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Giris

Kronik babrek yetmezligi, bobrek islevinin iler-
leyici kaybr ile karakterizedir. Glomeriiler filtrasyon
hizinin (GFHD azalmasi, son dénem bobrek yetmez-
ligi gelisimi ile baslamlan diyaliz tedavisi alunda da
devam eder. Periton diyalizine (PD) baglayan hasta-
larda yapilan calismalar, rezidiel renal fonksiyonun
(RRF) giderek azalarak, ortalama 2 yildan sonra an-
lamsiz diizeylere indigini gostermistir (1,2). Rezidd-
¢l renal fonksiyonun korunmasi, diyaliz tedavisine
baslamanus kronik bobrek hastalikli bireylerin teda-
visinin birincil hedefi olmasina karsin, diyaliz hasta-
larindaki énemi yakin déoneme kadar yeterince de-
gerlendirilmemistir. Bazi arastirmacilar, diyaliz has-
talarinda RRF'nin hipervolemi pahasina stirdirtlen
bir islev oldugunu ve normovolemik durumun sag-
Janmasinin dogal sonucu olarak renal kan akiminin
ve RRF'nin azalacagin ileri strmustiir (3,4). Acaba
RRE kardiyak yapi ve fonksiyonun korunmasi ve
uzun siireli klinik sonuclarnn iyilestirilmesi acisindan
ihmal edilmesi gercken bir islev midir? Yoksa hemo-
diyaliz (HD) ile karsilastirmali birgok sagkalim ¢alig-
masinda (5,0) PD hastalarinda 2. yildan sonra gozle-
nen relatif mortalite artistnin temel nedeni RRF'nin
kaybi olabilir mi? Bu yazida, PD hastalarinda
RRF'nin dnemi tarusitlacak ve RRF'yi koruyucu yak-
lasimlardan bahsedilecektir,

Glomeriiler Filtrasyon Hizinin

Olgiimii

Glomertler filtrasyon hizinin ol¢timii icin kulla-
nilacak molekiiliin glomeriler kapiller duvardan
serbetee siiziilmesi ve tiibiiliislerden sekrete, reab-
sorbe ve metabolize edilmemesi gerekir. Intlin bu
ozellikleri tam olarak  karsiladigindan;  klirensi,
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GFH él¢timi i¢in altn standart olarak kabul edilir.
Ancak teknik zorluklar, iniilin klirensinin rutin kul-
lanimini sinirlamaktadir. Idrar toplanmasini gerek-
tirmeyen Cockroft-Gault ve MDRD formiilleri kulla-
nilarak GFH'nin hesaplanmas: pratik bir yontem ol-
makla beraber, GFH'yi oldugundan fazla gisterme-
leri nedeniyle diyaliz hastalarinda giivenilir olma-
diklari ileri siirilmustir (7). Ayni ¢ekince 51Cr-ED-
TA, 99mTc-DTPA ve [1251]-iyotalamat kullanilarak
yapilan radyoniiklid teknikler i¢in de gecerlidir.
Son zamanlardaki bazi calismalar, plazma sistatin €
olciimiinden tiiretilen formillerin diyaliz hastala-
rinda GFH'yi hesaplamada Cockcroft-Gault  ve
MDRD formiillerinden daha dogru sonug verdigini
distndiirmektedir (8). Yirmi dort saatlik idrar top-
lanabilen hastalarda klirens 6l¢timi tercih edilen
yontemdir. Ancak endojen kreatinin klirensi, kre-
atininin tibiler sekresyonu nedeniyle GFH'yi oldu-
gundan daha ytiksek, tre klirensi ise tiibiler geri
emilim nedeniyle oldugundan diigtik gosterir. Si-
metidin ile tiibiler kreatinin sekresyonunun inhi-
bisyonu kreatinin klirensinin dogrulugunu artirabi-
lirse de (9), tam bir baskilama saglamak cogunluk-
la mimkin olmaz. Klinikte PD hastalarinda
GFH'nin tayininde 24 saatlik idrar drneginde Kreati-
nin ve ure klirenslerinin aritmetik ortalamasinmn
alinmast, en sik kullanilan ve dogruya en yakin so-
nug veren yontemdir.

Periton Diyalizinde Rezidiiel

Renal Fonksiyon Onemli mi?

Sagkalim Bakimindan Rezidiiel Renal

Fonksiyonun Onemi

Bircok calismada, PD hastalarinda Kt/Vire ve
kreatinin klirens gibi diyaliz yeterlilik gostergelerinin
prognozun énemli belirleyicileri oldugu gosterilmis-
tir. Acaba prognozu esas etkileyen renal klirens mi,|
yoksa peritoneal klirens mi? Periton diyalizine yeni|
baslayan 680 hastanin 2 yil siireyle izlendigi CANU-
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SA calismasinda, distk toplam Kt/Vire ve disiik
toplam kreatinin klirensinin mortalitenin  bagimsiz
belirleyicileri oldugu saptanmustir (10). Ancak, daha
sonra peritoneal ve renal klirensler Cox regresyon
modeline ayrt ayrn sunularak calismanin yeniden
analizi yapildiginda, prognozu asil etkileyenin peri-
toneal degil, renal klirens oldugu gozlenmistir (2).
Buna gore, relatif 6lim riski GFH'de her 5 L/haf-
ta/1.73 m? arus ile %12, idrar voliimiinde her 250
ml/glin arts ile %36 oraninda azalmaktadir. Toplam
413 PD hastasinda yapilan bir Hollanda calismasin-
da da (NECOSAD), RRF'nin hem hasta sagkaliminin,
hem de bilesik hasta ve teknik sagkalimm bagimsiz
belirleyicisi oldugu, oysa peritoneal klirensin sonla-
nm noktalart Gzerine anlamh  etkisinin - olmadigt
gosterilmistir (11). Bizim grubun 125 PD hastasinda
vaptug 3 yillik gozlemsel calismada, toplam Kt/Viire
ve kreatinin klirensinin sagkalima bagimsiz bir etki-
si gozlenmezken, toplam sivi ve sodyum atilimi ile
birlikte RRF'nin sagkalimi anlamli olarak etkiledigi
saptanmustir (12). Wang ve arkadaglannin %39'u tam
antirik olan 246 hastada vapuklar calismada, antirik
olgularda 2 willik sagkalim oraninin anlamli olarak
diisiik oldugu ve RRF'nin antirik olmayan olgularda
da mortalitenin bagimsiz belirleyicilerinden biri ol-
dugu gosterilmistir (13). Benzer bulgular, hasta sag-
kalimi tizerine renal ve peritoneal klirenslerin etkisi-
nin ayrt ayn degerlendirildigi diger calismalarda da
saptannustir (14-17). Tam bu ¢alismalar, sagkalim
izerine renal ve peritoncal klirenslerin katkisinin es-
deger olmadigini distindiirmektedir.

Son zamanlarda yayimlanan Meksika Periton Di-
yalizi Yeterlilik Calismast da (ADEMEX) prognoz ba-
kimindan RRF'nin onemine iliskin degerli kanitlar
saglanustir (18). Bu calisma esas olarak peritoneal
klirensleri artirmanin prognoza etkisini incelemek
icin yapilnustir. Cahismada, 965 PD hastas: iki gruba
randomize edilmis ve kontrol grubuna giinde 4 kez
2 litrelik degisim seklinde PD uygulanirken, miida-
hale grubunda haftalik toplam kreatinin klirensi 60
L/1.73 m?nin tzerinde tutulacak sekilde diyaliz do-
zu artrdmustr. Sonucta, miidahale grubunda anlam-
I olarak daha yiiksek toplam ve peritoneal kreatinin
klirensi ve Kt/Viire degerlerinin elde edilmis olmasi-
na karsin, 1 ve 2 yillik sagkalim oranlan iki grupta
benzer bulunmustur. Onceki calismalara benzer se-
kilde, Cox regresyon analizi peritoneal klirensin
mortaliteyi etkilemedigini, buna karsin renal kliren-
sin mortalitenin bagmimsiz belirleyicisi oldugunu gos-
termistir. Bu ¢alisma, RRF'nin kictk molekdl agirlik-
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i toksinlerin atulimmnt saglamanin disinda, diyaliz
dozunun artinlmast ile yerine konulamayabilecek
onemli metabolik etkileri oldugunu distindiirmek-
tedir. Wang ve arkadaslan, antrik olmayanlarla kar-
silastinldiginda, antirik PD  hastalarinin prognozu
negatif etkileyen anemi, inflamasyon, malniitrisyon,
yuksek kalsiyum x fosfor carpimu, hipertansiyon ve
sol ventrikiil hipertrofisi gibi olumsuz metabolik ve
kardiyak profile sahip oldugunu gostermislerdir
(13). Sekil 1, PD hastalarinda RRF'nin prognoz baki-
mindan 6nemini 6zetlemektedir (19),

Renal ve peritoneal klirenslerin nicin esdeger ol-
madigmin olas: bir aciklamasi, orta molekil agirlikh
veya proteine bagl toksinleri uzaklastirma kapasitele-
rinin farkli olmas: olabilir. Anlamli RRF olan hastalar-
da <2-mikroglobilin gibi orta molekil agilikl ve
p-cresol gibi proteine bagl soliitlerin diizeyinin daha
diisiik oldugu gosterilmistir (20,21). Periton diyalizi
hastalarinda farkh tremik toksinlerin renal ve perito-
neal klirenslerinin  zamanla degisimini inceleyen
Bammens ve arkadaslari, RRF azaldik¢a PD dozunun
artinlmasinin {ire, kreatinin, fosfor gibi suda eriyen
kiiclik molekiil agirlikl soliitlerin yeterli atilimini sag-
lamada etkin olabilecegini; ancak <2-mikroglobiilin
ve p-cresol gibi solitlerin renal klirens kaybmnm PD
dozu artinlsa bile yerine konulamayacagini goster-
mislerdir (22). Ote yandan, SAPD hastalarinda renal
ve peritoneal Kt/Vire'nin sodyum ve swvi athmi ile
iliskisini inceleyen Tian ve arkadaslari, renal Kt/Viire
ile idrar volimi ve idrarla sodyum aulimi arasinda ol-
dukea giiclii pozitif korelasyon bulundugunu; ancak
benzer iliskinin peritoneal Kt/Viire ile peritoneal ult-
rafiltrasyon volimii ve sodyum atilimi arasinda goz-
lenmedigini bildirmislerdir (23). Sodyum ve sivi atili-
muindaki bu farkh davranis, renal ve peritoneal kli-
renslerin sagkalim bakimundan nicin esdeger olma-
diginu aciklayan bir bagska mekanizma olabilir.

Rezidiiel Renal Fonksiyonun Voliim

Dengesi ve Kardiyak Hipertrofiye Etkisi

Ozellikle ADEMEX calismasinda PD dozunun ar-
tinlmasinm prognozu iyilestirici etkisinin gosterileme-
mesinden sonra diyaliz yeterliliginin kiiciik molekiil
agirlikl solit klirensi ile degerlendirildigi gelencksel
yaklagim ciddi olarak sorgulanmaya baslanmis ve ye-
terli sodyum ve sivi athmimin daha 6ncelikli hedefler
olmast gerektigi ileri stirilmistir (24). Grubumuzun
calismasi, sagkalimu etkilemede sodyum ve sivi atili-
munin kiicik molekil agirlikl soltt klirensinden ¢cok
daha énemli oldugunu dogrulamustir (12).
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Reziduel renal fonksiyon
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Sekil 1. Periton diyalizi hastalarinda rezidiel renal fonksiyonun 6nemi (19).

Periton diyalizinde sivi dengesinin kontroltinde
RRF ¢ok énemlidir. Periton diyalizinin bazi hemodi-
namik avantajlarina ragmen, ozellikle RRF'nin kay-
bindan sonra PD hastalarinda hipervolemi sikliginin
arttigr bilinmektedir (25,26). Lameire, PD'nin ilk 3 yi-
linda hipertansiyon ve sol ventrikal hipertrofisi sik-
liginin anlaml olarak azaldigin, ancak 5 yildan son-
ra yeniden artis gosterdigini bildirmistir (27). Hiper-
tansiyon ve sol ventrikiil hipertrofisi sikhgindaki bu
ge¢ artis, muhtemelen RRF'nin kaybini yansitmakta-
dir. Periton diyalizine veni baslayan hastalarda kan
hasincimin uzun siireli kontroliint inceleyen Menon
ve arkadaslan, yas, divaliz dncesi hipertansiyon su-
resi, RRE ve idrar voliimiinde azalmanin kot kan
hasinct kontroliintin bagimsiz belirleyicileri oldugu-
nu saptanuslardir (28). Bu calismada da, PD'ye bas-
landiktan sonra ilk vil icinde arteriyel kan basmncinin
ve antihipertansit ilac ihtiyacinin azaldigi, ancak
RRF'nin anlamsiz dizevlere indigi, 2 yildan sonra
artu@ gosterilmistir. SAPD  tedavisi uygulanan 37

hastayr GFH 2 ml/dk'nin Gizerinde ve altinda olanlar
seklinde gruplandiran Konings ve arkadaslari, ben-
zer toplam svi atlimima ragmen GFH 2 ml/dk'nin
alunda olan hastalarda toplam viicut suyu ve ekstra-
selliler swvi volimii
mii/toplam viicut suyu oranmnin anlaml olarak daha
yiiksek oldugunu saptanuslardir (29). Bu calisma,
RRF'nin ekstraselliler sivi dengesinin ana belirleyici-
si olan sodyumun atilimini saglamada PD'den daha
etkin olabilecegini dustundirmektedir. Biz de, PD

ile ekstraselliiler sivi volu-

hastalarinda Griner ve peritoneal sodyum atilimlan-
nin idrar ve peritoneal ultrafiltrasyon volimleri ile
iliskisini inceledigimizde, tiriner sodyum auliminn
idrar volimii ile iliskisinin, peritoneal sodyum atl-
munin peritoneal ultrafiltrasyon volimii ile iliskisin- |
den ¢ok daha giicli oldugunu gozlemledik (yayim-|
lanmamuis veri).

Sol ventrikiil hipertrofisi diyaliz hastalarinda ol
dukga siktir ve mortalitenin onemli bir belirleyicisi-|
dir. Diyabetik olmayan PD hastalarinda renal ve pe-
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ritoneal klirenslerin sol ventrikiil hipertrofisi ile iliski-
sini inceleyen Wang ve arkadaslan, sol ventrikiil Kit-
le indeksinin GFH azaldikca artuging, oysa peritone-
al klirensteki degisimlerden etkilenmedigini goster-
mislerdir (30). Ayni grubun 231 PD hastasinda yapti-
&1 prospektif gdzlemsel calismada, RRF'nin koroner
arter hastahgr, nabiz basiner, hemoglobin ve CRP dii-
zevleri ile birlikte sol ventrikil kitle indeksinin an-
lamli belirleyicilerinden biri oldugu saptanmistir (31).
Periton divalizi hastalarinda RRF kayba ile sol ventri-
kil hipertrofisi arasindaki iliskinin en énemli nedeni,
yukanda da belirtildigi gibi RRF kayboldukc¢a voliim
kontroltintin kottilesmesidir. Ancak RRF'nin aksine,
peritoneal kiictiik molekal agirhikh soltit klirensinde-
ki artistan sol ventrikiil kitle indeksinin etkilenmeyi-
si, divalizabl olmavan bazi Giremik toksinlerin de sol
ventrikil  hipertrofisi  gelisimi ve  progresyonunda
onemli - olabilecegini - distndiarmektedir. Ayni za-
manda, RRF olgularninda anemi, malnttrisyon, infla-
masyon ve kalsiyum-fostor metabolizma bozuklugu-
nun daha az gordlmesi de kardiyak yapr ve islev ba-
kimmdan avantajh olabilir (13).

Rezidiiel Renal Fonksiyon ve Inflamasyon

Periton divalizi hastalarninda inflamasyon siktir ve
mortalitenin dnemli belirleyicilerinden  biridir (32).
Nefrektomi yapilmus sicanlarda sitokin  klirensinin
bozuldugunun gosterilmesi (33), bobregin sitokinle-
rin eliminasyonunda onemli rol oynadigint diisiin-
dirmektedir. Hem diyaliz Oncesi hastalarda (34),
hem de PD hastalannda RRF ile proinflamatuvar si-
tokin ve CRP dizeyleri arasinda anlaml pozitif ilis-
ki varligr gosterilmistir (31,32,35). Ozellikle Wang ve
arkadaslarinin calismasinda RRF, inflamasyon ve sol
ventrikiil hipertrofisinin birbirleriyle iliskili oldugu
ve RRF yoklugu, inflamasyon ve sol ventrikiil hipert-
rofisi varligr birlikteliginde mortalite riskinin yaklasik
7 kat artu@r gosterilmistir (31).

Rezidiiel Renal Fonksiyon ve Fosfor Kontrolii

Periton diyalizinin hemocdivalizden daha iyi fos-
for kontrolii sagladigr diistintilmekle beraber, son
zamanlardaki calismalar hiperfosfatemi ve yiiksek
kalsiyum x fosfor carpimimin PD hastalarinda da
onemli bir sorun oldugunu gostermistir (36,37). Hi-
perfosfatemi ve yiksck kalsiyum x fosfor ¢arpimu-
nin, Ozellikle vaskiiler kalsifikasyonlara yol acarak
mortaliteyi artirdig bilinmektedir (38). Wang ve ar-
kadaslarinin SAPD tedavisi uygulanan 252 hastada
yaptiklart calismada, RRF olmayan hastalarda hiper-
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fosfateminin anlaml olarak daha sik gortldigi ve
GFH'nin serum fosfor diizeyinin bagimsiz belirleyi-
cilerinden biri oldugu saptannustr (36).

Rezidiiel Renal Fonksiyon ve Beslenme

Durumu

Malnitrisyon diyaliz hastalannda sik  goriilen
onemli bir sorundur. Rezidiel renal fonksiyon di-
yaliz hastalarinda beslenme durumunun korunma-
sinda oldukc¢a onemlidir. Cesitli calismalarda RRF
ile beslenme durumunun élgiitleri arasinda anlam-
It iliski saptanmus, peritoneal klirensin ise beslenme
durumuna bagimsiz bir etkisi gozlenmemistir
(39,40). Son zamanlarda yapilan bir cahsmada, RRF
kaybinin istirahat enerji tiketimini artirarak mal-
niitrisyon gelisimine katkida bulundugu gosteril-
mistir (41). Bu calismada, artmus istirahat enerji tii-
ketiminin, blylik oranda RRF ile olan yakin iliskisi
aracth@ryla genel ve kardiyovaskiiler dliimlerin ha-
bercisi oldugu bildirilmistir. Bu ¢alismalar, PD has-
talarinda renal ve peritoneal klirenslerin beslenme
durumu tizerine farkl etkileri oldugunu distindiir-
mektedir. Bu durumdan orta molekiil agilikl tire-
mik toksin klirensindeki farkliligin sorumlu olup
olmadigr acik degildir.

Rezidiiel Renal Fonksiyon ve Periton
Diyalizi Komplikasyonlari
Sikligr giderek azalmis olsa da, peritonit

PD'nin sik goriilen ve en énemli tedavi basansizhik
nedeni olan komplikasyonu olmaya devam etmek-
tedir. Rezidiiel renal fonksiyon kaybinin peritonit
gelisimi icin anlaml bir risk faktéri oldugunun gos-
terildigi calismalar meveuttur (42,43). Diisiik RRF've
eslik edebilen malniitrisyon ve yetersiz diyalizin pe-
ritonit gelisimine egilimi artrmast muhtemeldir. Re-
zidiel renal fonksiyon kaybi, aymi zamanda perito-
nite bagl mortalite oranlarint da artirmaktadir
(42,44).

Rezidiiel Renal Fonksiyon ve Yasam Kalitesi

Rezidiiel renal fonksiyonun yasam siiresi ve bob-
rek yetmezligine eslik eden bircok komplikasyon
tizerine olumlu etkileri dikkate alindiginda, yasam
kalitesine de anlamli katkida bulunmasi beklenir.
Toplam 413 PD hastasinin 2 yil stireyle izlendigi bir
Hollanda calismasinda, RRF'nin yasam kalitesinin
tim olcutlerini pozitif olarak etkiledigi, buna karsin
peritoneal klirensin hicbir parametre tizerine anlam-
It etkisinin bulunmadigr gosterilmigstir (11).
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Rezidiiel Renal Fonksiyonun
Korunmasi Icin Yaklasumlar
Diyaliz Tipi
Bircok c¢alismada P> uygulanan hastalarda
RRF'nin HD hastalarina gore daha uzun sire ko-
rundugu  gosterildiginden  (45-49), diyalize yeni
baslayan hastalarda PD'nin tercih edilmesi RRF'nin
korunmast adma etkin bir vaklasim olabilir. Aym
zamanda, potansivel olarak geri dontsli olabile-
cek nedenlere bagh bobrek vetmerzligi gelisen has-
talarda, PD uygulamasi ile bobrek islevinin diizel-
me olasithginm HD'den daha ytiksek oldugu sap-
tanmustir (30), Rezidiiel renal fonksiyon tizerine bu
olumlu etkinin mekanizmalar, muhtemelen PD'nin
daha az hemodinamik dengesizlige ve daha az inf-
lamasyona yol agmasidir. Rezidiel renal fonksiyo-
nun prognoz lzerine anlamh etkisi ve PD uygula-
mast ile daha uzun stire korunmas: dikkate alina-
rak, diyalize tedavisine PD ile baglanmas: ve PD'ye
bagh ciddi komplikasyonlar gelistiginde hastanin
HIYye transfer edilmesi scklinde ozetlenebilecek
tamamlayicr tedavi yaklasimi' kavrani benimsen-
mistir. Bu yaklasimin, divalize HD ile baslayan ve-
ya ciddi sorunlar gelistigi halde PD'de kalmaya de-
vam eden hastalara gore sagkalim avantaj sagladi-
@ gosterilmistir (51). Ote yandan, yliksek akiml bi-
yo-uyumlu membran ve ultra saf diyalizat kullani-
larak HD uygulanan hastalarda RRF'deki azalmanin
PD hastalarina benzer oldugu yoniinde calismalar
da vardir (52).

Periton Diyalizi Tipi

Rezidiiel renal fonksivonun korunmasi izerine
PD tipinin etkisi tartismal bir konudur. Yapilan ba-
21 calismalarda, APD hastalarmda RRF'nin daha faz-
la hemodinamik dengesizlik ve daha fazla hiperto-
nik diyalizat gereksinimi nedeniyle SAPD hastarin-
dan daha hizli azaldiginin ileri strlilmiis olmasina
karsin (53-53), RRF'nin kaybi agisindan iki PD mo-
dalitesi arasinda anlamli bir farkin saptanamadi@i ¢a-
lismalar da vardir (46,50), Son zamanlarda Cueto-
Manzano ve arkadaslarmin calismasinda ise aksi so-
nuclar elde edilmistir (57). Bu calismada, yiiksek ve-
ya yitksek-orta peritoneal gecirgenlikli 11 SAPD has-
tasinda NIPD tedavisine gecildikten sonra GFH'nin
anlaml olarak artn@ gosterilmistir. Yazarlar, NIPD
tedavisi ile ekstraselliiler sivi voliminin daha iyi
kontrol edilmesi sonucu sistemik inflamasyonun ve
buna bagh olarak da RRF kaybimn azaldii ileri
strmiislerdir.

Nefrotoksik Ajanlardan Ka¢cinma

Diyaliz 6ncesi hastalarda oldugu gibi radyo-kont-
rast maddeler, aminoglikozidler ve non-steroid anti-
inflamatuvar ilaclar gibi nefrotoksik ajanlarin kulla-
nimindan kacinilmast, RRF'nin korunmast bakimin-
dan yararli olabilir. Son zamanlarda yapilan ¢alisma-
lar yeterli hidrasyon, asetilsistein profilaksisi, mim-
kiin olan en diisiik doz kontrast maddenin kullanil-
masi ve izo veya hipoozmolar iyonik olmayan ajan-
larin tercih edilmesi gibi onlemler esliginde uygu-
landiginda, radyo-kontrast ajanlarin PD hastalarinda
anlamli bir RRF kaybina yol agmadigini gostermistir
(58,59). Bazi cahsmalarda aminoglikozidlerin RRF
kaybmm hizlandirabilecegi gosterildiginden (60), pe-
ritonitle ilgili tedavi kilavuzlarinda anlamh RRF olan
hastalardan bu ajanlarin ampirik kullanimindan ka-
ciilmasi 6nerilmektedir. Ancak, peritonitli PD has-
talarinda 6 haftalik sefazolin + netilmisin ile sefazo- |
lin + seftazidim kombinasyonlarinin karsilastirildigr |
randomize kontrollii bir calismada, RRF'nin seyri ba- |
kimindan gruplar arasinda anlaml bir fark saptana- |
manustir (61). Aminoglikozid kullanilan peritonitli |
71 hasta, kullanilmayan peritonitli 61 hasta ve peri-
tonitsiz 74 hastada idrar volimu ve GFH'deki degi-
sikliklerin degerlendirildigi bir baska calismada da,
gruplar arasinda anlaml farkhhiklar gozlenmemistir
(62). Sonuc olarak, daha az nefrotoksik olan netilmi- |
sin tercih edildigi ve giinliik yiikleme dozundan |
sonra aralikli uygulama yapildig takdirde, aminogli- !
kozidler anlamli RRF kaybina yol a¢mayabilir. Ote
yandan, hiperkalsemi ataklart RRF'nin kaybint hiz-
landirabileceginden, kalsiyum iceren fosfor baglayr- |
¢1 ajanlarin ve D vitamini metabolitlerinin dikkatli |
kullanilmasi gerekir, E

I
|
I
i
|
i

Debidratasyondan Kacinma

Diyare, kusma, atesli hastalik veya cerrahi girisim
gibi dehidratasyona yol acabilecek durumlarda ye-
terli svi replasmani yapilmasit RRF'nin korunmasi
acisindan son derece onemlidir. Asin peritoneal ult-
rafiltrasyona bagh dehidratasyon da RRF'nin kaybini
hizlandirabilir (63). Bir Hollanda calismasinda, PD
hastalarinda ilk 3 aydaki RRF kaybinin klinik hipovo-
lemi atak sayisi ile iliskili oldugu saptanmistr (49).

Diiiretik Kullanim

Diyaliz hastalarinda RRF'nin korunmas: (zerine
ditiretik kullaniminin etkisi tartismalidir. Periton di-
yalizine yeni baslayan hastalarda yapilan prospektif
randomize kontrollii bir cahsmada, 1 yillik izlem si-
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resi boyunca kontrol grubunda idrar volimiiniin ve
idrarla sodyum aahmimm anlamli olarak azaldig,
250 mg/giin furosemid verilen grupta ise istatistiksel
olarak anlamlr olmasa da arns egilimi gosterdigi sap-
tannus; ancak iki grup arasinda tire ve kreatinin kli-
renslerinin degisimi bakimundan fark gozlenmemis-
tir (64). Yedi SAPD hastasinda yiksek doz furose-
mid verildikten sonra vapilan baska bir klirens calis-
masinda da benzer bulgular ¢lde edilmistir (65). So-
nugta, ditiretik kullanmn daha fazla sivi ve sodyum
athmi saglayarak voliim dengesinin korunmasi ba-
kimindan yararli olabilirse de, RRF'vi anlamli olarak
etkilememektedir,

Renin-Anjiotensin Sisteminin Blokaji

Renin-anjiotensin sistem blokaji yapan ajanlarin
diyaliz oncesi donemde renal hasann ilerlemesini ya-
vaslatcr etkisinin kanitlannus olmasina karsin, diyaliz
hastalarindaki etkinligi ve emniyetine iliskin veriler si-
nirlichr. Periton diyalizi uygulanan 60 hastada yapilan
actk ctiketli randomize kontrollic bir ¢alismada, 5
mg/giin ramipril kullaniminm RRF'nin yilhk azalma
hizin yaklasik 1 ml/dk/1.73 m? yavaslatigr ve aniiri
gelisimini azaltti@ gosterilmistir (66). Suzuki ve arka-
daslaninin bir anjiyotensin reseptor blokeri olan val-
sartani plasebo ile karsilastirdiklar calismalarinda da,
valsartan alan grupta, benzer kan basina kontroliine
ragmen, anlamlt olarak daha yiiksek renal kreatinin
klirens degerleri gosterilmistir (67). Tlging olarak, bu
calismada valsartan kullanimina, peritoneal kreatinin
klirensinde de anlamli artisin eslik ettigi saptanmustir.
Ote yandan, ciddi hiperpotasemi gelisimi endisesi, bu
ajanlarin diyaliz hastalarmda kullanim icin bir ¢ekin-
ce olusturabilir, Yirmi dokuz PD hastasinda kandesar-
tan ile enalaprilin 4 haftahk periyodlarla uygulandig
caprazlama bir ¢calismada, baslangic ve 4. haftadaki
serum potasyum diizevi iki grupta da farkh bulunma-
mustir (08). Hiperpotasemi sikligr %13 olarak saptan-
mis ve gruplar arasinda anlaml fark tespit edilmemis-
tir. Ancak, hiperpotasemi olgulannin biiyiik bir kisnu
Ki/Viire degeri 2'nin altnda olan ve dusiik veya di-
sik-orta peritoneal gecirgenlikli hastalarda ortaya ¢ik-
ugindan, ozellikle diyete uyumu iyi olmayan, yetersiz
diyaliz olan veya diisiik peritoneal gecirgenlikli olgu-
larda bu ajanlarin dikkatli kullanilmast énerilmistir.

Biyo-uyumlu Diyaliz Soliisyonlar:

Giintimtizde yaygin olarak kullanilan glitkoz ice-
rikli PD soltsyonlar yiiksck glitkoz konsantrasyonu,
yiksek ozmolalite, asidik pIl ve laktat icerigi ve
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bunlara bagh olarak fazla miktarda glikoz yikim
Urtinleri ve ileri glikasyon son triinleri (AGE) olusu-
muna yol agmalart nedeniyle bivo-uyumlu degildir.
Bu biyo-uyumsuz ozellikler periton zarinda yapisal
ve islevsel degisikliklere yol acmasinin yani sira, sis-
temik bazi etkilerde de bulunabilmektedir. Breboro-
wicz ve arkadaslarimin PD'nin renal yapi ve islev
lizerine etkilerini incelemek amacivla yapuklar ca-
lismada, tek rtarafli nefrektomi yapildiktan sonra
%3.9 glikozlu solisyon ile PD uygulanan sicanlar-
da, kontrol grubu sicanlarla karsilastunldiginda, se-
rum malondialdehid, monosit kemoatraktan prote-
in-1 ve AGE duzeyleri ile albtimin,
dontistiiriicti biiylime  faktorii beta  (transforming
growth factor-beta: TGF-beta) ve tiimér nekrozis
faktdr-alfa atibimlarinin anlamh olarak artug ve bu
degisikliklere bobrek agirhiginda azalma ve renal
histolojik incelemede PAS pozitif ve kollajen pozitif
alan yiizdelerinde anlamli artisin eslik ettigi saptan-
mustir (69). Bu calisma, ghikoz icerikli PD soliisyon-
larinin RRF kaybimi hizlandirabilecegini ve biyo-
uyumlu soliisyonlarin kullaniminin bu baglamda ya-
rarlt olabilecegini dustindiirmekredir.

Glikoz yerine kullanilan alternatif ozmotik ajan-
lardan biri olan ikodekstrin, daha az gliikoz yikim
Urtint icermesi ve daha dusitk ozmolaliteye sahip
olmasi nedeniyle glikoz icerikli solisyonlara gore
daha biyo-uyumludur. Davies ve arkadaslarinin PD
hastalarinda  uzun bekletmede ikodekstrin ile
%2.27'lik gliikozlu soliisyonu karsilastirdiklar ¢ahis-
masinda, ikodekstrin grubunda peritoneal ultrafilt-
rasyon voliimiiniin anlamli olarak artug, ckstrasellii-
ler siv1 voliimiiniin anlaml olarak azaldigi ve 24 sa-
atlik idrar volimuniin 1. aydan itibaren artis goster-
digi saptannustir (70). APD uygulanan hastalarda
ikodekstrin ile glikozlu soliisyonun karsilastirildig
bir baska calismada da, 1 yilhk izlem siresinin so-
nunda glikozlu soltisyon grubunda idrar voliimii ve
renal kreatinin klirensinin anlamli olarak azaldig,
ikodekstrin grubunda ise sabit kaldigi gozlenmistir
(71). Ikodekstrin kullanimmin RRF'nin korunmasi
tzerine olumlu etkisinin mekanizmasi, ozmotik ola-

liriner

rak aktif ikodekstrin metabolitlerinin ditirezi indiik-
lemesi olabilir. Alternatif olarak, 24 saatlik stire bo-
yunca sivi dengesinin daha tedrici kontrolii RRF'nin
korunmasi bakimindan avantajli olabilir. Ancak, Ko-
nings ve arkadaslar tarafindan yapilan calismada
oncekilerden farkli sonuclar elde edilmistir (72). Kli-
nik olarak dvolemik 40 PD hastasinin ikodekstrin ve
%1.30'ik glitkozlu soltisyon gruplarna randomize
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edildigi bu ¢alismacda, 4 aylik izlem siiresinin sonun-
da ikodekstrin grubunda RRF'nin anlamli olarak
azaldigy, buna karsin glitkozlu soliisyon grubunda
degisiklik gostermedigi bildirilmistir. Arastirmacilar,
ikodekstrin kullamlan hastalarda gozlenen peritone-
al ultrafiltrasyon volimuindeki artisin yaratabilecegi
relatif hipovoleminin RRF tizerinde olumsuz etkiden
sorumlu olabilecegini ileri stirmiislerdir. Ozetle, ya-
pilan calismalar ikodekstrin kullanmminin, hipovole-
miden kacinmak kosuluyla, RRF'nin korunmasi ba-
kimmdan avantajli olabilecegini dustindirmektedir.

Standart laktat icerikli PD solisyonlarinin fizyo-
lojik olmayan asidik pH nedeniyle daha fazla gliikoz
yikim Giriind olusumuna yol actig bilinmektedir. Eu-
ro-Balans calismasinda, notral pH'h solisyon ile
standart soliisyon caprazlama bir sekilde karsilastiril-
mustir (73). Idrar voliimii ile tire ve kreatinin klirens-
leri standart soltisyondan notral pH'Ie soliisyona ge-
cildikten sonra artis egilimi gdstermis, notral pH'h
soliisyondan standart soliisyona  gecildikten sonra
ise anlaml olarak azalmstr, Calismada, notral pH'h
soltisyon kullanimina mezotel hticre kitlesini yansi-
tan diyalizat CA-125 ve peritoneal membran dongii-
stintin gostergesi olan diyalizat prokollajen I peptid
diizeylerinde anlaml artisin ve mezotel hiicrelerin-
den sentezlenen ve intraperitoneal inflamasyonu
vansitan diyalizat hyaltironik asit diizeyinde anlaml
azalmanin eslik ettigi gosterilmistir. AGE  dirtinleri
olan N-karboksimetil lizin ile imidazolonun serum
diizeyleri ise notral pH' soliisyon kullanimi ile an-
laml olarak azalmistr. Bikarbonath diyalizatin stan-
dart laktath soltisyon ile karsilastirildigy bir diger ca-
lismada da, 12 aylik izlem stiresinde laktath solis-
yon kullamlan grupta RRF ve idrar volimiiniin an-
lamh olarak azaldigi, hikarbonatl soltsyon kullani-
lan grupta ise istatistiksel olarak anlamli olmasa da
artis egilimi gosterdigi saptanmistir (74). Ancak, bu
iki calismada da fizyolojik pH'Ir soliisyon kullanilan
olgularda peritoneal ulirafiltrasyon volimiinde azal-
ma gozlendiginden, klinik olarak hipervolemi bul-
gulart saptanamanus olsa da, RRF tzerine olan
olumlu etkiden ekstraselltiler sivi voliimiindeki arti-
sin sorumlu olabilme olasiligr tam olarak dislanama-
mustir. Periton divalizine yeni baslayan 50 hastanin
nditral pH'e solitsyon ve standart sollisyon gruplari-
na randomize edilerck 52 hafta izlendigi bir diger
cahbismada, nétral pH'lL diyalizat kullanimina, diyali-
zat CA-125 dizeyinde anlamli artisin ve diyalizat
hyaltironik asit, diyalizat déntstiiriicti biytime fak-
torti beta ve serum CRP diizeylerinde anlaml azal-

manin eslik ettiginin gosterilmis olmasina karsin; iki
grup arasmda RRF'nin korunmasi bakmmindan fark
saptanamamustr (75). Keza, diyaliz yeterlilik goster-
geleri, ultrafiltrasyon voliimi, peritonit ve hospitali-
zasyon sikliklari da benzer bulunmustur. Sonug ola-
rak, notral pH'Il soliisyonlar mezotel hiicre fonksi-
yonlari bakimindan daha iyi bir profile sahiptir ve
daha az intraperitoneal ve sistemik inflamasyona ve
AGE lretimine yol agmaktadir. Ancak, bu etkilere
daha ivi uzun sureli klinik sonuclann eslik edip et-
medigi acik degildir.

Sonucg

Sadece ekskresyon degil, ayni zamanda endok-
rin isleve de sahip olan RRF, diyaliz hastalarna da-
ha iyi kiictk, orta ve buyiik molekil agirhikli solit
klirensi ile voliim dengesinin, aneminin, renal oste-
odistrofinin, inflamasyonun, kardivovaskiler komp-
likasyonlarin, asidozun ve beslenme durumunun

daha iyi kontroli gibi ¢nemli avantajlar saglar. Bu |
olumlu ozelliklerin dogal sonucu, daha iyi yasam |
kalitesi ve daha uzun sagkalim stiresidir. Bu neden- |

le, PD hastalarinda RRF dnemsenmeli ve korunmast
icin ciddi ¢aba gosterilmelidir.
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