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OZET

Amag: Bu calismamizda kronik kalp yetersizlikli anemik has-
talarda tek basina intravendz demir tedavisinin egzersiz kapa-
sitesi ve kardiyak fonksiyonlar iizerine etkisini aragtirdik

Gereg ve Yontem: Calismamiza kronik kalp yetersizligi (KY)
ve demir eksikligi tanist almig, sol ventrikiil ejeksiyon fraksiyo-
nu (LVEF) < % 40, Hb< 12 g/dl ve ferritin < 400 ng/dl olan
39 hasta (21 kadin, 18 erkek) alindi.Hastalara tedavi dncesi
ekokardiyografi, 6 dakika yiiriime testi ( 6DYT) metre cinsin-
den yapildi. Toplam 6 kez (1, 3,5, 13, 15 ve 17. giinlerde) 200
mg (2 ampul) i.v. ferrik hidroksil siikroz verildikten sonra 21.
giin tekrar ekokardiyografi, 6DYT ve kan degerleri olciimleri
alindi.

Bulgular: Tedavi oncesi ortalama 943+1.15 g/dl olan Hb
diizeyi tedavi sonrast 11.53+g/dl (p<0.001), Fe diizeyi
16.64+10.94 mcg/dl’den 84.77+30.08 mcg/dl’ye (p<0.001),
transferin satiirasyonu % 5.02+3.07’den % 21.87+6.83’¢
(p<0.001), ferritin 12.10+£7.67 ng/ml’den 92.05+37.48 ng/
dl’ye (p<0.001), 6DYT 181.77+54.39 m’den 289.84+74.27
m’ye ( p<0.001) yiikseldi. Hastalarin fonksiyonel kapasiteleri
NYHA 2.20+047’den 1.33+0.48’e geriledi (p<0.001). LVEF
olciimleri tedavi oncesi ve sonrast degismedi.

Sonug: KY olan hastalarda anemi prevalansi oldukga yiiksek
olup bu hastalarda mortalite ve morbidite oranlarint ciddi
diizeyde yiikseltmektedir. KY ve demir eksikligi anemisi olan
hastalarda tek basina i.v. demir siikroz tedavisi hemoglobini
yiikseltmekte giivenlidir, semptomlar: geriletmis ve egzersiz
kapasitesini arttirmistir.

Anahtar kelimeler: Kronik kalp yetersizligi, demir eksikligi
anemisi, intravenoz demir sukroz, fonksiyonel kapasite, egzer-
siz kapasitesi

SUMMARY

Effect of intravenous iron on exercise tolerance and cardiac
function in anemic patients with chronic heart failure

Aim: The aim of this study was to evaluate the effect of intra-
venous iron sucrose on execise tolerance and cardiac function
in anemic patients with chronic heart failure

Material and Methods: We evaluated 39 anemic patients (21
women, 18 men) with chronic heart failure which left ventricu-
lar ejection fraction (LVEF) < % 40, Hb< 12 g/dl and ferritin
< 400 ng/dl. Echocardiographic examination and six minute
walk test (6MWT) were conducted at the begining and end
(21st day) of intravenous iron therapy. Intravenous 200 mg
ferric hydroxyl sucrose infusion was given total six times (1.,
3.,5.,13.,15.,and 17.days).

Results: The mean Hb increased from 9.43+1.15 g/dl to
11.53+1.04 g/dl (p<0.001), iron from 16.64+10.94 to
84.77+30.08 mcg/dl (p<0.001), transferrin from 5.02+3.07 to
% 21.87+6.83 (p<0.001), ferritin from 12.10+7.67 to
92.05+37 48 ng/ml (p<0.001), 6MWT from 181.77+54.39 to
289.84+74.27 m (p<0.001). NYHA functional class (FC) imp-
roved from FC Il to FC I (p<0.001). No differences were found
in LVEF measurements.

Conclusion: Anemia is common in patients with chronic heart
failure and an independent predictor of poor prognosis.
Intravenous iron sucrose therapy is effective and safe in these
patients. Functional capacity and exercise tolerance improved
with i.v. iron sucrose therapy.

Key words: Chronic heart failure, iron deficiency anemia, int-
ravenous iron sucrose, cardiac function, exercise capacity

Kronik kalp yetersizligi hastalarinda % 5-55 ora-
ninda anemi mevcuttur (D. Ve anemi hospitalizas-
yon ve Olim igin bagimsiz bir risk faktoriidiir @,
Aneminin derecesi kalp yetersizligi prognozuyla

iligkilidir ®. Anemi sonucu olusan sempatik stimu-
lasyon vasokonstriksiyon ve tasikardiye sebep olur.
Sonucta kalp yetersizliginin ana semtomlarindan
olan egzersiz intoleransi ve yorgunluk diisiik
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hemoglobin seviyesi ile agrave olur. Bu caligma-
mizda tek basina intravenoz (i.v.) demir tedavisinin
kronik kalp yetersizlikli anemik hastalarda kardi-
yak fonksiyonlar ve egzersiz kapasitesi iizerine
etkilerini aragtirdik.

GEREC ve YONTEM

Bu calismada SB Goztepe Egitim ve Arastirma
Hastanesi 3. Dahiliye Klinigi’ne 2006 ve 2008 yil-
lar1 arasinda bagvurmus kronik kalp yetersizligi ve
demir eksikligi anemisi tanisi almis olan hastalar
degerlendirildi. Calismamiza alinma kriterleri sol
ventrikiil ejeksiyon fraksiyonu (LVEF) < % 40,
Hb< 12 g/dl, ferritin < 400 ng/ml idi. Yirmi yasin-
dan kiiciik olan, hemoglobinopatisi olan, B12 ve
folat diizeyi anormal olan, NYHA siniflamasina
gore fonksiyonel kapasitesi sinif 4 olan hastalar
calisma dis1 birakildi.Hastalara baglangicta ekokar-
diyografi, 6DYT metre cinsinden yapildi ve Hb (g/
dl), Het (%), demir (mcg/dl), total demir baglama
kapasitesi (TDBK) (mcg/dl), ferritin (ng/ml), ve
transferin satiirasyonu (%) i¢in kan ornekleri alin-
di. Toplam 6 kez (1, 3, 5, 13, 15 ve 17. giinlerde)
200 mg (2 ampul) i.v. ferik hidroksil siikroz veri-
dikten sonra 21. giin tekrar ekokardiyografi, 6DYT
ve kan tetkikleri yapildi.

BULGULAR

Calismaya alinan 39 hastanin 21’1 (% 53.8) kadin,
18’1 (% 46.2) erkekti. Olgularin ortalama yasi
70.38+13.40’t1.

Hastalarimizin tedavi oncesi ve sonrasi degerleri
Tablo 1'de sunulmustur.

Tablo 1. Tedavi 6ncesi ve sonrasi degerler.

Tedavi Oncesi  Tedavi Sonrasi  p degeri

Hemoglobin (g/dl) 9.43+1.15 11.53+1.04 <0.001
Serum Demir (mcg/dl)  16.64+10.94 84.77+£30.08 <0.001
Transferin (%) 5.02+3.07 21.87+6.83 <0.001
Ferritin (ng/ml) 12.10+£7.67 92.05+37 .48 <0.001
6DYT (m) 181.77+£54.39 289.84+74.27 <0.001
LVEF (%) 31.79+5.74 31.79+5.74 ns

NYHA (sinif) 2.20+0.47 (2) 1.33+0.48 (1) <0.001
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Tablo 1’de de goriildiigii gibi tedavi Oncesi
9.43+1.15 gr/dl olan Hb degeri tedavi sonrasi
11.53+1.04 g/dl’ye, serum demiri 16.64+10.94
mcg/dl’den 84.77+30.08 mcg/dl’ye, transferin
satiirasyonu % 5.02+3.07°den % 21.87+6.83’e, fer-
ritin 12.10 %/- 7.67 ng/ml’den 92.05+37.48 ng/
ml’ye, 6DYT 181.77+54.39 m’den 289.84+74.27
m’ye ylikseldi. Fonksiyonel kapasite NYHA simif-
lamasina gore sinif 2’den sinif 1’e geriledi. Tiim
bu degisiklikler istatistiki olarak ileri derecede
anlamli idi. LVEF’da tedavi sonrasi bir degisiklik
olmadi.

Hastalarimizda kalp yetersizligi ve aneminin digin-
da % 87.2’sinde koroner arter hastaligi (KAH), %
43.6’sinda hipertansiyon (HT), % 38.5’inde kronik
bobrek yetersizligi (KBY), % 30.8’inde diabetes
mellitus (DM), % 17.9’unda KOAH, % 12.8’inde
kardiyomypati (KMP), % 2.6’sinda romatoid artrit
(RA) ve % 2.6’sinda hipotiroidi vardi (Tablo 2).

Tablo 2. Ek hastaliklarin dagilim.

Ek hastaliklar n (%)
KAH 34 (% 87.2)
HT 17 (% 43.6)
KBY 15 (% 38.5)
DM 12 (% 30.8)
KOAH 7 (% 17.9)
KMP 5(% 12.8)
RA 1 (% 2.6)
Hipotiroidi 1(% 2.6)
TARTISMA

Kalp yetersizligi olan hastalarda aneminin baglica
nedenleri yetersiz beslenme, eslik eden renal yeter-
sizlik, diigiik eritropoetin diizeyleri, kemik iligi
depresyonu, kalp yetersizligi siiresince salinan
TNF- alfa gibi proinflamatuvar sitokinler ve bunla-
rin ayrica neden oldugu inflamasyonla birlikte erit-
ropoetin (EPO) direnci, artmis oksidatif stres,
kemik iligi supresyonu, ACE inhibitorleri, aspirin
kullanimi, gastrointestinal demir kayb1 ve artmig
plasma hacmiyle paralel hemodiliisyondur.
Literatiirde oral demir ve EPO tedavisinin kardiyak
fonksiyonlari, semptomlar1 ve egzersiz kapasitesini
arttirdigini gosteren ¢alismalar vardir 45, Tek
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bagina i.v. demir tedavisinin kronik bobrek yeter-
sizlikli hastalarda demir seviyesini yiikselttigi gos-
terilmesine karsin, kronik kalp yetersizligi ve ane-
misi olan hastalarda tek bagina demir tedavisinin
etkilerine yonelik pek az caligsma vardir (6.7,
Silverberg ve ark. kalp hastaligi olan anemik 32
hastanin 16’sina EPO ve i.v. demir vermis, diger
yarisina vermemistir. Anemisi diizelen tedavi guru-
bunda LVEF ve fonsiyonel kapasitenin diizeldigini
gostermistir (7). Ayni aragtirmacinin daha 6nce yap-
t1g1 bir aragtirmada da Hb’nin > 12 g/dl olacak
sekilde diizeltilmesinin fonksiyonel kapasite ve
LVEF’nu arttirdigini, hospitalizasyon ihtiyacini
azalttigint gostermistir ®). Bizim c¢alismamizda
literatiirden farkli olarak LVEF degismemistir.
EPO tek bagina hem kardiyak kas gelisimi hem de
kontraktilite lizerine direkt olarak pozitif etkilidir
©). Bu ayn1 zamanda kardiyak myozit apoptitozunu
engelleyebilir ve myokardda damar olusumunu sti-
miile edebilir. Bu nedenle EPO eksikligi kardiyak
fonksiyonu anemiden bagimsiz olarak olumsuz
etkileyebilir. Bu verilerin 15181 altinda, sadece
demir tedavisi uyguladigimiz hastalarimizda
LVEF’de degisiklik olmamasi, literatiirdeki EPO +
demir replasman tedavisinin LVEF iizerindeki
olumlu etkisinin esas olarak EPO’nun etkisine
bagli olabilecegi diisiiniildii.

2008’de yayinlanan FERRIC-HF ¢aligmasinda
anemik olan ve olmayan kalp yetersizlikli hastalara
i.v. demir verilmistir 19. Anemisi olmayan hasta-
larda bazi silik semptomlar diginda degisiklik
olmazken, anemik hastalarda NYHA fonksiyonel
siniflamada, egzersiz kapasitesinde ve semptom-
larda belirgin diizelme saptanmistir. Bu ¢alismada
peak oxygen consumption (PVO2) yardimui ile kan-
titatif 6lgtimlerle maksimal egzersiz kapasitesinin
belirgin olarak artti§1 gosterilmigtir. Ayrica
PVO2’deki artisin Hb degeleri ile korrele olmadigi
ancak transferin satiirasyonu ile korrele oldugu
bulunmustur. Biz egzersiz kapasitesini 6DYT ile
oOlctiik ve i.v. demir tedavisi sonrasi egzersiz kapa-
sitesinin arttigin1 kanitladik.

He SW ve ark., yaptiklar1 bir meta-analizde kalp

yetersizligi olan hastalarda aneminin, mortaliteyi
ve hastanede yatig siiresini arttirdigini géstermis-
lerdir 1D, Bu sebepten dolay1 aneminin diizeltilme-
si onem tagimaktadir. Eger anemi kalp yetersizligi-
nin olumsuz gidisinde bir marker degil de bir
mediatorse, anemiyi diizeltmek, bu hastalarda uzun
stireli bir iyilik halinin saglanmas i¢in tedavideki
hedefimiz olmalidir (12). Kalp yetersizligi olan has-
talarda aneminin EPO+ demir replasman tedavisi
ile mi yoksa sadece i.v. demir ile mi yapilacagi
konusunda karar vermek icin halen devam eden
plasebo kontrollii ¢aligsmalarin sonuclarini bekle-
mek durumundayiz (13),

Sonug olarak; kronik kalp yersizligi olan anemik
hastalarda tek basina i.v. demir sukroz tedavisi
hemoglobini yiikseltmekte etkili ve giivenli bulun-
mus olup, efor kapasitesini arttirmig, fonksiyonel
kapasitede iyilesme saglamig ve semptomlar: azalt-
mistir. LVEF’ nunda degisiklik olmamasini EPO
kullanilmamasi ile aciklamak istedik. Kargsilastir-
mal1 bir caligma ile bu konuda bir fikir elde edile-
bilir diye diisiiniiyoruz. Hasta gurubumuzun homo-
jen olmamasi ise calismamizin zayif tarafini olus-
turmaktadir.
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