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CAPD HASTALARINDA MANTAR PERITONITLERI

FUNGAL PERITONITIS IN PATIENTS ON CAPD
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Peritonitler kronik periton diyaliz tedavisinin en
sik goriilen komplikasyonu olup bu hastalardaki
mortalite ve morbiditenin en 6nemli nedenidir (1-3).
Peritonitlerin % 90-95'inden patojenik bakteriler
sorumlu iken % 2-10 kadar1 mantarlara bagli olarak
gelismektedir. Diyaliz ~ teknigindeki  gelismeler
sonucunda bakteriyel peritonitlerin goriilme sikliginin
azalmasina karsin, mantar peritonitleri aynm siklikta
gorilmeye devam etmektedir. Bildirilen mantar
peritoniti olgularin yaklasik olarak % 80-90'inda
sorumlu etkenler basta Candida cinsleri olmak iizere
maya mantarlaridir. Candida albicans, C. parapsilosis en
stk gorilen etkenlerdir, ancak C. tropicalis, C.
guilliermandii, C. pseudotropicalis, C. lipolytica, C.
famata, ve C. kusei gibi diger candidalarla da peritonitler
goriilmektedir. Daha nadir olarak Torulopsis glabrata,
Rhodotorula rubra, Geotrichum candidum gibi kiif ve
diger maya  mantarlarina  bagli  peritonitler
saptanmaktadir (1-6).

Mantar peritonitlerinin gelismesine neden olan
olaylar cok acik degildir. Anatomik, metabolik, kimyasal
ve immiinolojik bir cok faktor infeksiyonun gelismesine
ortam hazirlamaktadir. Hazirlayic1 faktorler olarak,
multiple myeloma gibi altta yatan hastaliklar,
immunostpresif ilag kullanilmasi, glukoz icerigi yiiksek
soliisyonlar, yabanci cisim varlig1, gastrointestinal
hastaliklar ve antibiyotik tedavisi suclanmaktadir.
Periton kavitesine stirekli olarak verilen sivi, normal host
savunma mekanizmasint ve peritoneal c¢evreyi
bozabilmektedir (7,8). Tirnak, deri ve vaginal mantar
enfeksiyonlari, barsak perforasyonu, divertikulit ve
baglanti sisteminin direkt kontaminasyonu kaynak olarak
bildirilmektedir (9,10). Sistemik veya intraperitoneal
kullanilan antibiyotikler deride ve barsak florasinda
bakterileri baskilayarak mantarlarin kolonizasyonuna
neden olmaktadir. Antimikrobiyal tedaviyi takiben
SAPD hastalarinin fekal florasinda Candida izole
edilebilmektedir (11). intestinal kandida
kolonizasyonunun nasil mantar peritonitine yol actigi
acgik degildir. Kopeklerde intestinal mikroorganizmalarin
peritoneal irrigasyondan sonra transmural migrasyonu
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gosterilmis olmakla birlikte insanlarda boyle bir gecis
hala tartismalidir (10). Literatiirde bildirilen olgularin
onemli bir kismi bakteriyel peritonit nedeniyle
antibiyotik almakta olan hastalardir. Bakteriyel
peritonitler nedeniyle olusan inflamasyon muhtemelen
mantar etkeninin peritona invazyonunu
kolaylastirmaktadir. Tekrarlayan bakteriyel peritonit
ataklar1 mantar peritoniti gelisme riskini arttirmaktadir.
Immunosiipresif tedavi almakta olan veya human
immunodeficiency virus ile enfekte hastalar mantar
peritoniti bakimindan risk grubundadir. Mantar,
peritoneal kaviteye direkt kateterden invazyon ile, hava
kontaminasyonu, yada tuba uterinalar yoluyla
girmektedir (10,11). Literatiirde hava kosullart ile
mantar peritoniti arasinda iliski oldugunu bildiren
calismalar goriilmektedir. Bir caligmada ¢ok sicak ve
nemli iklim kosullarinda daha sik mantar peritoniti
gelistigi bir digerinde ise nemle ilgisi olmayip sicak hava
kosullarinda  gelistigi  iddia  edilmistir  (12,13).
Ingiltere'de 12 CAPD hastasinda giivercinlere bagl
epidemik C. parapsilosis peritoniti bildirilmistir (14).

En sik saptanan semptomlar karin agrisi, yliksek
ates, ishal, diyalizat sivisinda bulanikliktir. Mantar
peritonitlerinin klinik bulgu ve semptomlar1 bakteriyel
peritonitlerden farkli olmamakla  birlikte siklikla
bulgular daha sinsi seyretmekte, aralikli olarak diyalizat
sivisinda bulaniklagip berraklagsma goriilebilmektedir.
Cogu zaman diyalizat sivisi siirekli olarak bulanik hale
geldikten sonra ates, karin agrisi ve gastrointestinal
bulgular ortaya ¢ikmaktadir (15,16). Peritoneal mantar

enfeksiyonunun sistemik yayilimi nadir de olsa
goriilmektedir (17). Mantar peritonitleri icin tani
kriterleri bakteriyel peritonitlerden farkli olmayip

diyalizat sivisinda mm de 100'den fazla beyaz kiire
saptanmasi, beyaz kiire hiicre ayirmminin % 50'den
fazlasin1 polimorfoniikleer hiicrelerin olusturmasi, karin
agris1 ve hassasiyet, periton diyaliz sivisinda mantarin
izolasyonudur.

SAPD hastalarinda gelisen mantar peritonitlerinde

genel olarak kabul edilmis bir tedavi sekli yoktur. Bir
¢ok calismaci kateterin hemen c¢ikarilmasini ve birlikte



antifungal tedaviye baglanilmasini 6énermektedir (4,18).
Literatiirde kateteri cikarmadan sadece antifungal tedavi
veren veya antifungal tedavi vermeksizin sadece kateteri
¢ceken tedavi sekillerine de rastlanmaktadir (4,19-21).
Mantar peritoniti gelismis olgularda c¢ikarilan
kateterlerinin elektron mikroskopik olarak
incelenmelerinde kateter yilizeyinde bir amorf matriks
icinde  mikroorganizmalarin ~ kolonize  oldugu
goriilmektedir (4, 22). Bu durum antifungal tedavinin
etkinligini azaltmaktadir. Bu bulguya dayanarak
kateterin tani ile birlikte en kisa stire igerisinde
¢ikarilmasi ile kolonize olmus ortam uzaklastirilacak ve
peritonun normal savunma mekanizmas: ile kalan
enfeksiyonun temizlenmesine olanak verilecektir.
Bildirilen olgularda c¢esitli antifungal ilac rejimleri
kullanilmustir. Fluconazole kullaniminin
yayginlagmasindan once amphoterisin B (i.v veya i.p),
mikanozole (oral veya i.p.), ketakonozole (oral), 5-
flucytosine (oral, i.v, i.p) tek baslarina veya cesitli
kombinasyonlar halinde kullanilmistir ancak higbirinin
digerine uUstinligu gosterilememistir (4,10,21,23).
Amphoterisin B i.v. olarak verildiginde peritoneal
siviya gegisi iyi degildir, intraperitoneal olarak
verildiginde siklikla siddetli karin agrisina yol acmakta
ve kimyasal peritonit gelisebilmektedir. Amphoterisin B
elektrolitler ve/veya asidik soliisyonlarda ¢Okmektedir,
intraperitoneal olarak diyalizatla birlikte verildiginde
antifungal aktivitesi kaybolmaktadir. Bu ozelliklerinden
dolay1 intraperitoneal olarak verilecekse periton diyaliz
S1VIS1 ile farkli zamanlarda uygulanmasi
onerilmemektedir. intravendz infiizyonu da cogu zaman
iyi tolere edilememekte ve birlikte intravenoz
kortikosteroid verilmesini gerektirmektedir. Kerr ve
arkadaglar1 50 mg Amphoterisin B'nin intravendz
enjeksiyonu ile peritoneal sivida bazi mantarlar igin
gerekli minimal inhibitor konsantrasyona
erisilebilecegini gostermiglerdir (4). Guintimiizde bu ilag
baslica fluconazole direngli olgularda ve kuf
mantarlarina bagli olarak geligen peritonitlerde tercih
edilmektedir (4,10). 5-flucytosine'nin oral yararlanimi
ve peritona geg¢isi iyi olmakla birlikte siklikla direng
gelistigi icin tek basina kullanimi Onerilmemektedir.
Ketokonazole'in de intraperitoneal siviya gegisi iyidir.
Son deneyimler yeni imidazoller/triazoller ve
fluctosin'in (p.o veya intraperitoneal) etkili bir sekilde
kullanilabilecegini  gOstermistir. ~ Periton  diyaliz
hastalarinda fungal peritonitlerde imidazol/triazole-
fluctozine kombinasyonunun amphoterisin B ile
kiyaslanmasini gosteren heniiz bir prospektif klinik
caligma yoksa da, eski yayinlarin retrospektif
incelenmesinde bu kombinasyon Ozellikle kiif mantari
disindaki mantarlara kargt amphoterisin B kadar etkili
oldugu goriinmektedir. Bir triazole olan flukonazol' in
oral ve intraperitoneal biyoyararlanimi yiiksektir. Oral
alman flukonazol'un uygun miktarda serum ve diyalizat
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konsantrasyonu sagladig1 bilinmektedir (10,24). Pik
plazma Kkonsantrasyonuna doza bagli olarak oral
almimindan 2-4 saat icinde ulasmaktadir. Oral emilimi
itrakonazol, ketoconazol gibi diger azollerin tersine
yiyeceklerden, gastrik asiditeden etkilenmemekte, suda
eriyebilmekte ve tiim viicut sivilarinda yayilmaktadir.
Baglica bobreklerden atilmakta olup son donem bobrek
yetmezligi olan hastalarda yar1 o6mrii 72-85 saate kadar
uzamaktadir. Imidazollerin ve triazollerin Candida
krusei ve Torulopsis glabrata gibi bazi maya ve Kkif
mantarlarina etkilerinin sinirli oldugu hatirlanmalidir
(4,10,21,23,24). Antifungal ilaclara karst duyarlilik
testlerinin degeri cogu zaman klinik yanit ile paralel
olmadigi  i¢in  smurhdir. Minimal inhibitor
konsantrasyonlar laboratuvardan laboratuvara
degisebilmekte, PH, 1s1 gibi cevresel faktorlerden
etkilenmektedir (24). Son zamanlarda yaygin olarak
kabul edilen goriis 2000 mg p.o Fluctosin yiikleme
dozundan sonra 1000mg (cocuklarda 25-50 mg/kg)
idame dozunda devam edilmesi ve birlikte flukonazol
100-200 mg/glin (¢cocuklarda 3mg/kg) dozlarinda
kullanilmasi, 4-7 giinliik bir tedaviden sonra klinik
iyilesme olmazsa kateterin cikarilmasi ve tedavinin 4-6
hafta daha devam edilmesidir (25). Cogu otor kateterin
c¢ikarllmasim1 ~ takiben hemen yeni bir kateterin
yerlestirilmesini niiks oranm1 yiikksek oldugu icin
onermemektedir.  Peritonitin  klinik  bulgu ve
semptomlarin kaybolmasindan sonraki 2-8 hafta icinde
kateterin  tekrar  yerlestirilmesi uygun olacagi
belirtilmektedir (15). Ancak, SAPD Kkateteri ¢ikarilan
olgularda peritoneal yapisikliklarin olugsmasini 6nlemek
icin gecici bir Kkateterle lavaja devam edilmesi
gerektigini bildiren olgu raporlar1 da vardir (26). Bu
olgularda lavaj amaciyla fizyolojik salin soliisyonlari
kullanilmistir. Keogh ve arkadaglart gegici bir
peritoneal kateter yerlestirilerek intraperitoneal lavaja
devam edildiginde ve antifungal ajan intraperitoneal
verildiginde tedavide basarmin arttigini bildirmislerdir
(27). Mantar peritonitleri bakteriyel peritonitlerden
daha ciddi bir komplikasyondur. Mantar peritonitlerinde
peritoneal yapisikliklar, abse olusumu, ilerleyici
sklerozan peritonit bakteriyel peritonitlere gore daha sik
gelismektedir. Bakteriyel peritonit ataklarindan sonra
hastalarn % 90t SAPD tedavisine devam edebilmekte
iken, mantar peritonitlerinde bu oran ancak % 35
civarindadir (3,23). Mantar peritonitlerinde mortalite
oranlar1 oldukc¢a ytiksektir. Bakteriyel peritonitlerinde
mortalite oranlart % 0.6-3 (28,29) olarak, mantar
peritonitlerinde ise % 12-44 (3, 13, 15, 19, 21) arasinda
bildirilmektedir.

Yiiksek morbidite ve mortalitesi nedeniyle
calismalar, mantar peritoniti gelismesini Onlemeye
yonelmistir. Bir caligmada bakteriyel peritonit veya
sepsis nedeniyle antibiyotik almakta olan olgularda oral



nistatin  profilaksisi

yapilmig ve fungal peritonit

insidansinda azalma bildirilmistir (30). Oral nistatin
giivenli, ucuz olmakla birlikte sadece antibiyotikle ilgili

olan peritonitlerde azalma saglayabilir.
peritonit

Bakteriyel

insidansin1  azaltmak ve olasi cevresel

kontaminasyonu saptamak ve Onlemek daha oOnemli
goriinmektedir.
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