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Periton Diyalizi ile Iligkili Enfeksiyonlarin
Onlenmesinde Cikis Yerine
Siprofloksasin ve Mupirosin

Uygulamasinin Karsilastirilmasi

The Comparison of Ciprofloxacin and
Mupirocin Applications to
Exit Site for Prevention of
Periton Dialysis-Related Infections

OZET Amag: Siirekli ayaktan periton diyalizi (SAPD) hastalarinda peritonit, kateter ¢ikis yeri ve tii-
nel enfeksiyonlar: tedavi yetersizliginin 6nemli sebeplerindendir. Bu ¢aligmada, SAPD’ye baglh en-
feksiyonlardan korunmada, profilaktik lokal siprofloksasin ile mupirosin uygulamalarinin etkinligini
kargilagtirmak hedeflendi. Gereg ve Yontemler: Calismaya Gazi Universitesi Tip Fakiiltesi Eriskin
Nefroloji Boliimiince takip edilen ve 2004-2007 yillar1 arasinda laparotomik yontemle standart kiv-
rimly, ¢ift kafli Tenkoff kateteri takilmig 42 SAPD hastas: (21 erkek, 21 kadin) alindi. Hastalar 2
gruba ayrildi. Grup 1’de 1 mg siprofloksasin (Cipro® géz damlasi %0.3), Grup 2’de ise mupirosin
(Bactroban® pomad %?2) kateter ¢ikis yerine lokal olarak uygulandi. Hastalar iki y1l siireyle izlendi
ve takipte hastalarin kateter ¢ikis yeri, tiinel enfeksiyonu ve/veya peritonit atak sayilar ile birlik-
te enfeksiyondan sorumlu mikroorganizmalar kaydedildi. Bulgular: Peritonit enfeksiyonu siprof-
loksasin kullanan grupta daha az olarak saptanirken; kateter ¢ikis yeri enfeksiyonu bu grupta
mupirosin kullananlara oranla daha fazla idi. Ancak her iki grup goriilen enfeksiyon tipleri agisin-
dan karsilagtirildiginda anlaml bir farklilik gézlenmedi (p> 0.05). Koagiilaz negatif stafilokokun
neden oldugu enfeksiyon atak sayisi her ne kadar siprofloksasin grubunda daha az olsa da bu fark
istatistiksel olarak anlamli degildi (p> 0.05). Sonug: Siprofloksasin, SAPD’ye bagh enfeksiyéz komp-
likasyonlardan korunmada mupirosin kadar etkilidir. Haftalik kateter ¢ikis yerine siprofloksasin
uygulamas: SAPD hastalarinda periton diyalizi iligkili enfeksiyonlardan korunmada alternatif bir
profilaksi yontemi olarak kullanilabilir.

Anahtar Kelimeler: Siirekli ayaktan periton diyalizi; siprofloksasin; mupirosin; peritonit

ABSTRACT Objective: Peritonitis, exit site infections and tunnel infections are the most common
complications leading to therapy failure in continuous ambulatory peritoneal dialysis (CAPD) pati-
ents. The objective of our study is to compare the efficiacy of ciprofloxacin and mupirocin applicati-
on for prophylactic use against the CAPD related infections. Material and Methods: In our study, 42
CAPD (21 male, 21 female) patients who had a standard silicon Tenchoff catheter, were followed up
2004 to 2007. The patients were divided in two groups; 1 mg ciprofloxacin (Cipro® eye drops 0.3%)
was applied to the exit site in group 1 whereas in group 2 mupirocin (Bactroban® pomade 2%) was
applied. The patients were followed up for two years. On the follow up, we monitorized the episo-
des of exit site, tunnel infection and peritonitis with responsible microorganisms. Results: The peri-
tonitis attack numbers were lower in ciprofloxacin group, whereas the exit site infections were more
frequent. There was no difference between the types of infective attacks in two groups. Although the
infection episodes of coagulase negative staphylococcus was lower in ciprofloxacin group, this diffe-
rence did not statistically significance. Conclusion: Ciprofloxacin is as effective as mupirocin to re-
duce the risk of CAPD related infections. Weekly ciprofloxacin application can be used on catheter
exit site for the alternative preventive agent against infections in CAPD patients.

Key Words: Continuous ambulatory peritoneal dialysis; ciprofloxacin; mupirocin; peritonitis
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tedavi seceneklerinden biri de siirekli ayak-
tan periton diyalizi (SAPD)’dir. Son yillarda
kronik bobrek yetmezligi tedavisinde SAPD hemo-
diyaliz kadar tercih edilir hale gelmigstir.! SAPD
hastalarinda peritonit, kateter ¢ikig yeri ya da ti-

Son donem bobrek yetmezligi hastalarindaki

nel enfeksiyonlar1 tedavide yetersizlige, morbidi-
te ve mortaliteye neden olan 6nemli komplikas-
yonlardir.? Gintimiizde profilaktik antibiyotik kul-
lanimi ve teknik gelismeler enfeksiy6z komplikas-
yonlarin goriilme oramimi azaltmigtir'. SAPD
hastalarinda enfeksiy6z komplikasyonlardan ko-
runma amactyla “International Society of Perito-
neal Dialysis Community (ISPD)” komitesi, kateter
yerlestirilmesi sirasinda profilaktik antibiyotik kul-
lanim1 ve ¢ift torbal1 Y tipi setlerin kullanimi gibi
koruyucu 6nerilerde bulunmustur.>* Tiim bu 6ne-
rilere ragmen yine de SAPD hastalarinda goriilen
diyaliz iligkili enfeksiyonlar 6nemli sorun olustur-
maya devam etmektedir. SAPD hastalarindaki pe-
ritonitlerde en sik rastlanan ajanlar, gram pozitif
mikroorganizmalardan olan Staphylococcus epi-
dermidis ve Staphylococcus aureus.">” Kateter ¢ikig
yeri ve tiinel enfeksiyonlar1 da en az peritonit ka-
dar onemli komplikasyonlar olup, bu enfeksiyon-
larda da en sik rastlanan sorumlu mikroorganizma
S. aureus'tur ve 6zellikle tekrarlayan enfeksiyon-
lardan sorumlu tutulmaktadir.> Enfeksiy6z kompli-
kasyonlardan korunmak amaciyla, profilaktik
olarak kateter ¢ikis yerine mupirosin krem uygu-
lanmasina dair yapilan pek ¢ok caligmada, profi-
laktik mupirosin uygulamasinin enfeksiyoz
komplikasyon olusma riskini azalttig1 rapor edil-
migtir.#1? Profilaktik mupirosin kullanimina bas-
lanmasiyla S. aureus enfeksiyonlarinda azalma
olmakla birlikte, hayati tehdit eden diger bir mik-
roorganizma olan Pseudomonas aeruginosa enfek-
siyonlarinda artig gorilmektedir.® Bernardini ve
ark.nin profilaktik gentamisin kullanim ile ilgili
yaptiklar1 bir caligmada, gentamisinin S. aureus en-
feksiyonlarindan korunmada en az mupirosin ka-
dar etkili oldugu ve ayni zamanda gentamisinin, P.
aeruginosa enfeksiyonlarina kars1 da koruyucu bir
ajan olabilecegi rapor edilmigtir.”* Bunun yaninda
profilaktik lokal siprofloksasin uygulamasinin da
kateter enfeksiyonlarina karsi koruyucu olabilece-
gi distnilmektedir.'
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Aragtirmalarimiza gore literatiirde simdiye ka-
dar profilaktik siprofloksasin ile mupirosin tedavi-
lerinin koruyucu etkinligini kargilagtiran bir
¢alisma bulunmamaktadir. Bu ¢alismada, SAPD’ ye
bagl enfeksiyonlardan korunmada, profilaktik sip-
rofloksasin ile mupirosin uygulamalarinin etkinli-
gini karsilagtirmay1 planladik.

I GEREC VE YONTEMLER

Randomize-prospektif olarak planlanan bu ¢aligma-
ya, 2004-2007 yillar1 arasinda Gazi Universitesi Tip
Fakiiltesi Erigskin Nefroloji Boliimiince takip edilen
toplam 50 (E/K:25/25) hasta alindi. Ancak bu hasta-
larin bir kisminin ilaglarini diizenli kullanmamalari,
bir kisminin da takip periyodunda iken bagka merkez
takibine ge¢meleri nedeni ile toplam 42 (E/K/:21/21)
SAPD hastasi ile caligma tamamlandi. Hastalarin tii-
miinde laparotomik yontemle takilmig standart kiv-
rimli, ¢ift kafli Tenkoff kateter mevcuttu. Hastalar
profilaktik olarak kateter ¢ikis yerlerine uygulanacak
antibiyotik tipine gore 2 gruba ayrildi. Grup 1’e abi-
nan hastalara siprofloksasin uygulanirken (Cipro®
g6z damlas1 %0.3), Grup 2’ye dahil edilen hastalara
mupirosin (Bactroban®pomad %?2) uygulamas: yapil-
di. Grup 1’de 19, grup 2’de ise toplam 23 hastamiz
bulunuyordu. Ttm hastalardan, kateter ¢ikis yerle-
rine haftada bir kez olmak iizere profilaktik antibi-
yotik uygulamalar istendi. Grup 1°’deki hastalardan,
kateter ¢ikis yerine siprofloksasin damlay1 haftada bir
kez el temasi olmaksizin 0.5 cc (1 mg-4 damla) dam-
latmalar1, Grup 2’deki hastalardan ise steril eldiven-
le mupirosin pomad uygulamalar istendi. Caligmaya
alinan hastalar 2 yil siireyle takip edildi.

Hastalarin poliklinik vizitlerinde kateter ¢ikis
yeri enfeksiyonu agisindan kizariklik, 1s1 artisi, pii-
rilan drenaj ve agri; tiinel enfeksiyonu agisindan
eritem, 6dem ve kateter cilt alt1 yolu boyunca has-
sasiyet; peritonit agisindan ise karin agrisi, hassasi-
yet, defans, bulanti, kusma, ishal ve ates gibi
sorgulamalari ile birlikte fizik muayeneleri yapil-
d1.2"® Peritonit ya da kateter ¢ikig yeri enfeksiyo-
nundan siiphelenildiginde diyalizat sivisindan
beyaz kiire sayimi, polimorfoniikleer 1l6kosit
(PMNL) orani, periton sivis: kiiltiirleri ve kateter
¢ikis yerinde bulunan drenajdan mikrobiyolojik in-
celemeler yapildi. Hastalarin takibinde, kateter ¢1-
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kis yeri enfeksiyonu, tiinel enfeksiyonu, peritonit
atak sayilari, enfeksiyonlardan sorumlu olan mik-
roorganizmalar kaydedildi. Caligma i¢in hastalarin
poliklinik kontrolleri esnasinda sorumlu uzman
hekim tarafindan tutulan degerlendirme kayitlar
kullanildi. Caligmamiz i¢cin Universitemiz Tip Fa-
kiiltesi Etik Kurulu tarafindan onay alindi.

ISTATISTIKSEL ANALIZ

Verilerin istatistiksel analizinde Windows i¢in
SPSS 11.5 versiyon programi kullanildi. Yas ve di-
yaliz siireleri ortalama + standart sapma, yillik en-
feksiyoz atak sayis1 ve yillik hasta basina
enfeksiyon sayisi ise medyan (%25-%75 persantil)
olarak ifade edildi. Gruplarda yas ve SAPD siirele-
ri normal dagilima uygunluk agisindan Kolmogo-
rov Smirnov testi ile degerlendirildi. Her iki
degiskenin dagilimi normal dagilima uygun bulun-
dugundan yas ve SAPD siirelerinin kargilagtirilma-
sinda t-test kullanildi. Tki grup arasindaki cinsiyet
farkliliginin test edilmesinde ise ki-kare testi kulla-
nildi. Gruplar arasinda yillik enfeksiyon atak say1-
s1 ve yillik hasta basina enfeksiyon sayis1 normal
dagilima uygunluk géstermediginden Mann-Whit-
ney U testi ile analiz edildi. Yine gruplardaki kate-
gorik verilerin karsilastirilmasinda ki-kare testi
kullanildi. Onemlilik seviyesi olarak 0.05 alinmas
olup, p< 0.05 olmas1 durumunda istatistiksel acidan
o6nemli farklhiligin oldugu kabul edildi.

I BULGULAR

Caligmaya alinan hastalarin ancak 42’si planlanan ta-
kip siiresini tamamlad1. Hastalarin primer kronik bob-
rek yetmezlik nedenleri Tablo 1’de goriilmektedir.

Profilaktik olarak kullanilan antibiyotiklere
gore iki gruba ayrilan hastalarin demografik 6zel-
likleri kargilagtirildiginda yas, cinsiyet ve SAPD sii-
releri agisindan istatistiksel olarak 6nemli farklilik
saptanmadi (p> 0.05) (Tablo 2).

Yillik enfeksiyon atak sayilar: incelendiginde,
Grup 1’de yillik ortalama atak sayilar1 0 (0-0.50)
iken Grup 2’de ise 0.50 (0-1.00) olarak saptandi.
Her ne kadar siprofloksasin grubunda atak sayilari
daha az olarak saptansa da, gruplar arasinda istatis-
tiksel olarak 6nemli farklilik izlenmedi (p= 0.513)
(Tablo 3). Grup 1’deki hastalarin 10 (%52.6)'unda,

Turkiye Klinikleri ] Nephrol 2009;4(1)
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TABLO 1: Calismaya dahil edilen hastalarin primer
hastalik etiyolojilerine gére dagilimlari.
Grup 1 Grup 2
(n=19) (n=23)
Hastalik (n) (Siprofloksasin) (Mupirosin)
Bilinmeyen 4 8
Hipertansiyon 8 4
Diabetes mellitus 1 3
Amiloidoz 1 3
Glomerllonefrit 1 2
Digerleri 4 3

TABLO 2: Calismaya alinan hastalarin
demografik 6zellikleri.

Grup 1 Grup 2
(n=19) (n=23)
(Siprofloksasin) (Mupirosin) p
Yas (ort + S8) 43.84+13.93 49.21 +14.45  0.230
Cinsiyet (E/K) 910 1211 1.000
SAPD slresi {ay, ort + $S) 52.21£19.7 5447+23 0737

E/K: Erkek/Kadin, SAPD: Stirekli ayaktan periton diyalizi, Ort + SS: Ortalama + stan-
dart sapma.

Grup 2’deki hastalarin ise 11 (%47.8)’inde takip es-
nasinda herhangi bir enfeksiyon atagi goriillmedi
(Tablo 4).

Goriilen diyaliz iligkili enfeksiyonlar bakimin-
dan gruplar incelendiginde, Grup 1’deki hastalarin
6 (%31.6)’sinda en sik rastlanan enfeksiyon tipi
peritonitken, 2 (%10.5) hastada kateter ¢ikis yeri
enfeksiyonu ve 1 (%5.3) hastada da kateter ¢ikis ye-
ri ile birlikte peritonit mevcuttu. Grup 2’de ise 11
(%47.8) hastada peritonit en sik goriilen enfeksi-
yon tipiyken, 1 (%4.3) hastada peritonitle beraber
kateter ¢ikis yeri enfeksiyonu saptand: (Tablo 4,
Sekil 1).

Grup 1’de 2 (%10.5) hastada koagiilaz negatif
stafilokok (KNS) enfeksiyon etkeni olarak sapta-
nirken; grup 2’de ise 4 (%17.4) hastada KNS enfek-
siyoz etkendi. Enfeksiyoz ajan tipleri her iki grupta
da benzerdi (Tablo 4).

I TARTISMA

SAPD hastalarinda olusan enfeksiydz komplikas-
yonlarin neden oldugu morbidite ve mortalite ne-
deni ile SAPD peritonitine kars1 koruma amaciyla
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TABLO 3: Calismaya dahil olan her iki grubun enfeksiyon gérlilme sikligi bakimindan karsilastirimasi.

Yillik enfeksiyon atak sayilari [medyan (%25-%75 persantil)]
Yillik hasta bagina enfeksiyon sayisi [medyan (%25-%75 persantil)]

Grup 1 (n=19) (Siprofloksasin)

Grup 2 (n= 23) (Mupirosin) p
0.50 (0-1.00) 0.513
0.09 (0-0.25) 0.449

0(0-0.50)
0(0-0.16)

kateter ¢ikis yerine profilaktik antibiyotik uygula-
malar1 yapilmaktadir.® Bu ¢aligmada, kateter ¢ikig
yerine siprofloksasin ve mupirosin uygulamasinin,
enfeksiyon tipi, siklig1 ve sorumlu mikroorganiz-
ma agisindan fark yaratip yaratmadigini degerlen-
dirmeyi hedefledik. Sonugta peritonitle karsilagilan
olgu oraninin mupirosin kullanan hastalarda daha
fazla olmas: ve diyaliz iligkili enfeksiyon oraninin
siprofloksasin kullanan grupta daha az olarak sap-
tanmis olmasi, siprofloksasinin mupirosin kullani-
mina gore daha koruyucu oldugu sonucunu
diistindiirse de, olgu sayimizin az olmas: bu konu-
da kesin yargiya ulagsmayi giiclestirmektedir.

Peritonit, kateter ¢ikis yeri enfeksiyonu ve tii-
nel enfeksiyonu gibi komplikasyonlar SAPD has-
talarinda en korkulan komplikasyonlardir. En sik
saptanan mikroorganizmalar gram-pozitif bakteri-
ler olup, bunlar i¢inde en sik goriileni S. aureus’tur.
Gram-negatif ajanlardan P. aureginosa ise direncli
enfeksiyon, kateter kaybi ve tedavide yetersizlige
neden olan 6nemli bir enfeksiy6z ajandir.'?

Enfeksiy6z komplikasyonlarin yarattigi bu
morbiditeler nedeni ile ISPD komitesi tarafindan
bazi koruyucu 6nlemler olusturulmustur. Korun-
mada en 6nemli nokta, kateter ¢ikis yerinin baki-
madir.3 Bir¢cok calismada S. aureusun burun
tasiyicilii, 6nemli peritonit nedeni olarak rapor
edilmistir.>'® Bu raporlar esas alinarak yapilan bir
calismada, kateter ¢ikis yerine mupirosin uygulan-
masinin stafilokokal kateter enfeksiyonlarini azalt-
t1g1 bildirilmigtir.!” Bu ¢alismaya benzer olarak bir
¢ok arastirmaci S. aureus tagiyicilarinda buruna ve
kateter ¢ikis yerine profilaktik mupirosin uygulan-
masinin, kateter ¢ikis yeri enfeksiyonu ve perito-
nit riskini belirgin azalttigini rapor etmiglertir.®'2
Kateter ¢ikis yerine ve buruna profilaktik mupiro-
sin uygulanmas: baglandigindan beri gram-pozitif
mikroorganizmalara bagli enfeksiyon sikliginda
azalma olmasina karsin, gram-negatif ajanlarla,
ozellikle de P. aeruginosanin neden oldugu enfek-
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TABLO 4: Calisma gruplarinin enfeksiyon tipi ve
etkenleri agisindan karsilastirimasi.
Grup 1 Grup 2
(n=19) (n=23)
Hasta Sayisi (Siprofloksasin) (Mupirosin)
Enfeksiyon tipleri
Kateter ¢ikis yeri enfeksiyonu 2
Peritonit 6 11
Peritonit ile beraber katater
cikis yeri enfeksiyonu 1 1
Tiinel enfeksiyonu
Enfeksiyon yok 10 11
Uretilen mikroorganizmalar
Koagulaz negatif stafilokok 2 4
Escherichia coli 1 1
Candida 1
Koagulaz pozitif stafilokok 1 2
Bakteri Uretilemeyen 5 4
50
45
gg 1. grup (siprofloksasin)
30 m2. grup (mupirosin)
25
20
15
10
=
0 KGY P P +KGY

SEKIL 1: Gruplararasi enfeksiyon tiplerinin karsilagtirimas.
KCY: Kateter ¢ikis yeri enfeksiyonu, P: Peritonit, P+KCY: Peritonit ile beraber kateter
cikis yeri enfeksiyonu.

siyonlarda artis izlenmistir. P. aeruginosa’ya bagh
olusan enfeksiyonlar genellikle kateter kaybina ne-
den olmakta ve hastalarin hastanede kalis siirelerini

uzatmaktadir.>?

Profilaktik mupirosin uygula-
masi, gram-pozitif enfeksiyon riskini azaltmaktadir,
fakat gram-negatifler tizerine etkisi yetersiz kalmak-
tadir. Bernardini ve ark. gentamisin uygulamas ile
ilgili yaptiklar bir ¢calismada, profilaktik gentamisin
uygulamasinin gram-negatif enfeksiyon riskini be-

lirgin olarak azalttiginmi rapor etmislerdir."

Turkiye Klinikleri ] Nephrol 2009;4(1)
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Hem lokal antiseptik olarak kullanilan povi-
din iyodinin hem de mupirosin uygulamasinin ka-
teter cikis yerinde irritasyon benzeri hiperemi gibi
yan etkiye sebep olmasi bagka ajanlarin topikal kul-
lanimini; bu amagla da en ¢ok lokal siprofloksasin
kullanimim giindeme getirmistir.

Nitekim bu amagla siprofloksasin soliisyonu-
nun kateter ¢ikis yerine profilaktik olarak uygu-
lanmasi ile hem S. aureus hem de P. aureginosa ile
olusan enfeksiyon riskinin azaldig: ve siprofloksa-
sinle herhangi bir yan etki olusmadig: bildirilmis-
tir.!

Florokinolonlar, gram-pozitiflere karg: etkin-
ligi daha az olmakla beraber, gram-negatif mikro-
organizmalara kars1 etkin bir antibiyotik grubu-
dur.’® SAPD peritonitlerinin tedavisinde oral, in-
travendz veya intraperitoneal siprofloksasin uygu-
lamalarinin tedavide etkinligi rapor edilmistir.!*!
Siprofloksasinin, profilaktik olarak kullanima ile il-
gili yapilmis kontrollii bir ¢caligmada gram-negatif
ajanlara oldugu kadar gram-pozitif mikroorganiz-
malarla olan enfeksiyonlar {izerine de etkin oldugu
gosterilmistir.*

Bizim bilgilerimize gore, profilaktik olarak sik

Serpil Miige DEGER ve ark.

ran bir ¢aligma literatiirde bulunmamaktadir. Bu
caligmada, SAPD hastalarinda olusabilecek enfek-
siyoz komplikasyonlar: 6nlemede kateter ¢ikis ye-
rine siprofloksasin ve mupirosin uygulamasi
arasinda fark olup olmadigini degerlendirmeyi
amagcladik. Sonugta her iki grubun enfeksiyon et-
kenlerinin benzer oldugunu, enfeksiyon oraninin
siprofloksasin kullanan hastalarda mupirosin kul-
lananlara oranla daha az oldugunu gordiik. Ancak
hasta sayimizin yetersiz olmasi, gruplar arasinda
buldugumuz bu farkin, kullanilan ajanlardan her-
hangi birinin lehine yorumlanmasin giiglestirmis-
tir. Caligsma sirasinda siprofloksasin ve mupirosine
bagli herhangi bir yan etki izlemedik.

Sonug olarak, siprofloksasinin SAPD’ye bagh
enfeksiy6z komplikasyonlar1 6nlemede en az mupi-
rosin kadar etkili oldugu goriilmektedir. Bu sonug,
SAPD hastalarinda haftalik siprofloksasin uygula-
masinin enfeksiyonlara karg: korunmada alternatif
etkin bir profilaktik yontem olarak kullanilabile-
cegini diistindlirmektedir. Siprofloksasinin diyaliz
iligkili enfeksiyonlardan korunmada etkinliginin
daha iyi anlagilabilmesi i¢in daha fazla hastay: kap-
sayan karsilagtirmali takip ¢alismalarina gereksinim

Am J Kidney Dis 1996;28(3):415-9.
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Cavdar C, Ersoy R, et al. The effects of we-

kullanilan mupirosin ile siprofloksasini kargilagti- ~ vardur.
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