan grubu, viicut agirligi, periton diyalizi tedavi siireleri, peritonit Oykiisii,
ACE inh./ARB kullanim 6ykiisii, viral hepatit oykiileri, KBY etyolojisi kaydedildi.21
hastaya ait baslangic, birinci ve besinci y1l PET verileri degerlendirilmeye alindi.

Sonug olarak, bu ¢alismada yas, cinsiyet, VKI, ACE inh/ ARB kullanimi ve BSA
ile D/P kreatinin arasinda anlamli fark saptanmamistir. Beg yillik siire igerisinde idrar
miktarinda belirgin azalma olmasina ragmen standart sapmanin yiiksek olmasi nedeni
ile bu azalma istatistiksel olarak anlamli bulunmamistir. Hastalarin baslangig, 1. ve 5.
yil hemoglobin degerleri karsilastirildiginda hemoglobinde 5. yildaki diisiis anlamli
bulunmustur. Bizim c¢alismamizda, da literatiirle uyumlu olarak zaman i¢inde UF
kapasitesi ve RRF istatistiksel olarak azalma saptandi. Hasta sayimizin azlig1 sebebiyle
peritonit ge¢irmenin membran transportu lizerine etkisini istatistiksel olarak
gosteremememize ragmen, membran gecirgenligi yiikselen 6 hastanin 3’iinde peritonit
oykiisii mevcuttu. Calismamizin retrospektif olmasi nedeniyle peritonit gecirdikten

sonra hastalarda olan biyokimyasal ve peritondaki degisiklikleri o anda tespit edemedik.
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Calismamiz merkezimizde PD olan hastalar arasinda yapilan retrospektif bir
calismadir. Retrospektif bir calisma olmasi nedeniyle hastalarin bazi verilerine
ulasilamamistir. Ne kadar glukoz konsantrasyonlarina maruz kalindigi, icodekstrin
kullanimi gibi veriler kullanilamamistir. Inflamasyonun degerlendirilmesi igin daha
hassas parametreler elimizde mevcut degildi. Bazal, 1. ve 5. yil peritondaki
degisiklikleri histopatolojik veya biyokimyasal olarak gosterecek verilerimiz yoktu.
Peritondaki degisikligi sadece klinik pratikte su an kullanilan PET deki degisikliklerle
degerlendirmeye calistik. Bunlar calismamizin eksik yonleridir. PET’in  kolay
yapilabilir olmasi ve bize hastanin membran gecirgenligi hakkinda bilgiler vermesi

nedeniyle uzun yillar noninvazif test olarak kullanilacaga benzemektedir.

Anahtar kelimeler: Periton esitleme testi, periton diyalizi.

55



7. ABSTRACT

CHANGES OF PERITONEAL EQUALIZATION TEST IN YEARS AT
PERITONEAL DIALYSIS PATIENTS AND DETERMINATION OF FACTORS
AFFECTING THIS CHANGE

In the CAPD treatment, determination of peritoneal membrane permiability rate is
the first step to shape the treatment per patient. PET is made to determine the
transmission rate of peritoneal membrane. PET is easy to apply and it can be monitored
at regular intervals during treatment by following changes in peritoneal transport rate.
PET results reveal the functional status of the patient’s peritoneal membrane. Despite
the use of many clinical applications, it can be used for classification of peritoneal
membrane function and determining the adequacy of dialysis.In this study we examined
the changes of peritoneal permeability in time in patients receiving peritoneal dialysis.

For this purpose, 21 end stage kidney disease patients who are receiving peritoneal
dialysis at least for 5 years, are enrolled in this study. Afterretrospective review of the
files the patient's age, sex, blood group, body weight, peritoneal dialysis duration,
peritonitis history, ACE inh. / ARB use history, viral hepatitis stories, CRF etiology has
been documented. Of 21 patients, the PET data at first year and at fifth year after
starting PD were evaluated.

As a result, in this study, there was no significant difference between, age, gender,
ACE inh / ARB use and D / P creatinine ratio. After five year there was a significant
reduction in the amount of urine, but high standard deviation was not statistically
significant. Hemoglobin values at baseline, after 1 and 5 year compared , decline at
S.year was found to be significant. In our study, over time statistical significant decrease
in RRF and UF capacity was observed with accordance with the literature.Due to our
small number of patients, the effect of peritonitis on membrane transport could not
show statistically significancy. 3 of 6 patients with rising membrane permeability, has a
history of peritonitis.Due to the retrospective nature of the study; biochemical and
changes in the peritoneum did not detect in patients at that time after spending

peritonitis.
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Our study is a retrospective study of patients with PD in our center. Exposure to
concentrations of glucose and icodekstrin could not be used as data. Due to a
retrospective study, some data of patients could not be reached. We did not have more
sensitive parameters for assessing inflammation.We did not have data to show
histological or biochemical changes in the peritoneum at Basal, 1. and 5. year. We tried
to assess changes in the peritoneum, currently used in clinical practice with only PET
test changes. Some of the aspects of our work is incomplete. PET test seems likely to be
used due to the long years as a noninvasive test because of can be done easily and give

us information about the patient's membrane permeability.

Key words: Peritoneal equalization test, peritoneal dialysis.
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