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GIRIS
Surekli ayaktan periton diyalizi (Continuous ambulatory peritoneal
dialysis: CAPD) kronik bébrek yetmezligi tedavisinde hemodiyaliz
programlarina alternatif olarak diinyada yaygin gekilde uygulanmaktadir.

CAPD sirasinda gelisen periton ataklari tedavinin maliyetini ve basarisini
etkileyen baglica etkendir.

Peritonit, sikhkla hastanin cilt ve nazofarinks florasinda bulunan
mikroorganizmalardan kaynaklanir. Rutin bakteriyolojik yéntemlerle etkenin
izolasyonunda %16-27 oraninda basarisizlik s6z konusudur. Bu nedenle
izolasyon oranini arttirabilecek degisik bakteriyolojik yéntemlerin kullaniimasi
gerekli olabilir.

Geligen peritonitin tedavisinde ise i.v. veya i.p. sefalosporinler,
vankomisin ve aminoglikozidlerin kombinasyonlari pek ¢ok merkez tarafindan
tercih edilir. Diger taraftan kinolon tlrevi antibiyotiklerin de oral yoldan
alindidinda, periton diyaliz sivisinda yeterli dizeylere ulagtigi saptanmstir.

Ulkemizde CAPD bir ok merkezde uygulanmakia birlikte, hastalarda
gelisen peritonitin bakteriyolojisi ve tedavide kullanilan antibiyotikierin
farmakokinetigi ile ilgili caligmalar son derece sinirlidir.

Bu calismanin amaci, CAPD ile tedavi sirasinda geligsen peritonit
etkenlerini, flora ile iligkisini ve antibiyotik duyarhihigini belirlemek; bir
florokinolon olan siprofloksasinin hastalarda klinik ve bakteriyolojik yanitini
degerlendirmek ve tedavi sirasinda periton sivisina gegen diizeylerini tespit
etmektir.



GENEL BILGILER

Kronik bobrek yetmezligi bdbreklerin ultrafiltrasyon kapasitesinin
tamami ile ortadan kalkmasi sonucu giderek artan toksik madde birikimi olarak
tanimlanabilir. Toksik maddelerin cilt ve intestinal mukoza yolu ile
uzaklagtinimasina ydnelik girisimlerin basarisiziikla sonuglanmasindan sonra
1940'h yillarda periton boslugunu diyaliz amac ile kullanmaya yo6nelik
aragtirmalar baglamigtir. Baglangigta uygulanan kisa sdreli periton diyalizi
tedavilerine ek olarak 1968'de Tenchoff kateteri geligtirildikten sonra aralikli
periton diyalizi de uygulamaya girilmistir (1,2). 1976'da Papovich ve Moncrief
tarafindan sirekli ayaktan periton diyalizinin (Continuous Ambulatory
Peritoneal Dialysis: CAPD) tanimlamasindan iki yil sonra hemodiyaliz
programlarina alternatif olarak kullanima girmis ve giderek yayginlagmigtir (3).

Periton Boslugu ve Periton Sivisi:

Karin duvarinin i¢ yGzind kaplayan tek kath, yassi poligonal
hiicrelerden olugmus periton zan; karin icindeki organlarin {izerine atlayip
onlari kaplayarak periton boglugunu olugturur. Yaklasik cilt ylizeyi kadar alana
sahip periton zarinin hemen altinda kan ve lenf damarlarn ve sinir son uglari
bulunur. Zarin gegirgenligini ylksektir ve iki yonli sivi gegisi hizhdir.

Normal bireyde bosluk igcinde az miktarda bulunan serbz sivi,
organlarin birbiri Gizerinden kayarak hareketini saglar. San renkte, berrak
gbrinimdedir ve ¢ogu mononikleer hiicre ve deskuame olmus seroza
hiicrelerinin olusturdugu az sayida (<300/mm3) hiicre igerir. Dansite (<1016)
ve protein igeridi (<3 gr/dl) diislk olup lipitten zengindir (4).



Serum onkotik basinci ile portal ven ve lenfatiklerdeki hidrostatik
basing sivi hareketlerinin hizini ve yoniinl belirleyen ana fakttrlerdir. Bir diger
faktér de konsantrasyon gradientidir ve periton diyalizi sirasindaki ¢ozinur
madde transportunun ana mekanizmasini ve klinik uygulamanin prensibini
olugturur (3,4).

SUREKLi AYAKTAN PERITON DiYALiZi (CONTINUOUS
AMBULATORY PERITONEAL DIALYSIS-CAPD)

Yéntemde peritona yerlestirilen Tenchoff kateteri ile(Sekil-1) her biri
1.5-2 litre hacminde ve hizli ultrafiltrasyonu &nleyip stabil hizla diyaliz
devamini saglamak (izere hipertonik glukoz eklenmis, vakumiu kollabe
olabilen torbalar igindeki diyaliz solusyonlari, periton bosluguna verilir. Hasta
siviyl kateter araciligi ile peritona baglayip doért veya alti saat sonraki degisime
dek glinliik yagamina devam edebilir (2).

ciLT
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Sekil-1: Technoff kateter yerlesiminin semasi (5).



CAPD'nin avantajlan arasinda herhangi bir yerde uygulanabilirligi ve
hemodiyaliz igin oldugu gibi vaskiler girisim, heparinizasyon gerekliligi
olmamasi sayilabilir. Ayrica kiglik hacimde sivi verilerek digik hiz ile toksik
maddelerin uzaklastiriimasi sonucu yavas ancak kalici, degisken olmayan,
normale yakin kan biyokimyasal dlizeyleri saglanir (6).

Dezavantajlari arasinda protein kaybi, hipertrigliseridemi,
hiperkolesterolemi ve obeziteye neden olmasi sayilabilir. Ancak ilk
uygulandigi yillardan beri tedavinin basari oranini etkileyen ve gelisen teknik
ve tedavilere ragmen ha]en énemini koruyan ana sorun Kateter infeksiyonlari
ve peritonittir (4).

Kateter infeksiyonlari:

CAPD'nin basarisiz oldugu vakalarin %6'sinda neden kateter Iimeni
veya ¢ikis kismi (exit site) infeksiyonudur (7). Diyalizin gegici ya da kalici
olarak sonlandirildigt vakalarin %56'sinda ise kateter infeksiyonlarina eglik
eden peritonit sorumludur. Ozellikle CAPD'ye baslanan ilk yillarda tekrarlayan
peritonit sonucu bu oran ylUksektir (8).

Limen igi infeksiyonlar, kateter ucunun temas sonucu
kontaminasyonu ya da kateter baglantilarindaki kopukluklar sonucu bakterinin
kateter limenine girmesi ile olusur (1). Uygulanan kateter, cilt ile tam bir
birlegsme yapmadigindan kateter ¢ikis kismi bdigesi de bakteri kolonizasyonu
igin ¢ok uygundur. Kural olmamakla birlikte siklikla Iimen igi ve gevresi, ¢ikis
kismi infeksiyonlari ayni bakteri tarafindan olusturulur.

Yilda, hasta bagina 0.02 kateter infeksiyonu gorilir. Burun S. aureus
tagtyicilar ve diyabetik hastalarda insidans daha ylksektir (0.09 atak/hasta-yil)

(9).
CAPD Sirasinda Geligen Peritonit Sikhigi ve Klinik Onemi:

Avrupa ve Amerika'da yaygin olarak uygulanan CAPD sirasinda, her
yil izlenen vakalarin %80.5'inde en az bir peritonit atag! gelismektedir (6).



1980-84 yillari arasinda hasta bagina 8-13 ay arasinda degisen siklikta
peritonit atagi bildirilmigtir (6,7,10,11,12,13). Daha sonra gelisen teknik ile
uygulanan tedavi sirasinda bu siklik 24-37 ay igin bir atak olarak belirlenmigtir
(9,12,14).

Diyalize baglandiktan sonra ilk ataga kadar gegen sire ortalama 9.4
aydir ve ikinci atak igin bu siire daha da kisalir (7,15). Vakalarin %20-30'unda
tekrarlayan peritonit ataklari geligir (1).

Peritonit ataklarinin %29'unun hastanede tedavisi gerekmektedir ve
hastanede kalis siiresi 14.8 giin olarak bildirilmistir (6,7). Bdylelikle tedavi
maliyeti arttig1 gibi CAPD'nin basarn orani da peritonit ataklarn ile
etkilenmektedir.

Tedaviye direngli veya tekrarlayan peritonit ataklar nedeni ile %8'den
%40'a varan oranda CAPD'nin sonlandirimasi gerekmektedir (7,8,10,13). Bu
oran tedavi siresi uzadikga artmaktadir. ik yil iginde peritonit gériilmeyen
vakalarda ise daha sonra tekrarlayan peritonit ataklan gézlenmemigtir (16).

Peritonit vakalarinin %8'i 6lim ile sonuglanabilir ve CAPD sirasinda
gelisen dlimlerin %2'sinden peritonit sorumludur.

CAPD Sirasinda Periton Boslugunun Koruyucu
Mekanizmalarinda Olusan Degisiklikler:

Hiicre sayisi ve Tipi: CAPD'nin birinci yilinda periton sivisinda
5x102/ml hiicre bulunur. Hastalarin CAPD'de kaldiklar sdre ile hticre sayisi
ters orantilidir(17). Ortalama %70 makrofaj yanisira %20 lenfosit, %6 notrofil
grantlosit ve %4 oraninda eozinofil granulosit varligi dikkati geker (17,18).

Hicre Fonksiyonlari: Makrofaj ve nétrofil granilositlerin canliligi
diyaliz sivisi ile kargilastiginda azalmaktadir. Makrofaj fagositik fonksiyonu da
diyalize baglanduktan sonraki ikinci saatte azalmakta, daha sonra tekrar
artmaktadir (18). Fagositoz sirasinda bakterinin hicre igine alinmast normal,
ancak sindirimi, normal periton makrofajlarina oranla bozuktur (17).



Makrofajlarin mitojen ile uyarilan lenfosit gogalmasi Gzerine de hem
uyarict, hem baskilayici etkileri vardir. Normaldeki gok az baskilayici etkiye
kargin bazi CAPD hastalarinda bu etkinin ¢ok yiiksek oldudu saptanmistir ve
bu hastalarda peritonit sik gorlilmektedir (19). Artmisg baskilayici etki
prostaglandin-E2 salinimi ile dodru, makrofaj bakterisidal aktivitesi ve
~ interlokin-1 aktivitesi ile ters oranthidir.

Opsonizasyon: Opsonik aktivite IgG (immunglobulin G) ve C3
(kompleman 3) varligina baglidir (20). Disik fagositik aktivite gdsteren periton
makrofajlarinin normal insan serumu ile muamele edildiginde bu iglevlerini
kazanmalari, peritonl sivisindaki hiicre fonksiyon bozuklugunun digik opsonin
dizeyine bagl olduguna isaret etmektedir (17,21).

Saglhikh bireylerde serum diizeyine yakin konsantrasyonda IgG, C3 ve
transferrin periton sivisinda bulunurken CAPD uygulanan hastalarda
normalden 50-100 kat daha az bulunmustur (21,22). Bununla orantili olarak
opsonizasyon kapasitesi normaldeki %89 degerine karsihik %59 olarak
bulunmustur (19,21). IgG'ye bagh 1siya direngli opsonik aktivite dlsUktlr ve
C3'e bagh isiya duyarh opsonik aktivite ise hi¢ saptanamamistir (22). Bazi
hastalarda ise IgG-Fc reseptérlerinde defekt saptanmis ve bu hiicrelerin IgG
diizeyinden bagimsiz olarak bakteriyi 6ldiremedigi de belirlenmigtir.

PERITONIT PATOGENEZI

Normal bireylerde peritonun az miktardaki mikroorganizma ile
kontaminasyonu genellikle klinik bulgu vermez. Periton diyalizi ile tedavi
gbren hastalarda ¢ok az kontaminasyonlar dahi ciddi peritonit tablosuna
neden olabilir (1).

Etken periton bogluguna 5 yol ile ulasabilir:

1. Limen igi (intraluminal veya transluminal) Yol: Diyaliz
sivist torbalarinin degisimi sirasinda steril sartlarin bozuimasi kateter



limeninin kontaminasyonuna yol agar (13). Peritonitin en stk nedenlerinden
biridir. Diyaliz igleminin kendisinin de etkenin kateter dig ucundan peritona
dek i¢ ve dig ylzeylere yayiliminda, kateterin periton igindeki kolonizasyonu
sonunda peritoneal dokularin ikincil kolonizasyonu ve peritonit geligsiminde rol
oynadidi fareler Uzerinde gOsterilmigtir (5).

2. Kateter Cevresi (periluminal) Yol: Cilt florasi bakterileri
kateter dig ylzi boyunca cilt alti dokuda yayilir ve periton zar hizasinda
bulunan kaf araciligt ile bogluga ulasir. Bu yol boyunca bakteri tiremesi kateter
ve doku ylzeylerinde glikokaliks ile kapli biyofilm olusumu ile karakterlidir.
Kolonizasyonun hizt kateterin yerlestirilmesi sirasinda ucun
kontaminasyonunun derecesi ile iligkilidir ve gogu Tenchoff kateteri ylzeyi
yerlegtiriimesinden sonraki 3. hafta iginde genellikle gram pozitif koklardan
olugan biyofilm ile kaplidir. Bu ylzey kolonizasyonu peritonite neden olabilir
veya olmayabilir (5).

3. Barsak Liimeni (transluminal) Yolu: Hipertonik solusyonun
periton bosluguna verilmesinden sonra devamhiligini koruyan barsak duvari
boyunca barsak flora bakterilerinin gé¢li sonucu peritonit geligir (1). Bu yolla
infeksiyonun geligimi igin kolon divertiklilG varlig: riski belirgin sekilde
arttirmaktadir (24).

4. Hematojen Yol: Ozellikle normal flora elemanlarindan olmayan
bazi organizmalar (6rnegin mikobakteriler) i¢in s6z konusu olup bakteriyemiye
ikincil olarak peritonit gelismektedir.

5. Vajen Yolu (transvajinal): Bakterinin uterus ve Fallop tlpleri
boyunca g&¢i sonucu peritonit geligir.

Peritonite Zemin Hazirlayan Faktérler:

Peritonit insidans ylksek (12 ayda ikiden fazla atak) ve dustk (24
ayda hig atak geligmemis) hastalarda I6kosit sayist, formiili ve reseptérierinde



farklihk saptanmamig olmasi bu elemanlarin peritonit patogenezinde primer
rolli Ustlenmedigini géstermektedir (16).

Diyaliz sivisi ile kargilagan hiicrelerin canliligini yitirmesi in vivo 6nem
kazanmamakla birlikte, sik diyaliz degisimi sonucu fagosit fonksiyonlarinin
normale dénmesi engellenebilir (18). Ayrica mitojenle uyarilabilir lenfosit -
¢ogalmasini baskilayici etkinin artigi, Fc reseptdr defekti gibi faktdrler in vitro
bakterisidal aktivitede azalma, in vivo olarak da infeksiyon riski artisina neden
olur (20,23).

Periton bogluguna gegen serum proteinlerini belirleyen ana etken
peritonun gegirgenliginidir. Ancak her diyaliz degisimi ile birlikte fagositik
hiucreler ve opsoninler ortamdan uzaklastirilmakta, geride kalan ise yeni sivi
ile dilie olmaktadir. Diglk transferrin diizeyi ile peritonit sikligi arasinda bir
oranti saptanmamigtir ancak opsonik aktivitede azalma peritonit sikligim {i¢ kat
arttirmaktadir (21). Stafilokok opsonizasyonundaki azalma klinik olarak sik
goérulen etken olugu nedeni ile énem kazanir (22). Isiya duyarli E.coli
opsonizasyonun yoklugu ise gram negatif bakterilerle olusan peritonit

tablosunun uzun sirmesinin bir agiklamasi olabilir (22).

Diyaliz soliisyonlarinin hazirlanmasi ile ilgili pek gok faktér de deg@isen
peritonit riskinden sorumlu olabilir (25,26,27). Hazir diyaliz solusyonlarinin
bakteriostatik dzelligine kargin 24 saatlik periodda bakteriyel koloni olugturan
Unite sayisini tamamen yok edememektedir (26). Bakteriyostatik etkide
solusyonun pH'si rol oynayabilir ise de diyalize bagladiktan 30 dakika sonra
nétrlendiginden pratik 6nemi yoktur. Sivinin glukoz konsantrasyonunun
bakteri Gremesi Uzerinde etkisi olmadigi saptanmigtir (27,28). Kullaniimis
diyaliz sivilarinda bakteriler kolayca tiremektedirler. ikinci saatte gdzlenen bu
6zellik yine ikinci saatte serum ile dengelenen sivinin aminoasit
konsantrasyonunun etkisine baglanabilir (26).



TANI
Klinik Belirti ve Bulgular:

inkubasyon siresi tam olarak saptanamamigtir (1). Temas ile
kontaminasyon sonrasi ortalama 24-48 saat olarak kabul edilir. Nadiren 3-12
saate kadar dugebilir.

En sik kargilagilan bulgu periton sivisi bulanikligidir. Bagvuru sirasinda
sivi bulanikligi saptanmayan nadir hastanin da hikayesinde en az bir diyaliz
torbasinin bulanik oldugu tespit edilir (1). Periton boslugunda bulunan
mikroorganizma kemotaktik faktérierin salinimina ve bdylece kaviteye nétrofil
granulosit gd¢liniin uyariimasina yol agar. ok sayidaki inflamatuar hiicreye
bagh olarak sivinin bulanik g6érinimi ortaya ¢ikar. Bunun yaninda
inflamasyon sirasinda fibrin yikiminin azalmasina bagl olarak fibrin filamanlan
ve pihtilar olugur. Bu bulgu bakteriyel peritonit igin gegerlidir. Viral ya da
mikobakteri (mycobacterium) peritonitleri sirasinda nétrofil granulosit gé¢i
olmadidi igin berrak periton sivisi s6z konusu olabilir (29).

Eslik eden diger semptomlar periton irritasyonuna baghdir.
inflamasyon sonucu ortaya gikan bazi mediatdrlerin etkisi ile karin agrisi, lokal
veya yaygin hassasiyet, rebaund hassasiyet, bulanti, kusma gibi belittiler
ortaya gikabilir. Bunlar her hastada saptanmaz ve genellikle hafiftir. Fazla
yuksek olmayan ates bulgulara eglik edebilir. Hipotansiyon ve sok tablosu
6zellikle S. aureus, pseudomonasa bagli ya da barsak perforasyonu sonucu
gelisen fekal peritonit seyri sirasinda gérilebilir.

Cogu merkezde yalniz sivinin bulanikhigi &lgittir ve bununla ilgili
olarak hiicre sayisi ve tipi dikkate alinir (7,12,25,28,30,31,32,33). Ancak farkl
degerlendirmeler de mevcuttur (14,34,35,36,37,38,39,40).



TABLO-1: CAPD sirasinda gelisen peritonit semptomliari (1)

Yiksek ates %53
Karin agrisi %79
Bulanti %31
Diyare %7
Bagvurusu 6ncesinde sivi bulanikligi %100
Bagvuru sirasinda sivi bulanikhgi %78
Abdominal hassasiyet %70
Rebaund hassasiyet %50

Kateter ¢ikis kismi ve tinel infeksiyonlari nadiren yakinmaya neden
olur. Gok uzun sire peritonit olusturmadan kalabilir ise de daima peritonit igin
potansiyel kaynak olugturur. Kateter ¢ikis kisminda serdz veya purtlan bir
akinti veya bazen beraberinde hassas bir endurasyon varhgi infeksiyonunun
gOstergesidir. Tunel infeksiyonlarini tanimak oldukg¢a zordur ve kateterin cilt
altindaki yolu boyunca cilt (izerinde 6dem ve hassasiyet arastinimahdir
(12,32,39).

Laboratuvar Bulgulari:
Periferik kandaki I6kosit sayisi genellikle iyi bir gdsterge degildir.

Periton sivisinin hiicre sayisi ve tipi: Peritonit gelisen olgularda
periton sivisinin igerigi mm3'de 100 hiicrenin lzerindedir ve en az %50'sini
notrofil granilositler olusturur (7,35,41,42). Hicre sayisindaki artis ile birlikte
mononukleer hiicre hakimiyeti mikobakteri infeksiyonu gésterebilir (43,44).
Periton sivisindaki eozinofilinin nedeni ise infeksiyoz degildir.

Hicre sayimi taninin dogrulanmasi igin oldugu gibi tedavinin takibi igin
de uygulanabilir ancak erken tani amaci ile kullanimi tartismalidir (1,45).
Gunka peritonit gelismeden bir glin 6nce normal olabilir, hiicre sayisi hizla
degisir(46).
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Atagin basinda tesbit edilen hiicre sayisi ile semptomlarin siresi
arasinda bir oranti saptanamamigtir ve ancak tedavinin Uglincli giintinde,
tedaviye cevap verenlerde vermeyenlere oranla daha disik bulunur (47).

Gram boyasi ile etkenin belirlenmesi: Kisa slrede sonug
alinacak bu test, erkenden etkili tedaviye baglanabilmesi igin yararl olabilir.
Ancak genellikle bakteri sayisi bu ydntemle saptanamayacak kadar dislk
oldugundan %7-21 oraninda basari saglanabilmektedir (10,35,41,48,49,50).
Kultirde etkenin tespit edilebildigi durumlarda bile yontemin basarsi %40'in
Ustline gitkamamaktadir (36). Bagan saglandiginda da genellikle etken gram
pozitif koklardir (35,41,49).

Etkenin izolasyonu: Standart plaga ekim yéntemi ile farkh
merkezlerde etkenin izolasyonunda %16-27 oraninda basarisizlik s6z
konusudur (12,13,31,35,37,41). "Klltlr negatif peritonit” ya da "steril peritonit”
olarak adlandirilan bu durum %79'a kadar c¢ikabilmektedir (49).
Konsantrasyon ya da zenginlestirici ydntemler kullanilarak ekim yapildiginda
dahi %7-20 oranlan bulmaktadir (10,30,31,36,41,49,51,52).

Kiltir Negatif Peritonit Nedenleri:

1. Mikroorganizma iki litrelik diyaliz sivisi iginde dislk
konsantrasyonda bulunmaktadir (41).

2. Gram negatif organizmalar periton sivisinda devamli eksponansiyel
bir artig gOsterirken stafilokoklarin 48 saatten sonra Gremesinin yavagladig: ve
- 72-96 saat sonra sivida gok az mikroorganizma kaldigi saptanmistir (28,42).

3. Patojenler siklikla I6kosite adhere veya iginde sekestre halde; fibrin
ile agrege veya pihti olusturmus sekilde bulunurlar (53).

4. Peritonit atagindan o6nceki 48 saat iginde antibiyotik almig
hastalarda kdltir negatifligi yaklagik iki kat daha fazladir (31,50,54).

11



5. Standart yontemlerle izole edilemeyecek mikrobakteri ya da virus,
mantar gibi bakteri olmayan mikroorganizmalarin etken oldugu durumlar da

klltir negatifliginin nedenlerindendir (43,44,55).

6. Peritonit digt nedenlerle sivinin hiicre sayisi artigi ve buna bagh
bulanikli§i hatali olarak k{ltlir negatif peritonit olarak degerlendirilebilir.
Ornegin inflamatuar barsak hastaliklari sirasinda kavitede bakteri
bulunmamasina ragmen nétrofili olabilir. Kateter yerlegtirildikten kisa siire
sonra kateter veya diyaliz diizeneginin neden oldugu kimyasal irritasyona
baglh olarak periton sivisinda eozinofili olusabilir.

Kualtir Yoéntemleri:

infeksiyon etkeninin izolasyonu antibiyotik tedavisini yénlendirip dar
spektrumlu antibiyotik kullanimini saglayarak hastanin maruz kaldid: ilag
toksisitesini de azaltacagindan, hizh izolasyon ve identifikasyon en uygun
antibiyotik se¢imini saglayacaktir.

CAPD sirasinda gelisen peritonit etkenlerinin izolasyon oranini
arttirmak amaci ile gesitli kiltir ydntemleri kullaniimaktadir.

I. Bayuk Hacimlerin Ekimi: Bir mililitre sivinin besiyeri ylzeyine
damlatiimasi; 10 ml diyaliz sivisi ile besiyeri karistirildiktan sonra plaga
dbklilmesi; konsantre besiyerinin diyaliz torbasina eklenerek 2 It sivinin

kulthrt ile izolasyona galigiimistir (28,41).

ilk iki ydntemle %91 v e%92 oraninda izolasyon saglanmig, aralarinda
Ureyen koloni sayisi agisindan da fark saptanmamigtir. Son yéntemde ise
%100 basari saglanmis ve hem gram pozitif ve hem gram negatif
organizmalarin 24 saatte mililitrede 10 cfu (colony froming unit: koloni
olugturan Unite) olugturacak sekilde Uredigi tespit edilmigtir (28).
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Il. Etkenin Yogunlastirilmasina Yénelik Ydntemler:

a) Santrifugasyon: Pek gok merkezde rutin uygulamaya girmistir
(35,41,49,50,51). 10 ile 1000 ml sivi 6rnekleri alinarak yapilan galigmalarda
dakikada 1300-1800 devir ile santrifij sonunda yapilan kiltdr ile %87-91
oraninda etkenin izolasyonu saglanmigtir (31,35,41). Daha kisa slreli ve
dakikada 500-600 gibi dislk devirde santriflj ile rutin yéntemlerden fark
gbstermeyen negatif sonuglar saptanmigtir (50,51,55).

b) Filtrasyon: Bu ydntemle 45 nm'lik (0.45 mcm) porlar igeren
membran filtreden diyaliz sivisi gegirilerek etkenin filtre ylizeyinde tutulmasi
saglanir ve filtre besiyeri ylzeyine yerlegtirilir (41,50,51). 10 ile 250 m!'lik
sivinin filtrasyonu ile %84-91 oraninda bagari saglanmakla birlikte filtrenin ¢ok
sayida hiicre ve fibrinle titkanmasi sonucu yeterli hacimin filtrasyonu
saglanamayarak basari orant disebilir (50).

lll. Kan Kaltar Sistemlerinin Kullanimi: Etken izolasyonunun
hizi ve duyarlihi@i agisindan her hangi bir plak yénteminden daha Ustlin oldugu
bilinmektedir (31). Bazi merkezlerde rutin uygulamaya girmistir (36). Pek ¢ok
ticari kan kaltdr sistemi (Hemobact, Bactec, Sephi-check, Oxoid) ile
izolasyonda %90-97 oraninda bagan saglanirken izolasyon éncesi fazla islem
gerektirmediginden kontaminasyon riskinin fazla olmamasi ydntemin
avantajini olugturur (29,49,50,51,52).

IV. Hucre Iigindeki Etkeni Serbestlestirmeye Yénelik
Yéntemler: Hicreleri pargalamay: ve fagositozu 6nlemeyi amaglayarak
fiziksel ve kimyasal yéntemler kullaniimigtir.

a) Fiziksel Yéntem: %50 dalga veren ultrasonik titregim kaynagi ile
hicreler pargalanir ve ayni zamanda bakteriyel agregatlar da dagilir (53).

b) Kimyasal Ydntem: Triton x, Sodyum deoksigolat (Na
deoxycholate) diyaliz sivist Uzerine damlatilarak 30 dakika oda isisinda
bekletilir, daha sonra ekim yaptlir. Ayrica standart gonokok basiyeri olan
%0.05 saponinli at kanlt agar da kimyasal yolla hiicre erimesi saglamak amaci

13



ile kullanilmigtir (53). Distile su da, ozmotik etkisinden yararlanilarak ayni
amagla kullanitabilir (10).

Uygulanan ydéntem ne olursa olsun, laboratuvar iglemieri sirasinda gu
noktalar géz éniinde tutulmaldir:

1. Mimkdn ise érnek antibiyotik tedavisine baglanmadan alinmalidir.
Ard arda 2 veya daha fazla sayida diyaliz torbasindan érnek alinmasi da
izolasyon sansini artirir (54).

2. Diyaliz torbasi laboratuvara bitiinligt bozulmadan génderilmeli ve
materyal alinmadan énce sivi karigtinimahidir (35,51).

3. Hasta baginda diyaliz torbasindan 6rnek alinacak ise, laboratuvara
gbnderilirken mutlaka CAPD sirasinda gelisen peritonit olgusu oldugu
belirtiimeli; laboratuvar gérevlisi ise bu enfeksiyonun cerrahi peritonitten farkl
olarak duslk yogunlukla mikroorganizma igerdiginin bilinci ile izolasyon
sansini arttiracak yontemler uygulamahdir (41).

4. Hemen igleme tabi tutulamayacak materyalin bir gece (yaklagik 18
saat suUre ile) buzdolabin saklanmasi hiicre sayisi, santriflij sediment
mikroskopisi ya da kditlriin bagarisini etkilememektedir (35).

ETKENLER

CAPD hastalarinda peritonit ataklarinin ¢oduniugu bakteriler
tarafindan olusturulur. Diglik oranda mantarlar etkendir. Viral oldugu kabul
edilen bir vaka mevcuttur ve bildirilen protozoon veya parazit peritoniti yoktur
(Tablo-2).

Bakteriyel peritonitlerin yaklagik 2/3'Gni cilt florasindan kaynaklanan
gram pozitif organizmalar; 1/4'lnl gram negatif organizmalar olugturur. %2-3

oraninda birden fazla organizma etkendir. Birden fazla gram negatif bakteri
izole edildiginde barsak perforasyonunu distndtrmelidir (34,41).
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Gram Pozitif Bakteriler:

CAPD sirasinda geligen peritonitlerin %69-86'sinin etkeni gram pozitif
koklardir (10,28,31,34,35,37,41). Bunlarnn buyik kismini stafilokoklar olugturur

(3).

Stafilokok infeksiyonunun yliksek insidansi, diyaliz sistemin cilt
ylzeyinde kolonize olmug bakteri ile kontaminasyonunun g&stergesidir (34).
Yiizde yetmis vakada cilt ya da st solunum yolu florasinda bulunan tek bir
gram pozitif kok etkendir ve muhtemelen floraya yeni katilmigtir (56,57).

Koagiilaz Negatif Stafikoklar: Gram pozitif bakterilerle olugan
peritonitlerin %55-75'ini koagullaz negatif stafilokoklar (KNS) olugturur (12,28,
31,34,36,48,49). Bunlarin godunlugu S.epidermidis'tir; diger tirler KNS'in
%15'ini olusturur (34,58). TimuU iginde metisiline direngli suslar giderek
artmaktadir (32).

KNS peritoniti en iyi seyirli peritonit tablosudur. infekte olan diyaliz
sivisinda 24-48 saatten sonra KNS canliliginin zayifhidgi, bu infeksiyonlarin
kendi kendini sinirlayici olmasina ve belirtilenlerin kendiliginden gerilemesine
neden olabilir (42). Diger yandan KNS peritoniti genellikle tek atak olarak
kalmaz; birden fazla atak geligir (36). Diger etkenlerle ilk atagi gegiren
hastalarla kargilasgtirildiginda, herhangi bir etkenle yeni atak gelismesi sansi
daha fazladir. Takip eden ataklarin 2/3'linde ayni patojen etkendir.

Klinik olarak kateter infeksiyonu saptanmasa dahi stafilokok peritoniti
sirasinda kateter lUmeninin etken ile kolonizasyon s&z konusu olabilir ve
bdylece etken antibiyotik etkisinden korunabilir.

Staphylococcus Aureus: S. epidermidis'ten sonra en sik peritonit
etkenidir. Gram pozitif etkenlerin %15-43'UnG olugturur (10,13,28,31,34,41,48,
49,51,58). Peritonit siklikla kateter infeksiyonu ile birliktedir ve %23'e varan
oranda kateterin ¢ekilmesini gerektirebilir (34,59).
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Genelde klinik tablo daha agirdir.Hipotansiyon ve soka egilim siktir.
Toksik sok sendromu geligebilir (2).

Tedavi ile yavag geriler; apse geligebilir. Kateter infeksiyonu ile birlikte
olan vakalarda nuiksler siktir.

Streptokoklar: Yizde 2-18 vakada etken olarak saptanir (10,13,28,
31,34,35,36,41,49,561). Cogunlugunu alfa hemolitik streptokoklar olusturur.
Ciltte nadir bulunduklarindan Kkateterin temas sonucu kontaminasyonu
patogenezde rol oynamaktadir. Ust solunum yolu infeksiyonlari ve dental
girisimler hematojen yayim ile patogenezde rol oynayabilir (2).

Difteroid Basiller: Korinebakteri (Corynebacterium) tiirleri ve diger
difteroid basiller (Arcarobacterium tirleri, Arachnia ve Actinomyces tlrleri) cilt
florasinda bulunan bakterilerdendir ve %4-5 oraninda etken olabilirler (28,34,
41,58). Dogadaki sularda bulunan Corynebacterium aquaticum'a bagh
peritonit de bildirilmigtir (60). Difteroidlere benzeyen ancak anaerob
kosullarda Greyen kommensal mikroorganizma Propionibacterium da nadiren
diyaliz sivilarindan izole edilebilir (61). Bu vakalarda genellikle peritonit belirti
ve bulgulari saptanmaz ve tedavi gerektirmez.

Ayrica agiz, mide, barsak ve vajen florasinda bulunabilen laktobasiller
(lactobacillus) de ciddi infeksiyonlara neden olabilirler (62). Listeria
monocytogenes'in etken oldugu 2 vaka bildirilmistir (63).

Gram Negatif Bakteriler:

Siklikla fekal kontaminasyon sonucu peritonit gelisir. Peritonit
vakalarinin %9-25'inde etken gram negatif bakterilerdir (10,12,28,31,34,35,41,
48,51,58). Iki yasin altindaki diaperli hasta grubunda bu oran %52'ye kadar
yukselir (13). E.coli ve Pseudomonas aeruginosa peritoniti daha sik gérGlar
(39). Ayrnica Klebsiella tirleri, Serratia marcescens, Acinetobacter tlrleri,
Moraxella tiirleri, Proteus turleri, Citrobacter tirleri, Haemophilus influenzae
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ve insanlarda nadiren infeksiyon etkeni olan Pseudomonas paucimobilis de
peritonit etkeni olarak izole edilmigtir (10,28,32,34,49,64).

Pseudomonas peritoniti agir ve uzun sireli bir tablo olusturur.

Kateterde biyofilm olusturabilir ve siklikla tinel infeksiyonu ile birliktedir (2,65).
Anaerob Bakteriler:

Nadir vakalarda Bacteroides fragilis, peptostreptokoklar ve klostridyum
(Clostridium) tlrleri izole edilmistir (51,58).

Genellikle agir seyirli klinik tablo olugtururlar ve cerrahi girisim

gerektirebilir. Bu nedenle anaerob kultir énemlidir (2).
Mikobakteri Tirleri:

Mycobacterium tuberculosis CAPD uygulanan hastalarda nadiren
peritonit etkenidir (56). Klinik bulgular bakteriyel peritonitlerden farkli degildir
ve sividaki hiicre sayisi ve tipi degisiklikler gdsterir (43). Tekrarlayan
kiltirlerde sonu¢ alinamiyor ve antibiyotik tedavisine cevap vermiyorsa 6zel
tetkik gereklidir.

Taniya cilt testi yardimci degildir. Abdomen diginda infeksiyon
saptanan vakalar az sayidadir(43). Kuvvetle olasi bir tliberkiloz peritonit tanisi
varliginda periton biyopsisi ve laparoskopi gibi invaziv yontemler gerekir ve
%100 tani koydurur.

insanlar igin potansiyel patojenler olarak kabul edilen M.fortuitum ve
M. chelonei de peritonit etkeni olarak izole edilmistir (44,66,67). Ayrica
M.gastri ve M. avium-intracellulare gibi mikobakteriler de CAPD hastalarinda

peritonit etkeni olabilir (29).
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Mantarlar:

Yizde 3-5 oraninda peritonit etkenidir (30,41,51,58,66). Kandida
(Candida) turleri, CAPD hastalarinda en sik peritonit olusturan mantar
cinsleridir (51,58,68). Trichosporon tirleri, Torulopsis glabrata ve dogada
yaygin olarak bulunmasina karsin insanda nadiren infeksiyon etkeni olan
Curvularia lunata da diyaliz sivilarinda izole edilmistir (51,68,69).

Mantar peritoniti klinigi, bakteriyel peritonitten farklh degildir. Genel
olarak tekrarlama egilimindedir ve bir kez mantar peritoniti gelisen hastada bir
sonraki peritonitin etkeni %50 yine mantar tirleridir (15).

Patogenez tam olarak bilinmemektedir. Diyabetik hastalarda insidans
artig1 s6z konusu degildir (68). Vakalarin az bir kisminda vajinal infeksiyon
saptanir; genellikle kateter kontaminasyonu ile kaviteye girdigi kabul edilir(2).
Yiksek doz profilaktik antibiyotik kullanimina bagh gelisen kandida peritoniti
bildirilmigtir (70).

Viral Peritonit:

Buglne kadar CAPD hastalarindan yalniz birinde viral peritonit
saptanmigtir. Karin agrisi ve diyaliz sivisi bulanikhdi ile bagvuran hastada
tekrarlayan kultirlerde virusun izolasyonu ve peritonit atagl sirasinda
enterovirus kompleman birlestirici antikor titresinde artis saptanmasi ile tani
konmustur (55).

TEDAVI

Etkene ydnelik tedavi en dnemli kisminit olusturur. Peritonit
semptomlarn ortaya giktiktan hemen sonra bakteriyolojik tetkik sonuglarini
beklemeden tedaviye baglaniimas: dnerilmektedir.
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Ampirik tedavi igin gesitli merkezlerce farkl antibiyotikler segilmektedir.
Dikkat edilmesi gereken konular segilecek tedavinin CAPD sirasinda siklikla
peritonit etkeni olan patojenleri igine alacak kadar genis spekirumda
mikroorganizmaya etkili olabilmesi; periton sivisinda yeterli diizeye ulagtigi ve
sivi iginde de etkinligi ispatlanmig antibiyotikler olmasidir (27). Belli bir
merkezde siklikla izole edilen bakterilerin duyarli oldugu antibiyotiklerin
bilinmesi ampirik tedavi igin yol gOsterici olacaktir. Ayni hastada gelisen bir

Onceki peritonit ataginin etkeni de gdz éniine alinmahdir(15).

Siklikla uygulanan tedavi 1. kusak sefalasporinler ile aminoglikozid
kombinasyonudur (39,56,58,71). Bu uygulama ile %75-80 vaka tedavi
olmaktadir. Bazi aragtiricilar gittikge artan metisiline direngli stafilokok
suglarinin sikhdr nedeni ile vankomisin-aminoglikozid kombinasyonunu
6nermektedir (32,38). Vankomisin 3. kusak sefalosporinlerden seftazidim
kombinasyonu ile Vankomisin-aminoglikozid kombinasyonundan daha iyi
sonuglar alindig: da bildirilmistir (sirasi ile %92 ve %84) (48). Ancak bu
tedaviler fungal infeksiyona zemin hazirlama ve toksisite agisindan

tartigiimalidir.

Diyaliz sivisi ¢dkintisiinden hazirlanan preparatin Gram boyasi ile
incelenmesinde gram pozitif kok saptandiginda antistafilokokkal tek antibiyotik
(vankomisin, teykoplanin veya floksasilin gibi); gram negatif etken
belirlendiginde kombinasyon tedavisi &nerilmektedir (9,30,36,72). Gram
boyasi ile etken gérlimedigi durumiar icin antistafilokokkal tedavi 6nerilmekle

birlikte kombinasyon fikrini benimseyen arastiricilar da mevcuttur (1,36).

Kaitdr sonuglan alindiktan sonra tedavi, etken organizmanin duyarhhk
testi sonuglarina (Tablo-3) ve gegen sire iginde tespit edilen klinik cevaba

gbre yeniden dizenlenmelidir.
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TABLO 3: Kiltir sonuglarina gére Tedavi

ETKEN TEDAVI CEVAP

- KNS Vanko./1.gen. sefalosp. iyi
i.p. 7-10 giin

- S. aureus Vanko./1.gen.sefolosp. orta-iyi
i.p 10-14 giin

- Diger Gram (+) Vanko./1. gen. sefalosp. iyi
i.p. 7-10 giin

- Gram Negatif Aminoglikozit+Antipseud. Degisik

penisilin/3.gen.sefalosp.

i.p. 10-14 gun
- Fungus Amphotericin B Kateter gekildikten
5-fleurocytosin sonra iyi
Katoconazole - 7-10 giin
Miconazole
- Kiltdr Negatif Vanko./1.gen. sefalosp. iyi
i.p. 10-14 giin
- Mikobakteri Antitlberkuloz orta

- Anaerob bakteri*

Metronid. i.v./p.o

Bilgiler literatirde mevcut diizenlemeden alinmugtir (1).

* Anaerob bakteri gram negatif bakteri ile birlikte izole edildiginde barsak perforasyonu
acisindan tetkik ve tedavi edilmelidir.

S.aureus'un etken oldugu peritonit, bazen adir seyreder. Eger uygun
antibiyotik tedavisine ragmen diyaliz sivist bulanikhgi stirlyorsa, tedaviye oral
rifampisin eklenebilir. Ayrica sik tekrarlayan stafilokok peritoniti saptanan
vakalarda da rifampisinin yararli oldugu bildirilmigtir (38). Ampirik tedavide
rifampisinin yarari tartigmalidir (58).
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Gram negatif bakteri peritonitlerinin, Pseudomonas aeruginosa istisna
olmak kayd: ile aminoglikozid-sefalosporin kombinasyonu ile tedaviye cevabi
genellikle iyidir. Pseudomonas peritonitinde tedavi igin kateterin ¢ekilmesi
gerekebilir. Bu hastalarda protein kaybi gok olacagindan akut malntrisyona
yol agabilir. Bu nedenle tedavi sirasinda hasta iyi izlenerek kateterin ¢ekilmesi
gerekiyor ise ge¢ kalinmamalidir.

Kaltir alinamayan veya kiiltlr ile etken izole edilemeyen vakalarda
stafilokoklara y®nelik tedavi ile %100'e varan oranda bagan saglanir (36).

Hastanin izlemi sirasinda diyaliz sivisi hiicre sayisi belirgin bigimde
diismesine ragmen klinik bulgularda gerileme olmuyorsa en ge¢ 1 hafta -10
guin sonra tekrar Kkiltir alinarak antibakteriyel tedavinin degisimi
distnulmelidir.

TlUberkiloz peritoniti genellikle Ug¢lt antitiberklloz antibiyotik
kombinasyonu ile tedavi edilir. Sart degilse de siklikla kateterin ¢ekilmesi
gerekir (43).

Tedavinin Uygulama Yolu:

I.P. (intraperitoneal) uygulama tercih edilmektedir (9,30,36,48,59,65,
71,73). Parenteral ve oral antibiyotik tedavisi sik uygulanmamaktadir.

CAPD ile yliksek oranda elimine edildigi bilinen aminoglikozid ve
sefalosporin gibi antibiyotikler igin i.p. uygulama daha uygun olabilir (73).
Genel olarak i.v. (intravendz=damar igine ) veya p.o. (peroral= agizdan)
uygulamaya kanitlanmig bir Gstlinligid yoktur (59,74). Son yillarda yapilan
aragtirmalar bazi antibiyotiklerin oral yolla alindijinda da periton sivisinda
tedavi edici diizeylere ulastigini gbstermektedir (33,75,76,77,78,79,80,81).
Antifungal ajanlarin irritan etkileri nedeni ile genellikle oral tedavi
6nerilmektedir (1,3). Nadiren i.p tedavi oral tedavi ile kombine uygulanir(68).
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Tedavi Siresi:

Gram pozitif bakteri peritonitleri igin en az 10; gram negatif bakteri
peritonitleri igin 14 giin olmak kogulu ile diyaliz sivisi berraklagtiktan ve son
pozitif kiiltirden sonra 7 giin tedaviye devam ediimesi dnerilmektedir (1,8,36).
Rekkirren peritonitlerde daha uzun sireli tedavi gereklidir. Pseudomonas
peritoniti igin de uzun sdreli tedavi 6nerilmigse de 14 glinden uzun siren
amioglikozid tedavisi ile ancak %25 hastada yarar saglamig, ayni oranda
toksisite artmigtir (65).

Bunun yanisira stafilokok peritonitlerinde haftada 1 gr uygulanan
intermittan vankomisin tedavisi ile %85.7 oraninda bagari saglanmig; tek doz
ile gifa saglanan hasta saptanmigtir (75).

Diger Tedaviler:

IP Heparin (500-1000 U/L): inflamatuar hadise sonucu periton
boslugunda bol miktarda fibrinojen toplanir. Fibrin olusumunu inhibe etmek
amaci ile heparin uygulanir. Heparin periton zarn yapisikliklarini énleyerek
postinfeksiy6z komplikasyonu da azaltmaktadir (1,33).

IP Urokinaz/Streptokinaz: Fibrinolitik etkilerinden yararlanilarak
antibiyotik etkisinden korunan infeksiyon bdlgesine etkinin ulagmasi saglanir.
Daha 6nce cevapsiz oldugu antibiyotik tedavi stirerken streptokinaz tedavisi
ile iyilesme saglanan vaka bildirilmigtir (72). Benzer vakalar ile retrospektif
kargilagtirmada, Urokinaz tedavisi sonucu hastalarda uzun sire peritonit
gelismedigi, hastanede yatis stresinin kisaldi§1 saptanmigtir (37).

IP IgG ve Interferon: Tekrarlayan peritonit ataklarinin periton
sivisinda IgG konsantrasyonu digtkliga ile korelasyonuna dayanilarak i.p
IgG ve bu tedaviye cevap vermeyen vakalardaki IgG-Fc reseptori eksikligi
bulgusuna dayanilarak i.p IF-a tedavisi denenmektedir (19,23). IF-« ile daha
6nce deprese olmug tim makrofaj fonksiyonlarinin arttigi ve 12 ay stre ile
1000 U/giin uygulama sonucu relapsin énlendigi bildiriimistir (23).
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Bazi merkezlerce uygulanan antibiyotik tedavisi dncesinde periton
lavaji lokal diren¢ mekanizmalarini daha da bozabilecegi igin tartigsmalidir
(1,3).

CAPD PERITONIT TEDAVISINDE ORAL SIPROFLOKSASIN:

intravenéz veya intraperitoneal uygulanan kombinasyon tedavileri
hastanede uygulamayi gerektirebildigi gibi maliyetleri de ylksektir. Ayrica
vankomisin, amikasin gibi toksik etkileri bilinen antibiyotiklerin bu etkilerinden
hastay! koruyabilmek igin serum dizeyi takibi gerekir. Bu nedenlerle Avrupa
ve Amerika'daki CAPD'nin rutin uygulandigi merkezlerde aralikli veya oral
tedavi gibi alternatif tedaviler denenmektedir (33,37,39,40,58, 72,75,77).

Florokinolonlar pek ¢ok arastirmanin konusunu olusturmus ve
bunlardan ofloksasin, pefloksasin ve siprofloksasinin oral yolla uygulamada,
siklikla CAPD peritonit etkeni olan bakteriler g6z éniine alindiginda serum ve
periton sivisinda tedavi edici diizeyler sagladigi saptanmistir (37,40,77,78,79,
80,81).

Siprofloksasinin hizli ve benzerlerine gére ylksek serum bakterisidal
aktivitesinin yanisira degisik bakteriler tarafindan olusturulan sistemik
infeksiyonlarda etkinligi ve glvenilirligi gd&sterilmistir (82,83). Ayrica
multirezistan bakteri infeksiyonlarinda da %85'e varan oranda basar
saglanmistir (84).

Etki Mekanizmasi:

Diger florokinolonlar gibi siprofloksasinin de hedefi bakteri
hicresindeki DNA-giraz (DNA-gyraze)'dir. Bakteriler i¢in esansiyel olan bu
enzim; ATP yardimi ile kromozomal DNA'nin bakteri igine sigabilmesi igin ileri
derecede bikiilmesini saglamakta ve yine ATP yardimi ile kapali halka
halindeki DNA'nin agilip kapanmasini, ¢ift DNA iplik¢giginin ayrilmasini ve
ATP'nin hidrolizi gibi fonksiyonlan katalize etmektedir. Bu fonksiyonlarin
herhangi birinin bozulmasi DNA sentezini durdurur.
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Bakteriyel Etkinlik:

CAPD sirasinda siklikla peritonit etkeni olan stafilokok tirlerinin
yanisira pek gok gram negatif bakteri ve klinik uygulamalarda diger
antibiyotiklerle bagarisizhigin yiksek oldugu pseudomonas tirlerine de etkilidir
(Tablo 4,5).

Siprofloksasin hem metisiline duyarh hem de direngli S.aureus
(Staphylococcus aureus) ve KNS igin %95-97 etkili olup MIK50 (Minimum
inhibisyon Konsantrasyonu 50) degerleri 0.25-0.5 mcg/ml, MIk90 degerleri ise
0.25-1 mcg/ml arasindadir (85,86,87,88).

TABLO-4: CAPD Peritonitinin Sik Gorilen Etkenlerine
Siprofloksasinin Etkinligi

Mikroorganizma MIK50 MIK90
(mecg/ml) (mcg/mi)

S.aureus

metisiline duyarl 0.12-0.5 05-1.0

metisiline direngli 0.25-05 05-1.0
Koagilaz negatif stafilokok

metisiline duyarli 0.06 - 0.25 0.12-05

metisiline direngli 0.12-0.25 0.12-0.5
Enterokok

S.faecalis 0.25-2.0 - 1.0-6.3

S.faecium 1.0-4.0 8.0
S.pyogenes 0.5-1.0 1.0-4.0
S.agalacticae 0.5-1.0 1.0-2.0
S.pneumoniae 05-1.0 1.0-3.0
E.coli 0.03-0.125 0.25
Klebsiella spp. 0.125 1.0
Enterobacter spp. 0.125 0.50
Pseudomonas spp. 0.12-2.0 0.5-16.0

Bilgiler literatiirde mevcut arastirma sonuglarindan derlenmigtir (86,89,91,92,93).
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TABLO-5: Tirkiye'de Cesitli Klinik Orneklerden izole Edilen Suslarda
Siprofloksasine Duyarlilik

Mikroorganizma Duyarli sug
orani (%)
Gram negatif bakteriler 93-98
E.coli-Klebsiella spp 92
Serratia-Acinetobacter spp. 100
Pseudomonas spp. 89-94
Stafilokok tiirleri 95-97

Bilgiler literatiirde mevcut aragtirma sonuglarindan derlenmigtir (87,88,95,96,97,98,99,100,101)

Genel olarak enterokoklara etkili degildir (88,89). Bunun disinda kalan
streptokoklara etkisinin de ¢ok az oldugu belirlenmistir (MIK90= gruplara gére
degismek Uzere 1-16 mcg/ml). Korinebakterilere etkilidir. Anaeroblara
etkisinin olmadigi kabul edilir ancak bilinen bazi anaerob etkili antibiyotiklere
sinerjistik etkisi saptanmigtir (90).

Gram negatif bakterilere ¢ok daha disiik konsantrasyonlarda etkilidir
ve MIK50 degerleri 0.03-0.015 mcg/ml ve MIK90 degerleri 0.03-0.06 mcg/ml
olarak bulunmustur. Ancak pseudomonas suglari igin bu degerler 0.25 ve 1
mcg/ml'ye ylkseimektedir (85). Yurdumuzda ilacin kullanima girmesinden
dnceki galigmalarda benzer sonuglar elde edilmis, ancak yaklagik bir yillik
kullanimdan sonraki farkh bir ¢aligmada %84 pseudomonas duyarlihgs
(MIK50=2; MIK90=16 mcg/ml) saptanmigtir (91,92,93).

Farmokokinetik Ozellikleri ve Periton Sivisina Gegis:

Siprofloksasin oral yolla verildiginde %71-74 oraninda barsaktan
absorbe olur. Doz ile orantili olarak serum konsantrasyonu artar ancak
proteine baglanma, yarn &mir, toplam viicut ve bdbrek klirensi gibi
parametreler dozdan bagimsizdir (94). Tekrarlayan doziar serum ve dokularda
birikmez.
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Oral yolla besinlerle birlikte alinmasi emilimini geciktirebilir,
aluminyum ve magnezyum igeren antasitler ise belirgin sekilde azaltir.

Ekstravaskuler aralikta serum dlizeyinin 2 katina kadar yogunlagabilir
ve Uriner dokularda yalagik serum diizeyine, genital dokularda serum
dizeyinin 2-6 katina, akciger dokusunda 3.5, alveolar makrofajlarda 8,
polimorf gekirdekli I6kositlerde 4-6 katina ulagir.

Eliminasyonu 3 yolla olmaktadir (94).

1. Renal: Dozun %60"l idrarla degismeden, glomeriiler filtrasyon ve
esas olarak tiibller sekresyon ile atilir.

2. Metabolizma: Dozun %12-18'i metabolize olur. Sulfosiprofioksasin,
oksosiprofioksasin, formilsiprofloksasin, dezetilen siprofloksasin halinde
yaklasik %11 idrarla %7.5 kismi fegesle atilir.

3. Transintestinal Sekresyon: %15'i bu yolla atilir. Safra ile
barsaktan atilan kisim dozun %1'inden azdir. Transintestinal sekresyonun
Ozellikle terminal bobrek yetmezligi vakalarinda énemli oldugu gdsterilmistir
(Tablo 6).

TABLO-6: Siprofloksasinin farmakokinetik &zellikleri

Absorbsiyon %71-74
" Cmax (500 mg p.0.) 2.5 mcg/ml
(200 mg p.o.) 1.1 meg/ml
Tmax 0.9 saat
Proteine baglanma %20-30
Tis2 3-5 saat
~ Eliminasyon
Idrar (degismeden) %30-65
(metabolize) %11
Feges (transintes. sek.) %15
(metabolize) %7.5
Safra <%1
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CAPD uygulanan hastalarda oral alimdan 1-3 saat sonra serum
maksimum diizeyine ulasir (80,81). Serum ile diyaliz sivisi siprofloksasin
dizeyi arasinda 0.64-0.87 katsay: ile lineer bir iligki saptanmigtir (33,80,81).
En ylksek diyalizat diizeyi ilk diyaliz sonunda saptanir ve diyaliz slresi
uzadikga serum/diyalizat siprofloksasin orani artar (33,80).

750 mg oral tek doz siprofloksasinden 6 saat sonra periton sivisinin
E.coli igin 1:64-1:128 titrede; S.aureus igin 1:2-1:8; P.aeruginosa igin 1:2-1:4
titrede; S.epidermidis igin 1:4-1:8 titrede bakterisidal oldugu g&sterilmigtir (80).
Tekrarlayan dozlarla da serum diizeyi nispeten sabit kalirken diyalizat dizeyi,
yavag yavas artmaya devam eder (81). Genel olarak renal yetmezlikte
T4/2'nin normalin 2 katina kadar uzadigi kabul edilir ise de 16-17 saate kadar
cikabilir (80). Toplam dozun %0.4-3.9'unun periton diyalizi ile elimine edildigi
tespit edilmistir (Tablo 7), (79,80,81).

Bu parametreler olagan CAPD sirasinda ve peritonit gelistiginde fark
gOstermemektedir (81). Ancak tabletler antasit ile birlikte alindiginda serum en
(st dizeyi bu degerlerin %14-50; diyalizat en ylksek konsantrasyonu da
%8-33'Une ulagabilmektedir (79). Ayrica en yuksek diyalizat konsantrasyonu,
viicut agirhgi ile belirgin sekilde ters orantilidir (81).
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GEREC VE YONTEM
HASTALAR:

Kasim 1988-Nisan 1989 tarihleri arasinda Ankara Universitesi ibni
Sina Hastanesi Nefroloji Kliniginde CAPD tedavi programinda yer alan ve
hem klinikte yatmakta iken peritonit semptomlari ortaya ¢ikan, hem de bu
semptomlarla poliklinie bagvuran hastalar galismada yer ald.

Diyaliz sivisi bulanikhgi, yiksek ates, abdominal agri, lokal ya da
generalize abdominal hassasiyet semptomlarindan en az ikisinin varligi ile
peritonit tanisi kondu. Tedavi bitiminden sonraki 4 hafta iginde semptomlarin
tekrarladigi olgular, relaps olarak degerlendirildi.

TEDAVi:

Peritonit klinik tanisi konduktan ve gereken laboratuvar érnekleri
alindiktan sonra Siprofloksasin (Bay o 9867) glinde iki kez 750 mg p.o. olmak
Uzere bagland:. Tedavi sirasinda kontrol amagh tetkikler de yapilarak klinik ve
laboratuvar cevap degerlendirildi. Bir grup hastaya ilag temin edilemedigin-
den Seftriakson, giinde iki kez 1 gri.v. ve giinde bir kez 1 gri.p. bagland.

BAKTERIYOLOJIK TETKIiK ICIN ALINAN ORNEKLER:

Diyaliz Solusyonlari: Klinikte yatan hastalarin peritonit tanisi
koyduran semptomlari ortaya ¢iktiktan sonraki; poliklinik hastalarinin da elde
edilebilen ilk ya da ikinci diyaliz torbasi ve siprofloksasin tedavisinin 3., 6., 9.
ve 12. glinindeki ikinci torbalan alinarak bitiinligd bozulmaksizin 2 saat
icinde laboratuvara ulastiriidi.
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Torbanin kateter ile birlegmesini saglayan kanil polividon iyodin
solisyonu (BatticonR) ile dezenfekte edildikten sonra 1 dakika kurumasi
beklendi. Daha sonra 50 ml hacimli steril bir kez kullanilabilen (disposable)
enjektér ile 50 ml sivi alindi ve 4 adet 100 ml hacimli steril disposable kapakl
santrif(j tipline ve 1 adet deney tlipline olmak izere 5 tiipe 10'ar ml aktanidi.

Bogaz Sirantisi: Ornedin kurumasini &nlemek igin steril serum
fizloyojik igine batinimig ekiivyon ile tonsiller ve fariks arka duvarini da
icerecek gsekilde bogaz sirintisli alinarak 20 dakika i¢inde plaga ekim
yapild.

Cilt, Kateter Cikis Kismi ve Vajen Sdriintileri: Yine steril
serum fizyolojik ile islatiimig eklvyonlar ile, kateter gevresindeki saglam karin
cildi, cildin katetere birlestigi kismi ve vajenden siriinti alinarak 20 dakika
icinde ekim yapildi.

BAKTERIYOLOJIK YONTEMLER
Diyaliz torbasindan alinan 50 ml sivi su iglemlerde kullaniidi.

1. a) Hucre Sayimt: Deney tiplne alinan 10 ml sividan kapiller 16kosit
pipeti ve 30 ml/L yogunlukta glasiyel asetik asit rezervuar olarak kullanilarak
1:20 dilisyonda 6rnek elde edildikten sonra Thomas lami kullanilarak manuel
ydntemle mm3teki 16kosit sayIsi tespit edildi.

b) Tupte kalan sivinin dakikada 3000 devirde 5 dk sire ile santrifiji
sonucu elde edilen sedimentten metilen mavisi, Gram ve Giemsa ydntemleri
ile boyanarak hazirlanan preparatlar, hﬁcre'tipi ve etkenin erken tespiti
amaglar ile mikroskopik olarak degerlendrildi.

2. D6t adet steril kapakl santriflj tiplne alinan toplam 40 ml sivi,
dakikada 7000 devir ile 30 dk. sireyle santriflj edildi. Elde edilen yaklagik 2
ml hacimdeki sedimentten steril 6ze ile %5 koyun kanli agar ve Eosin-metilen
blue (EMB) agar; steril enjektdr kullanilarak en az 0.5 ml olmak {zere
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Brain-heart infusion (BHI) agar-buyyon ve Tiyoglikolat (thyoglycolate) sivi
besiyerlerine ekim yapild.

Bogaz suriintistinden kanli agara; cilt, kateter gikig kismi ve vajen
strintilerinden kanlh agar ve EMB'ye; digki érneklerinden EMB'ye ekim
yapildi. TUm basiyerleri Oxoid firmasina ait materyalle hazirlandi.

inkubasyon ve Degerlendirme: BHI agar-buyyon ve tiyoglikolat
besiyerlerine yapilan ekimler 24 saatlik aralarla olasi ireme agisindan kontrol
edilmek kogulu ile 5 giin stire ile 37°C'da inklibe edildi. Kontrol sirasinda veya
bu silire sonunda sivi fazdaki bulaniklik veya kati fazdaki koloni olugumu
halinde énce Gram boyasi ile incelenerek boya alma &6zelligi ve tiyoglikolat
besiyerinde anaerob bakteri tGremesi agisindan degerlendirildi. Daha sonra
uygun subkiiltiirler yapilarak indentifikasyona gidildi.

Kanli agar ve EMB agar plaklarina yapilan ekimler 24; gerektiginde 48
saat sire ile 37°C'da inkube edildi. Bu slire sonunda en az § koloniden
olugan Ureme anlamii kabul edildi.

EMB agarda olusturdugu koloni morfolojisi ve laktoz fermentasyonu
6zelligi ile taninamayan gram negatif bakteri izolatlarinin identifikasyonu igin
¢ seker (Three sugar-iron: TSI) ve Indol-hareket-tireaz (Indole-motility-
urease:IMU) besiyerlerine subkultirleri yapildi. Yizde 0.1 glukoz, %1 laktoz,
%1 sukroz, ferroz sulfat ve renk indikatérii olarak fenol kirmizisi (pH 6.8'de
sar; pH 8.4'de kirmizi renk verir) igeren TSI kdltirleri 37°C'da 18 saatlik
inkubasyon sonunda karbonhidrat fermentasyonu, gaz ve HoS olusumu
agisindan degerlendirildi. Ure ve renk indikatérii olarak fenol kirmizisi iceren
yari katl besiyeri IMU'ya yapilan kiltirler de 37°C'da 18 saatlik inkubasyon
sonunda hareket varligi, {reyi parcalama ve indol olusturma o6zellikleri
agisindan degerlendirildi.

izole edilen stafilokok suglarinin tanimi igin ise koloni morfolojisi,
pigmenti, hemoliz yapma o&zelligi yanisira tipte koagllaz testinden
yararlaniidi.
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Plazma Koagillaz Testi: Kanli agar plagindan alinan 2-3 stafilokok
kolonisi 5 ml Mueller-Hinton buyyona ekildi ve 1 gece (yaklagik 18 saat)
37°C'da inkube edildi. 105-10% cfu/ml yogunlukta bakteri iceren bu kiiltlirden
0.2 ml alinarak,1:2 oraninda dillie edilmig tavgan plazmasinin 0.5 ml'si (izerine
ilave edildi ve 4 saat 37 °C'de daha sonra 20 saat oda isisinda inkube edildi.
Dort ve 24 saat sonunda, tlipler koagtilasyon agisindan degerlendirildi.

Antibiyotik Duyarhiik Testleri: Diyaliz sivilari, cilt ve kateter ¢ikis
kismi siriintlilerinden elde edilen her bakterinin; bogaz ve digki 6rneklerinden
izole edilen normal flora bakterileri diginda kalan bakterilerin antibiyotiklere
duyarlliklan Kirby-Bauer standartlarina uygun olarak arastinidi (102). Etkinligi
aragtirilan antibiyotikler ve kullanilan disklerin igerdigi etkin madde miktari
Tablo 8'de gbsterildi.

TABLO-8: Antibiyotik diski bagina kullanilan madde miktari:

Antibiyotik Madde/disk
Penisilin 10U
Ampisilin 10 mcg
Linkomisin 2 meg
Sefazolin 30 mcg
TMP/SMZ 1.25/23.75 mcg
Kloramfenikol 30 mcg
Seftriakson 30 mcg
Sefaperazon \ 75 mcg
Gentamisin 10 mcg
Netilmisin 30 mcg
Amikasin 30 mcg
Siprofloksasin 5 mcg

*TMP/SMZ: Trimetoprim/Sulfametoksazol
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Degerlendirme duyarhlik-direnglilik sinin olarak kabul edilen bakteri
Ureme Onlenim alam gaplan Tablo 9'da gdsterildi.

TABLO-9: Bakteri Greme 6nlenim alan: gapina gdre antibiyotik duyarhlik-direnglilik
degerlendirme &lgitleri

Antibiyotik Direncli Orta Duyarl Duyarh
Penisilin (S.aureus) 20 mm 21-28 mm 29 mm

(diger) 11 mm 12-21 mm 22 mm
Ampisilin (S.aureus) 20 mm 21-28 mm 29 mm

(diger) 14 mm 15-16 mm 17 mm
Linkomisin 6 mm 7-20 mm 21 mm
Sefazolin 14 mm 15-17 mm 18 mm
TMP/SMZ 10 mm 11-15 mm 16 mm
Kloramfenikol 12 mm 13-17 mm 18 mm
Seftriakson 13 mm 14-17 mm 18 mm
Sefaperazon 15 mm 16-20 mm 21 mm
Gentamisin 12 mm 13-14 mm 15 mm
Netilmisin 16 mm - 17 mm
Amikasin 14 mm 15-16 mm 17 mm
Siprofloksasin 15 mm 16-20 mm 21 mm

TMP-SMZ: Trimetoprim/sulfametokzasol
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Tedavide kullanilan siprofloksasine duyarlilik ayrica agar dilisyon
y6ntemi ile NCCLS (National Comitee for Clinical Laboratory Standarts)'a
uygun olarak minimum inhibisyon konsantrasyonu (MIK) tayin edilerek de
aragtirildi (103). MIK tayini igin 0.008 - 0.016 - 0.032 - 0.064 - 0.0128 - 0.025 -
05-1-2-4-8 mcg/ml siprofloksasin igeren Mueller-Hinton agar plaklari
kullanildi. Plaklarin hazirlanmasi igin gereken toz halindeki siprofioksasin
Bayer firmasindan saglandi. Kanli agar plagindan alinan 3-4 bakteri
kolonisinin 5 ml Mueller-Hinton buyyona ekimi ve 18 saat 37°C'da
inkubasyonu sonunda elde edilen kultir 10°-108 cfu/ml bakteri igerecek
sekilde 10‘2(1/100) oraninda dilue edildi. Buradan 0.3 cm c¢apli 6ze
kullanilarak plaklara ekim yapildi. Kontrol bakterisi olarak S.aureus ATCC
25923 kullanildi. Onsekiz saat 37°C'da inkubasyon sonunda iremenin tespit
edilmedigi en disik konsantrasyon MIK olarak belirlendi. MIK degeri 4
mcg/ml ve daha yliksek bulunan bakteriler direngli; daha dusik bulunanlar

duyarh olarak degerlendirildi.

Serum ve Diyaliz Sivisinda Siprofloksasin Dilizey Tayini:

1. Bakteriyolojik Yontem: Her diizey igin elde edilebilecek bakteri
Greme 6nlenim alaninin tespiti ve boylece bir referans grafik eldesi planlandi.
Bunun igin;

a) 75 ml Mueller-Hinton agar, 15 mm gaph petri kutularina su terazisi
yardimi ile dékllerek 7 mm kalinhkta plaklar elde edildi.

b) Izole edilen bakterilerden disk difflizyon y&ntemi ile en genis bakteri
Greme Onlenim alani (42 mm) saptanan KNS susu kullanildi. Bakterinin 3-4
kolonisinin 5 ml Mueller-Hinton buyyona ekimi ve 37°C'da 18 saat inkubasyon
sonunda elde edilen kilttrtin 1072 (1/100) sulandirnmindan her plaga pipet
yardimi ile damlatilarak eklvyon ile plak ylizeyine yayildi.
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c¢) Plak lzerinde 0.5 mm ¢aph piring delici ile kuyucuklar agildi ve her
birine pipetile 16 -14-12-10-8-7-6-5-4-35-3-25-1.75-15-1.25-
1-075-05-04- 03-0.25-0.2-0.15 mcg/ml konsantrasyonlarda
hazirlanan siprofloksasin ¢6zeltilerinden 0.19 ml kondu. |

d) Plaklar 18 saat sure ile 37°C'da inkibe edildi ve her kuyucuk
cevresinde olusan bakteri Greme 6nlenim alani élgllerek milimetre cinsinden
degerlendirildi.

2- HPLC (High Performance Liquid Chromatography=
Yiksek Verimli Sivi Kromatografisi) Yedi hastada tedaviye baglandiktan
sonraki 1., 2., 3. ve 6. glinlerdeki 1. ve 3. diyaliz torbasindan alinan 6érneklerde
siprofloksasin dlzeyi Bayer-Minih Laboratuvarlarinda HPLC ile arastiriidi.
Ornekler alindiktan sonra -40°C'da korundu. Yine bu isida, i1si koruyucu
kaplarla laboratuvara iletilmesi saglandi. Diyaliz sivisi ile eszamanh olarak
alinmas! planlanan kan &érneklerinin bir kismi personel yetersizligi nedeni ile
alinamad: veya saklama sirasindaki kayiplar nedeni ile tetkik edilemedi.
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BULGULAR

Calismamiz sirasinda kronik renal yetmezlik nedeni ile fakiltemiz
Nefroloji Bilim Dali'nda periton diyalizi programina alinan hastalardan
19'unda 24 peritonit atag: gelisti. Yaglar 15-57 arasinda degisen (34.5+13.0)
bu hastalara 2-900 giin (197.526154.089) 6énce CAPD tedavisi uygulanmaya
baglanmisti. Dokuz olgu (%37.5) bu slre iginde geligen ilk peritonit atagi, 6
olgu (%25) ikinci atak, 4 olgu (%16.7) Gglinch atak, 2 olgu (%8.3) dordiincu
atak, 1 olgu (%4.2) beginci atak, 1 olgu (4.2) yedinci ve 1 olgu (%4.2) da
sekizinci atak idi(Tablo 10).

Klinik degerlendirmede olgularin hepsinde periton diyaliz sivisi
bulanikhgi tespit edildi. Daha sonra siras! ile en sik gériilen semptomlar
abdominal agri, hassasiyet, bulanti-kusma idi (Tablo 11).

Hucre Sayisi ve Tipi: Diyaliz sivilarinda |6kosit sayisi
milimetrekiipte 400-18000 arasinda (4117.083+1021.476) bulundu. Bunun
%46-90'in1 (70.333+2.788) noétrofil granilositler, %8-52'sini (27.792+2.745)
lenfositler ve %0-5'ini monositler olusturuyordu (Tablo 12).

Gram Boyasi ile inceleme: Yirmidért peritonit ataginin besinde
(%20.8) periton sivisinin Gram boyasi ile boyanmig direkt preparatinda gram
pozitif koklar tespit edildi. Digerlerinde herhangi bir bakteriye rastlanmadi.

Kaltir Sonuglari: Yirmidort atagin 14'Unde (%58,3) etken KNS, 3
atakta (%12.5) S.aureus, 2 atakta (%8.3) E.coli idi. Bir olguda (%4.2) difteroid
basil, bir olguda da (%4.2) A.faecalis izole edildi. Ug olguda (%12.5) etken
izole edilemedi (Tablo 13). Yirmibir izolatin hepsi hem kanli agar veya EMB
plaginda, hem de BHI agar-buyyon besiyerinde tireme gésterdi.
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Periton diyaliz sivisinda KNS izole edilen 14 olgunun 13'Unde, cilt
sirintisiinden de antibiyotik duyarliig: etken ile uyumlu KNS izole edildi.
S.aureus'un etken oldugu 3 peritonit olgusunun 2'sinde, bogaz kditlrlerinden
yine antibiyotik duyarhiligi periton sivisindan izole edilen etken ile uyumlu
S.aureus izole edildi. Etkeni E.coli olan olgularin birinde hastanin vajen
surlintl kultirinden de E.coli izole edildi. S.aureus'un etken oldugu bir olgu
ile difteroid basil ve A.faecalis'in etken oldugu olgularda floradan ayni cins
bakteri izole edilmedi. KNS'un etken oldugu bir olguda ise cilt stiriintistnden
izole edilen KNS'un antibiyotik duyarliligi etken ile uyumlu degildi. Kulttr
negatif Ug¢ olgunun birinde hem kateter ¢ikig kismi, hem cilt strintlstinden
A .faecalis izole edildi; diger ikisinde beklenen flora bakterileri diginda bakteri
Uremedi (Tablo 14, 15).

Antibiyotik Duyarlii@i: Siras! ile amikasin, netilmisin, sefazolin,
sefaperazon, siprofloksasin, seftriakson, gentamisin ve kloramfenikol peritonit
etkeni olarak izole edilen 21 bakterinin 17'sini (%80.9) olusturan stafilokok
suglarina en etkili antibiyotiklerdi (Tablo 16). Diger etkenlerden difteroid basil
penisilin, ampisilin, seftriakson, kloramfenikol, TMP-SMZ ve amikasine duyarh
iken linkomisin, gentamisin ve siprofloksasine direngli idi. Alcalygenes
faecalis ise sefaperazon, seftriakson, TMP-SMZ, gentamisin, amikasin ve
siprofloksasine duyarli; ampisilin ve kloramfenikole direngli bulundu.
Escherichia coli suglarindan biri seftriakson, kloramfenikol, gentamisin,
amikasin, sefazolin ve siprofloksasine duyarl, ampisilin ve TMP-SMZ'e
direngli iken; digeri seftriakson, gentamisin, netiimisin, amikasin ve
siprofloksasine duyarl; ampisilin sefaperazon, kloramfenikol, TMP-SMZ ve
sefazoline direngli idi.

Peritonit etkeni olarak izole edilen bakteriler igin tesbit edilen
siprofloksasinin MiK'lari Tablo-17'de gdsterildi. Etkenlerin %80.9'nu olu§turan
stafilokoklar suglan igin siprofloksasin MIK'u 0.015-4 mcg/ml arasinda idi ve
MiKgq 0.12 meg/ml, MIKgq 4 meg/ml bulundu (Tablo 17).
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Siprofloksasin Diuzeyleri: Siprofloksasin ile tedavi edilen
olgularda serum ve periton sivisinda siprofloksasin dlzeyi tayini igin yapilan
on aragtirmanin sonuglari Tablo 18'de verildi. Elde edilen grafikte gérildiga
gibi farkh siprofloksasin konsantrasyonlari ile elde edilen bakteri tGreme
énlenim alan ¢aplarn arasinda duzgin bir iliski saptanamadi. Diger yandan,
HPLC ile tespit edilen dizeyler degerlendirildiginde gerekliligi agik olan 0.4
mcg/ml'den disik konsantrasyonlar ile bakteri Greme &nlenim alani hig
olugmadi. Daha kiglik ve daha blylk deliciler kullanmak sureti ile degisik
hacimde kuyucuk elde edilerek yinelenen g¢alismalarin sonuglar da
konsantrasyon farklarinin belirlenmesi agisindan yetersiz kaldi. Agiklanan
nedenlerle eldeki sonuglar referans alinarak serum ve periton diyaliz sivisinda

siprofloksasin diizeylerinin tayini mimkin olmadi.

HPLC ile tespit edilen periton sivist diizeyleri Tablo 19'da gdrsterildi.
Do6rt hastada siprofloksasin tabletleri alimi ile birlikte degistirilen diyaliz
torbasinda konsantrasyon, bir sonraki torbada saptanan konsantrasyona gére
daha yliksek idi (Hasta 1, 4, 5, 7). Bir hastada 2. ve 3. gilinlerde devamii olarak
cok diuslik diizeyde siprofloksasin tespit edilmisti (hasta 2). Bir hastada bir kez
olmak Uzere oldukga yliksek siprofloksasin dizeyi saptanmigti (hasta 6). Bir
hastada ise ¢ok belirgin glnlik degisimler gdstermemek lizere diizey, 6. gline
kadar ¢ok yavas artig gbstermigti. Belirtilen siprofloksasin dizeyine ait
degerler, genel olarak bakildijinda, galismamiz sirasinda peritonit etkeni
olarak izole edilen stafilokok susglari igin belirlenen MIKgq degerinin izerinde
idi.

Tedavi Sonuglari: Yirmiddért peritonit atagindan 19'unda kaltlr
sonuglan beklenmeden siprofloksasin tedavisine baglandi. Kiitir sonuglari
elde edildikten sonra 5 olguda, etken siprofloksazine direngli oldugu igin,
tedavi planlanan siire beklenmeden kesildi. Kalan 14 olguda tedavi 10 gin
strdurildi ve samptomlar 2-8 giinde (4.79+0.45) geriledi. Ug olguda tedavi
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kesildikten sonraki 7-12. gilinde relaps gelisti (Tablo 20). Tedaviye cevap
verip relaps gdrilmeyen olgu sayisi 11 (%57.9) idi. Seftriakson ile tedavi
edilen 5 hastanin 4'Unde semptomlar 2-5 ginde (3.5%0.65) geriledi, bir
olguda ise hi¢ gerilemedi. Bir olguda seftriakson tedavisi kesildikten sonraki
21. glinde relaps geligti. Tedavinin bagarih oldugu olgu sayisi 3 (%60) idi.
Semptomlarin gerileme suresi agisindan siprofloksasin ve seftriakson
tedavileri arasinda anlamh fark (p>0.05) tesbit edilmedi (Mann-Whitney U
testi), (Tablo 21).

Siprofloksasin tedavisi uygulanan hastalardan 10'unda yapilan
kontrol tetkiklerinin sonuglan Tablo 22 ve 23'te gdsterildi. Relaps saptanan 3
olgunun 2'sinde E.coli'nin etken oldugu bir olguda 3., 6. ve 9. glinde periton
sivisinin hdcre igeriginin daha fazla oldudu dikkati gekti. Relaps gelisen
olgularin uglnde de etken KNS idi. Bu olgulardan birinde 5. glinde
semptomlar gerilmesine, 3. glinde alinan diyaliz sivisi érnedinde bakteri
trememesine ragmen sonraki kontrol tetkiklerinde etken Gremeye devam etti.
Kontrol tetkiklerinden izole edilen bakterinin siprofloksasin ile MIK'u tedavi
dncesi izole edilen bakterilerden farkh degildi (0.25 mcg/ml). Relaps saptanip
kontrol kultirlerinden bakteri izole edilemeyen diger olgularda da relaps
sirasinda izole edilen bakterilerin siprofloksasin duyarhliinda orijinal
izolatlara gore fark saptanmadi (Tablo 24). Tedavinin 5. giiniinde tim
semptomlarn gerileyen bir olguda ise 3. glinde hiicre sayisi 350/mm3 idi ve
ayni gin alinan 6rnekten KNS izole edildi. Ancak daha sonraki kontrollerinde
hiicre sayisi normal sinirlarda olan ve bakteri (iremeyen bu olguda relaps da

saptanmadi.
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TABLO-10: Calismada Yer Alan Hastalarda CAPD Siiresi ve Bu
Sirede Gelisen Peritonit Ayak Sayisi

Hasta CAPD siiresi Atak sayisi ik ataga kadar
(gin) gegen slre (glin)
1.0B 180 1 180
2. MH 371 7 6
3. MA 900 2 58
4. BD 43 1 43
5. MS 19 1 19
6. YA 2 1 2
7.YO 133 2 98
8. AY 121 4 13
9. OK 375 3 90
10. ZA 120 2 101
11. Mi 134 2 44
12. SK 43 2 3
13. A Bas. 4 1 4
14. HEY 656 4 160
15. 1Y 37 1 37
16. EO 207 1 207
17. SA 96 1 96
18. A Bay. 256 1 256
19. NY 56 3 3
X: 197.526 74.734
St.Hata: 54.089 17.647
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TABLO-11: Klinik Degerlendirme ile Tespit Edilen Peritonit Belirti ve

Bulgulan
Belirti/Bulgu n=24 %
D.Swvisi bulanikhg! 24 100
Abdominal agr 20 83.3
Abdominal hassasiyet 13 54.2
Bulantt kusma 7 29.2
Yiksek Ates 6 25
Muskdiler defans 3 12.5
Distansiyon 3 12.5
Diyare 1 4.2
Odem 1 4.2
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TABLO-12: Peritonit Ataklarinda Tespit Edilen Diyaliz Sivisi Lékosit
Sayisi ve Tipi (24 olguda)

Hasta ' Lokosit Nétrofil Lenfosit  Monosit Eozinofil
sayisi/mm3 (%) (%) (%) (%)
1.UB 1600 47 52 1 -
2. MH 1200 60 40 - -
" (8. Atak) 1400 88 12 - -
3. MA 660 46 50 4 -
4. BD 1700 74 24 2 -
5. MS 4800 78 22 - -
6. YA 18000 90 10 - -
7.YO 5200 88 11 1 -
" (3. atak) 9500 75 23 2 .
8. AY 3800 80 20 - -
" (5. atak) 1600 65 35 - -
9. 0K 12200 75 : 24 1 -
10.ZA 550 61 34 5 -
11. Ml ' 550 86 13 - 1
i12. SK 5000 60 35 5 -
" (3.atak) 1000 82 17 1 -
13. ABag. 15600 84 16 - -
" (2. atak) 1500 54 43 3 -
14. HEY 1800 58 40 2 -
15. Y 400 76 21 2 -
16.EQ 8000 81 8 1 -
17. SA 550 50 48 2 -
18. A Bay. 1800 64 36 - -
19. NY 400 66 33 1 -
X: 4117.083 70.333 27.792
St. Hata: 1021.476 2.788 2.745
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TABLO-13: Peritonit Ataklarinda Diyaliz Sivilarinin Bakteriyolojik
Tetkik Sonuglan (24 olguda)

Hasta Gram Boyasi Kaltar
1.0B gram (+) kok KNS
2. MH gram (+) kok KNS
" (8.atak) - S.aureus
3. MA - B.Gremedi
4. BD gram (+) kok S.aureus
5. MS - ' S.aureus
6. YA - E.coli
7.YO - KNS
" (8. atak) - KNS
8. AY - B.Uremedi
" (5.atak) - KNS
9.0K - KNS
10. ZA - KNS
11. MI - KNS
12 SK - A faecalis
" (3.atak) - Difteroid b.
13. ABas. - B.Uremedi
" (2.atak) gram (+) kok KNS
14. HEY - KNS
15. 1Y - KNS
16. EO - E.coli
17. SA gram (+) kok KNS
18. ABay. - KNS
19. NY - KNS
Pozitiflik orani 5/24 21/24
%pozitiflik orani 20.8 87.5

*KNS: Koagilaz Negatif Stafilokok
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TABLO-14: Peritonit Olgularin Kateter Cikis Kismi

Bakteri

Kolonizasyonu, Flora Bakterileri ve Etken ile Uyumu

Kateter Etken

Hasta Cikis kismi 4 Bogaz Clit Vajen ile uyumu*
10B KNS NBF KNS - +
2MH KNS NBF KNS - +
* (8.atak) KNS NBF KNS - -
3MA KNS NBF KNS - ?
48D S.aureus NBF+S.aureus KNS - +
5MS KNS NBF+S.aureus KNS - +
6 YA BU NBF BU** E.coli +
7Y0 KNS NBF Pseudomo. - -
" (3. atak) KNS NBF KNS - +
8 AY A faecalis NBF A faecalis Laktobasil ?
" (5.atak) KNS NBF KNS KNS+Kandida +
9 OK KNS NBF KNS - +
10 ZA KNS NBF KNS KNS +
11 MI KNS NBF KNS - +
12 SK KNS NBF KNS - -
" (3.atak) KNS NBF KNS - -
13 A Bas. KNS NBF KNS - ?
* (2.atak) KNS NBF KNS - +
14 HEY KNS NBF KNS - +
151y KNS NBF KNS - +
16 EO KNS NBF KNS - -
17 SA KNS NBF KNS - +
18 A Bay. KNS NBF KNS - +
19 NY KNS NBF KNS - +

* Uyum antibiyotik duyarihdi ile arastiniidi.

** Son 2 saat iginde antiseptik sollisyon ile pansuman yapilmgti.

(KNS: Koagiilaz negatif stafilokok, NBF: Normal bogaz florasi, BU: Bakteri Gremedi, Pseudomo.:

Pseudomonas)
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TABLO-15: Peritonit Olgularinda Diyaliz Sivisi Kiltir Sonuglar ve
Etkenlerin Flora* ile ligkileri (24 Olguda)

Etken n (%) Flora iligkisi(%)
Koagtlaz negatif stafilokok 14 (58.3) 13/14 (92.9)
S.aureus 3 (12.5) 2/3 (66.7)
E.coli 2 (8.3) 1/2  (50)
Difteroid basil 1(4.2) 0/1

A faecalis 1(4.2) 0/1

KUlttr negatif } 3(12.5) -

Toplam 24 (100) 16/21 (76.2)

* Cilt, bogaz ve vajen flora bakterileri aragtiriimugtir.
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TABLO-20: Peritonit Olgularinda Uygulanan Ampirik Antibiyotik
Tedavisi ve Tedaviye Klinik Yanit

Hasta Tedavi Tedavi stresi Semptomlarin
gerileme siiresi

1UB ‘ SIP* Etken direngli, kesildi -
2 MH SIP 10 glin 3 giin

" (8. atak) SRO* 8 gin 5 gin
3MA SRO 14 gin gerilemedi
4 BD SIP Etken direngli, kesildi -
5 MS SIP 10 gln 4 gln
6 YA SIP 10 gin 2 gln
7Y0 SRO 10 glin 3 gln

" (3.atak) SIP 10 gilin 5 glin**
8 AY SRO 7 gln 4 gtin*™*

" (5. atak) SIP 10 glin 5 gin**
9 OK SRO 10 gln 2 glin
10 ZA SIP 10 gln 8 glin™*
11 Ml SIP 10 glin 5 glin
12 SK SIP 10 gilin 7 gin

" (3.atak) SIP Etken direngli, kesildi -
13 ABas. SIP 10 gilin 6 gln

" (2.atak) SIP 10 glin 5 giin
14 HEY SIP Etken direngli, kesildi -
151§y SIP 10 glin 2 giin
16 EO SIP 10 gln 5 giin
17 SA SIP 10 giin 5 gln
18 ABay. SIP 10 gln 5 gln
19 NY SIP Etken direngli, kesildi -

* SIP: Siprofloksasin (12 saat ara ile ginde iki kez 750 p.o.)
SRO: Seftriakson (12 saat ara ile glinde ki kez 1 gri.v. + ginde birkez 1 gri.p.)
** Tedavi kesildikten sonra relaps gelisen vakalar géstermektedir
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TABLO-21: Peritonit Olgulaninda Ampirik Uygulanan Siprofloksasin

ve Seftriakson Tedavileri Sonuglari

Siprofloksasin Seftriakson

Olgu sayisi 19 5
Etkeni antibiyotige

direngli olgu sayis! 5 -
Tedaviye direngli olgu sayisi - 1
Relaps geligen olgu sayisi 3 1
lyilesme saglanan olgu sayist 11 3
Semptomlarin gerileme siiresi 4.7910.45 3.50+0.65
Tedavi basari orani 11/19 3/5
Tedavi bagar! yuzdesi 57.9 60
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TARTISMA

Konu ile ilgili dis Ulke kaynakl literatir incelendiginde, CAPD
sirasinda, uygulanan teknige gére fark géstermek izere 8-37 ayda bir peritonit
atagi gelistigi gortlmektedir (6,7,9,10,11,12,13,14). Hastanemiz nefroloji
kliniginde gergeklestirilen bir caligmaya gbre her hastada ortalama 4.1 ayda
bir peritonit atagi gelismektedir (104). Galigmamiza yalniz peritonit geligsen
olgular alindigindan peritonit sikliginin belirlenmesi mimkin olmadi, ancak
hastalarimizin 15'i (%78.9) henliz ilk CAPD yilinda idi. CAPD hastalarinin
2/3'lnde ilk yilda peritonit gelistigi bildiriimistir (3,7,15).

Olgularin degerlendirilmesi sirasinda, peritonit tanisi i¢in en az iki
klinik bulgunun varlig: élgit alindi ise de tim olgularda periton diyaliz sivisi
bulanikh@inin tespit edilmis olmasi; tek basina bu bulgunun varliginda da
bakteriyolojik tetkikin geregine isaret etmektedir. Bu konuya daha &nce de
dikkat ¢ekilmistir (1,15,28,33).

CAPD'de periton sivisinda, nétrofil granilosit hakimiyeti ile birlikte
milimetreklipte 100 veya daha fazla sayida hiicre tespit edilmesi klinik
peritonit tanisi destekler (7,12,25,30,31,32). Ancak CAPD'nin ilk yilinda
peritonit gelismeksizin de 500/mm3 hiicre bulunabilecegi, %70'ini
makrofajlarin olusturdugu bildirilmistir (33). Bizim olgularimizdan ikisinde
tespit edilen l6kosit sayisi (400/mm3) bu iki sinirn arasindadir ve her ikisi de
CAPD'nin ilk yihindaki olgulardir. Her iki olguda da saptanan nétrofil granUlosif
hakimiyeti peritonit tanisi ile uyumludur. Ornek alimi sirasinda torbanin
kangtinimasina ragmen pthtt olugumu nedeni ile bu sayi, sivinin igerdigi hiicre
sayisint tam olarak yansitamiyor olabilir.
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Gram boyama yéntemi ile ancak %20.8 olguda etkenin gérilmesine
ragmen %87.5 olguda etkenin izole edilmig olmasi ile, hizh bakteriyolojik tani
icin yéntemin yeterince duyarli olmadigini 6nceki g¢alismalar gibi bizim
¢alismamiz da gostermigtir (10,35,36,41,48,50). Ancak olgularin az bir
kisminda da olsa, kiltiir sonuglarini beklemeden etkene ydnelik tedavinin
planlanmasini saglayacagindan her olguda uygulanmasi gerekli gibi
gdriinmektedir.

Etkenin izolasyon sansini arttirmak igih, farkli ybntemler bir arada
kullanilmistir (35,53). Calismamizda da santrif(j ile etkeni yogunlastirma
- yéntemi ile laboratuvarimizda kullanilan kan kdltiir sistemi bir arada kullanild:.
Benzer sekilde yapilan bir galigmada kan kiltlr sistemlerinin santrifijleme ile
birlikte kullaniminin, kan kdltir sisteminin tek basina kullanimina bir Ustlnlik
saglamadig: bildirilmistir (52). Ancak ¢aligmamizda uygulanan santrifij devri
ve siiresi bu galismaya oranla ylksektir ve bu kosullarin izolasyon oranini
6nemli Olcide etkiledigi degisik arastirmalarin sonuglarindan da
anlasiimaktadir (49,50,54). Her ne kadar ¢alismamizda yalniz kan kiltor
sisteminden izole edilen bakteri olmadiysa da, kati besiyerlerinde genellikle
dislk sayida bakteri kolonisi tespit edildiginden, sonucun glvenilirligi
agisindan kan kiltir sisteminin de santrif(ij ile birlikte kullanimi gerekli gibi
gorinmektedir.

Gahgmamizda 24 olgunun 21'inde etken izole edilmigtir. Bu oran geek
yurt disinda gerekse daha 6nce hastanemizde rutin kiltlir ydntemleri ile alinan
sonuglardan daha ylksektir (12,13,31,35,37,41,49,104). Yizde 12.5
oranindaki basarisizlik genel olarak konsantrasyon ydntemleri ve
zenginlegtirici besiyeri kullanimi ile alinan sonuglarla da uyumludur
(10,30,36,41,49,51,52). Konsantre besiyeri ile diyaliz torbasinin karigtiriimas:
yolu ile tim hacimin kiiltlirlG sonucu izolasyon orant daha yiliksek bulunmustur
(28). Ancak bu ydntem, rutin uygulamaya giremeyecek kadar zaman alici ve
inkubasyon igin yer sorunu dogurabilecek niteliktedir. Ayrica yalanc: pozitiflik
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olasilig: da dezavantaj olusturmaktadir. Kan kultlr sistemlerinin kullanimi ile
bildirilen daha yiliksek izolasyon oran: ise sistemler arasinda olabilecek
duyarhilik fark: ile ilgili olabilir. Ticari sistemler arasinda dahi farkhi sonug
alinabilmektedir (62). Ayrica bu sistemler oldukg¢a pahahdir.

Bakteriyolojik tetkik &ncesinde antibiyotik kullaniminin tetkikin
basarisini etkiledigi bilinmektedir (31,50,54). Bizim kiiltdr negatif peritonit
olgulanmizdan birinde tetkik 6ncesi antibiyotik tedavisi uygulanmigtir. Diger iki
olguda ise etken %70.8 olguda oldugu gibi stafilokok tdrleri olabilir.
Stafilokoklarin, diyaliz sivisinda ilk 48 saatten sonra yavaslayan Greme hizlan
ve dolayisiyla sivida daha da digsik konsantrasyonda bulunmalari kGhtar
negatifliginden sorumlu olabilir (28,41,42).

Kisaca, llkemiz ve hastanemiz kosullari gbéz 6niine alindidinda,
calismamizda uygulanan kiltlr yénteminin 0zel bir diizenek gerektirmeyen,
ucuz, kolay ve laboratuvar personeli tarafindan rutin uygulanabilir nitelikte
oldugu soylenebilir.

Olgularimizdan izole edilen gram pozitif ve gram negatif etkenlerin
dagihimi énceki arastirma sonuglari ile blytk élglide uyum gdstermektedir
(10,12,13,28,31,34,36,48,104). Ancak bizim ¢aligmamizda stafilokok disinda
izole edilen tek gram pozitif etken difteroid basildir. Ayrica E.coli ve A.faecalis
diginda gram negatif bakteri ya da fungus da izole edilmemistir. Bu durum,
olgu sayimizin &nceki calismalarla kargilastirildiginda az olmasina
baglanabilir.

Etkeni KNS olarak belirlenen 14 peritonit olgusunun 13'lnde,
S.aureus'un etken oldugu 3 olgunun 2'sinde ve E.coli'nin etken oldugu 2
olgunun 1'inde etkenlerin flora bakterileri ile iligkisi gOsterilmistir. Bir olguda
KNS ve bir olguda S.aureus olmak Uzere iki olguda etken kateter ¢ikis kismi
sirlintistinden de izole edildiginden, kateter infeksiyonuna ikincil gelismisg
peritonit olgulari olmasi olasidir. Difteroid basi‘lin etken oldugu olguda flora ile
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iliskinin saptanamamis olmasi, cilt érneginin yalniz karin cildi Gzerinden
alinmig olmast ile agiklanabilir. E.coli peritonitinden biri ve A.faecalis'in etken
oldugu olgular, muhtemelen barsak florasindan kaynaklanarak transmural
yolla gelismis peritonit olgulari idi. Antibiyotik duyarhlig: peritonit etkeni ile
uyumlu E.coli susunun vajenden izole edildigi diger olguda ise infeksiyon
barsak florasindan kaynaklanan vajinal kolonizasyona ikincil olarak
transvajinal yolla gelismig olabilecedi gibi transmural yolla gelismesi de
olasdir.

CGaligmamizda tespit edilen peritonit etkenlerinin %80.9'unu olusturan
stafilokok suslarina en etkili antibiyotik amikasin idi. Netilmisine duyarli sus
orani da amikasine duyarl susg oranindan az farkl idi. Amikasin, gesitli klinik
6rneklerden izole edilen stafilokok suglarina direncin Ulkemizde de dusuk
(%2-21) oldugu saptanmig, aminoglikozid grubundan bir antibiyotiktir
(105,106). Diger yandan, aminoglikozid grubu antibiyotikler gram negatif
bakterilere de ylksek oranda etkilidirler (107,108,109). Ancak 6zellikle uzun
sureli tedavide artan toksisite, aminoglikozid kullammini, bu hasta grubunda
da sinirlayabilmektedir (65).

Calismamizda, stafilokok suglarinin sefazolin, sefaperazon, seftriakson
ve siprofloksasine duyarliliklar yaklagik oranlarda (%76.5-83.3) bulunmustur.
Uclincli kusak sefalosporinlerden olan sefaperazon ve seftriaksonun
parenteral uygulama zorunlulugu vardir. Birinci kusak sefalosporinlerden
sefazolin bu denli etkili bulunmasina kargin, yurdumuzda izole edilen
stafilokok suslarinda %39'a varabilen oranda direng saptanmigtir (106).

Stafilokoklarin glinimiizde penisilin, ampisilin ve linkomisine yliksek
oranda direngli olduklan bilinmektedir (110). Bizim g¢aligmamizda da susglarin
ancak %23.5 - 37.5'i bu antibiyotiklere duyarl bulundu.

Gahgmada kullanilan iki ydntemden hem disk diffizyon ve hem de
agar dilisyon y6ntemi ile ayni oranda saptanan siprofloksasine direngli sug
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orani, Ulkemizde daha 6nce degisik klinik izolatlarla yapilan cgalisma
sonuglarina gére daha yiiksektir (87,88,95,96,97,98,99). Bakterilerde tim
antibiyotiklere oldugu gibi siprofloksasine direng de Ulkeden Ulkeye ve
hastaneden hastaneye farklihk gdsterebilir (95,100,106,111,112).

HPLC ile siprofloksasin dlzeyi tayini yapilan olgu grubunda, periton
sivist dizeyleri hastalar arasinda fark gdstermekle birlikte genel olarak
beklenen sinirlardadir (79,80,81). Siprofloksasin diyaliz sivisi diizeyinin viicut
agirhgi, aluminyum ve magnezyum igeren antasit tedavisi ile degisimi
gosterilmigtir (79,81). Calismamizda hastalarin vicut adirhigi ve aldiklari
tedaviler g6z 6nlne alinmamigtir. Ayrica serum dizeylerinin de saptanamamis
olmas! nedeni ile hastalar arasinda saptanan dizey farkliigina agiklama
getirmek mimkin olmamaktadir. Hastalarin ¢ogunda, ard arda alinan
6rneklerin birinde yliksek, birinde daha dislk siprofloksasin dizeyi saptanmig
olmasi, diyaliz degisiminin 6, tedavinin 12 saat aralikla yapilmig olmasina
baglt olabilir. Bu nedenle bazi arastrmacilar her diyalizdegisiminde bir kez
olmak Uzere, glinlik dozun dérde bdlinerek verilmesini 6nermektedirler ve bu
sekilde daha diizgilin diizey saglandigini bildirmiglerdir (33,81).

Siprofloksasinin periton diyaliz sivisinda etkinligi gosterilmistir (76).
CAPD sirasinda gelisen peritonit olgularinda kinolon tlrevleri ile oral tedavide
%76-85 oraninda basan saglandigi bildiriimektedir (33,37). Stafilokok
infeksiyonlarinda, biiylk kismi relapslara bagh olmak tizere bu oran digebilir
(40). Bizim uygulamamizda bu tim olgularin %57.9'unda tedavi baganh
olurken, yalniz stafilokok infeksiyonlari igin bu oran %50 (7/14) idi. Ancak
bizim olgularimizda relaps gelisen i¢ olguda da etken stafilokok oldugu gibi;
etkeni siprofloksasine direngli bulundugu igin tedavisi degistirilen olgular da
bu farkin olugmasinda rol oynamigtir. Genel olarak basari oraninin énceki
galisma sonuglarina g6re disUkligli de yine belirlenen etkenlerin
siprofloksasine duyarhliginin beklenenden daha disik olmasi ile agiklanabilir.
Nitekim etkeni siprofloksasine direngli olgular degerlendirme digi
birakildiginda tedavi bagarisi stafilokok infeksiyonlari igin %88.9 (8/9) olmak
tzere toplamda %85.7'ye (12/14) ylkselmektedir.
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CAPD peritonitinin kinolon tlrevleri ile tedavisi sirasinda bakteriyel
direng gelisebilecegi bildirilmigtir (33,40). Ancak diren¢ gelismeden de tedavi
basarisiz kalabilir (40). Bu durum etkenin kateter limenine yapigip antibiyotik
etkisinden korunmasi ve daha sonra kavitenin bu bdlgeden yeniden infekte
olmasi ile agiklanmigtir. Bagka bir arastirma sirasinda izlenen, kateterin
Urokinaz ile muamele edilmesine dek vankomisin tedavisine cevap vermeyen
ve daha sonra gerileyen stafilokok peritoniti olgusu bu diglnceyi
dogrulamaktadir (33). Fleming ve arkadaglarinin oral siprofloksasin tedavisi ile
elde etti§i basarida (%76) antibiyotik tedavisi 6éncesi uygulanan periton
irrigasyonu ve i.p. heparin ile tedavinin énemil pay: var gibi gérinmektedir.
Her ne kadar relaps yalniz (¢ vakada tespit edildi ise de, bizim ¢alismamizda
ek tedavilerin uygulanmamis olmasi, basgari oranlarn arasindaki fark agisindan
anlamh gibi gérinmektedir.

Ozetle, uyguladigimiz oral siprofloksasin tedavisi ile ideal sonuglar
alinmamig ise de; etkinlik, maliyet, toksisite agisindan degerlendirildiginde
alternatif tedaviler ile de bu hasta grubunda ideal sonug¢ eldesi mimkin gibi
gbérinmemektedir. Gerek tedavinin uygulama kolaylhgi, gerek maliyetinin
yliksek olmamasi avantajlarn gdz éniine alinarak, CAPD peritonit olgularinda
ampirik tedavi icin oral siprofloksasinin iyi bir segim olacag: sdylenebilir. Olasi
kateter tikanikhgini veya limen i¢i Gremeyi ortadan kaldirmak igin heparin ve
Urokinaz/streptokinaz tedavileri de degerlendirilmelidir.

Bu caligma, hastanemiz nefroloji kliniginin CAPD'nin ilk uygulandigi
merkez olmasi nedeni ile {ilkemizdeki konu ile ilgili ilk arastirmadir. Gerek
kultir yontemi, gerekse tedavi lilkemiz kosullarinda rutin uygulanabilirligi
agisindan degerlendirilmigtir. CAPD yayginlastikga ve hasta sayis! arttikga,
daha ¢ok sayida olgunun degerlendirilmesi; yéntem ve ampirik tedavi
agisindan kargilagtirmal galismalarin yapilmasi mimkun olacaktir.
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OZET

CAPD tedavisi sirasinda gelisen 24 peritonit ataginin klinik ve
laboratuvar degerlendirmesi yapilarak, periton diyaliz sivisi santrifijlendikten
sonra kanli agar, EMB ve BHI agar-buyyon kan kiltir besiyerlerine ekilmek
sureti ile etken aragtirlmig; 19 olguda oral siprofloksasin tedavisi uygulanarak
tedavinin etkinligi degerlendirilmis ve 7 olguda periton sivisinda siprofloksasin

dizeyi HPLC ile belirlenmisgtir.

Gram boyama y&ntemi ile olgularin 20.8'inde etken belirlenebilmigtir.
Yuzde 87.5 olguda etken hem kanh agar veya EMB besiyerlerinden, hem de
BHI agar-buyyon kan kiltir besiyerinde izole edilmistir. Kati plak
besiyerlerinde az sayida bakteri kolonisi olugumu dikkati gekmistir.

Yizde 58.3 olguda etken koaglilaz negatif stafilokok, %12.5 olguda
S.aureus, %8.3 olguda E.coli %4.2 olguda difteroid basil ve %4.2 olguda,
A.faecalis olarak belirlenmigtir. Etkeni belirlenebilen olgularin %76.2'sinin
floradan kaynaklandigi gdsterilmigtir. Belirlenen etkenlere en etkili antibiyotik

amikasin iken, siprofloksasine duyarh sus orani %76.2 bulunmugtur.

Siprofloksasin tedavisi uygulanan olgulardan %57.9'unda basan
saglanirken, basarisizliklarin nedeni antibiyotik kesildikten sonra gelisen

relapslar ve daha ¢ok etkenin siprofloksasine direngli oldugu tespit edildikten
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sonra tedavinin kesilmesi olmustur. Relaps gelisen olgularin bir tanesinde
tedavi sirasinda da etken Uremeye devam etmis; hi¢ birinde etkenin

siprofloksasine direng kazanmadigi gértiimustir.

HPLC ile tespit edilen periton sivisindaki siprofloksasin diizeyleri
etken olarak belirlenen stafilokok suglarinin MIKgq degerlerinin (izerinde

bulunmustur.

Tum bulgulann 1g1§inda, kolay uygulanébilirliéi, tedavi maliyetinin
i.v./i.p. tedavilere oranla diiglk olusu avantajlari da géz éniine alinarak, CAPD
sirasinda geligsen peritonit olgularinda ampirik antibiyotik tedavisi igin p.o.

siprofloksasin uygun bir se¢im olarak degerlendirilebilir.
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