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Recomendacgdes da ISPD sobre as diretrizes de peritonite: atualizacdao de 2022
sobre prevengao e tratamento

Philip Kam-Tao Li%?, Kai Ming Chow'? Yeoungjee Cho®?% Stanley Fan®, Ana E
Figueiredo®, Tess Harris’, Talerngsak Kanjanabuch®° Yong-Lim Kim?!°, Magdalena
Madero??, Jolanta Malyszko'?,Rajnish Mehrotra?3, lkechi G Okpechi!4, Jeff Perl'®, Beth
Piraino'®, Naomi Runnegar'’, Isaac Teitelbaum?!® , Jennifer Ka-Wah Wong?!®, Xueqing
Yu?%21and David W Johnson3#

Resumo

A peritonite relacionada a didlise peritoneal (DP) é uma complicacdo grave da DP e sua prevencdo e
tratamento sdo importantes na reducao da morbidade e mortalidade dos pacientes. As recomendagdes
atualizadas de 2022 da ISPD revisaram e esclareceram definicdes para peritonite refratdria, peritonite
recidivante, remocdo do cateter relacionada a peritonite, transferéncia para hemodidlise relacionada a DP,
morte relacionada a peritonite e hospitalizacdo relacionada a peritonite. Sdo definidas novas categorias e
desfechos de peritonite, incluindo peritonite pré-DP, peritonite entérica, peritonite relacionada ao
cateter e cura médica. As novas metas recomendadas para a taxa global de peritonite ndo devem ser
superiores a 0,40 episddios por ano em risco e a porcentagem de pacientes livres de peritonite por
unidade de tempo deve ter como meta >80% por ano. Estdo incluidas recomendacgdes revisadas quanto
ao manejo de contaminacdo dos sistemas de DP, profilaxia antibidtica para procedimentos invasivos e
treinamento e reavaliagdo de DP. Destacam-se as novas recomendag¢des sobre o manejo de fatores de
risco modificaveis de peritonite como a presenca de animais domésticos, hipocalemia e o uso de
antagonistas do receptor histamina-2. As recomendacbes foram atualizadas com relacdo a selecdo
empirica e dosagem de antibidticos, assim como ao tratamento da peritonite por microorganismos
especificos, e uma nova recomendacdo é a N-acetilcisteina oral como terapia adjuvante para mitigar a
ototoxicidade de aminoglicosideos. Sao sugeridas areas para futuras pesquisas em prevencdo e
tratamento da peritonite relacionada a DP.
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O que ha de novo com a atualizagao de 2022 das diretrizes de peritonite da ISPD?

Defini¢Ges revisadas e clarificadas para peritonite refratdria, peritonite recidivante, remocado do
cateter relacionada a peritonite, transferéncia para hemodialise relacionada a peritonite, morte
relacionada a peritonite e hospitalizagdo relacionada a peritonite (pagina 5).

Defini¢Ges para novas categorias e desfechos de peritonite: peritonite pré-DP, peritonite entérica,
peritonite relacionada ao cateter e cura médica (paginas 3-4).

Recomendacgdes revisadas e atualizadas para cdlcular e reportar as taxas de peritonite antes e apds
o inicio da DP (paginas 4-6).

Novas metas recomendadas para a taxa total de peritonite, proporcdo de pacientes livres de
peritonite e peritonite com cultura negativa (pagina 5).

Recomendagdes revisadas quanto ao manejo da contaminagdo de sistemas de DP (pagina 7).
Recomendacdes revisadas sobre profilaxia antibiética para procedimentos invasivos (pagina 7).
Recomendacdes revisadas sobre treinamento em DP e reavaliacdo (pagina 8).

Novas recomendacdes relativas a pacientes em DP com animais de estimagdo (pagina 9).

Novas recomendag¢bes quanto ao manejo de fatores de risco modificaveis de peritonite
(hipocalemia, antagonistas do receptor histamina-2) (pdgina 10)

Atualizacdo sobre novas técnicas de diagndstico para peritonite (pagina 13).

Recomendac0es atualizadas relativas a selecdo empirica de antibidticos (pdgina 13) e dosagem de
antibidticos (pagina 14).

Nova recomendacdo sobre a terapia adjuvante com N-acetilcisteina oral para mitigar a
ototoxicidade de aminoglicosideos (pagina 14).

Recomendacdes revisadas quanto ao tratamento de peritonite em pacientes em DPA (pagina 18).
Recomendacao revisada com relagdo a possibilidade em se considerar um manejo expectante em
pacientes com mais de 5 dias de tratamento se a contagem de leucdcitos do efluente de DP estiver
diminuindo para o normal, ao invés da remocao obrigatdria do cateter de DP se o efluente ndo
clarear até o 52 dia (pagina 19).

Recomendacdes atualizadas para o tratamento de peritonite por estafilococos coagulase negativa
(pdgina 22), Corynebacteria (pagina 23), Enterococcus (pagina 23), Pseudomonas (pagina 24,
Acinetobacter (pagina 25), Stenotrophomonas (pdgina 25) e micobactérias ndo tuberculosas

(pagina 30).



Introdugdo

A peritonite associada a didlise peritoneal (DP) é uma complicacdo grave da DP,%? que é um desfecho
extremamente importante para todas as principais partes interessadas incluindo pacientes, cuidadores,
médicos, pesquisadores e formuladores de politicas publicas.> E o tipo mais comum de infeccio
relacionada a DP, resultando em maior utilizacdo dos servicos de saude e estd associada a danos
significativos, incluindo dor, custos de tratamento, transferéncia para hemodidlise e dbito, bem como
altera¢des da membrana peritoneal e aderéncias peritoneais, que podem tornar o tratamento de longo
prazo em DP desafiador.*”’

Recomendagdes sobre a prevencdo e tratamento da peritonite foram publicadas anteriormente sob os
auspicios da Sociedade Internacional para a Dialise Peritoneal (ISPD) em 1983, 1993, 1996, 2000, 2005,
2010 e 2016.8°13

As presentes recomendagGes estdo organizadas em cinco amplas se¢des que se concentram em:

1. definicdes e mensuracdo de peritonite;

2. prevencado de peritonite;

3. tratamento da peritonite: inicial e subsequente;

4, monitoramento da resposta ao tratamento de peritonite, incluindo indicagdes para remogao de
catetere

5. retorno a DP apds a interrupcdo da mesma devido a remocdo do cateter relacionado a peritonite.

Estas recomendacgdes sdo baseadas em evidéncias quando estas existirem, e quando varios relatérios
estiverem disponiveis, os achados das publicagdes mais recentes foram incorporados pelo comité. Em
geral, estas recomendacdes seguem o sistema GRADE (Grades of Recommendation Assessment,
Development and Evaluation) para classificacdo do nivel de evidéncias e grau de recomendagbes em
relatérios de diretrizes clinicas.'* Dentro de cada recomendac3o, a for¢ca de recomendacio é indicada
como Nivel 1 (Recomendamos), Nivel 2 (Sugerimos) ou Ndo Graduado, e a qualidade da evidéncia de
suporte apresentada como A (alta qualidade), B (qualidade moderada), C (qualidade baixa) ou D
(qualidade muito baixa).!* As recomendacdes relacionadas ao tratamento n3o pretendem ser
implementadas indiscriminadamente e podem exigir adaptacao de acordo com as condi¢des locais, como
padrdo de infeccdo, organismos causadores e resisténcia microbiana. Os médicos que cuidam de
pacientes pediatricos em DP devem consultar as ultimas diretrizes de consenso para a prevencao e

tratamento de infec¢Bes relacionadas ao cateter e peritonite em pacientes pediatricos que recebem DP.%®



Definicao e medigao de peritonite

Definicdio

A padronizacdo da definicdo de desfechos e suas medicdes é fundamental para permitir a avaliacdo dos
efeitos comparativos de interven¢des para peritonite. Também facilita a avaliagdo comparativa de
desempenho para melhorar e abordar as variages praticas. Uma revisdo sistematica de 77 estudos (trés
ensaios clinicos randomizados) demonstrou uma grande variabilidade nas defini¢des de peritonite (29%
dos estudos ndo descreveram a definicdo de peritonite utilizada e 42% dos estudos modificaram os
critérios de diagndstico recomendados pela ISPD para peritonite) e em relatdrios de medidas de desfecho
(por exemplo, taxa de peritonite, morte relacionada a peritonite).!® Em outra revisdo sistematica, 59
ensaios clinicos de infec¢des relacionadas a DP incluiram 383 medicdes diferentes de desfechos.® As
defini¢cdes relacionadas a peritonite podem ser ainda classificadas de acordo com a causa, associagdo com

infeccdes do sitio de saida/tunel, tempo em relacdo a episddios anteriores e desfechos.

Peritonite
Recomendamos que a peritonite seja diagnosticada quando pelo menos dois dos seguintes fatores

estiverem presentes:

1) caracteristicas clinicas consistentes com peritonite, ou seja, dor abdominal e/ou efluente de dialise
turvo;
2) contagem de leucécitos do efluente de dialise > 100/mL ou > 0,1 x 109/L (apds um tempo de

permanéncia de pelo menos 2 h), com > 50% de leucécitos polimorfonucleares (PMN);

3) cultura positiva do efluente de dialise (1C).

Peritonite por causa especifica

e Recomendamos um diagndstico de peritonite de acordo com os organismos identificados na
cultura (por.ex., peritonite por Staphylococcus aureus; 1C).

e Sugerimos que a peritonite com cultura negativa seja definida quando a peritonite é diagnosticada
utilizando os critérios acima (critérios um e dois), mas nao se identifica nenhum organismo na
cultura do efluente de dialise (Ndo Graduado).

e Sugerimos que a peritonite relacionada ao cateter seja definida como peritonite que ocorre em
conjuncdo temporal (dentro de 3 meses) com uma infeccdo do cateter (do sitio de saida ou do
tunel'’) com o mesmo organismo no sitio de saida ou proveniente de uma coleta do tunel e no
efluente ou em um sitio estéril no contexto de exposicdo a antibidticos (Ndo Graduado).

e Sugerimos que a peritonite entérica seja definida como peritonite decorrente de uma origem



intestinal envolvendo processos como inflamagao, perfuracdo ou isquemia de 6rgdos intra-
abdominais. Se um episddio de peritonite neste contexto for de cultura negativa, sugerimos que
ele seja classificado/registrado como peritonite entérica e ndo como peritonite com cultura

negativa (Ndao Graduado).

A causa da peritonite pode ser amplamente dividida de acordo com o organismo ou evento
concomitante (por ex., infeccdo do tunel) para informar o tratamento. Quando nenhum organismo é
identificado apds a cultura do efluente de didlise, diagnostica-se a peritonite com cultura negativa.'!
Todos os casos de peritonite com cultura negativa que atendam aos critérios de diagndstico da ISPD para
peritonite devem ser contados nas estatisticas de peritonite. A peritonite com cultura negativa pode ser
devida a causas infecciosas ou ndo infecciosas. Por exemplo, causas infecciosas podem ocorrer no
contexto de exposicdo recente a antibidticos, coleta de amostras ou métodos de cultura inadequados ou
classificacdo incorreta de organismos atipicos de crescimento lento (por ex., micobactérias, fungos).
Causas nao infecciosas podem incluir peritonite eosinofilica ou quimica (por ex., icodextrina), mas a
predominancia de neutrdfilos da contagem elevada de leucdcitos (GB) pode ndo estar presente.!! O
hemoperitonio, caracterizado pela presenca predominante de hemacias no efluente de didlise, ndo deve
ser confundido com peritonite.

A associacdo entre infeccOes relacionadas ao cateter, como infec¢des do sitio de saida e do tunel,
e peritonite é bem estabelecida.'®° A peritonite relacionada ao cateter pode ser diagnosticada com um
alto grau de certeza quando ocorre concomitantemente a uma infec¢cdo do sitio de saida e/ou do tunel.
Alternativamente, um local (por ex., sitio de saida ou efluente de DP) pode apresentar uma peritonite
relacionada ao cateter com cultura negativa no contexto de uma exposicao recente a antibidticos para o
tratamento da infeccdo inicial. No entanto, no momento, ndo ha dados disponiveis para informar o
critério temporal preciso para o diagndstico de peritonite relacionada ao cateter.?° Curiosamente, um
estudo de caso-controle de 962 pacientes incidentes em DP demonstrou que as chances de peritonite
apds uma infeccao do sitio de saida por uma classe especifica de organismo aos 3, 6 e 9 meses foram
significativamente mais provaveis de recorrer pela mesma classe de organismo aos 3 meses (odds ratio
(OR): 2,00; intervalo de confianca de 95% (IC) 1,15-3,47; p 0,01), especialmente para organismos gram-
positivos (OR aos 3 meses: 2,27; IC95% 1,19-4,31; p 0,01 em comparacdao com 9 meses: OR 1,91, IC95%
1,29-2,83; p 0,001).®

A peritonite por causas entéricas (por ex., obstrucdo intestinal, colite isquémica, apendicite) pode
representar um desafio diagndstico, com consequentes atrasos no tratamento adequado e resultante

aumento da morbidade e uma taxa de mortalidade de aproximadamente 50%.2%%? A identificacdo de



multiplos organismos (particularmente os gram-positivos e os gram-negativos) é altamente sugestiva de
uma causa entérica para peritonite; no entanto, isto foi relatado em menos de 20% dos casos de peritonite
entérica (as vezes conhecida como ‘cirdrgica’).??3 A peritonite entérica pode apresentar-se como cultura
negativa se o processo envolver a membrana peritoneal através de uma reacao inflamatéria contigua,

ndo-infecciosa (por ex., pancreatite).?*

Peritonite especifica por tempo
e Peritonite pré-DP (antes do inicio da DP)
o Sugerimos que a peritonite pré-DP seja definida como um episddio de peritonite
gue ocorre apos a insercdo do cateter de DP e antes do inicio do tratamento de DP.
A data de inicio da DP é definida como o dia em que a primeira troca de DP é
realizada com intuito de continuar o tratamento a longo prazo a partir daquele dia
(ou seja, pode ser o primeiro dia de treinamento de DP, ou tratamento de DP em
um hospital, ou em casa com a inten¢do de continuar a DP a longo prazo, o que
ocorrer primeiro). O flushing intermitente de um cateter de DP com o objetivo de
manter a perviedade do cateter ndo se qualifica como inicio de DP (Ndo Graduado).
o Para fins de relatdrios de taxa de peritonite pré-DP, o tempo em risco comega a
partir do dia da insercdo do cateter de DP e termina com o inicio da DP, remogao

do cateter de DP ou 6bito, o que ocorrer primeiro (Ndo Graduado).

e Peritonite relacionada a DP (apds o inicio da DP). Sugerimos que, para fins de relatério
padrdo de taxa de peritonite para peritonite relacionada a DP, o tempo em risco comece
a partir do dia de inicio da DP (ou seja, primeiro dia de treinamento de DP ou tratamento
de DP no hospital ou em casa com a intencdo de continuar a DP de longo prazo, o que
ocorrer primeiro) e continue enquanto o paciente permanece em DP, independentemente
do ambiente (casa, hospital, clinica de cuidados a idosos, etc.) ou de quem esta realizando
a troca de DP (N3o Graduado).

e Peritonite relacionada a insercdo de cateter de DP
o Sugerimos que a peritonite relacionada a inser¢ao do cateter de DP seja definida
como um episddio de peritonite que ocorre dentro de 30 dias apds a insercdo do

cateter de DP (Ndo Graduado).

A peritonite que ocorre antes do treinamento de DP é um problema pouco reconhecido. A maioria



das unidades, incluindo registros clinicos, somente captura peritonite apds os pacientes iniciarem a DP.

Um estudo observacional em Hong Kong relatou a incidéncia de peritonite pré-treinamento como sendo

de 4,2% em 1.252 pacientes recém iniciados em DP.? Outro estudo de longo prazo na Alemanha

confirmou que a incidéncia de peritonite seria subestimada em 0,03 por paciente-ano em risco se o0s

episddios de peritonite ocorridos antes da conclusdo do treinamento de DP n3o fossem contados.?®

De acordo com as Diretrizes da ISPD sobre Criagdo e Manuten¢dao de Acesso Ideal de DP no

Paciente Adulto,?’ a peritonite relacionada a inser¢do do cateter de DP é definida como um episddio de

peritonite que ocorre dentro de 30 dias apds a inser¢ao do cateter de DP e deve ser <5% das inser¢des do

cateter de DP (Tabela 1).

Definigées de peritonite especificas de desfechos

Recomendamos utilizar as defini¢des apresentadas na Tabela 2 para descrever os desfechos apds
peritonite (Ndo Graduado). Todos os desfechos associados ao episddio de peritonite devem ser

capturados.

Como medir, monitorar e reportar a peritonite

Recomendamos que cada programa monitore, pelo menos anualmente, a incidéncia e os
desfechos da peritonite (1C).

Recomendamos que os parametros monitorados devam incluir a taxa de peritonite relacionada a
DP, taxas de peritonite especifica por organismo, suscetibilidades antimicrobianas dos organismos
infecciosos, peritonite com cultura negativa e desfechos da peritonite (1C).

Sugerimos que as unidades de DP também mensurem e relatem outros parametros de peritonite,
incluindo o tempo médio até o primeiro episddio de peritonite (onde o tempo conta a partir do
primeiro dia de inicio da DP), porcentagem de pacientes livres de peritonite por unidade de tempo
(meta >80% por ano) e peritonite pré-DP (2C).

Sugerimos que a taxa de peritonite seja relatada como numero de episddios por paciente-ano
(Ndo Graduado).

Sugerimos que as taxas de peritonite especifica do organismo sejam relatadas como taxas
absolutas, ou seja, como numero de episddios por ano (Ndo Graduado).

Recomendamos que a taxa total de peritonite ndo seja superior a 0,40 episddios por ano em risco
(1C).

Além de relatar a taxa de peritonite medida como numero de episddios por paciente-ano,
sugerimos que a peritonite com cultura-negativa seja relatada como uma porcentagem de todos
os episédios de peritonite por unidade de tempo (Ndo Graduado).

Recomendamos que a proporc¢ao de peritonite com cultura negativa seja inferior a 15% de todos



os episédios de peritonite (1C).

Tabela 1. Definicdo especifica de desfechos apds peritonite

Cura médica

Resolu¢dao completa da peritonite juntamente com NENHUMA das
seguintes complica¢des: peritonite recidivante/recorrente, remocgao

do cateter, transferéncia para hemodidlise por 30 dias ou 6bito.

Refrataria

Episédio de peritonite com bolsas persistentemente turvas ou
contagem persistente de leucdcitos no efluente de didlise >100 x 109/L

apos 5 dias de antibioticoterapia adequada.

Recorrente

Episodio de peritonite que ocorre dentro de 4 semanas apds a
conclusdo da terapia de um episddio anterior, mas com um organismo

diferente.

Recidivante

Episodio de peritonite que ocorre dentro de 4 semanas apds a
conclusdo da terapia® de um episdédio anterior com o mesmo
organismo ou um episédio estéril (cultura negativa) (ou seja,
organismo especifico seguido pelo mesmo organismo, cultura negativa
seguida por um organismo especifico ou organismo especifico seguido

de cultura negativa).

Repetida

Episddio de peritonite que ocorre mais de 4 semanas apds a conclusdo

da terapia® de um episédio anterior com o mesmo organismo.

Remocao do cateter

relacionado a peritonite

Remocdo do cateter de DP como parte do tratamento de um episddio

ativo de peritonite.

Transferéncia para

Transferéncia de DP para hemodialise por qualquer periodo de tempo

hemodidlise relacionada a | como parte do tratamento de um episddio de peritonite.

peritonite

Morte relacionada a | Obito ocorrido dentro de 30 dias do inicio da peritonite ou 6bito
o durante a hospitalizagao devido a peritonite.

peritonite

Hospitalizacdo relacionada a

peritonite

Hospitalizacdo precipitada pela ocorréncia de peritonite para fins de
tratamento da peritonite.

DP: didlise peritoneal.

@A conclusdo da terapia é definida como o ultimo dia de administra¢do dos antibiéticos.




Tabela 2. Medicao e relatdrio de peritonite.

Unidade de medida Frequéncia minima Meta
Taxas de peritonite Episddios por paciente- Anual <0,4 episédios por
(total e organismo- ano paciente-ano
especifica)
Peritonite com cultura % de todos os episédios Anual <15% de todos os
negativa de peritonite episddios de peritonite
Tempo até o primeiro Unidade média de Trimestral -
episodio de peritonite  tempo até o primeiro
episddio de peritonite
Proporcdao de pacientes % por unidade de Trimestral >80% por ano
livres de peritonite tempo
Peritonite pré-DP % de todos os episddios Trimestral -
de peritonite
Peritonite relacionadaa % de todas as inser¢des Trimestral <5%
insercao do cateter de de cateter de DP
DP
Cura médica % de todos os episddios Trimestral -
de peritonite
Peritonite recorrente % de todos os episodios Trimestral -
de peritonite
Peritonite recidivante % de todos os episodios Trimestral -
de peritonite
Remocgdo do cateter % de todos os episodios Trimestral -
relacionada a peritonite de peritonite
Transferéncia para % de todos os episédios Trimestral -
hemodidlise de peritonite
relacionada a peritonite
Morte relacionada a % de todos os episddios Trimestral -
peritonite de peritonite

DP: Didlise Peritoneal



Em intervalos regulares, todos os programas de DP devem monitorar a incidéncia de peritonite como
parte de um programa de melhoria continua de qualidade (MCQ).22 A aplicacdo de uma métrica
padronizada para medir desfechos é fundamental para comparar o desempenho e monitorar o progresso.
A taxa de peritonite deve ser medida como o numero de episédios de peritonite dividido pelo nimero de
pacientes-ano em risco (ou seja, numero de anos em DP a partir do momento do inicio da DP), relatados
como episddios por paciente-ano. Para fins de calculo das taxas de peritonite, o inicio da DP é definido
como o primeiro dia em que a primeira troca de DP foi realizada com aintencao de continuar o tratamento
de DP crénicamente (ou seja, o primeiro dia de treinamento de DP ou tratamento de DP em um hospital
ou em casa com a intenc¢do de continuar a DP de longo prazo, o que ocorrer primeiro); isto nao inclui o
flushing intermitente pds-cirurgia para manter a perviedade do cateter. O nimero de anos em risco dos
pacientes deve ser totalmente inclusivo, contando circunstancias como episédios de hospitalizacao, onde
os pacientes podem ndo estar realizando sua prdpria DP. Em termos de episddios, todas as recidivas
subsequentes devem ser consideradas como uma extensdo do episddio original e apenas o episddio
original capturado como parte da determinacdo da taxa de peritonite. Os episddios de peritonite que
ocorrem durante hospitalizacdes em que enfermeiros, pacientes ou cuidadores realizam a DP também
devem ser contados como eventos para fins do cdlculo das taxas de peritonite. Com a finalidade de
melhoria da qualidade, eles devem ser preferencialmente identificados e caracterizados separadamente.

Um estudo recente propds uma férmula alternativa simplificada para o calculo das taxas de
peritonite, na qual o denominador de anos em risco dos pacientes é substituido pela média do nimero
de pacientes no inicio e fim de um ano.?® Embora este tenha demonstrado uma concordancia geral
razodvel em relacdo ao método padrao-ouro ao analisar os dados de registros australianos, neozelandeses
e franceses, sugerimos que as taxas de peritonite sejam calculadas usando apenas o método padrao-ouro
(ou seja, numero de episédios por paciente-ano em risco) para fins de referéncia utilizando uma
abordagem padronizada, e porque a precisdao do método simplificado é sensivel as caracteristicas dos
centros (ou seja, menos preciso em centros menores ou quando os centros estdo perdendo ou ganhando
pacientes de forma rapida ou desigual ao longo de um ano). O método simplificado também nao foi
validado em periodos de tempo inferiores a um ano ou fora da Austrdlia, Nova Zeldndia e Franca.
Globalmente, existe uma variacao substancial (de até 20 vezes) nas taxas de peritonite entre unidades de
DP em diferentes paises. 3° 0 estudo PD Outcomes and Practice Patterns Study (PDOPPS) também relatou
variacoes nas taxas de peritonite das unidades de DP participantes (7.051 pacientes adultos em DP em
209 instalagdes de sete paises), variando de 0,26 (IC 95% 0,24-0,27) episddios/paciente-ano nos Estados
Unidos a 0,40 (IC 95% 0,36-0,46) episddios/paciente-ano na Taildndia.3! Em estudos separados, as taxas

de peritonite foram relatadas como sendo tdo baixas quanto 0,16-0,20 episddios/paciente-ano em



algumas unidades de DP na China.3?734 Em uma revis3o sistematica baseada em um modelo de Poisson
com efeitos aleatdrios dos registros de 33 paises, a taxa de peritonite tem decrescido constantemente de
0,60 a 0,30 episddios/paciente-ano de 1992 a 2019.3° Recomendamos que a taxa total de peritonite ndo
seja superior a 0,40 episddios por ano em risco.!® Esta € uma melhoria do padrdo de 0,5 episddios por ano
em risco, conforme endossado na diretriz de 2016.'3 A partir da revisdo global dos dados de relatérios de
registros e estudos, este é um padrao possivel e deve ser usado como uma iniciativa para reduzir as taxas
de peritonite em todo o mundo.

Além das taxas de peritonite, o monitoramento regular da peritonite especifica por organismo e das
sensibilidades antimicrobianas associadas pode ser util para informar regimes antibidticos empiricos
adequados em nivel local. Tem sido relatado que a peritonite com cultura negativa afeta entre 13,4% e
40% de todos os episédios de peritonite.3638 A grande variabilidade na incidéncia de peritonite com
cultura negativa tem sido atribuida a diferencas na definic3o e técnica de isolamento microbioldgico.?® A
inoculacao direta de sedimentos do efluente de DP centrifugado em frascos para cultura tem se mostrado
mais eficaz na identificacdo de organismos responsaveis pela peritonite onde recursos apropriados sdo
acessiveis.3® A taxa de peritonite com cultura negativa deve ser relatada como porcentagem de todos os
episddios de peritonite. Recomendamos que a propor¢ado de peritonite com cultura negativa seja inferior
a 15% de todos os episddios de peritonite.

Também sugerimos que as unidades de DP avaliem e relatem outros parametros de peritonite,
incluindo tempo até o primeiro episédio de peritonite (onde o tempo conta desde o primeiro dia de
treinamento/inicio da DP), porcentagem de pacientes livres de peritonite por unidade de tempo (meta
>80% por ano) e peritonite pré-DP (episddios por ano). Morte relacionada com peritonite também pode
ser coletada a nivel de unidade, a qual pode ser definida conforme descrito na Tabela 1.5 Esses desfechos
adicionais podem ser obtidos e relatados em nivel de unidade, mensalmente ou pelo menos

trimestralmente, para informar a pratica local (Tabela 2).

Prevencao da peritonite
Colocagdo do cateter
e Recomendamos que antibidticos profilaticos sistémicos sejam administrados imediatamente
antes da colocacdo do cateter (1A).
A descricdo detalhada da pratica recomendada de inser¢do do cateter de DP foi abordada no
documento de posicionamento da ISPD de 2019.2” H4 quatro ensaios clinicos randomizados e controlados
sobre o uso perioperatério de cefuroxima intravenosa,*® gentamicina,*! vancomicina®? e cefazolina*4?

em comparacdo com a auséncia de tratamento. O beneficio geral dos antibidticos profilaticos



intravenosos perioperatérios foi confirmado por uma revisao sistematica desses quatro ensaios, mas seu
efeito sobre o risco de infec¢ido do sitio de saida/tunel é incerto.*® Embora a cefalosporina de primeira
geracdo possa ser ligeiramente menos eficaz que a vancomicina,*? a primeira ainda é comumente utilizada
devido a preocupagdo com a resisténcia a vancomicina. Cada programa de DP deve determinar sua
propria escolha de antibidtico para profilaxia apds considerar o espectro local de resisténcia aos
antibidticos. Nao existem dados sobre a eficicia da triagem de rotina e erradicacao do transporte nasal
de S. aureus antes da inser¢do do cateter (como a mupirocina intranasal).

Cuidados com o sitio de saida

Para uma descri¢do detalhada dos cuidados com o sitio de saida para prevenc¢ado da peritonite deve-
se consultar outra diretriz da ISPD.Y” Atualmente, recomenda-se a aplica¢3o tdpica de creme ou pomada
antibidticos no sitio de saida do cateter de DP, embora tal prdtica varie entre os centros
internacionalmente.** A imobilizacdo adequada do cateter de DP e a prevenc¢3o de estresse mecanico no
sitio de saida podem ser Uteis para reduzir a taxa de infec¢do do sitio de saida.*> O tratamento imediato
da infeccdo do sitio de saida ou do tunel do cateter é obrigatdrio para reduzir o risco de peritonite
subsequente.t’"1°

Contaminagdo do sistema de DP

e Sugerimos se aconselhar imediatamente com a equipe de tratamento caso seja constatada
contaminacdo durante a troca de DP (Ndo Graduado).

e Sugerimos antibidticos profilaticos apds a contaminagcdo Umida do sistema de DP para
prevenir peritonite (2D).

Os pacientes em DP devem ser instruidos a procurar imediatamente aconselhamento junto a seu
centro de didlise se a esterilidade da troca de DP for violada. Quando pacientes relatam contaminacao
durante um procedimento de troca, a necessidade de tratamento é determinada pela distingao entre
"contaminacdo seca" (contaminacdo fora de um sistema de DP fechado, como desconexdo distal a um
grampo fechado) e "contaminac¢do umida" (referente a contaminacdo com um sistema aberto, quando o
fluido de dialise é infundido apds a contaminacgado ou se o conjunto de administracdo do cateter foi deixado
aberto por um periodo prolongado). Exemplos de contaminagdo Umida incluem vazamentos de bolsas de
dialisato, vazamentos ou rupturas na tubula¢do nas proximidades do grampo de tubulacdo, violacdo da
técnica asséptica ou contaminacdo por toque da conexdao durante uma troca de DP. Antibidticos
profildticos sdo recomendados somente apds contaminac¢io Umida.*®*” Caso ndo esteja claro se o sistema
estava fechado ou aberto durante a contaminacdo, a contaminacdo Umida deve ser considerada, para
beneficio da duvida. A pratica comum é, portanto, a troca por um novo conjunto de transferéncia estéril.

Um efluente de DP deve ser obtido preferencialmente para contagem e cultura de células apds



contaminacdo uUmida.*” Uma contaminac¢do Umida deve ser monitorada atentamente por um longo
periodo, e um espectro mais amplo de organismos pode levar a peritonite, particularmente em centros
tropicais.*®

Um estudo retrospectivo envolvendo 548 episddios de contaminagdao por toque revelou uma taxa
relativamente baixa de peritonite (3,1%), e a peritonite ocorreu somente apds a contaminacdo umida
(5,6%). A maioria foram episddios por estafilocdcicos coagulase-negativa ou com cultura negativa, e o
risco foi significativamente reduzido por antibidticos profilaticos.*® Ndo hd um regime padrdo de
antibidtico profilatico.

Embora o tratamento de curto prazo com fluoroquinolonas orais tenha sido usado anteriormente,
o medicamento agora tem sido desencorajado pela FDA (Food and Drug Administration) *° a menos que

nao haja opg¢des alternativas. Uma dose de cefazolina intraperitoneal (IP) é uma opgao razoavel.

Procedimentos gastrointestinais e ginecoldgicos invasivos
e Sugerimos profilaxia antibidtica prévia a colonoscopia (2C) e procedimento ginecoldgico
invasivo (2D).
e Sugerimos a drenagem do fluido de DP para manter o abdémen vazio antes de procedimentos
endoscoépicos gastrointestinais e ginecoldgicos invasivos ou instrumentais (2D).

Peritonite comumente ocorre em pacientes em DP apds procedimentos endoscépicos
gastrointestinais e ginecoldgicos invasivos ou instrumentais (por ex., gastroscopia, colonoscopia,
histeroscopia).>®>’ A maior taxa de complicacdo de peritonite apds procedimentos endoscopicos ou
instrumentais é relatada apds procedimentos ginecolégicos invasivos, variando de 26,9%°” a 38,5%.°8 As
taxas relatadas de peritonite apds colonoscopia sem profilaxia antibidtica variaram entre 3,4% e 8,5%.>°°°
As taxas de peritonite apds gastroscopia em pacientes em DP variam de 1,2%°8 a 3,9%.°°

As preocupacbes com procedimentos ginecoldgicos invasivos ou instrumentais e peritonite em
pacientes em DP vém da proximidade da pelve com a cavidade peritoneal. Os patdgenos bacterianos mais
comumente notificados nos casos relatados sao Streptococcus, seguido por Escherichia coli, Enterococcus,
Staphylococcus e, raramente, Candida.”” Os dados que suportam a profilaxia antibidtica vém de dois
pequenos estudos retrospectivos.””>® Em um estudo retrospectivo de 26 procedimentos ginecoldgicos
em 18 pacientes em DP, nenhum dos 11 procedimentos com profilaxia antibidtica foi seguido de
peritonite, em contraste com uma ocorréncia de peritonite de 47% entre os procedimentos realizados
sem profilaxia antibiética.>” Um estudo anterior relatou um achado semelhante de ocorréncia menos
comum de peritonite apds profilaxia antibidtica, mas a diferenca nao atingiu significancia estatistica:

nenhum dos quatro pacientes com administracdo profilatica de antibidticos desenvolveu peritonite,



enquanto 55,6% sem profilaxia antibidtica desenvolveu peritonite.>® Devido aos dados limitados, ndo ha
recomendacgdo padronizada quanto a escolha do antibiético e a via de administragdao. No entanto, regimes
adequados devem cobrir isolados de bactérias gram-positivas e gram-negativas (aerdbias e anaerdbias)
do trato superior do aparelho reprodutor feminino. Exemplos incluem cefazolina intravenosa ou
ceftriaxona antes do procedimento ou cefadroxil oral 500 mg uma vez ao dia durante 3 dias.”’

Mais da metade dos episédios relatados de peritonite que ocorrem apds a colonoscopia sao causados
por E. coli.>>% Em um estudo de centro Ginico com 97 colonoscopias realizadas em 77 pacientes em didlise
peritoneal ambulatorial continua (DPAC), nenhum dos 18 pacientes submetidos a um procedimento de
colonoscopia com profilaxia antibidtica desenvolveu peritonite, ao contrario de uma ocorréncia de 6,3%
de peritonite entre aqueles submetidos a colonoscopia sem profilaxia antibidtica.>® Isto é consistente com
um estudo multicéntrico mais amplo de 236 procedimentos de colonoscopia, no qual nenhum dos 65
pacientes que receberam profilaxia antibidtica desenvolveu peritonite, em compara¢cdo com uma taxa de
peritonite de 3,8% para aqueles sem antibidticos profilaticos.>> Além disso, procedimentos terapéuticos,
como polipectomia e resseccdo endoscdpica da mucosa, sdo preditivos de peritonite.>>®° O regime
antibidtico ideal para prevenir peritonite apds a colonoscopia ndo foi determinado por estudo clinico. O
Unico ensaio controlado randomizado de antibidticos profilaticos utilizou ceftazidima IP (1g IP 1h antes
do procedimento) e recrutou 93 pacientes que receberam DPA sem histérico de peritonite nos ultimos 12
meses de um Unico centro na Arabia Saudita. A taxa de peritonite ndo diferiu com (6,5%) e sem (8,5%)
profilaxia com ceftazidima IP (p 0,27).°¢ Para a profilaxia antibidtica intravenosa, as escolhas potenciais
incluem cefalosporinas (como ceftriaxona ou ceftazidima), amoxicilina-clavulanato, ampicilina-sulbactam,
ampicilina mais aminoglicosideo,>>>8 com o objetivo de atingir a maioria dos organismos descritos acima
gue podem causar peritonite apds colonoscopia. Curiosamente, a opc¢do alternativa de profilaxia
antibidtica por via oral foi sugerida por uma série de casos recente de 49 pacientes em DP que receberam
ampicilina oral 1000 mg, ciprofloxacina 500 mg e/ou metronidazol 250 mg 1 a 2h antes da colonoscopia
e n3o apresentaram nenhum episddio de peritonite pds-procedimento.®! Por fim, o efluente de DP deve
ser drenado para manter o abdémen do paciente vazio antes do procedimento de colonoscopia (e
ginecologia).®? O argumento para esvaziar o abdémen antes da colonoscopia é para melhorar a defesa do
hospedeiro,®® porque a funcdo fagocitdria de macréfagos peritoneais e a funcdo das células
polimorfonucleares sdo suprimidas pela presenca do dialisato.®* Além disso, altos volumes de fluido
podem comprometer a eficiéncia da eliminacdo bacteriana ao interromper a relagdo volume/area de
superficie.%

O risco de pacientes em DP desenvolverem peritonite apds gastroscopia € mais incerto. Além de

relatos de casos®®®’ e uma pequena série de casos,”® um estudo observacional de centro Unico de 408



procedimentos de gastroscopia em 216 pacientes em DP mostrou uma incidéncia de 3,9% de peritonite
em 1 semana apods a endoscopia.”® A idade do paciente e o nimero de bidpsias endoscdpicas previram o
risco de peritonite. Um quarto dos 16 episédios de peritonite foram polimicrobianos, comumente
causados por organismos de origem entérica ou decorrentes da cavidade oral, tais como Streptococcus.>®
Embora ndo haja evidéncias suficientes para recomendar a profilaxia antibidtica antes da gastroscopia em
pacientes em DP, o estudo confirmou uma menor probabilidade de peritonite apds a gastroscopia, apds
ajuste para fatores de confusdo, quando os antibidticos foram utilizados dentro de 7 dias da

gastroscopia.”

Programa de treinamento
e Sugerimos que as caracteristicas de um programa ideal de treinamento de DP (como, por
quanto tempo, onde, quando e por quem) permanegam incertas (2C).
e Recomendamos que o conhecimento e a técnica de troca da DP sejam reavaliados e
atualizados regularmente, com énfase na inspecdo direta da pratica da técnica de DP (1C).

A descricao detalhada da prética recomendada de treinamento de DP foi abordada em outra diretriz
da ISPD,%®% a qual cada programa de DP deve consultar ao preparar a pessoa responsavel pelo
treinamento e desenvolver um curriculo especifico para o treinamento de DP. Infelizmente, sdo limitados
os dados disponiveis para orientar qual o ideal do quando, como ou por quanto tempo o treinamento de
DP deve ser feito. O PDOPPS observou uma variacdo acentuada nas praticas de treinamento em 120
unidades em sete paises; tempo de inicio, duragao do treinamento, localiza¢dao ou uso de avaliagdes de
competéncia ndo foram preditivos de risco de peritonite.”® Resumindo, deve-se permitir flexibilidade para
ministrar treinamento de acordo com os recursos locais e individualizado de acordo com as necessidades
dos pacientes. Além disso, o ensino a distancia e o monitoramento remoto tém sido cada vez mais
utilizados. Anteriormente, foi desenvolvido um programa hibrido de educacdo em DP com material de
video online, que demonstrou estar associado a uma menor taxa de peritonite.”* Por outro lado, um
estudo de centro Unico relatou que intervalos de contato presencial entre paciente e médico menos
frequentes do que a cada 2 meses estavam associados a uma taxa mais elevada de peritonite.”?

Em esséncia, todos os instrutores de DP devem receber educacdo adequada para realizar treinamento
e educacdao complementar para atualizar e aprimorar suas habilidades de ensino. Cada programa deve ter
um curriculo estabelecido que seja seguido para ensinar ao paciente o procedimento, teoria de DP e
autocuidado, levando em consideragao o estilo de aprendizagem do individuo. Testar as habilidades
praticas do paciente ao final do treinamento é essencial. Apds a conclusao do treinamento de DP e os

pacientes iniciarem a DP domiciliar, uma visita domiciliar por parte do enfermeiro de DP é geralmente util



para detectar problemas com a técnica de troca, adesao a protocolos e outras questdes ambientais e
comportamentais que aumentam o risco de peritonite. Estudos observacionais relataram taxas de
peritonite mais baixas em valores absolutos, mas ndo com significancia estatistica, associadas a programas
de visita domiciliar em pacientes pediatricos’® e adultos " em DP. Outro estudo de dados de registro
encontrou uma associacdo independente entre a realizacdo de visitas de enfermeiros antes de iniciar a
DP com uma probabilidade menor de peritonite.”

Além do treinamento inicial, um curso de atualizacdo ou reciclagem desempenha um papel
importante na reducio de erros de acordo com os especialistas em aprendizagem.’® Estudos anteriores
mostraram que a adesdao aos protocolos de troca estava significativamente associada a taxa de
peritonite,’® o que se aplicou mesmo durante a pandemia de coronavirus, quando se esperava que o
comportamento em termos de higiene pessoal tivesse sido aprimorado.”” O objetivo do retreinamento é
atingir pacientes que comecaram a tomar atalhos ou simplesmente se desviaram das etapas padrao que
Ihes foram ensinadas anteriormente. Um estudo observacional constatou que 6 meses apds o inicio da
DP, cerca de metade dos pacientes adotaram atalhos, modificaram o método de troca padrdo, ndo
seguiram adequadamente os protocolos apropriados de higiene das mdos ou ndo seguiram a técnica
asséptica.’”® Apesar do uso comum do termo "retreinamento" na literatura, os profissionais de satde
devem estar atentos a conotacdo negativa implicita desta palavra. A énfase na atualizacdo de
conhecimentos e técnicas deve ser usada para abordar o beneficio. Visitas domiciliares por enfermeiros
de DP ou pessoal treinado pode ser uma boa maneira de determinar quais pacientes necessitam de
retreinamento.’® Outras indicacbes de retreinamento esto listadas na Tabela 3.587° Certamente, todos
os pacientes devem ser retreinados sempre que o equipamento para realizar a DP for trocado. As
evidéncias para o retreinamento de DP estdo evoluindo a medida que um nimero crescente de ensaios
clinicos randomizados e controlados tem sido concluido.®°82 O momento e a frequéncia ideais de
retreinamento permanecem incertos, mas um estudo controlado randomizado fornece um forte suporte
para retreinamentos mais frequentes em casa. Em comparagdao com 53 pacientes em DP que receberam
retreinamento convencional (duas visitas domiciliares dentro de dois meses apds o inicio da dialise), 51
pacientes em DP incidentes randomizados para retreinamento frequente (visitas domiciliares repetidas
regularmente a cada 1-3 meses ao longo de 2 anos) apresentaram taxas significativamente mais baixas
de infeccdo do sitio de saida e peritonite.® Além disso, a andlise de subgrupo demonstrou um efeito
benéfico significativo no primeiro episédio de peritonite em pacientes com mais de 60 anos.® Seus
resultados ndo puderam ser replicados em outro ensaio controlado randomizado, com um tamanho de
amostra maior, de intervencdo de retreinamento visando pacientes em DP incidente que falharam nos

testes regulares de conhecimento de DP e na avaliagdo pratica de habilidades de DP.8! Além disso, tem



sido proposto que a avaliagao pratica da técnica de DP seja mais importante que o teste da teoria. Os
pacientes podem nao estar cientes de seus erros nos procedimentos de DP até que o enfermeiro de visita
os descubra. O melhor suporte para a énfase na avaliagdo pratica das técnicas dos pacientes vem de um
ensaio controlado que randomiza pacientes em DP incidentes para retreinamento por meio de inspecao
da técnica, educacdo oral ou cuidados usuais.®? O grupo de educacdo oral (retreinamento a cada 2 meses
utilizando um checklist com foco no conhecimento) nao reduziu o risco de peritonite, enquanto o grupo
de inspecdo da técnica (retreinamento a cada 2 meses e enfoque no comportamento por meio da
inspecdo da técnica de DP pelos enfermeiros) demonstrou um risco menor de primeira peritonite nao

entérica.??

Tabela 3. Indicacdes para retreinamento de DP.

e Apds hospitalizacdo prolongada

e Apods peritonite e/ou infecgdo do cateter

e Apods alteracdo na destreza, visdo ou acuidade mental

e Apds mudanga para outro fornecedor ou um tipo diferente de conexao
e Apds mudanca de cuidador para troca de DP

e Apds outra interrupg¢do na DP (por ex., periodo de tempo em hemodidlise)

DP: didlise peritoneal.

Em outras palavras, o aprendizado mais eficaz é aquele por meio do feedback direto imediatamente

apods demonstragao das etapas da técnica de DP.

Animais domésticos e infecg¢do zoondtica
e Recomendamos aos pacientes em DP que tomem precaug¢des extras para prevenir peritonite
se animais domésticos forem mantidos em casa (1C).
e Sugerimos que ndo sejam permitidos animais de estimacdo na sala onde ocorre a troca de DP,
e onde sdo armazenados os tubos de didlise, equipamentos e maquinas (2A).

Os pacientes em DP devem ser questionados sobre animais de estimacao durante o treinamento e
visitas domiciliares ou apdés um diagndstico de organismos incomuns suspeitos de zoonoses, pois a
peritonite devido a organismos zoondticos pode ocorrer no contexto de contato préximo com animais de
companhia.?8

Com relagdo aos gatos, mais de 40 casos de peritonite por Pasteurella multocida foram relatados na



literatura.®> Apesar do nome ‘peritonite por mordida de gato’,%¢ o cocobacilo aerdbio gram negativo P.
multocida é encontrado no trato respiratério superior e na cavidade oral de muitos animais domésticos e
selvagens, incluindo cdes e hamsters. O contato direto com animais, seja por contato préximo com o
equipamento de DP ou com o paciente, mordidas ou arranhdes, pode estar implicado em infec¢Ges
relacionadas a DP. A prevaléncia de colonizacdo com P. multocida é maior em gatos, incluindo suas
unhas.8” Outros organismos relacionados a gatos incluem espécies de Capnocytophaga canimorsus,
Capnocytophaga cynodegmi e Neisserria.®*® A frequéncia da peritonite relacionada a gatos é maior em
pacientes em DPA do que em DPAC, possivelmente secundaria a necessidade de tubulagdao mais longa ou
ao tempo de contato ambiental prolongado do equipamento para DPA. A tubulagdao da cicladora
movendo-se durante o uso é outro estimulo que pode atrair um gato a brincar com o instrumento. Além
disso, os gatos apreciam o calor da placa térmica da cicladora e podem se deitar sobre as maquinas de
dialise.?>

O dano oculto relacionado a animais de estimag¢dao no tubo de DP, que ocorre quando os animais
mordem ou arranham o tubo deve ser enfatizado, uma vez que o dano pode passar despercebido quando
os pacientes em DPA estdao dormindo. O dano pequeno em forma de buraco, em oposi¢do a um rasgo
total, também pode ser desafiador para detectar até que ocorra vazamento da solucdo de DP. Tais
defeitos de tubulagdo menores, porém graves, foram relatados em pacientes em DP que coabitam com
animais de estimacao, incluindo gatos, hamsters e cacatuas.36:88-93

Com os lacos entre donos e animais domésticos sendo potencialmente muito fortes, e possiveis
beneficios emocionais e de qualidade de vida, nem sempre é possivel desencorajar a criacdo de animais
de estimacdo. Cerca de um quinto dos pacientes em DP entrevistados em um Unico centro de DP
mantinham animais de estima¢do.°* Para minimizar o risco de peritonite relacionada a animais de
estimacdo, os pacientes em DP devem aderir a lavagem rigorosa das maos antes e apos as trocas de DP e
0 manuseio de animais de estima¢cdo, bem como assegurar altos padrdes de higiene no ambiente
domeéstico. Animais domésticos devem ser mantidos estritamente afastados do equipamento de didlise e
ndo devem ser permitidos na sala durante o procedimento de tratamento de dialise.

Outros fatores de risco modificaveis

e Sugerimos que a prevencdo e tratamento da hipocalemia pode reduzir o risco de peritonite
(2C).
e Sugerimos que evitar ou limitar o uso de antagonistas do receptor histamina-2 pode prevenir
a peritonite entérica (2C).
Foram descritos varios outros fatores de risco modificaveis para a peritonite relacionada a DP. Uma

das ferramentas de investigacdo atual é a realizacdo de grandes estudos de coorte internacionais, como



o Peritoneal Dialysis and Outcomes Practice Patterns Study (PDOPPS), para coletar informacdes
detalhadas de maneira uniforme.31.7%95% Qs resultados obtidos a partir do PDOPPS fornecem uma visdo
geral de alto nivel dos fatores de risco de peritonite e desfechos em todos os paises e centros de DP, mas
exigem estudos de intervengao prospectivos adicionais para estabelecer causa e efeito.

Problemas gastrointestinais, como constipacdo e enterite, tém sido relatados como sendo associados
a peritonite devido a organismos entéricos.’” O PDOPPS também relatou uma associa¢do de maior risco
de peritonite com sangramento gastrointestinal.3? Um estudo prévio relatou uma associacdo de
hipocalemia com um risco mais elevado de peritonite entérica.’® Dados internacionais de sete paises, sob
o PDOPPS, mostraram que a hipocalemia persistente por 4 meses foi associada a taxas de peritonite
subsequentes 80% mais elevadas apds ajuste para fatores de confusdo.’® Os organismos causadores
subjacentes ao excesso de peritonite foram, em sua maioria, gram positivos e de cultura negativa. Isto
concorda com outro estudo brasileiro usando pareamento por escore de propensdo que associou a
hipocalemia com maior mortalidade relacionada a infec¢do e risco de peritonite.”® Além do grau de
hipocalemia, a duracdo da hipocalemia foi associada ao risco de peritonite em pacientes em DP.1%° Embora
nao haja evidéncias convincentes de que o tratamento de hipocalemia, constipagdo ou gastroenterite
mitigue o risco de peritonite, tais problemas, que sdo comuns no cendrio da DP, merecem tratamento por
direito proprio. Com base em estudos prévios observacionais e mecanisticos de hipocalemia em DP, o
principal fator contribuinte para hipocalemia é a baixa ingestdo de potassio na dieta, ao invés de aumento
da excrecdo de potdssio ou deslocamento intracelular.’02192 |ntervenc3o dietética é recomendada para
mitigar a hipocalemia. Dados observacionais de um estudo de centro Unico sugeriram que o uso regular
de lactulose estd associado a uma menor taxa de peritonite.'% No entanto, o beneficio da lactulose para
reduzir a taxa de peritonite, em comparagdo com os senosideos, nao foi confirmado em um ensaio
controlado randomizado de centro Unico.%*

Existem dados emergentes que sugerem que a supressao do acido gastrico, especialmente com
antagonistas do receptor histamina-2, é um fator de risco modificdvel para peritonite entérica em
pacientes em DP. A razdo de risco para peritonite entérica, como demonstrado em uma coorte
observacional de 119 pacientes em DP sob o uso de antagonistas do receptor histamina-2, foi de 1,67
(intervalo de confianca de 95% 1,02-2,80). O aumento da mortalidade infecciosa entre os usuarios de
antagonistas dos receptores histamina-2 d4 ainda mais suporte para o 6nus deste risco.1® No entanto, o
risco de peritonite associada a inibidores da bomba de prétons é relatado de forma menos consistente. 106~
108 Um achado semelhante de risco elevado conferido pelo uso de antagonistas do receptor histamina-2,

mas ndo de inibidores da bomba de prdtons, foi encontrado em uma série de casos de peritonite apds

gastroscopia. E importante notar que os usudrios de antagonistas do receptor histamina-2 apresentaram



uma taxa significativamente maior de peritonite pds-gastroscopia (9,4%) em comparagdo com 0s nao
usuarios (2,9%).>° Uma meta-analise de seis estudos ndo randomizados envolvendo dados agrupados de
829 pacientes em DP mostrou que o uso de antagonista do receptor histamina-2 estava associado a um
aumento das chances de peritonite entérica (OR 1,4, IC 95% 1,01-1,93).1%® Notavelmente, embora a
associacdo entre uso de inibidores da bomba de prdtons e peritonite seja menos convincente, outras
preocupagdes com os inibidores da bomba de prétons (incluindo mas nao se limitando a infecgdo por
Clostridioides ndo justificam uma troca rotineira do antagonista do receptor histamina-2 para a terapia de

inibidores da bomba de prétons.



Prevengdo secunddria
e Para prevenir a peritonite fungica, recomendamos que a profilaxia antifungica seja prescrita
sempre que os pacientes em DP receberem um curso de antibiotico, independentemente da
indicacao para esse curso (1B).

A maioria dos episddios de peritonite fungica é precedida por cursos de antibidticos.%°"112 Diversos
estudos observacionais'’3~1?0 e ensaios randomizados'?%1?2 examinaram o uso de nistatina oral (500.000
unidades 4x ao dia) ou do fluconazol (200 mg a cada 48 h) como profilaxia durante a antibioticoterapia.
Essencialmente, dois ensaios clinicos randomizados!?%'??2 e uma revisdo sisteméatica*® mostraram um
beneficio significativo. A maioria dos outros relatos sobre o uso profilatico de antifungicos durante a
administragdao de antibidticos foram estudos nao randomizados e produziram resultados mistos.
Infelizmente, a nistatina ndo estad disponivel em alguns paises. Dados observacionais!'®-120 ¢ um ensaio
clinico randomizado®?? mostraram que o fluconazol profildtico é eficaz. O estudo randomizado controlado
de fluconazol oral incluiu pacientes que receberam antibiéticos para tratar infecgdes do sitio de saida e
do tunel, além do tratamento da peritonite!??. Entretanto, ha problemas potenciais (incluindo interacdes
medicamentosas, surgimento de cepas resistentes) com a profilaxia com fluconazol. No geral, uma meta-
analise Cochrane dos dois estudos randomizados controlados sobre profilaxia antifungica com nistatina
oral ou fluconazol mostrou uma razao de risco de 0,28 (IC 95% 0,12-0,63) para peritonite fungica que
ocorre apds um paciente ter recebido tratamento com antibidticos.*?

Além disso, cada episédio de peritonite deve ser considerado um evento passivel de prevencao e,
portanto, avaliado.*” O programa de MCQ fornece um meio de prevencdo secundaria. Para cada episddio
de peritonite, deve ser realizada uma andlise de causa raiz para determinar a etiologia e, sempre que
possivel, deve ser feita uma intervencao direcionada contra qualquer fator de risco reversivel para
prevenir outro episddio. Por exemplo, a peritonite por Streptococcus viridans pode indicar problemas
dentdrios, embora tal ligac3o se baseie apenas em relatos de casos isolados.'?312* Episddios de peritonite
causados por espécies de estafilococos coagulase negativa estdo associados a contaminagao por toque,
enquanto as infecgbes por S. aureus tém sido associadas a contaminacdo por toque ou infec¢ées do
cateter. A identificacdo da etiologia pode envolver a revisdo da técnica de troca. As vezes é necessario um
retreinamento. Raramente, um surto de peritonite com cultura negativa ou peritonite secundaria a
organismos incomuns deve desencadear investigacdo epidemioldgica e visita de campo para procurar

fatores de risco ambientais, tais como fluido de DP, contaminacdo do ar ou da dgua hospitalar.12>-1%7



Apresentacao inicial e manejo da peritonite

O algoritmo para o manejo inicial de pacientes em DP apresentando um diagndstico clinico de peritonite

€ resumido na Figura 1.

Figura 1. O algoritmo de manejo inicial para pacientes em DP que apresentam um diagndstico clinico de

Recomendamos que a peritonite seja sempre diagnosticada quando pelo menos dois dos seguintes
estiverem presentes: (1) caracteristicas clinicas consistentes com peritonite, ou seja, dor
abdominal e/ou efluente de didlise turvo; (2) contagem de leucécitos no efluente de didlise

>100/mL ou >0,1x10°/L (apds um tempo de permanéncia de pelo menos 2 h), com >50% de PMN;

e (3) cultura positiva do efluente de didlise (1C).

Recomendamos que o efluente de DP seja testado para contagem total e diferencial de células,

coloracdo de Gram e cultura sempre que houver suspeita de peritonite (1B).

Recomendamos que devemos sempre presumir que pacientes em DP com efluente turvo tenham

peritonite e sejam tratados como tal até que o diagndstico possa ser confirmado ou excluido (1C)

peritonite. DP: didlise peritoneal.

Avaliacdo clinica
Examinar o sitio de saida e o Ilimen, o tunel do cateter
Coletar fluido de DP para contagem de células, contagem diferencial, coloracdo de Gram, e cultura

Iniciar antibioticos IP o mais rapido possivel
Permitir permanéncia de pelo menos 6 horas
Cobertura empirica de gram-positivos e gram-negativos, com base no histérico do paciente e nos padrdes de
sensihilidade do centro

v

Cobertura para gram-
positivos: cefalosporina
de primeira geragdo ou

vancamicina

v

Cobertura para gram-
negativos: cefalosparina
de terceira geragdo ou
aminoglicosideo

Monoterapia com
cefalosporina de quarta
geracdo

Considerar tratamento adjuvante: controle da dor; heparina IP
Recomendar profilaxia antifingica
Internar se estiver com febre, séptico, dor significativa ou incapaz de realizar DP em casa
Educar e avaliar a técnica de injegdo IP
Garantir providéncias de acompanhamento




Pacientes com peritonite geralmente apresentam efluente de DP turvo e dor abdominal. Efluente
turvo quase sempre representa peritonite infecciosa, embora existam outros diagnésticos diferenciais
classificados de acordo com as causas celulares e n3o celulares (Tabela 4).128 Alguns pacientes apresentam
efluente turvo, mas nenhuma ou minima dor abdominal. Por outro lado, a peritonite também deve ser
incluida no diagnéstico diferencial do paciente em DP que apresenta dor abdominal, mesmo que o
efluente seja limpido. Além dos sintomas que apresentam, o paciente deve ser questionado sobre
gualquer contaminacdo recente, desconexao acidental, procedimentos endoscdpicos ou ginecoldgicos,
bem como a presencga de constipacdo ou diarreia. Além disso, o paciente deve ser questionado sobre
histérico prévio de peritonite e infec¢do do sitio de saida.

No exame fisico, a sensibilidade abdominal é normalmente generalizada e estd menos
frequentemente associada a dor por descompressao brusca (rebote). Dor ou sensibilidade localizada deve
levantar a suspeita de patologia cirurgica subjacente. O exame fisico também deve incluir uma inspecao
cuidadosa do tunel do cateter e do sitio de saida. Deve-se fazer uma cultura de qualquer secreg¢do do sitio
de saida. Eritema, sensibilidade e a presenca de colecdes de fluidos (que podem ser confirmadas por
ultrassonografia) ao longo do tunel do cateter de DP podem ser indicativos de infec¢do do tunel. Os graus
de dor abdominal e sensibilidade sdo fatores importantes para decidir se um paciente necessita de
internacao hospitalar. Em geral, pacientes com dor minima podem ser tratados em regime ambulatorial
com antibioticoterapia IP, se tal puder ser providenciado. O acompanhamento dentro de 3 dias é
aconselhdvel para confirmar a resolucdo e adequacdo da escolha do antibidtico.

Quando houver suspeita de peritonite, o efluente de diadlise deve ser drenado, cuidadosamente
inspecionado e enviado para contagem de células com diferencial, coloracdo de Gram e cultura.'®® Uma
contagem de células do efluente com GB > 100/mL (apds um tempo de permanéncia de pelo menos 2h),
com > 50% PMN, é altamente sugestiva de peritonite.’3® A radiografia abdominal geralmente ndo é
necessaria e pode ser potencialmente enganosa, ja que pneumoperitonio é comum (em cerca de um terco
dos pacientes em DPAC)'3! secundéario a entrada de ar na cavidade peritoneal através do cateter de DP
durante as trocas. Hemoculturas periféricas sdo geralmente negativas'3? e podem ser omitidas, a menos

133 ou em imunossupressdo.’3* A bacteremia durante a

gue o paciente esteja clinicamente séptico
peritonite deve aumentar a possibilidade de outros eventos intra-abdominais.'3>13¢ Para evitar atrasos do
tratamento, a antibioticoterapia (ver abaixo) deve ser iniciada uma vez coletadas as amostras adequadas
do efluente de didlise, sem esperar pelos resultados dos testes laboratoriais.

A contagem de GB no efluente depende em parte da duragdo da permanéncia. Para pacientes em

DPA com tratamento de ciclo rapido, o médico deve usar a porcentagem de PMN em vez da contagem

absoluta de GB para diagnosticar peritonite, e uma proporg¢ao acima de 50% de PMN é forte evidéncia de



peritonite, mesmo que a contagem absoluta de GB seja inferior a 100/mL.*3° Por outro lado, pacientes em
DPA sem troca diurna apresentando dor abdominal durante o dia podem nao ter efluente para drenar.
Neste caso, 1 L de solucdo de didlise deve ser infundido, mantido por 2 h e, em seguida, drenado para
inspecao e testes de laboratdrio.

Tabela 4. Diagnostico diferencial de efluente turvo.

Causas celulares

Leucdcitos PMN

Peritonite infecciosa com cultura positiva
Peritonite infecciosa com culturas estéreis
Peritonite quimica

Eosindfilos

Eosinofilia do dialisato

Peritonite quimica

Mondcitos/macrofagos

Amostra coletada do abdémen "seco" (apds repouso peritoneal prolongado)
Eritrdcitos

Hemoperitobneo

Células malignas

Linfoma

Metdstase peritoneal

Causas nao celulares

Fibrina

Triglicerideos (aparéncia leitosa do efluente)
Bloqueadores dos canais de calcio
Obstrucdo linfatica

Pancreatite aguda

PMN: polimorfonuclear

Identificacdo de organismos causadores
e Recomendamos que o(s) frasco(s) de hemocultura seja(m) a técnica preferida para cultura
bacteriana do efluente de DP (1C).
e Sugerimos que os métodos de amostragem e cultura sejam revistos e melhorados se mais

de 15% dos episodios de peritonite forem de culturas negativas (2C).



A coloracdo de Gram do efluente de DP deve ser realizada mesmo que o resultado seja
frequentemente negativo.'3”13 Um beneficio adicional da coloragdo de Gram é sua eficacia na deteccdo
precoce de elementos fungicos, facilitando o diagnéstico e o manejo oportuno da peritonite fungica.’** O
rendimento diagndstico da coloragcdo de Gram é aumentado se esta for realizada em uma amostra
centrifugada. Um método adequado de cultura do efluente de DP é a etapa mais importante para o
estabelecimento do organismo causador. Em alguns centros especializados, foi possivel alcangar uma taxa
de peritonite com cultura negativa inferior a 10%. A identificacdo do organismo e subsequentes
sensibilidades antibidticas ajudam a orientar a escolha do antibidtico, e o tipo de organismo muitas vezes
indica a possivel fonte de infec¢do. A inoculagdo a beira do leito de 5-10 mL de efluente em dois frascos
de hemocultura (aerdbia e anaerdbia) apresenta uma sensibilidade razodvel, e a taxa de cultura-negativa
¢ normalmente em torno de 10-20%.14%-143 O rendimento da cultura do fluido peritoneal é aumentado
pela inoculacdo do fluido diretamente em kits de frascos de hemocultura rapida (por ex., BACTEC, Kent,
RU; Septi-Chek, Roche Diagnostics, Basel, Suica; BacT/Alert, Biomerieux, Inc., Basingstoke, RU), pela
centrifugacdo do fluido de DP e cultivo do pellet ou técnica de lise-centrifugacdo em comparacdo com a
inoculacdo em frascos de hemocultura padrdo. Especificamente, a centrifugacdo de 50 mL de efluente de
DP a 3000 g por 15 min, seguida de ressuspensdo do sedimento em 3-5 mL de sobrenadante e inoculacao
em meios de cultura sélido ou meio de hemocultura padrdo, aumenta o rendimento em 5-10
vezes.39142143 A combinacdo de hidrdlise, dgar sangue Tween-80 e tratamento Triton-X do efluente de DP
também é um método de cultura sensivel.}*414> As amostras devem chegar ao laboratério no prazo de 6
h. Se o envio imediato ao laboratério nao for possivel, os frascos de cultura inoculados devem ser
incubados de maneira ideal a 37°C. Os frascos inoculados ndo devem ser refrigerados ou congelados, visto
que isso pode matar ou retardar o crescimento de alguns microorganismos.'#® Os meios sélidos devem
ser incubados em ambientes aerdbios, microaeréfilos e anaerdbios. Para avaliar totalmente os agentes
patogénicos de leveduras e fungos filamentosos, deve-se selecionar meios fungicos adequados; a
incubacdo de meios inoculados sob duas condi¢cbes de temperatura (temperatura ambiente e 35-37°C)
pode aumentar o rendimento do diagndstico.4

A velocidade com que o diagndstico bacteriolégico pode ser estabelecido é muito importante. Os
métodos de concentracdo ndo so facilitam a identificacdo microbiana, mas também reduzem o tempo
necessario para uma cultura positiva. Em mais de 75% dos casos, o diagndstico microbioldgico pode ser
estabelecido em menos de 3 dias. Apds a identificacdo do microorganismo causador, culturas
subsequentes para monitoramento podem ser realizadas apenas inoculando o efluente em frascos de

hemocultura.



Em um estudo prospectivo utilizando dados relativos as instituicdes em 22 centros de DP, a
transferéncia imediata de amostras ou frascos inoculados para laboratdrios e a pratica de centrifugagao
do efluente de DP estdo associados a taxas mais baixas de peritonite com cultura negativa.!4®
Notavelmente, a experiéncia do centro é importante porque as taxas de peritonite com cultura negativa
frequentemente mostram uma relag¢do inversa com o tamanho do centro de DP.3%146

Quando as culturas permanecem negativas apds 3 a 5 dias de incubagdo, o efluente de DP deve
ser enviado para repeticdo da contagem de células, contagem diferencial, cultura fungica e
micobacteriana. Além disso, a subcultura em meios com condi¢des préprias de incubacdo aerdbia,
anaerdbia e microaerdfila por mais 3-4 dias pode ajudar a identificar bactérias e leveduras fastidiosas de
crescimento lento que sdo indetectaveis em alguns sistemas de cultura automatizados. Ademais, a cultura
do cateter de DP pode melhorar o rendimento diagndstico, especialmente para a detec¢do de fungos e
enterococos.'#’

Outras novas técnicas de diagndstico

Diversas novas técnicas diagndsticas tém sido exploradas para o diagnéstico precoce de peritonite,
incluindo fitas reagentes para esterase leucocitaria,'*® ensaios de biomarcadores (metaloproteinase da
matriz-8 e -9,*? lipocalina®®® e procalcitonina associada a gelatinase de neutréfilos), reacdo em cadeia da
polimerase (PCR) para fragmentos de DNA derivados de bactérias, ensaio de espectrometria de massas

151 sequenciamento do gene 16S rRNA,*? espectrometria de massa

com ionizacdo por PCR/electrospray,
por tempo de voo com ionizacdo e dessorc3o a laser assistida por matriz'>3 e ‘impressdes digitais imunes’
especificas de patégenos.t>*1>> No entanto, nenhuma delas provou ser superior as técnicas convencionais.
A impressdo digital imune, por exemplo, por citometria de fluxo multicolorida e ensaio imunossorvente
ligado a enzima (multiplex), demonstrou discriminar entre episdédios de peritonite com cultura negativa,
gram-positiva e gram-negativa, mas ndo fornece informacdes sobre resisténcia a antibidticos.> Um
refinamento adicional usando algoritmos matematicos de machine learning pode caracterizar patdégenos
especificos como espécies estreptocdcicas e estafilococos coagulase negativa no local de tratamento
(point-of-care).*>* A utilidade da abordagem de fenotipagem do efluente de DP ou impressdo digital imune
ainda precisa ser validada antes da aplicagdo ao uso clinico. Além disso, um dispositivo point of care que
mede os niveis de metaloproteinase da matriz-8 e interleucina-6 foi testado para acelerar o diagnéstico
de peritonite, mas é mais Util para excluir a peritonite com um alto valor preditivo negativo superior a
98%.1°6

Para o diagndstico rapido da peritonite flngica, o efluente de DP e o indice de galactomanana

sérica podem oferecer um tempo de resposta mais rdpido do que o método de cultura convencional, mas

com uma precisdo diagndstica de apenas 65,2% de sensibilidade e 85,0% de especificidade.!>”1>®



Resultados falso-positivos de galactomanana®>® levando ao uso desnecessario de antifungicos sdo
certamente uma preocupagao.
Selegdio empirica de antibidticos

e Recomendamos que a antibioticoterapia empirica seja iniciada o mais rapido possivel, por
via IP ou sistémica, apds a obtencdao de amostras microbioldgicas adequadas (1B).

e Recomendamos que os regimes antibidticos empiricos sejam especificos para cada centro
e cubram tanto organismos gram-positivos como gram-negativos (1C).

e Recomendamos que os organismos gram-positivos sejam cobertos por cefalosporina de
primeira geracdo ou vancomicina e os gram-negativos por cefalosporina de terceira
geracao ou aminoglicosideo (1B).

e Sugerimos que a monoterapia com cefepime pode ser uma alternativa aceitdvel para

regimes antibiéticos empiricos (2B).

Uma vez concluidas as investigacdes diagndsticas, deve-se iniciar o uso de antibidticos empiricos
para alcancar uma rdpida resolucdo da inflamacdo, reducdo da dor e preservacdio da membrana
peritoneal. Nenhum regime antibidtico isolado provou ser superior a outros,'®® e a escolha deve ser feita
em funcdo do centro. Deve haver cobertura adequada para organismos gram-positivos e gram-negativos.

Um registro nacional confirmou que os centros com maiores proporc¢des de episédios de peritonite
que receberam cobertura empirica completa, tanto para organismos gram-positivos quanto gram-
negativos na apresentacdo, tiveram maiores chances de cura da peritonite por antibidticos.*®! Para a
cobertura de organismos gram-positivos, recomenda-se vancomicina ou cefalosporina de primeira
geracdo. A cefazolina pode ser preferida a vancomicina quando ha preocupacdo com o surgimento de
organismos resistentes a esta Ultima. Entretanto, a vancomicina deve ser considerada em centros com
alta prevaléncia de organismos resistentes a meticilina.'®? O limite de resisténcia a meticilina que justifica
0 uso empirico da vancomicina permanece controversa. De acordo com dados observacionais do PDOPPS,
ndo foi encontrada diferenca discernivel na taxa de cura da peritonite entre o uso de cefazolina empirica
e vancomicina para peritonite gram-positiva ou cultura-negativa.’® Para a cobertura de gram-negativos,
sugere-se cefalosporina de terceira geracdo ou aminoglicosideo. Estudos observacionais'61%4 e um ensaio

clinico randomizado?®>

mostraram que o aminoglicosideo ndo acelera a perda da funcdo renal residual.
No entanto, o tratamento repetido ou prolongado com aminoglicosideos foi associado a uma alta
incidéncia de toxicidade vestibular ou ototoxicidade.'®® Também é importante mencionar que a faléncia
do tratamento com ceftazidima é elevada, com prevaléncia crescente de organismos produtores de beta-

lactamases de espectro estendido (ESBL). Uma analise recente do PDOPPS relatou que, para o tratamento



de peritonite gram-negativa, o aminoglicosideo empirico foi associado a uma maior probabilidade de cura
médica do que a ceftazidima.’® A monoterapia para o tratamento empirico da peritonite, em vez da
terapia combinada, passou a ser aceita como uma estratégia eficaz. Foram publicados dois ensaios clinicos
randomizados'®”16® e um estudo prospectivo observacional'®® testando o uso da monoterapia com
cefepime IP. Embora houvesse diferencas na dosagem de cefepime (intermitente, continua, com e sem
ajuste para funcdo renal residual), todos os trés estudos apresentaram taxas de resposta primaria
superiores a 80% no 102 dia.1®7-1¢° Em particular, o maior estudo utilizou um desenho de n3o inferioridade
e com ajuste especificado para fungao renal residual, aumentando as doses de ataque e manutencgao de
cefepime em 25% para volume de urina superior a 100 mL por dia. A monoterapia com cefepime mostrou-
se eficaz e ndo inferior a terapia dupla padrdo com cefazolina mais ceftazidima.'®® Em contraste, a
monoterapia com quinolonas ndo é recomendada devido a preocupag¢do com o surgimento de organismos
resistentes e a diminuic3o da eficacia.16%17°

E importante notar que a administracdo imediata de antibiéticos tem se mostrado
consistentemente associada a melhores desfechos no tratamento da peritonite. Em um estudo
multicéntrico prospectivo de 159 episddios de peritonite na Australia Ocidental, o tempo de contato com
o tratamento foi independentemente associado a faléncia do tratamento, definido como remocdo do
cateter ou 6bito em 30 dias. Para cada hora de atraso na administracdo da antibioticoterapia, desde o

momento da apresentacdo a uma unidade hospitalar, o risco de falha da DP ou ébito foi maior em 5,5%.17%

Em outro estudo retrospectivo de 109 episddios de peritonite, um atraso de 24 h no inicio do
tratamento com antibiéticos intravenosos ou IP a partir do indicio de peritonite conferiu um risco trés
vezes maior de remoc¢3o do cateter peritoneal na anélise multivariada.'’? Para consideracdes logisticas, a
administracdo imediata de antibidticos IP pode ndo ser vidvel no departamento de emergéncia ou
enfermarias nas quais a equipe nao esta familiarizada com a DP. A fim de evitar um desfecho adverso
relacionado ao atraso no tratamento da peritonite, a via sistémica deve ser iniciada como medida
temporaria quando houver um atraso previsivel, como uma longa espera pelo leito da unidade de didlise
ou apresentacdao fora do horario de trabalho da unidade ambulatorial de DP. No entanto, a via de
administracdo de antibidticos ainda deve ser alterada para IP o mais rédpido possivel.

Dosagem de antibioticos

e Recomendamos que os antibidticos IP sejam a via preferida de administracao, desde que a
compatibilidade e estabilidade dos antibiéticos IP permitam, a menos que o paciente
apresente caracteristicas de sepse sistémica (1B).

e Sugerimos que o aminoglicosideo IP seja administrado como dosagem diaria intermitente



(2B).

e Recomendamos que cursos prolongados de aminoglicosideo IP sejam evitados (1C).

e Sugerimos que a terapia adjuvante com N-acetilcisteina por via oral pode ajudar a prevenir a
ototoxicidade dos aminoglicosideos (2B).

e Nao ha evidéncias suficientes para fazer uma recomendacao sobre se pacientes em DPA

devem ser temporariamente transferidos para DPAC durante o tratamento da peritonite (Nao

Graduado).
Tabela 5. Dosagem recomendada de antibidticos IP para o tratamento de peritonite.
Antibidtico Intermitente (1 troca diaria por pelo | Continuo (todas as trocas)

menos 6h)

Aminoglicosideos
Amicacina 2 mg/kg ao dia'’3 N3o recomendado
Gentamicina 0,6 mg/kg ao dial’417> N3o recomendado
Netilmicina 0,6 mg/kg ao dia'®® N3o recomendado
Tobramicina 0,6 mg/kg ao dia N3o recomendado
Cefalosporinas
Cefazolina 15 mg/kg ao dia (longa | DA 500 mg/L, DM 125 mg/Ld 168179

permanéncia)l’&177
20 mg/kg ao dia  (curta

permanéncia)’&176

Cefepima 1000 mg ao dia DA 500 mg/L, DM 125 mg/L4168
Cefoperazona Sem dados DA 500 mg/L, DM 62,5—-125 mg/L18°
Cefotaxima 500-1000 mg ao dia*®! Sem dados

Ceftazidima 1000-1500 mg ao dia (longa | DA 500 mg/L, DM 125 mg/L9 168182

permanéncia)
20 mg/kg ao dia (curta

permanéncia)l’®

Ceftriaxona 1000 mg ao dial® Sem dados

Penicilinas

Penicilina G Sem dados DA 50.000 un/L, DM 25.000 un/L®3
Amoxicilina Sem dados DM 150 mg/L'8

Ampicilina? 4 gm ao dial®® DM 125 mg/L18¢




Ampicilina/sulbactam Sem dados DA 1000 mg/500 mg, DM 133,3
mg/66,7mg187'188
Piperacilina/tazobactam | Sem dados DA 4g/0,5¢g, DM 1g/0,125 g'#

Ticarcilina/acido

DA 3 gm/0,2 gm, DM 300 mg/20

clavulanico mg/L1*°

Outros

Aztreonam 2 gm ao dia'*! DA 500 mg/L*°?, DM 250 mg/L 192193

Ciprofloxacina Sem dados DM 50 mg/L%*

Clindamicina Sem dados DM 600 mg/bolsa’®>

Daptomicina 300 mg ao dia'®® DA 100 mg/L9719%19% DM 20
mg/L197,200

Fosfomicina 4 g ao dia?01202 Sem dados

Imipenem/cilastatina

500 mg em trocas alternadas?%3

DA 250 mg/L, DM 50 mg/L82

Ofloxacina

Sem dados

DA 200 mg, DM 25 mg/L2%

Polimixina B

Sem dados

DM

mg)/bolsals®

300.000 unidades (30

Quinupristin/dalfopristina

25 mg/L em trocas alternadas®?°

Sem dados

Meropenem

500 mg ao dia (longa permanéncia
em DPA)2%7
1000 mg ao dia (curta permanéncia

em DPAC)208209

DM 125 mg/L2%

Teicoplamina

15 mg/kg a cada 5 dias?!?

DA 400 mg/bolsa, DM 20 mg/L?11140

Vancomicina

15-30 mg/kg a cada 5-7 diasc141212
para DPAC
15 mg/kg a cada 4 dias?!® para DPA

DA 20-25 mg/kg, DM 25 mg/L2%*

Antifungicos

Fluconazol IP 150-200 mg a cada 24 a 48 h?'>216 | Sem dados
(via oral é preferivel: ver Tabela 6)

Voriconazol IP 2,5 mg/kg ao dia?Y” (via oral é | Sem dados

preferivel: ver Tabela 6)

DA: dose de atague em mg; DM: dose de manutencdao em mg; IP: intraperitoneal; DPA: dialise

peritoneal automatizada




aAmpicilina IP n3o é recomendada para o tratamento da peritonite enterocécica.?*®

bAdministrado em conjunto com 500 mg por via intravenosa duas vezes ao dia.

‘Doses suplementares podem ser necessarias para pacientes em DPA e recomenda-se um tempo de
permanéncia de pelo menos 6 h.

dAumento das doses em 25% pode ser necessario para pacientes com funcdo renal residual

significativa.®®

A dosagem recomendada de antibidticos para o tratamento da peritonite relacionada a DP esta
resumida na Tabela 5 (antibidticos IP) e na Tabela 6 (antibidticos sistémicos). Entretanto, as dosagens
recomendadas de muitos antibidticos sdo baseadas na experiéncia clinica publicada e ndo em estudos
farmacocinéticos formais. A maioria dos estudos de antibidticos IP foi realizada em pacientes em DPAC e
ndo em pacientes em DPA. A importancia da dosagem adequada de antibidticos possui suporte cientifico
em um estudo observacional de 339 episddios com peritonite relacionada a DP gram-positiva, gram-
negativa e com cultura negativa, no qual a faléncia do tratamento foi mais elevada para pacientes com
maior funcdo renal residual, definida como clearance de creatinina urindria superior a 5 mL/min.?4” A
observacado sugere que uma melhor depuracdo de antibidticos pode levar a menor concentracdo dos
mesmos e, portanto, a reduc¢do do tempo acima da concentracgdo inibitéria minima (CIM). A dosagem
ideal de antibidticos em pacientes com funcdo renal residual significativa permanece desconhecida,
embora a dosagem fixa independentemente da funcado renal residual possa ndo ser a melhor solugdo para
antibidticos (como a cefalosporina) que apresentam efeitos de elimina¢do dependentes do tempo. Dados
limitados estdo disponiveis para orientar o ajuste da dosagem de antibidticos, exceto um recente estudo
randomizado controlado que preconiza um aumento de 25% na dose de ataque e manutengdo de
cefepima, cefazolina e ceftazidima quando pacientes em DP apresentam volumes residuais de urina
superiores a 100 ml diarios.16®

A vancomicina é a droga de escolha em centros com alta prevaléncia de bactérias gram-positivas
resistentes a meticilina ou para terapia direcionada em pacientes com patégenos relevantes. A
administrac3o IP é preferida porque cerca de 90% da droga é absorvida na presenca de peritonite.?*8 A
superioridade da taxa de sucesso do tratamento com vancomicina IP versus intravenosa é suportada por
uma revisdo sistematica da Cochrane.'®® A dosagem ideal de vancomicina IP é desconhecida, e as
recomendacdes das diretrizes sdo varidveis quanto a preferéncia por uma dosagem fixa ou dosagem
direcionada de acordo com o nivel minimo sérico. Embora a dose fixa de vancomicina IP tenha sido
relatada em um ensaio controlado randomizado,?3* n3o se sabe se a variabilidade interindividual da

biodisponibilidade da vancomicina justifica o ajuste da dose de manutengdo de acordo com o



monitoramento terapéutico da concentragao de vancomicina sérica em estado de equilibrio. Um estudo
retrospectivo relatou que 60% dos pacientes apresentaram niveis subterapéuticos em seguida a dose de
ataque com uma dosagem fixa de vancomicina IP de 30 mg/kg a cada 5 dias para DPAC e a cada 3 dias
para DPCC, independentemente da fungdo renal residual. Entretanto, todos os niveis subsequentes de
vancomicina sérica estavam acima de 15 mg/L.?*° Diversos estudos observacionais ndo demonstraram
correlagdo entre niveis minimos e taxas de cura de peritonite®®%*! Por outro lado, um estudo
observacional relatou uma taxa mais elevada de recidiva de peritonite com o uso de vancomicina
intravenosa quando a média cumulativa de 4 semanas dos niveis minimos de vancomicina foi inferior a
12 mg/L.?>! Outro estudo de peritonite por estafilococos coagulase-negativa resistentes a meticilina
mostrou que niveis séricos minimos de vancomicina mais elevados, alcangados pela vancomicina IP,
estavam associados a uma menor taxa de recidivas.?®> Quanto a pratica da dosagem de vancomicina
orientada pelo nivel minimo, ndo houve consenso sobre o momento ideal para obtencdo da concentracdo
minima de vancomicina. Com base em uma analise retrospectiva de 61 episddios de peritonite gram-
positiva ou com cultura negativa, niveis séricos de vancomicina inferiores a 10,1 mg/L no dia 5, mas nio
o nivel no 3° dia, foram associados a piores desfechos (incluindo transferéncia para hemodialise, ébito,
infeccdo persistente e recidiva).?%® Recentemente, a dosagem de vancomicina orientada pelo nivel
minimo tem sido cada vez mais substituida pela dosagem orientada pela area sob a curva (ASC) de
concentracdo por tempo em 24 horas para otimizar o manejo de infec¢do grave por S. aureus. Embora o
significado clinico dos parametros farmacocinéticos da ASC para monitorar a dosagem de vancomicina no
tratamento da peritonite ndo seja totalmente compreendido, evidéncias acumuladas sugerem que o nivel
minimo pode ndo ser a melhor opcdo. Um estudo recente de pacientes anuricos em DPA relatou que o
pico do nivel de concentracdo sérica (30 minutos apds a administragdo IP), mas ndo o nivel minimo de
vancomicina, foi associado a cura da peritonite por gram-positivo.?!?

Os aminoglicosideos permanecem Uteis no tratamento da peritonite gram-negativa. Como os
aminoglicosideos exibem atividade concentracdo-dependente, sua eliminacdo bacteriana maxima ocorre
em picos elevados de concentracdo do medicamento. Além disso, os aminoglicosideos continuam a
suprimir o crescimento bacteriano mesmo apds a concentracdao do medicamento cair abaixo da CIM das
bactérias, uma caracteristica conhecida como efeito pds-antibiético.?>®> Como resultado do efeito pds-
antibidtico e das caracteristicas bactericidas dependentes da concentracdo, favorecemos a dosagem
didria intermitente de aminoglicosideos IP para minimizar a toxicidade e a resisténcia adaptativa,
mantendo a eficacia do medicamento. Isto foi confirmado em um ensaio controlado randomizado
comparando a dose de gentamicina uma vez ao dia versus a dosagem continua; o sucesso do tratamento

e a taxa de recidivas nao diferiram entre os dois regimes. A estratégia de dose Unica diaria, no entanto,



foi associada a um menor nivel minimo de gentamicina sérica.’* Apds o inicio dos aminoglicosideos IP,

uma fragdo significativa da droga pode ser absorvida para a circulagdo sistémica, especialmente quando

a taxa de transferéncia de soluto peritoneal é aumentada durante a fase de inflamagao aguda.

Tabela 6. Recomendagdes de dosagem de antibidticos sistémicos para o tratamento de peritonite.

Antibacteriano

Dose

Amoxicilina

Oral 500 mg trés vezes ao dia?*?

Ciprofloxacina

Oral 500-750 mg ao dia?%°
Oral 750 mg BD para DPCC?%!

Claritromicina

Oral 250 mg BD??2:223

Colistina

IV 300 mg ataque (pacientes criticos), depois 60—200 mg ao

dia b224-226

Dalbavancina

IV 1500 mg em 30 min dose Unica??’

Daptomicina

IV 4—6 mg/kg a cada 48 h??8

Ertapenem?

IV 500 mg ao dia??°

Levofloxacina

Oral 250 mg ao dia?3° ou 500 mg a cada 48 h

Linezolida

IV ou oral 600 mg BD?*31232 por 48 h, depois 300 mg BD?33

Moxifloxacina

Oral 400 mg ao dia?3423>

Rifampicina

Oral ou IV 450 mg ao dia para PC <50 kg; 600 mg ao dia para PC
50 kg

Ticarcilina/acido clavulanico

IV3gm/0,2gmacadal2h

Tigeciclina

IV 100 mg ataque, depois 50 mg a cada 12 h#36.237

Trimetropim/sulfametoxazol

Oral 160 mg/800 mg BD*3823°

Antifungico

Dose

Anfotericina B desoxicolato

IV 0,75-1,0 mg/kg/dia durante 4—6 h?%°

Anfotericina B (lipossomal)

IV 3-5 mg/kg/dia?41,242

Anidulafungina

IV 200 mg ataque, depois 100 mg ao dia*3244

Caspofungina

IV 70 mg ataque, depois 50 mg ao dia*?

Fluconazol Oral 200 mg ataque, depois 100 mg ao dia?*°

Flucitosina Oral 1 gm ao dia?*

Isavuconazol Oral ou IV 200 mg a cada 8 h para 6 doses (48 h) de ataque,
depois 200 mg ao dia

Micafungina IV 100 mg ao dia?*324>




Posaconazol Comprimido oral 300 mg a cada 12 h para duas doses de ataque,

depois 300 mg ao dia2%®

Voriconazol Oral 200 mgacadal2h

BD: duas vezes ao dia; IV: intravenoso; PC: peso corporal.
2Ertapenem nao é ativo contra espécies de Pseudomonas ou Acinetobacter.

bExpresso como atividade de colistina base em mg.

Coeficientes elevados de transferéncia ativa de massa para gentamicina e tobramicina IP foram
consistentemente relatados em estudos farmacocinéticos de pacientes com peritonite ativa.'’>2>% Em
uma série de casos de 24 pacientes em DP com peritonite, 76% da dose de gentamicina IP foi absorvida
pela circulagdo sistémica e foi maior entre aqueles com taxas de transferéncia de soluto de membrana
altas e médias elevadas.’® Dois estudos nos quais foram comparados os desfechos entre pacientes com
niveis distintos de gentamicina ndo demonstraram nenhuma diferenca nas taxas de cura de peritonite
gram-negativa ou com cultura negativa.}*?>> Uma das principais preocupac¢des com o uso de
aminoglicosideos em pacientes em DP é a ototoxicidade. Na dose de aminoglicosideos atualmente
recomendada para o tratamento da peritonite, pode-se ocorrer ototoxicidade em pacientes em DP,
resultando em dano vestibular ou coclear. Tal ototoxicidade foi relatada mesmo no contexto de
concentracdes séricas terapéuticas.?>®?>’ N3o inesperadamente, a ototoxicidade ocorre com
aminoglicosideos IP, de forma semelhante a administracdo sistémica, como confirmado tanto em
modelos animais?*® como humanos?°%2° De acordo com um estudo observacional de pacientes em DP,
os fatores de risco para perda auditiva incluem idade avancada, episddios de peritonite e doses
cumulativas de amicacina e vancomicina.'®® O mecanismo de ototoxicidade dos aminoglicosideos ndo é
totalmente compreendido. Além da predisposicdo genética, o dano de espécies reativas de oxigénio ao
ouvido interno é a hipdtese mais aceita. Com base em trés ensaios controlados aleatdrios sobre N-
acetilcisteina, a abordagem preventiva com protecdao antioxidante da ototoxicidade induzida por
aminoglicosideos parece promissora. O maior estudo envolveu 60 pacientes em DPAC que receberam
vancomicina e amicacina IP. Em compara¢dao com o grupo controle, os pacientes que foram designados
randomicamente para N-acetilcisteina oral 600 mg duas vezes ao dia apresentaram protecdo
significativamente melhor contra a ototoxicidade, conforme medido pela avaliacdo da audiometria tonal
da funcdo auditiva de alta frequéncia na primeira e quarta semanas.?®? Achados semelhantes foram
relatados em dois outros estudos randomizados de N-acetilcisteina para pacientes em DP recebendo
amicacina.?®%2%3 Apenas um dos trés ensaios incluia um grupo controle com placebo; os outros dois foram

estudos abertos. Um beneficio protetor usando a mesma estratégia de dose de N-acetilcisteina oral na



ototoxicidade de alta frequéncia também foi demonstrado em pacientes em hemodialise recebendo
gentamicina intravenosa para infeccdo da corrente sanguinea relacionada ao cateter de diélise.?%
Nenhum destes ensaios clinicos randomizados avaliou a funcdo vestibular. O risco relativo combinado
para otoprotecdo em 4-6 semanas foi de 0,14 (IC 95% 0,05 a 0,45) de acordo com a meta-analise.?%°

N3do obstante os riscos potenciais de viés destes estudos que tem tamanho amostral relativamente
pequeno, é razodvel considerar a coadministragcdo de N-acetilcisteina 600 mg duas vezes ao dia para
pacientes em DP que necessitam de aminoglicosideos. Na auséncia de evidéncias de alta qualidade para
melhorar a potencial ototoxicidade irreversivel de aminoglicosideos, a melhor medida é minimizar a
administragdo prolongada ou repetida. Quando uma droga de escolha alternativa estd disponivel, a troca
precoce demonstrou ter desfechos clinicos comparaveis em relacdo a gentamicina IP continua.’** Em
outras palavras, deve-se evitar o aminoglicosideo de uso prolongado para prevenir a ototoxicidade de
aminoglicosideos.

Fluoroquinolonas, incluindo ciprofloxacina?®® e moxifloxacina,?®’ foram confirmadas como
compativeis com solucdes de DP e demonstraram ser altamente ativas e bactericidas em fluidos de DP
com atividade dependente da concentrac¢do.?%® Um pequeno estudo controlado randomizado suportou a
seguranca e eficacia da vancomicina IP mais moxifloxacina oral, mas ndo foi desenvolvido para ser um
ensaio de ndo-inferioridade.?3* A administracdo oral é uma escolha alternativa e mais conveniente para
organismos suscetiveis, j& que tanto a ciprofloxacina quanto a moxifloxacina podem atingir niveis
adequados dentro do peritdnio.?3>221 A ciprofloxacina oral deve ser administrada em uma dose Unica
didria de 500-750 mg em vez do regime de dosagem de 250 mg duas vezes ao dia,??® embora tenha sido
sugerido doses mais altas de 750 mg a cada 12 h em pacientes em DPCC.??! Os pacientes devem ser
instruidos a evitar o uso concomitante de antidcidos contendo aluminio e quelantes orais de fosfato
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(incluindo carbonato de célcio, lantanio?®® e sevelamer?’?) para evitar interferéncia com a absorc3o (e,

portanto, menor concentrac¢io de pico) de fluoroquinolonas.?’?

Entrega e estabilidade de antibidticos
A estabilidade e compatibilidade de antibidticos na solucdo de DP (Tabela 7), conforme revisado

272 &6 um dos fatores que influenciam o sucesso do tratamento.

recentemente,

A gentamicina é estdvel por 14 dias, tanto em temperatura ambiente como sob refrigeracao, em
solucdes de DP a base de dextrose e icodextrina, mas a duracdo da estabilidade é reduzida pela mistura
com heparina.t3273274

A cefazolina é estavel por 8 dias a temperatura ambiente ou por 14 dias se refrigerada em solugdes

de DP a base de dextrose; a adi¢do de heparina ndo tem efeito adverso.'*?’> Em soluc¢do de DP a base de



icodextrina, a cefazolina é estavel por 7 dias em temperatura ambiente ou por 14 dias se refrigerada.?’
A ceftazidima é estavel por 4 dias a temperatura ambiente ou 7 dias se refrigerada em solugdes de DP a
base de dextrose. E estavel em solucdo de DP a base de icodextrina por 2 dias em temperatura ambiente
ou 14 dias em temperatura refrigerada.?’3 A cefepima é estdvel por 14 dias em solu¢des de DP a base de
dextrose quando refrigerada.!*?7¢

A vancomicina é estavel por 28 dias em solugGes de DP a base de dextrose a temperatura ambiente,
mas a duracdo da estabilidade é reduzida em temperaturas ambientes mais elevadas.?’* A estabilidade da
vancomicina em solucdo de DP a base de icodextrina foi confirmada por 14 dias em 4°C e 25°C.2’3

Para compatibilidade de antibiéticos combinados em solugdes de DP, aminoglicosideos e penicilinas
ndo devem ser adicionados @ mesma bolsa devido a incompatibilidade quimica.?’> Existem vérios
antibidticos que podem ser misturados na mesma bolsa de DP; a gentamicina é compativel com cefazolina
ou vancomicina, e a ceftazidima é compativel com cefazolina ou vancomicina.?’%273.277

Dados emergentes de piperacilina/tazobactam mostraram que, quando misturados com heparina em
solucoes de DP a base de dextrose e icodextrina, ambos os medicamentos sdo estaveis por 7 dias quando
refrigerados.?’®

Dados sobre a estabilidade de antibidticos mais recentes e solucées de DP sdo importantes para
preparar a disponibilidade para o uso clinico. Os candidatos potenciais incluem ceftolozane-tazobactam
para bacilos gram-negativos produtores de ESBL e Pseudomonas aeruginosa; a estabilidade da droga em

solucdo de DP foi confirmada.?”®

Consideragoes especiais para DPA

N3o se recomenda a extrapolacdo da dose de antibidticos de DPAC para DPA. Primeiramente,
pacientes em DPA podem apresentar maior clearance peritoneal de antibidticos. A implicacdo de meias-
vidas mais curtas de antibidticos durante as trocas da cicladora é a concentragdo inadequada de
medicamentos no soro e no dialisato ao longo de 24 h.

Uma preocupacdo importante no tratamento de pacientes em DPA com peritonite é o potencial de
subdosagem, especialmente para antibioticos que exibem eliminacdo tempo-dependente. Sob tais
circunstancias, é importante utilizar uma estratégia de dosagem que permita que as concentragdes de
antibioticos excedam a CIM por pelo menos 50% do tempo de tratamento.

Um tempo de permanéncia suficiente para a absorcao do medicamento deve ser fornecido. Dados
limitados estdo disponiveis para orientar o tempo de permanéncia ideal dos antibidticos. Uma estreita
correlacdo entre o tempo de permanéncia e a biodisponibilidade da vancomicina foi mostrada em um

estudo farmacocinético de pacientes em DPA.?!3 Um tempo minimo de permanéncia de 4 h deve ser



usado para vancomicina a fim de se tingir a concentragao peritoneal adequada de acordo com a
experiéncia prévia em DPA,?®° embora a permanéncia por 6 h possa ser uma estratégia mais razodavel.?!?

Embora a conversdao para DPAC nem sempre seja vidvel por razGes pragmaticas, isto pode ser
considerado para antibiéticos que requerem dosagem continua. Quando a conversdo para DPAC é dificil
de implementar, a dose de tratamento de antibidticos IP administrada para curtas permanéncias deve ser
validada de forma ideal. Para trocas automatizadas de ciclos de curta permanéncia, a cefazolina e a
ceftazidima ainda podem ser utilizadas com base em estudos farmacocinéticos em pacientes com?8! e

sem peritonite.’8



Tabela 7. Resumo da estabilidade dos antibidticos IP

Solucdes de DP Condicdes de armazenamento Observacgoes®
Antibidticos A base de dextrose | A base de icodextrina | Estabilidade | Temp. ambiente | Sob refrigeracdo | Testado por | Estavel por
Gentamicina v 14 dias v v 14 dias
v 14 dias v v 14 dias
Cefazolina v 8 dias v 8 dias
v 14 dias v 14 dias
v 7 dias v 7 dias
v 14 dias v 14 dias
Ceftazidima v 4 dias v 4 dias
v 7 dias v 7 dias
v 2 dias v 2 dias
v 14 dias 14 dias
Cefepima v 14 dias 14 dias
Vancomicina v 28 dias v
v 14 dias v v 14 dias
Piperacilina v v 7 dias v 7 dias
/tazobactam
+heparina

DP: dialise peritoneal.

@Estavel por X dias’ indica que a concentragao de antibidtico reteve pelo menos 90% de sua concentragao inicial até o dia X. ‘Testado

por X dias’ indica a concentracdo de antibidtico reteve pelo menos 90% de sua concentracdo inicial até a duracdo do estudo




estabelecida por X dias apenas.

Estabilidade (Estavel por X dias) é interpretada de acordo com o tipo de solu¢cdes de DP e condi¢cGes de armazenamento

especificadas.




Tratamentos adjuvantes
e Sugerimos que a lavagem peritoneal aumentada n3ao deve ser realizada com o intuito de
melhorar a cura da peritonite (2B).
e Sugerimos que a icodextrina seja considerada para sobrecarga de volume que ocorre durante

a peritonite aguda (2C).

Muitos pacientes com peritonite relacionada a DP podem ser tratados em regime ambulatorial. De
acordo com uma andlise do PDOPPS de 1.689 episddios de peritonite a nivel internacional, apenas metade
deles apresentou hospitalizacdo dentro de 14 dias apds o inicio da peritonite.3! A decisdo de hospitalizar
um paciente depende de muitos fatores, incluindo apoio social, estado hemodindmico do paciente,
gravidade dos sinais e sintomas e, para pacientes em DPA, o tipo de esquema de tratamento escolhido,
bem como a capacidade de fornecer antibidticos IP em um paciente ambulatorial e a confiabilidade no
paciente. A légica para a profilaxia antifungica foi discutida em uma secdo anterior (ver se¢cdo Prevencdo
Secundaria).

Pacientes com efluente turvo podem se beneficiar da adicdo de heparina 500 unidades/L IP para
evitar a oclusdo do cateter por fibrina. Dependendo da gravidade dos sintomas, alguns pacientes
necessitam de analgésicos para controle da dor. Na apresentacdo inicial e antes que os antibiéticos IP
sejam iniciados, uma ou duas trocas rapidas de DP sdo frequentemente realizadas para alivio da dor,
embora ndo haja dados que suportem esta abordagem. Dois ensaios clinicos randomizados mostraram
que a lavagem peritoneal de ciclo rdpido mais extensa, durante as primeiras 24 h de peritonite?®? ou do
32 30 52 dia,?®3 n3o melhorou a taxa de cura completa ou de recidivas.

A uroquinase IP tem sido preconizada para o tratamento do biofilme, que pode ser a causa de
peritonite refrataria ou recidivante. Um estudo retrospectivo descobriu que a uroquinase IP e a
rifampicina oral, além dos antibiéticos convencionais, podem facilitar a recuperacdo do cateter em
pacientes com infec¢do assintomética persistente apds peritonite por estafilococos coagulase-negativa.?84
No entanto, trés ensaios clinicos randomizados ndo demonstraram qualquer beneficio da uroquinase IP
para o tratamento de peritonite refrataria.?8>287 As taxas de cura completa, remocdo do cateter ou
episddios de recidiva, bem como a mortalidade geral ndo foram afetadas pelo tratamento adjuvante com
uroquinase IP. Em contraste, um estudo controlado randomizado mostrou que a remocao e substituicdo
simultdneas do cateter foi superior a uroquinase IP na reducio de episddios de peritonite recidivante.?8

A permeabilidade peritoneal a agua e aos solutos normalmente aumenta durante a peritonite. A
ultrafiltracdo reduzida é comumente observada e pode resultar na complicacdo da sobrecarga hidrica.

Além do uso tempordrio de trocas hipertonicas, o manejo da sobrecarga hidrica pode exigir tempos de



permanéncia curtos, o que teoricamente pode comprometer os mecanismos locais de defesa (devido a
diminuicdo da capacidade fagocitdria de macréfagos e da concentragdo de imunoglobulina G).?%° O uso
temporario de solucdo de icodextrina durante a peritonite aguda demonstrou ser uma melhor opcao
terapéutica em um estudo controlado randomizado.??® A taxa de cura primaria da peritonite foi
semelhante entre os grupos de tratamento com solucdo de didlise a base de icodextrina e de glicose,?*°
embora o PDOPPS tenha relatado que o uso de icodextrina estava associado a uma taxa de cura mais
elevada.®® Devido a rdpida absorcdo de glicose, o controle glicémico pode piorar em pacientes diabéticos.
O monitoramento da glicemia com ajustes adequados da dose de insulina pode ser necessario. A perda
de proteina durante a peritonite também aumenta. A triagem para desnutricdao deve ser realizada em
pacientes com inflamacdo peritoneal prolongada. Nao ha atualmente estudos randomizados de alta
gualidade que tenham examinado os efeitos de intervengdes dietéticas ou de suplementos nutricionais

em pacientes com peritonite.

Manejo subsequente da peritonite
e Recomendamos que a antibioticoterapia seja ajustada uma vez conhecidos os resultados e
sensibilidades (1C).

Os algoritmos de manejo para bactérias identificadas no efluente de didlise estdo resumidos nas
Figuras 2 a 4. Dentro de 48 h do inicio da terapia, a maioria dos pacientes com peritonite relacionada a
DP apresentara uma melhora clinica consideravel. O efluente deve ser inspecionado visualmente de forma
regular para determinar se a limpeza esta ocorrendo. O [limen do cateter e o sitio de saida/tinel devem
ser reexaminados. Se ndao houver melhora apds 48 h, deve-se realizar a contagem de células e repeticao
de culturas. Além disso, o monitoramento da contagem de GB no efluente de DP também pode predizer
a resposta ao tratamento. Um estudo retrospectivo com uma coorte de validagdo mostrou que a
contagem de GB no efluente de didlise>1090/mL no terceiro dia foi um marcador progndstico
independente para faléncia no tratamento.?® Outro estudo retrospectivo confirmou ainda que um
modelo de previsdo incorporando uma contagem de GB no efluente de didlise >1000/mL no dia 3-4 esta
associado a uma probabilidade substancialmente maior de faléncia no tratamento.?%?

Os bacilos gram-negativos ndo-fermentadores sdo importantes patégenos nosocomiais que
contribuem para a peritonite grave. Particularmente, P. aeruginosa, Acinetobacter baumannii e

Stenotrophomonas maltophilia sao conhecidas por apresentarem uma elevada resisténcia intrinseca e

merecem atencao especial em relacdo a escolha de agentes antimicrobianos (ver abaixo).

Peritonite refratdria



e Recomendamos que o cateter de DP seja removido em episoddios de peritonite refrataria,
definida como faléncia do efluente de DP em clarear apds 5 dias de antibiéticos adequados
(1D).

Sugerimos que a observacao do efeito antibidtico por mais de 5 dias é apropriada se a contagem de
leucdcitos no efluente de DP estiver diminuindo para o normal, em vez da remocgao obrigatdria do cateter
de DP, se o efluente n3o clarear até o dia 5 (2C).

Apds o inicio do tratamento antibidtico, geralmente ha melhora clinica em 72 h. A peritonite refrataria
é definida como faléncia do efluente de DP em clarear apds 5 dias de antibidticos adequados (Tabela 1).
A remocdo do cateter é indicada em casos de peritonite refratdria, ou antes, se a condicdo clinica do
paciente estiver se deteriorando, a fim de preservar o periténio para futura DP, bem como prevenir a
morbidade e mortalidade. Tentativas prolongadas de tratar uma peritonite refratdria com antibidticos,
mas sem remogao do cateter estdo associadas a hospitalizacao prolongada, dano a membrana peritoneal,

risco aumentado de peritonite fungica e mortalidade excessiva.??32%

O ponto de corte de 5 dias para decidir pela remocdo do cateter de DP deve ser considerado uma
ferramenta de referéncia arbitraria. Faltam dados para comparar desfechos de longo prazo entre a regra
de decisdo de 5 dias e uma espera mais longa pelo efeito do antibidtico. Em um estudo de centro Unico,
incluindo 190 episddios consecutivos de peritonite, foi relatada uma variacdo substancial da contagem de
leucdcitos no efluente de DP.?°> A abordagem a organismos menos virulentos deve provavelmente ser
menos agressiva para minimizar a remogao prematura ou desnecessaria do cateter de DP. Em vez de uma
regra de "tamanho Unico" no 52 dia, a trajetdria da contagem de leucécitos no efluente deve ser levada
em consideracdo. Um amplo estudo observacional de 644 episdédios de peritonite acompanhou a
mudanca longitudinal da contagem de leucécitos no efluente. Foram analisados trés padrdes de desfecho
do tratamento: resposta precoce, resposta tardia (definida pelo declinio gradual na contagem de
leucécitos no efluente, mas ainda superior a 100/mL no dia 5) e falha no tratamento (definida como
peritonite ndo curada por antibidticos, mudanca para hemodidlise temporaria ou permanente ou morte
associada a peritonite).?®® Este estudo destacou a taxa ou trajetéria varidvel de declinio da contagem de
leucécitos no efluente. Em um quinto dos casos, os pacientes apresentaram resposta tardia com reducao
de 34% da contagem de leucdcitos no efluente no 52 dia, sem a necessidade de remocao do cateter de
DP.2°6 Assim, a conduta expectante em episddios de peritonite com tratamento antibiético prolongado e
sem remocdo imediata do cateter pode ser uma opc¢do se a contagem de leucdcitos no efluente estiver

diminuindo, embora ndo atinja o nadir de 100/mL no dia 5.



Peritonite recidivante, recorrente e repetida
e Recomendamos que a remog¢do do cateter de DP no momento adequado seja considerada
para episédios de peritonite recidivante, recorrente ou repetida (1C).
e Sugerimos que a remocao e reinsercao simultaneas do cateter de DP sejam consideradas apds
a cultura do efluente de DP tornar-se negativa e a contagem de leucdcitos no efluente estiver

abaixo de 100/mL, na auséncia de infecgdo concomitante no sitio de saida ou no tunel (2C).

As definigOes de peritonite recidivante, recorrente e repetida estdao resumidas na Tabela 1. Estudos
retrospectivos mostraram que episddios de peritonite recidivante, recorrente e repetida sdao causados
por diferentes espécies de bactérias e provavelmente representam entidades clinicas distintas2°7-301
Quando comparados a episddios ndo recidivantes, os recidivantes sdo associados a uma menor taxa de
cura, mais problemas de ultrafiltracdo e maiores taxas de faléncia técnica.?®’ Episddios de peritonite
recorrente apresentaram pior progndstico do que os recidivantes.??”2°® Centros maiores de DP
apresentam taxas mais baixas de peritonite recorrente e recidivante.'®! Para manejar ou reduzir o risco
de peritonite recidivante, recorrente ou repetida, foram propostas a remocao e reinsercao simultaneas
dos cateteres de DP.3%? |sto permite uma continuacdo da DP sem transferéncia para HD. Tal estratégia s6
deve ser considerada depois que a cultura do efluente de DP for confirmada como negativa apods
tratamento adequado, com uma contagem de leucécitos no efluente de DP inferior a 100/mL e na
auséncia de infec¢do concomitante do sitio de saida ou do tinel.?” Antes da cultura bacteriana se tornar
negativa, seria inapropriado tentar a remogao e reinser¢cdo simultaneas do cateter, pois ainda poderia
haver bactérias planctonicas. Para otimizar a taxa de sucesso da erradicacdo, sugerimos adiar o
procedimento até que a cultura seja negativa, indicando auséncia de bactérias plancténicas (quando as
bactérias sdo sequestradas no biofilme). O procedimento simultaneo de remocao e reinsercao do cateter
deve ser realizado sob cobertura antibidtica perioperatéria.?”3%3 O beneficio a longo prazo da remog¢3o e
reinsercdo simultaneas de cateteres de DP foi replicado em diversas séries, com relatos de sobrevida da
técnica em 1 ano de 64%3%* e sobrevida mediana da técnica em mais de 5 anos.3%

Por outro lado, o tratamento antibiético prolongado nao é recomendado. Um estudo randomizado
controlado mostrou que estender a duracdo do tratamento antibiético por mais uma semana além do
recomendado pela ISPD ndo é aconselhavel, pois tal estratégia ndo reduz o risco de peritonite recidivante,
recorrente ou repetida e pode aumentar o risco de peritonite repetida. Outra desvantagem do uso
prolongado de antibidticos é o risco de desenvolver peritonite fungica secundaria.3%

Um estudo anterior sugeriu que os niveis de fragmentos de DNA bacteriano no efluente de DP sao

significativamente mais elevados 5 dias antes e na data de conclusdo dos antibidticos entre os pacientes



que posteriormente desenvolvem peritonite recidivante ou recorrente.3% Apesar do valor progndstico
dos fragmentos de DNA bacteriano, um estudo subsequente mostrou que os niveis de DNA bacteriano

ndo diminuem significativamente com antibioticoterapia prolongada-39°

Staphylococcus coagulase-negativa
e Sugerimos que estafilococos coagulase-negativa sejam tratados com cefalosporina ou
vancomicina IP, de acordo com a suscetibilidade, por um periodo de 2 semanas (2C).
e Sugerimos que se considere o retreinamento para pacientes com peritonite por estafilococos
coagulase-negativa (Nao Graduado).

A principal causa de peritonite patogénica por estafilococos coagulase-negativa é o Staphylococcus
epidermidis, seguido por Staphylococcus haemolyticus.307

Apesar da menor viruléncia em comparacao ao S. aureus, os estafilococos coagulase-negativa sao
mais comuns, em parte porque as defesas antimicrobianas do fibrinogénio do hospedeiro podem eliminar
o primeiro, mas n3o os estafilococos coagulase-negativa.3® A peritonite por estafilococos coagulase-
negativa também é um desafio devido a grande proporcdo de cepas resistentes a meticilina e a formacao
de biofilme. A taxa de resisténcia a meticilina do Staphylococcus coagulase-negativa que causa a
peritonite tem aumentado para mais de 50% na maioria dos centros3%°-31 em até 70%.1%3%7 Uma
prevaléncia tdo elevada de resisténcia a meticilina é agora considerada uma razao para usar a vancomicina
empirica para a peritonite por estafilococos coagulase-negativa em alguns centros. Desde que sejam
atingidos niveis adequados de antibidticos, uma duracdo de tratamento de 2 semanas é geralmente
suficiente (Figura 4).

N3o houve diferenca na taxa de resposta primaria ou taxa de cura completa entre os episodios
tratados com 2 e 3 semanas de antibidticos.3*? No entanto, hd um alto risco de recidiva quando os casos
resistentes a cefalosporina ndo foram tratados com vancomicina, apesar da melhora clinica com
cefazolina,3!® ou quando os niveis adequados de vancomicina n3o foram atingidos.?>?

A chave para o sucesso no manejo de estafilococos coagulase-negativa é lidar com a causa raiz da
infeccdo. A técnica de troca do paciente deve ser revisada para evitar nova contaminagao pelo toque e
recorréncia de peritonite. Outra preocupacdo em relacdo ao combate aos estafilococos coagulase-
negativa é o alto risco de peritonite refrataria e repetida, muitas vezes no segundo més apds a conclusao
do tratamento antibidtico.3!* As taxas relatadas de peritonite repetida por estafilococos coagulase-
negativa foram de cerca de 12% em duas amplas séries de casos.3%”:312 Estes episddios sdo provavelmente
secundarios a colonizacao do cateter de DP com biofilme, em particular, com a presenca do gene mecA

(que codifica uma proteina de ligacdo a penicilina de baixa afinidade) e do gene icaAD relacionado ao



biofilme.3%” Nestas situacdes, deve-se considerar a remocado do cateter. Quando o efluente de DP se torna
limpido com a antibioticoterapia e a cultura se torna negativa, muitos desses pacientes ja poderiam ter a
reinsercdo simultdnea de um novo cateter como um procedimento Unico sob cobertura antibidtica.3'?
Esta estratégia evita a interrupgdo da DP e, portanto, pode-se evitar a hemodidlise temporaria. Outras
opc¢des sugeridas incluem antibidticos adjuvantes e terapia fibrinolitica.3'* Uma série relatou o uso de
uroquinase 100.000 Ul intraluminal por 2 h e rifampicina oral 600 mg diarios por 3 semanas; a taxa de
sucesso de recuperacdo do cateter foi de 64%.284 Outra série menor sugeriu alteplase intraluminal 6 mg
por 6 h, mais vancomicina IP, gentamicina IP, rifampicina oral 300 mg duas vezes ao dia durante 3
semanas; a erradicacdo da infec¢do foi alcangada em todos os quatro casos de peritonite repetida por

estafilococos coagulase-negativa.31®

Staphylococcus aureus

e Sugerimos que a peritonite por S. aureus seja tratada com antibidticos efetivos por 3 semanas
(2C).

Os episddios de peritonite causados por S. aureus sdo frequentemente secundarios a infeccdo do sitio
de saida ou tunel, embora a contaminagdo por toque possa ter contribuido. A figura 2 traz o algoritmo de
tratamento sugerido. Se o isolado bacteriano for sensivel a meticilina, uma cefalosporina de primeira
geracao é a droga de escolha. Dois estudos retrospectivos, com mais de 700 casos no total, constataram
gue a escolha inicial de antibidticos empiricos entre vancomicina e cefazolina apresentaram desfechos
clinicos semelhantes.317:318

Se o isolado for resistente a meticilina, a vancomicina IP é a droga de escolha. Outro estudo mostrou
qgue o uso de rifampicina adjuvante por 5 a 7 dias foi associado a uma redugao de 50% do risco relativo de
peritonite recidivante ou repetida por S. aureus.3'’

Dados observacionais sugerem que é necessario um tratamento com antibidticos eficazes durante 3
semanas.3'7318 Se a resposta a vancomicina for desfavordvel, a daptomicina IP com ou sem rifampicina
oral pode ser usada como terapia de recuperacdo.’® Para pacientes com infec¢do concomitante do sitio
de saida ou tunel do cateter por S. aureus, entretanto, deve-se considerar a remocao do cateter.

A teicoplanina ndo é preferida porque sua atividade no biofilme de MRSA é prejudicada em solugdes

de DP.319

Peritonite por estreptococos

e Sugerimos que a peritonite estreptocdcica seja tratada com antibidticos adequados por 2



semanas (2C).

A taxa de cura relatada de peritonite estreptocdcica excede 85%, e a maioria dos pacientes pode
continuar com a DP.320321

Uma tendéncia crescente de peritonites estreptocdcica tem sido observada em estudos
longitudinais,3?%322 a3 maioria secundéria a grupos viridans (incluindo oralis, sanguis e gordonii). Para
estreptococos do grupo viridans, ha evidéncias emergentes de cepas mistas ou polimicrobianas com
menor suscetibilidade a ampicilina, penicilina e ceftriaxona sendo encontradas.6%322

Episddios de peritonite causados por estreptococos geralmente respondem bem ao tratamento
antibidtico (Figura 3), mas a peritonite por estreptococos viridans representa um risco maior de
recidiva.323

Figura 3. Algoritmo do manejo para Streptococcos identificado no efluente de dialise
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Continuar cefazolina IP
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Remover cirurgicamente o cateter
Continuar antibiéticos IP: duracao 14 dias Apds remover o catéter: paciente
permanece no tratamento por 14 dias

Peritonite por Corynebacterium
e Sugerimos que a peritonite por Corynebacterium seja tratada com antibidticos eficazes por 2
semanas (2D).
e Sugerimos que a peritonite decorrente de cepas resistentes aos beta-lactamicos, como a

Corynebacterium jeikeium, seja tratada com vancomicina (2C).



As espécies de Corynebacterium sdo bacilos gram-positivos e pertencem a flora natural da pele. As
infeccdes por Corynebacterium tém sido cada vez mais reconhecidas nas ultimas décadas, em grande
parte devido a um melhor reconhecimento e técnicas microbioldgicas. Trés estudos de desfechos da
peritonite por Corynebacterium chegaram a conclusdes um pouco diferentes quanto a se os antibidticos
devem ser estendidos além de 2 semanas. A taxa de cura para peritonite por Corynebacterium, de acordo
com o maior estudo de 162 episddios, nao diferiu entre casos com tratamento inicial com vancomicina e
cefazolina.3?* A taxa de remocdo do cateter foi de 15%, e a duracdo do tratamento além de 14 dias n3o
conferiu beneficio adicional.3?* Um outro estudo retrospectivo da suporte a uma duragio de tratamento
de 2 semanas, mas defendeu a remoc¢ao precoce do cateter, em vez de tardia, caso o paciente nado
apresentasse melhora clinica.3%® Caso contrédrio, havia uma grande chance de transferéncia para
hemodidlise permanente se o cateter fosse removido mais de uma semana apds o inicio da peritonite.
Para pacientes que apresentaram resposta clinica inicial, outro estudo relatou que quase metade
desenvolveu peritonite repetida por Corynebacterium apds a suspensao dos antibidticos; tais episédios
repetidos geralmente podiam ser manejados com um curso de 3 semanas de vancomicina IP.326

A controvérsia quanto a duracdo do tratamento com antibidticos pode ter sido relacionada a
diferentes isolados de corinebactérias e sua suscetibilidade a antibidticos; a determinacdo de espécies
dentro do género Corynebacterium ndo estava disponivel na série publicada anteriormente.324326 Em
particular, acreditamos que o tratamento deva ser a vancomicina para espécies caracterizadas pela
crescente resisténcia antimicrobiana aos beta-lactamicos, como Corynebacterium jeikeium e
Corynebacterium striatum.3?’-32° Para pacientes com infec¢do concomitante do sitio de saida ou do tunel

do cateter causada por Corynebacterium, deve-se considerar a remocao precoce do cateter.



Figura 4. Algoritmo do manejo de outros germes gram-positivos incluindo Staphylococcus coagulase-

negativa identificado no efluente de didlise
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Peritonite por Enterococos

e Sugerimos que a peritonite enterocdcica seja tratada por 3 semanas com amoxicilina oral
(para enterococos suscetiveis a ampicilina) ou vancomicina IP (2C).

e Para peritonite por Enterococcus resistente a vancomicina (VRE) que sdo resistentes a
ampicilina, sugerimos tratamento com linezolida oral ou intravenosa ou daptomicina IP, ou
teicoplanina se for confirmada a suscetibilidade (2D).

Os enterococos que causam infeccdes intra-abdominais s3o frequentemente de origem entérica,° e
as vezes penetram na camada viscosa da porg¢do intra-abdominal do cateter de DP, formando um
biofilme.331332 A coexisténcia de enterococos com outros organismos pode causar episddios de infec¢do
polimicrobiana, que apresentam desfechos muito piores do que episddios de peritonite por Enterococcus
de um Unico organismo. A peritonite enterocdcica de um Unico organismo e a peritonite enterocécica
polimicrobiana parecem comportar-se como duas entidades da doenca com diferentes cursos clinicos e
gravidades, de acordo com trés grandes coortes.330186219 Foj relatado que a peritonite enterocécica

polimicrobiana tem causado consistentemente uma hospitalizacdo mais longa, taxas de resposta primaria




mais baixas e taxas mais elevadas de remocdo do cateter. Notavelmente, a taxa de mortalidade para

330 219

peritonite enterocécica polimicrobiana é trés>*® a quatro vezes®'” maior do que para a peritonite
enterocdcica por um Unico organismo.

Além de distinguir entre peritonite enterocdcica de um unico organismo da polimicrobiana, é
necessaria uma selecdo adequada de antibidticos (Figura 5). Especificamente, a cefalosporina ndo deve
ser usada para tratar peritonite enterocécica devido a resisténcia intrinseca. O tratamento com
amoxicilina oral durante 2-3 semanas demonstrou ter taxas de resposta primaria e cura completa de 76%
e 56%, respectivamente, para peritonite enterocdcica.?!® Esta op¢do de tratamento conveniente, com
resposta comparavel a vancomicina IP para Enterococcus faecalis, deve ser considerada se a prevaléncia
local de resisténcia a ampicilina ndo for elevada. Como a exposicao a vancomicina é um fator de risco
conhecido para a colonizacdo por VRE entre pacientes em DP,333334 existe agora uma forte justificativa
para o uso da amoxicilina oral para isolados de enterococos suscetiveis a ampicilina para minimizar o risco
de induzir cepas resistentes a vancomicina. A amoxicilina oral é menos preferida na peritonite
enterocécica polimicrobiana e ndo recomendada para Enterococcus faecium.?® A vancomicina IP é
reservada para peritonite devido a enterococos resistentes a ampicilina com suscetibilidade a
vancomicina.

Para a peritonite causada por VRE, especialistas em doencas infecciosas ou microbiologistas devem
ser consultados para orientacdo. Os aminoglicosideos ndo sdo sugeridos porque os enterococos sdo
relativamente impermedveis aos aminoglicosideos; concentracdes muito altas de aminoglicosideos
seriam necessarias para atingir a atividade bactericida. Linezolida oral ou intravenosa?3123233> ¢
daptomicina IP1%8336 tém sido utilizadas com sucesso varidvel. Antes da disponibilidade dessas novas
opgoOes de tratamento, a mortalidade da peritonite por VRE era superior a 50% quando o cloranfenicol
era utilizado.33” Entre as op¢des de tratamento sugeridas anteriormente, a quinupristina/dalfopristina?®
é menos preferida porque a concentragao peritoneal alcangada pela dosagem intravenosa pode nao ser
adequada para exceder a CIM do VRE33%; além disso, sua aprovac3o prévia de tratamento da infec¢do por
VRE pelo FDA dos EUA foi removida. A eficacia da quinupristina/dalfopristina contra o E. faecalis é ainda
menor. A daptomicina, por outro lado, estabeleceu estabilidade em soluc¢Ges de DP (incluindo dextrose,
fluidos a base de aminodacidos e icodextrina)?!® e foram alcancadas concentracdes peritoneais efetivas
pela administragdo IP.1%

Com o surgimento de isolados de VRE mostrando resisténcia as drogas disponiveis atualmente,
agentes mais novos, incluindo dalbavancina??’ e estratégias de tratamento combinado (incluindo
tigeciclina, fosfomicina), sdo opg¢Ges potenciais.

Particularmente, ndo se recomenda a administragao por via IP para ampicilina e linezolida porque ha



uma reducdo dramatica de seus efeitos bacteriostaticos no E. facaelis pelo fluido peritoneal.?'® O uso IP

de dalbavancina também n3o é recomendado devido a preocupacdo com a peritonite quimica.??’

Figura 5. Algoritmo de manejo da peritonite por enterococos
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Peritonite por Pseudomonas

e Sugerimos que a peritonite por Pseudomonas seja tratada por 3 semanas com 2 antibidticos
com diferentes mecanismos de acdo e aos quais o organismo é sensivel (2C).

e Sugerimos que a peritonite por Pseudomonas com infec¢do concomitante do sitio de saida e
do tunel seja tratada com a remocao do cateter (2D).

e Se ndo houver resposta clinica apds 5 dias de tratamento antibidtico eficaz, sugerimos que a
peritonite por Pseudomonas seja tratada com remocgao precoce do cateter em vez de usar trés
antibidticos como uma tentativa de recuperagao (2D).

A peritonite por Pseudomonas é frequentemente grave e associada a menos de 50% de taxa de cura
completa.?3%340 A Pseudomonas aeruginosa é responsdvel pela maioria das espécies, seguida por
Pseudomonas stutzeri.?®*33?

Estudos retrospectivos mostram que a DP pode ser retomada em menos de 40% dos casos que
requerem a remocdo do cateter,?®*33° mas a chance de retornar a DP foi nominalmente maior para
aqueles com remocdo precoce do cateter do que para os com remoc¢do adiada.?®#33% Além disso, a
remoc3o do cateter foi associada a um menor risco de dbito apds a peritonite por Pseudomonas.33°

Embora a taxa de resisténcia a antibidticos das espécies de Pseudomonas causadoras de peritonite
tenha permanecido estdvel ao longo dos anos,?®*33° a resposta desfavordvel da peritonite por
Pseudomonas com elevadas chances de hospitalizacdo e remocdo de cateter sugere outros fatores de

viruléncia, como a producdo de biofilme. Entre os diferentes bacilos gram-negativos ndo fermentadores



(Figura 6), as espécies de Pseudomonas est3o associadas a maior taxa de producdo de biofilme,'’3 sendo
parcialmente responsaveis pela alta taxa de faléncia do tratamento com antibiéticos, mesmo quando a
suscetibilidade in vitro das células plancténicas aos antibidticos sugere o contrario.

Uma série de casos retrospectiva mostrou que o uso de dois antibidticos antipseudomonas esta
associado a melhores desfechos,33° mas o uso de trés antibidticos antipseudomonas ndo melhora ainda
mais a cura completa ou a taxa de recidivas.?®* Em vez de usar trés antibidticos, a remocdo do cateter é
frequentemente necessdria para minimizar a inflamacao peritoneal prolongada ou episddios de peritonite
repetida. Outro efeito desfavordvel observado do tratamento prolongado com antibiéticos da peritonite

por Pseudomonas é um declinio significativo na func¢do renal residual.?®*

Peritonite por Acinetobacter
e Sugerimos que a peritonite por Acinetobacter resistente a carbepenémicos seja tratada com
aminoglicosideo e um agente que contenha sulbactam (2C).

Os desfechos da peritonite por Acinetobacter sdo considerados mais favordveis do que os da
peritonite por Pseudomonas.3*! A antibioticoterapia empirica para Acinetobacter deve ser selecionada
com base nos padrdes locais de suscetibilidade (Figura 6) e deve consistir em uma cefalosporina de amplo
espectro, uma combina¢do de beta-lactamico/inibidor de beta-lactamase (combinag¢do que inclua
sulbactam) ou um carbapenem (exceto ertapenem). Embora os carbapenémicos e aminoglicosideos
sejam o tratamento de escolha potencial para o Acinetobacter baumannii, estes organismos sao cada vez
mais relatados como possuindo enzimas modificadoras de aminoglicosideos e carbapenemases. Estudos
epidemiolégicos em paises da Asia e da América do Sul tém demonstrado uma prevaléncia crescente de

peritonite por Acinetobacter resistente a multiplas drogas e resistente a carbapenémicos.73342

Peritonite por Stenotrophomonas maltophilia
e Sugerimos que a peritonite por Stenotrophomonas maltophilia seja tratada com
sulfametoxazol-trimetoprima (2D).
e Sugerimos que a peritonite por S. maltophilia seja tratada com duas classes diferentes de
antibidticos por pelo menos 3 semanas (2D).

Os dados de eficacia clinica para o uso de antibidticos no cendrio de peritonite por S. (Xanthomonas)
maltophilia s3o limitados3*373%>; a abordagem é extrapolada a partir dos dados para outras infeccdes
(Figura 6).1°° O agente de primeira linha recomendado é o sulfametoxazol-trimetoprima no limite maximo
da faixa de dosagem para obter efeito bactericida.'>®344346 No entanto, doses elevadas de sulfametoxazol-

trimetoprima geralmente n3o sdo recomendadas3*’ ou utilizadas3*® em pacientes com insuficiéncia renal.



Portanto, sugere-se a dose padrdao de sulfametoxazol-trimetoprima em combinagdo com

349 (levofloxacina ou moxifloxacina), ticarcilina/acido clavulanico intravenosos,

fluoroquinolonas
minociclina ou tigeciclina e ceftazidima.34® Estes podem ser usados como alternativas se o sulfametoxazol-
trimetoprima for contraindicado ou nao tolerado. A maioria dos relatos de casos de tratamento bem-
sucedido da peritonite por S. maltophilia sdo terapias antibacterianas combinadas.3*43*> Com base nestes

dados observacionais limitados, sugerimos terapia com dois antibidticos por pelo menos 3 semanas.

Peritonite por bactérias gram-negativas entéricas
e Sugerimos que a peritonite gram-negativa entérica seja tratada com antibiodticos eficazes por
pelo menos 3 semanas (2C).

Além de bacilos gram-negativos nao fermentadores com alta resisténcia a antibidticos, varias espécies
de Enterobacterales, como a E. coli, sdo relatadas como apresentando taxas crescentes de resisténcia e
faléncia de tratamento.3*® A ordem Enterobacterales compreende diversos géneros de bactérias,
incluindo as espécies E. coli, Klebsiella e Enterobacter. A E. coli, o membro mais comum, 62346 representa
um terco das peritonites gram-negativas ndo-Pseudomonas de um Unico organismo na Austrélia.3>?

Os algoritmos de tratamento da peritonite gram-negativa entérica dependem do padrdo de
resisténcia (Figura 7).

As beta-lactamases de espectro estendido sdo uma familia heterogénea de enzimas mediadas por
plasmideos que inativam os antibidticos beta-lactamicos. Germes produtores de ESBL estdo associados a
piores desfechos clinicos. Muitas cepas produtoras de ESBL também s3o resistentes a fluoroquinolonas e
aminoglicosideos.?>? As cepas de E. coli produtoras de ESBL que causam peritonite aumentaram para 47%
na China,**° enquanto a resolucdo da peritonite por E. coli ocorreu em menos da metade dos casos no
Brasil.3>3 A taxa de faléncia do tratamento da peritonite por E. coli correlaciona-se com a resisténcia as
cefalosporinas e fluoroquinolonas de segunda e terceira geracdo.3>* Para tais padrdes de suscetibilidade,
deve haver um limite baixo para a remocdo do cateter de DP. Enzimas de hidrolisacdo de ampicilina
(AmpC) cromossomicamente codificadas sdo induzidas de forma variavel na exposicdo a antibidticos beta-
lactamicos, tais como cefalosporinas. Os organismos ‘SPICE’ (a saber, Serratia, Providencia, Indol-positivo
Proteus, Citrobacter freundii e espécies Enterobacter) sdo os principais produtores de enzimas AmpC,
embora também sejam encontrados em outros organismos Enterobacterales.3>> Como a producdo de
AmpC pode levar a faléncia clinica com cefalosporinas, a peritonite causada por tais bactérias (Figura 7)
deve ser considerada resistente as cefalosporinas de primeira geracdo, mesmo com suscetibilidade in
vitro.356 Deve-se considerar a cefalosporina de quarta geracdo (cefepima), quinolonas ou

carbapenémicos.



Em caso de peritonite causada por Enterobacterales produtoras de carbapenemase (Figura 7),
recomenda-se a consulta rdpida com especialistas em microbiologia ou doengas infecciosas, pois a terapia

microbioldgica ideal serd determinada pelos genes especificos da carbapenemase detectados.3>’

Peritonite por bactérias ainda ndo especificadas

A duragdo do tratamento para peritonite de organismos incomuns deve ser preferencialmente
orientada por literatura publicada e microbiologistas. Um exemplo é a peritonite secundaria a Gordonia,
que deve ser tratada pela combinagdo de carbapenem e aminoglicosideos por pelo menos 3
semanas.3>83%9

A peritonite secundaria a Pasteurella multocida, um cocobacilo gram-negativo relacionado
principalmente a gatos domésticos e as vezes a cdes, pode ser tratada com cefazolina, ceftazidima ou
amoxicilina-acido clavulanico oral- por 14 dias.3°

Figura 6. Algoritmo do manejo para bactéria gram-negativo ambiental ou ndao fermentadora

incluindo Pseumonas, Acinetobacter, e Stenotrophomonas identificada no efluente de dialise. CRAB:

Acinetobacter baumannii resistente a carbapenémico
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ou sitio de saida persiste a novo implante
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IP +/- ampicilina /sulbactam

Peritonite polimicrobiana



Quando multiplos organismos entéricos sao cultivados a partir do efluente de DP, ha a possibilidade
de patologia intra-abdominal (Figura 8). A apresenta¢do com hipotensao, sepse, acidose lactica ou nivel
elevado de amilase no efluente de diélise, geralmente representa uma catéstrofe abdominal.3®* Quando
ha suspeita de uma causa cirdrgica de peritonite, os antibiéticos de escolha sdo metronidazol mais
vancomicina, em combinacdo com ceftazidima ou um aminoglicosideo. A monoterapia com um
carbapenémico ou piperacilina/tazobactam também pode ser considerada. E necessaria a avaliacdo por
um cirurgido. A tomografia computadorizada (TC) pode ajudar a identificar a patologia, especialmente na
presenca de instabilidade hemodinamica. Um estudo no qual foram realizados exames de imagem
abdominal (principalmente TC) em 68 casos de peritonite, foram detectadas anormalidades em quase
metade deles, incluindo obstrucdo intestinal, colecdo intra-abdominal e anormalidades biliares. O
organismo causador da peritonite ndo ajudou a prever anormalidades de imagem, enquanto a admissao
na UTI foi altamente preditiva de anormalidades de imagem.3%? Se for necessaria uma laparotomia, o
cateter de DP é normalmente removido e os antibiéticos sdo continuados por via intravenosa.

Em contraste, a peritonite polimicrobiana devido a multiplos organismos gram-positivos tem
geralmente um progndstico favoravel. Em uma série de casos de 39 episddios consecutivos de peritonite
polimicrobiana secunddria a apenas organismos gram-positivos, cerca de 90% apresentaram resposta
primdria, e mais da metade teve cura completa.?3363

Conclusdes semelhantes foram obtidas em outro relato de peritonite polimicrobiana na qual a
peritonite gram-positiva pura apresentou os melhores desfechos clinicos.?? Em geral, seu comportamento
clinico é semelhante a episddios de peritonite causados por organismos gram-positivos isolados, e a
etiologia pode muito bem ser contaminacdo por toque. O manejo conservador com antibioticoterapia é
muitas vezes eficaz sem remocdo de cateter.3®3 Em outras palavras, a maior taxa de hospitalizacdo,
necessidade de intervencao cirurgica e mortalidade por peritonite polimicrobiana parecem estar limitadas

aqueles episddios com isolamento de bactérias entéricas, fungos e/ou E. faecium.36*



Figura 7. Algoritmo do manejo para bactérias entéricas gram-negativas identificadas no efluente
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Peritonite fungica

e Recomendamos remoc¢ao imediata do cateter quando fungos sao identificados no efluente de
DP (1C).

e Sugerimos que o tratamento com um agente antifungico adequado seja continuado por pelo
menos 2 semanas apds remogao do cateter (2C).

As taxas de faléncia do tratamento e mortalidade por peritonite fungica permanecem altas, apesar
de um desfecho ligeiramente melhor com a remoc¢dao precoce do cateter, com base em estudos
observacionais.36°:366

Como a identificacdo dos fungos pode levar tempo, o diagnéstico de peritonite fungica pode ser
suportado pela coloracdo de Gram. O tratamento empirico imediato com terapia antifungica deve ser
iniciado mesmo com base na colora¢ao de Gram. A escolha subsequente do esquema antifingico depende
da identificacdo correta dos patdgenos e de seus perfis de suscetibilidade. Candida albicans e Candida
parapsilosis sao os patdgenos mais comuns, embora a frequéncia deste Ultimo seja superior a das espécies
de C. albicans.'* O tratamento antifingico de escolha para C. albicans geralmente é o fluconazol,
enquanto outros organismos Candida as vezes requerem uma equinocandina (caspofungina, micafungina
ou anidulafungina) ou voriconazol.372%> A via de administracdo de equinocandinas deve ser

intravenosa?*? devido a preocupac3o de que o fluido de DP prejudique significativamente a atividade das



equinocandinas contra o biofilme de espécies da Candida.3®® A administracdo de voriconazol é
preferencialmente oral, devido a preocupag¢dao com o acumulo do veiculo intravenoso ciclodextrina em
pacientes em didlise. Além disso, foi demonstrado que o voriconazol oral atinge rapidamente uma boa
concentracdo peritoneal com clearance peritoneal minimo.36°

O tratamento da peritonite por Aspergillus requer anfotericina B intravenosa ou novos derivados
azdlicos, como voriconazol, posaconazol ou isavuconazol.3’? As interacdes medicamentosas durante a
terapia com estes novos azdlicos requerem uma revisdo cuidadosa do uso concomitante de
medicamentos por parte do paciente. A figura 9 apresenta uma proposta de algoritmo para a escolha do
tratamento antifungico.

Apesar da disponibilidade de novos medicamentos antifungicos, a remog¢ao do cateter continua sendo
a pedra angular do manejo da peritonite fungica. Estudos anteriores relataram uma mortalidade de
50%!0 a 91%1%° entre pacientes sem remoc3o de cateter; a taxa de mortalidade é cerca de duas a trés
vezes maior que a daqueles que sdo tratados com remocao de cateter. Além disso, a remocgao precoce do
cateter deve ser incentivada, uma vez que, segundo relatos, isso estd associado a menor mortalidade e a
uma melhor probabilidade de retomada da DP.11%3% O beneficio da remoc¢3o precoce versus tardia do
cateter, por outro lado, ndo foi confirmado em outro estudo na Austrdlia, onde a remocao tardia foi
definida como mais de 5 dias apds o diagndstico de peritonite fungica.?’* Tendo em vista a alta produgdo
de biofilme observada na peritonite fungica,?®’ recomendamos remoc3o imediata do cateter como a
melhor opc¢do para reduzir a alta mortalidade por peritonite fungica.

Embora ndo existam dados suficientes quanto a duracao do tratamento antifingico, ele deve ser
continuado por pelo menos 2 semanas apds a remocdo do cateter e, as vezes, por até 4 semanas.!®
Independentemente da duragdao do tratamento, a reinser¢cao do cateter e a retomada da DP foram

relatadas apds um periodo mediano de 15 semanas em menos de um terco dos casos.3%°



Figura 8. Algoritmo para o manejo da peritonite polimicrobiana
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Peritonite com cultura-negativa

Os fatores de risco relatados para peritonite com cultura negativa incluem o uso recente de
antibidticos e técnica de cultura inadequada.3”38372

Os dados relativos aos desfechos do tratamento da peritonite com cultura negativa com base em
amplas séries de casos foram, em geral, favordveis. Muitos episddios de peritonite com cultura negativa
foram resolvidos com terapia médica; a taxa de cura somente com antibidticos variou de 67,5% a
82,3%.37:373374 para episddios de peritonite com cultura negativa que melhoram prontamente com
antibidticos, estes sdo provavelmente causados por organismos gram-positivos e a terapia inicial deve ser
continuada (Figura 10). A duracdo da terapia deve ser limitada a 2 semanas porque os desfechos do
tratamento foram semelhantes entre episddios com duracdes de tratamento de 2 e 3 semanas.3”3

Por outro lado, para pacientes cujo efluente de DP ndo produza crescimento apds 3 dias, deve-se

obter uma contagem repetida de GB com diferencial, juntamente com solicitacdo de cultura especial para



excluir organismos incomuns, como micobactérias, nocardia, fungos filamentosos e outras bactérias

fastidiosas. Os resultados de culturas recentes ou simultaneas do sitio de saida podem nao fornecer

informacdes adequadas para ajustar o antibiético com base em um estudo publicado que correlaciona os

organismos entre infec¢do do sitio de saida e peritonite subsequente.® Embora houvesse um risco seis

vezes maior de peritonite (cerca de 20% sendo cultura negativa) dentro de 30 dias da infeccdo do sitio de

saida, os respectivos organismos causadores eram frequentemente diferentes.’® Os regimes relatados

para peritonite com cultura negativa com respostas iniciais abaixo do ideal incluem uma combinacdo de

ampicilina-sulbactam e amicacina, que demonstrou uma resposta em 80% de 10 casos.

187

A remogdo do cateter de DP foi necessaria em cerca de 10% dos casos de peritonite com cultura

negativa.3”373

Figura 9. Algoritmo de manejo da peritonite flingica
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Figura 10. Algoritmo do manejo da peritonite com cultura negativa
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Peritonite tuberculosa

Sugerimos terapia antituberculosa, em vez da remocgao do cateter de DP, como tratamento primario
da peritonite causada por Mycobacterium tuberculosis (2C).

Os sintomas de apresentagao da peritonite tuberculosa sao dor abdominal em 89% e febre em 81%
dos pacientes em DP.37> A peritonite tuberculosa pode imitar a peritonite bacteriana, levando ao atraso
no tratamento adequado. A dificuldade em reconhecer o diagndstico é a apresentagdao comum com
pleocitose predominante de células polimorfonucleares do dialisato durante a fase inicial da doenga,
como relatado em 65 a 78% dos casos publicados.?”>377 Como pedidos de culturas para bacilos alcool-
acido-resistentes sao frequentemente tardios e os tempos para que as culturas (padrdo ouro atual para
diagndstico) se tornem positivas sdo longos, o tempo médio desde a apresentacdo até o inicio do
tratamento da peritonite tuberculosa foi de 6,7 semanas em uma revisdo de 52 pacientes em DP.378 A
medicdo da adenosina deaminase no dialisato peritoneal é realizada por um teste de triagem, mas sua
especificidade nao é suficientemente alta. Outra ferramenta adjuvante confidvel e mais rdpida é a analise
por PCR para detectar DNA do M. tuberculosis,3737° embora sua sensibilidade seja insuficiente para
excluir a tuberculose.

As doses recomendadas de medicamentos para o tratamento da peritonite tuberculosa em pacientes



em DP estdo descritas na Tabela 8. Em geral, o tratamento medicamentoso inicial da tuberculose pan-
susceptivel consiste em quatro medicamentos para um total de 2 meses, seguidos por dois medicamentos
(isoniazida e rifampicina) administrados por um total de pelo menos 12 meses. H4 uma escassez de
evidéncias cientificas quanto a dose ideal de drogas para o tratamento da peritonite tuberculosa, mas
dados farmacocinéticos preliminares ndo mostram necessidade de ajuste da dose de isoniazida e
pirazinamida em pacientes em DP cujas concentra¢cdes do medicamento no fluido peritoneal foram
mantidas acima das CIM para M. tuberculosis.?8 No entanto, a rifampicina oral pode ndo ser capaz de
atingir uma concentragdo satisfatéria de fluido peritoneal.38 Além disso, pacientes em DP que iniciaram
o uso de rifampicina oral devem ser monitorados para controle da pressao arterial devido a sua potente
atividade indutora do citocromo p450 hepatico , levando a niveis reduzidos da maioria dos agentes anti-
hipertensivos (incluindo amlodipina e metoprolol).'8 Com a necessidade de tratamento prolongado, os
pacientes em DP devem ser monitorados quanto aos efeitos colaterais, como neurite retrobulbar
relacionada ao etambutol e neuropatia induzida por isoniazida caracterizada por parestesia e sintomas de
queimac3o das extremidades.3®! O etambutol deve ser omitido ou suspenso se ou quando se sabe que o
M. tuberculosis é totalmente suscetivel a outros agentes.

Muitos pacientes respondem a terapia antituberculose sem remocao do cateter, embora tenha sido
relatada uma mortalidade atribuivel de 15%.3’8 Em uma revisdo do escopo de 216 casos de peritonite por
Mycobacterium tuberculosis em pacientes em DP,3”” a remoc¢3o do cateter ocorreu em 52,4% dos casos.
A maioria dos casos que exigiram remocdo do cateter foram empiricos, com base na légica da faléncia do
tratamento da peritonite ‘bacteriana’ antes que o diagndstico de peritonite tuberculosa fosse
reconhecido. A remoc3o do cateter de DP n3o foi associada a uma maior probabilidade de sobrevida.3”’
O diagndstico precoce é essencial no manejo da peritonite tuberculosa que complica a DP porque o atraso

no tratamento é o Unico fator significativo que prediz a mortalidade.

Peritonite micobacteriana ndo tuberculosa
e Sugerimos que a coloracdo de Ziehl-Neelsen para bacilos alcool-acido-resistentes seja
solicitada quando houver uma sugestdo clinica de peritonite micobacteriana ndo tuberculosa
(MNT), incluindo peritonite persistente com cultura negativa (2D).
e Sugerimos que a peritonite MNT seja tratada tanto com antibidticos eficazes quanto com a

remocdo de cateter (2D).

JMycobacterium fortuitum e chelonae sdo responsaveis pela maioria dos episddios de peritonite por

MNT.387385 As séries de casos publicadas destacaram a dificuldade que é o diagndstico tardio de MNT,



com um atraso mediano que varia de 6 a 30 dias.3®*38¢ Dada a chance de esses organismos serem
confundidos com difteroides ou espécies de Corynebacterium na coloragdo de Gram, o exame de bacilos
alcool-acido-resistentes pela coloragao de Ziehl-Neelsen deve ser solicitado no fluido do dialisato
peritoneal. Culturas negativas com sintomas persistentes de peritonite, muitas vezes com infec¢ao
concomitante do sitio de saida, também devem suscitar preocupacdo com a possibilidade de infec¢ado por
MNT. Quando houver suspeita, o laboratdrio deve ser notificado para prolongar para 7 dias os tempos de
incubacdo das culturas bacterianas padrdao, além de utilizar meios de cultura especificos de
micobactérias.38¢

Ha poucos dados sobre a duragdo ideal do tratamento com antibioticoterapia para peritonite por
MNT. Um estudo observacional de 27 episddios consecutivos mostrou uma baixa taxa de cura completa
de 14,8% apesar de duragbes de tratamento superiores a 2 meses.38 A maioria dos especialistas
recomenda dois agentes aos quais o isolado é suscetivel por um minimo de 6 semanas.3®” A
antibioticoterapia deve ser guiada pelas espécies isoladas (dai o padrao de suscetibilidade) e entdo pelas
sensibilidades antimicrobianas in vitro. Microbiologistas ou especialistas em doencas infecciosas devem
ser consultados na selegdo da terapia antimicobacteriana combinada.

A maioria das MINT sdo sensiveis a amicacina, mas a resisténcia in vivo a claritromicina ocorre
frequentemente devido aos genes ativos de resisténcia aos macrolideos induzivel.38438 Embora ndo seja
obrigatério o monitoramento do nivel minimo de aminoglicosideos para o tratamento da peritonite
relativa a DP (ver acima), o monitoramento de drogas terapéuticas pode ser considerado se a amicacina
for usada, dada a exigéncia de tratamento medicamentoso prolongado para MNT.3®® Com base no
principio de manejo de MNT, o controle cirurgico da fonte ou a remogdo da fonte infectada é a abordagem
recomendada.

Além de nossa sugestdo de remover os cateteres de DP para o tratamento de MNT, estudos

anteriores mostraram que menos de 20% dos pacientes podem retomar a DP.383-386,3%0

Pesquisas futuras

Como todas as diretrizes baseadas em evidéncias, a atual diretriz da ISPD de 2022 é limitada pelas
evidéncias disponiveis para o monitoramento e manejo da peritonite.

Em particular, faltam evidéncias sobre a melhor forma de reduzir a peritonite com cultura negativa
ou os episddios de peritonite sem identificacdo de organismos. Estdo em andamento estudos examinando
novas ferramentas de diagndstico além da cultura microbioldgica tradicional. A dificuldade diagnéstica
391

com somente o teste de cultura microbioldgica tem despertado o interesse na pesquisa de protedmica.

Estes novos biomarcadores podem potencialmente servir ao propdsito de progndstico, e orientar ainda



mais as decisbes de tratamento. As impressdes digitais imunoldgicas especificas de patdgenos sdo
aplicagdes clinicas promissoras,'>#1>>392 embora a aplicacdo de machine learning permaneca subutilizada
na pesquisa de nefrologia.3?33%4

Ha uma escassez de pesquisas sobre a dose de drogas IP para DPA, em oposicao a DPAC. Sao
necessarios dados farmacocinéticos adicionais para o manejo da peritonite em pacientes em DPA, pois
nem sempre é vidvel converter tais pacientes para DPAC. Além disso, sdo necessarios ensaios clinicos
randomizados para comparar a eficicia e a seguranca de diferentes esquemas antibiéticos.

Reconhecemos também a necessidade de melhores estratégias para prevenir a peritonite. Nao
obstante o reconhecimento dos fatores de risco de peritonite a partir de dados observacionais, incluindo
resultados internacionais do PDOPPS,3! a falta de ensaios clinicos randomizados de intervenc¢do muitas
vezes reduz o nivel de evidéncia para as recomendagdes propostas. Ensaios clinicos também sdo
necessarios para avaliar os beneficios e os danos da profilaxia antibidtica antes da gastroscopia e de
procedimentos odontoldgicos. As perspectivas e compreensdes dos pacientes sobre a peritonite devem
ser abordadas. Embora recomendac¢des para natacdo, esportes aquaticos ou saunas tenham sido
publicadas pela Global Renal Exercise Network,3®> muitas permanecem baseadas por uma base de

evidéncias limitada. Pesquisas nesta area beneficiariam os pacientes em DP.
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