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Kronik Babrek Yetmezliinde Anemi
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OZET

Kronik renal yetmezligin onemli komplikasyonlarindan biride anemidir. Asa-
gida renal aneminin etyolojisinde rol oynayan degisik faktorler (Eritropoetin, Erit-
rosit yagsam siiresi, Kemik iligi depresyonu, Demir metabolizmasi, Aminoasit meta-
bolizmasi) incelenmisgtir.

SUMMARY
The Anemia of Chronic Renal Failure

Renal Anemia is one of the major complications of chronic renal failure. Va-
rious ethiologic factors of renal anemia (Eritropoietin, the life survey of Red cell,
the depression of bone marrow, metabolism of Amino acids, metabolism of Iron)

were reviewed below.

Anemi, kronik bobrek yetmezliginin degismez komplikasyonlarindan biridir.
Tedaviyi giiclestirmesi ve yeni sorunlar yaratmas: nedeni ile iiremik sendromun
en 6nemli komplikasyonlan arasinda kabul edilmektedir ' ~*.

Anemi nedeni ile ortaya ¢ikan halsizlik, dispne, efor kapasitesinin azalmasi
ve dier komplikasyonlar hastalarn is giiciinii ileri derecede etkilemekte ve beklenen
yasam siiresini kisaltmaktadr °+.
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Kronik bobrek yetmezligi anemisi yan faktorler olmadig taktirde normo-
krom ve normositerdir. Eritrositlerin goriniimii genellikle normal biiyiikliik ve sekil-
dedir. Demir eksikligi, folik asid kaybi gibi faktGrler aneminin goriniimiinii degisti-
rebilir 7+°.

Kronik bobrek yetmezliginde anemi ¢ogunlukla asemptomatiktir. Aneminin
derinligi ile hastanin genel durumu bagdagtirilamaz. Hastalarin genel durumlarinda-
ki bu iyiligin eritrositlerin O, tasima kapasitesindeki artigtan ileri geldigi sanilmak-
tadrr. Fritrositlerin bu adaptasyon yetenegi 2-3 difosfogliserat diizeyindeki artiga
bagh oldugu bildirilmektedir "+ '".

PATOGENEZ:

Bobrek yetmezligi anemisinin major faktorlerini: a) Eritropoetin azhig, b)
Eritrosit yasam siiresinde kisalma, ¢) Toksik kemik iligi depresyonu, d) Demir kayb
ve metabolizmasi bozuklugu ile eritropoez i¢in gerekli diger maddelerin kayiplari,
e) Aminoasid metabolizmasi bozuklugu ve kaybi seklinde siniflamak miimkiindiir.

A) Eritropoetin Azhg1:

Onemli bir kismm bobrekler tarafindan yapilan eritropoetinin kemik iliginde
stem hiicrelerinin eritroblastlara doniisiimiinii uyararak ve aminolevulinik asid sente-
zini artirarak eritropoezde rol oynadigi bilinmektedir ' '+ ! 2,

Kronik bobrek yetmezliginde altta yatan primer olaya baglhi parankim harabi-
yeti sonucu eritropoetinin salgilanmasmin yetersizligi eritrosit yapiminin azalmasina
neden olan ana faktorlerden biridir ' *+'*. Eritropoetin yetersizliginin en giizel 6r-
negi nefrektomi yapilan vak'alarda aneminin daha da agirlasmasi, hemoglobin, he-
matokrit degerlerinin siiratle diismesi ve transfiizyon gereksiniminin artmasidir °-'°.

B) Eritrosit Yasam Siiresinde Kisalma:

Kronik bébrek yetmezliginde eritrositlerin yasam siirelerinin kisaldig birgok
arastinic: tarafindan gosterilmistir *. Koch K.M '° ve Uhl N ® kronik bobrek yet-
mezliginde eritrositlerin yagam siirelerinin % 30 oraminda azaldigimi bildirmekte ve
bu yasam siiresinin kisalmasindan fenol bilesikleri ve guanidin tiirevlerini sorumlu
tutmaktadirlar. Uremik eritrositlerde herhangi bir defekt olmadig1 ¢apraz transfiiz-
yon yontemleri ile gosterilmistir *+'*. Hampers, C.L.? iiremik vak'alarin eritrosit-
lerinde yiiksek intraeritrositik sodyum konsantrasyonunun meveut oldugunu ve erit-
rositlerde "Pompa aktivitesinin' yok oldugunu ve bu nedenle potasyumun eritrosit
disinda kaldifim bildirmekte ve bu pompa defektine neden olarak da, diyalizabl bir
maddenin eritrositlerdeki Quabin-hassas ATP'azlarda defekt yaratmasini gostermek-
tedir. Eritrositlerde olan bu elektrolit degisikliklerinin de yasam siiresini etkileyebi-
lecegi dusinillebilir. Eritrosit yasam siiresinin kisalmasindaki diger bir etkende he-
modiyaliz uygulamasi sirasinda basing, makaslama ve duvarile temas gibi travmalar
gosterebilir. Travmadan hemen sonra eritrosit membraninda lipid ve fosfolipid salini-
m1 oldugu ve bunun da hiicre yagam siiresini kisalttig1 bildirilmektedir °. Bu travma-
lann &zellikle laminer akimli sistemlerde daha fazla oldugu gosterilmistir® . Gte yan-
dan igerdigi monokloraminlerden dolayi hemodiyaliz sirasinda cesme suyu kullaml-
masinin da hemolizi artirdig bilinen bir gercektir ' ©.

() Toksik Kemik iligi Depresyonu:

Uremik tavsanlarda yapilan ¢alismalarda kemik iligi depresyonu oldugu ve ke-
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mik iliginde demirin hem'e doniigiimiiniin azaldig) saptanmigtir. Uremik tavsanlarda
bu kemik iligi inhibitorlerinin 2000-5000 arasinda mol. agirlikh maddeler oldugu
gosterilmistir. Bu maddelerin diyalizden sonra serumdan azaldig: da bildirilmekte-
dir ', Ayn aragtincilar normal kemik iligi iizerine iiremik tavsan serumunun énem-
li inhibisyon etkisinin oldugunu ve diyalize edilmis iiremik tavsan serumunun bu in-
hibisyon etkisinin ileri derecede azaldigm, ayrica iiremik tavsan ilikleri ile normal
serum kargilastrildiginda, kemik iliginin eritropoetine normal cevap verdigini gos-
termistir '3 Ayrica, bu goriige katilan bazi aragtiricilar kemik iligi inhibisyonunun
en iyi omeginin eritropoetine cevapsizhik oldugunu bildirmektedirler ' °. Kronik
bobrek yetmezliginin sistemik komplikasyonlarindan biri olan sekonder hiperparati-
roidizmde de kemik iligi depresyonu oldugu ve paratiroidektomiden sonra anemi-
nin anlamh olarak hafifledigi saptanmstir ' 7.
D) Demir Kaybi ve Metabolizmasi ile Fritropoez igin Gerekli Diger
Maddelerin Kayiplari:

Uremik hastalarin % 25'inde deride, gastroentestinal sistemde ve uterusta kro-
nik kanamalar oldugu bilinmektedir *+°+'*. Kanamanin ana nedeni bir fosfolipid
olan trombosit Faktor-3'iin iiremik toksinler ve 6zellikle guanidino-siiksinik asit et-
kisi ile inhibe olmasidir ' ' +'?+'8_ Kronik hemodiyaliz programina alinan hastalar-
da trombosit Faktor-3'tin inhibisyonu onlemekte, fakat ortaya yeni sorunlar ¢ik-
maktadir. Hemodiyaliz sirasinda membran boyunca kalan kan, rutin incelemeler
icin alinan kan Ornekleri, membran yirtilmasi, fistiil ponksiyonu sirasinda olusan
kanamalar kronik kan kayiplarina neden olmaktadmr *-'°+'®, Koch K.M. ve arka-
daslari '® kronik hemodiyaliz programindaki hastalarda Fe®’ ile yaptiklari calis-
mada kan kayiplarinz bagh ortalama yilhk demir kaybinm 2.13 + 0.92 gr. oldugunu
ve Cr’! ile eritrositleri isaretleyerek yaptiklari cahsmada hemodiyalizde ortalama
kan kaybimin 4.3 ml/divaliz ve rutin laboratuvar incelemeleri nedeni ile meydana
gelen kaybin ise 2.2 ml/giin oldugunu saptamiglardir.

Kronik bébrek yetmezliginde demir metabolizmasi hakkinda geligkili sonug-
lar vardir. Bir grub aragtirici kronik bébrek yetmezlikli hastalarda inorganik demir
absorbsiyonunun normal oldugunu bildirirken ' ”+?® diger bazi arastiricilar inor-
ganik demirin oral absorbsiyonunun kronik bobrek yetmezliklilerde normallere gore
ileri derecede diisiik bulmuslardir '*+>'. Ozellikle Lawson D.H ve arkadaglari *'
"Whole-body monitor'' teknigi ile yaptiklan calismada absorbsiyon bozukluguna
ek olarak, radyoaktif demirin eritrositlere baglanmasinin kayboldugunu, radyoak-
tif demirin viicuttan kaybmin ise diyalize hastalarda non-diyalize hastalara gore an-
lamh bir sekilde fazla oldugunu bildirmiglerdir.

Serum demir diizeylerinin kronik bobrek yetmezlikli diyalize hastalarda diiiik
oldugunu tiim arastiricilar bildirmektedir >'+2?+%?. Carter R.A. **, 1968 ve 1969
yilinda Crochett R.E. ve Wright F.K'nin transflizyon yapimadan hemodiyaliz uygu-
lanan hastalarda demir eksikliginin ka¢inilmaz oldugunu gosterdiklerini bildirmek-
tedir.
Biz, demir almayan ve transfizyon yapilmayan 12 kronik hemodiyaliz hasta-
sinda yaptigimiz calismada °*, tiim hastalarda kemik iligi demir depolarinin bog
oldugunu, 8 hastanin serum demir diizeylerinin diisiik oldugunu, 4 hastanmn serum
transferrin diizeylerinin normal diizeylerin altinda oldugunu ve per-os demir vererek
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yaptijimiz demir absorpsiyon testlerinin tiim hastalarda normal diizeylerde oldugu-
nu saptadik.

Bozuk olan demir metabolizmasina ek olarak bir kronik hemodiyaliz hastasi-
nin ortalama bir yilda 104-156 diyaliz oldugu diisiiniiliirse, kan kaybi ve dolaysi ile
demir eksikliginin anemideki yeri agiklik kazanms olacaktir.

Demir diginda non-diyalize hastalarin bulanti ve kusma nedeni ile yeterince
alamadiklari, hemodiyaliz hastalarinin ise ¢ok c¢abuk diyalize olmalar1 nedeni ile
siirekli kaybettikleri C-vitamini, Pridoxin ve folix asidinde anemi iizerine etkisi oldu-
gu bilinmektedir °+''+'%+!'8.25 By diyalizabl maddelerin hemodiyaliz hastalarina
sirekli verilerek, aneminin etkilenmesinin onlenmesi cesitli arastiricilar tarafindan
sahik verilmigtir 8+2% +? 8,

E) Aminoasid Metabolizmas:1 Bozuklugu:

Cesitli aragtiricilar kronik bobrek yetmezligine bazi esansiyel aminoasidlerin
serum diizeylerinin normallere gore daha diisiik olduklarimi bildirmislerdir *+27.
Insanda saptanan bu bulgular hayvan deneyleri ile de dogrulanmistir 2®. Baz aras-
tincilar her diyaliz sirasinda saatte ortalama 1,5-2 gr. serbest aminoasit kaybi oldu-
gunu saptamiglardir 2° +3°.

Bir yandan hastalik geregi bozulan aminoasid metabolizmasi, 6te yandan pro-
teinden kisith diyet ile aminoasidlerin yeterince alinamamasi ve hemodiyaliz sirasin-
da bir kisim serbest aminoasidlerin siiziilmesi,kronik hemodiyaliz programindaki has-
gilals'd?a aminoasid malnutrisyonu olabilecegi fikrinde birlesme saglamistr 2°+3°

Globuni meydana getiren a zincirin valin ve 18sinden, f§ zincirin ise valin, histi-
din ve losinden olugmasi, aynca hem'deki demirin globundeki histidinin imidazol
grubu ile baglant1 yapmasi, aminoasid metabolizmasindaki bozukluk ve yetersizligin
aneminin olusumunda rolii olacagimi diisiindiirmiigtiir 2°. Normal saghklilarda histi-
dinden kisith diyetin anemiye neden olmasi da bu savi desteklemektedir >3,

Biz, kronik bobrek yetmezlikli ve kronik hemodiyaliz programindaki bes er-
kek hastada 1 gr/kg/glin proteinli diyete ek olarak ii¢ ay siire ile per-os esansiyel
aminoasidler vererek serum proteinlerini inceledik **. Gzellikle transferrin olmak
iizere bazi1 immunglobulinler ve kompleman komponentlerinde tedavi ile anlamli
yiikselmeler saptadik. 1 gr/kg/giin protein diyetindeki diyaliz hastalarinda esansiyel
aminoasidler vermeden Once bazi proteinleri diisiik diizeylerde saptamamiz ve esan-
siyel aminoasid tedavisi ile birlikte bu protein diizeylerinin yiikselme gostererek iic
ay igerisinde normal diizeylere varmasi bize kronik bobrek yetmezlikli diyaliz has-

talarinda yeterli protein diyetine karsin aminoasid malnutrisyonu oldugu kamsim
verdi.
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