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OzET

Kronik hastalik anemisi (KHA) yasli hastalarda veya kanser, kronik
infeksiyon (osteomiyelit, infektif endokardit, kronik Uriner sistem
infeksiyonu, tlberklloz, kronik fungal hastalik gibi) veya
inflamasyon (romatoid hastalik, SLE, yaniklar, siddetli travma, akut
ve kronik hepatitler) gibi kronik hastaliklarda bulunur. Aneminin
derecesi genellikle altta yatan hastaligin derecesine baglidir.
Kronik hastalik anemisinin patolojisinde en az 3 faktér sorumlu
tutulmaktadir. ilki, kirmiz1 kiirelerin émdirlerinin kisalmis olmasidir.
KHA'de normalde 120 gunluk bir édmre sahip olan alyuvarlarin
yasam sureleri 60-90 gune diser. Bunun alyuvarlarin yasam
surelerini kisaltan bazi substans ya da faktérlerin salgilanmasina
bagli olabilecegi dusinulmuistir. Ates de alyuvarlarin iskeletini
tahrip ederek katkida bulunuyor olabilir. KHA patogenezinde ikinci
faktor, gastrointestinal traktisten demir absorbsiyonunda
azalmadir. Uglincii ve son faktér ise, kemik iliginin kisalmis alyuvar
yasam suresi ve yalanci demir eksikligi durumlarina karg! yetersiz
eritropoietin cevabidir. KHA'I hastalar genellikle hafif ile orta
siddetli bir anemi tablosuna sahiptirler ve hemoglobin diizeyleri de
nadiren 8 gr/dlI'nin altindadir. Bu anemi tedricen gelisir ve %25-
%40'hk hematokrit diizeylerinde stabil hale gelir. KHA'de ortalama
eritrosit hacmi (OEH) genellikle normaldir fakat bu hastalarin
yaklasik %15-20'sinde OEH dustk olabilir. Eger OEH disik ya da
normal ise, demir metabolizmasina yonelik testler endikedir.
Nadiren bu anemi inflamatuvar bir hastaligin ya da malignite gibi
gizli bir progesin baslangic manifestasyonudur. Bundan dolayi
KHA teshis edildiginde klinisyen altta yatan muhtemel hastaliga
yonelik arastirmalarini genigletmelidir. KHA'nin tedavisi altta yatan
hastaligin tedavisine dayanir. Gerekli gorilirse tam kan
transflizyonlari yapilir. Bazi hastalar rekombinan eritropoietin
enjeksiyonlarina cevap verir. Eritropoetinin  hemoglobin ve
hematokrit diizeylerini normallestirdigi ve yasam kalitesini arttirdigi
gosterilmistir.

Anahtar Sozciikler: Kronik hastallk anemisi, Demir eksikligi
anemisi, Eritropoietin, Yashlk, Geriatri.

YASLILARDA KRONIK
HASTALIK ANEMISIiNIN
TANISI VE TEDAVISI

DIAGNOSIS AND THE TREATMENT
OF THE CHRONIC DISEASE ANEMIA
IN THE ELDERLY

ABSTRACT

Anemia of chronic disease (ACD) is found in elderly patients or
those with chronic illness such as cancer, chronic infection
(osteomyelitis, infective endocarditis, pelvic inflammatory disease,
chronic urinary tract infection, tuberculosis, chronic fungal disease)
or inflammation (rheumatoid disease, SLE, burns, severe trauma,
acute and chronic hepatitis). The degree of the anemia usually
depends upon the severity of the underlying disease. At least three
factors are implicated in the pathology of this type anemia. The first
is a shortened life span of the red blood cell (RBC). The normal life
span of a RBC is 120 days. In ACD, this number decreases to 60 to
90 days. It is felt that this may be due to some type of substance or
factor which acts to decease RBC survival. Fever may also
contribute to this shortened survival by damaging the RBC. The
second factor in the pathogenesis of ACD is decreased iron
absorbtion from the Gl tract. Third and the last factor is an impaired
erythropoietin response of the bone marrow to the decreased RBC
life span and the pseudoiron deficiency. Patients with ACD usually
pre-sent with a mild to moderate anemia, with a hemaglobulin rarely
less than 8 gr/dl. This anemia develops gradually and the stabilises
at hematocrit levels between 25% to 40%. ACD usually have
normal MCVs. but in approximately 15% to 20% of patients the
MCV can be low. If MCV is low or normal, iron metabolism testing
would be indicated. Rarely this anemia is the initial manifestation of
an occult process such as inflammatory or malignant disease in the
body. Once the diagnosis of ACD is established, the clinician
should extend the investigation to establish a cause. Therapy
consists of treating the underlying illness and, if necessary
transfusion of the packed RBC. Some patients will respond to
recornbinant erythropoietin injections, which have been shown to
result in improved hemoglobin and hematocrit and enhanced quality
of life.
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GIRIiS

Anemi kanin oksijen tagima kapasitesindeki azalma olarak
tanimlanabilir. 'WHO kriterlerine gore hemoglobini 13
gr/dl'den disiik erkekler ve 12 gr/dl'den diisiik olan kadinlar
anemik olarak kabul edilirler ve mortalite riskleri erkeklerde
2.3 ve kadinlarda da 1.6 kat daha fazladir (7,15). Yine WHO
kriterlerine gore 85 yas ve daha istii yaslilarda mortalite
riskinde artis anemi ile birliktelik gosterir (7). Kronik hastalik
anemisi sideropenik olup; subakut veya kronik inflamatuar
hastaliklar ve maligniteler sonucu ortaya ¢ikar. Viicut demir
depolarinin  normal olmasma ragmen, hipoferreminin
bulunmasi kuraldir. Buna karsin nonsideropenik anemiler vital
organlar veya endokrin bezlerin yetmezliginin bir sonucudur.
Anemilerin fizyopatolojisi multifaktoryel olup, altinda mutlak
veya rolatif hipoeritropoietinemi yatar.

Tedavi; altta yatan hastalifin tedavisi ve gerektiginde
eritrosit  slispansiyonu uygulanmasidir. Bazi hastalarda,
rekombinan eritropoietin enjeksiyonlar1 ile hemoglobin ve
hematokrit degerlerinde yiikselme ve yagsam kalitesinde artma
saglanmaktadir (1).

Klasik olarak kronik hastalik anemisi; hafiften orta dere-
ceye kadar uzanan bir anemi tablosudur. Bu tablo subakut
veya kronik hastaliklarla beraberdir. Serum demir diizeyi
diigiiktir (hipoferremi), viicut demir depolart doludur.
Nutrisyonel anemiler (demir, vitamin B-12 ve folat eksikligi)
bu tanimlamanin diginda tutulur (8).

Kronik hastalik anemisi; demir eksikligi anemisi ve
talassemiden sonra igiincii siklikta goriilen anemi nedenidir.
Genelde demir eksikligi anemisi seklinde yanlis tan1 konul-
makladir. Bu sik yapilan hata sonucunda, birgok hasta
uygunsuz demir destegi tedavisi gormektedir.

Bu makalede yaslilarda kronik hastalik anemisinin fiz-
yopatolojisi, ayirici tanisi ve tedavi yaklagimi konusunda bilgi
verilmektedir.

Tablo-1: Kronik hastalik anemilerinin simiflandirilmas:

SINIFLANDIRMA

Yagl hastalarda hafif diizeyde aneminin tipik belirtileri;
yorgunluk ve aktivite azalmasidir. Anemisi olan yagsh bireyler,
tikayict damar hastaliklarina geng bireylere oranla daha fazla
egilimlidir. Bu hastalarda iskemik semptom veya belirtiler
(anjina pektoris veya intermittan kladikasyon gibi) s6z konusu
olabilir. Hastalarin ¢ogunda en belirgin klinik semptom ve
bulgular, aneminin kendisinden ziyade altta yatan hastaligi
yansitmaktadir. Hipertansiyon ve DM gibi pek c¢ok kronik
hastaligin anemiyle iliskisi yoktur. Bu nedenle bazi otdrler
kronik hastalik anemisi teriminin "inflamasyon anemisi"
terimiyle degistirilmesini onermektedirler (14).

Kronik hastalik anemisi iki ana gruba ayrilir (Tablo 1):

1. Sideropenik veya klasik anemi: Subakut veya kronik
inflamatuar proges veya maligniteye bagli olarak ortaya ¢ikan
kronik hastalik anemisidir.

2. Nonsideropenik anemi: Daha c¢ok karaciger, bobrek
veya endokrin bezler gibi hayati organlarin yetmezligi ile
birlikte ortaya ¢ikar.

Sideropenik Anemi

Basglangicta, kronik  hastalik  sideropenik
hipokromiktir ve hipoferremi ve bazi inflamatuvar hastalik
tipleri ile birlikte goriiliir (8). Anemi daha siddetlenir ve kro-
niklesirse mikrositik hale doniisiir. Bu tip anemiler dereceli
olarak 1-2 aydan sonra ortaya ¢ikar ve hematokrit (Hct) %30-
35 arasinda stabil hale gelir.

anemisi

Laboratuar bulgulari: Kronik hastalik sideropenik ane-
misi ortalama eritrosit hemoglobin konsantrasyonunun
(MCHC) diisiik veya normal, ortalama eritrosit hacminin
(MCV) normal veya diisiik, serum demir seviyesinin diisiik,

Anemi tipi Nedeni

Ornekler

e Sideropenik
Subakut-kronik enfeksiyonlar

Subakut-kronik enflamasyonlar

Maligniteler
Idiyopatik hastaliklar
¢ Nonsideropenik
Mutlak hipoeritropoietinemi

Rolatif hipoeritropoetinemi

Pulmoner apse, pnomoni, mikobakterivel enfeksiyon, endokardit,
kronik fungal enfeksiyon. osteomivelit, pelvik mflamatuar
enfeksiyon, kronik iiriner sistem enfeksiyonu, menenjit

Kollajen damar hastaligi, agir travima, yamiklar, miyokard
infarktiisii

Karsinoma, acut veya kronik l6semiler, NHL, Hodgkin hastaligi,
multipl myeloma

Kronik bobrek yetmezlig
Karaciger yetmezlifi. tiroid yetmezligl, adrenal yetmezlik,
pituiter yetmezlik, hipogonadizm
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transferrin diizeyinin normal veya diisiik, total demir baglama
kapasitesinin diigiik veya normal, diisiik demir-transferrin
saturasyonu, serbest eritrosit protoporfirininin ylikselmis
olmasi ve artmig serum bakir diizeyi (seruloplazminde artis)
ve bazen de ferritin diizeylerinde yiikselme ile (akut faz re-
aktani) beraberdir.

Bu bulgular siklikla yanlis taniya yonlendirebilir. Demir ve
demir transferlin saturasyonunun diisiikk olmasi; yanliglikla
demir eksikligi anemisi olarak tanimlanabilir. Oysa
sideropenik anemi, diisiik transferrin ve yiiksek ferritin diizeyi
ile karakterize iken; demir eksikligi anemisi, yiiksek
transferrin ve diisiik ferritin diizeyi ile karakterizedir. (Tablo
2). Bu ayirim uygunsuz demir tedavisinin onlenmesi yoniin-
den 6nemlidir.

PATOFIiZYOLOJIi

Gergekte bir "yalanc1 demir eksikligi anemisi" olan kronik
hastalik sideropenik anemisine patofizyolojik olarak 3 olay
katkida bulunur:

1. Eritrosit émriiniin kisalmasi/hemoliz: Eritrositlerin
normal Oomiirleri 120 giindiir. Kronik hastalik anemisinde bu
say1 60 ila 90 giine diismektedir. Bunun sebebi olarak ise,
eritrositlerin dmriinii kisaltan bazi substans ya da faktorlerin
salgilanilabilecegine inanilmaktadir. Muhtemel diger sebepler
arasinda makrofajlarin artmis fagositik aktivitesi veya
bakteriyel toksinlerin ya da timdr sekresyonlarinin yol agtigi
emoliz de yer almaktadir.

2. Gastrointestinal sistemden demir absorbsiyonunun
azalmasi: Kronik hastalik anemili hastalarda kemik iliginin
prusya mavisi ile boyanmasi asir1 miktarda demir depolarini
gosterse bile, demirin bu depolardan plazmaya transferinde
bir defekt varmig gibi goriinmektedir (normalde yash
eritrositlerin i¢indeki demir, karacier ve dalaktaki makro-
fajlar tarafindan tutulur). Bu demir transfer defekti igin iki
hipotez 6ne siiriilmiistiir. Tlki; solubl demir tasty1ci protein

olan apotransferrin, retikiiloendotelyal sistemdeki makrofaj-
lara baglanir ve transferrin seklindeki demiri alir. Transfer-rine
baglanan makrofajlar kemik iligine dolasimla geger ve
hemoglobin iiretimi igin eritropoetik onciiller burada demirden
armurlar. Demirin transferi ile birlikte apotransferrin plazmaya
geri doner. Diger bir hipoteze gore ise apolaktoferrin adli
demir baglayict bir baska protein malign ve inflamatuvar
durumlarda asir1 miktarlarda iretilir ve normalden daha fazla
miktarlardaki demiri baglayarak plazmaya c¢ok az demirin
gegmesine sebep olur (10). Bunun sonucunda makrofajlar
icinde demir depolanmasi olur ve bu demir eritropoez igin
kullanilamaz.

3. Anemiye kemik iligi cevabimin azalmis olmasi:
Azalmis oksijen tasima kapasitesine karsi organizmanin
normal cevabi1 EPO iiretiminin artirilmasidir. EPO bdbrekler
tarafindan sentez edilmektedir ve eritrositlerin {iretimini hiz-
landirmaktadir. EPO kemik iligindeki eritrosit prokiirsérlerini
stimule ederek maturasyonlarini ve dolagima saliverilmelerini
hizlandirmaktadir. KHA'de ya EPO yetersizligi s6z konusudur
ya da yeterince EPO varligina ragmen kemik iliginin
cevapsizligi soz konusudur (11). Normal sartlar altinda kemik
iligi, eritrosit lretimini arttirabilir fakat KH-A'de bu
gerceklesmez. Ciinkii subakut veya kronik infla-masyon
durumlarinda gama interferon, TNF-a (doku nekrozis faktor-
o) ve Interldkin-1 (IL-1) kemik iligi cevabim baskilamaktadir
(9,12). 1L-1, diger demir baglayict protein olan
apolaktoferrin'in  nétrofillerden salinimini  sitimule  eder.
Apolaktoferrin, apotransferrin ile demire baglanmak igin
yarisir. KHA'de anemi hafif ile orta derecede olup, hemoglobin
nadiren 8 gr/dl'nin altina diiser. Bu anemi giderek gelisir ve
hematokrit diizeyleri %25 ile %40 arasinda stabil hale gelir
(12). Nadiren, bu anemi organizmadaki inflamatuar yanit ya da
malignite gibi gizli bir progesin ilk manifestasyonu olabilir. Bu
nedenle KHA teshis edildiginde klinisyenin arastirmalarin
etiyolojiye yonelik olarak genisletmesi faydali olacaktir.

ndaki farklar

Tablo-2: Kronik hastahk anemisi ve demir eksikligi anemisi arasi

Parametre

Kronik hastalik anemisi Demir eksikligi

Ortalama degerler

MCV (OEH)*

Serum demiri
Transterrin (TIBC)
Transferrin satiirasyonu
Ferritin

Serbest eritrosit
protoporfirini
Sernm bakart
(seruloplazmin)

Normal Diigiik
Diistk Dristik
Narmal-Diistik Yitksek
Diisiik (<%!15) Ditsiik
Normal-Yiiksek Dijsiik
Yiksek Yiiksek
Yitksek Normal

76-100 fentolitre
40-150 mecg/dl
216-399 mg/dl

96 30-60

16-216 ng/ml (erkek)
4-161 ng/ml (kadmn)
35 meg/dl

75-150 meg/dl

(%) Ortalama Eritrosit Haeni
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Malignitelerde Anemi

Malignitelerle birlikte goriilen anemiler, kronik hastalik-
lardaki sideropenik aneminin hem fenotipi hem de fizyopa-
tolojisi ile benzerlik gosterir. Bununla beraber malignite-lerde
goriilen anemiyi kismen veya tamamen komplike eden
faktorler de vardir (Tablo 3). Bunlar baslica; miyelofitizi
(kemik iliginin metastatik kanser hiicreleri ile infiltre olmasi),
otoimmiin paraneoplastik sendromlar (aplastik anemi, pir
eritrosit aplazisi, otoimmiin hemoliz) ve miisin salgilayan
adenokarsinomalarda gdriilen paraneoplastik mikroanjiyopatik
hemolizdir (13).

Kronik hastaliktaki sideropenik anemide oldugu gibi,
malignitelerdeki durum da hipoeritropoietinemiye baglidir.

Tablo-3: Malignitelerde anemiye yol acan faktorler
Nonsideropenik Anemiler

Vital organ yetmezliginin neden oldugu kronik hastalik-
larda nonsideropenik anemi gelisir. Bu tip anemiler genelde
normokrom normositer tipte olup, mutlak veya rolatif
hipoeritropoietinemi sézkonusudur.

Kronik Renal Yetmezlik

Organ yetmezligi sonucu ortaya ¢ikan nonsideropenik
anemiler i¢inde en sik goriilen, kronik bobrek yetmezligi
sonucu ortaya ¢ikan anemidir. EPO bobreklerde yapildigin-
dan hemostat bozulur ve anemi meydana gelir (hematokrit
diizeyi genellikle %20-25 arasinda degisir). Karacigerde az
miktarda EPO iiretimi oldugundan hematokritin daha da
diismesi dnlenir. EPO sentezindeki yetmezlige ilave olarak,
tiremik toksinlerin de eritrositlerin yasam  siiresini
etkiledigi ve kronik bobrek yetmezliginde goriilen
anemiden sorumlu olabilecegi 6ne siiriilmiistiir.

Karaciger Yetmezligi

Karaciger yetmezliginde gorillen anemi multifaktoriyel
olup nonmegaloblastik makrositik anemidir. Karaciger yet-
mezligindeki anemiye katkida bulunan faktorler baslica;

» Rolalif hipoeritropoietinemi

* Eritrositlerin yasam siiresinin kisalmasi ("spur cell

hemolysis")

* Portal hipertansiyona bagli plazma voliimiiniin artmasi
 QGastrointestinal kanama ve demir eksikligi

» Nutrisyonel folat eksikligi

* Alkol kullanimina bagli karaciger yetmezligi olanlarda
etanoliin neden oldugu hem biyosentezinin kesintiye ugramasi
ve ineffektif eritrosit yapimui.

Spur hiicreli hemoliz; karaciger yetmezligindeki anormal
lipid metabolizmasi sonucunda, eritrosit membraninda
kolesterol-fosfolipid oraninin fosfolipid aleyhine bozulmasi-
na baghdir. Yiizey alani-voliim iliskisinden dolay1 koles-
terol-fosfolipid oranmin bozulmas: akantosit olusumuna
(spur hiicreler) neden olur ve bu hiicreler dalakta hemen
yikilirlar (3).

Hipotiroidizm

Hipotiroidi olgularinin = %22'sinde hipokrom-mikrositer
anemi, %43'iinde normokromik- normositer ve %35'inde de
makrositer anemi goriilir. Hipokromik mikrositer anemi
gercek demir eksikligi sonucu ortaya ¢ikar. Bunun nedeni
tiroid hormon yetersizligine bagli demir absorbsiyonundaki
azalma ve aklorhidri tablosudur.

Hipotiroidi olgularinda gorillen normokrom normositer
aneminin nedeni rolatif hipoeritropoetinemidir. Hipotiroidide
metabolizmanin azalmis olmasi, hemostati da diisiiriir. EPO
diizeyi disiikligii fizyolojik olup, metabolizma hizinin
azalmasina bagli olarak hematokrit normale getirilir.

Hipotiroidi olgularinda goriilen makrositik anemi, genel-
likle megaloblastik anemi olup B-12 vitamin eksiklii veya
pernisy6z anemiye baglidir. Otoimmiin bozukluk olmasi
hipotiroidizmde stk gériilen bir beraberliktir. Intrinsik faktor
ve/veya parietal hiicre sitoplazmalarina karsi antikor gelismis
olmasindan kaynaklanabilir.

Azalmis Eritrosit Uretimi

Hemolitik Anemiler

Kronik hastaligm sideropentk anemisi
Demir cksikligi (gastrointestinal malignitelerde kan kaybi)

Miyelofitizik anemi (kemik iligine Himor metastazi)
Paraneoplastik/otoimmiin

Aplastik anemi

Saf eritrosit aplazisi

Miyelodisplazi (pre-ldsemi)

Megalobastik anemi

Folat eksiklig:

Vitamin B12 eksikligi

Otoimmiin/parancoplastil (lenfoproliferatit hastahiklar)
Mikroanjiyopati

Miisidz adenokarsinoma

Kemoterapi (Ozellikle mitomycin -C)
Hipersplenizm
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Hipoadrenalizm

Adrenal bez yetmezlikli (Addison hastalig) kisilerde,
hipoiroidizmden farkli olarak baslangicta anemi yoktur.
Hastalar kortikosteroid replasman tedavisine baslandiktan
sonra anemik hale gelirler. Hematokrit diizeyi yalanci nor-
mal smirlardadir; ¢linkii plazma voliim eksikligine bagl
olarak dehidratasyon durumunda bu sonug¢ goriilir.
Endokrin yetersizlik tedavi edildiginde plazma voliimii
artar ve anemi ortaya cikar. Kortikosteroid tedavisine
baslandiktan | -2 ay sonra anemi diizelir. Hipotiroidizmde
oldugu gibi, fizyolojik olarak EPO iretimi azdir ve
hematokrit ~ degerinin  normalizasyonu  metabolik
ihtiyaclari azalmis olmasi ile birliktedir.

Hipopituitarizm
Burada goriilen anemi sekonder hipotiroidizm ve

hipoa-drenalizmin bir fizyopatolojik sonucu oldugu gibi
hipogo-nadizmin de sekonder etkilerindendir.

Hipogonadizm

Normokrom normositer tipte bir anemidir ve sadece
erkeklerde goriiliir. Androjenlerin EPO firetimini sitimule
ettigi ve buna bagl olarak, erkeklerin kadinlardan daha
fazla eritrosit sayisina sahip oldugu bilinmektedir. Kastre

edilen erkeklerin  hematokrit  diizeyi  kadinlarla
karsilagtirildiginda, normal smirlarda diisiis  oldugu
goriilir. Hipogonadizm, rolatif hipoeritropoietinemiye

neden olabilir.

Yash erkeklerde diisiik serum testosteron diizeyi ve
yiiksek seks hormon baglayici globulin diizeyi soz
konusudur ve hipogonadizmde gorillen hematolojik
bulgular goriiliir. Si- rotik, kronik bobrek yetmezlikli veya
hemakromatozisli hastalar o6zellikle risk altindadir.
Hipogonadizm prostat kanserli hastalarda orsiektomi veya
hormonal tedavi sonucu ortaya ¢ikan ve hedeflenen bir
sonugtur.

TEDAVI

Oncelikle kronik hastaliklarin sideropenik anemisi
demir eksikliginden ayirt edilmeli; uygun tedavi kararlart
verilerek, yanlis olarak agiri demir yiiklemeden kaginmali
ve anemiden sorumlu altta yatan hastalik tedavi
edilmelidir. Kronik bdbrek yetmezligi disinda , diger
kronik hastaliklara bagli anemilerde direkt olarak anemiye
yonelik tedavi uygulanmasini gerektirecek bir durum
yoktur.

Endokrin bez yetmezligine bagli nonsideropenik anemi
vakalarinda eksik olan hormonun yerine konmasi anemiyi
diizeltecektir. Suna dikkat edilmelidir ki; hipotiroidizmde
demir eksikligi, demir replasman tedavisine ve vitamin
B12 eksikligi de parenteral vitamin B12 enjeksiyonlarina
cevap verir.

Karaciger ve bobrek yetmezliginde transplantasyon
yapildiginda, transplant basarili  olur ise anemi
diizelecektir.

Transplantasyon Oncelikle ¢ocuklara ve genc¢ eriskinlere
yapilmasina karsin selektif olgularda 7. dekattaki hastalara
da uygulanmaktadir.

TRANSFUZYONLAR

Cesitli durumlarda altta yatan hastaligin tedavisi
miimkiin veya etkili olmayabilir. Refrakter maligniteler,
karaciger veya bobrek yetmezIligi olan yash hastalar, trans-
plantasyon i¢in uygun bulunmayan olgular, belirgin kronik
infeksiyonu olanlar (6rn. atipik mikobakteriyel infeksiyon-
lar) ve ¢esitli kollajen vaskiiler hastaliklar (6rn.
skleroderma, miks kollajen vaskiiler hastalik veya refrakter
sistemik lupus eritematozis) bu durumlara 6rnek olabilirler.
Bu gibi durumlarda anemi zamanla ¢ok ciddi boyutlara
ulagabilir. Gegmiste eritrosit transfiizyonu tedavinin ana
unsurunu olusturmaktaydi. Transflizyon anemiyi diizeltse
bile tedavinin fiyati, zamana olan ihtiyag, ve viral ve
bakteriyel infeksiyonlarn bulagma riski bu tedavi
yonteminin korkulari komplikasyonlar idi.

Transfiizyon tedavisi yaglilarda konjestif kalp
yetmezligi gibi tibbi problemlere de yol agabilmektedir.
Yashh hastalar ani volim degisikliklerini tolere
edemeyebilirler. Bu nedenle transfiizyon yasl kisilerde
rolatif olarak kontrendikedir (6).

Rekombinan Eritropoetin

Transflizyona alternatif olarak anemiyi diizeltmek igin
rekombinan insan eritropoietin (Eprex R) enjeksiyonlari
yapilabilir. Bu tedavi kesin veya rolatif hipoeritropoietine-
miyi diizeltme esasina dayanir.

Cesitli klinik ¢aligmalarla, bu ilacin kronik hastalik ane-
misi tedavisindeki yeri arastirilmustir. Tk ¢alisma rekombi-
nan EPO ile kronik bobrek yetmezligindeki (KBY) anemiyi
diizeltme amactyla yapilmstir (4). Arastirmacilar parenteral
rekombinan EPO uygulanmasinda doza bagli olarak anemi-
nin diizeldigini ve hematokrit degerinin yiiksek doz EPO
uygulamasi ile diisiik doz EPO uygulanmasma gore daha
hizli yiikseldigini gostermislerdir.

Rekombinan EPO'nun romatoid artrit, malignite ve
kanser kemoterapisine bagli anemiler gibi diger kronik
hastalik anemilerinde faydali oldugu bulunmustur (4,13).
Tedavi ile hemoglobin/hematokritte yiikselme, eritrosit siis-
pansiyonu ihtiyacinda azalma ve yasam kalitelerinde mey-
dana gelen artma sonucunda kronik hastalarin kendilerini
daha iyi hissetmeleri saglanmustir (5).

Rekombinan EPO uygulanmasi ile eritrosit parametre-
lerinde kalict  diizelmeler saglanir. Transfiizyonlarda
goriilen yiikselme gecicidir ve hastalarda goriilen enerji ve
aktivite artis1 dikkat ¢ekicidir. EPO dozu bu c¢aligmalarda
25-250 tinite /kg SC haftada 3 kez veya haftada 2 kez 150-
600 U/kg 1V seklindedir.
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Maligniteye bagli anemisi olan hastalar siklikla rekombi-
nan EPO tedavisine hastalar kemoterapi alsin veya almasin iyi
cevap verirler.

Azidotimidin'e bagli anemisi olan hastalarda serum EPO
diizeyleri 500 IU/L'nin iizerinde ise rekombinan EPO'ne daha
az cevap alinacagina dair bazi deliller olsa da serum EPO
diizeyleri 600 TU/L'nin {izerinde olmasina ragmen rekombinan
EPO enjeksiyonlarina cevapsiz kalan vakalara iligskin ¢ok
sayida anekdotal bildiri de mevcuttur.

Rekombinan EPO'nun ¢ok az yan etkisi vardir. Renal
yetmezligi olanlarda hipertansiyonun alevlenmesi sik
karsilagilan bir durumdur fakat normal renal fonksiyonu
olanlarda genelde hipertansiyon gelismemektedir. Ayrica
rekombinan EPO'nun retikiiloendotelyal sistemde hapsedilmis
olan demir depolarini hareket gecirecegi ve bunun da bazi
insanlardaki demir  eksikligini maskeleye-meyecegi
goriilmektedir (4).

Yaslilarda rekombinan EPO kullanimi i¢in kesin kon-
trendikasyonlar yoktur. Bununla beraber hipertansiyonla veya
renal  yetmezligi  olanlarda kan  basmcinin  artist
goriilebileceginden dikkatli olmak gerekir.

KHA'li hastalarda goriilen semptom ve bulgular ¢ogu
zaman altta yatan hastalik ile aciklanir. Sik goriilen semp-
tomlar, kilo kaybi, istahsizlik, ates, halsizlik, miyalji ve
artraljidir. Bu semptomlar belirgin degildir ve siklikla ane-
miden haftalar hatta yillar once goriilmeye baglar. Anemi
genellikle hafiftir ve ilerleyici degildir. Anemi genellikle 3-4
haftalik bir dénem boyunca sinsi olarak gelisir. Kronik
hastalik anemileri sdyle siniflandirilabilir:

* Sideropenik (diisiik serum demiri) anemi subakut veya
kronik inflamasyon veya malignite sebebi ile goriiliir.

* Nonsideropenik anemi; vital organ veya endokrin bez
yetmezligi sebebi ile ortaya ¢ikar.

Bu sartlar altinda aneminin patofizyolojisi multifaktoriyel
olup, en sik altta yatan problem kesin veya rolatif
hipoeritropoetinemidir.

Sideropenik aneminin ayirici tanisinda demir eksikligin-
den ayirimi 6nemlidir ve boylece hastaya gereksiz demir
yiiklenmesi 6nlenmis olur.

Bu tip anemilerde esas olan altta yatan hastaligin tedavi-
sidir. Anemi ciddi boyutlardaysa ve hastanin hipoksik semp-
tomlar1 var ise, eritrosit siispansiyonu transfiizyonuna gerek
duyulabilir.

Eger transfiizyon kontrendike ise, kronik hastalik anemili
hastalarda parenteral rekombinan EPO enjeksiyonuna cevap
almabilir. EPO tedavisinin bazi hasta gruplarinda hemoglobin
ve hematokrit diizeylerini arttirdifi ve hastalarin yasam
kalitesini diizelttigi gdsterilmistir.
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