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OZET

Son Dénem Bébrek Yetmezligi (ESRD) olan hastalarda anemi patogene-
zinde bir¢ok faktor rol oynar. En énemlisi ise eritropoetin yetersizlifidir. Bu nedenle
6 ay ile 5 yul arasinda (Ortalama 3 yil) haftada ii¢ kez kronik hemodiyaliz progra-
munda olan 8'i erkek (E), 10u kadin (K) toplam 18 hasta ¢aligma kapsamina
alindt. Hedef Hematokrit (Htc) 0 35 kabul edilerek her diyaliz sonunda 50 ii/kg.
dozunda i.v. bolus geklinde r-HuEPO uyguiandi. Hematolojik parametreler her iki
ayda degerlendirilerek r-HuEPO doz ayarlamas: yapild:. 1 vakada doz 150 iifkg'a
kadar arttinldi. Tedavi éncesinde ortalama % 20.5 ¥ 5.7 olan Hte, 2. ayin sonun-
da ortalama % 25.5 ¥ 5.5'a, 9. ayin sonunda ortalama % 32 F 6'a yitkseldi. Ayni
sekilde Eritrosit, Retikiilosit, Hemoglobin (Hb) ve Trombosit degerlerindeki ar-
tiglarda istatistiksel olarak anlaml bulunurken lokosit sayisinda anlamili fark sap-

tanmadi.
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SUMMARY

The Effects on Heamotologic Parameters of a Long Time r-Hu EPO
Treatment That Administered Chronic Heomodialysis Patients

In patients with end stage renal failure, a lot of factory plays important roles
in the pathogenesis of anemia. The most important of them is the decrease in Eri-
tropoietin syntesis. Eighteen patients (8 males, 10 females) are selected for the stu-
dy. They were in chronic hemodialysis program for a time period between six
months and five years. (Mean three years) and they were regularly underwent he-
modialysis three times a week. Target heamotokrit is determined excepted as 35 %
and after every hemodialysis. 50 u/kg. -HuEPQ is administered by iv route. r-
HuEPQ dosage adjustment is made by reuiewing hoematologic parameters in every
two months. In one patient, dosage increased up to 150 u/kg. Hematocrits levels
were 20.5 + 5.7 before treatment, after two months it was mean 25.5 ¥ 5.5 % and
of the minth mont mean level is increased to 32 F 6 %. Similarly, the increases in
Eritrocytes, reticulocytes, heamoglobin and platelet levels were istatistically signifi-
cant while differences in leacocyte counts were not significant.

GIRIS

Renal anemi tedavisinde gelencksel uygulamalar; Androjenler, kan trans-
fizyonlari, Folik Asit ve Demir tedavileridir. Ancak, kullanilan bu tedavi yon-
temlerinin Hepatit B-C ve HIV transportu, Fe yiiklenmesi, Kemik iligi baskilan-

mast, erkeksi karakterlerin ortaya ¢ikmasi ve HLA’nin sensitizasyonu gibi ciddi
yan etkileri oldugu bilinmektedir?.

Insanda eritropoetin icin kodlanmig genin (7. kromozom iizerinde) bulun-
masi ve klonlanarak r-HuEPO’nun iiretimi renal anemide yeni bir tedavi ajani-
nin uygulamaya girmesine sebep olmustur®. Son yillarda yapilan laboratuvar ve
klinik caligmalarin sonuglar1 ise renal aneminin r-HuEPOQ ile diizeltilebilecegi ve
hastalara daha iyi yasam standard: saglanabilecegini gﬁstcrmcktcdir3'5 . Bizde ¢a-
lismamizda uzun siireli (9 ay) r-HuEPO tedavisinin hemodiyaliz programindaki
hastalarin hematolojik parametrelerine etkisini aragtirmayr amagladik.

GEREC VE YONTEM

Uludag Universitesi Tip Fakiiltesi Nefroloji Bilim Dali Hemodiyaliz mer-
kezinde 6 ay ile 5 yil arasinda ortalama 3 yildir kronik hemodiyaliz programinda
olan 18 olgu calisma kapsamina alind.. Yaglar1 16-52 arasinda olan olgularn
10’u kadin, 8 erkek idi. 9 ay devam eden calismaya haftada 3 kez, hemodiyaliz
sonrast 50 ii/kg. dozunda ve i.v. bolus tarzinda r-HuEPOQ verilerck bagland:. He-
def Htc. degeri % 35 kabul edilerek 2 ayhik aralarla sonuglar degerlendirildi ve
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r-HUuEPQ doz ayarlamas: yapildi. Olgularin 4’'tinde doz degisikligi yapilmazken,
¥de 75 i/kg’a, 5'de 100 ivkg'a, S°de 125 i/kg’a, 1’de de 150 ii’kg dozuna gikilds,
Tedavi oncesinde ve tedavinin 2. ve 9. aylarinda Eritrosit, Retikiilosit, Hb, Htc,
Trombosit ve 1okosit degerlerine bakildi. Cahsma siiresince olgulara giinde 80
mg oral elementel demir veriidi.

Elde edilen veriler istatistiksel olarak student-t testi ile degerlendirildi.
BULGULAR

Tablo: i- Kronik Bébrek Yetmezligi Anemisinde r-HuEPO nun
Hematolojik Bulgulara Etkisi

Tedavinin Tedavinin
Tedavi Oncesi 2. Ayt 9. Ayt Anlamhlik
Eritrosit (10%mm>) 2279 + 06 2.99 + 05 3.660 + 0.7 p < 0.01
Retikiilosit (%) 042 + 0.1 0.85 + 027 12+ 03 p < 001
Hemoglobin (% gr} 62+ 1.6 79 15 108 '+ 21 p < 0.01
Hematokrit (%) 205 + 5.7 255 % 55 2F6 p < 0.01
Trombosit (10> /mm°) 1753 F 619 200+ 265 08F 301 p< 001
Lokosit (mm°) 5110 + 2251 4610 + 1181 4900 F 1200 p>05

Tablo: I’'de de gorildigi gibi tedavi 6ncesinde ortalama Eritrosit sayisi
2779 F 0.6x10°/mm?> iken tedavinin 2. aymda 2996 F 0.5x10%/mm™e, 9 aym so-
nunda ise 3.660 F 0.7x10%mm>e qkti. Her iki arfis oram da istatistiksel olarak
anlamliydi (p < 0.01). '

Retikiilosit yiizdesi de tedavi 6ncesinde ortalama 0.42 + 0.1 iken, 2. aymn
sonunda 0.85 F 0.27, 9. ayin sonunda 1.2 F 0.3 olarak saptandi. Fark anlamhyd:
(p < 0.01).

Hb, tedavi dncesinde ortalama 6.2 ¥ 1.6 gr. olarak saptandi. r-HuEPQ
tedavisinin 2. ayinda ortalama 7.9 ‘F 1.5 gr'a, 9. ayin sonunda isc 10.8 F 2.1 gr'a
yitkseldi. Artiglar anlamliyds (p < 0.01).

Hitc. ise tedavi 6ncesinde ortalama % 20.5 + 5.7’den 2. aym sonunda or-
talama % 25.5 F 5.5, 9. ayin sonunda ortalama % 32 F 6'ya yiikseldi. Farklar
istatistiksel yonden anlamhydi (p' < 0.01).

Trombosit sayist tedavi doneminden o6nce orlalama 1733 + 619 x
10°/mm>den 2. ayin sonunda ortalama 200 F 26.5 x 10 *mm>e, 9. ayin sonunda
ise ortalama 208 + 30.1 x 10%/mm>e yiikseldi. Artiglar istatistiksel yonden an-

lamhiyd: (p < 0.01).
Lokosit sayisinda tedavinin 2. ve 3. aym sonunda istatistiksel yonden an-

laml fark saptanmadi.
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TARTISMA

Kronik renal yetmezlikteki aneminin dizeltilmesinde r-HuEPO uygula-
masi etkin bir yoldur. Ancak hedef Htc. degerine ulagmak igin gerekli r-HuEPO
dozu, literatiirde gok farkh olarak bildirilmektedir!. Seyrekte olsa tedavinin et-
kisiz kaldigs durumlarda Aliiminyum intoksikasyonu, hiperparatiroidizm gibi fak-

torler suglanmaktadarf"s.

Biz calismamiza 50 i/kg. i.v. dozda r-HuEPO vererek bagladik. Olgulan-
miza ayni zamanda oral Fe vererek, Fe eksikligine bagh cevapsizh@: ortadan kal-
dirmayr amacladik. Hematolojik parametreleri 2’ser ayhk tedavi dénemleri so-
nunda degerlendirdik. Bu periyodlar sonunda elde edilen verilere gore doz
degisiklikleri yaptik. 9 aylik tedavi siirecinde olgulanimizin 1’de (% 5.5) doz aym
kald: fakat haftada uygulama sayist bir keze indirildi. 3 olguda (% 16.5} doz ve
uygulama sayist degistirilmedi. Diger olgularda ise 25 ii/kg'lik dozlarda artiglar
yapilds 3 olguda (% 16.5) 75 kg’a, 5 olguda (% 27) 100 ivkg’a, 5 olguda (%
27) 125 i/kg’a ve 1 olguda da (% 5.5) 150 i/kg’a artirdik. Eschbach ve arka-
daglarinin yayimladigy ¢ok merkezli ¢alismada gereksinim duyulan dozlarn 50 i

ile 500 #i/kg arasinda degistigi bildirilmektedir. Ortalama doz ise haftada 3 kez 75
ii/kg ve 100 ii/kg arasindadir®.

Calisma siiresinde tedaviyi sonlandirmay: gerektirecek veya hemodiyaliz
programinda degisiklige yol agacak yan etki saptamadik. Kanaatimizce bu sonug;
r-HuEPO dozunun disiik dozlarda ve 2 ayhik periyotlarla artirilmasina ayni za-
manda hedef Htc. degerinin (% 35) agilmamasina bagh olabilir. Literatiirde bah-
sedilen epileptik nobetler, hipertansif ansefalopati gibi ciddi yan etkilerin sikhigr
nin doz azaltilmas: ile azaldign gosterilmistir'®. Olgularimizda aneminin diizeltil-
mesi yaninda, anemiye ikincil gelisen uykusuzluk, depresyon, soguga dayanik-
sizlik, eksersiz ve i kapasitesinde azalma, seksiiel fonksiyonlarda goriilen yeter-

sizlik gibi semptomlarda da iyilesmeler gozledik. Istahlar1 artt1 ve kendilerini
daha iyi hissetmeye basladilar.

Sonug olarak ¢alismamiz bize; Renal aneminin tedavisinde gok dnemli ye-
ri olan r-HUEPQ'’in kisa arahiklarla dozu artinlmadan ve gok yiiksek dozlara
(200 W/kg gibi) gereksinim duyulmadan da bagariyla uygulanabilecegini, aym1 Za-
manda yan etkilerinin de daha az gbriilebilecei kanisim verdi.
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