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OzZET

Son dénem bébrek yetmezligi (SBDY) olan hastalarda
anemi patogenezinde pekgok faktér rol oynar. En énemlisi ise
eritropoetin sentezindeki azalmadir. SDBY’i olan kronik hemo-
dializ programindaki anemik 20 hastaya 12 hafta slireyle rekom-
binant insan eritropoetini (rHu EPO) verilmistir. Uygulama hafta-
da 3 kez olan hemodializ seanslari sonunda intravenéz olarak
gergeklestirilmisti. rHu EPO 50 (/kg dozunda baglanmistir.
Hematolojik parametreler her ay degerlendirilerek rHU EPO doz
ayarlamasi yapilmistir. 3 vakada doz 100 l/kg’a ylikseltilmigtir.
12 haftalik tedavi sonunda hastalarin hepsinin hemoglobin ve
hematokrit degerleri istatistiksel olarak anlamli sekilde ylik-
selmistir (p<0.05).
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SUMMARY

In patients with end stage renal failure, a lot of factors play
important roles in the pathogenesis of anemia. The most impor-
tant of them is the decrease in erythropoietin syntesis.
Recombinant human erythropoietin was administered for twelve
weeks to twenty of anemic end stage chronic renal failure pa-
tients who were in chronic hemodialysis program. The drug was
given intravenously three times a week after the completion of
each hemodialysis session. We started with a dosage of 50 u/kg
per session. rHu EPO dosage adjustment is made reviewing
hematologic parameters in every month. In three patients, dosa
is increased up to 100 u/kg. At the end of twelve weeks, all the
patients had their hematocritis and hemaglobins levels in-
creased to statisticaly significant level (p<0.05).
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Anemi, kronik bobrek yetmezliginde (KBY) ortaya
cikan en 6nemli komplikasyonlardan biridir. KBY ane-
misinin patogenezindeki faktorler kisalmis eritrosit émrd,
kemik iliginin Gremik toksinlerce baskilanmasi, hemodia-
lize bagl ve sik kan alimina bagl kan kaybi, demir ve fo-
lik asit eksikligi, alimunyum toksisitesi ve yetersiz erit-
ropoetin salinimidir (1,4). Eritropoetin (EPO) hemo-
poezin en o6nemli dizenleyicisidir ve buylk oranda
bébreklerde sentezlenmektedir (5,6).

insanda eritropoetin yapimini kodlayan genin
tesbit edilmesi ve klonlanarak rekombinant teknoloji
ile eritropoetin Uretimi, renal aneminin tedavisinde bir
¢igir acmistir. Bu konuda yapilan cgalismalar KBY
anemisinin EPO ile dizeltilebilecegini ve hastalara
daha iyi yasam standardi saglayabilecegini goster-
mektedir (2,7,8).

Bizde bu amagla 20 KBY olgusunda EPO te-
davisinin klinik ve laboratuvar parametreler (izerine olan
etkisini arastirdik.
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HASTALAR VE YONTEM

Ozel bir dializ merkezinde yas ortalamasi 36.8 yil
(16-53) olan 8'i kadin, 12'si erkek 20 son donem bdbrek
yetmezligi olan hasta ¢alismaya dahil edildi. Hastalar or-
talama 27.4 aydir (4-49, haftada 3 kez kuprofan 1.2 ml'-
lik hollow-fiber dializlerle 4 saat dialize alinmaktaydi.

Calismada Cilag firmasi Grini rHUEPO (Eprex
amp.) 4000 u/mL ampulleri kullanildi. Hastalarin timiine
baslangigta 50 u/kg dozunda 3 kez dializ ¢ikiginda iv bo-
lus seklinde ilag baslandi. 4 haftalik tedavi sonucunda
yetersiz cevap alinan 3 olguda doz 100 d/kg’a artirildi.

Tum olgulara tedavi 6ncesinde ve 15 gunde bir
coulted counter tam kan sayimi ile sigma kolorimetrik kit-
leri ile serum demir, serum demir baglama kapasitesi ve
krezil blue ile boyanarak 151k mikroskobu ile retikulosit
sayimi yapildi. Tedavi sonrasinda hastalara glinde 65 mg
elementer demir oral yolla verildi. Dialize girmeden
Ooncede tim hemostaz testleri Organon Coag-A-Mate
RA4 ile yapildi.

Elde edilen bulgularin istatistiksel analizi student-t
testi ile yapildi.

BULGULAR

Tablo 1°'de tedavi 6ncesi 1, 2 ve 3. aylardaki hematolojik
parametrelerin ortalama degerleri toplu sekilde gortilmektedir.

T Klin Tip Bilimleri 1996, 16



AYLI ve Ark.

RENAL ANEMINIiN HUMAN ERITROPOETIN iLE TEDAViSi 379
Tablo 1.
Tedavi Tedavinin Tedavinin Tedavinin
oncesi 1. ayl 2.ayn 3.ayn
Eritrosit 2.900.000 3.200.000 3.900.000 4.100.000
Retikilosit 5.000 128.000** 15.000* 10.000*
Hemoglobin 6.4 7.2 8.8* 9.4*
Hematokrit 18.6 21.2 24.6* 28.2%
Trombosit 186.3 200.4 202.6 228.4
Lokosit 4600 4900 4800 5000
SDBK 140 90 110 95
SD 350 300 280 240

*p<0.05, **p<0.0001

3 aylik galigma boyunca tiim olgularin hemoglobin
ve hematokrit degerleri artti. Calisma boyunca 1 olgu
disinda higbir hastaya kan transflizyonu yapilmadi.
Calismada 1. ayin sonunda ortalama hemoglobin ve
hematokrit degerleri artmasina ragmen istatistiksel
olarak anlamlihk saptanmadi. 3 olguda hemoglobin
degerleri istenilen dizeyde artmadigi icin rHUEPO dozu
100 u/kg’a cikarildi.

Reticllosit sayisindaki artis 2. haftada anlamli duze-
ye ¢ikti ve yiukselme tedavinin 3. haftasinda devam etti.

BUN, kreatinin, |6kosit degerlerinde anlamli bir
degisiklik tesbit edilmedi.

Serum demiri dizeylerinde tedavinin ilk 3 ayi
boyunca digme, serum demir baglama kapasitesinde

hafif yliikselme oldu. Ancak istatistiksel olarak anlamli bu-
lunmadi.

TA takibinde anlamli bir artis olmadi.

Yan etki olarak 1 hastada fistul tikanmasi tesbit edil-
di. Bu olgudaki trombosit sayisida baslangi¢c degerine
oranla anlamli derecede yiikselmigti.

Bunun disinda trombotik olay, hipertansiyon, kon-
vilziyon, trombositozz, hiperfosfatemi veya baska bir
komplikasyon g6zlenmedi.

TARTISMA

KBY anemisinin sebepleri arasinda énemli yer tutan
eritropoetin eksikligi disinda, anemi eritropoezin remik
toksinlerce inhibisyonu, eritrosit yasma suresinin
kisalmasi dializ sirasinda ve tetkik amaciyla kan alinmasi
nedeniyle kan kaybina bagli olarak folik asit yetersizligi,
demir eksikligi, aluminyum intoxikasyonu gibi nedenlerle
ortaya ¢cikmaktadir. Etkin dializ ile Gremik toksinlerin uza-
klastirilmasi ve eritrosit &mriiniin normale yaklasmasina
karsin anemi yeterinci diizelmemektedir (2,6).

Yapilan pekgok galismada rHUEPO ile hemodializ
hastalarinda yapilan galismalarda KBY anemisinin Epo
ile doza bagimli olarak tuml ile duzeltildigi tesbit
edilmistir (2,6,7-13).

Epo tedavisinde ylksek dozlara ragmen tedaviye
yanit alinamiyorsa bu olgularda aktif enfeksiyon, kemik i-
ligi hipoplazisi Aluminyum intoksikasyonu, sekonder
hiperparatiroidizm, Demir veya folik asit eksikligi gibi ne-
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denlerin gozden gegirilerek bu sebeplerin ortadan
kaldinimasi gereklidir (6,11).

Yapilan ¢alismalarda Onerilen eritropoeitn dozu 50-
500 U/kg arasinda degismekte ve yanitin doza bagli art-
tig1 belirtiimektedir. Eschbach ve arkadaslarinin yaptigi
¢ok merkezli galismada ortalama tedavi dozu 75 (/kg,
haftada 3 kez geklindedir (10).

Bizde 3 olguda 100 U/kg, 17 olguda 50 Ul/kg doz ile
23.8 aydir dialize giren 20 hastada 3 aylik tedavi sonu-
cunda literatlrle uyumlu olarak hemoglobin, hematokrit
degerlerinde istatistiksel olarak anlamli bir yikselme tes-
bit ettik. Yapilan ¢alismalarda, konvdlsiyon, hipertansiyon
tromboz, trombositoz gibi yan etkiler bildirilmistir
(6,9,11,12). Bizim galismamizda tedavi sirresince trom-
bosit artisi belirgin olan 1 hastada fistil ttkanmasi komp-
likasyonu ortaya cikti.

Bunun diginda c¢alisma esnasinda tedavisi son-
landirmay! gerektirecek bir yan etki tesbit edemedik. Ayni
zamanda olgularin gcojunda aneminin diizelmesi yanin-
da, subjektif olarak belirgin iyilik hali, istah artisi, uyku
dizeninde olumlu etki, libido artisi, egzersiz kapa-
sitesinde artis tesbit ettik.

Bu calisma bize rHUEPO’nun renal anemi te-
davisinde etkin bir tedavi yontemi oldugunu literatir-
lerdekinin aksine dislUk dozlarla dahi yeterli cevap
alindigini ve yan etki oraninin azaldigini géstermektedir.
Ayrica hastalarin kan, transfiizyon ihtiyaglarinin azamasi
ile kan ve kan Urtnleri ile bulasabilecek HIV, HBSAg,
Hepatit C vb enfeksiyon risklerinin minimuma inecegi
gibi, immunolojik agidan sitotoksik antikor olugsma
riskininde azalarak hastanin transplantasyon sansinin
arttinimasi oldukga 6nemli bir avantajdir. Bununla birlikte
fiatinin ¢cok yuksek olmasi kullanimini kisitlayan bir faktor
olmaktadir.
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