
آنمی در نارسایی مزمن کلیه
دکتر شهرام سجادیه 

نفرولوژیست



CKD  تعريف و شيوع كم خوني در بيماران با

: سازمان بهداشت جهاني كم خوني را چنين تعريف كرده است 
 Hb<13 g/dlبه ميزان ( هاي يائسهدر مردها و زن)غلظت هموگلوبين •

   Hb<12 g/dlدرخانم هاي قبل از يائسگي•



mL/min per 1.73 m60از  كاهش ميززان ييلرراسزيون گلزومروبي بزه مزد كمرزر با 
.يابدبه ميزان قابل توجهي كاهش مي هموگلوبين 

.هسرندبيماران مبرلا به بيماري مزمن كليوي دچار كم خوني اكثر 
.بيماران دچار آنمي هسرند% 90مدود GFR<25-30رد



CKDاتيوبوژي كم خوني در بيماران با 

بزوده و Hypoproliferationناشي از CKDاساساً كم خوني در بيماران با 
. استNormocyticو   Normochromicنوعاً 

اصلي ترين علت آنمي  EPO(Erythropoietin)در اين راسرا كمبود توبيد 
. در اين بيماران است



كليه نارسايي به مبرلا علت كم خوني در بيماران 

: به نارسائي كليه مبرلا عمده و اوبيه كم خوني در بيماران علت 

اريررووزوتين در گزردن ناشزي از % 90)ترشح هورمزون اريررووزويرين كاهش •
ود كزه عمده خارج كليوي آن از كبد ترشح ميشزدرصد وبي هاست ترشح كليه 

نمزي اببره بدون وجود كليه ها نميرواند نقش قابزل تزوجهي در جلزوگيري از آ
(باشززدداشره 



و درد اسزروواني(علائم سيسزرمي در صورت وجود آنمي غيرمرناسب با شدت نارسايي كليه، 
سيرووني يا بزاي مغزاسرووان وان (شواهد بي كفايري آنمي، واسخ مناسب به درمانهاي عدم ...( 

واهد گلبوبهاي قرمزز يزا شزشاخص هاي در وايين، اخرلال تعداد مطلق رتيکلوسيت ، )سيرووني
: درخواست خواهد شداخرلال هموبيز بررسي هاي بيشرر براساس نوع 

• CRP

• SPEP/UPEP (Serum and/or Urine Protein 

Electrophoresis) 

• Bone marrow aspiration and biopsy

• B12 and folate level

• Hb electrophoresis 



Causes of EPO resistance

1- Hypoproliferative Anemia (EPO deficiency) 

2- Malnutrition Anemia 

3- Anemia due to Malabsorption: 

a- Iron deficiency 

b- Folic Acid deficiency 

c- Vitamin B12 deficiency 

4- Anemia due to bleeding tendency and blood loss: 

a- Repeated Blood Sampling 

b- Occasionally blood clotting in dialysis filters or sets 

c- Occasionally damage to dialysis filters or sets 

d- Gastrointestinal bleeding 

5- Hemolysis secondary to decreased RBCs life span 

6- Hemodilution in edematous patients 

7- Loss of transferrin in CKD patients with massive proteinuria 

8- Anemia of chronic diseases 

9- Additional anemia in some patients who have underlying anemia



Anemia Treatment in 

Chronic Kidney Disease and ESRD 

Patients



Adverse effects for normal Hb in 

hemodialysis patient 

 cerebrovascular events 

 arteriovenous access thrombosis

 hypertension



رويکرد مناسب به تشخيص و ارزيابی کم خونی در بيماران دارای 
نارسايی مزمن کليه به چه صورت است؟

، برای بررسی اوليه آنمی تست های زير را انجام می (CKDبدون توجه به سن و مرحله )آنمی و CKDدر بيماران با 
دهند

CBC که شامل غلظت هموگلوبين و شاخص های گلبول قرمز، شمارش گلبول سفيد وdiffو تعداد پلاکت
 رتيکولوسيتمطلق تعدادRetic)ی سازعملکرد مغز استخوان و بررسی فعاليت خون آزمایشی است که برای تعیین

(است
 فريتين سرم ، آهن و سطحTIBC

TSAT ميزان اشباع ترانسفرين سرم(Serum Iron/TIBC)

Iron: 60-170 micg /dl

Ferritin: 200-800 ng/ml

TIBC: 230-440 micg /dl

TfS or TSAT= (Iron / TIBC): 30-50 % 



در صورت وجود آنمی غيرمتناسب با شدت نارسايی کليه، علائم 
،عدم پاسخ مناسب به درمانهای آنمی، ...(درد استخوانی،)سيستميک 

، تعداد مطلق پان سيتوپنی يا بای سيتوپنی)شواهد بی کفايتی مغزاستخوان 
د ، اختلال در شاخصهای گلبولهای قرمز يا شواه(رتيکلوسيت پايين

:براساس نوع اختلال درخواست خواهد شدبررسی های بيشتر هموليز 

 CRP

 SPEP/UPEP (Serum and/or Urine Protein Electrophoresis)

 Bone marrow aspiration and biopsy

 B12 and folate level

 Hb electrophoresis

 Others



درمان آنمی

تیكيتجويز داروهاي اريتروپو-1
تجويز داروهای تامین کننده آهن-2
تجويزخون-3



در بيماران نارسايی مزمن کليوی برای درمان کم خونی، چه 
زمان و در چه شرايطی بهتر است عوامل تحريک کننده ی 

تجويز شود؟( اريتروپويتين)اريتروپوئزيس 
 قبل از شروعESA ذخاير آهن بررسی شوند و در صورت کمبود ،

.جايگزين شوند
 در صورتHb< 10g/dl ،در صورت نداشتن منع مصرف ،ESA 

.شروع شود
 با افت سريع مشکلات قلبی در بيماران باHb قبل از افت غلظت  ،Hb

.شروع شود 10g/dl ،ESAبه کمتر از 
 ( بويژه اگر شانس بهبود دارند)در بيماران مبتلا به بدخيمی فعال ،

ESA شروع نشود.
 در بيماران با سابقه بدخيمی ياCVA در مورد شروعESA براساس

.شرايط فردی بيمار تصميم گيری شود



مناسب شروعدوز 

ع بر حسب شرايط بيمار و شدت آنمی و نو
،دارو

ESA 50-100 IU/Kg/W تجويز
.ميشود



اریتروپویتیک            داروهای 

1)Epoetin alfa & beta 

يك گليكوپروتئين نو تركيبي ...(و10000، 4000،2000به اشکال)
ساعت24: نیمه عمر در تزريق زيرجلدي 

ساعت12-4: نیمه عمر در تزريق وريدي 

erythropoietin alfa or beta صورت استفاده از داروهای با طول اثر کوتاه نظیر، در 
.استهفتگی بهتر از تک دوز دوزهای منقسم 

2)Darbepoetin alfaآنالوگ صناعي اريتروپويتين
Epoetinبرابر 3: نيمه عمر alfa

3)Mircera



تجويز اريتروپويتين

دوز تجويزي:
بار در هفته3واحد 6000-4000: دوز شروع 

چك هموگلوبين:
داروهفته يك بار در شروع درمان جهت تنظيم دوز2-1هر 

هفته يك بار4-2هر : هموگلوبين هدفبعد از رسيدن به 

 از افزايش ناگهاني هموگلوبين بايد اجتناب كرد: نكته



توجهات پرستاری در تزريق اريتروپويتين

(160>  فشار خون  سيستوليک)تزريقکنترل فشار خون بیمار قبل از -1
(دناتوره شدن گلیکو پروتئین) ندادن دارو تکان -2

سردحفظ زنجيره يخچالنگهداری دارو در -3
(  نیازروش ارجح كاهش دوز مورد زير جلدی )زير جلدی / داخل وريدی: نحوه تجويز-4

واحد  به ازای هر کیلو وزن بدن سه باردر هفته40: داخل وريدی
واحد  به ازای هر کیلو وزن بدن سه بار هفته20:    زير جلدی

Half time in iv: 4-12 h

Half time in sc: 24 h

Dose of injection in s.c= 20%-40% iv dose



توجهات پرستاری در تزريق اريتروپويتين

دقيقه5-1طی حداقل : تزريق داخل وريدی-5
ريدی اجتناب از انفوزيون و-تزريق آهسته تر در بيماران واجد علائم شبه آنفولانزا–

با ساير داروها يا مخلوط 
لیترمیلی 1: حداکثر حجم: زير جلدیتزريق -6

تغیییر محل–بازوها يا ديواره قدامی شکم : محل-حجم های بیشتر در مکانهای ديگر–
(فاقد مواد نگهدارنده)باقیمانده دور ريخته شود–فقط برای يک بار مصرف -7



عوارض جانبی اريتروپويتين

هفته تا چهار ماه پس از شروع و نیاز به افزايش دوز 2( بیماران% 30-20در ) افزايش فشار خون
داروي ضد فشار خون

(ندرتا)براي کنترل فشار خون EPOقطع 
درصد بیماران15در سردرد

درصد بیماران5در سندرم شبه آنفلوآنزا 
در گروه کوچكی از بیماران در طی افزايش سريع هموگلوبین: تشنج
 گرافت/ فیستوللخته شدن
 کاهش کلیرانس اوره با افزايش هموگلوبین:ديالیزکفايتاثر بر
تها و تغذيهسرم و افزايش فسفات به علت بهبود اشکنترل دشوارترغلظت فسفات : تعادل فسفر
هايپر کالمی
مقاومت به اريتروپويتین



آپلازي سلولهاي قرمز 
(pure red cell Aplasia) 

و آپلازي ينتوليــد آنتي بادي بر ضد اريتروپويتيكي از عوارض تجويز اريتروپويتين 
عارضه 1998كه تا قبل از ميباشد  (pure red cell Aplasia)سلولهاي قرمز 

بميزان قابل توجهي شيوع آن افزايش 1998بسيار نادري بوده است ولي از سال 
ايجاد شده ا اريتروپويتين آلفيافت اكثريت اين موارد بدنبال تجويز زير جلدي داروي 

از آلبومينخارج كردن )تغيير در فرمولاسيون آنبود كه مشخص شد بعلت 
است كه بنظر ميرسد اين بوده (Tweet 80فرمولاسيون و جانشين كردن آن با 

.يگردد تركيب و نيز در ايمونوژنيسيته آن ماين ثباتتغيير منجر به تغيــير در 
از مصرف دارو ماه18-6بيماراني كه دچـار اين عارضه ميشوند معمولا پس از 

لي رغم دچار افت مجدد هموگلوبين عآنتي بادي بر ضد اريتروپويتينبعلت توليد 
درمان آن قطع اريتروپويتين و شروع درمان با داروهاي درمان ميشوند كه ادامه 

.است ايمونوساپرسيو 



پيشگيری و درمان فشارخون

بيماران درصد30تا 20شايعترين عارضه دارو تشديد فشارخون در 
دوزهايهمـاتوكريت يا افزايش سريعميباشد كه معمولا در شرايط 

.  ميشودديده اريتروپويتينبالاتر
ارافزايش تحريك پذيري جدعلت بدتر شدن فشارخون در اين بيماران 

گلبول قرمز توده افزايشناشي از تغييرات هموديناميكو عروق
ن ميزا، افزايشافزايش داروي ضد فشارخونميباشد كه ميتوان با 

در( برداشت مايع ) اولترافيلتراسيون
به جای تزريق زير جلدیو اريتروپويتينكاهـــش دوز طي دياليز و 

.افزايش فشارخون را كنترل نمود وريدی،



تجويزاريتروپويتينروش 

 در بيمارانCKD 3-5ND  يه تجويز زيرجلدی توصو دياليز صفاقی
.می شود

 در بيمارانCKD 5D  هر دو روش زيرجلدی و وريدی قابل انجام
تزريق وريدی در افرادی که تحمل درد تزريق را ندارند صورت. است

.  می گيرد
 توجه شود که در صورت تزريق وريدی، نياز به دوزهای بالاترESA 

.است



تعداد دفعات تجويز مناسب

 ام کردن دوز دارو براساس غلظت هموگلوبين انجتيتر
.می شود

ه در صورت لزوم به کاهش دوز، به جای افزايش فاصل
.استفاده شودتزريق از دوزهای کمتر در هر جلسه 

 می باشدسه بار در هفته بهترين پاسخ با تجويز .



ESAپايش درمان 

 هفته در فاز شروع ۴تا 2بررسی هموگلوبين به صورت هرESA

.صورت می گيرد
 13-12صورت هموگلوبين بين در g/dl کاهش دوزESA  به ميزان

.توصيه می شود 25%



ESAپايش درمان 

 2صورت سرعت افزايش هموگلوبين بيشتر از در g/dl در طی يک
.توصيه می شود%25به ميزان ESAماه ، کاهش دوز 

 13در صورت هموگلوبين بالاتر ازg/dl  قطع موقتESA  توصيه می
دوز قبلی  %25شود و پس از کاهش هموگلوبين ،شروع مجدد با 

2در صورت شروع مجدد، بررسی هموگلوبين . مناسب خواهد بود
.توصيه می شودESAهفته پس از شروع 



علل مقاومت به اريتروپويتين

كمبود آهن
 (فيبروز مغز استخوان) هيپرپاراتيروئيديسم
 آزاد سازي سيتوكين در طي عفونت و كاهش پاسخ دهي مغز ) عفونت و التهاب

(استخوان به اريتروپويتين 
 (كاهش نياز به اريتروپويتين با افزايش دفعات دياليز) دياليز ناكافي
مسمويت با آلومينيوم
خونريزي يا هموليز
(آنتي بادي ضد اريتروپويتين)آپلازي خالص رده سلولهاي قرمز
سوء تغذيه شديد
كمبود سطح اسيد فوليك و ويتامين : ساير بيماريهاي خونيB12

بد خيمي هاي خوني



EPO :علل مقاومت به

 Iron deficiency Major cause of EPO resistance 
96%

 In Hemodialysis population:
 Losses of 3-9 mL of blood / 3-9 mg of iron/day due to 

Blood losses into the dialyzer, dialysis tubing, 
venipuncture

 Bennett L, Wittwer I, Judge P Managing anemia in pregnant women with CKD. Jouof Ren 
Nursing 2012; 4 (5); 24-28 



کمبود آهن

كمبود آهن: مهمترين علت كاهش پاسخ به اريتروپويتين 
بروزكمبود آهن قبل يا پس از شروع درمان بروز كمبود آهن در طي درمان شايعتر

(به دليل مصرف سريع آهن براي خونسازي) است
:علل كمبود آهن

احتباس خون در لاين ها و فيلتر دياليز: از دست دادن خون-1
نمونه گيري خون براي آزمايشات

خونريزي مخفي از دستگاه گوارش
از دست دادن خون در طي جراحي



(ادامه) کمبود آهن 

نیاز بیشتر و فوری به آهن به دنبال درمان با : کمبود عملكردی آهن-2
در این حالت غلظت فریتین سرم طبیعی. اریتروپویتین افزایش یافته است

پایین استSaturation indexیا افزایش یافته و 
ه حضور التهاب مزمن با درجه کم که منجر ب: بلوك رتیكولواندوتلیال -3

.اختلال در آزاد سازی آهن از ذخایز آن میگردد
مهار جذب آهن توسط فسفات باندرها: جذب کم آهن از طریق رژیم غذایی -4



ناکافیيا مصرفمصرفعدم 
(  noncompliance)اريتروپوئيتين 

التهاب مزمن

(CLL, MM)نئوپلازی و ميلوديسپلازی کمبود آهن

هيپرپاراتيروئيدی ثانويه شديدB12کمبود ويتامين 

سوء تغذيهکمبود فوليک اسيد
مسوميت با آلومينيومخونريزی
ACEi/ARBsPRCAدرمان با 

هموگلوبينوپاتی هاهيپوتيروئيدی
مصرف داروهای سرکوب کننده مغزاستخواندياليز ناکافی



تشخيص کمبود آهن

(هر سه ماه يك بار) غلظت فريتين -1
(هر سه ماه يك بار) در صد اشباع ترانسفرين -2

:تفسير آزمونهاي بررسي آهن بر اساس•
وضعيت باليني بيمار

سطح هموگلوبين
پاسخدهی به اريتروپويتين



Iron Deficiency

 Determine functional versus absolute iron deficiency.

KDOQI Guidelines:

 Functional: 

Transferrin saturation (TSAT) <20%

Ferritin >100 ng/ml

 Absolute:

TSAT <20%

Ferritin <100 ng/ml



KDIGO 2012:

CKD patients on ESA therapy (not on  iron 

supplementation):

Does not recommend routine use of iron 

if ferritin >500μg/L or TSAT >30%



ERBP 2013

CKD patients with anemia not on iron or ESA

 Suggest a trial of iron therapy if TSAT <20% and 

ferritin <100 ng/mL (absolute iron deficiency) 



ERBP 2013

For all CKD patients(ND-CKD,HD)

should not be intentionally exceed TSAT 

30% and ferritin of 500ng/mL 



پيشنهاد گروه تدوين کننده ی گايدلاين در ايران

 ماه در بيماران دياليزی پروفايل آهن  چک شود3-1هر سه ماه در بيماران غير دياليزی و هر.
 ياآهن  در صورت شروع درمانESAيا  افزايش دوزESA چک آهن به فواصل يک تا سه ماه پروفايل

.شود
دبهترين زمان چک پروفايل آهن به فاصله حداقل يک هفته از دريافت آخرين دوز آهن تزريقی می باش.
 در تمام بيماران آنميک صرف نظر از اين کهESA  دريافت کرده اند ، در صورتferritin <500 

ng/mL ,TSAT <30%   اهن يک دوره وريدی يا سه ماه خوراکی شروع شود.
 در موارديکه بيماران آنميک است  و دو شرط بالا را با هم ندارند در صورتی که بيمارESA  دريافت نمايد

.توصيه ميشودآهن يک دوره آزمايشی تجويز است،  ferritin <800 ng/mLو
از تجويز آهن وريدی در حضور عفونت سيستميک فعال خودداری شود.



ملاحظات قبل از تزريق آهن

چک فشار خون
بررسی وجود عفونت
بررسی سابقه آلرژی به غذاها و داروها
بررسی واکنش های حساسيتی
سابقه آسم،مشکل کبدی،آرتريت روماتوئيد،نقرس،اگزما
بارداری



تزريق آهن در زمان عفونت؟؟

آهن برای رشد باکتريها ضروری است
آهن آزاد ميتواند منجربه تشديد رشد باکتريها شود .

KDIGO guidelines

.از تجويز آهن در طی عفونت سيستميک خودداری شود

IschidaJH, Johansen KL Iron & Infection in HD patients SeminDial 2014;27:26-36

Fell LH, ZawadaAM et al Distinct immunologic effects of different IV iron preparations on monocytes. 
NDT 2014;29;809-822



روش تجويز

 در تمام بيماران همودياليزی درمان با آهن وريدی
. توصيه می شود

در بيماران غير دياليزی و دياليز صفاقی که روی
ESAنيستند  درمان خوراکی توصيه می شود  .



دوز مناسب و تعداد دفعات تجويز مناسب

 هفته از دوز اول پروفايل آهن چک می شود ۴پس از
TSAT<%20يا Ferritin<200و درصورتی که 

.باشد دوز دوم توصيه می شود Ferritin>200و 



توجه به نکات زير در زمان تزريق آهن ضروری 
است

بيمار را از نظر بروز دقيقه 60در نوبت اول استفاده ازآهن تا •
.عوارض و حساسيت تحت نظر بگيريد

تزريقهنگامحتما،(%1)انافيلاکتيکحادهایواکنشبهتوجهبا•
باشدداشتهوجوداحياوسايلبهدسترسیوريدی،امکانآهن

توجه به انواع اهن تزريقی جهت استفاده به دستور پزشک و با •
.  شودمراجعهدستورالعمل دارو 



توجها ت پرستاري در تزريق ونوفر
ساکروز آهن: دسته دارویی
درمان فقر آهن  :اندیکاسیون

بار در هفته3-1میلی لیتر 10-5: دوز
(میلی گرم آهن100میلی لیتر شامل 5) آمپول  محلول قهوهای تیره  و مات : شکل داروئی

:نحوه تجویز
(میلی لیتر نرمال سالین20میلی لیتر ونوفر در 1)بهترین روش : انفوزیون-1

بلا فاصله قبل از انفوزیون رقیق شود
دقیقه 15میلی گرم آهن حداقل 100: سرعث انفوزیون

دقیقه15میلی گرم  آهن طی 20انفوزیون (: تست)اولین دوز*

دقیقه1/ لیترمیلی 1-تزریق مستقیم بدون رقیق کردن:داخل وریدی-2
دقیقه صبر میکنیم15–دقیقه 2-1/ میلی لیتر1: تست

مشابه روش داخل وریدی: داخل ست دیالیز-3

.در صورت بروز هرگونه واکنش در حین تزریق سریعا تزریق متوقف شود* 
آنافیلاکتیکشوک -تهوع-واکنش در محل تزریق-تب-تغییر موقت حس چشایی-(در صورت تزریق سریع) افت فشار خون:عوارض دارویی*

شامل تنگی نفس، کاهش فشار، واکنشهای پوستی، تهوع و استفراغ و واکنش آنافیلاکسی وجود واکنش های حاد در تمام انواع آهن وریدی ریسک 
.دارد

• شود ونوفر نیازی به نگهداری در یخچال نداردتوجه  .

25دمای کمتر از : منجمد نشود-در بسته اصلی:نگهدارینحوه *



ملاحظات ویژه قبل از اندازه گیری آهن

: پرستاری   توجهات 

روش کار را به بیمار توضیح دهید.

 اجتناب نمودانتقال خون قبل از اندازه گیری سطح اهن سرم باید از.

 انجام شودخونگیری صبح از آنجاییکه سطح آهن سرم در طی روز تغییرات شدیدی دارد ترجیحا

از همولیز نمونه خودداری شود

الزامی استناشتایی ساعت12جهت اندازه گیری اهن سرم.

 و منابع آهن در طی روز گذشته خودداری شودمصرف گوشت از.

اههرما.در صورتیکه به میزان هموگلوبین هدف نرسیده اید و بیمار تحت درمان باا اهان وریادی اسات •
مقادیر اهن ارزیابی میشود

ماه یکبار کنترل میشود۳در صورت رسیدن به میزان هدف مقادیر خونی هر •

 تزریقای مای فاصاله حاداقل یاک هفتاه از دریافات آخارین دوز آهان بهترین زمان چک پروفایل آهن به
.باشد



درمان های ادجونت در بيماران نارسايی مزمن 
کليوی به چه صورت است؟

 پس از رد علل قابل اصلاح آنمی مقاوم بهESA ۴، يک دوره
پس از هر جلسه 20mg/kgکارنيتين وريدی به ميزان -ماهه ال

.دياليز می تواند کمک کننده باشد
 800<در بيمارانی که سطوح بالای فريتين ng/ml و مقادير

دارند، پس از رد علل قابل درمان التهاب می توان TSATپايين 
ماه 6-۴روزانه برای  mg 300به ميزان  Cدرمان با ويتامين 

.را استفاده کرد
ه عدم استفاده از آندروژنها به علت عوارض جانبی قويا توصي

.می شود



تزريق خون
 كاهش نياز به ترانسفوزيون و خطرات ناشي ازآن با  شروع

.درماني حاصل شده استاريتروپويتين 
تزريق خونعوارض:

واكنشهاي فوري به تزريق خون
انتقال عفونت هاي ويروسي

افزايش بار آهن
ايمنيحساسيت 

حجمافزايش 



اده چه زمانی می توان از تزريق خون در بيماران نارسايی مزمن کليوی دارای آنمی مزمن استف
کرد؟

 تزريق خون در آنمی مزمن در بيمارانCKD بويژه بيماران کانديد پيوند در شرايط
:زير انجام شود

 بيماران باHb<7 g/dl

 بيماران باHb<8 g/dlدارای علامت يا نيازمند اصلاح سريع آنمی قبل از جراحی
 در بيمارانCKD  پيش آگهی مناسب ندارندکه با بدخيمی فعال
 در بيمارانی که آنمی آنها بهESA  دهدجواب نمی



چه زمانی می توان از تزريق خون در بيماران نارسايی 
مزمن کليوی دارای آنمی مزمن استفاده کرد؟

 در آنمی حاد  ، شرايط ناپايدار
لفعاهموديناميک، بيماری کرونر 



Thank you 

all for your 

attention


