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KISALTMALAR

KBY : Kronik bébrek yetmezligi
GFH : Glomerdler filtrasyon hizi
ml : Mililitre

mz2 : Metrekare

DM : Diyabetes mellitus

mg : Miligram

dl : Desilitre



dk : Dakika

Da : Dalton

SDBY : Son dénem bobrek yetmezligi
nm : Nanometre

SAPD : Surekli ayaktan periton diyalizi
APD : Aletli periton diyalizi

SSPD : Surekli siklik periton diyalizi
NIPD : Gece aralikli periton diyalizi
TPD : Tidal periton diyalizi

IPD : Aralikli periton diyalizi

mmol : Milimol

L : Litre

g: Gram

GDP : Glikoz yikim drinleri

mosm : Miliosmol

PET : Peritoneal esitlenme testi

D/P : Diyalizat / Plazma

BUN : Kan dre nitrojeni

KKI : Kreatinin klirensi

NKF-DOQI : Amerikan Ulusal Bobrek Vakfi-Bobrek Hastaliklari
Sonuglarinin Degerlendirilmesi

kg : Kilogram

i

TKK : Total kreatinin klirensi

MHz : Megahertz

LVM : Sol ventrikl kitlesi

LVEDD : Sol ventrikdl diyastol sonu genislik
IVST : Interventrikiler septum kalinligi
PWT : Posteriyor duvar kalinligi

PD : Periton diyalizi

IgA : Immunglobulin A

Na : Sodyum

Cl : Klor

mmHg : Milimetre civa

LDL : Dusuk dansiteli lipoprotein
HDL : Yiksek dansiteli lipoprotein

TG : Trigliserit

AKS : Aclik kan sekeri

HbAlc : Hemoglobin A 1c

VLDL : Cok disuk dansiteli lipoprotein
Lpa : Lipoprotein a

mma3 : Milimetre kip

AGE : lleri glikasyon son Ur(nleri
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OZET

Amag: Bu galisma hipervolemik ve ultrafiltrasyon yetmezligi olan periton

diyalizi hastalarinda cift doz kullanilan icodextrinin olasi klinik ve laboratuar
etkilerini gostermek amaciyla yapildi.

Hastalar ve Metod: Otuz dort PD hastasi iki gruba ayrildi. Birinci gruptaki

17 hasta ¢ift doz icodextrin, ikinci gruptaki diger 17 hasta ise tek doz icodextrin
kullandi. Bu sollsyonlar diger dializ soltsyonlariyla kombine edildi. Tum hastalar (¢
ay takip edildi. Peritoneal esitlenme testi %2.27 glikoz iceren sollsyonla yapildi.
Kt/V ve haftalik kreatinin klirensi hesaplandi. Idrar ve ultrafiltrasyon volumleri,
vucut kitle indeksi, serum ozmolaritesi ve biyokimyasal parametreler degerlendirildi.
Sol ventrikdl Kkitlesini (LVM) 6lgcmek amaciyla ekokardiyografi yapildi.Yirmi dort
saatlik kan basinci 6lctimleri gerceklestirildi. Tum testler G¢linct aydan sonra
tekrarlandi.

Bulgular: Her bir grupta t¢uncii ay sonunda haftalik kreatinin klirensi, Kt/V,

serum ozmolaritesi ve idrar volumleri acisindan istatistiksel olarak fark yoktu
(p>0.05). Cift doz icodextrin kullanimi ile ultrafiltrasyon miktarinda artis gozlendi
(p<0.05). Uglincii ay sonunda LVM, total protein ve albiimin, serum total kolesterol
ve HDL, sistolik ve diyastolik kan basinclarinda ¢ift doz icodextrin kullanan grupta
azalma izlendi (p<0.05). Tek doz icodextrin kullanan grupta da LVVM, serum HDL ve
trigliserit diizeyleri azaldi (p<0.05). Ancak glnlik ultrafiltrasyon miktari, kan
basinci, vucut kitle indeksi, BUN ve kreatinin, serum total protein ve albiimin
diizeylerinde anlamli degisiklik olmadi (p>0.05).

%

Sonug: Cift doz icodexrin kullanimi kan basinci regiilasyonu, LVM ve serum
kolesterol duizeylerini azaltmada tek doz icodextrine gére daha etkilidir. Tek doz
icodextrin kullanimi sol ventrikul Kitlesini azaltir ancak bu durum ultrafiltrasyon
voliimi ve kan basinci ile iliskili bulunmamistir.

Anahtar kelimeler: Kan basinci, hipervolemi, icodextrin, sol ventrikl

Kitlesi, periton diyalizi, ultrafiltrasyon yetmezligi

Vi



EFFECT OF THE DOUBLE DOSE ICODEXTRIN USE
ON HYPERVOLEMIC PERITONEAL DIALYSIS

PATIENTS WITH ULTRAFILTRATION FAILURE
ABSTRACT

Aim: This study was performed to reveal the possible clinical and laboratory
effects of double icodextrin administration on hypervolemic peritoneal dialysis
patients with ultrafiltration failure.

Patients and Method: Thirty four PD patients were randomized into two

groups. In the first group 17 patients were treated with double dose icodextrin and,
in the second group the other 17 patients were treated with one dose icodextrin
combined with varying doses of other peritoneal dialysis solutions. All patients had a
follow-up period of three months. The peritoneal equilibration test is performed with
a 2.27% glucose solution. Kt/V and weekly creatinine clearence were calculated.
Urine and ultrafiltration volumes, body mass index, serum osmolarity and
biochemical parameters were evaluated. Echocardiography was performed for
interpretation of the left ventricular mass (LVM). Blood pressure measurements were
assessed with 24 hour-ambulatory monitoring. All tests were repeated after the third
month.

Results: Weekly creatinine clearence, Kt/V, serum osmolarity and urine

volumes were not statistically different after the third month in each group (p>0.05).
The daily ultrafiltration volume increased as a result of doubling the icodextrin dose
vii

in daily PD scheme (p<0.05). LVM, total protein and albumin, serum total
cholesterol and high density lipoproteins (HDL), systolic and diastolic blood
pressures were decreased significantly in the double icodextrin using group after
three months (p<0.05). In the single icodextrin group; LVM, serum HDL and
triglyceride levels decreased significantly (p<0.05). But daily ultrafiltration volume,
blood pressure, body mass index, BUN and creatinine, serum total protein and
albumin levels did not changed significantly (p>0.05).

Conclusion: We concluded that double icodextrin administartion is more

effective for blood pressure regulation, to reduce LVM and serum cholesterol levels
when compared with the single icodextrin use. The use of single icodextrin resulted
in a significant reduction in LVM but LVM was not found to be related to the
ultrafiltration volume and blood pressure.

Key words: Blood pressure, hypervolemia, icodextrin, left ventricular mass,
peritoneal dialysis, ultrafiltration failure
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GIRIS VE AMAC

Kronik bobrek yetmezligi (KBY), glomerdler filtrasyon hizinda (GFH)
azalma ile birlikte bobregin sivi, sollt dengesini ayarlayamamasi ve metabolik ve



endokrin fonksiyonlarinda bozulma ile giden kronik ve ilerleyici bir hastaliktir (1).
Bircok klinik ve biyokimyasal bozuklugu iceren bu hastaliktaki tim anormallikler
uremi adi altinda toplanabilir. Glomeruler filtrasyon hizi azalsin veya azalmasin, u¢
ay ve daha uzun suredir bobrekte yapisal veya fonksiyonel bozukluklarin oldugu ve
bu bozukluklarin bobrek hasarinin gostergeleri olabilecek kan, idrar ve diger testlerle
ortaya konabildigi bir durum olarak bu hastalik tanimlanabilecegi gibi, glomerler
filtrasyon hizinin (¢ ay ve daha uzun siiredir 60 ml/dakika/1,73m2’nin altinda oldugu
durumlarda da diger bobrek hasar bulgulari olmasa da kronik bobrek hastaligi tanisi
konulabilir (2).

Hastaligin etyolojisinde en sik neden diyabetes mellitustur (DM) (3). DM,

kan sekeri iyi regule edilmedigi takdirde uzun dénemde diyabetik nefropatiye ve
ardindan da son donem bébrek yetmezligine yol acabilmektedir. Hastaligin semptom
ve bulgulari glomertler filtrasyon hizindaki azalma ile orantili olarak artar.
Glomerdler filtrasyon hizi 15 ml/dakikanin altina indiginde ise renal replasman
tedavisi ihtiyaci ortaya ¢ikmaktadir (2). Renal replasman tedavi yontemleri (¢
cesittir. Bunlar; hemodiyaliz, periton diyalizi ve bébrek naklidir. Son dénemdeki
hastalar hemodiyaliz ya da periton diyalizi yontemlerinden birisi ile yasamlarini
idame ettirmektedirler. Uygun verici veya kadavra bulundugunda bobrek nakli
secilecek diger bir tedavi yontemidir.

2

Periton diyalizi temel olarak, peritona girisi saglayan bir kateter vasitasiyla

periton bosluguna diyaliz sollisyonunun verilmesi, bu solisyonun belli siire periton
boslugunda tutulduktan sonra geri alinmasi temeline dayanmaktadir. Bekleme suresi
boyunca diyalizatin igerigi dolayisiyla peritoneal kapillerler ve lenfatikler sayesinde
toksik maddeler periton bosluguna ge¢gmektedir. Bu yontem ile vicuttaki fazla sivi
da uzaklastirilarak ultrafiltrasyon saglanmaktadir. Periton diyalizinde ultrafiltrasyon,
diyalizat igindeki osmotik maddelerin olusturdugu osmotik fark sayesinde
gerceklesir.

Periton diyalizindeki en 6nemli sorunlardan biri ultrafiltrasyon yetmezligidir.

Cesitli nedenlere bagli olabilen bu durum peritonun gecirgenligi ile gok yakin
iliskilidir. Yuksek gecirgenligi olan periton zarlari osmotik gradienti yeterli stire
koruyamadiklarindan vicuttan sivi cekmede yetersiz kalmaktadirlar. Bu tip periton
zarina sahip hastalarda ultrafiltrasyon yetmezligine bagli olarak hipervolemi en
onemli problem haline gelmektedir.

Icodextrin, nisasta kaynakli, yiksek molekul agirlikli bir glikoz polimeridir.

1980’11 yillardan itibaren glikoza osmotik bir alternatif ajan olarak kullanilmaya
baslanmistir (4, 5). Molekul agirliginin yiksek olmasi nedeniyle diisiik oranda
absorbe oldugundan transkapiller ultrafiltrasyon hizi oldukca sabit kalmaktadir (6).
%?7,5 icodextrin iceren solusyonlar 12-16 saatlik bekleme siresi sonunda yeterli bir
ultrafiltrasyon saglamak amaciyla kullanilmaktadir.

Bu calismanin amaci yliksek gecirgen periton membranina sahip

ultrafiltrasyon yetmezligi bulunan hastalarda ¢ift doz icodextrin kullaniminin
ultrafiltrasyon yetmezligi ve diger klinik ve laboratuar parametreler Gizerindeki
etkilerini arastirmak, tek doz icodextrin kullanimina gore avantaj ve dezavantajlarini
ortaya koyabilmektir. Calisma efektif ultrafiltrasyon sagladigi bilinen icodextrinin
¢ift doz kullanimi ile hipervoleminin daha etkili bir sekilde tedavi edilebilecegi
dustintlerek planlanmistir. Yiksek doz kullanilan bu soliisyonun olumsuz olabilecek



yan etkilerinin de ¢alisma ile ortaya konmasi amaglanmistir.
3

GENEL BILGILER

KRONIK BOBREK YETMEZLIGI (KBY)

Kronik bobrek yetmezligi (KBY), ¢esitli nedenlere bagli olarak nefronlarin
ilerleyici ve geri donlstimstz olarak kaybi ile karakterize bir sendromdur. Hastaligin
baslangicindan itibaren renal replasman tedavisi ihtiyaci ortaya gikincaya kadarki
sire temelde yatan nedene gore degisiklikler gostermektedir. Sure¢ basladiktan sonra
glomertiler filtrasyon hizi (GFH) zamanla azalir. GFH azaldikca tiremiye bagli
semptomlarda artis olur.

Hastaligin prevalansi tam olarak bilinmemektedir. Serum kreatinin

konsantrasyonu, azalmis GFH, alblimindri gibi bobrek hasari gostergelerinin
toplumda tam olarak ortaya konmasi miimkiin olmadigindan hastaligin net
prevalansini bilmek mimkdin degildir (7).

Tirkiye’de 2004 yili verilerine gore renal replasman tedavisi gerektiren son

donem bdbrek yetmezligi nokta prevalansi milyon niifus basina 444 ve insidensi ise
milyon niifus basina 123 olarak saptanmistir (8).

4

1. Evreleme

Kronik bobrek yetmezligi, GFH’na gore bes evreye ayrilir (2).(Tablo 1)

Tablo 1: Kronik bébrek yetmezliginin evreleri

Evre GFH

1 GFH 90 ml/dakika/1,73mz2 ve tzerindedir. Ancak beraberinde renal hasar
bulgulari vardir.

2 GFH 60-89 ml/dakika/1,73mz2 arasindadir. Persistan albiminuri mevcuttur.

3 GFH 30-59 ml/dakika/1,73m2

4 GFH 15-29 ml/dakika/1,73m2

5 GFH 15 ml/dakika/1,73m2’nin altindadir (Son dénem bobrek yetmezligi)

2. Etyoloji

KBY’ne yol acan nedenlerin dagilimi lkeden ulkeye, cinsiyet ve irka gore
farkliliklar gostermesine ragmen hastaligin etyolojisinde en sik neden diyabetes
mellitustur (DM) (9). Ulkemizde de DM etyolojide en sik goriilen nedendir. Ikinci ve
uciinct en sik nedenler sirasiyla hipertansiyon ve kronik glomertlonefritlerdir
(8).(Tablo 2)

5

Tablo 2: Kronik bobrek yetmezligine neden olan hastaliklar ve Turkiye’deki
insidensleri (8).

Hastalik Insidensi (%)
Diyabetes mellitus (DM) 25,3
Hipertansif bobrek hastaligi 17,2
Kronik glomerulonefrit 13,4
Urolojik hastaliklar 5,8

Kronik intersitisiyel nefrit 4,0
Kistik renal hastaliklar 3,9

Diger nedenler 6,8

Etyolojisi bilinmeyen 23,6



3. KBY’nin seyri

Kronik bobrek yetmezligi strecinde temel sorun, bobrek fonksiyonlarinin
onlenemez bir sekilde bozulmasi sonucu hastaligin son dénem bobrek yetmezligine
ilerlemesidir (10). Bobrek fonksiyonlari bozuldukca hem hastaligin
komplikasyonlari, hem de buna bagli mortalite ve morbidite artmaktadir. Hastaligin
seyri ve ilerlemesi GFH 6lcum, kreatinin klirensinin hesaplanmasi veya serum
kreatininin takip edilmesi ile veya takipteki hastanin renal replasman tedavisi
ihtiyacinin ortaya cikmasi ile degerlendirilebilir (2).

GFH, bobrek yetmezliginin hem tanisinda hem de takibinde en 6nemli
parametrelerden biridir. Toplanan 24 saatlik idrar ile hesaplanabilecegi gibi cinsiyet,
yas ve irka gore de degisik formdillerle hesaplanabilir.

- MDRD formdala (11)

GFH= 186 x [(Serum kreatinini mg/dl)-1,154] x [(Yas)-0,203] x [0,742 (kadin) ise]

- Cockcroft-Gault formuliu (12):

Kreatinin klirensi (ml/dk)= (140-Yas) x Ideal kilo / (72 x Serum kreatinini)
(Bulunan deger kadinlarda 0,85 ile carpilmalidir)

6

- 24 saatlik idrar toplanarak kreatinin klirensi hesaplanmasi:

Idrar kreatinini (mg/dl) x Idrar volimi (ml/24 saat)

Kreatinin klirensi (ml/dk)=

Serum kreatinini (mg/dl) x 1440

Bdbrek hastaligi bazi hastalarda uzun yillar siiren yavas bir seyir izlerken,

bazi hastalar ise kisa surede son doneme ulasmaktadir. Bu seyir hastadan hastaya ve
etyolojiye gore farklilik gostermektedir. Bu nedenle formulleri kullanarak cesitli
hesaplamalar yapmak her zaman hastaligin seyrini ve prognozunu yansitmayabilir.
Altta yatan etyolojiye gore degerlendirildiginde seyri en hizli giden hastalik
DM’tur. DM, 0Ozellikle kan sekeri iyi kontrol edilmediginde ve diyabetik nefropati
sureci baslamis ise kisa sire icerisinde hastalarin son doneme gelmesine neden
olmaktadir. Yas, irk, cinsiyet, bazi genetik faktorler ve bazal bobrek fonksiyonlari
gibi degistirilemeyen faktorler de bébrek hastaliginin ilerlemesine katkida
bulunmaktadirlar (2). Yas ilerledikce bazal bobrek fonksiyonlarinda meydana gelen
bozulma diyalize giren populasyonun en 6nemli kisminin neden yaslilar tarafindan
olusturuldugunu agiklamaktadir (13, 14). Erkek cinsiyetin kronik bobrek
yetmezligine neden olan hastaliklara daha yatkin oldugu ve seyrin daha hizli gittigi
de bilinmektedir (2).

Seyri degistirilemeyen faktorlerin yaninda protein(ri, hipertansiyon, kan

sekeri kontrolu, sigara, dislipidemi, kalsiyum-fosfor dengesi ve aneminin kontroli
gibi degistirilebilir faktorler GFH’ndaki azalmayi etkileyebilmektedir (2).

4. KBY’de semptom ve bulgular

Kronik bobrek yetmezliginde semptomlar GFH’inda azalma ile paralel olarak
ortaya ¢ikmaya baslar. GFH 35-50 ml/dk’nin altina inmedikge hastalar semptomsuz
olabilir. Uremik semptomlarin ortaya cikisinin molekiil agirliklari 300-12000 Da
olan soltlerin etkisiyle oldugu distntlmektedir (15). Genellikle ilk semptom gece
idrara cikmadir (noktiri). Noktiri idrarin konsantre etme yetenegindeki azalma ve
ditrnal ritmin bozulmasi ile ilgilidir. GFH’nda azalma ile birlikte nefron basina
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diisen soliit yiik artisi nedeniyle hastalar gece de idrara ¢ikmaya baslarlar. Uzerine



eklenen uyku bozukluklari nedeniyle gece yatinca salgisi artan antiditiretik hormon
saliniminin bozulmasi da noktiriye katkida bulunmaktadir. Tim sistem ve dokulari
ilgilendiren Uremik semptomlar sunlardir (15-17):

- Norolojik sistem: Davranis degisiklikleri, hafiza ve konsantrasyon bozukluklari,
uyku bozukluklari, n6romuskiiler irritabilite, periferik néropati, basagrisi, irritabilite,
akatizi, kramplar, demans, depresyon, yorgunluk, huzursuz bacak sendromu, psikoz,
konvilzyon, stupor, koma.

- Gastrointestinal sistem: Istahsizlik, tat alma bozukluklari, bulanti, kusma,
gastrointestinal Ulserler ve kanama, higkirik, stomatit, parotit, kilo kaybi, pankreatit.
- Kardiyovaskdiler sistem: Konjestif kalp yetmezligi, hipertansiyon ya da
hipotansiyon, asit, 6dem, plevral efflizyon, aritmiler, perikardit, kardiyomegali,
kalpte iletim defektleri, kardiyomyopatiler, azalmis diyastolik kompliyans,
perikardit.

- Solunum sistemi: Plevrit, dispne, ortopne, 6ksirik, hemoptizi, uyku-apne
sendromu, akciger 6demi.

- Cilt: Kserozis, pigmentasyon, kasinti, tremik frost.

- Hematolojik sistem: Anemi, trombosit fonksiyon bozukluklari, immun defektler,
kanama, hiperkoagulabilite.

- Kas-Iskelet sistemi: Artralji, artropatiler, proksimal myopati, periartikler ve
yumusak doku kalsifikasyonlari, karpal tlinel sendromu, kas gii¢gsuzligu, adinamik
kemik hastaligi, Vitamin-D metabolizma bozukluklari, osteitis fibroza, osteomalazi,
osteoporoz, amiloidoz.

- Endokrin sistem: Blyume geriligi, hiperprolaktinemi, insilin direnci ya da
sensitivitesi, hiperglisemi, hipoglisemi, dislipidemi, glikoz intoleransi,
hiperparatiroidi, impotans, azalmis libido.

- Diger sistemler: Hiperkalemi, hiponatremi, metabolik asidoz, hipermagnezemi,
hipokalsemi, hiperkalsemi, hiperfosfatemi, hipotermi, tremik agiz kokusu, kilo
kaybi.
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5. Tani

Kan (re azotu ve kreatinin diizeyinde yukseklik bobrek yetmezligi tanisinin
konulmasinda 6nemli parametrelerdir. Akut ve kronik bobrek yetmezliginin ayrimi
ise daha ileri tetkikler gerektirebilir. Bobreklerin kiiglldigunin radyolojik olarak
gosterilmesi, aneminin varligi, tremik kemik hastaligi bulgularinin ortaya cikisi,
Oykude hastaligin en sik nedenleri olan DM ve hipertansiyon gibi hastaliklarin
bulunmasi KBY tanisini kolaylikla koydurabilir. Semptomlarin uzun sireli olmasi ve
palyatif dnlemlerle tamamen giderilememesi de hastaligin kronik oldugunun dolayli
gostergeleri olabilir (18).

6. Tedavi

KBY sirecindeki bir hastaya klinik yaklasim bir ¢ok faktor( icermektedir.
Baobreklerin rezervlerini saptamak, geri dondurulebilir faktorleri duzeltmek,
hastaligin ilerlemesini durdurmak ya da yavaslatmak, komplikasyonlari 6nlemek,
yasam kalitesini artirmak ve son donem bébrek yetmezligi (SDBY) evresinde diyaliz
veya transplantasyon gibi renal replasman tedavi yontemlerini uygulamak hastalik
tedavisinde temel basamaklari olusturmaktadir. Transplantasyon giinimuzde SDBY
tedavisinde secilecek altin standart yontemdir. Diyalize gore daha efektif ve rolatif

maliyeti daha distktir (19, 20). Ancak tiim diinyada temel sorun transplantasyon



yapilacak bobrek bulmaktir. Bu nedenle diyaliz tedavileri renal replasman amaciyla
en sik basvurulan yontemlerdir. Temel olarak iki tip diyaliz yontemi vardir:

1. Hemodiyaliz

2. Periton diyalizi

Bu iki diyaliz yonteminin hangisinin daha iyi oldugu, daha uzun hasta

sagkalimi sagladigi tam olarak ortaya konamamistir (21). Periton diyalizinin
hemodiyalize esit hatta secilmis gruplarda daha tstlin oldugu gosterilmekle beraber
birbirlerine gore bazi avantaj ve dezavantajlari oldugu bilinmelidir (22).

1. Hemodiyaliz: Hemodiyaliz, bir diyalizor vasitasiyla sollit molekdllerin

vicuttan temizlenmesi esasina dayanan bir yontemdir. Yari gecirgen bir
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membrandan olusan diyalizoér, suyun ve kiguk molekdl agirlikli maddelerin gecisine
izin verirken, protein ve kan hucreleri gibi daha buyuk solitlerin gegisini engeller.
Membran boyunca soliit transportu diflizyon ya da ultrafiltrasyona dayali
konveksiyonla gergeklesir (23, 24). Hemodiyaliz igin hastalara efektif ¢alisan yiiksek
kana akimi saglayacak bir arteriyo-vendz fistll olusturulmasi gereklidir.
Hemodiyaliz ile viicuttan basta (ire olmak Uzere toksik olabilecek maddeler
uzaklastirilmakta ve ultrafiltrasyon ile istenildigi kadar sivi ¢ekilebilmektedir.
Diyaliz islemi icin ayrica ideal temizlikte bir su sistemi, icerigindeki elektrolit
konsantrasyonu ayarlanabilen diyaliz sivisi ve hemodiyaliz makinasi da gereklidir.
Hemodiyaliz her hasta i¢in ayri planlanmali, diyaliz sivisi igindeki elektrolit
konsantrasyonlari ihtiyaca gore degistirilebilmelidir. Renal replasman tedavisi icin
hemodiyalizin secilmesinde hasta uyumu, KBY etyolojisi, damar yapisi gibi hastaya
ait faktorler onemli rol oynamaktadir. Diger renal replasman yontemleri gibi
hemodiyalizin se¢imi de hasta ve hekimin birlikte vermesi gereken bir karardir.

2. Periton diyalizi: Periton diyalizi, son donem bobrek yetmezliginde

kullanilan alternatif bir renal replasman tedavi yontemidir. 11k kez 1923 yilinda
bobrek yetmezlikli bir kadina Ganter tarafindan uygulanmistir (25). 1959 yilinda
Maxwell peritoneal kaviteye yerlestirdigi basit bir kateter araciligi ile uygun sekilde
hazirlanmis diyaliz sivisi kullanarak aralikli periton diyalizini gerceklestirmistir (26).
Periton anatomisi : Periton mezenkimal kdkenli serdz bir zardir. Yuzey alani
eriskin bir insanda 1,7-2,08 m2 arasindadir (27). Karin duvarina komsu olan pariyetal
ve i¢ organlara komsuluk yapan visseral periton olmak tzere iki kisimdan olusur. Iki
periton arasindaki kisim peritoneal kavite olarak adlandirilir. Normalde bu alan 100
ml’den az sivi igermektedir. Peritoneal kavitenin limene bakan yiizi mezotelyal
hiicre tabakasiyla kaplanmistir. Bu bolge kan ve lenf damarlari ile iliski icindedir.
Bazi insanlarda periton omentum ve mezenter bolge seklinde farklilasmis
olabileceginden efektif periton alani 1m2’nin altinda bile olabilir. Daha énce
gecirilmis infeksiyonlar ve cerrahi girisimler de efektif alanin azalmasina yol
acabilir. Visseral peritonun arteriyel beslenmesi ¢olyak arter, stiperior mezenterik
arter ve inferior mezenterik arterden saglanirken, parietal periton circumflex, iliak,
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lomber, interkostal ve epigastrik arterlerden beslenmektedir. Visseral peritoneal
venler portal vene, pariyetal peritoneal venler ise sistemik venlere dokulirler (28).
Periton diyalizindeki sollt ve sivi transportu net olarak anlasilamamistir.

Periton membrani boyunca solt transferi iki temel mekanizma ile gercgeklesir.
Bunlar difizyon ve konveksiyondur. Diflizyonla gerceklesen sollit transport hizi



peritoneal kapillerler ile diyaliz sivisindaki konsantrasyon farkina bagli olarak
gerceklesir. Periton membran permeabilitesi de soliit transportunu etkilemektedir.
Konveksiyon ise 50-500 Da agirlikli molekullerin transportunda daha énemlidir.
Solutler peritoneal kapillerlerden diyalizatla dolu periton bosluguna en azindan (¢
bariyeri gecerek ulasabilirler. Bunlar kapiller duvar, intersisiyel doku ve mezotelyal
hiicre tabakasidir (29). (Sekil 1)

Sekil 1. Periton membraninin yapisi (29).

diyafragma

mezotelyum

peritoneal kavite

peritoneal kapillerler

Intersitisyum

Abdominal ya da barsak duvari
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Diflizyon ve transkapiller ultrafiltrasyon ancak bu engelleri asarak

gerceklesebilir. Peritoneal transportu anlayabilmek icin farkli matematik modeller
ortaya atilmistir. Bunlar; Kallen’in ortaya attigi membran modeli (30), Flessner ve
arkadaslarinin kapiller dagilim teorileri (31) ve ¢ por modelidir (32). Ginumuzde en
cok kabul géren model t¢ por modelidir. Bu modele gore periton membraninda (¢
farkli bayuklikte por mevcuttur. Buyukluk ve sayilarina gore sollt gecirgenlikleri de

farkli olan bu porlar transselliiler, kiigiik ve biyiik porlar olarak adlandirilir (Sekil 2).
Sekil 2. Ug por modeline gére periton membrani (28).

Transselluler por

r<0,8 nm

Kiguk por

r=4,0-6,0 nm

Buyk por

r>20 nm
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Transselluler (Ultrasmall) porlar: Bu porlar icin aquaporinler terimi de
kullanilmaktadir. Suyun gecisine izin verirken diger solitler bu porlardan gegemez.
Mezotel ve kapiller endotelde gosterilmislerdir. Yuzey alaninin %1-2’sini
kaplamasina ragmen transkapiller ultrafiltrasyonun yaklasik %50°si bu porlar yoluyla
gerceklesir. Sayilari en ¢cok olan porlar bunlardir.

Kuguk porlar: Interendotelyal yarik olarak da adlandirilan bu porlar vasitasi ile
kolloid osmoz gerceklesmektedir. Protein gegisine izin vermezler. Ancak albimin
oOzellikle ylksek konsantrasyonlarda ise bu porlardan gegebilir.

Blyuk porlar: Sayilari en az olan porlar blyuk porlardir. Veniler endotelyal gap de
denir. Makromolekiiler transporttan sorumludurlar.

Periton diyalizindeki sollt klirensi, difiizyon ve konveksiyonun olusumu tim

bu porlarin c¢esitliligi ve sayilariyla yakin iliskilidir (28, 33).

Ultrafiltrasyon

Periton diyalizinde ultrafiltrasyon, diyaliz sivisina dogru kapillerlerden sivi

gegcisi ile gerceklesir. Hipertonik maddeler iceren periton diyaliz solusyonlari
osmotik bir gradient olusturur ve bu sayede vaskuler kompartmandan peritoneal
kaviteye sivi hareketi olur. Periton membrani yari gecirgen bir membranin fizyolojik
karakterlerini tasir. Peritoneal yizeydeki mikrosirkilasyon periton diyaliz
sollisyonlarinin hiperozmotik etkilerine dogrudan maruz kalir. Diyaliz sollisyonu



icerisindeki glikoz periton bosluguna verildikten sonra emilmeye baslar ve
konsantrasyonu gittikce azalir. Sonugta osmolarite ve ultrafiltrasyon da azalir.
Osmotik esitlenme saglaninca ultrafiltrasyon durur. Tim bu seyir sirasinda temel
roli oynayan mikrosirktlasyondur. Hipertonik soliisyonlarla maksimum net
ultrafiltrasyon hizi elde edildiginde, efektif peritoneal kan akimi net ultrafiltrasyon
hizindan yaklasik bes kat daha fazladir (28). Periton diyalizi esnasinda peritoneal
kavitenin icerisine ultrafiltrasyonla kimulatif sivi transferi ile, peritoneal lenfatiklerle
periton disina alinan sivi arasindaki fark net transkapiller ultrafiltrasyondur. Suyun
transkapiller ultrafiltrasyonu peritoneal membrandaki kuguk porlar ve transselliiler
porlar ile gerceklesir. Ozellikle transselluiler porlar total filtre edilen volimiin en
azindan %40’ini ortaya ¢ikarir (34). Periton diyalizi boyunca sivi transportunun
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blylkligl hidrostatik ve osmotik basinglar tarafindan ve ayrica lenfatik direnaj ile
belirlenir. Transkapiller ultrafiltrasyon hizi peritonun hidrolik permeabilitesi, efektif
yuzey alani, hidrostatik basing gradienti, kolloid osmotik ve kristalloid osmotik
basing gradientleri ile belirlenir. Hidrolik permeabilite ve yiizey alani birlikte
ultrafiltrasyon katsayisini olustururlar (35).

Periton diyalizi yontemleri

Periton diyalizi temel olarak iki farkli yontemle uygulanabilir:

1. Surekli ayaktan periton diyalizi (SAPD)

2. Aletli periton diyalizi (APD)

1. Surekli ayaktan periton diyalizi: Bu periton diyalizi yonteminde hastalar
karinlarina yerlestirilen kateter vasitasiyla diyaliz solusyonlarini belli zaman
araliklariyla karin bosluguna verirler. Bu yontem hastalarin hastaneye bagimliligini
ortadan kaldirmaktadir. Hastalar her giin ortalama alti saatte bir periton diyaliz
sollisyonunu steril bir sekilde karin bosluguna doldurur. Bekleme suresi sonunda
karnindaki siviyi bosalttiktan sonra yeni solisyonu tekrar karin bosluguna verir. Bu
yontemde karin hi¢ bos kalmaz ve dénguler her giin hasta tarafindan evinde
uygulanir.

2. Aletli periton diyalizi: Diyaliz solisyonunun hastanin periton bosluguna
verilmesi ve periton boslugundan alinmasi igin mekanik bir cihazin kullanildigi
periton diyalizi yontemidir. Farkli tipleri vardir:

- Surekli siklik periton diyalizi (SSPD): Bu yontemde, hasta gece uyurken 8-10 saat
boyunca periton diyalizi makinesi yardimiyla 3-5 dongu diyalizat degistirilir. Son
dongude verilen sollisyon gece tekrar makineye baglanincaya kadar tim giin
boyunca karinda kalir.

- Gece aralikli periton diyalizi (NIPD): Degisimler sadece gece hasta uyurken yapilir.
Gunduz karin bos kalir. Bu yontemde gece boyunca 5-8 déngu yapilir.

- Tidal periton diyalizi (TPD): Degisimler sadece gece yapilir. Glinduz karin bostur.
NIPD’nden farki, diyalizin etkinligini artirmak amaciyla genellikle iki ya da t¢
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litrelik toplam degisim volumunin yarisi karinda kalir, diger yarisi ise makine
yardimi ile 20-60 dakikada bir degistirilir. Gece boyunca 5-8 dongu yapilir.

- Aralikli periton diyalizi (IPD): NIPD gibi ancak her giin uygulanmayan bir
yontemdir. Gin asiri veya haftada t¢ giin 8-48 saat boyunca uygulanir.

- Kronik periton diyalizinin hibrid tipleri: Bunlar SAPD ve SSPD’nin kombine
edildigi yontemlerdir. PD plus therapy yonteminde, SSPD’ndeki uzun bekleme sureli



gunduiz degisimi, bir veya daha ¢ok elle degisimle iki veya daha ¢ok parcaya
bolunar. Boylece hem degisim sayisi hem de ultrafiltrasyon voltmleri artirilmis olur.
Quantum PD’nde ise uzun bekleme siireli gece degisimi, makine yardimiyla ikiye
bolunar. Temel olarak bir SAPD yéntemidir.

Periton diyalizinde kullanilan soltsyonlar

Periton diyalizi solisyonlari su, osmotik ajanlar, elektrolitler ve bazen farkli
maddeler igerebilir. Ideal bir solisyon su 6zelliklere sahip olmalidir:

- Icerigindeki osmotik ajanlarin absorbsiyonu minimal olmali, tahmin

edilebilir ve surdirilebilir solit klirensi bulunmali,

- Elektrolit ve nutrisyon destegi yapabilmeli,

- Asit-baz problemlerini duzeltebilmeli,

- Pirojen ajan ve mikroorganizmalar bulunmamali ve Greyememeli,

- Toksik metal icermemeli,

- Toksik olmayan driinlerine kolayca metabolize olmali,

- Periton membranina zarar vermemeli,

- Ucuz olmali,

- Dustik konsantrasyonda efektif olmali,

- Absorbsiyonu metabolik sonugclara yol agmamali,

- Eger absorbe olursa nutrisyonel degeri olmali,

- Uretimi kolay olmali,

- Peritoneal defans mekanizmalarini inhibe etmemelidir (36, 37).

Periton diyaliz sollsyonlari genel olarak belli oranlarda elektrolit ve tampon
maddeler icermektedirler (Tablo 3)(38).
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Tablo 3. Standart periton diyaliz soltsyonlarinin igerikleri

Miktari

Sodyum (mmol/L) 132-134

Potasyum (mmol/L) 0-2

Kalsiyum (mmol/L) 1,0-1,75

Magnezyum (mmol/L) 0,25-0,75

Klortr (mmol/L) 95-106

Asetat (mmol/L) -

Laktat (mmol/L) 35-40

Glikoz (g/dl) 1,36-4,25

Hemen tiim periton diyaliz soliisyonlarinin icerisinde bulunmasina ragmen

glikoz, periton diyalizi icin ideal bir osmotik ajan degildir. Kolayca absorbe olur, iyi
ultrafiltrasyon yapamaz. Hiperinsilinemi, hiperglisemi, hiperlipidemi, kilo artisi gibi
cesitli metabolik komplikasyonlara yol acabilir (39). Ustelik yiiksek glikoz
konsantrasyonlari, disuk pH ve ortaya ¢ikan glikoz yikim drtnleri (GDP) peritoneal
defans mekanizmalarini etkileyebilir, fagositozu ve bakterisidal aktiviteyi bozabilir
(40).

Glikozun istenmeyen bir ¢ok etkilerinin olmasi periton diyalizi soltsyonlarinda
osmotik ajan olarak farkli madde arayisina neden olmustur. Bu ajanlar iki grupta
incelenebilir:

1. Dustik molekdler agirlikli osmotik ajanlar: Glikoz, gliserol, xylitol, sorbitol,
fruktoz, aminoasitler.

2. Yuksek molekiler agirlikli osmotik ajanlar: Albumin, sentetik polimerler



(poliakrilat, polietilenamin, dekstran silfat), plazma yer degistiriciler (jelatin, notral
dekstran, hidroksi etil nisasta), glikoz polimerleri (38).

Kullanim zorluklari, periton diyalizine gok uygun olmamalari, bazi yan etkileri
dolayisiyla bu osmotik ajanlarin cogu giinimiizde periton diyaliz soliisyonlarinda
kullanilmamaktadir. Ancak glikoz polimerlerinden biri olan icodextrin gittikge artan
siklikta periton diyalizi hastalarinda kullanilmaktadir.
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Icodextrin

Icodextrin nisasta kokenli yiiksek molekiiler agirlikli bir glikoz polimeridir.

Periton diyalizinde kullanimi 1980°li yillarda baslamistir (4, 5, 41). Periton
membranina glikoz bazli diyaliz soliisyonlarindan daha az zarar verdigi bilinen bu
izoosmotik soltisyon rutinde %7,5 oraninda ticari olarak kullanilmaktadir (42-44).
Karin icerisinde 8-16 saat beklemesi 6nerilen bu sollisyon, intraperitoneal olarak
SAPD ve APD ile kullanilabilmektedir. 100 mL’sinde; 535 mg sodyum-klorid, 448
mg sodyum-laktat, 25,7 mg kalsiyum-klorid, 5,08 mg magnezyum-klorid
icermektedir. Osmolaritesi 282-286 mOsm/L’dir. Uzun bekleme sirelerinde yuksek
ultrafiltrasyon yapmak amaciyla kullanilmaktadir. Dolasimdaki maltoz miktarinin
artmasindan kacinmak amaciyla gunde bir kez uygulanmaktadir (45). Ayrica
peritoneal vaskiler ylizey alani genis olan hastalarda da kullanimi énerilmektedir
(46). Sollsyon peritoneal esitlenme testi (PET) ile membran gecirgenligi ylksek
veya yuksek orta olarak bulunan hastalarda kullanilmaktadir. Bu sollisyonun bilinen
bazi yan etkileri vardir (Tablo 4) (47, 48).
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Tablo 4. Icodextrinin yan etkileri

Gorilme

sikligi

Yan etki

%10’dan fazla -Kardiyovaskiler sistem: Hipertansiyon

-Solunum sistemi: Ust solunum yolu infeksiyonu

-Diger: Peritonit

%5-10 -Kardiyovaskiiler sistem: Odem, gogis agrisi, hipervolemi,

hipotansiyon

-Santral sinir sistemi: Basagrisi, bas donmesi

-Cilt: Dokuntd, kasinti, ciltte bozukluklar

-Endokrin ve Metabolik sistem: Hiperglisemi, hiperfosfatemi,

hipokalemi, hipoproteinemi,

-Gastrointestinal sistem: Karin agrisi, bulanti, dispepsi, ishal,

kusma

-Hematolojik sistem: Anemi

-Noromuskuler ve iskelet sistemi: Artralji, kas agrisi, kas

gugsuzlugi

-Solunum sistemi: Okstiriikte artis, nefes darligi

%5’den az -Kardiyovaskuler sistem: Postural hipotansiyon

-Santral sinir sistemi: Konfuizyon

-Cilt: Eksfoliyatif dermatit, eritema multiforme, ekzema, makilopapuler

dokintu, vezikulo-billéz dokunti

-Endokrin ve Metabolik sistem: Hiperkalsemi, hipokloremi,



hipoglisemi, hiponatremi, alkalen fosfataz artisi

-Gastrointestinal sistem: Abdominal gerginlik, kramplar

-Hepatik: AST ve ALT artisi

-Lokal: Influzyon sirasinda agri

-Diger: Bulanik diyalizat
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Icodextrine karsi hipersensitivite, misir nisastasi veya bilesenlerine karsi

hassasiyet ve glikojen depo hastaliginda kullanilmasi kontrendikedir.

Icodextrin bekleme suresince kiicuk interselliiler porlardan gecerek, olusan
osmotik basing ile transkapiller ultrafiltrasyon saglar. Icerigindeki elektrolitler ve
laktat sayesinde de elektrolit ve asit-baz dengesini idame ettirir. Alfa amilaz ile
maltoz, maltotrioz, maltotetraoz ve daha yiksek molekl agirlikli tirlere metabolize
olur. Pik plazma zamani 13 saattir. Esas olarak renal yolla ve az oranda da peritoneal
kaviteye diftizyon ile atilir (47).

Ultrafiltrasyon yetmezligi

Ultrafiltrasyon yetmezligi, periton diyalizi tedavisi altinda olan hastada

vicuttan bu yolla yeterli sivi cekilememesi sonucunda olusan volim dengesizligi
olarak tanimlanabilir. Vucuttaki volim dengesinin idame ettirilmesi viicuda giren ve
vicuttan ¢ikan sivilarin dengede olmasi ile saglanabilir. VVicuttan volim
uzaklastirilmasi hem peritoneal hem de renal faktorlerle yakin iliskilidir. Periton
diyalizi yapan hastalarda zamanla hem peritoneal hasarlanma hem de reziduel renal
fonksiyonlarda kayip sonucunda denge bozulmaktadir. Bu nedenle periton diyalizi
suresi uzadikgca hemen tim hastalarda bu problemle karsilasilabilir (49).
Ultrafiltrasyon yetmezligini klinik olarak tanimlamada bazi kriterler kullanilabilir
(50):

-Uygun diyalizat konsantrasyonlari kullanilmasina ragmen kuru agirliga
ulasilamamasi ve normal kan basincinin idame ettirilememesi,

-Normal serum albimin ve protein diizeylerine ragmen ddem varligi,

-Sivi ve tuz aliminin ciddi olarak Kkisitlanmasina ragmen semptomlarin devam
etmesi,

-Diger yontemlerle voliim ¢ekebilmek amaciyla hastanin hastaneye yatirilma
ihtiyacinin ortaya ¢ikmasi.

Asikar ultrafiltrasyon yetmezligi; asiri sivi ve tuz alimi, hastanin

degisimlerini diizenli yapmamasi, volim artisina yola acabilecek mekanik kateter
problemleri, rezidiel renal fonksiyonlarin kaybi, osmotik gradienti azaltabilecek
hiperglisemi ya da hiperalbimineminin varligi, sollisyonlarla peritonun temasini
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engelleyebilecek yapisikliklara bagli sivinin periton icerisinde lokdile olmasi, kapiller
hidrolik basincin azalmasi ve peritondan plevraya diyalizat kagaklari gibi nedenlere
bagli olabilir. Peritonit de kapiller-veniler permeabilite artisi sonucu artmis glikoz
absorbsiyonuna yol acarak akut olarak ultrafiltrasyon yetmezligine neden olabilir
(51).

Hipervoleminin etyolojik olarak siniflandirilmasi ile ultrafiltrasyon yetmezligi daha
iyi anlasilabilir (Tablo 5 )(49).

Tablo 5. Periton diyalizi hastalarinda hipervoleminin etyolojik olarak
siniflandirilmasi

Etyoloji Neden



Alima bagli nedenler Asiri su ve tuz tiiketimi

Sivi cikisina bagli nedenler Rezidiel renal fonksiyonlarin kaybi
Ultrafiltrasyon problemleri:

-Uzun bekleme suresi

-Uygun olmayan tonisite

-Peritoneal esitlenme testine

uygun olmayan soliisyon kullanilmasi

Asiri, zit mekanizmalar Lenfatik / doku reabsorbsiyonu

Peritoneal cevap yetersizligi -Yuksek gegirgen membran

-Aquaporin defektleri

-Fonksiyonel periton kaybi

Diyaliz islemindeki mekanik yetmezlik -Obstriksiyon ve diger katater
malfonksiyonlari

-Kacaklar
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Ultrafiltrasyon yetmezligi siniflandirmasi

Ultrafiltrasyon yetmezligi Ug tipe ayrilir:

1. Tip 1 ultrafiltrasyon yetmezligi: Solit transportunun normal ya da
yiksek oldugu ultrafiltrasyon yetmezligidir. Uzun siredir devam eden periton
diyalizi, asetatli diyalizat kullanilmasi ve peritonitler bu tip ultrafiltrasyon
yetmezligine yol acarlar.

2. Tip 2 ultrafiltrasyon yetmezligi: Glikoz, kreatinin gibi solttlerin
degisiminde bozuklugun oldugu ultrafiltrasyon yetmezligidir. Ozellikle stafilokokus
aureus gibi mikroorganizmalarla olusan peritonitler, tekrarlayan peritonitler, yetersiz
tedavi edilen peritonitler, karin i¢i operasyonlar ve peritoneal skleroz tip 2
ultrafiltrasyon yetmezliginin nedenleri arasinda sayilabilir.

3. Tip 3 ultrafiltrasyon yetmezligi: Peritoneal lenfatikler ve submezotelyal
dokular tarafindan absorbsiyonda artis ile ortaya cikan ultrafiltrasyon yetmezligidir
(51).

Ultrafiltrasyon yetmezligi tipleri ve 6zellikleri tablo 6’da, ultrafiltrasyon
yetersizliginin degerlendilmesi de sekil 3’te algoritma seklinde 6zetlenmistir.
Tablo 6. Ultrafiltrasyon yetmezligi tipleri ve 6zellikleri (52)

Azalmis net

ultrafiltrasyon

etyolojisi

Dializat/Plazma

Kreatinin

konsantrasyonu

Ardisik / Baslangi¢

glikoz

konsantrasyonu

1. saatte dializat

sodyumundaki

azalma

Tipl

Tip 2 ya da normal

Tip 3 Normal Normal Normal



Intraperitoneal sivi

birikimi
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%3,86 glikoz iceren 2 litrelik sollisyonun periton igerisine verildikten sonra 4
saatlik bekleme stresi sonunda 2400 ml’den az direnajin olmasi ultrafiltrasyon
yetmezligi tanisini koydurur (46, 53). Ultrafiltrasyon yetmezliginin tedavisi bazen
cok zor olabilir. Tedavideki basari problemin etyolojisiyle yakin iliskilidir. Hastanin
uyum problemlerinin ¢ézllmesi, sivi ve tuz aliminin kisitlanmasi, peritonitlere karsi
egitimin surekli tekrarlanmasi gibi 6nlemler kismen de olsa faydali olabilmektedir.
Ancak ¢ogu ultrafiltrasyon problemi ek midahaleler gerektirebilir. Kateter
malpozisyonlari, diyalizat sizintilari gibi nedenler varliginda kateter degisimi ihtiyaci
olabilir. PET sonucuna gore yuksek ve yiksek orta gecirgenlikli hastalarda sik déngu
yapmak, karinda bekleme stiresini kisaltmak, aletli periton diyalizine gegmek ve
icodextrin kullanimi etkili yéntemler olarak kullanilmaktadir (33, 49, 53, 54).
Icodextrinin emiliminin az olmasi ve uzun siire peritonda kalmasi, istenen
ultrafiltrasyonu saglamakta ve hipervoleminin diizeltilmesine katkida bulunmaktadir.
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Sekil 3. Ultrafiltrasyon yetmezliginin degerlendirilmesi (53, 55)

Volum fazlaligi kanitlari

Hikaye ve fizik muayene

Hizli 2 It’lik degisim ve

abdominal radyografi

Aciklanabilen sivi fazlaligi

-Reziduel renal

fonksiyonlarin kaybi

-Uyum problemleri

-Kateter malpozisyonu

-Diyalizat sizintilari

Aciklanamayan sivi fazlaligi

PET ve direnaj

volimunu kontrol et

Azalmis direnaj

volimu

Drenaj volimd,

D/P degisiklik yok

Asikar

ultrafiltrasyon

kaybi, en sik neden

uyumsuzluk ve

reziduel renal

fonksiyon kaybi

Gercek ultrafiltrasyon

kaybi

PET ve D/P kreatinini

kontrol et

Azalmis D/P

Kreatinin



Disuk gegirgen

D/PCr<0,5

-Sklerozan peritonit

-Yapisikliklar

D/P kreatinin stabil

-Artmis lenfatik

absorbsiyon

-Diyalizat sizintilari

-Kateter malpozisyonu

-Azalmis transselluler

transport

Artmis D/P

kreatinin

Yiksek gecirgen

D/PCr>0,81

Gegcirilmis peritonit

Tip 1 yetmezlik
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Peritoneal Esitlenme Testi

Peritoneal esitlenme testi (PET), periton diyalizi hastalarinda periton

membran transport fonksiyonlarinin semikantitatif 6lgim yontemidir (56, 57).
Solutlerin peritoneal kapillerler ve diyalizat arasindaki esitlenme hizlarina dayanarak
sollit transport hizlari 6l¢cilmektedir. Diyalizat ve plazmadaki soliit konsantrasyon
oranlari (D/P orani) belirli zamanlarda olcilerek solut dagilimlarinin esitlenmesi
belirlenir. Glikozun diyalizattan kana hizla gectigi ve metabolize oldugundan dolayi
D/P orani glikoz icin anlamli degildir. Bu nedenle glikoz i¢in belirli zamanlarda
6lcilen diyalizat glikoz konsantrasyonu ile baslangi¢ diyalizat glikoz konsantrasyonu
oranlanarak (Dt/D0) hesaplamalar yapilir. PET ayni zamanda ultrafiltrasyonu ve
rezidiiel volumleri de 6lgmeye yardim eder (58, 59).

Standardize edilmis dort saatlik PET su basamaklarla gerceklestirilir:

- 8-12 saatlik gece donusimu uygulanir.

- Gece boyunca karinda kalmis olan sivi 25 dakikayi gecmeyecek sekilde
bosaltilir.

- 2 litre %2,27 diyaliz soltsyonu en ¢ok 10 dakika i¢inde periton bosluguna
verilir.

- Inflizyonun bittigi an 0. dakika olarak kabul edilir ve 120. dakikada 200 mL
diyalizat direne edilir. 10 mL’si 6rnek olarak alinip geri kalan 190 mL tekrar
peritoneal bosluga verilir.

-120. dakikada serum 6rnegi alinir.

-240 dakikanin sonunda periton boslugundaki diyalizat 20 dakikayi

gecmeyecek sekilde direne edilir.

-Direne edilen sivinin miktari daha énce alinmis olan 10 mL sivi da

g6zonunde bulundurularak hesaplanir.

-Alinan tim 6rneklerden solttlerin (kreatinin, tre ve glikoz) élgtimleri yapilir.

- Kreatinin olmayan kromojenler kreatinin 6lciimiine katkida bulunacagindan
dolayi serum ve diyalizat kreatinin konsantrasyonlari yiiksek bir glikoz diizeyine
gore dlzeltilir.



- Dt/DO glikoz ve D/P kreatinin, tire ve 6l¢ctilmek istenen diger maddeler
hesaplanir (60).
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PET tedavi protokollerini belirlemek amaciyla, diyaliz kateteri takildiktan
sonra mimkin olan en kisa strede yapilmali ve ihtiya¢ oldugunda tekrarlanmalidir.
PET’ nin amaglari:

- Periton membraninin transport tipinin belirlenmesi

- Diyaliz dozunun tespiti

- Periton diyaliz yonteminin ve soliisyonlarinin segimi

- Peritoneal membran fonksiyonlarinin izlenmesi

- Akut membran hasarinin teshisi

- Yetersiz ultrafiltrasyon nedenlerinin tespiti

- Yetersiz sollt klirensi nedenlerinin tespiti

- Bir solGttin D/P oraninin belirlenmesi

- Erken ultrafiltrasyon yetmezliginin tespiti

- Sistemik hastaligin periton membran fonksiyonu uzerindeki etkilerini
belirlenmesi (60).

Ure, kreatinin ve glikoza gore PET yorumlari Sekil 4, 5 ve 6’da, periton membrani
gecirgenliginin tipine gore beklenen UF miktari ve SAPD’nde diyaliz yeterliligi
Ozellikleri tablo 7’de 6zetlenmistir (61).
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Sekil 4. Ureye gore PET

Sekil 5. Kreatinine gore PET

01234

Bekleme siiresi (saat)

01234

Bekleme siiresi (saat)

Kreatinin

1,03

0,81

0,65

0,50

0,34

D/P

1,1

1,0

0,9

0,8

0,7

0,6

0,5

0,4

0,3

0,2

0,1

0,87

0,62



0,48

0,34

0,23

Yiksek

Yiksek orta

Disuk orta

Diisiik

1,09

0,98

0,91

0,84

0,75

Ure

1,1

1,0

0,9

0,8

0,7

0,6

0,5

0,4

0,3

0,2

0,96

0,83

0,73

0,64

0,46

Yiksek

Yiksek orta

Distk orta

Diisiik

D/P
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D/DO

Sekil 6. Glikoza gore PET
Tablo7. PET ne gore periton membran karakteristikleri
Solut transportu UF SAPD’ne diyaliz yeterliligi cevabi
Yuksek Zayif Yeterli
Yuksek orta Yeterli Yeterli
Dusuk orta lyi Yeterli
Disiuk Mukemmel Yetersiz
Glikoz

1,1

1,0

0,9

0,8

0,7



0,6
0,5
0,4
0,3
0,2
0,1

0
0,61
0,49
0,38
0,26
0,12
D/DO
0051234

Bekleme siiresi (saat)
Dusuk

Dusik orta

Yiksek orta

Yiksek
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Duslk gecirgenlige sahip membranlarda klirens zamanla arttigi icin uzun

bekleme sureleri uygulanmasi gerekirken, yuksek gecirgenlige sahip hastalarin ise
daha kisa siirelerde ve daha sik degisim yapmalari gereklidir.

Periton diyaliz yeterliligi

Periton diyalizi yapan hastalarda optimal diyaliz yeterliligini degerlendirmek
guctdr. Hastanin kendini iyi hissetmesi, tremik semptomlarin olmamasi,
biyokimyasal parametrelerin kabul edilebilir diizeyde olmasi klinik olarak diyalizin
yeterli oldugunu destekleyen faktorlerdir. Perikardit, bulanti ve kusma gibi Gremik
semptomlarin bulunmasi, kan Gre azotunda (BUN) artis gibi faktorler Gremik
toksinlerin klirensinin yetersiz oldugunun gostergeleridir. Ure ve kreatinin
kinetiklerini kullanarak diyaliz yeterliligini belirlemek de mimkindur. Bu yéntem
ile hastalar hem daha objektif olarak degerlendirilebilir, hem de periton diyalizi
yeterliligi hastaya gore standardize edilebilir. Bu amacla hesaplanan trenin haftalik
Kt/V degeri (Kt/Vre) ve haftalik kreatinin klirensi (KKI) en ¢ok kabul gérmus
yontemlerdir. Gunlik peritoneal dre Klirensi (Kt), tim gin boyunca direne edilen
(peritoneal ve renal) sivilardaki tre degeridir ve diyalizattaki total tre
konsantrasyonunun plazma tresine oranidir (D/Pure). Formuldeki V ise Urenin
dagildigi total vicut suyudur. Formilde degerler yerine konularak bulunan deger
yedi ile carpilarak haftalik Kt/V bulunabilir (62). Amerikan Ulusal Bobrek Vakfi-
Bobrek Hastaliklari Sonuglarinin Degerlendirilmesi (NKF-DOQI) rehberinde hedef
haftalik Kt/V degeri 2’nin lizerinde ve hedef total kreatinin klirensi disuk ve disuk
orta gecirgenlige sahip membranlar igin 50 L/hafta/1,73mz2 Gizerinde olmasi gerektigi
belirtilirken, ylksek ve yiiksek orta gecirgenlige sahip membranlar icin ise 60
L/hafta/1,73m2’nin Gzerinde olmasi dnerilmektedir (2).

Ancak Kt/V ile kreatinin klirensi degerleri her zaman korele olmayabilir.

Periton diyaliz yeterliligini degerlendirirken hangi degerin daha 6nemli oldugu gok
net degildir. Peritoneal Kt/V degeri 1,6 olan hastalarin yasam sireleri ile Kt/\V degeri



2,1 olanlarin yasam sireleri arasinda anlamli bir farkin olmadigi gosterilen bir
calismada, 1,67nin Gstundeki Kt/V degerinin hastalarin yasam sureleri Gzerinde
onemli bir etkisinin olmadigi da ifade edilmistir (63). Hong-Kong calismasinda da
Kt/V degerinin hasta yasam siiresi Gizerinde daha 6nemli oldugu ve bu degerin
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1,7°nin Uzerinde olmasi gerektigi vurgulanmistir (64). Bu konuyla ilgili yeni
hazirlanan rehberlerde de haftalik Kt/Vire degerinin en az 1,7 olarak énerilmesi
beklenmektedir.
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HASTALAR VE METOD

Bu calisma, Erciyes Universitesi Tip Fakiiltesi Semiha ve Asim Kibar Organ

Nakli ve Diyaliz Hastanesi periton diyalizi polikliniginde takip edilen hastalar
Uzerinde Haziran 2005- Nisan 2006 tarihleri arasinda yapildi. Calismaya 40 gonalli
hasta dahil edildi ve 34 hasta calismayi tamamlayabildi.

Ultrafiltrasyon yetmezligi tanisi, 2000 mL %3,86 glikoz iceren diyaliz

solusyonu verildikten dort saat sonra 400 mL’den az ultrafiltrasyonu olan hastalara
konuldu. Ultrafiltrasyon yetmezligi tanisi konan ve daha énceden periton diyalizi
solusyonu olarak icodextrin kullanmayan bu hastalar rastgele olarak iki esit gruba
ayrildi. Birinci gruba giinde iki kere dokuzar saat uygulanmak utzere ¢ift doz
icodextrin, geri kalan alti saatte de Ucer saatlik iki periyotta sirasiyla aminoasit bazli
solusyon (Nutrineal; BAXTER) ve %1,36 glikoz igeren standart periton diyalizi
solusyonu kullandirildi. Ikinci gruba ise giinde bir kez 12 saat sureyle tek doz
icodextrin, geri kalan 12 saatlik stirede de dorder saatlik esit periyotlarda sirasiyla
aminoasit bazli soliisyon (Nutrineal; BAXTER), %1,36 ve %2,27 glikoz iceren
standart periton diyalizi soliisyonlari uygulandi. Kullanilan soliisyonlar 2000 mL’lik
idi. Calismaya PET ne gore ylksek ya da yuksek orta membran gecirgenligi tespit
edilen hastalar dahil edildi. Ultrafiltrasyon yetmezligi bulunan bu hastalarda ayni
zamanda Kklinik ve laboratuar olarak da hipervolemi bulgulari mevcuttu. Akut
ultrafiltrasyon yetmezligine yol agabilecegi ve membran gegirgenliklerini
bozabilecegi icin calismaya son alti ay icerisinde peritonit atagi geciren hastalar
alinmadi. Hastalarin kullanmasi gereken ilaclara da aynen devam edilidi. Hastalar t¢
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ay sureyle takip edildi. Calisma baslangicinda (sifirinci ay) yapilan peritoneal
esitlenme testi, Kt/V ve haftalik kreatinin klirensi hesaplamalari, G¢lincii ay sonunda
da tekrarlandi. Ayrica tim hastalar ¢alisma baslangicinda ve ti¢tinct ayin sonunda
tam kan sayimlari, biyokimyasal parametreleri, idrar ve ultrafiltrasyon miktarlari,
vucut kitle indeksleri, serum osmolariteleri yoniinden degerlendirildi. DM’lu
hastalarin da insulin dozlari ve hemoglobin Alc duzeyleri ayrica takip edildi.
Calisma baslangicinda ambulatuar kan basinci dlgtimleri ve ekokardiyografileri hep
ayni Kisi tarafindan yapilan hastalara, t¢tincl ayin sonunda da ayni testler uygulandi.
Alinan kanlarin serumlari ayrildiktan sonra —960C derecede muhafaza edildi.
Calisma hakkinda gerekli bilgiler verildikten sonra hastalara bilgilendirilmis olur
formlari imzalatildi. Calisma suresince iki hasta bakteriyel peritonit atagi gegirmesi
nedeniyle, bir hasta bobrek transplantasyonu olmasi nedeniyle, iki hasta tedaviye
uyumsuzluk ve bir hasta da kendi istegiyle hemodiyalize ge¢cmesi nedeniyle ¢alisma
disinda birakildi. Peritonit gelisen iki hastada da metisilline direncli stafilokokus



aureus Uredi ve uygun tedavi ile peritonitleri diizeldi.

Peritoneal esitlenme testi (PET)

Standardize edilmis dort saatlik PET su basamaklarla gergeklestirildi: Test

oncesi aksam hastalara saat 2200’de %2,27 glikoz iceren 2000 mL diyaliz solusyonu
taktirildi. Gece boyunca karninda kalmis olan %2,27 glikoz iceren diyaliz soliisyonu
25 dakikayi gegcmeyecek sekilde hastanede direne edildi. Hastanede tekrar %2,27
glikoz igeren diyaliz solusyonu 10 dakikada infiize edildi. Infuzyon sirasinda her iki
dakikada transfer set klemplenerek hasta saga ve sola ¢evrildi. Inflizyondan hemen
sonra verilen solisyonun 200 mL’si disariya alindi. Torba iyice karistirilarak 10 mL
bu sividan 6rnek alindi, geri kalan 190 mL tekrar hastaya infiize edildi. Ornek
tlplnan Ustiine PET1 yazilarak etiketlendi. Ikinci saatte tekrar 200 mL diyalizat
disariya bosaltildi. Torba iyice karistirilarak 10 mL bu sividan tekrar 6rnek alindi ve
PET2 olarak etiketlendi. Geri kalan 190 mL hastaya yeniden infiize edildi. Ayni anda
hastadan kan alinarak PETkan olarak etiketlendi. Dordiinct saatte hastanin bitlin
sivisi oturur pozisyonda ve 20 dakikada bosaltildi. Torba Karistirilarak son érnek
alindi ve PET3 olarak etiketlendi. Alinan drnekler ve kan laboratuara génderildi.
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Direne olan miktar daha dnce alinan toplam 30 mL sivi da g6zéninde
bulundurularak tartildi. Diyalizat ve kandaki kreatinin ve glikoz degerleri 6lgulda.
Cikan sonuclar Peritoneal Dialysis Adequest Software (Baxter Healthcare Corp.,
Deerfield, IL, USA) bilgisayar programi kullanilarak degerlendirildi. YUksek, yiksek
orta, diisuk ve dustk orta gecirgen olarak cikan sonuclardan ylksek ve yiksek orta
gegcirgenligi olan hastalarin tedavileri calisma protokoliine gére diizenlendi. Ugiincii
ayin sonunda PET ayni yontemle tekrarlandi.

Kt/V hesaplanmasi

Hastalar testin yapilacagi glinden bir giin 6nce 24 saatlik idrarlarini

biriktirdiler. Bir glin 6nceki 6glen ¢ikan ve aksam cikan sivilar da biriktirildi. Gece
taktigi solisyon sabah hastanede direne edildi. Tum bu sivilar (24 saatlik direnaj)
karistirilarak icinden 10 ml 6rnek alindi. 24 saatlik idrar miktari da 6l¢tlerek iginden
10 mL 6rnek alindi. Hastadan 10 ml kan alindi ve kilosu 6lcldi. Alinan diyalizat,
idrar ve kan tre degerleri 6lgtlmek zere laboratuara gonderildi. Haftalik Kt/V;
Kt/V=7x [Idrar volimi (L/24 saat)x Idrarda tre (mg/dL) + Diyalizat volumu (L/24
saat)x Diyalizatta tre (mg/dL) ] / Vicut agirligi (kg) x 600 (kadinlarda 550)x Kanda
ure (mg/dl)

formalu esas alinarak Peritoneal Dialysis Adequest Software (Baxter Healthcare
Corp., Deerfield, IL, USA) bilgisayar programi kullanilarak hesaplandi.

Kreatinin klirensi hesaplanmasi

Haftalik toplam kreatinin Klirensini hesaplamak icin, 24 saatlik diyalizat ve

idrar 6rnekleri toplandi. Volumleri 6lgllerek kreatinin ve glikoz dlgum igin 10 mL
ornek alindi. Ayni zamanda serum kreatinin 6l¢imu icin 5 mL kan 6rnegi alindi.
Total kreatinin klirensi (TKK);

TKK= Renal kreatinin klirensi + Diyalitik kreatinin klirensi

Renal kreatinin klirensi= Idrar kreatinin konsantrasyonu (mg/dL) x 24 saatlik idrar
volimi (L)x Plazma kreatinin konsantrasyonu (mg/dL)

Diyalitik kreatinin Klirensi= Diyalizat kreatinin konsantrasyonu (mg/dL) x 24 saatlik
diyalizat volimi (L) x Plazma kreatinin konsantrasyonu (mg/dL)
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Haftalik TKK=7 x TKK

formili esas alinarak Peritoneal Dialysis Adequest Software (Baxter Healthcare
Corp., Deerfield, IL, USA) bilgisayar programi kullanilarak hesaplandi.
Ekokardiyografi

Hastalarin tedavi baslangicinda ve tigiinct ayin sonunda ekokardiyografik
incelemeleri hep ayni arastirmaci tarafindan yapildi. Ekokardiyografik inceleme
Vingmed Sistem V (Vingmed GE System 5, Horten, Norway) ekokardiyografi
cihazinda 2,5 MHz’ lik problar kullanilarak yapildi. Islem 5 dakikalik istirahat
sonrasinda sol yan dekubitis pozisyonunda yapildi. Ekokardiyografiyi yapan
arastirmaci hastanin hangi gruba dahil oldugunu bilmiyordu. Hastalarin
ekokardiyografik olarak degerlendirilmelerinde amag hastalarin sol ventrikdl
Kitlelerini (LVM) Devereux formiliine gore hesaplayabilmek idi (65). Bu nedenle
hastalarin sol ventrikil diyastol sonu genislikleri (L\VEDD), interventrikiler septum
kalinliklari (IVST) ve posterior duvar kalinliklari (PWT) él¢uld.

Buna gore sol ventrikal kitlesi;

LVM =1.04 [(LVEDD + IVST +PWT)3—(LVEDD)3] -13.6

formali kullanilarak gram olarak hesaplandi.

Ambulatuar kan basinci 6lgiimleri

24 saatlik kan basinci takibi Delmar Medical Pressurometer Model P6/ USA

cihazi kullanilarak gerceklestirildi. Sonuclar ayni cihaza ait bilgisayar programi
kullanilarak elde olundu. Olgtimler saat 7oo ile 2300 arasinda her 15 dakikada bir, saat
2300’den sonra saat 700’ye kadar ise her 30 dakikada bir gerceklestirildi. Gece ve
gunduz kan basinglari ortalamalari alinarak birlikte degerlendirme yapildi.
Istatistiksel degerlendirme

Istatistiksel degerlendirmelerde olculebilen verilere Kolmogorov-Smirnov
normallik analizi yapildi. Normal dagilima uyan veriler X = SD olarak tanimlandi.
Iki grup arasindaki farka Student-T testi kullanilarak, iki zaman arasindaki farka ise
Paired-T testi kullanilarak bakildi.

33

Grup icerisindeki ylzde degisimler;

[ (O.ay degeri — 3. ay degeri ) / 0.ay degeri] x 100

formuliine gore degerlendirildi.

Normallik analizine uymayan o6l¢llebilen verilerin dagilimi Median (Min-

Max) olarak tanimlandi. Iki grup arasindaki farka Mann-Whitney U testi ile bakildi.
Iki zaman arasindaki farka ise Wilcoxon Signed Rank testi ile bakildi.
Olctilemeyen veriler ise % olarak tanimlandi. Iki grup arasindaki farka Kikare

testi yapilarak bakildi.

Istatistiksel anlamlilik siniri p<0.05 olarak alindi.
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BULGULAR

Calismaya alinan hastalarin 6zellikleri ve laboratuar sonuglari sdyleydi:

1. Yas: Cift doz icodextrin kullanan grubun yas ortalamasi 45,80+14,08 ve tek

doz icodextrin kullanan grubun yas ortalamasi 50,47+15,02 idi. Her iki grup arasinda
yas ortalamalari bakimindan anlamli fark yoktu (p>0.05).

2. Cins: Cift doz icodextrin kullanan gruptaki toplam 17 hastanin 10°u erkek
(%58,8), yedisi (%41,2) kadindi. Tek doz icodextrin kullanan gruptaki toplam 17



hastanin 12’si erkek (%70,6), besi ( %29,4) kadindi. Gruplarin cinsiyet dagilimlari
birbirine benzemekteydi (p>0.05).

3. KBY suresi: KBY tanisi aldiktan itibaren gecen sireler agisindan hastalar
degerlendirildiginde; cift doz icodextrin kullanan grupta KBY suresi 47,58+31,99 ay
iken, tek doz icodextrin kullanan grupta KBY suresi 55,70+41,03 ay idi. Gruplar
arasinda tani sureleri acgisindan anlamli fark yoktu (p>0.05).

4. Periton diyalizi (PD) tedavi suresi: Hastalarin periton diyalizi tedavisine
baslama sureleri ¢ift doz icodextrin kullanan grupta 42,35+£32,34 ay iken, tek doz
icodextrin kullanan grupta bu siire 44,88+34,37 ay idi. Gruplar arasinda tedavi
streleri acisindan anlamli fark yoktu (p>0.05).

Hastalarin demografik 0zellikleri tablo 8’de gdsterilmistir.
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Tablo 8. Tedavi gruplarina gore hastalarin demografik 6zellikleri

Cift doz icodextrin Tek doz icodextrin p

Yas 45,80+14,08

50,47+15,02 >0.05

Cins 10 erkek (%58,8),

7 kadin (%41,2)

12 erkek (%70,6),

5 kadin (%29,4)

>0.05

KBY siresi (ay) 47,58+31,99 55,70+£41,03 >0.05

PD siiresi (ay) 42,35+£32,34

44,88+34,37 >0.05

5. KBY etyolojisi: Calismaya alinan hastalarda en sik bobrek yetmezligi
etyolojisi diyabetes mellitustu. Tim hastalarin tedavi gruplarina gore hastalik
etyolojileri tablo 9’da gosterilmistir.

Tablo 9. Tedavi gruplarina gore hastalarin KBY etyolojileri

Cift doz icodextrin

n=17

Tek doz icodextrin

n=17

Diyabetes mellitus 6 7

Hipertansiyon 3 6

Membran6z glomerulonefrit 1 0

Polikistik bobrek hastaligi 1 0

Obstriktif Gropati 1 0

Kronik glomeriilonefrit 1 0

Etyolojisi bilinmeyen 4 2

Tas hastaligi 0 1

IgA nefropatisi 0 1

Toplam 17 17
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6. Vucut agirligi: Cift doz icodextrin kullanan gruptaki hastalarla tek doz
icodextrin kullanan gruptaki hastalarin baslangigta viicut agirliklari bakimindan
istatistiksel olarak anlamli fark yoktu (p>0.05). Vicut agirligindaki ylzde degisimler
acisindan iki grup arasindaki fark sinirda anlamliydi (p=0.05) (Ek tablo 1). Ugiincii



ayin sonunda ¢ift doz icodextrin kullanan grupta baslangica gore viicut agirliginda
anlamli bir azalma olurken (p<0.05), tek doz icodextrin kullanan gruptaki viicut
agirligindaki azalma istatistiksel olarak anlamli degildi (p>0.05).(Tablo10, sekil 7)
Tablo10. Tedavi gruplarina gore hastalarin viicut agirliklari (kg)

Grup0.ay 3. ay p

Cift doz icodextrin 68,94+12,38 66,11+11,96 <0.05

Tek doz icodextrin 69,41+15,21 68,52+15,38 >0.05
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66

67

68

69

70

Cift doz Tek doz

0. Ay 3. Ay

Sekil 7. Tedavi gruplarina gore hastalarin vicut agirliklari (kg)

Vicut agirligi (kg)
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7. Vicut kitle indeksi: Boy ve kiloya gore hesaplanan vicut kitle indeksleri

her iki grup igin de hem tedavi 6ncesi (0. ay), hem de tedavi bitiminde (3.ay) olmak
uzere degerlendirildi. Cift doz icodextrin kullanan grupla, tek doz icodextrin
kullanan grup arasinda vicut kitle indeksi bakimindan baslangicta anlamli fark yoktu
(p>0.05). Vicut kitle indeksindeki ylizde degisimler acisindan ise iki grup arasindaki
fark istatistiksel olarak anlamli idi (p<0.05) (Ek tablo 1). Uclincii ayin sonunda gift
doz icodextrin kullanan grupta viicut kitle indeksinde anlamli azalma izlenirken
(p<0.05), tek doz icodextrin kullanan grupta ise istatistiksel olarak anlamli azalma
izlenmedi (p>0.05).(Tablo 11, sekil 8)

Tablo 11. Tedavi gruplarina gore hastalarin viicut Kitle indeksleri

Grup0.ay 3.ay p

Cift doz icodextrin 25,35 * 3,55 24,35 + 3,33 <0,05

Tek doz icodextrin 25,88 + 6,44 25,70 + 6,68 >0,05

23.5

24

24.5

25

25.5

26

cift tek

O.ay 3.ay

Sekil 8. Tedavi gruplarina gore hastalarin viicut kitle indeksleri

Vicut kitle indeksi
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8. Ultrafiltrasyon: 24 saatlik periton diyalizi sonucunda total ultrafiltrasyon
miktarlari arasinda ¢alisma baslangicinda gruplar arasinda fark yokken (p>0.05), cift
doz icodextrin kullanan grupta 3. ay sonunda istatistiksel olarak anlamli derecede
ultrafiltrasyonda artis gerceklesti (p<0.05). Tek doz icodextrin kullanan grupta da
uclnci ay sonunda ultrafiltrasyonda artis gerceklesmesine ragmen bu istatistiksel



olarak anlamli degildi (p>0.05). (Tablo 12, sekil 9). Ultrafiltrasyon miktarlarindaki
yuzde degisimler agisindan da iki grup arasinda istatistiksel olarak anlamli fark vardi
(p<0.05) (Ek tablo 1).

Tablo 12. Tedavi gruplarina gére hastalarin ultrafiltrasyon miktarlari (mL/24 saat)
Grup0.ay 3. ay p

Cift doz icodextrin 839,41 + 536,80 1430,0 £ 613,17 <0.05

Tek doz icodextrin 1062,94 + 516,20 1324,10 + 704,68 >0.05
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Ultrafiltrasyon (mL/24 saat)

Sekil 9. Tedavi gruplarina gore hastalarin ultrafiltrasyon miktarlari (mL/24 saat)
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9. Idrar miktari: Cift doz icodextrin kullanan grupta baslangic idrar miktari

347,0 + 438,50 (0-1300) mL ve tek doz icodextrin kullanan grupta 623,50 + 852,0
(0-3000) mL idi. Calisma baslangicinda idrar miktarlari acisindan her iki grup
arasinda istatistiksel olarak anlamli fark yoktu (p>0.05). Uglincii ayin sonunda da
idrar miktarlari acisindan ¢ift doz icodextrin kullanan grupta ve tek doz icodextrin
kullanan grupta baslangica gore istatistiksel olarak anlamli bir fark gozlenmedi
[sirasiyla 405,80 + 566,20 (0-2000)mL ve 550,0 £+ 891,80 (0-3650)mL] (p>0.05).
Idrar miktarlarindaki yuzde degisimler agisindan da iki grup arasinda istatistiksel
olarak anlamli fark yoktu (p>0.05) (Ek tablo 1).

10. Kan Ure azotu (BUN) ve kreatinin: Baslangi¢ta hem BUN hem de

kreatinin duizeyleri acisindan gruplar arasinda anlamli fark yoktu (p>0.05). Cift doz
icodextrin kullanan grupta tgiinct ayin sonunda hem BUN, hem de kreatinin
duzeylerinde klinik olarak 6nemsiz ancak istatistiksel olarak anlamli artislar izlendi
(p<0.05). Tek doz icodextrin kullanan grupta da BUN ve kreatinin degeri tigtinci
ayin sonunda artmasina ragmen bu istatistiksel olarak anlamli degildi
(p>0.05).(Tablo 13, sekil 10). BUN degerindeki ytizde degisimler agisindan iki grup
arasinda istatistiksel olarak anlamli fark yokken (p>0.05), kreatinin degerindeki
yuzde degisimler agisindan iki grup arasindaki fark sinirda anlamli idi (p=0.05) (Ek
tablo 1).

Tablo 13. Tedavi gruplarina gore hastalarin BUN ve kreatinin dizeyleri (mg/dL).
Grup BUN Kreatinin

0.ay 3.ayp0.ay 3. ay

p

Cift doz

icodextrin

55,64 +



17,10
64,91 +
20,91
<0.057,61 +
3,24

8,78 +
3,08
<0.05
Tek doz
icodextrin
61,76
20,76
63,11 +
18,17
>0.05 7,50 +
2,42

7,89 +
2,42
>0.05
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11. Sodyum (Na), Klor (Cl): Calismanin basinda Na ve Cl dizeyleri

acisindan gruplar arasinda anlamli fark yoktu (p>0.05). Cift doz icodextrin kullanan
grupta Uclincu ayin sonunda Na ve Cl diizeylerinde istatistiksel olarak anlamli
azalmalar goruldi (p<0.05). Tek doz icodextrin kullanan grupta da Na ve CI
diizeylerinde baslangica gore 3. ay sonunda istatistiksel olarak anlamli azalma izlendi
(p<0.05)(Tablo 14, sekil 11). Na ve Cl degerlerindeki ylizde degisimler agisindan ise
iki grup arasinda istatistiksel olarak anlamli fark yoktu (p>0.05) (Ek tablo 1).

Tablo 14. Tedavi gruplarina gore hastalarin Na ve Cl diizeyleri (mmol/L)

Na CI

0.ay 3.ay
pO.ay3.ayp
Cift doz
icodextrin
136,52 +
4,28

132,47 +



4,22

<0.05 96,35 +

3,79

91,88 +

5,81

<0.05

Tek doz

icodextrin

136,52 +

4,58

134,52 +

4,06

<0.05 95,88

5,82

93,23 +

4,8

<0.05

Sekil 10. Tedavi gruplarina gore hastalarin BUN ve Kreatinin dizeyleri (mg/dL)
BUN ve Cre (mg/dL)
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12. Total protein ve albimin: Serum total protein ve albimin diizeyleri
bakimindan gruplar arasinda baslangicta anlamli fark yoktu (p>0.05). Cift doz
icodextrin kullanan grubun ti¢iincti ayin sonunda serum total protein ve albiimin
diizeyleri anlamli olarak azaldi (p<0.05). Tek doz icodextrin kullanan grupta ise her
iki parametrede azalma izlenmesine ragmen bu istatistiksel olarak anlamli degildi
(p>0.05). (Tablo 15, sekil 12). Total protein ve albimin degerlerindeki yiizde
degisimler acisindan da iki grup arasinda istatistiksel olarak anlamli fark yoktu
(p>0.05) (Ek tablo 1).

Na ve CI (mmol/L)

Sekil 11. Tedavi gruplarina gore hastalarin Na ve CI dizeyleri (mmol/L)
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Tablo 15. Tedavi gruplarina gore hastalarin serum total protein ve albiimin dizeyleri
(g/dL)

Total protein Albumin

0.ay 3. ay

p 0.ay 3. ay

p

Cift doz

icodextrin



6,87+0,81 6,44+0,59 <0.05 3,56+0,39 3,27+0,52 <0.05

Tek doz

icodextrin

6,27+0,98 6,01+0,71 >0.05 3,27+0,62 3,05+0,50 >0.05
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T.Protein Albimin T.Protein Albumin

Cift Tek

O.ay 3.ay

13. Lipidler: Hastalar serum total kolesterol, LDL, HDL ve trigliserit (TG)
diizeyleri acisindan degerlendirildiginde baslangicta her iki grup arasinda fark yoktu
(p>0.05). Cift doz icodextrin kullanan grupta tglnci ayin sonunda hem serum total
kolesterol diizeyinde, hem de HDL diizeyinde istatistiksel olarak anlamli azalmalar
goruldu (p<0.05). Ayni gruptaki trigliserit ve LDL diizeylerinde de azalma olmasina
ragmen bu istatistiksel olarak anlamli degildi (p>0.05). Tek doz icodextrin kullanan
Total protein ve alblmin (g/dL)

Sekil 12. Tedavi gruplarina gére hastalarin serum total protein ve alblmin dizeyleri
(g/dL)
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grupta ise tgincu ayin sonunda HDL ve trigliserit duzeylerinde belirgin azalma
izlenirken (p<0.05), serum total kolesterol ve LDL duzeylerindeki azalmalar
istatistiksel olarak anlamli degildi (p>0.05). (Tablo 16, sekil 13). Total kolesterol,
LDL, HDL ve TG duzeylerindeki ytzde degisimler agisindan ise iki grup arasinda
istatistiksel olarak anlamli fark yoktu (p>0.05) (Ek tablo 1).

*: p<0.05, **: p<0.05, t: p<0.05

Kolesterol LDL HDL TG

O.ay 3.ay O.ay 3.ay O.ay 3.ay O.ay 3.ay

Cift doz

icodextrin

180,35

+47,4*

163,76

+39,5*

112,11

49,5

102,00

+36,5

46,70

+7,8%*

37,23

19,2%*

145,41

176,9

120,35



52,3

Tek doz

icodextrin

184,35

+46,2

173,17

+45,9

106,82

42,4

103,88

+38,8

50,76

+15,0t

40,05

+12,4t

169,88

+106,6

135,41

+86,9

Tablo 16. Tedavi gruplarina gére hastalarin serum total kolesterol, LDL, HDL ve
TG duzeyleri (mg/dL)
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14. Ozmolarite: Serum ozmolariteleri agisindan baslangicta her iki grup
arasinda anlamli fark yoktu (p>0.05). Ugiincii ayin sonunda hem ¢ift doz icodextrin
kullanan grupta hem de tek doz icodextrin kullanan grupta serum ozmolariteleri
acisindan istatistiksel olarak anlamli degisiklik gortilmedi (p>0.05) (Tablo 17, sekil
14). Serum ozmolaritelerindeki yiizde degisimler agisindan iki grup arasinda
istatistiksel olarak anlamli fark yoktu (p>0.05) (Ek tablo 1).

Tablo 17. Tedavi gruplarina gore hastalarin serum ozmolariteleri (mosmol/kg)
GrupO.ay 3.ayp

Cift doz icodextrin 303,70 + 8,83 303,58 + 12,19 >0.05

Tek doz icodextrin 307,41 + 19,58 300,94 + 11,58 >0.05

Serum lipid dizeyleri (mg/dL)

Sekil 13. Tedavi gruplarina gore hastalarin serum total kolesterol, LDL, HDL
ve TG duzeyleri (mg/dL)
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15. Kt/V: Calisma baslangicinda hastalarin hesaplanan haftalik total Kt/\V
degerleri agisindan gruplar arasinda istatistiksel olarak anlamli fark yoktu (p>0.05).
Her iki grupta tgiincu ayin sonunda da haftalik total Kt/\V degerlerinde anlamli
degisiklik gorilmedi (p>0.05). (Tablo 18, sekil 15). Kt/V degerindeki yuzde
degisimler acisindan iki grup arasinda da istatistiksel olarak anlamli fark yoktu
(p>0.05) (Ek tablo 1).

Tablo 18. Tedavi gruplarina gore hastalarin haftalik total Kt/\V degerleri
GrupO.ay 3.ay p

Cift doz icodextrin 2,58 + 0,93 2,82 + 1,26 >0.05

Tek doz icodextrin 2,51 + 0,77 2,34 + 0,76 >0.05

Serum ozmolaritesi (mosmol/kg)

Sekil 14. Tedavi gruplarina gore hastalarin serum ozmolariteleri (mosmol/kg)
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16. Kreatinin Kklirensi: Calisma baslangicinda hastalarin hesaplanan haftalik
kreatinin klirensi degerleri agisindan gruplar arasinda istatistiksel olarak anlamli fark
yoktu (p>0.05). Her iki grup icin Gg¢lincl ayin sonunda da haftalik kreatinin Klirensi
degerlerinde anlamli degisiklik gortlmedi (p>0.05). (Tablo 19, sekil 16). Haftalik
kreatinin klirensindeki yiizde degisimler acisindan iki grup arasinda da istatistiksel
olarak anlamli fark yoktu (p>0.05) (Ek tablo 1).

Tablo 19. Tedavi gruplarina gore hesaplanan haftalik kreatinin klirensi degerleri
(L/hafta)

GrupO.ay 3.ay p

Cift doz icodextrin 88,05 + 63,89 92,52 + 45,26 >0.05

Tek doz icodextrin 91,11 + 65,45 88,17 + 45,04 >0.05

Sekil 15. Tedavi gruplarina gore hastalarin haftalik total Kt/\/ degerleri

Kt/V
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17. Ambulatuar kan basinci dl¢timleri: 24 saatlik 6lctlen kan basinci
ortalamalari agisindan baslangicta her iki grup arasinda istatistiksel olarak anlamli
fark yoktu (p>0.05). Uglincti ayin sonunda ¢ift doz icodextrin kullanan grupta hem
sistolik hem de diyastolik kan basinci ortalamalarinda istatistiksel olarak anlamli bir
azalma izlendi (p<0.05). Tek doz icodextrin kullanan grupta ise Gg¢incl ay sonunda
sistolik ve diyastolik kan basinci ortalamalarinda istatistiksel olarak anlamli
degisiklik izlenmedi (p>0.05)(Tablo 20, sekil 17). Hem sistolik hem de diyastolik
kan basincindaki ytizde degisimler agisindan da iki grup arasindaki fark istatistiksel
olarak anlamli idi (p<0.05) (Ek tablo 1).

Kreatinin klirensi (L/hafta)

Sekil 16. Tedavi gruplarina gore hastalarin hesaplanan haftalik kreatinin klirensi
degerleri (L/hafta)
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Tablo 20. Tedavi gruplarina gére hastalarin sistolik ve diyastolik kan basinci
ortalamalari (mmHg)

Sistolik kan basinci Diyastolik kan basinci

0.ay 3. ay

p0.ay 3. ay

p

Cift doz
icodextrin
139,35 +
18,47
126,47 +
14,30
<0.05 86,05 +
12,34
78,76 +
10,39
<0.05
Tek doz
icodextrin
139,82 +
22,36
140,58 +
25,02
>0.05 84,29 +
14,32
84,23 +



14,53

>0.05

0

20

40

60

80

100

120

140

160

180

Sistolik Diastolik Sistolik Diastolik

Gift Tek

O.ay 3.ay

18. Sol ventrikdl kitlesi: Hastalarin sol ventrikul kitlelerini hesaplamak

amaciyla ekokardiyografik olarak yapilan élglimlere dayanarak sol ventrikil Kkitleleri
hesaplandi. Her iki grupta sol ventrikiil kitleleri agisindan baslangicta anlamli fark
yoktu. 3. ayin sonunda c¢ift doz icodextrin kullanan hasta grubunda baslangica gore
sol ventrikul kitlesinde istatistiksel olarak anlamli azalmalar izlendi (p<0.05). Tek
Sekil 17. Tedavi gruplarina gore hastalarin sistolik ve diyastolik kan basinci
ortalamalari (mmHg)

Kan basinci (mmHg)

49

doz icodextrin kullanan grupta da 3. ay sonunda sol ventrikil kitlesindeki azalma
istatistiksel olarak anlamli idi (p<0.05). (Tablo 21) (Sekil 18). Sol ventrikul
Kitlelerindeki ylzde degisimler acisindan ise iki grup arasinda istatistiksel olarak
anlamli fark yoktu (p>0.05) (Ek tablo 1).

Tablo 21. Tedavi gruplarina gére hastalarin sol ventrikl kitleleri (gram)
GrupO.ay 3.ayp

Cift doz icodextrin 234,2 + 44,5 192,6 £ 26,0 <0.05

Tek doz icodextrin 211,9 + 57,7 174,8 + 47,5 <0.05
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19. Diyabetik hastalar: Etyolojide DM’u bulunan hastalar ortalama aclik

kan seker (AKS) duzeyleri, gunlik toplam kullanilan instlin dozu ve HbAlc
duzeyleri acisindan ayrica degerlendirildi. Gruplar arasinda bu degerler acisindan
baslangicta anlamli fark yoktu (p>0.05). Ugiincii ayin sonunda da ortalama aglik kan
sekeri, glnlik toplam kullanilan instlin dozu ve HbAlc diizeylerinde hem ¢ift doz
icodextrin kullanan grupta, hem de tek doz icodextrin kullanan grupta istatistiksel
olarak anlamli degisiklik izlenmedi (p>0.05).(Tablo 22, sekil 19, 20). Ortalama aclik
Sol ventrikil kitlesi (gram)



Sekil 18. Tedavi gruplarina gore hastalarin sol ventrikul kitleleri (gram)
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kan sekerleri ve HbAlc dizeylerindeki yizde degisimler agisindan da iki grup
arasinda istatistiksel olarak anlamli fark yokken (p>0.05), gunlik toplam kullanilan
instlin dozlarindaki ylzde degisimler agisindan iki grup arasindaki fark ise
istatistiksel olarak anlamli idi (p<0.05) (Ek tablo 1).

Tablo 22.Tedavi gruplarina gore hastalarin ortalama aclik kan sekeri (AKS)
(mg/dL), glnlik toplam instlin dozu (Unite/ glin) ve HbAlc dizeyleri.
0. ay* 3.ay*

AKS Insilin HbAlc AKS Insulin HbAlc

Cift doz

icodextrin

190,40 =

109,2

32,3+

10,01

572+

3,44

184,60 +

83,270

25,33+

9,01

5,50 +

3,12

Tek doz

icodextrin

184,14 +

89,30

51,33+

20,77

7,07 £

1,74

168,28 +

97,38

49,00 £

23,41

6,48 +

1,18

*p>0.05
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Instilin dozu (Unite/ glin), HbAlc
Sekil 19. Tedavi gruplarina gore hastalarin giinlik toplam insulin dozu (Unite/ giin)
ve HbAlc duzeyleri.
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Sekil 20. Tedavi gruplarina gore hastalarin ortalama aclik kan sekeri (AKS)
diizeyleri

Aclik kan sekeri (AKS) (mg/dL)
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TARTISMA

Ik kez 1980’lerde kullanilmaya baslanan icodextrinin 6zellikle glikoz iceren
sollisyonlara gore periton membranina daha az zarar verdigi gosterildikten sonra
kullanimi gittikce artmistir (42-44, 48). Ticari olarak %7,5’luk formlari bulunan bu
izoozmotik sollisyon, 6zellikle peritoneal boslukta uzun bekleme sureleri sirasinda
(8-16 saat) surekli bir ultrafiltrasyon saglar (35, 36, 66-68). Uzun bekleme
doneminde sagladigi kiguk solut klirensinin de %3,86 glikoz iceren klasik diyaliz
sollsyonlari kadar oldugu bilinmektedir (6). Icodextrinin emiliminin hem yavas
olmasi, hem de glikoza kiyasla ¢ok az olmasi nedeniyle yiksek ve yiksek orta
gecirgenlikli membrana sahip ultrafiltrasyon yetmezligi bulunan hastalarda tercih
edilmektedir.

Intraperitoneal olarak kullanilan makromolekiller %10-20 oraninda
emilmektedirler. Bu molekul blylklugtnden bagimsiz bir faktdrdur (69). Bu
maddeler diflizyon yoluyla degil, lenfatik absorbsiyon yoluyla peritondan emilirler.
Buydk porlar sayilarinin az olmasi nedeniyle emilimde énemli bir rol oynamazlar.
Bu nedenle makromolekuller transkapiller ultrafiltrasyonu, sollisyon izotonik ya da
hipotonik olsa bile kolloid osmozu tetikleyerek gerceklestirirler (70). Bu durum
icodextrinin ultrafiltrasyon yapici etkisinin stirekli oldugunu aciklayan temel
mekanizma olarak distndlebilir. Periton diyalizi yapan ¢ogu hastada viicutta su ve
tuz fazlaligi oldugu bilinmektedir (71-73). Bu durumun bir ¢ok nedeni olabilir.
Hastalarin diyetine yeterince uymamasi, hemodiyaliz hastalarinda oldugu kadar siki



takip edilememesi, periton membran gecirgenligi ile regetelenen soltsyonlarin

53

uyumlu olmamasi, periton ici yapisikliklar gibi mekanik bazi problemler hastalarin
hipervolemik olmasina ve buna bagli olarak kan basinclarinin yeterince iyi kontrol
edilememesine neden olmaktadir. Icodextrinin efektif bir ultrafiltrasyon sagladigi
yapilan cesitli calismalarla ortaya konmustur. MIDAS calismasi icodextrin ile ilgili
yapilmis genis hasta katilimi olan ¢cok merkezli randomize kontrollii bir ¢alismadir
(6). Toplam 209 hastanin dahil edildigi bu calismada 106 hasta icodextrin kullanmis,
diger hastalar ise glikozlu solusyonlari kullanmaya devam etmistir. Bu ¢alismada
sekiz ve 12 saatlik bekleme siireleri sonunda %3,86 glikozlu sollisyon kullanan
hastalarda ultrafiltrasyon miktari icodextrin kullanan grupla ayni iken, icodextrin
kullanan grupta %1,36 glikozlu solusyon kullanan hasta grubuna goére sekizinci
saatte 3,5 kat, 12. saatte ise 5,5 kat daha fazla ultrafiltrasyon gerceklestigi
gosterilmistir. Calismada ayrica bekleme surelerinin uzatilmasi ile ultrafiltrasyonun
icodextrin kullanan grupta arttigi, glikozlu soliisyon kullanan grupta ise glikozun
emilmesi nedeniyle azaldigi belirlenmistir (6). Kazuo ve arkadaslari da icodextrinin
oOzellikle uzun bekleme siirelerinde ultrafiltrasyonu artirdigini, ayrica icodextrin
kullanimi ile plazma oligosakkaridlerinin ve serum ozmolaritesinin de arttigini ifade
etmislerdir (74). Johnson ve arkadaslari da icodextrinin peritoneal ultrafiltrasyonda
anlamli artis saglayarak semptomatik volim fazlaligi olan hastalarda etkili oldugunu
gostermislerdir (75). Bizim calismamizda 12-16 saatlik uzun bekleme surelerini degil
de dokuz saatlik daha kisa bekleme sirelerini tercih etmemize ragmen, ¢ift doz
icodextrin kullanan hastalarda tek doz icodextrin kullanimina gore ultrafiltrasyonda
anlamli bir artis sagladik. Cift doz icodextrin kullanimi sirasinda bekleme siiresini
daha fazla artirmak ancak tlim glin boyunca diger soliisyonlari hi¢ kullanmadan
sadece icodextrin kullanimi seklinde olabilir. Sadece ¢ok fazla ultrafiltrasyon
hedefleniyorsa bu yontem denenebilir. Bu sayede belki de ¢ok daha hipervolemik
hastalarda kuru agirligi yakalamak mimkin olabilir. Ancak bu yéntemin uzun
donemde ne tir etkileri olacagini 6nceden soylemek zordur.

Icodextrin aletli periton diyalizi (APD) kullanan hastalarda da etkili bir
ultrafiltrasyon saglamaktadir. Posthuma ve arkadaslarinin yaptigi bir ¢alismada, gin
icerisinde peritonda icodextrin bulunan APD kullanan hastalarda, ultrafiltrasyonun
ve 24 saatlik diyalizat kreatinin klirensinin anlamli derecede arttigi gosterilmistir. On
bir hastanin katildigi bu ¢alismada serum kreatinin diizeylerinde bir artis goriilmesine
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ragmen bu artis istatistiksel olarak anlamli bulunmamistir. Calismanin sonugclarina
dayanarak gun icerisinde kullanilan icodextrinin total kreatinin klirensini bazale gore
artirdigi ifade edilmistir (68). Bizim ¢alismamizin dizayninda toplam 18 saat
icodextrin kullanilmasi gerektiginden, APD kullanan hastalarda ¢ift doz icodextrin
kullanimi mumkin gérinmemektedir. APD yuksek ve yiiksek orta gecirgenlikli
volim kontroliiniin SAPD ile istenen sekilde saglanamadigi hastalarda tercih
edilmektedir. Bu acidan APD ile ¢ift doz icodextrin kullaniminin karsilastirilacagi bir
calisma planlanabilir. APD hastalarinin gun igerisinde SAPD hastalarina gore daha
bagimsiz olmalari ultrafiltrasyon yapici etkileri benzer ¢ikmasi halinde APD’nin
tercih edilme nedeni olabilir.

Hipervoleminin hem hipertansiyona hem de sol ventrikuler hipertrofiye yol

actigi bilinen bir gercektir. Icodextrin hipervolemik oldugu Kklinik ve laboratuar



olarak ortaya konan hastalarda hipervolemiyi dizelterek semptomlarin ortadan
kalkmasina yardimci olmaktadir. Constantijn ve arkadaslari, icodextrinin
ektraselliiler siviyi azaltarak hastalarda hem kan basinci kontrolunt, hem de sol
ventrikl kitlesinde anlamli bir azalma sagladigini gostermislerdir. Arastirmacilar 40
hipervolemik hastayi icodextrin kullanan ve kullanmayan olarak iki gruba randomize
ettikten sonra dort ay boyunca takip etmisler ve baslangicta ve dordlnci ay sonunda
peritoneal ultrafiltrasyon miktarini, 24 saatlik kan basinci 6l¢timlerini ve
ekokardiyografik olarak sol ventrikil kitlelerini degerlendirmislerdir. Ekstrasellller
sivi volimunde ve sol ventrikil kitlesinde icodextrin kullanan grupta, icodextrin
kullanmayan gruba gore istatistiksel olarak anlamli azalmalar varken, kan
basinclarinda iki grup arasinda anlamli fark gosterememislerdir. Arastirmacilar
icodextrinin rezidiel idrar volimi ve GFH’nda da istatistiksel olarak anlamli bir
azalma yaptigini ortaya koymuslardir. Kan basincindaki beklenen azalmanin
gorulmemesini ise geri donlstimsiz gerceklesmis arteriyel duvar kalinliginin
artmasina veya kullanilan antihipertansif ajanlarin tam bilinmeyen etkilerine bagli
olabilecegini belirtmislerdir (76). Woodrow ve arkadaslari da icodextrinin APD
kullanan hastalarda 6zellikle sistolik kan basincini diistirmede etkili oldugunu
gostermislerdir. Arastirmacilar bazi hastalarda 6nceden kullanilan antihipertansif
ajanlarin sayisinin ya da dozunun azaltilmasina ragmen semptomatik hipotansiyon
gelistigini de ifade etmislerdir. Hesaplanan bioelektrik impedans ile icodextrin

55

kullanan hastalarin volim dengesinin de iyilestigi bu ¢alisma ile ortaya konmustur
(77). Icodextrinin sol ventrikul kitlesini azaltici etkisi normovoleminin saglanmasina
baglanabilir. Hem periton diyalizi yapan hastalarda hem de hemodiyaliz hastalarinda
volim kontroliiniin hem kan basinci kontrollni sagladigi hem de sol ventrikiler
hipertrofiyi azalttigi gosterilmistir. Gunal ve arkadaslari etkili bir volum kontroli ile
antihipertansif ila¢ kullanimi ihtiyacinin bile ortadan kalkabilecegini ifade
etmektedirler (78). Biz ¢alismamizda cift doz icodextrin kullanan hastalarin sol
ventrikil kitlelerinde anlamli azalmalar oldugunu, kan basinglarinin daha fazla
dustliglna, Gstelik bu hastalarda antihipertansif ila¢ sayilarinin ve dozlarinin
azaltilma ihtiyacinin ortaya ¢iktigini gordik. Calismanin ¢ift doz icodextrin kullanan
hasta grubundaki (¢ hastada, hipotansiyon nedeniyle antihipertansiflerin tamamen
kesilme ihtiyaci ortaya ¢ikti. Tek doz icodextrin kullanan hastalarda da sol ventrikiil
kitlesinde anlamli azalmalar goriildi ancak kan basinglarinda belirgin azalma
izlenmedi. Bu durum kan basinci yiksekliginin damar duvarlarinda yaptigi
kalinlasma gibi kronik etkilerin dizeltilmesinin daha fazla volim ¢ekmeyle mimkin
olabilecegini dustindurmektedir. Hipervoleminin kardiyak etkilerini diizeltmenin,
damarlar tzerindeki etkilerinin dizeltilmesine gore daha kolay oldugu da
dusunulebilir. Unutulmamasi gereken bir durum da volim kontroluniin bu hastalarda
sadece kullanilan sivilarla saglanamayacagi, 6zellikle tuzdan kisitli diyetin mutlaka
uygulanmasi gerektigidir. Bizim hasta grubumuzdaki bazi hastalarin diyete uyumu
iyi degildi. Kan basinclari diisme egilimine giren hastalarin diyetlerindeki tuzu
artirmalarindan dolayi 6zellikle tek doz icodextrin ile saglanan ultrafiltrasyon kan
basincini istenen sekilde dustirmemistir. Cift doz icodextrin kullanan hastalarda ise
ultrafiltrasyon fazla oldugundan diyetteki tuzun artirilmasi bile volim kontrollin(
engellememistir. Daha az sayida ve dozda ila¢ kullaniminin hastanin tedaviye uyumu
artiracagi aciktir. Diyetine yeterince uyamayan, ilaglarini istenildigi sekilde



kullanamayan hastalarda ¢ift doz icodextrinin bu acidan da faydali olabilecegini
dustinmekteyiz.

Ister hemodiyaliz, isterse de periton diyalizi hastasi olsun son donem bobrek
yetmezlikli hastalarda bilinen en sik 61im nedeni kardiyovaskuler olaylardir (8, 79,
80). Periton diyalizi hastalarinda kardiyovaskuler risk faktorleri arasinda mortalitenin
yuksek olmasindan sorumlu belki de en 6nemli neden lipid anormallikleridir (81, 82).
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Son dénem bobrek yetmezliginde aterosklerozun sik olarak goriilmesinin yaninda,
dislipidemi de renal disfonksiyonu artirmaktadir (83). Bu hastalarda sik olarak
gorulen lipid bozuklugu VLDL ve trigliserit dizeylerinde artis, HDL dlzeyinde ise
azalmadir. Bu durum VLDL klirensinin azalmasina baglanmaktadir. VLDL
Klirensinin azalmasi; tremi nedeniyle lipoprotein lipaz aktivitesinin azalmasi, hepatik
lipaz eksikligi, APOC-2 eksikligi ve APOC-3 fazlaligi, yag dokusundaki lipoprotein
lipaz aktivitesinin azalmasina bagli olabilir. Uremide aterojenik lipid profili
nedeniyle HDL ve LDL partikilleri igerisinde lipid miktari artmaktadir (84). VLDL
partikilleri kolayca LDL’ye metabolize olur. LDL kolesterol diizeylerinin yuksekligi
de koroner kalp hastaligi icin belirlenen en 6nemli lipid anormalligidir. Periton
diyalizi ile tedavi edilen hastalarda, herhangi bir diyaliz tedavisi almayan tremik
hastalara gore ya da hemodiyaliz tedavisindeki hastalara gore total kolesterol, LDL
kolesterol ve trigliserit duizeyleri genellikle daha yiksektir.(85, 86). Bu durumun
periton diyalizinde kullanilan glikozun emilimi ile iliskili olabilecegi
dustnilmektedir (87, 88). Bredie ve arkadaslari icodextrin kullanan hastalarda,
standart glikozlu solusyon kullanan hastalara gore daha olumlu bir lipid ve
lipoprotein profili oldugunu ifade etmislerdir. Arastirmacilar bu ¢alismada 21 hastayi
standart glikozlu solusyon kullanan ve icodextrin iceren soliisyon kullanan hastalar
olarak iki gruba ayirmislardir. Altinci haftanin sonunda icodextrin kullanan grupta
bazale gore total kolesterol ve LDL kolesterol duzeylerinde istatistiksel olarak
anlamli bir dusts gozlenirken, trigliserit ve VLDL Kolesterol duizeylerinde ise
anlamli fark gdzlemlememislerdir. Bu olumlu etkilerin yaninda icodextrin kullanan
grupta HDL diizeyindeki azalma da olumsuz bir etki olarak géze carpmaktadir.
Ancak HDL kolesterol diizeylerindeki azalmanin nedeni olabilecek faktorler bu
calismada yorumlanmamistir (87). MIDAS calismasinda da benzer olarak standart
glikoz kullanan hastalara gore altinci ay sonunda icodextrin kullanan hasta grubunda
plazma total kolesterol ve LDL kolesterol diizeylerinde anlamli bir azalma
gozlenmistir. Arastirmacilar bu azalmanin 6zellikle ¢alisma baslangicinda
hiperlipidemik olan hastalarda daha belirgin olduguna dikkat ¢cekmislerdir. Bu
calismada icodextrin kullanan grupta saptanan LDL kolesterol diizeyindeki bazale
gore %16’lik anlamli disus, VLDL, HDL, trigliserit ve Lpa dlzeylerinde
gorulmemistir (6). Gunluk dort kere yapilan degisimler sirasinda icodextrin
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kullanimi nedeniyle glikoz kullaniminin %25 oraninda azalmasi, asiri kalori aliminin
da azalmasini saglayarak lipid profilinin iyilesmesine katkisi olan en énemli faktor
olarak dustintlebilir. Biz ¢calismamizda ¢ift doz icodextrin kullanan grupta total
kolesterol diizeylerinde ti¢iinct ay sonunda anlamli bir azalma gozledik. Trigliserit
duzeyinde ise azalma olmasina ragmen bunun istatistiksel olarak anlami yoktu.
Istenmeyen bir etki olarak HDL diizeyinde de azalma gergeklesti. LDL kolesterol
duzeyinde ise herhangi bir degisiklik gorilmedi. Tek doz icodextrin kullanan



hastalarda HDL kolesteroldeki belirgin diisus disinda, LDL kolesterol ve trigliserit
dususleri anlamli degildi. Laboratuarimizda LDL kolesterol direkt olarak
olgilmemekte, Friedewald formuli ile hesaplanmaktadir (89). Bu formilde LDL
kolesteroluin belirlenmesinde total kolesterol, HDL kolesterol ve trigliseritler
kullanilmaktadir. HDL’deki azalma ve trigliserit duzeylerindeki degisiklikler
beklenen LDL kolesterol diizeyi azalmasini engelliyor olabilir. Direkt olarak LDL
kolesterol 6lcimi yapilmis olsa idi muhtemelen total kolesteroldeki azalmaya paralel
olarak LDL kolesterolde de azalma izlenecekti. Bu agidan bu sonucu LDL
kolesterolde azalma olmadigi seklinde yorumlamanin dogru bir yaklasim
olmayacagini disuinmekteyiz. Total kolesterol azalmasinda, peritoneal yolla
gerceklesen glikozun emilimindeki azalma ve ayrica serbest yag asitlerinin
karacigere gelisindeki azalmanin hepatik VLDL Uretimini azaltmasinin etkili oldugu
ileri surtlebilir. Trigliserit duzeyinde anlamli azalmalarin olmamasi, glikozun
azaltilmasi ile kalori ihtiyacinin saglanmasi amaciyla oral alimin hasta tarafindan
artirilmasina baglanabilir. Sitokinler de kolesterol ve lipoproteinlerin sentezlerini
duzenleyerek plazma duizeylerini apolipoproteinlerin sekresyonunu, lipolitik enzim
aktivitelerini ya da lipoprotein reseptdrlerinin ekspresyonunu etkileyebilirler (90,
91). LDL reseptor aktivitesi de plazma kolesterol diizeylerinin temel
belirleyicilerinden biridir. LDL resept0ri tum organ ve hiicrelerden eksprese
edilmektedir. Sitokinlerden interlokin—6’nin LDL resept6r gen transkripsiyonunu
artirdigi ve plazma kolesterol diizeylerini distrdugt gosterilmistir (92). Icodextrin
peritoneal sitokin profilini etkileyerek plazma kolesterol diizeylerinde azalmaya yol
acmis olabilir. Calismamizda sadece cift doz icodextrin kullaniminda kolesterolde
anlamli diisus olmasi bu etkinin icodextrin dozu ile iliskili oldugunu
distindirmektedir.
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Ozellikle diyabetik hastalarda standart glikoz iceren soliisyon kullanimi

artmis kalori alimi sonucu obesite, dislipidemi ve insilin rezistansina neden
olmaktadir. Bu hastalarin gittikge artirilan instlin dozlarina ragmen kan sekerleri
regule edilememekte, HbA1c diizeyleri artmakta ve sonugta obesite bu hastalarda
onemli bir problem olarak karsimiza ¢ikmaktadir. Ultrafiltrasyonu artirmak amaciyla
kullanilan glikozun konsantrasyonu artirildiginda ise diizenlenmis olan kan sekeri
regulasyonu bozulmakta, kan sekeri duizeyini istenen sinirlara getirmek ise her zaman
kisa stirede mumkiin olmayabilmektedir. Icodextrin gibi glikoz icermeyen soluisyon
kullanimi diyabetik hastalarda bahsedilen problemlerin azalmasina yardimci olabilir.
Bu durum icodextrinin soltisyon olarak 6zelliginden degil de hastanin dénglerinden
bir tanesindeki glikozlu soliisyonu icodextrinle degistirmesi sayesinde gercgeklesir.
Glikoz yukunun azaltilmasi diyabetik hastalarda bu acidan faydali olabilir.
Intraperitoneal olarak kullanilan glikozlu solusyonlarin aksine icodextrinin
icerigindeki maltoz ve onun metabolitleri glikoz metabolizmasini etkilemez ve
hiperinsulinemiye yol agmaz (93). Delarue ve arkadaslari yaptiklari farkli
calismalarda oral ya da periton diyalizi yoluyla verilen glikozun akut hiperglisemik
cevaba neden oldugunu, peritona verilen glikozun birinci saatte bu etkisinin ortaya
ciktigini gostermislerdir. Ayrica peritoneal yolla verilen glikoz nedeniyle ortaya
cikan hiperglisemiye cevap, oral yolla verilen glikozun olusturdugu hiperglisemiye
cevaba gore gecikmis olarak bulunmustur. Bu durum glikoz iceren soltisyon kullanan
hastalarin daha uzun sire hiperglisemik kalmalarina neden olmaktadir (94). Chuang



ve arkadaslari 48 tip 2 diyabetik hastayi kapsayan bir calismada icodextrin kullanan
diyabetik hastalarda hiperglisemi ve hiperinsilineminin olmamasinin diyabetin
kontroliinde 6nemli oldugunu gostermislerdir. Ayrica bu ¢alismada diyabetin
siresinin, HbAlc duzeyinin ve vicut agirliginin insilin ihtiyacinin belirlenmesinde
bagimsiz birer faktor oldugu ortaya konmustur (95). Mujais ve arkadaslari ise
icodextrin kullanimi ile kan sekerinde dalgalanmalarin olmadigini ifade etmisler ve
icodextrinin glisemik kontroli kétl olan hastalarda daha iyi bir ultrafiltrasyon
saglamak amaciyla kullanilabilecegini belirtmislerdir (56). Glisemik kontrol{n
icodextrin iceren ve icermeyen iki grupta stirekli kan sekeri 6lgme probu kullanilarak
izlendigi bir calismada da, glikozlu solusyonun daha az kullanilmasinin diyabetli
hastalarda kan sekerine etkileri arastirilmistir. Birinci gruba bir degisim icodextrin,
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bir degisim aminoasit bazli soliisyon, geri kalan iki degisim de %1,36 glikoz iceren
solusyon kullandirilmis, diger iki grup ise tim dongulerinde glikoz iceren
solusyonlar kullanmislardir. Icodextrin ve aminoasit ile degisim yapan grubun kan
sekerleri diger gruplara gére anlamli sekilde distk bulunmustur. Ancak bu ¢alismada
instlin dozu ve insilinin kan diizeyleri arastirilmamistir. Arastirmacilar sonuglara
dayanarak mimkin olabildigince az glikozlu soltisyon kullanilmasini 6nermekte ve
bu sayede glikozun viicut icin zararli etkilerinin azaltilabilecegini ifade etmektedirler
(96). Icodextrin kullanan hastalarda yaptigimiz ¢calismada hem ¢ift doz kullananlarda,
hem de tek doz kullanan diyabetik hastalarda baslangica gore kan sekeri, HbAlc
diizeyi ve gunlik toplam yapilan insulin dozlarinda her iki grupta da anlamli fark
gozlemedik. Ozellikle ¢ift doz icodextrin kullanan grupta beklentimiz bu ii¢
parametrede de anlamli azalmalar olmasi idi. Bunun nedeni de hastalara daha az
glikoz vermis olmamiz idi. Bu durum calisma baslangicindaki kan sekerlerinin zaten
cok yiiksek olmamasindan kaynaklaniyor olabilir. Ayrica hastalar glikozlu
solisyonun azalmasindan kaynaklanan kalori alimini oral alimi artirarak dengelemis
olabilirler. Yine glikozun azaltilmasi nedeniyle 6nceden yaptiklari instlinin fazla
gelmesinden dolayi disen kan sekerlerini, sekerli gidalarin alimini artirarak
yukseltmis olabilirler. Bu tir yaklasimlari hastalar diyetlerini bozduklarini ifade
etmekten kacindiklari icin tespit etmek guc olmaktadir. Degerlendirirken bu durumu
da g6z 6ninde bulundurmakta fayda oldugunu dusiinmekteyiz.

Periton diyalizi yapan hastalarda glikozun kan sekerini ylikselterek yaptigi

olumsuz etkilerin yaninda, dogrudan kendisinin ya da metabolitlerinin periton
membranina zararli etkileri Gnemli sorunlari beraberinde getirmektedir. Uzun sdreli
periton diyalizi yapan hastalarda periton membraninda hem fonksiyonel, hem de
yapisal bazi degisiklikler olmaktadir. Glikoz bazli periton diyaliz solisyonlari isi
sterilizasyon islemi sirasinda ortaya cikan glikoz parcalanma trtinleri (GDP)
icerirler. Bu Urlnler peritoneal boslukta proteinlerle reaksiyona girerek ileri
glikasyon son Urlnleri (AGE) denen maddelerin birikimine neden olurlar (97, 98).
Bu son drlnler hem invivo hem de invitro ortamda sitotoksik etki gosterirler (97).
AGE birikimi SAPD hastalarinda peritoneal disfonksiyonun nedenlerinden birisidir.
AGE olusumu 6nlenerek uzun sureli ve etkili bir periton diyalizi yapmak mimkun
olabilir (99). AGE’larin periton membraninda yaptigina benzer degisikliklerin
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diayabette de gorildigl bilinmektedir. Sonucta ortaya ¢ikabilecek olan peritoneal
membranda kalinlasma ultrafiltrasyon yetmezligi basta olmak tizere bir ¢cok probleme



neden olmaktadir. Periton diyalizi dongulerinde daha ¢ok glikoz icermeyen soliisyon
kullanildiginda peritonla daha az GDP temas edecek ve daha az oranda AGE
olusacaktir. Icodextrinli solusyonlarin daha dustik oranda GDP igerdigi bilinmektedir
ve periton membranini korumak amaciyla bu solisyonlar tercih edilmektedir (100).
Dawnay ve Millar, icodextrin igeren soliisyon kullaniminda, glikoz igeren soliisyon
kullanimindakine gdre glikasyon hizinin 2-3 kat daha az oldugunu bildirmislerdir
(101). Barre ve arkadaslari invitro ortamda icodextrin ve diger glikozlu soliisyonlarin
AGE olusturma kapasitesini spektroflorometrik yontemle degerlendirdikleri bir
calismada, solusyonlari 45 gin insan albumini ya da tip 1V kollajenle inkiibe
etmislerdir. Arastirmacilarin kollajen kullanma nedeni peritoneal membrandaki
matriks kollajenine benzer bir madde kullanarak peritoneal ortami taklit etmekti.
Sonugta albiiminle inkiibasyon sonucunda AGE olusumunun glikoz konsantrasyonu
arttikca daha fazla oranda oldugunu ve icodextrinle olusan AGE oraninin glikozlu
solusyonlara gore en az oldugunu gostermislerdir. Kollajenle inkiibasyon sonucunda
da AGE’larin yuksek glikoz konsantrasyonlarinda en yuksek oranda ortaya ¢iktigi,
glikoz konsantrasyonu azaltildikca AGE olusumunun azaldigi gosterilmistir.
Arastirmacilar sonuglari yorumlarken icodextrinin invivo olarak da benzer etkilere
sahip olacagini ve daha az AGE olusumu ile daha etkili ve uzun sureli bir diyaliz
yapilabilecegini ifade etmislerdir (102). Biz ¢alismamizda AGE miktarini
degerlendirmedik. Ancak yapilan diger calismalar isiginda periton ne kadar az
glikozla temas ederse o kadar az AGE olusacagi séylenebilir. Bunun anlami periton
membraninin daha az toksik maddelere maruz kalmasi, daha az zararlanmasi,
gecirgenlik 6zelliklerini daha iyi korumasi ve daha uzun sureli periton diyalizinin
yapilmasidir. Cift doz icodextrinin istenmeyen bu maddelerin olusumunun
azalmasina daha az glikoz kullanilmasi nedeniyle katkida bulunacagini
distinmekteyiz.

Icodextrin kullanimi sirasinda icerdigi maltozun ya da metabolitlerinin

vicutta birikmesinin bu sollisyonun daha yuksek dozlarda kullanimini engelledigi
ifade edilmektedir. Ancak bu metabolitlerin nasil bir klinik duruma yol agabilecegi,
laboratuar olarak hangi parametreleri degistirebilecegi ortaya konamamistir.
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Posthuma ve arkadaslari 12 hasta ile tamamlayabildikleri bir calismada icodextrin
metabolitlerinin duizeylerini ve bunlarin yaptigi klinik ve laboratuar degisiklikleri
incelemislerdir. 12 ay boyunca giinde bir kez icodextrin kullanimi sonucunda serum
maltoz duzeyinin arttigini gostermislerdir. Ancak serum sodyumunda ve klorunda
hafif bir disme disinda klinik bir etkisini gésterememislerdir. Icodextrin metabolit
konsantrasyonlarinin tedavi kesildikten sonra bir hafta icinde normal diizeye indigini
belirleyen arastirmacilar, bu metabolitlerin vicutta birikmedigini ifade etmislerdir
(103). Serum sodyumunda ve klorundaki azalma icodextrin metabolitlerinin yol
actigi osmotik gradient nedeniyle olabilir. Olusan bu osmotik gradient hiicre disina
sivi ¢ikisiyla sonuglanir. Baslangicta ortaya ¢ikan serum sodyumunda azalma ve
daha sonra diizeyin artisi ile birlikte osmolaritede artis, total viicut suyu artisi ile
birlikte olan ekstraselluler redistribisyonu telkin etmektedir. Icodextrine bagli olarak
serum osmolaritesinin arttigi, serum sodyum ve klortriniin de azaldigini gosteren bir
baska ¢alisma da Japon hastalarda yapilmistir. On sekiz hastayi (¢ ay ve (izerinde
takip eden arastirmacilar ¢calisma boyunca serum oligosakkaridlerinin de arttigini
tespit etmislerdir. Ancak tum degisikliklerin icodextrin kesildikten kisa stire sonra



normale dondiguni belirten arastirmacilar, plazma oligosakkaritlerinin artisinin
klinik olarak ¢cok 6nemi olmadigini ifade etmislerdir (74). Bir calismada icodextrin
metabolitlerinin hiperglisemi ve hiperinsulinemiye yol agmadigi, ancak serum
sodyum ve kloririnde hafif azalmalara yol actigi bildirilmistir. Bu metabolitlerin
plazma duzeylerinin icodextrin kesildikten sonra (¢ ile yedi gln igerisinde normale
dondugd, bu nedenle bunun ciddi bir probleme yol agmayacagi belirtilmistir.
Icodextrinin intraperitoneal metabolizmasinin da olabilecegi ancak bunun diyalizat
ozmolaritesini etkilemedigi de arastirmacilar tarafindan ifade edilmistir (104).
Plazma osmolaritesinde hafif bir artisin icodextrin kullanimi sirasinda ortaya

ciktigi bazi calismalarda ifade edilmektedir (103). Ancak MIDAS calismasinda da
herhangi bir degisiklik olmadigi belirtilmektedir (6). Biz de bu ¢alismalar
dogrultusunda tim hastalarin plazma osmolaritelerini inceledik. Hastalarin bazal
osmolariteleri normalden ytksek olmasina ragmen her iki grupta da anlamli bir
osmolarite artisi gdzlemlemedik. Tek doz icodextrin kullanimi ile plazma
osmolaritesinin arttigini ifade eden calismalarda bunun nedeni olarak icodextrin
metabolitlerinin artisi gosterilmektedir. Ancak birikici etkileri olmayan bu
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metabolitlerin artmasinin osmolariteyi artiracagi konusu tartismaya aciktir.
Icodextrini ¢ift doz kullanan hastalarda bile osmolaritede anlamli bir artis olmamasi,
bizim ¢alismamizda icodextrin metabolit diizeyine bakilmamasina ragmen
metabolitlerin plazmada daha fazla artsa bile bunlarin osmolariteyi etkilemedigi
sonucunu ortaya cikarmaktadir. Icodextrin kullanimi ile artan plazma maltoz ve
oligosakkaridlerine ait klinik hig bir yan etki bilinmemektedir, ancak bu soltisyonun
kullaniminda yine de olusabilecek komplikasyonlar acisindan dikkatli olunmasinda
fayda oldugunu dustinmekteyiz. Cift doz icodextrin kullanimi sonucu artan
metabolitlerin etkilerine ait olabilecek herhangi bir komplikasyonla karsilasmadik.
Serum sodyum ve klorunda baslangica gore anlamli azalmalar gérmemize ragmen,
hastalarda bunun klinik etkilerini izlemedik. Bu dususler agisindan ¢ift doz ve tek
doz icodextrin kullanimi arasinda da fark yoktu. Ustelik higbir hastada serum
sodyum diizeyi 130 mmol/L’nin altina inmedi. Daha sonraki takiplerimizde de serum
sodyum ve Klor duizeylerinin stabil seyrettigini gézledik. Literatiirde de bu disuslerin
osmolarite artisi ve metabolitlerin etkisinden kaynaklandigi, soliisyon kesildiginde
degerlerin normale geldigi belirtilmektedir. Bu nedenle serum sodyum ve klorunda
azalmalar olabilecegini ancak bunun Kklinik olarak 6nemli olmadigini ifade etmek
gerekir.

Icodextrin kullanimiyla ilgili olabilecek yan etkilerin en énemlisi ciltte
hipersensitivite reaksiyonudur (105, 106). Avug i¢i ve ayak tabaninda lokalize ya da
tim vicutta yaygin olabilir. Etyolojisi bilinmemektedir. Immun komplekslerle iliskili
hipersensitivite reaksiyonu oldugu distinilmektedir. Diger 6nemli bir yan etki de
icodextrine bagli steril peritonittir. Tipik peritonit semptomlarinin oldugu bu tip
peritonitte cilt dokintisu, ates ve diger hipersensitivite reaksiyonlari goriilmez.
Lokosit sayisi 100-3500/mma olabilir ve mononikleer hiicrelerin hakimiyeti vardir.
Genellikle periton mayi kultlrlerinde treme olmaz ve icodextrin kesilince diizelme
egilimindedir (107). Calismamiz sirasinda hem bahsedilen bu iki yan etki, hem de
icodextrine bagli bilinen diger yan etkilerin hicbiri ortaya ¢cikmadi, ve hicbir hastada
icodextrini kesme ihtiyaci olmadi. Aslinda literatirde hipotansiyon olarak belirtilen
yan etki soltisyonun beklenen bir etkisi oldugundan bir ¢ok hastada klinik olarak



gordugiimiz bu etki bir yan etki olarak kabul edilmedi. Soliisyonun yan etkilerinin
duslk oranda olmasi; hastalarin (¢ ay gibi kisa bir siire takip edilmesi, solusyonla
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ilgili olabilecek siddetli olmayan yan etkilerin hasta tarafindan ifade edilmemesi, ya
da insidanslarin literattrde ifade edildiginden ¢ok daha az olmasi gibi nedenler bu
yan etkilerin tespit edilmesini engellemis olabilir. Calismamizin sonuglarina
dayanarak bu solusyonun yiksek dozda bile gtivenli oldugu séylenebilir.
Icodextrin kullaniminin artirilmasi 6zellikle etkili bir ultrafiltrasyonun elde
edilmesini, daha az glikoz kullanimi sonucu peritona ve viicuda toksik olan
maddelerin daha az olusumunu saglayacaktir. Ancak basta maltoz ve
metabolitlerinin artisi olmak Uzere bazi yan etkilerin ortaya ¢ikmasi da bu
solusyonun kullanimini sinirlamaktadir. lleride yapilacak calismalarda daha biylk
hasta gruplarinda tiim bu faktdrlerin incelenmesi ile karanlikta olan noktalarin
aydinlanmasi mimkin olabilecektir. Bu sayede hastalarin daha uzun sure ve etkili
bir diyaliz yapmalari saglanabilir.

64

SONUCLAR

Bu calisma, surekli ayaktan periton diyalizi yapan ve hipervolemik olan

hastalarda, hipervolemi ve buna bagli gelisen komplikasyonlari ortaya koymak ve
¢ift doz kullanilan icodextrinin etkinligini gézlemlemek amaciyla planlandi. Hastalar
iki gruba ayrilarak ultrafiltrasyonu artirdigi bilinen icodextrin, gtinde bir kez ve iki
kez olmak tizere uygulandi. Ug aylik takip sonucunda gruplar hem baslangic
degerleri ile Gi¢ ay sonundaki degerlerine gore, hem de grup icerisindeki ylzde
degisimlerine gore karsilastirildi:

1. Hastalarin yas, cins, KBY suresi ve periton diyalizi tedavi sureleri

acisindan gruplar arasinda fark yoktu (p>0.05).

2. Tum parametreler gbzonune alindiginda baslangicta gruplar arasinda

istatistiksel olarak anlamli fark yoktu (p>0.05).

3. Cift doz icodextrin kullanan grupta tglincl ay sonunda vicut kitle indeksi

ve vicut agirliklarinda baslangica gore belirgin bir azalma izlendi (p<0.05). Tek doz
icodextrin kullanan grupta ise vicut kitle indeksi ve vicut agirliklarinda anlamli
degisiklik olmadi (p>0.05).

4. Cift doz icodextrin kullanan grupta ¢tnci ay sonunda ultrafiltrasyonda

anlamli bir artis g6zlenirken (p<0.05), tek doz icodextrin kullanan grupta
ultrafiltrasyon artisi istatistiksel olarak anlamli degildi (p>0.05).

5. Her iki grupta da tglincl ayin sonunda glinliik toplam idrar miktarlarinda

belirgin degisiklik olmadi (p>0.05).

6. Baslangica gore ¢ift doz icodextrin kullanan grupta BUN, Cre diizeylerinde
istatistiksel olarak anlamli artma, Na ve Cl diizeylerinde ise anlamli azalmalar oldu
(p>0.05). Tek doz icodextrin kullanan grupta ise tg¢linci ay sonundaki BUN ve Cre
diizeylerindeki baslangica gore gozlenen artma istatistiksel olarak anlamli degil iken
(p>0.05), Na ve Cl diizeylerindeki azalma ise istatistiksel olarak anlamli idi
(p<0.05).

7. Total protein ve albimin dlzeyleri ¢ift doz icodextrin kullanan grupta

Ucitinct ayin sonunda anlamli olarak azalirken (p<0.05), tek doz icodextrin kullanan
grupta ise degismedi (p>0.05).



65

8. Cift doz icodextrin kullanan grupta tglincl ay sonunda total kolesterol ve
HDL dizeyinde, tek doz icodextrin kullanan grupta da HDL ve trigliserit diizeyinde
istatistiksel olarak anlamli azalmalar meydana geldi (p<0.05).

9. Her iki grupta da tglincl ayin sonunda serum ozmolaritelerinde anlamli bir
degisiklik olmadi (p>0.05).

10. Ugiincii ayin sonunda her iki grupta da total Kt/V ile haftalik kreatinin
Klirenslerinde anlamli bir degisiklik olmadi (p>0.05).

11. Cift doz icodextrin kullanan grupta tgtinci ay sonunda hem sistolik hem

de diastolik kan basinclarinda anlamli azalmalar izlendi (p<0.05). Tek doz icodextrin
kullanan grupta ise sistolik ve diastolik kan basinglarindaki azalmalar istatistiksel
olarak anlamli degildi (p>0.05).

12. Uclincl ay sonunda her iki grubun da sol ventrikiil kitleleri istatistiksel
olarak anlamli derecede azaldi (p>0.05).

13. Ortalama aclik kan sekeri, kullanilan toplam gunlik instlin dozu ve

HbA1c degerlerinde, t¢lnci ay sonunda, her iki grupta da anlamli degisiklik
izlenmedi (p>0.05).

14. Gruplardaki yiizde degisimler g6z 6niine alindiginda; hastalarin sistolik

ve diastolik kan basinglarinda, ultrafiltrasyon miktarlarinda ve vicut kitle
indekslerinde anlamli fark varken (p<0.05), kreatinin dlizeyleri ve vicut
agirliklarindaki yuzde degisim farklari istatistiksel olarak sinirda anlamli idi
(p=0.05). Hastalarin bakilan diger parametrelerindeki ylzde degisim farklari ise
istatistiksel olarak anlamli degildi (p>0.05).
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Ek tablo 1. Gruplarin calisma baslangici ve sonundaki ylizde degisimleri

Cift doz icodextrin Tek doz icodextrin p

Vicut agirligi (%) 4,05 + 4,08 1,28 + 4,05 0.05
Vucut kitle indeksi (%) 3,81 + 4,33 0,83 £+ 4,18 <0.05
Idrar miktari (%) 18,97 £ 71,11 7,69 + 54,39 >0.05
Ultrafiltrasyon miktari (%) 133,80 £150,81 44,36 +70,06 <0.05
BUN (%) 18,45 + 26,55 6,24 + 24,35 >0.05

Kreatinin (%) 22,39 + 30,29 6,49 + 11,00 0.05

Na (%) 2,93 £ 2,96 1,42 + 2,26 >0.05

Cl (%) 4,47 £ 7,55 2,56 + 4,95 >0.05

Total protein (%) 5,56 + 9,18 2,35 + 15,79 >0.05
Albumin (%) 9,95 +10,51 4,05 + 19,68 >0.05

Kolesterol (%) 7,56 + 15,47 4,93 + 17,99 >0.05

LDL (%) 3,45 + 27,70 2,05 + 36,09 >0.05

HDL (%) 19,06 + 21,57 18,78 + 21,17 >0.05

TG (%) 8,30 + 44,79 16,43 + 33,87 >0.05

Kt/V (%) 9,23 + 27,41 2,47 + 31,14 >0.05

Kreatinin klirensi (%) 0,24 £ 0,76 0,07 + 0,39 >0.05
Ozmolarite (%) 0,01 £ 3,51,76 £ 6,75 >0.05

Sistolik kan basinci (%) 8,76 £ 7,79 0,5 £ 8,2 <0.05
Diastolik kan basinci (%) 8,06 + 7,35 0,34 + 10,26 <0.05
Sol ventrikul kitlesi (%) 16,04 + 12,44 17,11 £ 8,55 >0.05
Aclik kan sekeri (%) 0,34 +0.32 0,91 £ 0,19 >0.05
HbAlc (%) 3,27 + 11,75 5,94 +13,90 >0.05

Instlin dozu (%) 20,90 +4,77 5,30 + 10,63 <0.05



