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olmamasi nedeniyle kan transfiizyonuna alternatif olmustur. Bu yazida DKM verilen hastalarin degerlendi- Harran Universitesi Tip Fakdltesi,

rilmesi amaglanmistir. Gastroenteroloji Bilim Dali,

Materyal ve metod: Ocak 2018 — Haziran 2020 tarihleri arasinda Harran Universitesi Tip Fakiiltesi Hastanesi Sanlurfa, TURKIYE

Gastroenteroloji ve i¢ Hastaliklari kliniklerinde takip edilen, DKM verilen hastalar retrospektif olarak deger-

lendirildi. Hastalarin tanilari, laboratuvar sonuglari, kan transfiizyonu yapilip yapiimadigi, DKM 6ncesi ve E-mail: auyanikoglu@hotmail.com
ikinci hafta hemoglobin (hb) degerleri arastirildi.

Bulgular: Toplam 185 hastanin 113’i (%61) demir eksikligi anemisi (DEA), 40”1 (%21) gastrointestinal sistem Gelis tarihi / Received: 04.03.2022

(GIS) kanama, 16’s1 (%9) inflamatuvar barsak hastaligi (IBH), 5’i (%3) karaciger sirozu, 11’i (%6) diger hasta-
liklar idi. Hastalarin 129°u (%70) kadin, yas ortalamasi 41.45 + 17.7 (dagilim 17 — 93) yas idi. Tum hastalarda
DKM 6ncesi ortalama hb 9.21 + 1.82 (4.37 — 13.9) g/dI iken, 2 hafta sonraki hb degerlerine ulasilan 92
hastada ortalama hb 11.68 + 1.64 (6.26 — 15.5) g/dl (p<0.05) idi. GiS kanamali 40 hastadan 23’ne (%58),
DEA’li 113 hastadan 21’ine (%18), sirotik 5 hastadan 3’ne (%6), iBH’li 16 hastadan 2’sine (%12), toplam 49
hastaya ek olarak eritrosit siispansiyonu (ES) verilmisti. Hastalarin higbirinde yan etki nedeniyle DKM infiiz-
yonu yarida birakilmamis ve ciddi yan etki gorilmemistir.

Sonug: Hastalarin yaklasik tigte ikisine DEA, icte biri basta GiS kanama ve iBH olmak iizere GiS hastaliklari
nedeniyle DKM verilmis, hastalarin lgte birine kan transfiizyonu da yapilmigtir. DKM tiim hastalarda hb
degerlerini 2 hafta igerisinde yaklasik 2.5 g/d|, arttirarak anlamli olarak yiikseltmistir. En fazla kan transftiz-
yonu ihtiyaci GiS kanamali hastalarda olurken diger hastalarda genelde DKM yeterli olmustur. DKM infiiz-
yonu higbir hastada ciddi yan etkiye neden olmamistir.
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Abstract

Background: Ferric carboxymaltose (FCM) has been an alternative to blood transfusion because of its prac-
tical use, rapid effect and no serious advers events (sAE). In this article, we aimed to evaluate patients who
received FCM.

Materials and Methods: 185 patients who were followed up in Gastroenterology and Internal Medicine
Clinics of Harran University Medical Faculty Hospital between January 2018 and July 2020 were evaluated
retrospectively. Diagnosis, laboratory results, blood transfusion and hemoglobin (hb) values were investi-
gated before and after FCM theraphy.

Results: 113 (61%) of 185 patients had iron deficiency anemia (IDA), 40 (21%) gastrointestinal system (GIS)
bleeding, 16 (9%) inflammatory bowel disease (I1BD), 5 liver cirrhosis (3%), 11 (6%) were other diseases. 129
patients (70%) were female and the mean age was 41.45 + 17.7 (range 17 to 93) years. While the mean hb
before FCM was 9.21 + 1.82 (4.37 - 13.9) g / dl in all patients, the mean hb values of 92 patients reached
after 2 weeks were 11.68 + 1.64 (6.26 - 15.5) g / dl (p< 0.05). Of the 49 patients (27% of all patients) who
received erythrocyte suspension (ES). ES was given to 23 (58%) of 40 patients with Gl bleeding, 21 (18%)
of 113 patients with IDA, 3 (6%) of 5 patients with cirrhosis and 2 (12%) of 16 patients with IBD. In none of
the patients, FCM infusion was discontinued due to sEA and no sEA was observed.

Conclusions: Approximately two-thirds of the patients were treated with IDA, one-third with GIS hemorr-
hage and IBS, especially GIS bleeding, and one-third of patients received blood transfusion. FCM signifi-
cantly increased hb values by 2.5 g / dl in 2 weeks all patients. The greatest need for blood transfusion was
in patients with Gl bleeding, whereas in other patients, FCM was generally sufficient. FCM infusion did not
cause sEA in any patient.

Keywords: Ferriccarboxymaltose, Iron deficiency anemia, gastrointestinal bleeding, Inflammatory bowel
disease
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Giris

Diinya genelinde aneminin en yaygin nedeni olarak bilinen
demir eksikligi anemisi (DEA), normal fizyolojik doku isle-
vini strdirmek icin yetersiz demirin varligi olarak, tanim-
lanmaktadir. DEA, beslenme yetersizligi, vicutta demir
kullaniminin artmasi (hamilelik sirasinda), kan kaybi (agir
uterus kanamasina bagli, gastrointestinal sistem (GiS) bo-
zukluklarla iliskili, cerrahiyle iliskili), kronik inflamasyon
veya bozulmus demir emilimi (inflamatuvar barsak hasta-
g1 (IBH) ) gibi durumlarda gériilmektedir (1). Demir eksik-
ligi siklikla kronik hastaliklarda gozden kagmaktadir. Kronik
kalp yetmezligi (KKY) olan hastalarin% 37-61, kronik bob-
rek hastaligi (KBH) olan hastalarin % 24-85 ve iBH hastala-
rinin % 13-90'ninda DEA oldugu distnilmektedir (2).

DEA ile iliskili semptom ve belirtiler, kronik yorgunluk, bi-
lissel islevlerde bozulma, altta yatan hastaligin alevlen-
mesi, huzursuz bacak sendromu, anemi gelisimi seklinde
siralanmaktadir (3). Diinya Saglk Orgiiti'ne (4) gére
anemi, kadinlarda <12 g/ dL (hamile kadinlarda <11 g/ dL)
ve erkeklerde <13 g/ dL hemoglobin (hb) seviyesi olarak
tanimlanmaktadir. Literatir incelendiginde demir eksikligi
ve demir eksikligi anemisi terimlerinin siklikla birbirlerinin
yerine kullanildigi gérilmekte, demir eksikligi genellikle te-
davi gerektiren tibbi bir durum olarak diisiinilmemektedir
(3). Turk Hematoloji Dernegi (5) demir eksikligi anemisini,
demir eksikliginin eritropoezin azalmasi sonucu aneminin
gelismesi seklinde tanimlamaktadir.

DEA olan hastalarda anemi diizeltmek ve demir depolarini
yenilemek icin demir takviyesi kullanildigi bilinmektedir
(6). Demir karboksimaltoz (DKM), oral demir tedavisine ye-
tersiz yanit veren veya oral demir kullanilamadiginda de-
mir eksikligi olan hastalarda kullanilan, bircok (ilkede
onayli, intraveno6z (i.v.) bir demir formulasyonudur. DKM
aneminin etiyolojisine bakilmaksizin, yetersiz oral demir
cevabi ile DEA'da hb diizeylerini arttirmak icin oral demire
gore daha glvenlidir ve Gstlindir (7). Bu galismada DKM
verilen hastalarin 2 haftalik sonuglarinin degerlendirilmesi
amaglanmistir.

Materyal ve Metod

Ocak 2018- Haziran 2020 tarihleri arasinda Harran Univer-
sitesi Tip Fakiiltesi Hastanesi Gastroenteroloji ve i¢ Hasta-
liklari kliniklerinde takip edilen, DKM verilen 185 hasta ret-
rospektif olarak degerlendirildi. Hastalarin tanilari, labora-
tuvar sonuglari, kan transfiizyonu yapilip yapiilmadigi, DKM
oncesi ve 2 doz verildikten sonra, ilk dozdan sonra ikinci
hafta hemoglobin (hb) degerleri arastirildi. Hastalara 500
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mg / 10 ml DKM 100 cc izotonik icerisinde 15 dakikada in-
flizyonla, 1 hafta arayla 2 kez uygulandi. Tiim veriler has-
talarin tibbi kayitlarindan elde edildi. istatistiksel &nemi
degerlendirmek icin SPSS 22 (Statistical Package for the So-
cial Scinces) stirtim kullanilarak yapildi.

Surekli degiskenler medyan (aralik) ve/veya ortalama *
standart sapma olarak ifade edildi ve kategorik degisken-
leri ifade etmek icin sayi ve/veya ylizde kullanildi. Hastala-
rin baslangictaki Hb degeri ile 2. haftadaki Hb degeri ara-
sinda anlamli bir fark olup olmadigina Wilcoxon testi ile ba-
kildi. Stirekli degiskenler igin gruplar arasindaki fark igin t-
test kullanildi. Ferritin ile ortalama eritrosit hacmi (MCV)
arasindaki iliskiyi saptamak igin pearson korelasyon katsa-
yist kullanilmistir. < 0.05’lik p degeri istatistiksel olarak an-
lamh kabul edildi. Bu iliskilerin degerlendiriimesinde Co-
hen’in (1992) belirledigi etki gliciiniin standart puanlamasi
kriterleri kullanilmistir. Buna gore degiskenler arasindaki
korelasyonlarda .10 diisiik dizey, .30 orta diizey ve .50
yuksek dizey iliski olarak tanimlanmistir (8).

Calisma igin Harran Universitesi Klinik Arastirmalar Etik Ku-
rulundan etik onam alindi (15/06/2020 tarih ve
HRU/20.11.33 sayili karar).

Bulgular

Galismaya dahil edilen 185 hastanin 129 (%70)’ i kadin,
56’s1 (%30) erkek, yas ortalamasi 41.45+ 17.7 (dagihm 17
—93) yas idi. Toplam 185 hastanin 113’0 (%61) DEA, 40’1
(%21) GIS kanama, 16’s1 (%9) iBH, 5’i (%3) karaciger si-
rozu, 11'i (%6) diger hastaliklar idi (Tablo 1).

Tablo 1. Demir karboksimaltoz verilen hastalarin dagilimi

Tam ES ES Toplam
Verilen verilmeyen (yluizde)

Demir eksikligi

anemisi (DEA) 21 92 113 (%61)

Gastrointestinal

sistem (GIS) ka- 23 17 40 (%21)

nama

Inflamatuvar bar-

sak hastaligi (IBH) 14 16 (%9)

Karaciger sirozu 3 2 5(%3)

Diger hastaliklar 0 11 11 (%6)

Toplam 49 136 185 (%100)

DKM 6ncesi ferritin diizeyleri 9.64+ 30.63 (0.10-290), MCV
72.92 + 11.01 (50.2-104) demir 27 + 57.4 (5- 635), demir
baglama kapasitesi 381.84+ 93.3 (105 — 600) idi (Tablo 2).

Tablo 2. Demir karboksimaltoz (DKM) éncesi ferritin, MCV, demir ve demir baglama degerleri.

DKM o&ncesi Ferritin Mcv Demir Demir baglama
ES verilen hasta (n: 49) 5.5+9.08 72.51+£12.43 25.53 +38.54 374.21+94.94
ES verilmeyen (n: 136 10.8434.37 73.07+10.49 25.45 $62.2 384.23493.23
Tiim hastalar (n: 185) 9.64+30.63 72.92+11.01 27457.4 381.84+93.3
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Ayrica ferritin ve MCV arasinda anlamli iliski oldugu bulgu-
suna ulasiimistir. Analiz sonucunda elde edilen betimsel is-
tatistik degerleri ve degiskenler arasindaki korelasyon kat-
sayilari Tablo 3’te sunulmaktadir. Tabloda da gorilebile-
cegi gibi ferritin ile MCV arasinda orta dizeyde pozitif
yonli (r = .39, p<.05) bir iliski goralmustar.

Tablo 3. Ferritin ve MCV arasindaki korelasyon ile aritme-
tik ortalama ve standart sapmalari

.. Aritmetik Standart Korelasyon
Degiskenler
ortalama sapma katsayisi
Ferritin 9.64 30.63 .39%*
MCcv 72.92 11.01 .39*
*p<.05

Tim hastalarda DKM 6ncesi ortalama hb degeri9.21+ 1.82
(4.37 — 13.9) g/dl iken, 2 hafta sonraki hb degerlerine ula-
stlan 92 hastanin ortalama hb 11.68+ 1.64 (6.26-15.5) g/dI
(p<0.05) idi (Tablo 4).

Tablo 4. Eritrosit stispansiyonu (ES) verilen ve verilmeyen
ve tiim hastalarda demir karboksimaltoz (DKM) 6ncesi ve
sonrasi hemoglobin (hb) degerleri.

DKM 6ncesi DKM sonrasi p
Hb degeri 2.hafta degeri
g Hb degeri g
ES verilen
+ + _
hasta (n: 49) 8.24+1.96 11.52+2 P=.00
ES verilmeyen
+ + _
(n: 136) 956+1.64 11.74+151  P=.04
Tiim hastalar
+ + -
(n: 185) 9.21+182  11.68+1.64  P=.03

Eritrosit sispansiyonu (ES) verilen 49 hastanin (tiim hasta-
larin %27’ si) 24 tanesi (%48) kadin, 25’i erkek (%52) yas
ortalamasi 46.25+ 20.9 (18 — 88) yas idi. GIS kanamali 40
hastadan 23'ne (%58), DEA’li 113 hastadan 21’'ine (%18),
sirotik 5 hastadan 3’ne (%6), iBH’li 16 hastadan 2’sine
(%12) ES verilmisti. ES verilen hastalarda DKM 6ncesi orta-
lama hb 8.24+ 1.96 g/dl (4.37-12.5) iken, 2 hafta sonraki
hb degerlerine ulasilan 24 hastada ortalama hb 11.52+ 2
g/dl (7.44- 15.5) (p<0.05) idi (tablo 4).

ES verilmemis olan 136 hastanin 105 (%70)’ i kadin olup
yas ortalamasi 39.76% 16.27 (17-93) yas idi. DKM 6ncesi or-
talama hb 9.56 + 1.64 (5.81 — 13.9) g/dl iken, 2 hafta son-
raki hb degerlerine ulasilan 68 hastada ortalama hb 11.74
+1.51(6.26 — 14.46) g/dl (p<0.05) idi (tablo 4).

Hastalarin hicbirinde DKM inflizyonunu sonlandiracak
ciddi yan etki goriilmemistir.

Tartisma

Literatlirde intravendz demir tedavisinin, demir eksikligi
tedavisinde etkinligi kanitlanmis tedavilerden oldugu gos-
terilmistir (9). Demir eksikliginde kullanilan preparatlarin
demiri baglama yeteneklerine gore degistigi goriilmekte-
dir. Bunlardan demir siikroz ve diisik molekiler agirlikh
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demir dekstranin ikinci nesil demir preparat grubunda ol-
dugu, daha yiksek aktivite oranlarina sahip olan demir kar-
boksimaltoz ve demir izomaltozun li¢lincli nesil demir pre-
paratlarindan oldugu bilinmektedir (10). DEA bilindiginden
daha sik gorulen bir durumdur. Blumenstein Ben ve ark.
iBH hastalarinda yaptigi calismada mutlak demir eksikligi
prevalansinin %76 oldugu, bunlarin %56’sinin orta ve sid-
detli anemi oldugunu gostermistir (11). Bizim ¢alisma-
mizda DEA, GIS kanama, IBH ve karaciger sirozu olan has-
talarin DKM’a yaniti arastirilmigtir. Hastalarin yaklagik tigte
ikisine DEA, ligte biri basta GiS kanama ve iBH olmak (izere
GIS hastaliklari nedeniyle DKM verilmis, hastalarin iigte bi-
rine kan transflizyonu da yapilmisti. En fazla kan transfiiz-
yonu ihtiyaci GIS kanamali hastalarda olurken diger hasta-
larda genelde DKM’nin yeterli oldugu gosterilmistir.

Kaur ve ark. yaptiklari prospektif bir caligmada postpartum
kadinlarda dogum sonrasi verilen DKM uygulamasindan 6
ay sonra hb ortalama artis 3.9 idi (12). Bizim ¢alismamizda
DKM tiim hastalarda hb degerlerini 2 hafta icerisinde yak-
lasik 2 g/dl arttirarak anlamli olarak yikselttigi gosterilmis-
tir. Bu calismaya gore bizim calismamizda daha diisiik hb
yukselmesi hasta grubumuzun degisik hastaliklardan olu-
san heterojen bir grup olmasi ve degerlendirmenin 2 hafta
sonra yapilmasi olabilir.

Charles F. Barish ve ark. yaptigi DEA ile ilgili yaptigi calis-
malardan birinde kadin oraninin %88, digerinin ise kadin
oraninin % 85 kadin cinsiyeti agirhkli idi (13). Bizim ¢alis-
mamizda hastalarimizin kadin orani benzer sekilde yiksek
olup, hastalarin %70’1 kadin idi. Kadin oraninin bu galisma-
lara gore biraz daha distk olmasinin nedeni, DEA disinda
GIS kanama, IBH, karaciger sirozu hastalarinin da calis-
maya alinmasi nedeniyle olabilecegi diistiniilmektedir.
DKM ile tedavi 6zellikle oral demirin GIS emiliminin tehli-
keye girdiginde veya hizli bir hematopoetik yanit gerekti-
ginde yararlidir. Sirozlu hastalarda DKM oral demir tedavisi
Gzerindeki ek bir yararh etkisi, konstipasyona neden olma-
masl, bu nedenle hepatik ensefalopati olasilhiginin disiik
olmasidir. DKM, ameliyattan énce ve sonra, GIS kanama,
iBH, kanser veya kronik bébrek hastaligi veya kalp yetmez-
ligi olan hastalarda iyi bir etkinlik ve giivenlik géstermistir
(7). Bizim gcalismamizda DKM uygulamasiyla, DEA olan has-
talarin cogunda optimal hb seviyelerine ulasiimistir. Erken
DKM inflizyonunun DEA olan hastalarda uygun bir birinci
basamak tedavi olabilecegini disiindirmektedir. DEA di-
sinda GIS kanama, IBH ve sirotik hastalarda da DKM’nin iyi
tolere edildigi ve tedaviyi kesmeyi gerektirecek yan etki
saptanmamistir.

Sonug olarak hastalarimizin yaklasik tgte ikisine DEA, Ugte
biri basta GIS kanama ve iBH olmak iizere GiS hastaliklari
nedeniyle DKM verilmis, hastalarin tgte birine kan trans-
flzyonu da yapilmistir. DKM tim hastalarda hb degerlerini
2 hafta icerisinde yaklasik 2.5 g/dl arttirarak anlamli olarak
yiikseltmistir. En fazla kan transfiizyonu ihtiyaci GIS kana-
mali hastalarda olurken diger hastalarda genelde DKM tek
basina yeterli olmustur. DKM inflizyonu hicbir hastada
ciddi yan etkiye neden olmamistir.
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