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Periton zarinin temel anatomik ve fizyolojik 6zel-
liklerinin anlasilmasi periton diyalizi hastalarnin yo-
netiminde oldukca énemlidir. Periton diyalizi sira-
sinda soliit ve sivinin periton bosluguna gegisi, Gze-
rinde cok cahsiimasina ragmen gintmizde hala
tam olarak anlasgtlamanustr.

Periton zar, mezotel hiicrelerinin olusturdugu
bir tabaka (mezotelyum) ve onun alundaki bazal
membran ve interstisyumdan olusmaktadir. Mezo-
telyum, akciger alveollerinde bulunan tip II pno-
mositlere benzer tek kath hticrelerden olusan bir
tabakadir. Bu hiicreler surfaktan benzeri bir madde
salgilamakta, host savunmasini dtzenlemekte ve
(Ca) 125 tretmektedir. Bazal
membran, mezotel hiicrelerinin altinda  bulunur,
25-40 mm kalinhgindadir ve tip IV kollojen, prote-
oglokonlar ve glikoproteinlerden olusmaktadir. in-

kanser antijeni

terstisyum, peritonu destekleyen yapidir ve bir mu-
kopolisakkarit matriksten  olusmustur.  Yapisinda
kollojen fibrilleri, kan damarlarini, lenfositleri, na-
dir makrofajlari, glikozaminleri ve fibroblastlar bu-
lundurmaktadir (1,2).

Periton boslugu ile kapillerler arasinda 3 bariyer
bulunmaktadir. Kapiller duvar en énemli bariyerdir.
Intertisiyum, ozellikle buyiik solttlerin transportuna
karst bir bariyer olusturmaktadir. Mezotel hiicre ta-
bakast periton zarndan su ve soliit gecisinde 6nem-
li bir bariver degildir. Solit ve stvinin periton zarin-
dan gecisi difiizyon, konveksiyon ve ultrafiltrasyon
ile gerceklesmektedir (Sekil 1) (1-7).

Suyun soliit madde yogunlugunun daha az oldu-
@u bir yerden, var gecirgen bir zar ile soliit madde
yogunlugunun daha yiiksck oldugu bir yere gegisi-
ne ozmoz denir. Yogunlugun daha az oldugu taraf-
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taki stvi molekiillerinin, yogunlugun yiiksek oldugu
tarafa gecmeleri, zarn iki tarafindaki yogunluklarm
dengelenmesine yardimct olmaktadir. Suyun periton
zarindan bu sekilde periton bosluguna gecisine ult-
rafiltrasyon (UF) denilmektedir (5-7). Solit madde-
lerin ¢ok yogun olduklan bir ortamdan daha az yo-
gun olduklari bir ortama gocine difiizyon denil-
mektedir. Suyun ultrafiltrasyonu sirasinda, su ile bir-
likte soliitlerin de zardan ge¢cmesine konveksiyon
denilmektedir (8).

Ug por modeli

Kapiller duvar boyunca su ve soliit maddelerin
gecisi bircok matematiksel model ile aciklanmaya
calistlmistir. Gliniimiizde en ¢ok kabul goren model,
bilgisayar ortammda olusturulan 3 por modelidir. Bu
model klinik calismalara dayanilarak gelistirilmistir
ve PD esnasinda olusan ultrafiltrasyon, difiizyon ve
konveksiyonu daha iyi agiklayabilmektedir. Endotel
tizerinde farkhi boyutlarda 3 tip por bulunmaktadir.
Solit ve sivinin periton kapillerlerinden gecisi farkl
boyutlardaki bu porlarla olmaktadir (9) (Sekil 2).

Biiyiik porlar 100-200 A0 boyutlanindadir ve bi-
tiin porlarin %0.1'den azini olusturmaktachr. Bu por-
lar endotel hiicreleri arasindaki bosluklar gibidir.
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Sekil 1. Periton zan ve ultrafiltrasyon, difuzyon ve
konveksiyon.
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Sekil 2. Uc por modeli.

Protein, immiinoglobulin gibi hiyik molekiller bi-
yik porlardan gecmektedir (9),

Kiictik porlar 40-60 A0 hoyutlarinda olup sayi-
lart daha fazladir. Ure, kreatinin ve glukoz gibi kii-
ciik solitlerin ve sivinin gecisi bu porlarla olmak-
tadir (9).

Ultra kiictik veya transselliiler porlar (Aquaporin-
1): 4-6 A0 bovutlarninda su kanallandur, ultrafiltrasyo-
nun en az %350'sinden sorumludurlar. Aquaporinle-
rin bakteri, bitki ve memelilerde tanimlanmas: ile
suyun biyolojik zarlardan gecisinin anlasilmasinda
veni bir pencere acilnustir, Insanlarda 11 aquaporin
tanimlannustir ve bunlar arasinda aquaporin-1 en iyi
bilinenidir. Ultra kiictik porlar Aquaporin-1'dir ve
sadece suya gecirgendir. Periton mikrovaskiiler ya-
tak endotelindeki ana su kanallandir. Bu kanallar
eritrositlerde ve bobregin toplayier tiibtllerinde bu-
lunan kanallara benzemektedir. Aquaporin-1, bob-
regin toplayicr kanallannda bulunan  antiditiretik
hormona duyarl aquaporin-2'den farkhdir. Periton
dokusunda ayrica cok az sayida aquaporin-3 ve
aquaporin-4 bulunmakrtadir (9},

Periton diyalizinde hemodivalizin tersine, ultra-
filtrasyon sirasinda soltitler kandaki konsantrasyon-
larina bagh olarak direkt olarak zan gecemezler.
Ornegin su periton zanm gecerken sodyum geride
tutulur ve bu durum ‘'sodvum elenmesi (sieving)'
olarak adlandinhr (Sekil 3). Yani net difiizyon sifir-
lannus iken periton bosluguna gegen soliitlerin,
plazmadaki konsantrasyonlarina orani 1'den kiigiik-
tiir. PD'nin ilk saatlerinde serbest suyun periton ka-
vitesine gecisi ile diyalizat/plazma sodyum oram
hizla diismektedir. Ultra kictik porlarnn varhg: hi-
pertonik diyalizat ile diyalizinin ilk saatinde gozle-
nen su ile sodyum arasinda bu uyumsuzlugu acgikla-
maktadir. Ultra kiiciik porlarnn periton diyalizi has-
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Sekil 3. Sodyum elenmesi (sieving).

talarinda ultrafilirasyonun dizenlenmesinde klinik
olarak onemleri buytktir (8).

Periton Diyalizinde Net

Ultrafiltrasyon

Periton diyalizinde ultrafiltrasyon, periton boslu-
guna verilen sivi volumt ile periton boslugundan bo-
salulan swvi voliimii arasindaki farkur. Diyalizat ile
kan (ve olas1 lenfatikler) arasindaki basing gradyan-
1 ultrafiltrasyonun baslica belirleyicileridir. Klasik Star-
ling kurallarina gore mikrodamarlardan interstisyuma
suyun filtrasyonunu saglayan transkapiller hidrostatik
basing gradyan karsit yonde baslica plazma protein-
leri tarafindan saglanan transkapiller kolloid ozmotik
basing gradyam ile dengelenmeye calisilir. Normalde
kandan dokuya c¢ok az oranda filtrasyon olmaktadr,
Diyalizat icindeki dekstrozun konsantrasyonun yuk-
sek olmasi, periton boslugunda kristaloid ozmotik
basingta artmaya neden olmakta ve kapillerler icinde-
ki suyu kapiller disina ¢cekmektedir (4).

Ultrafiltrasyon, kiigiik ve ultrakiiclik porlarla ger-
ceklesmektedir. Ultra kiictik porlar ultrafiltrasyonun
2%40'1indan fazlasini olusturmaktadir (10,11,12). Peri-
ton diyalizi hastalarinda peritoneal kolloid ozmotik
basing yaklasik olarak 21 mmHg'dir. Diyalizat icin-
deki glukoz, ozmotik basincin kristaloid komponen-
tini olusturmaktadir. Diyalizin basinda ozmotik ba-
sin¢ gradyaninin kiictik soliit komponenti oldukca
yiiksektir. Ancak diyalizin ilerleyen saatlerinde glu-
kozun emilmesi ve ultrafiltrasyon ile dilue olmasi
sonucu diismektedir. Maksimum ultrafiltrasyon diya-
lizin basinda gerceklesmektedir. Ultrafiltrasyon kul-
lanilan diyalizattaki glukoz konsantrasyonuna gore
degismektedir. Ornegin ultrafiltrasyon %1.36 glukoz
soliisyonu ile 1.0-1.2 ml/dk iken %3.86 glukoz so-
lilsyonu ile 3.4 ml/dk'dir (13).
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PO sirasinda kapillerlerden periton bosluguna
ultrafiltrasyon olurken periton boslugundan da pe-
ritona ve lenfatiklere su emilimi olmaktadir. Bazi
arastirmacilar lenfatikler yoluyla sivi emilimin daha
onemli oldugunu bildirseler de, genel kabul edilen
goriis, en fazla emilimin peritona oldugudur. Peri-
ton dokusuna énemli miktarda sivi emilimi ve ayni
anda periton bosluguna ultrafilirasyonun gercekles-
me mekanizmast tam olarak anlasilamamustur. Ultra-
filtrasyon ve peritondan sivi emilimi farkl fizik kuv-
vetleri ile gerceklesmektedir. Ultrafiltrasyon baslica
ozmotik ve onkotik kuvvetler aracilig ile olmakta
iken, periton boslugundan sivi emilimi periton bos-
lugundaki hidrolik basincla gerceklesmektedir. Pe-
riton i¢i basing, hidrolik basing gradiyaninin ana be-
lirleyicisidir. Periton ici basing direkt olarak verilen
diyaliz volumu ile iliskilidir ve ayrica hastanin pos-
tirinden de etkilenmektedir (14,15), Periton ici ba-
sing yatar pozisyonda 2-8 mmHg iken (13), ayakta
veya ylrirken 20 mmHg kadar yiikselebilmektedir.
Bir calismada, karin i¢i basincin 10 mmHg yiiksel-
tilmesi ile transkapiller ultrafiltrasyonda 1.1 ml/dk
azalma oldugu ve lenfatik emilimin arttigr gosteril-
mistir (13).

Net ultrafilirasyon, kapillerlerden periton boslu-
guna gecen ve periton boslugundan da cevre or-
ganlara ve lenfatiklere geri emilen suyun farkini
gostermektedir. Peritonun anatomik yizey alani
yaklasik olarak viicut yuzey alam kadardir, Ancak,
periton diyalizi esnasinda diyalizat tim periton za-
rtile temasta degildir. Divalizat ile temasta olan pe-
riton yiizeyi kiigiiktiir ve dinamiktir. Periton diyali-
zi esnasinda viseral peritonun sadece Ucte biri ve-
rilen periton sivist ile karsilusmaktadir, bu nedenle
peritondan gegis baslica parictal peritonda gercek-
lesmektedir.  Bilgisayarli tomografi goriintiileme
yontemi ile yapilan bir calismada diyalizat ile te-
masta olan periton yiizey alanmin 0.55+0.04 m? ol-
dugu gosterilmistic (16). Flessner ve arkadaslar
(17), diyalizat ile temasta olan periton alaninin, pe-
riton tiim alanina  oraninin
2050'den daha az oldugunu, ancak diyalizat 24 sa-
atten fazla bekletildiginde temas alamnmin %100'e

Zarimnin anatomik

ulastiginn bildirdiler. Periton boslugunun  periton
kiveimlarr arasinda kalan boliimlerindeki diyalizat,
bu bolgelerdeki sivi hareketi vavas oldugu icin ko-
lay drene olamamakta ve ozmotik solitlerini kay-
bederek kolaylikla emilmektedir. Bu hipotez peri-
ton boslugunu iki bolime ayirmaktadir: Biyiik

hosluk  (kolaylikla doldurulup bosaltulir) ve daha

kiictik volimli, periton kivrimlari arasindaki diger
boéliimle yavasca esitlenen bosluk.
Su hareketi asagidaki denklemlerle agiklanabilir.

UF: Kf (hidrolik-ozmotik basing).

UF: Kfl(Pkap-Pperit)-(+sO]

UF: Kapiller ve periton sivist arasindaki net sivi ha-
reketi ultrafiltrasyon

Kf: Periton zart permeabilite katsayisi (yiizey alani x
permeabilite),

O: Kristoloid osmotic basing gradyani (baslica glu-
koz ile saglanmaktadir).

Pcap: Kapiller icindeki sivi basinc

Pperit: Periton icindeki sivi basinc

.

Soliitlerin Gegisi

Periton zarindan soliit gecisi iki ana mekanizma
ile, diftizyon ve konveksiyon ile gerceklesmektedir.
Difiizyon direkt olarak konsantrasyon gradyani ve
soliit boyutu ile iliskilidir (soltitiin boyutu arttikca
difiizyon azalmaktadir).

Difiizyon ile soliit gecisinde zarin boyutu ve ge-
cirgenligi, difizyon molekiillerine direnc, diyalizat
ile kan arasindaki konsantrasyon gradyani, diyalizat
volumi, diyaliz siiresi ve zarn kan akimi énemlidir
(18). Daha once belirtildigi gibi diyaliz sirasinda di-
yalizat, peritonun tim anatomik alani ile temas et-
memektedir. Diyalizat ile temasta olan fonksiyonel
alanin bayikligi soltt gecisinde oldukca dnemli-
dir. Hasta yatar pozisyona getirildiginde veya degi-
sim voliimi artinldiginda diyaliz solisyonunun peri-
ton zari ile temasi ve sollit gecisi artmaktadir. Diya-
lizat ile kan arasindaki konsantrasyon gradyani ve
zann etkin ylzey alani arttikea difiizyon hizlanmak-
ta, diftizyon molekiillerine karst direnc artikca difiiz-
yon yavaglamaktadir (9,10,19,20).

Diyalizat ile temas eden fonksiyonel periton ala-
ni kadar periton sivist ile temasta olan periton yiize-
vindeki kapillerlerin (bu dokuyu kanlandiran) yo-
gunlugu da (her tnite periton dokusundaki kapiller
ylizey alan1) onemlidir. Fonksiyonel periton yiizey
alanindaki degisiklikler gibi peritonun kapiller yii-
zey alamindaki degisiklikler de solitlerin difiizyon
ile gecislerinde oldukca énemli farkliliklar yaratmak-
tachr ve bazi arastirmacilar bu nedenle alternatif bir
terim olarak efektif ylzey alani tanimlamasini kul-
lanmaktadir (4).

Yukarida bahsedilen faktérlerin énem sirast so-
litin ozelliklerine gore de degisebilmektedir. Or-
negin hiicre zarlarmin hayli gecirgen oldugu kar-
bondioksit gibi kiiciik solitler icin kan akim hizi
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en onemli belirleyicidir (21). Uc por modeli ile kre-
atininin peritoneal gecisinde kapiller ylizey alani-
nin daha onemli bir fakior oldugu gosterilmistir
290" indan  fazlasinm
olusturan ve endotel hiicreleri arasinda bogluklar

(9). Kreatinin, tim porlarnn

olusturdugu dustiniilen kiictiik porlardan gecmek-
tedir. Kapiller alam biyiik olan bir periton daha
yitksck diyalizat/plazma kreatinin orani - olustur-
maktadir. Ornegin mikrosirkiilasyon bozukluklar
gozlenen diyabetik hastalarda periton soliit trans-
portu daha yiiksektir. Diyabete bagh degisiklikler
nedeniyle kan damarlarinda artislar olmakta ve ka-
piller yiizey alani biytimektedir (22). Kapiller yi-
zey alaninin bitytimesi difiizyonu artirmaktadhr.
Teorik olarak diftizyonun sifirnct dakikasinda
ultrafiltrasyon olmadan ve divaliz soltisyonunda so-
lit konsantrasyonu sifir iken diftizyon ile elde edi-
len soltitiin: maksimum  klirensi kitle transfer alan
katsayisi (mass transfer area cocfficient: MTAC) ola-
rak tammlanmaktachr. Bu noktada konsantrasyon
gradyant en yiiksektir, daha sonra gradyan ilerleyici
olarak dismektedir. Periton klirensi, kan ve diyali-
MTAC'den  etkilenmektedir.
Maksimum klirens hichir zaman bu 6lceklerin birin-

zat akimlanndan  ve

den biiyiik degildir, Sabit kan ve diyalizat akimi sag-
landiginda klirens MTAC ye esittir ve kitle gecisi ki-
sithdir,
MTAC: (Vt/z)Inl tp-Do)(p-]
Vi drene edilen diyalizat volumu
Z: stire
Do ve Dt baslangictaki ve son diyalizat solit kon-

santrasyonu

Diyalizat/plazma soliit konsantrasyonu (4 saatlik
bir bekleme siiresinde) ile MTAC arasinda lineer bir
iliski bulunmaktadir. Ancak MTACnin c¢ok disik
veya yiksek oldugu durumlarda D/P ile MTAC
uyumlu olmayabilir (10,23).

Periton boslugundan periton dokusuna ters yon-
de solut gecisi olmaktadir. Bu durum daha ¢ok di-
fiizyonla gerceklesmektedir ve boyut secici bir ge-
cistir. Biyiik molekiil agirlikl solitler hem konvek-
siyon (bashca lenfatikler vol ile) hem de difiizyonla
(transmezotelyal yol ile) periton dokusundan emil-
mektedir. Glukoz gibi kiictik soliitler icin konvek-
sivonun diftizyona orani 0.1 iken hemoglobin gibi
biiyiik bir soliit icin konveksiyonun difiizyona oran
10'dur (10,23).

Hastalar arasinda periton gecirgenlik ozellikleri
arasinda farklar vardir. Bazi hastalar yavas gecirgen-
ken, yaklagik olarak %151 de hizhi gecirgendir. Bu
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farkliliklar periton esitlenme testi (PET) ile saptana-
bilmektedir. Hizli gecirgenlerde, tre ve kreatinin
kan ve diyalizat arasinda hizla esitlenmekte, periton
boslugundaki diyalizat volumu stirekli emilimden
dolay1 2. saatten sonra azalmaktadir (24).

Periton diyalizinde konvektif gecis, periton bos-
lugu icine ve disina olan sivi hareketi sonucu soliit
uzaklastirlmasicir. Toplam soliit gecisine konveksi-
yonun katkisinin belirlenmesi oldukca karmasikor.
Ciinkil ultrafiltrasyon zamana bagumlidir ve ayrica
ultrafiltrasyon sirasinda periton boslugundan da pe-
ritona ve lenf dokusuna su emilimi olmaktadir (4).

Periton diyalizi sirasinda soltit uzaklastirlmasin-
da konveksiyonun ¢nemi ilk kez 1966 yihinda Hen-
derson tarafindan gosterilmistir (25). Bu arastirma-
c1 hipertonik diyaliz soliisyonuna plazmadaki ile
aymi oranda iire ekleyerek difiizyona bagl gecisi
ortadan kaldirmistir. Daha sonra diyalizat icindeki
iire konsantrasyonunda saptanan artmayt konvek-
siyona baglamistir (diftizyon konsantrasyon farklili-
gina gore gerceklesmektedir). Bu ¢alismada, tre
icin iire elenme katsayist (sieving coefficient: difiiz-
von sifirlandiginda diyalizata gecen soliit konsant-
rasyonun, plazmadaki konsantrasyonuna orani) si-
firdan biyiik, ancak 1'den de kiictik bulunmustur,
Daha sonraki benzer calismalarda soliit elenme
katsayist 1'den ku¢iik bulunmustur (26). Kiiciik so-
lutler periton zarndan su ile birlikte serbestce ge-
cememektedir.

Periton zarnndan soliit gecisinde 2 faktor konvek-
siyonu simirlamaktadir. Birincisi su periton zarini ra-
hatlikla gectigi halde soliitlere karsi peritonda bir di-
reng soz konusudur (elenme: sieving). Ayrica PD si-
rasinda sivi1 ve solltlerin periton sivisina gecisi sira-
sinda periton boslugundan da periton dokusuna ve
lenfatik damarlara sivi emilimi olmaktadir. Bu du-
rum periton bosluguna olan konveksiyona zit yon-
de gerceklesen bir olaydir (25,26).

Diisiik molekil agirhkl solitler (ire, kreatinin
gibi), peritondan baslica diftizyonla geger. Bu olay
biyiiklik secicidir. Kiicitk olanlar daha izl gecer.
Diisiik molekil agirhikli solitlerin klirensi diyalizat
volumiiniin artmasi ile artarken, beta 2 mikroglob-
lin gibi orta veya biiyiik molekal agirlikli soltitlerin
klirensi degismez. Biiyiik molekil agirlikh solttler
periton zarindan daha yavas gecmektedir. Ornegin
kreatinin (MA: 113) periton zarindan treye (MA: 50)
daha yavas gecmekte, intilinin (MA:5200) ise kreati-
nine gore daha yavas ge¢cmektedir. Protein gibi bii-
yik soliitler cok yavas olarak buytik porlardan gec-
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mektedir. Buytk solatler hem konveksiyon hem de
boyut secici difiizyon ile geemektedir. Gegis islemi
cok yavas oldugu icin klinikte kullandigimiz diyali-
zat bekletme stiresi icinde serum proteinlerinin ¢ok
azi diyalizata gecebilmekte ve plazma ile esitlenme
olmamaktadir (27).

Peritondan iyon gecisi ise elektrolit olmayan so-
litlerden farkhidir. fyon gecisi kimyasal ve elektrik-
sel gradyana bagh bircok faktorden etkilenmektedir
ve daha karmasik bir olaydir. Proteinlere baglh iyon-
lann Ornegin kalsiyam  (%040-45'1 proteine bagl),
(%30'u proteine bagly), fosfat (%15-
20'si proteine bagh), sodyum (%1-2'si proteine bag-

magnezyum

1), gecisleri PH degisiminden etkilenmektedir. Bazi
ivonlarmn kompleks yapilar icinde olmast bir diger
kisitlayicr faktordar, Plazma ile diyalizat arasindaki
protein konsantrasyonu farkliign da iyon gecisini
(Donnan etkisi ile) etkilemektedir. Kapiller duvarlar
ve interstisyel matriks negatit yiikliidiir, Iyonlarn
clektrik yiikleri gecisi etkilemektedir (28,29).

Hipertonik divalizat ile periton diyalizinin ilk do-
neminde diyalizat sodyumunda bir azalma, sonra tek-
rar artma basladigt gozlenir. Bu durum, daha once
belirtildigi gibi suyun serbestce peritonu gecmesine
ragmen, sodyumun geride tutulmasina baglidir, Bu
nedenle hipertonik soltisyonlarla kisa streli diyalizle-
rin hipernatremiye neden olabilecegi goz ardh edil-
memelidir. Diyalizin ilerleven doneminde  diftizyon
ile divalizata sodyum konsantrasyonu artmaktadir.
Iyonlar, molekiil agirhiklar daha kiiciik olsa bile, iyo-
nik olmayan solitlere gore peritonu daha zor gec-
mektedir. Hipertonik (%3.80) glukoz solisyonu kul-
lanildiginda molekiil agirhigr 60 olan (re icin KTAC 16
ml/dk  iken, molekil agirhgr 23 olan sodyumun
KTACsi 4 ml/dk’dir. Diftizyon ile potasyum klirensi
icin ortalama MTAC 12-16ml/dk'dir. Bikarbonat icin
MTAC (MA: 61) 9.5 ml/dk'dir (13,30). Standart diyali-
zatlar diftizyon ve konveksiyon ile hikarbonat kaybi-
na neden olmaktadirlar, Ancak diyvalizat icindeki lak-
tat, bikarbonat kaybmi takviye etmektedir (31).

Sonug olarak, yaygin olarak kabul edilen goriise
gore soliitler ve su periton zarnndan 3 farkli boyut-
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