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Son Donem Bobrek Hastaligi Olan Hastada Nadir Bir
Anemi Nedeni: Pulmoner Hemorajik Sendrom
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Abstract

Pulmoner hemorajik sendrom ile son donem bobrek hastalig
birlikteligi nadirdir. Kronik HD programindaki 27 yasinda erkek
hastada ani olarak gelisen siddetli anemi tetkik edildi. Trombosit
sayist normal, kanama zamani uzamis tespit edildi. Trombosit
disfonksiyonuna sekonder pulmoner hemorajik sendrom diistiniildii.
Pulmoner biyopsi ile teyit edildi. Hasta konservatif yaklagimla basa-
riyla tedavi edildi.

Anahtar Kelimeler: Anemi,
son donem bobrek hastaligt
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The association of pulmonary hemorrhagic syndrome and end
stage renal disease is a rare condition. Severe anemia that occurred
suddenly in a 27 years old male patient who was undergoing chronic
HD program was investigated. Platelet count was normal but bleeding
time was prolonged. Pulmonary hemorrhagic syndrome was consid-
ered secondary to platelet dysfunction. The diagnosis was confirmed
by pulmonary biopsy. The patient was successfully treated with
conservative approach.
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on donem bdobrek hastaligi (SDBH) nda

anemi sik goriilen bir durumdur. Ureminin

ya da glomeriiler filtrasyon hiz1 (GFR) de-
recesi ile aneminin diizeyi arasinda bir iliski ol-
makla birlikte diyabetik zeminde gelisen hastalarda
anemi daha erken gelismekte ve daha siddetli ol-
maktadir. Diyaliz tedavisine baglamadan hastalarin
yaklasitk %70’inde hematokrit %30’un altinda
saptamr.l'3

Anemi, SDBH hem hastaligin ilerlemesinde
hem de gerek yasam kalitesi ve yasamsal fonksi-
yonlar iizerine etkisi ve gerekse hastalifin
morbidite ve mortalitesi iizerine olan olumsuz etki-
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leri nedeniyle 6nemlidir.>> SDBH aneminin primer
nedeni bobreklerden salinan eritropoetin salini-
minin bozulmasma baglidir.”> SDBH anemi ne-
denleri Tablo 1°de gosterilmistir.” Bunun yam sira
demir gibi temel substans eksiklikleri, hemoliz,
hipotiroidi, kanamalar gibi nedenler de anemiye
yol acabilir.> Ayrica trombosit fonksiyon bozuk-
luklarina bagli kanamalar da onemli anemi neden-
lerindendir."* SDBH olan hastalarda diger organ
kanamalar1 gibi pulmoner kanamalarda sik gozle-
nebilir. Bu daha ziyade iiremik ortamda gelisen
hematolojik bozukluklara baglidir."> Pulmoner
hemorajiye neden olabilen pulmoner hemorajik
sendrom (PHS) ile SDBH birlikteligi nadirdir.®’

PHS, alveoler septalardaki harabiyete bagli o-
larak, alveoler bosluklar igine olusan yaygin ka-
nama sonucu, dispne, hemoptizi, anemi ve bilateral
alveoler konsolidasyonlara yol acan bir grup hete-
rojen hastalik grubudur. PHS pulmoner biyopside
kapilleritin varligina, altta yatan hastaliklarin
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Tablo 1. SDBH’de anemi nedenleri (Eschbach’den
modifiye edilerek alinmistir).

Primer Nedenler
Eritropoietin eksikligi
Sekonder Nedenler
Eritropoezin inhibisyonu

Kan kayb1
Demir eksikligi
Folat/B, eksikligi
Eritrosit 6mriiniin kisalmasi
Aliminyum birikimi
Sekonder hiperparatiroidi
Akut ve kronik inflamatuar durumlar
Hipotiroidi
Hemoliz ve hemoglobinopatiler

immiin kaynakli olup olmamasina ve hastanin
immiin durumuna gére smiflandirilabilir.*’

Otoimmiin PHS, pulmoner kapillerlerin difiiz
harabiyetinden kaynaklanir, vaskiilitli hastalarda,
Good-pasture sendromunda, kollajen vaskiiler
hastaliklarda, pulmoner-renal sendromun bir par-
cast olarak bulunabilir. PHS nin non-immiin ne-
denleri enfeksiyonlar, hemostatik bozukluklar,
vendz pulmoner hipertansiyon, toksik ajanlar, ilag-
lar, baz1 tiimorler ve iiremidir. Bagisikligi normal
olan hastalarda en yaygin PHS nedeni, otoimmiin
kaynakli iken, bagisikligi baskilanmis hastalarda
en sik goriilen neden, altta yatan enfeksiyon veya
akciger harabiyetidir. PHS belirlemede pratik ola-
rak BAL kullanilirsada kesin tan1 pulmoner biyop-
si, gereginde bobrek biyopsisi ile konabilir.* "

Biz 2 yildir kronik hemodiyaliz (HD) progra-
minda olan bir erkek hastada gelisen ani ve siddetli
aneminin nadir bir nedenini sunduk.

Olgu Sunumu

Yirmi yedi yasinda erkek hasta, 2 yildir SDBH
tanis1 ile haftada 3 kez 5 saat/seans bikarbonath
kronik HD programinda ve anemi yoniinden stabil
seyirli iken son 1 ay icinde rutin kontrolde akut
gelisen siddetli anemi nedeniyle yatirilarak tetkik
edildi. Hasta, tam1 konulmadan Onceki donemde
Erythropoietin (human rekombinant; r-HuEPO)
alfa 6000 IU/hafta (Eprex-Santa Farma)® ve
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HD’de antikoagiilan olarak Diisiik Molekiil Agir-
likli Heparin olarak ‘Enoxaparine sodium’ (anti-
Xa) 6000 TU/0.6 mL (Clexan-Aventis Pharma)®
kullanmaktaydi. Hastanin sistem sorgulamasinda
oksiiriik, nefes darligi, hemoptizi gibi semptomlari
yok idi. Hastanin fizik muayenesinde cilt ve muko-
zalar soluk, petesi ve purpura yok idi. Sag akciger
alt zonda solunum sesleri azalmis idi. URR: %68,
Kt/V: 1.18, prediyaliz iire: 111 mg/dL, prediyaliz
kreatinin: 5.0 mg/dL total protein: 7.9 g/dL,
albumin: 3.8 g/dL, Ca: 10.2 mg/dL, P: 3.9 mg/dL,
Cax P: 40, PTH: 115 pg/mL.

Bir ay onceki Hbg: 8.4 g/dL, Hct: %?25.2 iken
yatis aninda hemoglobin: 6.4 g/dL. hematokrit:
%15, WBC: 11.400 K/UL, Platelet: 346.000 K/uL,
transferin satiirasyon indeksi: %18, ferritin: 1331
ng/mL. Periferik yaymada; eritrositler; normokrom
normositer, %2 comak, %65 PNL, %33 lenfosit,
trombositler yeterli kiimede idi. Direkt coombs
testi: (-) indirekt coombs testi: (-) retikiilosit: %0.5,
Duke yontemi ile bakilan kanama zamani: 9 dk.,
pithtilagsma zamani: 6 dk., PTZ: 13.6, INR: 1.2, p-
ANCA: (), c-ANCA: (-), anti-GBM: (-) ve diger
kollajen doku markerlar1 negatif idi. PA akciger
grafide sag kosto-frenik siniis kapali, sag alt zonda
plevral efiizyon ile uyumlu opasite goriiniimii
mevcuttu  (Resim 1a). Tam amach alinan
torasentez mayi hemorajik vasifta idi. Hastada

Resim 1la. Hastanin PA akciger grafisinde sagda plevral
effiizyon.
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Resim 1b. Hastanin PA akciger grafisinde tedavi sonrasi
diizelme.

kanama zamani uzunlugu ve trombosit sayisinin
normal olmasi nedeniyle trombosit fonksiyon bo-
zuklugu diisiiniildii, vWF diizeyi ve trombosit
fonksiyon  testleri normal idi.  Yapilan
bronkoskopik pulmoner biyopsi yapildi. Yapilan
akciger biyopsisinde alveol cidarlarinda hafif ka-
linlagma ve alveol icinde bir kismi serbest bir kis-
mu alveol makrofajlari icinde hemosiderin pigmen-
ti izlendi (Resim 2). Histopatolojik bulgular PHS
lehine degerlendirildi. Hasta konservatif tedaviye
alindi. Takiplerde efiizyonu geriledi (Resim 1b).
Klinigi diizelen hasta halen rutin HD programina
devam etmektedir.
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Resim 2. Hastanin akciger biyopsi 6rneginde, kesitlerde alveol
cidarlar1 fibréz doku ile kalinlasmis iglerinde hemosiderin
iceren makrofajlar bulunduran akciger dokusu (H&E x 400).
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Kronik HD programinda olan SDBH hastalarda
gozlenen anemi ile ilgili olarak aneminin
etiyopatogenezinde aydinlatilan noktalar ve tedavi-
ye getirilen boyutlar, 6zellikle eritropoietinin teda-
vide kullanilmasiyla katedilen mesafe bu hastalarin
yasam siire ve kalitelerinde anlamli degisiklikler
meydana getirmistir."> Buna ragmen anemi hala bu
hastalarda 6nemli sorunlarin basinda yer almaktadir.

SDBH anemi sik ve 6nemli bir bulgudur. Has-
tanin yagsamsal hemen tiim fonksiyonlari iizerinde
etkili, morbidite ve mortalite ile de yakindan iliski-
lidir.>® Bu hasta popiilasyonunda siklikla anemi
demir eksikligi, hipotiroidi, kan kayiplar1 ve
hemoglobinopatilere bagl gelisebilir. Daha az sik-
likta nedenler ise hemoliz, sekonder
hiperparatiroidi, aliiminyum birikimi ve folik asit ve
By, vitamini eksikligine bagl gelisebilir.2 Ayrica,
bizim olgumuzda oldugu gibi nadir sebepler de
saptanabilir.

Bu hastalarda aneminin sik olmayan nedenle-
rinden biri degisik bolgelerde meydana gelen
kanamalardir.'"' SDBH kanamalar siklikla trombosit
fonksiyon bozukluklarina, trombositopeniye ya da
iatrojenik olarak yapilan miidahaleler ve aspirin,
kumadin ve heparin gibi kullanilan bazi ilaglara
bagli gelisebilir."> Kanamalar hemen tiim sistemler-
de goriilebilirsede en sik olarak gastrointestinal
sistem, lirogenital sistem, respiratuar sistem, vs.
goriilmektedir.”” Pulmoner orijinli kanamalar sik
rastlamlir olmasmna karsin, HD tedavisi goren
SDBH hastalarinda ¢ogu kere selim seyreden, iire-
mik toksinlerin meydana getirdigi trombosit
disfonksiyonlarina baghdir. PHS, son derece ender
goriilmektedir.” >

PHS, hemoptizi, anemi ve akciger grafisinde
difiiz alveoler konsolidasyonlardan meydana gelen
klinik ve radyolojik bulgular triadi diisiindiirmekle
birlikte, bu 6zellikler 6zgiil degildir ve bulunma-
yabilir. Hemoptizili bazi hastalarda PHS bulun-
mazken, PHS’li baz1 olgularda asinuslar igerisin-
deki kanamanin proksimal hava yollarina acilama-
dig1 i¢in, bizim olgumuzda oldugu gibi, masif ka-
namalarda bile hemoptizi bulunmayabilir.**'* Bu-
na paralel gelisen anemi de kanamanin siddeti ile
orantilidir.
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PHS etiyopatogenezi tam bilinmeyen nadir bir
hastalik grubudur. Reno-pulmoner sendromlar
sirasinda PHS gelismesi olagan bir durum iken
reno-pulmoner sendromlarin zemininde gelisen
SDBH hastalarda klinik seyrin nasil oldugu da agik
degildir."” Zira bu alanda yapilan ¢alismalar sinir-
lidir. Bu olgularin ¢ogunun gerek uygulanan agre-
sif immiinsiipresif tedaviler gerekse hastaligin
dogasindan kaynaklanan nedenlerle, ayrica sepsis
gibi nedenlerle kaybedilmesi bu hastaligin siireci
izerinde yorum yapma imkanimizi kisitlamakta-
dur. 1416

llerlemis yetersizlikte
trombozun paradoksal varligindan kaynaklanan
hemostatik sistemin sagliksiz bir dengesi vardir.
Uremik ortamda artan guanilosiiksinik asit, fenol,
iire, prostoglandinler trombosit fonksiyonlar1 {ize-
rinde yarattiklar etki ile kanamalara neden olmak-
tadirlar. Ayrica ilave olan azalmis kapiller rezis-
tans da trombosit disfonksiyonu ile birlikte kana-
malarin daha ciddi seyretmelerine neden olur. Or-
talama trombosit sayis1 saglikli kontrollere gore,
HD hastalarinda, asin tiiketim ve yetersiz iiretim
nedeniyle daha diisiiktir. Uremide kanama
diyatezinin isareti, uzamig kanama zamani testi-
dir.*’

Kronik glomeriilonefrit zeminde SDBH geli-
sen ve 2 yildir diizenli HD programinda olan ve
diyaliz yeterliligi bulunan, idame dozda r-HuEPO
ile stabil seyreden hastada ani gelisen aneminin
ayirict tanisinda anemi nedeni olabilecek biitiin
olasiliklar ekarte edildikten sonra, kanama zamani-
nin uzun olmasi nedeniyle trombosit fonksiyon
bozuklugu olabilecegi diisiiniildii. Trombosit sayi-
sinin normal olmasi lizerine vVWF diizeyi bakilarak
trombosit fonksiyon testleri c¢alisildi. Trombosit
fonksiyon testlerinin normal olmasina karsin uza-
mis kanama zamam ile trombosit disfonksiyonu
tespit edildi. Yapilan bronkoskopik pulmoner bi-
yopsi ile tan1 PHS kondu. Konservatif tedavi ile
klinik iyilesme saglandi.

Sonug olarak, PHS kronik HD programindaki
SDBH’de siddetli ve ani gelisen aneminin ayirici

tanisinda pulmoner semptomlar olmazsa bile diisii-
niilmeli ve ekarte edilmelidir.

renal kanama ve
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