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Surekli Ayaktan Periton Diyalizi Hastalarinda Kalan Bobrek Islevlerine
Biyouyumlu Solusyonlarin Etkisi: Prospektif Gozlemsel Bir Calisma

Effects of Biocompatible Solutions on Residual Renal Functions in
Peritoneal Dialysis Patients: A Prospective Observational Study

0Z

AMAC: Hemodiyaliz (HD) ve periton diyalizinde (PD) hastanin ve diyaliz tekniginin sagkalimi
acisindan kalan bobrek iglevleri (KBI) dnemli bir belirleyicidir. Son zamanlarda standart ve biyouyumlu
PD solusyonlar1 ile KBI arasindaki iligkiyi irdeleyen bazi ¢aligmalar yapilmasina karsin sonuglar
birbiriyle uyusmamaktadir. Bu nedenle standart solisyonlar1 kullanan suirekli ayaktan periton diyalizi
(SAPD) hastalariyla biyouyumlu soliisyonlar: kullanan hastalart KBI agisindan karsilagtiran prospektif
bir gozlem caligmast yapmay1 amagcladik.

GEREC ve YONTEMLER: Ug aydan daha uzun zamandir ve sadece giinde dort defa 2 litre ile degisim
yapan PD hastalar caligmaya alindi. Standart laktat bazli PD solusyonu (Dianeal %1,36) kullananlar
Grup 1, biyouyumlu PD soliisyonu (Physioneal %1,36) kullananlar Grup 2 olarak adlandirild1. Hastalarin
viicut agirligl, toplam ultrafiltrasyonu, idrar miktari, tam kan sayimi, biyokimyasal parametreleri, 12
aylik caligma stiresi boyunca her 3 ayda bir ve standart PET testleri kaydedildi. Istatistiksel analizlerde
SPSS for Windows ver. 13.0 paket programi kullanildi.

BULGULAR: Cinsiyetler diginda gruplar demografik ve biyokimyasal degerler olarak benzerdi. Dokuz
ve 12. aylarda serum ure duzeyleri Grup 2’de daha dugsukti. Her iki grupta da reziduel idrar miktart
zamanla azald1; bu azalma Grup-1’de daha fazla olmasina ragmen fark istatistiki olarak anlaml degildi.

SONUC: Biyouyumlu PD solusyonlar1 KBI'yi standart solisyonlardan daha iyi koruyabilir. Ancak
mortalite ve morbiditenin aragtirildigi, daha ¢ok sayida hastayla randomize kontrolli prospektif
caligmalar yapilmalidir.

ANAHTAR SOZCUKLER: Periton diyalizi, Kalan bobrek islevleri, Biyouyumlu solusyonlar, Periton
diyalizi solusyonlar1

ABSTRACT

OBJECTIVE: Residual renal function (RRF) is an important predictor of patient and dialysis technique
survival in both hemodialysis (HD) and peritoneal dialysis (PD). Although there have been some studies
conducted recently about the relationship between RRF and standard or biocompatible PD solutions;
results are conflicting. Therefore, we aimed to conduct a prospective observational study comparing
patients using standard PD solutions with those using biocompatible ones in terms of RRF.

MATERIAL and METHODS: Adult PD patients treated for more than three months with daily
four times two-liter dwells were included. Patients using standard lactate-based PD solution (Dianeal
1.36%) were called Group-1; and those using biocompatible PD solution (Physioneal 1.36%) Group-
2. The patients’ body weight, total ultrafiltration, residual urine volume, blood count, biochemical
parameters and standard PET results were recorded every three months for a year. Statistical analysis
was performed by SPSS for Windows ver.13.0.

RESULTS: The groups were similar regarding demographic and biochemical parameters except gender.
Serum urea levels at 9th and 12th months were lower in Group-2. Residual urine output decreased in
both groups with the decrease more prominent in Group-1 although not statistically significant.

CONCLUSION: Biocompatible PD solutions may protect RRF more than standard solutions. However,
there is need for randomized prospective controlled studies with larger population of patients about the
morbidity and mortality.

KEY WORDS: Peritoneal dialysis, Residual renal function, Biocompatible solutions, Peritoneal dialysis
solutions
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GIRIS

Kronik bobrek hastaligi (KBH), glomeriiler filtrasyon hizinda
(GFH) azalmanin sonucu bobregin sivi-solut dengesini ayarlama
ve metabolik-endokrin iglevlerinde kronik ve ilerleyici bozulma
hali olarak tanimlanir. Kronik bobrek hastalig1, medikal yoniiniin
yani sira hastalarin sosyal, ekonomik ve psikolojik durumlarini
da etkilemektedir. Gorulme sikliginin giderek artmasi yuksek
morbidite ve mortalite oranlarina yol agmasi, yuksek tedavi
maliyetleri, yasam kalitesini ciddi olarak etkilemesiyle onde
gelen bir halk sagligi sorunudur (1,2).

Ulkemizde, Turk Nefroloji Dernegi Bobrek Kayit
Sistemi’nden elde edilen verilere gore sadece hemodiyalize
(HD) giren hasta say1s1 46659°dir (3). Buna ek olarak erigkin ve
cocuk periton diyalizi (PD) hastalarinin toplami da 6.109’dur.
Kronik bobrek hastaligi yaygiligi milyonda 750 civarinda ve
yillik artig hiz1 % 12 dolayindadir (3). Bu sebeple KBH surecinde
en onemli hasta izleme ve tedavi strateji basamaklarindan biri
hastalig ilerletici etkenlerin tedavisidir (1).

Tum tedavilere karsin son donem bobrek yetmezligine gi-
ren ve bobrek yerine koyma tedavisine gerek duyulan hastalarda
diyaliz yontemleriyle vuicuttaki fazla sivi ve toksinlerin atilma-
sinin amaglanmasi yaninda kalan bobrek islevleri korunmas: da
amaclanmalidir (4). Kalan bobrek islevleri (KBI) ne kadar fazla
olursa PD ve HD hastalari i¢in s1v1 ve gida alimindaki kisitlama-
lar da o kadar az olur ve bu da hastalarin yasam kalitesini artirir
(5-9). Surekli ayaktan PD, son donem bobrek yetmezligi olan
hastalarda alternatif bir tedavi yontemidir ve son yillarda ulke-
mizde giderek artan sayida hastaya uygulanilmaktadir (10-12).
Hastanin diyaliz merkezine bagimliligin1 azaltmaktadir.

Her ne kadar, bobrek yerine koyma tedavisine gerek
duyulan olarak PD secen hastalarda KBI hemodiyalizden daha
iyi korunuyor denilse de, biyouyumlu olmayan periton diyaliz
soluisyonlart periton zarinda zamanla yapisal ve islevsel olarak
olumsuz degisikliler meydana getirmektedir (12,13). Surekli
ayaktan PD hastalari i¢in biyouyumlu soliisyonlar (dusik veya
sifir glukozlu, glukoz yikim urunleri acisindan fakir, laktatsiz
ve normal pH’da solusyonlar) kullanarak periton zarinin
butunluguniin korunmas: gittikce daha da artan oranda dnem
kazanmaktadir (14-16).

Son zamanlarda kullanilan periton diyaliz soliisyonlari ile
KBI arasindaki iligkiyi irdeleyen bazi ¢aligmalar yapilmasina
karsin sonuglar birbiriyle uyusmamaktadir (17). Bu sebeple biz
mevcut biyouyumlu olmayan solusyonlart kullanmakta olan
surekli ayaktan PD hastalartyla yeni biyouyumlu soliisyonlari
kullanan hastalar1 KBI ac¢isindan karsilasgtiran prospektif bir
gbzlem caligmasi yapmay1 amagladik.

GEREC ve YONTEMLER

Calismaya Istanbul bolgesinde iki farklt PD unitesinde
izlenen hastalar alindi. Caligma prospektif bir gozlem calismasi
oldugu icin hastalarin tedavi programma aragtirmacilar

midahale etmedi. On sekiz yagindan buyuk olup 3 aydan daha
uzun zamandir PD yapan hastalar ¢aligmaya alind1.

Hastalar baglica iki gruba ayrildi; standart laktat bazli
PD solusyonu (PD4 Dianeal %1,36) kullananlar Grup 1,
biyouyumlu PD soliusyonu (Physioneal %1,36) kullananlar
Grup 2 olarak adlandirildi. Olas: sonu¢ ve yorum farkliliklarini
en aza indirmek i¢in tim hastalar ayni periton diyalizi malzeme
saglayici firmadan (Eczacibagi-Baxter) ve ayni doz PD tedavisi
(gunde dort degisim, her degisim volumu 2000 cc) ile tedavi
gormekte olan hastalar olarak belirlendi. Diyalizat glukoz
konsantrasyonlarinda, toplam diyaliz dozu (litre olarak) sabit
kalmak sartiyla, bir sinirlama konmadi.

Calismaya; 18 yasin altindaki hastalar, 3 aydan daha az
suredir PD yapan hastalar, aletli PD tedavisi goren hastalar, son
6 ayda peritonit geciren veya diger ciddi kronik infeksiyonu veya
yangisal hastalig1 olanlar (viral uist solunum yolu infeksiyonlari,
viral gastroenterit, cilt infeksiyonlar1 hari¢), son 3 ayda kan
transfuzyonu olanlar, herhangi bir sebeple PD tedavi rejimini
degisikligi olanlar veya gunde dort degisimden ve her degisim
volumit 2000 ml’den farkli tedavi rejimi kullananlar, her ne
sebeple olursa olsun PD’ye 1 haftadan fazla ara verenler calisma
dig1 tutuldu.

Hastalarin vucut agirligl, toplam ultrafiltrasyonu, idrar
miktari, tam kan sayimi, CRP, total protein, serum albiimin,
kreatinin, ure, HbA1C, trigliserid, HDL ve LDL kolesterol
duzeyleri, ilk aydan baslamak uizere 12 aylik caligma suresi
boyunca her 3 ayda bir (0, 3, 6, 9, 12. aylarda) kaydedildi.
Calismamizin ana hedefi her iki grupta da KBI’deki ortalama
degisikligi saptamakti.

Biyokimyasal testler yapilirken serum kreatinin ornekleri
kinetik olarak Jaffe metoduyla “Roche P Module Instrument”
ve “the Abbott Architect1600 Clinical Chemistry Analyzer”
cihazlarinda analiz edildi. Serum albuimini yine ayni cihazlarla
“bromocresol green” yontemiyle degerlendirildi. Kan uresi de
yine ayni cihazlarla uireaz yontemiyle degerlendirildi. Geriye
kalan diger testler de yine ayni1 cihazlarda caligildi.

Peritoneal esitleme testi (PET) rutin yontemle yapilip so-
nuclar “Renal Soft (TM)-Version 2.0 Baxter Healthcare, Inc.”
programu ile hesaplandi (18). Istatistiksel analizler SPSS for
Windows ver. 13.0 (standart versiyon) paket programi kulla-
nilarak yapildi. Sayisal veriler ortalama + standart sapma (SD)
olarak verildi. Iki grup karsilagtirmasinda eglestirilmis Student t
testi veya gerektiginde Mann Whitney U testi kullanildi. Sayi-
sal olmayan veriler i¢in uygun olmasi durumunda 2x2 olasilik
tablolar1 i¢in Yates duzeltmeli ki-kare testi ve Fisher’in kesinlik
(Fisher’s exact) testi kullanildi. Sayisal parametreler arasindaki
korrelasyonlarin analizi Spearman’in ro (rho) korrelasyon testi
ile yapildi. Gruplarin kargilagtirilmasinda Student t-testi veya
gerektiginde tek yonli veya coklu varyans analizi (ANOVA)
kullanildi. Degiskenlerin normal dagilim gostermemesi halinde
ikiden fazla gruplarin icindeki kargilagtirmada (veya ikiden fazla
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gruplarin kargilastirilmasinda) Kruskal Wallis-H varyans analizi
kullanildi. Post-hoc kargilastirmasinda Tukey HSD kullanildi.
p<0,05 anlamli kabul edildi.

BULGULAR

Caligsmaya 22 erkek, 25 kadin toplam 47 hasta alind.
Hastalarin ortalama yas1 46,3+14,7 yil idi. Ortalama periton
diyaliz sureleri ise 25,0+18,4 aydi.

Otuz hasta standart PD soluisyonu (PD4 Dianeal® %1,36=
Grup 1) kullaniyordu. On yedi hasta ise biyouyumlu PD
solusyonu (Physioneal® %1,36= Grup 2) kullaniyordu. Grup
1’den 3 hasta ve Grup 2’den 2 hasta Extraneal® kullaniyordu.
Extraneal® kullanan hastalardan her iki gruptan birer tanesi
diyabetikti. Tum hastalar dort degisim icin 8000 ml gunliuk
diyalizat kullantyorlardi. Cinsiyet ve diyaliz suiresi disinda temel
demografik verileri birbirine benziyordu (Tablo I).

Dokuz ve 12. aylarda serum ure duzeyleri Grup 2’de Grup
I’den dusuktu. 6, 9 ve 12. aylarda serum kreatinin duzeyleri
Grup 2’de Grup 1’den duguktu. Buna karsin sadece 12.
ayda serum albumin dizeyi Grup 2’de Grup 1’den duguktu.
Farkliliklar istatistiksel olarak anlamliyd: (Tablo II). Ote yandan
hemoglobin, LDL kolesterol ve trigliserid duzeyleri Tablo II’de
gosterilen zaman periyotlarinda benzerdi.

Idrar miktar1 baglangigta ve 12. ayda kiyaslandiginda her
iki grupta da zamanla azalmisti ama Grup 1°de ki azalma daha
fazlaydi. Grup 2 deki idrar hacmindeki azalma (-197+681 ml),
Grup 1’dekinden (-491+665 ml) daha azdi (p=0.10) (Sekil 1).
Ayrica her iki grubun idrarinin baglangica gore degisim yuzde-
si [ (12. aydaki idrar-bazal idrar)*100/ilk idrar] de hesaplandi.
Grup 1’de idrarda degisim oran medyant -%31 [min (-98)- maks
(+1150)], Grup 2’de ise -%8 [min (-100)- maks (+400)] bulundu
(p=0.27).

Hastalarin PET bulgulart kargilastirildiginda caligmanin
baglangicinda ve birinci y1lin sonunda diyalizat ve idrar kreatinin
klirensleri her iki grupta benzer saptandi. Bazal diyalizat Kt/V

Tablo I: Gruplarin temel demografik verileri.

BGCrup1
B Grup 2

0. ay 12. ay

Sekil 1: Gruplarin 0. ve 12. aylardaki idrar miktarlarz.

degerleri her iki grupta benzerken, birinci yili degerleri Grup
2’de anlamli derecede yiuiksek bulunmustur (p=0,046). Ancak
bazal degere gore degisimleri karsilagtirildiginda arada anlaml
fark saptanmadi. Reziduiel Kt/V degerleri ise hem baslangicta,
hem birinci yilin sonunda her iki grupta benzer olup, bu stire
zarfindaki azalma agisindan da gruplar arasinda fark saptanmadi
(Tablo III).

TARTISMA

Kronik bobrek hastaligi ilerleyici renal iglev yitimi ve
diyalizin baslangicindan itibaren KBI’de devamli azalmayla
kendini gosteren bir hastaliktir. Kronik bobrek hastalarinda
GFH ve idrar miktarinin mortalite tizerinde belirleyici oldugu
gosterilmistir (19-21). Birgok c¢alisma gostermistir ki, genel
diyaliz yeterliliginden ¢ok (toplam kuicik molekul temizleme
oranlarindan hesaplanan) KBI, hasta ve teknik sagkalim icin
daha gl bir belirtegtir (20). KBI, kan basincini dugiirmede,
sol ventrikiil hipertrofisinin dnlenmesinde, su ve tuz atiliminda,
serum f3,-mikroglobulin, orta ve buyuk molekiler agirlikli
toksinlerin atilmasinda onemli katki saglamaktadir (20-22).
Ayrica, kronik bobrek hastalarinda yuiksek serum hemoglobin
ve bikarbonat duzeyleri, fosfat ve urik asit duzeylerinin
dusurilmesi, daha iyi beslenebilme ve daha kabul edilebilir

Grup 1 No=30 Grup 2 No=17 P degeri
Yas (y1l) 47,9 + 16,3 43,7 = 11,5 NS
Cinsiyet (erkek/kadin) 12/18 4/11 0,02
Bazal agirlik (kg) 70,7 + 13,2 66,7 + 15,5 NS
Son agirlik (kg) 729+ 11,8 67,1+ 17,0 NS
Bazal vucut kitle indeksi (kg/m?2) 254+ 45 259+ 54 NS
Son vicut kitle indeksi (kg/m?2) 263+ 43 26,1 = 5,7 NS
27,6 £ 18,5 17,7 £ 16,8
Diyaliz suresi (ay) 0,012
(4-76) (4-77)
Diyabetik hasta sayis1 (%) 20 35 NS

28
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lipit profili hedeflerine ulagsmayr KBI kolaylastirmaktadir
(8,20). Ek olarak KBI korunmus hastalarda dolasgimda daha
az inflamatuvar marker tespit edilmektedir (22,23). Bunlarin
hepsinin onculuk ettigi ateroskleroz, vaskiler kalsifikasyon
ve kalp yetmezligi riskinin digmesinde KBI ciddi katkida
bulunmaktadir (20,22,23). Kalan bobrek islevi ne kadar fazla
olursa PD ve HD hastalarinda sivi ve gida kisitlamalar1 da o
kadar az olur ve bu da hastalarin yasam kalitesini artirir (24). Ote
yandan idrar1 olan hastalarda nefrotik diizeyde proteiniiri olmasi
durumunda uzamis hipoalbuminemiler gorulebilmektedir.
KBI'yi ACE inhibitorleri, NSAI ilaclar, aminoglikozidler ve
radyoopak kontrast maddeler kot yonde etkileyebilirler. Bunun

aksine renin-anjiotensin sistem inhibitorlerinin ultrafiltrasyon
ve KBI'daki azalmay1 geciktirerek periton membrani ve hasta
sagkalimmi uzattigin1 gosteren calismalar da bilinmektedir
(25, 26). Diuretikler sivi dengesinin saglanmasina yardimci
olabilirler ancak KBI tizerine etkileri yoktur.

KBI ve kullanilan PD soliisyonlar1 arasindaki iligkiyi
gostermek amaciyla bir¢ok bilimsel caligma yapilmigtir. Fang
ve arkadaglar1 standart laktat bazli soliisyon ile biyouyumlu
bikarbonat/laktat soliisyonu kiyaslamak icin 18 PD hastasi ile
bir caligma yapmaiglar ve biyouyumlu soluisyonlarla daha yuksek
bir ultrafiltrasyon degeri elde etmislerdir (27). Ancak, aksini
belirten ¢aligmalarda bulunmaktadir (28,29). Lee ve arkadaglari

Tablo II: Grup 1 ve Grup 2’de; ure, kreatinin, albumin, hemoglobin, total kolesterol ve trigliserid duzeyleri (0, 6, 9, 12. aylar).

Grup 1 Grup 2 P
Bazal 100 = 40 92 =+ 33 AD*
3. ay 101 =+ 43 91 =+ 23 AD
Ure (mg/dl) 6. ay 97 + 32 94 + 26 AD
9. ay 112 += 37 83 =+ 29 0.03
12. ay 102 + 28 88 =+ 36 AD
Bazal 6,1 £ 20 58+ 14 AD
3. ay 75+ 21 57+ 1,5 0.01
Kreatinin (mg/dl) 6. ay 79 + 2,6 60+ 1,6 0.03
9. ay 89+ 40 63+ 1,6 0.03
12. ay 9,6 + 34 49+ 1,6 0.003
Bazal 37+ 0,6 34+ 0,7 AD
3. ay 36 + 09 36+ 04 AD
Albumin (g/dl) 6. ay 36 + 0,6 36 0,6 AD
9. ay 35+ 0,6 35+ 0,6 AD
12. ay 36 0,5 30+ 05 0.02
Bazal 104 =+ 33 113 = 27 AD
3.ay 118 =+ 37 111 = 23 AD
LDL (mg/dl) 6. ay 126 += 30 111 = 26 AD
9. ay 108 =+ 40 104 =+ 31 AD
12. ay 116 + 36 122 = 42 AD
Bazal 165 =120 136 = 84 AD
3. ay 174 =164 167 = 97 AD
Trigliserit (mg/dl) 6. ay 217 =241 173 = 90 AD
9. ay 189 +163 169 =+ 125 AD
12. ay 222 +165 154 = 96 AD
Bazal 102+ 1,9 102+ 1,6 AD
3. ay 104+ 1,6 103+ 1,1 AD
Hemoglobin (g/dl) 6. ay 10,6 + 1,6 105+ 1,3 AD
9. ay 102+ 1,5 10,8 + 1,8 AD
12. ay 102 = 1,7 102+ 1,2 AD

*AD: Anlamli degil
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Tablo III: Hastalarin ¢alismanin baglangicinda ve birinci yilinda elde edilen kreatinin klirensleri ve Kt/V degerlerinin gruplara gore
dagilimini gosteren tablo. Grup 2’nin birinci yildaki diyalizat Kt/V degeri, Grup 1’nin degerine gore anlamli olarak daha yuksek
bulundu.Ancak bazal deger gore degisimleri karsilagtirildiginda ise 1. yilda her iki grup arasinda belirgin bir fark bulunamadi.

Grup 1 Grup 2 P degeri
Dival Bazal 404 =150 48,5 = 9,5 0.07
c e e . iyalizat
Kreatinin klirensi (ml/ Y 1.yl 445 + 8,6 453 +15,6 0.76
dk/hafta)
Bazal 394 =+ 285 351 %260 0.49
Idrar
1. yil 31,6 =+ 275 28,6 *264 0.85
Bazal 1,67 + 045 1,97 = 0,79 0.13
Diyalizat
1.yl 1,53 + 0,36 2,00 + 0,52 0.046
Kt/V ure (haftahk)
Bazal 0,94 + 0,61 1,15 =+ 0,90 0.56
Idrar
1.yl 0,68 = 0,46 0,94 + 0,74 0.39
ise, (gozlemlenen teknik sagkalim ve peritonit oranlarinda bariz KAYNAKLAR

bir farklilik olmamasina kargin) 2000’den fazla hasta tizerinden
yaptiklar1 retrospektif caligmada biyouyumlu soluisyonlarla
standart soliisyonlardan daha iyi bir hasta sagkalimi elde ettiler
(16). Biyouyumlu soluisyonlarn olumlu yonlerini gosteren
bu caligmalarin yaninda Fan ve arkadaglarinin yaptigi bir
calismada ise biyouyumlu solusyonlarla standart soliisyonlar
arasinda KBI, teknik sagkalim, peritonit orant ve periton zar
iglevleri acisindan degerlendirildiginde ©onemli farkliliklar
olmadig1 belirtildi (4). Locatelli son zamanlarda bu calismayi
zaten dusuk KBI’li hastalarda yapildig1 yoniunde elestirdi (17).
Biyouyumlu soluisyonlar erken donemlerde yani heniiz belli
oranda renal iglevleri olan hastalarda bu oran1 koruyabilmek i¢in
kullanilmalidir. Zaten guinluk idrar miktari ¢ok az olan hastalarda
daha iyi sonuglar beklenmemelidir (30).

Bizim c¢alismamizda KBI'nin gostergesi olarak idrar
hacmi kullanildi. Cinsiyetler diginda gruplar demografik ve
biyokimyasal degerler olarak benzerdi. Cinsiyetin KBI'ye etkili
olmadig1 saptandi. Dokuzuncu ayda serum tre duzeyleri Grup
2’de Grup 1’den dusuktu. Her iki grupta da idrar miktar1 zamanla
azaldi ancak bu azalma miktar1 standart solusyon kullananlarda
biyouyumlu solitsyon kullananlardan daha fazla olmasina kargin
istatistiksel olarak anlamli degildi. Her iki gruptaki hastalari
idrar hacimleri yonuinden karsilagtirdigimizda gruplar arasi
herhangi bir farklilik bulamadik.

SONUC

Yeni biyouyumlu PD solusyonlart KBI'yi standart
soliisyonlardan daha iyi koruyabilir. Ama standart soluisyonlar
kullanilmadan sadece biyouyumlu solusyonlar kullanilmalidir
demek icin mortalite ve morbiditenin de arastirildigi, daha
¢ok sayida hastayla daha fazla randomize kontrollu prospektif
caligmalar yapilmalidir.
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