Renal Anemi Tedavisinde Eritropoetin
Deneyiminden Alinmasi Gereken Dersler
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olarak karsilasilan 6nemli bir halk sagl-

g1 sorunudur. Ulkemiz ve diinya verileri,
gintimuzde yaklasik olarak her 10 bireyden birin-
de hafif ya da siddetli bobrek hastaligi oldugunu
gostermektedir. Kronik bébrek hastaliginin en sik
sebepleri olan diyabetes mellitus ve hipertansiyon
sikliklarinin toplumda ytiksek olmasi ve etkin bir
sekilde tedavi edilememeleri ytizinden kronik bob-
rek hastaliginin sikhig giderek artmakta ve buna
bagli olarak hastaliga iligkin sorunlar toplum icin
ciddi tibbi ve ekonomik sorunlarin da artisina yol
acmaktadir.

Kronik bobrek hastaligi tim dinyada yaygin

Kronik bobrek hastaligi olan bireylerde yasam
kalitesini ve sUresini olumsuz etkileyen en sik
ve 6nemli sonuc¢ kardiyovasktiler hastaliktir. Bu
sonug Ozellikle anemik olan hastalarda daha belir-
gin olarak ortaya cikmaktadir. Oyle ki, glintimuiz-
de kronik bobrek ve kalp hastaligi olan bireylerde
anemi varliginda ortaya cikan kisir déngti duru-
munu ‘kardiyorenal anemi sendromu’ olarak isim-
lendirilmek ve ona goére yaklasimlar gelistirmek
s6z konusu olmustur.

Kronik bébrek hastaliginin erken dénemlerin-
den itibaren cesitli mekanizmalar sonucu anemi
geliserek (Tablo 1), hastaligin evresi ilerledikce
daha da siklasir ve derinlesir. Glomeruler fil-
trasyon hizi 60 mL/dak/1.73 m? dlizeyinde iken
bile hastalarin yaklasik %25’inde renal anemi
mevcutken, son dénem bdébrek yetersizligi olarak
isimlendirilen Evre 5 kronik bébrek hastaliginda
hastalarin %90 kadari anemiktir. Anemi kronik
doku hipoksisi sonucunda hem hemodinamik,
hem de hemodinamik olmayan cesitli mekanizma-
lar1 tetikleyerek (Tablo 2), ciddi komplikasyonlara
ve o6lime yol acabilir (Sekil 1). Son zamanlarda
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Azalma

Depresyon Egzersiz kapasitesi
Anjina pektoris Koagulasyon
Sol ventrikill hipertrofisi Immiin yanit
Kalp yetersizligi Kaognitif fonksiyon
Miyopati v Seksilel fonksiyon
Renal hasar progresyonu Istah/Nutrisyon

Yagam kalitesi

| Biyime-gelisme

Sekil 1. Renal aneminin olasi sonuglari.

Tablo 1. Renal aneminin olusum mekanizmalar

Kemik iligi baskilanmasi
EPO eksikligi/EPO direnci
inflamatuvar sitokinler
Apopitoz, eritroid dnciilerde azalma
ACEi/ARA

Demir eksikligi
Malnutrisyon
Absorpsiyon azalmasi
GIS kayiplari (ASA, NSAID)
iatrojenik (kan dreklemeleri)

Hemodiliisyon (su ve sodyum birikimi)

yapilan ¢alismalarla, renal anemi tedavisinde ge¢
kalinmasinin bile 6lum riskini artirdigi belirlen-
mistir.

Renal aneminin baslica sebebi goreceli eritro-
poetin eksikligi, dogal olarak seckin tedavisi de
hormonun yerine konulmas: seklindedir. Gercek-
ten de, 20 yildir klinik kullanimda olan rekom-
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Tablo 2. Anemiye bagh kronik hipoksemiye yanitlar

Hemodinamik
Sistemik arteriyel dilatasyon
TPR azalisi
Afterload azalisi
Atim voliimii artis!
Kan viskozitesi azalisi
Venoz donds artisi
Preload artisi
Sempatik aktivasyon
Kalp hizi artigi

Hemodinamik olmayan
EPO olusumu artigi (!!1)
2,3-DPG artigi

Tablo 3. Renal anemi tedavisinin olasi yarar ve riskleri.

Yarar

Oksijen sunusu artis|
Egzersiz kapasitesi artigi
Yasam kalitesi artigi

Progresyon yavaslamasi?
Sol ventrikiil kitlesi azalisi?
Hastaneye yatista azalig?
Sag kalimda artis?

Risk
Hipertansiyon
Tromboz

Mortalite artigi ?

binan insan eritropoetini (tHUuEPO), renal anemi
tedavisinde bir devrim olarak nitelendirilmektedir.
Bununla birlikte, yapilan calismalar eritropoetin
tedavisinin hasta yasam kalitesini artirip, kan
transflizyonu gereksinimini azalttigini, ancak bob-
rek hastaligi ilerlemesi, kardiyovasktler hastalik
gostergeleri ve sag kalim tUzerinde anlamli etki
gostermedigini ortaya koymustur (Tablo 3). Daha
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Tablo 4. Renal anemi tedavisinde yeni yaklasimlar

EPO analog/mimetikleri
CERA
SEP
EFP
Hematide
EPO gen tedavisi

Diger yaklasimlar
HCP inhibitorleri
HIF stabilizerleri

da 6nemlisi, rHUEPO ile hemoglobin duzeylerinin
tamamen normallestirilmesinin, 6zellikle kardiyo-
vasktiiler hastaligi olan hastalarda yeni kardiyo-
vasktler olay gelismesi ve 6lim riskini artirdigini
bildiren calismalar yayimlanmistir. Bu ylzden
gliniimuizde renal anemi tedavisinde hedef hemog-
lobin duzeylerinin 11-12 g/dL olmasinin uygun
oldugu dustnutlmektedir.

Son zamanlarda renal anemi tedavisinde rHu-
EPO disinda cesitli tedavi yontemleri gelistirilmeye
baslanmistir. Eritropoetin mimetik ya da ana-
loglar1 seklinde veya hipoksiye fizyolojik yanitin
cesitli basamaklarina girisimler seklindeki bu
yaklasimlar (Tablo 4) klinik uygulamaya girdikce
renal anemi daha etkin bir sekilde tedavi edilebi-
lecektir. Diger yandan, eritropoez uyarici ajanlara
ek olarak kullanilabilen cesitli tedavilerin etkinlik
ve guvenilirliklerinin kanitlanmasi da renal anemi
tedavisinin daha ekonomik hale gelmesini sagla-
yabilecektir.

Sonug olarak, 100 yili askin bir stiredir varli-
gin1 bildigimiz eritropoetini, 20 yildir renal anemi
tedavisinde rHUEPO seklinde kullanma deneyimi
bize, bu konuda da daha gidilecek ¢cok uzun bir
yolumuz oldugunu, nasil gitmemiz gerektigini
Ogreterek gOstermistir.
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