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Amag: Demir eksikligi anemisi tedavisinde ferrik polimaltozun etkinligi tartismalidir. iki degerlikli demir tuzu

(ferros stlfat) ile t¢ degerlikli demir hidroksi karbonhidrat kompleksinin (ferrik polimaltoz) prospektif rand omize
Kklinik bir calismada tedavi etkinligi ve yan etkilerinin karsilastirilmast amacland.

Gereg ve Yontem: Demir eksikligi anemi tanist konulan 60 kadin olgu iki gruba ayrildi. Alt hafta stireyle bir

gruba 160 mg/giin ferros silfat, diger gruba ise 160 mg /gin ferrik polimaltoz verildi. Tedavi 6ncesi ve sontast
hemoglobin, ortalama eritrosit hacmi, transferrin saturasyonu ve serum ferritin diizeyleri ¢alisild1.

Bulgular: Tedavi sonrasi hemoglobin, ferros silfat kullanan grupta ferrik polimaltoz kullanan grub a gére anlaml
olarak daha yiiksek olmasina karsin iki grup arasinda ortalama eritrosit hacmi, transferrin saturasyonu ve serum

ferritin diizeylerinde farklilik tespit edilemedi.

Sonug: Ferros stilfat tedavisi, hemoglobini daha kisa strede yiikseltmistir.

Anahtar kelimeler: Demir eksikligi anemisi, Ferros stilfat, Ferrik polimaltoz.

The Comparison of Ferrous Sulphate and Ferric Polymaltose Treatment Efficacy of Iron Deficiency
Anemia

Background: The effect of ferric polymaltose in therapy of iron deficiency anemia is disputatious. In a
prospective, randomised study, a bivalent iron salt (ferrous sulphate) was compared with a trivalent ferric
hydroxide complex (ferric polymaltose) to compare treatment efficiancy and side effects.

Material and Methods: A total 60 females diagnosed as having iron deficiency anemia with clinical and
laboratory findings are divided into two groups. Ferrous sulphate (160 mg /daily) was given to one group and
ferric polymaltose (160 mg/daily) was given to the other for six weeks. Hemoglobin, mean corpuscular volume,
transferrin saturation and serum ferritin level were studied in both groups before and after therapy.

Findings: Hemoglobin was increased in the group with ferrous sulphate therapy, but no statistical difference was
found on mean corpuscular volume, transferrin saturation and serum ferritin level between two groups.

Conclusion: Ferrous sulphate threapy elevated the hemoglobin level in a shorter time than ferric polymaltose
therapy.
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Tum dinyada en fazla bulunan metallerden biri demir olmasina karsin, en sik gorilen anemi demir eksikligi
anemisidir.! Bunun nedeni olarak demir emiliminin sinirli olmast ve kanamalara bagli asit demir kaybi
gosterilmektedir.? Demir, hemoglobin sentezi disinda bir ¢ok metabolik olayda da 6nemli role sahiptir. Normal
gunlik batt diyetinde 15 mg kadar demir bulunur. Bu miktarin %5 -10’u (yaklasik 1 mg) ferrous formda duedenum ve
jejunumun Ust kistmlarindan emilir. 3 Yetiskin bir kiside viicutta toplam 3-5 gr olan demirin yaklasik tcte ikisi
hemoglobin yapisinda bulunur. Giinde yaklasik 1 mg demir, idrar, feges ve ter ile vicuttan atlir. Kadinlarda ayrica
menstrual kayipla 20 mg kadar demir viicuttan atilmakta, gebelik ve laktasy on déneminde de 500-1000 mg demir
gereksinimi olmaktadir. * Bu nedenle kadinlarda demir eksikligi anemisi erkeklere gére daha fazla gérilmektedir. >

Demir eksikligini aragtirmak igin hemoglobin konsantrasyonu, serum ferritini, serum demiri, total demir bag lama
kapasitesi ve transferrin satiirasyonu ile periferik yaymada hipokromik hiicrelerin yiizdesi degerlendirilmelidir. ¢
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Elkiran ve ark

Demir eksikligi anemisinin tedavisi, éncelikle demir
cksikligine neden olan hastaligin uygun bir sekilde
tedavi edilmesi ve demir iceren preparatlarinin
verilmesidir. Oral demir tedavisi, demir eksikligi
anemisinin etkili, iyi tolere edilebilen ve ucuz bir
tedavi seklidir. Yetiskinler icin gunlik elementer
demir miktart 150-200 mg’dir. Demir preparatinin
acken alinmasi emilimi arttirir; fakat bu durumda
gastrointestinal itritasyona neden olabilir. % Eskiden
beri kullanilan iki degerlikli demir tuzlari (demir stilfat,
demir glukonat, demir fumarat vb.) biyoyararlanimi
iyi, ucuz, etkili ve cogunlukla iyi tolere edilebilen bir
tedavi yontemidir. Vakalarn %715-20’sinde agizda
metalik tad, mide yanmasi, kabizlik veya hafif ishal
gorulirken, sadece %1-3 ilact tolere edememektedir.
Son yillarda ferrik polimaltozun esit biyoyararlanimina
sahip oldugu, dugik gastrointestinal yan etki
nedeniyle daha iyi tolere edildigi bildirilmektedir. 89

Calismamizda, klinik ve laboratuar bulgulari ile demir
eksikligi anemisi tanust konulan menapoz Sncesi 60
kadin olguda ferros silfat ile ferrik polimaltoz
tedavilerinin etkinligi ve yan etkilerinin karsilastiril -
mast amacland.

GEREC VE YONTEM

Firat Tip Merkezi I¢ Hastaliklart ve Hematoloji
poliklinigine anemi semptomlart ile gelen demir
eksikligi anemisi tanist konulan 60 olgu calismaya
alindu.

Demir eksikligi anemisi tanisi, hemoglobin (Hb),
ortalama eritrosit hacmi (OEH), periferik yayma (PY),
serum demiri (SD), serum demir baglama kapasitesi
(SDBK), transferrin saturasyonu (TIS) ve serum
ferritin (SF) diizeyi ile konuldu.

Calismaya alnan olgularin hepsi diizenli menstrias -
yon gormekte olan, gebe olmayan, demir eksikligini
aciklayabilecek diger sistemlerden (gastrointestinal,
Uriner, pulmoner) kanamasi olmayan kadinlardi.
Olgular randomize olarak iki gruba ayrildi. Olgularin
demografik 6zellikleri, yas, gebelik sayisi, distik sayist,
menstriasyon dizeni kayde dildi.

Her iki gruptaki olgulara alti hafta stiresince 160
mg/gun elementer demire esdeger oral demir prepa -
ratlart yemeklerden bir saat 6nce verildi. Birinci grup -
taki olgulara ferros stlfat (Fe *2) ve ikinci gruptaki
olgulara ferrik polimaltoz (Fe*3) iceren oral demir
preparatlart verildi.
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Gruplar:

Grup 1: 160 mg elementer demire esdeger oral ferros
stilfat kullanan olgular (n=30).

Grup 2: 160 mg elementer demire esdeger oral ferrik
polimaltoz kullanan olgular (n=30).

Calismaya alinan olgularda tedavi 6 ncesi ve sonrast
Hb, OEH, SD, SDBK, TS ve SF Ilaboratuar
parametreleri  ¢alisildi. Hb, OEH, parametreleri,
Beckman Coulter cihazi ile yapilds; normal degerleri:
Hb: 12-16 gr/dl, OEH: 80-96 I’ di. SD ve SDBK,
Olympus AU 600 otoanalizériinde kolorimetrik
metodla ¢alisild;; normal degetleri: SD: 7.3-23.6
umol/L, SDBK: 27.0-82.0 umol/L’di. SF, Liaison
hormon analizérinde kemiluminescent metoduyla
calisildi, normal degeri 4-34lng/ml’di. TS,
transferrin satiirasyon formiliine gére hesapland.

Serum demiri x 100

Transferrin satirasyonu (%) =
TIBC

Periferik may grinwald-giemsa boyalar
kullanilarak hazirlandi. Tedavi 6ncesi ve tedavinin
onuncu gunt retikilosit sayimi, krezil mavisi
kulanilarak yapildi. Dizeltilmis retiktlosit sayist
formilune gore retikiilosit sayist hesaplandi.

yayma,

Hastanin hematokriti
Diizeltilmis retikiilosit sayis1 =Retikiilosit (%0)
0.45

Tedavinin onuncu glntinde yapilan retikilosit
sayisinin > % 3 degerler retikilosit artist olarak kabul
edildi. Periferik yayma ve retikilosit sayimi, Olympus
marka 15tk mikroskobunda ayni hekimler tarafindan

degetlendirildi.

Tedavi stresince her iki gruptaki olgularin, bulanti,
kusma, epigastrik agri, ishal, kabizlik gibi olabilecek
yan etkileri kaydedildi.

Istatistiksel yontem olarak, bagimsiz iki grup ve
gruplarda n> 30 oldugu icin siirekli verilerde bagimsiz
gruplarda Student T Testi, ordinal verilerde Mann
Whitney U testi kullamldi, p < 0.05 anlamli kabul
edildi. Verilerin istatistiksel analizi SPSS 6.0 for
Windows programi ile yapilds.

BULGULAR

Her iki gruptaki olgular arasinda yas, gebelik sayist,
dustk sayist, menstriasyon diizeni agisindan istatistiki
olarak fark yoktu.
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Tablo 1. Tedavi 6ncesi degerlerin karsilastirlmast. Degerler ortalama + SD olarak

Parametre Ferros stlfat (n=30) Ferrik polimaltoz (n=30) P degeri
Hemoglobin (g/dl) 92+1,0 89+0,8 0,32
Ortalama eritrosit hacmi (fL) 71,5+ 5,1 69,9 £ 4,6 0,24
Transferrin satiirasyonu (%) 10,9+ 1,6 10,4+ 1,8 0,23
Ferritin 3,1£0,5 29+0,5 0,25

Tablo 2. Tedavi sonrasi degetlerin karsilastitilmast. Degetler ortalama * SD olarak

Parametre Ferros siilfat (n=30) Ferrik polimaltoz (n=30) p degeri

Hemoglobin (g/dI) 10,3+ 1,0 9,6+0,8 *0,003
Ortalama eritrosit hacmi (fL) 72,8+52 70,4 + 4.7 0,06
Transferrin satirasyonu (%o) 17,3+ 1,6 16,8t 1,3 0,3
Ferritin 79+13 74+1,1 0,08

*=P<0.05 Bagimsiz gruplarda Student T Testi.

Ferros sulfat ve ferrik polimaltoz verilen olgularin alti
haftalik tedavi 6ncesi ve sonrast laboratuar degerleri
Tablo 1 ve Tablo 2’de g6sterildi.

Tedavi sonrast, hemoglobin degerleri, ferros silfat
verilen grupta ferrik polimaltoz verilen gruba gore
anlamli olarak daha yiksek olmasina karsin (p<<0.003)
transferrin  satirasyonu, OEH ve ferritin degerleri
agisindan iki grup arasinda istatistiksel olarak fark
yoktu (p>0.05).

Calismamizdaki olgularda ilag yan etkileri de
degerlendirildi. Ferros siilfat kullanan bir olguda ila¢
kesilmesini gerektirmeyecek dizeyde mide yanmast
oldu. Ferros siilfat kullanan bagka bir olguda tg¢iinci
haftada  hafif derecede transaminaz yiksekligi
go6zlendi. Tlag kesildikten sonra transaminaz degerleri
normal degerlere geriledi. Ferrik polimaltoz verilen
olgularda yan etki gbzlenmedi.

TARTISMA

Demir eksikligi anemisinin tedavisi, éncelikle demir
cksikligine neden olan hastaligin uygun bir sekilde
tedavi edilmesi ve demir igeren preparatlarinin
verilmesinden olusmaktadir. 67

Demir preparatinin acken alinmast emilimi arttirir
fakat bu durumda gastrointestinal irritasyona neden
olabilir.” Tki degerlikli demir preparatlarini tolere
edemeyen olgularda daha digsiik yan etki insidanst
olan ¢ degerlikli demir preparatlarinin  kullanimi
onerilmektedir. 10 Calismamizda ferros stlfat kullanan
bir olguda ilac kesilmesini gerektirmeyen mide
yanmast oldu.
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Sas ve ark. yaptiklari bir calismada ferros silfat
kullananan olgularda hafif derecede transaminaz
diizeylerinde ylikselme tespit etmislerdir. ' Biz de
ferros silfat kullanan bir olguda hafif derecede
transaminaz yiksekligi gézlemledik. Tlag kesildikten
sonra transaminaz degerleri normal diizeylere geriledi.
Bu nedenle demir tedavisi verilen olgularda yan etki
bakimindan transaminaz duzeyleri de takip edilme -
lidir.

Yapilan ¢alismalarda ferros siilfat ve ferrik polimaltoz
kompleksinin farmakokinetik 6l¢timleri ve biyoyarar -
lanim1 konusunda farkli sonuglar bildirilmistir. Ferros
stlfat ile ferrik polimaltozun emiliminin ve tedavi
etkinliginin ayni oldugu fakat emilim ile plazma
ferritin  seviyesi arasinda negatif bir iliski oldugu
bildirilmistir.'> Yapilan deneysel bir ¢alismada demir
iyonize formda kullanilirsa iki ve t¢ degerlikli demir
emiliminde farklilik olmadig1 tespit edilmistir. '3 Demir
eksikligi olusturulan ratlara radyoaktif isaretli ferros
stlfat ve ferrik polimaltoz iceren diet verilmis; sonug
olarak, ferros sulfatin tedavi etkinligi, ferrik
polimaltoza gore biraz daha fazla bulunmustur. 14
Ferrik polimaltoz farkli bir mekanizma ile emilmek -
te!® ve icerdigi Ug¢ degerlikli elementer demir, intes -
tinal pH, yiyecek ve ilaglardan etkilenmemektedir. 16

Demir eksikligi olan gebe kadinlar dért gruba
ayrilarak degisik oranlarda iki ve t¢ degerlikli demir
preparatlarinin stvi yada tablet sekilleri 30 gin ve-
rilmis; tim gruplarda tedavi sonrasinda hemoglobin,
hematokrit ve serum demir degerlerinin istatistiksel
farklilik olugturmayacak sekilde dizeldigi gozlen-
mistir.!”



Elkiran ve ark

Demir eksikligi veya belirgin demir eksikligi anemisi
olan 1095 olgu randomize olarak iki ayri gruba
ayrilarak bir gruba demir protein kompleksi diger
gruba ferros stlfat verilmis. Tedavinin ilk ayindan
sonra verilerin karsilastirilmasina gore ferros siilfat
kullanan gruptaki olgularin sonuglart  daha iyi
olmasina  karsin  tedavi  bitimindeki  verilerde
hemoglobin ve ferritin degerlerinin demir protein
kompleksi kullananlarda daha yiiksek oldugu tespit
edilmistir. Bundan dolay1, demir protein kompleksinin
tedavi etkinliginin  daha uzun streli oldugu
belirtilmektedir.'® Cok merkezli baska bir klinik
calismada 1800 olguda demir protein kompleksinin
etkinligi ve yan etkileri ferros silfat ile karsilastirilmis
ve ikinci aydan sonra olgularda demir protein
kompleksinin tedavi etkinligi daha iyi oldugu tespit
edilmistir.!?

Ulkemizde Cetin ve ark. yapmis olduklari bir
caligmada ferros silfatin anemi parametrelerini ferrik
polimaltoza gére daha hizli dizeltigini ve ferrik
polimaltozun dusik yan etkiye sahip oldugunu
gostermislerdir.

Calismamizda altt  haftalik oral demir tedavisi
sonrasinda ferros silfat verilen grupta hemoglobin
duzeyleri, ferrik polimaltoz verilen gruba gére anlaml
olarak daha yiksek saptandi. Bulgularimiz literati r ile

uyumluydu.

Sonug olarak, oral ferros silfat ve ferrik polimaltoz
tedavisi arasinda yan etkileri bakimindan istatistiksel
olarak anlamlt bir fark saptanmadi.

Demir eksikligi anemisi olan olgularda oral ferros
silfat  tedavisi, hemoglobin  dizeyini  ferrik
polimaltoza gore anlamli olarak daha kisa strede
diizeltmektedir.
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