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OZET

Giris ve Amac: Diinyada en sik goriilen anemi nedeni demir eksikligidir. Bu ¢alismada 60

yas ve lizeri hastalarda demir eksikligi anemisinin sikligini ve altta yatan nedenleri aragtirdik.

Materyal ve Metod: Bu amagla Ocak 2000-Mayis 2006 tarihleri arasinda genel dahiliye
ve geriatri polikliniklerine bagvurup veya genel dahiliye ile geriatri servislerinde yatmis demir
eksikligi anemisi tanis1 konulmus olan 60 yas ve iizeri hastalarda tam kan sayimi yanisira ilgili
biyokimyasal degerleri ve ileri tetkik yontemleri sonuclarini retrospektif olarak degerlendirdik.
Calismaya 269’u erkek, 445’1 kadin olmak iizere toplam 714 hasta dahil edildi. Hastalarin ek

hastaliklarinin demir eksikligi anemisi ile birlikteligi istatistiksel olarak incelendi.

Bulgular: Hastalarin 290’inda demir eksikligi anemisini agiklayacak etyolojik neden
bulundu. Hastaneye basvuru sirasinda en ¢ok ileri siiriilen sikayetler halsizlik, yorgunluk ve
giicsiizliiktii. Baglangicta hi¢ sikayeti olmayip tesadiifen tan1 konulan hastalarin sayis1 261°di.
Etyolojik nedenler siralandiginda ilk sirada hemoroid yer almakta, ardindan gastrit/duodenit,

divertikiil, polipler, gastrektomi skarindan sizma, peptik iilser ve maligniteler gelmekteydi.

Sonuglar: Demir eksikligine neden olabilecek bir patoloji tespit edilebilen 290 hastanin
(%40.6) 265’ine iist ve alt endoskopiler ile tan1 konulmus, geri kalan 25 hastada ise sonuca
cesitli goriintilleme yontemleri (radyo-opak goriintiileme, ultrasonografi, bilgisayarli tomografi
ve magnetik rezonans goriintiileme) ile ulagilmistir. Tan1 konulan hastalarin 144’tinde (%49.7)
neden alt gastrointestinal kaynakli, 146’sinda (%50.3) ise iist gastrointestinal kaynaklidir. Bu
hastalarin bazilarinda hem alt ve hem de iist gastrointestinal kaynakli nedenler saptanmustir.

Bizim calismamizda sonuglar yapilan diger ¢calismalarda elde edilen sonuclar ile benzerdi.

Tartisma: Bizim c¢alismamizin en 6nemli sonucu Demir eksikligi anemisi olan yash
populasyonda iist ve alt endoskopik tetkiklerin paha etkinligi konusunda daha fazla retrospektif

calisma yapilmasi gerekmektedir.



ABSTRACT

Introduction and Object: Iron deficiency is the most frequent reason of anemia in the
world. In this study we searched about the frequency and the reasons of iron deficiency anemia

in patients older than 60 years of age.

Material and Methods: With this objects, we retrospectively evaluated the results of
hemogram and biochemical analysis and advanced examinations of the general medicine and
geriatry clinics’ in and outpatients older than 60 years old age with iron deficiency anemia
between 2000 January and 2006 May. This study includes totally 714 patients with 269 males
and 445 females. The relation between other diseaeses of the patients and the iron deficiency

anemia were investigated statistically.

Findings: Etiological reasons for iron deficiency anemia were found in 290 patients. At the
time of appling to hospital most frequent complaints were weakness, fatigue and inability. At
the beginning 261 patients had no complaints and took iron deficiency anemia diagnosis by
chance. In etiological causes at the first site there was heamorrhoid and then gastiritis/
duodenitis, diverticules, polips, leakage from gastrectomy scar, peptic ulcer and malignencies

were found.

Results: A pathology could be caused to iron deficiency anemia was found in 290 (40.6%)
patients. For 265 of them the disease were diagnosed with up and down endoscopic searches
and for other 25 some screening methods(radio opaque screening, ultrasonography, CT and
MRI) were used. The cause was related with inferior gastrointestinal levels in 144 (49.7%) of
patients that had diagnosis and in 146 (50.3%) of them superior gastrointestinal levels were
responsible. In some of these patients both inferior and superior gastrointestinal causes were

evaluated. Our results have similarity with other study’s results.

Discussions: Our study’s most important result is ‘In iron deficiency anemic old population,
more retrospective studies about the cost effectivity of both superior and inferior

gastrointestinal endoscopic examinations are necessary’.
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I. GIRIS VE AMAC

Diinyada en sik goriilen anemi nedeni demir eksikligidir. Kadinlarda erkeklerden daha
fazla goriilmektedir. Gelismis iilkelerde hastanelere bagvuran hastalarin %30’undan fazlasinin
anemik oldugu, gelismekte olan iilkelerde ise bu oranin daha yiiksek oldugu bilinmektedir"*?.
Demir eksikligi ¢ogunlukla kotii sosyoekonomik sartlar altinda yasayan Kkisilerde, siit
cocuklarinda, gebelerde, sik araliklarla kan bagis1 yapanlarda ve yaslhilarda gbrﬁlﬁr(4’5). Demir
eksikligi anemisinin etyolojik nedenleri yas gruplarina gore degi§mektedir(1’2’3 ). Bu nedenle 2
yas civarinda ek besinlere alismamis bir ¢ocukta demir alimi eksikligine bagh biiyiime ve
motor gelisimde duraklama ile kargimiza c¢ikabilecegi gibi yash bir hastada gastrointestinal
sistem tiimoriiniin ilk belirtisi olabilir.

Biz bu ¢alismada demir eksikligi anemisi tanis1 konulan 60 yas ve iizeri hastalarda altta
yatan nedenleri inceledik. Hastalarin uygun sekilde tedavi alip almadigin1 sorguladik ve bu

kisilerin mevcut ek hastaliklarinin demir eksikligi anemisiyle birlikte goriilme sikligini

arastirdik.

e Demir eksikligi anemisi etyolojisinin arastirllmasi, etyolojisinin ne kadarinin
aydmlatildigy,

e Demir eksikligi anemisi tanis1 konulan hastalarin hastaneye en sik bagvuru nedeni ve
hastalar1 ne kadarina tesadiifen tan1 konuldugu,

¢ Etyolojik neden aragtirmak amaciyla kullanilan tan1 yontemlerinin ne oldugu,

e Demir eksikligi anemisi etyolojisinde gastrointestinal (GI) malignite tespit edilen
hastalarda cinsiyet farkinin sikliga etkisi,

¢ Demir eksikligi anemisi etyolojisinde maling ve benign patolojiler karsilastirildiginda
malignite saptanan hastalarin hemogram ve biokimyasal degerlerinin 6zelligi,

e Demir eksikligi anemisine en sik eslik eden kronik hastaliklarin ne oldugu,

¢ Demir eksikligi anemisi saptanan hastalarinin cinsiyet farkligimin ortalama hemoglobin
(Hb) degeri iizerine etkisi,

e Sadece demir eksikligi anemisi olan hasta grubu ile demir eksikligi anemisine ek olarak
kronik hastaligt olan hasta grubu karsilastirildiginda hemogram ve biokimyasal

degerlerdeki farklilik,



e Demir eksikligi anemisine ek olarak kronik hastaligt olan hastalardaki hastaliklar
bening ve maling nedenlere bagli olan iki gruba ayrildiginda biokimyasal degerlerde
farklilik olup olmadig,

¢ Demir eksikligi anemisinde GI malignite olan grupla, hematolojik malignite olan grup
karsilastirildiginda hemogram ve biokimyasal degerlerin 6zelligi,

Bu amaclarla 2000-2006 tarihleri arasinda genel dahiliye ve geriatri polikliniklerine
basvurup veya genel dahiliye ile geriatri servislerinde yatmis demir eksikligi anemisi tanisi
konulmus olan 60 yas ve iizeri hastalarda tam kan sayim1 yanisira ilgili biyokimyasal degerleri

ve ileri tetkik yontemleri sonuglarimi degerlendirdik.



II. GENEL BiLGILER
A. DEMIR EKSIiKLIGi ANEMISI

1. Tanim:

Anemi, hemoglobinin yas ve cinsiyete gore normal kabul edilen degerlerin altinda
olmasidir'*®. Bir bagka ifade ile anemi eritrosit hiicre sayisinin ya da hemoglobin miktarinin
azalmas1 olarak tanimlanan patolojik bir durumdur”®. Diinya Saghik Orgiitii yetiskinlerde
hemoglobin konsantrasyonunun kadinlarda 12 gr/dL’nin ve erkeklerde 13 gr/dL’nin altinda
olmasini anemi olarak tammlanmlstlr(g’lo). Anemi teriminin bir “tan1” olarak kullanilmasi
hatahdir; ¢ogunlukla bir belirtiler ve semptomlar kompleksini isaret eder'®. Anemi kendisi
basli basina bir hastalik grubunu olusturdugu gibi diger bir¢ok hastaligin klinik belirtilerinden
birisini de temsil edebilir”. Cesitli nedenlere baglh olarak organizmadaki demir miktariin
normal degerinin altinda olmasina demir eksikligi ad1 verilmektedir. Demir eksikliginde demir
depolar1 normal hematopoez i¢in yeterli olamiyorsa ve anemi gelisiyor ise bu durumda *“ Demir
eksikligi anemisi” s6z konusudur™'".

2. Demir metabolizmasi:

Demir tiim organizmalarda bulunan bir elementtir. Elektron transfer reaksiyonlart gibi
pek cok metabolik islevi vardir. Insan viicudundaki demirin biiyiik bir kismi, dolasim
sisteminde bulunan ve 1 mL kompakt hiicrede 1 mg demir iceren kirmizi kan hiicrelerinde
bulunur®. Demir, aktif metabolik ve depo havuzlarma dagilmistir'®. Demir, ferritin ya da
hemosiderin olarak depolanir. Daha az miktarlarda miyoglobin ve bazi enzimlerin yapisinda
bulunur®. Toplam viicut demir miktar1 saglikli erigskin erkek ve kadinlarda farklhidir; aradaki
fark iki cinsiyet arasinda anlaml viicut kiitle farki olmasi ve kadinlarda depo havuzunun
siklikla olmamasiyla iliskilidir®.

Tablo 1: Demir Dagilimi

(Normal* insanda demir i¢eren kisimlar)

Kisim Demir icerigi (mg) Viicuttaki toplam demir (%)
Hemoglobin demiri 2000 67

Depo demir (ferritin, hemosiderin) 1000 27

Myoglobin demiri 130 3.5

Degisken havuzu 80 2.2

Diger dokular 8 0.2

Tasian demir 3 0.08

*Bu degerler; 70 kg agirliginda, 177 boyunda (70 ing¢) “ortalama” bir insan igin

belirlenmistir®.




Viicuttaki demirin en onemli kism1 hemoglobin yaplslndadlr(4’5). Agirhigmin %0.34’1
demir olan hemoglobin, erkeklerde viicut demirinin yaklagik olarak 2 gramim, kadinlarda ise

) Demir doku

1.5 gramim igerir. 1 mL kompakt eritrosit yaklasik 1 mg demir igerir
hiicrelerinde ferritin (700mg) ve hemosiderin (300mg) olarak depolanlr(ﬁ). Saglikli kadin
toplumunun iicte birinde demir depolar1 bostur. Depo demirin onemli bir kismini1 olusturan
ferritin, suda ¢6ziinebilen bir protein olup “Apoferritin® adi1 verilen protein bir kilif ve bunun
icerisinde Fe™" depolayan kristaloid bir kaviteden ibarettir™. Protein kihif apoferritin, holosfer
benzeri bir dodecahedron olusturan 12 dimer halinde diizenlenmis, birbirinin aym ya da
benzeri 24 alt birimden olusur. Apoferritin monomerleri H (agir) veya L (hafif) tiptedir. L-
monomerler, demire baglanabilen ve boylelikle tutulmasin ve demirhidrit kristal gelisimi igin
alan olusturan 15 hidrofilik dizi icerirler. H-monomerler daha az sayida hidrofilik dizi icerseler
de demir-baglayan histidin intermonomerik pora (demir atomlarinin giris-¢ikis yaptigi)
baglanmasina katkida bulunur. H-monomerler, apoferritinin hizli bir bicimde demir alimim ya
da salmmim saglayan ferroksidaz aktivitesine sahiptirler. H-monomerlerince zengin olan
apoferritin, demiri L-monomerlerince zengin apoferritine gore daha hizli alir ama onu tutmada
daha basarisizdir. Karaciger ve dalaktaki depo demirin biiyiikk bir kismi ¢ogunlukla L-

) Serumda az miktarda bulunan ferritin, hemen

monomerler iceren ferritinde bulunur
tamamiyla L-ferritin subuniteleriden olusmaktadir. Bu iki farkli ferritin formu iki farkh
kromozomda kodlanmaktadir. Ferritin 151k mikroskopu ile goriilmez, Prusya mavisi ile
boyanmaz(4). Ferritin viicudun tiim hiicrelerinde ve doku sivilarinda bulunur. Kan plazmasinda,
ferritin degisken konsantrasyonlarda bulunur. Glikozile edilmis haldedir ve ¢cogunlukla H alt
birimlerden olusur®. Serum ferritini, dokuya spesifik izoferritin olarak var olan bir demir depo
glikoproteinidir. Cogu laboratuvarda normal araligt 30-300 ng/mL’dir, geometrik ortalama
erkeklerde 88 ng/mL, kadmlarda 49 ng/mL’dir”. Plazma (serum) ferritin konsantrasyonu
kabaca total viicut depo demiri ile korelasyon gosterir ve serum ferritin miktarinin 6l¢iimii
demir metabolizmasi hastaliklarinin tamisinda 6nemli yer tutar. Ferritin demir iceriginin
depolanan demir miktanyla degisebildigi iddia edilmistir, ancak bu yaklasim
dogrulanmamustir™'*'?. Karaciger hasarinda (hepatit gibi) ya da ferritin akut faz reaktam
olabilecegi bazi tiimorlerde (6zellikle akut 16semi, Hodgkin hastaligi, Gi kanal tiimorleri vb.)
serum ferritin  konsantrasyonlar1 da yiikselmistir. Bu nedenle, serum ferritin
konsantrasyonlarinin diisiik olmas1 her zaman demir eksikligini gosterir; ancak, hepatoselliiler

hasar ya da akut faz reaktan1 olmasi nedeniyle artmis olmasi1 demir eksikligini dislamaz®®.



Hemosiderin ise suda ¢oziinmeyen, demir/protein orani ferritinden ¢ok daha yiiksek olan
kompleks yapili bir ferritin aggregatidir. Prusya mavisi ile boyanir ve 1s1k mikroskopu ile
graniiller halinde goriilebilir. Hemosiderin biinyesindeki demirin doniisiimii oldukca
yavastlr(4’6). Normal sartlar altinda depo demirinin 2/3’i ferritin, 1/3’1i ise hemosiderin’dir.
Depo demirin artmasi halinde hemosiderinin orani artar”. Hemosiderin suda erimedigi halde
periferik kanda demire ihtiyacin arttig1 durumlarda ferritine doniiserek kana geger(m.

Myoglobin yapisal olarak hemoglobine benzerlik gostermekle birlikte monomeriktir.
Kiiciik miktarda iskelet ve kalp kas hiicrelerinde bulunur ve buralarda oksijen deposu islevi
gorerek oksijen yoksunlugu periyotlarinda hiicresel hasari engeller(s).

Degisken demir havuzunun varligi enjekte edilmis radyoaktif madde ile isaretli demirin
(*’Fe) plazmadan atilmasi tizerine yapilan ¢alismalarla gosterilmistir. Demir hem ile ya da depo
bilesenleri ile birlesmeden kisa siire once plazmay1 terk ederek interstisiyel veya hiicre ici
stvilara gecer. Demirin bir kism1 enjeksiyondan 1 ile 2 giin sonra plazmaya yeniden girerek iki
fazli, >’Fe’nin plazmadan temizlenme egrisini olusturur. Egrideki degisim, normalde 80-90 mg
demir olan degisken havuzun biiyiikligtinii belirler. Giiniimiizde bu miktarin tutulabilir demir
havuzuna esdeger oldugu diisiiniilmektedir®".

Normalde doku demir miktarlar1 6-8 mg arasindadir. Bu sitokromlar1 ve demir igeren
enzimleri kapsamaktadir. Demir, sitokromlarda, sitokrom oksigenazlarda elektron transport
zincirini aktive eden hemin yapisina katilir. Onemli bir Krebs ¢emberi ko-enzimidir. Bu kiigiik
bir kompartman olmasina ragmen demir eksikligine duyarli, hayati acidan son derece dnemli
bir kompartmandlr(5). Normalde 3 mg olan toplam demir igerigi diisiiniildiigiinde plazmanin
transport kompartimani en kiiciik ama en aktif demir kompartimandir. Icerdigi demir giinde en
az 10 defa sirkiilasyona ugrar. Bu, demirin kompartimanlar arasindaki yaygin degisim
yolagldur(5 ). Demir eksikliginde bu enzimlerin fonksiyonlar1 da etkilenir ve anemiye baglanan
bir takim semptomlar esas olarak bu enzimlerin fonksiyonlarindaki azalmadan
kaynaklanmaktadlr(4’5).

Transferrinler ve laktoferrinler sirasiyla plazma ve siite demir tasiyan glikoprotein
grubunu olustururlar®. Karacigerde yapilan bir glikoprotein olan transferrin organizmada
demirin transportu ile gorevlidir. Transferrin toplam viicut demirinin 3 mg gibi ¢ok diisiik bir
kismimi yapisinda bulundurmakla beraber, demir metabolizmasinda ¢ok Onemli bir role

sahiptir. Her bir transferrin molekiili 2 atom ferrik demir baglayabilir(4’5).

Normalde,
transferrindeki demir baglama bolgelerini 1/3’ii demirle baglanmistir. insan plazmasinda,
normalde desilitre basina yaklasik olarak 200mg (2.5pmol) transferrin, 100mg (1.8 pmol)

demir bulunur®. Plazmadaki transferrin baglayabilecedi azami demir miktarina “total demir



baglama kapasitesi” adi verilir (300-360 mikrogram/dL). Normal sartlar altinda mevcut
transferrinin baglanma noktalarmin 1/3’4i baghdir, bu parametre “transferrin satiirasyonu”
olarak bilinir ve normal degeri % 33 civarindadir. Plazma demirinin hemen tamami
transferrinin yliksek demir afinitesi sayesinde, transferrine baglidir. Plazma demiri sabah en

“4)

yiiksek degerlerinde olacak sekilde diurnal degiskenlik gosterir™. Apotransferrin (demir

icermeyen transferrin) hepatositler ve monosit-makrofaj sistemi tarafindan sentezlenir™'®!",
Insanda genetikle belirlenen en az 30 degisik transferrin cesidi saptanmlstlr(s’lg). Pek ¢ok

durumda bunlarin dzellikleri normal olmakla birlikte istisnai durumlar s6z konusudur™'® ve

kinetik o6zellikleri normal gibi gérﬁnen(s’m)

, sik rastlanan bir transferrin cesidinin demir
eksikligi anemisi icin risk olusturdugu ortaya konmustur®2". Transferrin (plazma yarilanma
omriil 8 giin) yeniden kullamim icin disan atilir. Eritropoezde kullanilmayan demir transferrin
ile iki formu olan depo havuzuna taginir. En 6nemli depo ferritin’dir (bir demir ¢ekirdegini
saran heterojen yapida protein). Serumda, eritrositlerde, dalakta (makrofajlarda), kemik
iliginde ve karacigerde (hepatositlerde) eriyebilen aktif depo formunda bulunur. Doku ferritin
havuzu cok labildir ve viicuttaki biitiin demir gereksinimlerinde kolayca devreye girer.
Dolagimdaki (serum) ferritin mononiikleer fagositik (retikiilloendotelyal) sisteminden
kaynaklandig anlagilmaktadir. Dolasimdaki konsantrasyonu viicuttaki depolarin biiyiikliigiine
paraleldir, 1 ng/mL depo havuzundaki 8 mg demire esittir. ikinci demir depo havuzu, goreceli
olarak coziinmeyen ve Oncelikle karaciger (Kuppfer hiicreleri ) ve kemik iliginde
(makrofajlarda) depolanan hemosiderin’dir®®.

Bagirsak mukoza hiicresindeki demir, karacigerde yapilan, demir baglayan iki bolgesi
bulunan ve demir tasiyicit protein olan transferrine iletilir; bu yolla hiicrelerden (bagirsak,
makrofajlar) demir alinip eritroblastlar, plasenta hiicreleri ve karaciger hiicrelerindeki spesifik
reseptorlere tasmabilir. Transferrin eritroblastlardaki spesifik membran reseptorlerine baglanir;
transferrin-demir kompleksini endositoz ile eritrosit Onciiliine girer ve demir mitokondriye
iletilir; burada hem haline doniismesi i¢in protoporfirinin igine yerlestirilir(6).

Laktoferrin de 77000 molekiil agirlhiginda benzer bir glikoproteindir. Anne siitiinde,
notrofillerde ve hemen biitiin viicut salgilarinda bulunur. Inflamasyon bolgelerinde yiiksek
konsantrasyonlarda bulunur ve transferrinden de yiiksek demir afinitesi ile bolgedeki demiri
biinyesinde tutar. Boylece mikroorganizmalarn ¢ogalmalar igin ihtiyag duyduklari demirden
mahrum birakarak biiyiimelerini durdurur, laktoferrin boylelikle bakteriostatik aktivite
gostermis olur*?,

Serum transferrin reseptorii, ELISA (Enzyme Linked Immun Sorbent Assay) ile

viicuttaki toplam doku reseptorleri kitlesi hesaplandigindan, eritronun aktif proliferatif



boliimiiniin goreceli bir 6l¢iimiidiir. Normal aralik 3.0-8.5 mikrogram/mL’dir. Demir eksikligin
erken donemlerinde ve eritropoezin arttigi durumlarda diizeyler yiikselir. Kronik hastalik
anemisinde normal seviyelerdedir'®.

Eritrosit ferritini; O6l¢iimii son 3 ay i¢indeki (eritrositlerin yasam siiresi) depo durumunu
gosterir. Normal eritrosit ferritini degeri, kullanilan testlere gore degisirse de, genellikle
eritrosit basina 5-48 attogram’ dir (ag). Bu deger demir eksikligi anemilerinde eritrosit bagina
<5 ag’dir ve demir yiiklenme durumlarinda belirgin olarak yiikselmistir (genellikle eritrosit
basina >100 ag). Karaciger fonksiyonlar ya da diger akut hastaliklar bu diizeyi etkilemez®.

Serbest eritrosit protoporfirini hem sentezinin degistigi durumlarda (demir eksikligi,
kursun zehirlenmesi) artmis olarak Olgiilebilir. Ancak, demir eksikliginin kronik hastalik
anemisinden ayirt edilmesini saglamaz, bu nedenle bunun yerine, 6nemli dl¢iide serum demir

ve ferritin l¢iimleri kullanilmaktadir®.

3. Demir Emilimi:

Yoresel ve ekonomik kosullara gore degiskenlik gostermekle beraber, ortalama bir
diyette 10 mg/giin demir vardir'”. Yasa ve cinsiyete 6zgii giinliik demir ihtiyaci degisiklik
géstermektedir(s). Eriskin bir erkegin absorbe ettigi demir miktari, yalnizca, biiyiik dl¢iide disk
ile disar1 atilan ve giinde yaklasik 1 mg olan miktar1 dengelemeye yetecek kadar olmalidir®*.
Biiyiime-gelisme doneminde veya kan kaybi durumlarinda bundan fazla miktarda demir
alimina ihtiya¢ duyulur. Kadinlarda demir alimi1 mensturasyon siiresince kaybedileni ya da
hamilelik siiresince fetus tarafindan kullanilan1 yerine koymaya yetecek kadar olmalidir®.
Diyetteki demirin %10-15’1 emilir (yaklagik olarak 1 mg/giin)(4’6). Pisirilmis veya islenmis
gidalarla aliman demir, basit inorganik tuzlar ve demir-amino asit kompleksleri halindedir.
Normal kosullarda, diyetteki demirin 1/3’iinii hemoglobin ve myoglobinden alinan hem
olusturur® Emilen demir 1 mg’dir, bu da deri ve bagirsaklardan hiicre dokiilmesiyle ortaya
cikan giinliilk kayba esittir. Besinlerin kcal basina 6 mg demir iceren ortalama diyet demir
homeostaz1 i¢in yeterlidir. Ancak, besinlerle alinan demirin biyoyararliniminin anlamli
derecede farkli olmasi emilimi 6nemli Ol¢giide etkiler. Demir emilimi yiyecek hem-demiri (et)
iceriyorsa en iyidir. Hem disi demirin biyoyararlinimi artirdigi bilinen ve sik rastlanan tek
besin unsuru askorbik asittir”. Demir depolarimin durumu ve eritropoez hizina gore emilim
miktar1 en fazla 4-5 katina c¢ikartilir. Demir depolarinin artmasi halinde ise, demir emilimi
azalir. Bu ayarlamay1 yapan mekanizmalar tam olarak acikhiga kavusmus degildir”. Hem ve

inorganik demir absorbsiyonu icin farkli mekanizmalar (yolaklar) kullanilir. Demirin intestinal

mukozadan plazmaya gecis mekanizmalar1 kesin olarak bilinmemektedir. Mekanizmanin,



ferrorediiktaz, integrin, divalent demir tasiyicist DMT-1, hephaestin ve ferroportini kapsadigi
sanilmaktadir. Demir absorpsiyonu, demir eksikligi durumunda artar; demir fazlaligi
durumunda azalir. Demir homeostazin1 saglayanin antimikrobiyal peptid hepsidin oldugu
sanilmaktadir'”. Demir homeostazina etki eden proteinlerin pek ¢ogu, demirlerden birinin
RNA da sap-ilmek yapilar halinde bulunan demire duyarli elementler aracihigi ile (IREs)
erisilebilir demir miktar1 ile diizenlenir. IRP-1 IRE demirle kompleks olusturmadigr zaman
IRE’ye baglan ve demirin varlifinda baglanmayan sitoplazmik akonitazdir. Cok benzer baska
bir protein olan IRP-2, demirin varligiyla destabilize edilir. IRP’ler IRS’ lere mRNA’nin
S5’ucunda baglanirlarsa translasyonu engellerler; 3’ugta baglanarak da mesaj1 stabilize
ederler.

Cocuklarda demir gereksinimi daha fazladir ve bu nedenle demir dengesinin pozitif
oldugu anlagilmaktadir®.

Karaciger, istiridye, baklagiller demirden zengin besinlerdir. Kirmizi-beyaz et ve balik
demirden nispeten zengin gida maddeleridir. Tahil iiriinleri, yesil sebze ve meyveler demirden
fakirdir®*?. Halk arasinda ¢ok yaygin olarak bilinenin aksine ispanak, iiziim, pekmez
demirden zengin yiyecekler degildir®.

Demir emilimi ¢ok sinirli oldugundan viicutta giinliik gereksinimleri karsilayabilmek icin
ileri derecede koruyucu bir mekanizma vardir. Yaslanan eritrositler mononiikleer fagosit
hiicreler tarafindan fagosite edilir. Bunlarin derhal sindirilmesiyle ortaya ¢ikan demir
transferrin tarafindan yeniden kullanim i¢in yakalanir. Demirin bu yeniden kullanimi o kadar
etkindir ki giinlik demir gereksiniminin yaklasik %97’si (yaklasik 25 mg demir) bu depo
havuzundan saglanir; kalan 1 mg’1 ise bagirsaklardan emilimle elde edilir'®. Demir, normalde
viicuda gastrointestinal sistemden, Ozellikle de duodenumdan girer. Emilen demir miktart
viicut ihtiyaclarina gore diizenlenir. Aktif eritropoiez ve/veya demir eksikligi emilimi
arttinrken, demir fazlahigr emilimi azaltir. 1937°den giiniimiize kadar bagirsagin demir

(25)

homeostazina  etkisi ~ oldugu  bilinmektedir ancak  diizenleme  mekanizmasi

bilinmemektedir®.

Gastrik s1vi diyetle alinan ferrik iyonlarim stabilize ederek ¢oziinemeyen ferrik-hidroksit

(26,5) +++

olarak c¢okelmelerini engeller Bu durum kismen, Fe™  min aminoasitler ve keto

@7283) oibi gastrik sivida bulunan kiiciik molekiiller ya da miisin®”’ tarafindan

sekerler
kiskagclanmasi sonucudur®.

Gidalardaki demir (+)3 degerlikli olup hidroksi formda veya organik molekiillere
baglidir. Oysa demir ancak (+)2 degerlikli ve iyonik formda iken absorbe edilebilir. Midedeki

hidroklorik asit ve diger organik asitlerin etkisi ile (+)3 degerlikli demir serbest hale gelir;



gidalardaki askorbik asit proteinlerin siilfidril gruplarn gibi rediikte edici ajanlarin etkisi ile (+)2
degerlikli hale indirgenir(14). Demir duedonum ve proksimal jejunumdan (+)2 degerli 1 demir
iyonu seklinde emilir. Asit pH ve C vitamini demir emilimini kolaylagtirir™®.

Once demir mukoza hiicresine gelir ve bu gegis aktif bir progestir ki bu demirin bir kismi
stiratle plazmaya gecer ve demir depolarina ulasir. Biiylik bir kisitm demir ise apoferritin ile
birleserek ferritini olusturur ve hiicre i¢inde birikir. Cesitli ¢alismalar gostermistir ki mukozal
hiicreler demirin absorbsiyonunda ¢ok onemlidir; fakat metabolik progesin ne oldugu halen
kesinlikle bilinmemektedir. Demirin mukoza hiicresindeki transferi aktif bir progestir; mukoza
hiicresine gelen demirin bir kismi siiratle plazmaya verilir; geri kalan1t mukoza hiicresinde
ferritine doniigiir. Absorbsiyon arttifinda ferritin ¢cok az olusur veya hi¢ olusmaz ve demirin
hepsi siiratle plazmaya verilir. Absorbsiyon azaldiginda demirin daha biiyiik bir kismi1 ferritin
halinde kalir ve bu da eksfoliasyonla viicuttan atilir. Bu nedenle demirin ferritine dénme
hizinin demir absorbsiyonu iizerine etkili oldugu diisiiniilmektedir®.

Organik ve inorganik demirin ve hemin absorbsiyonunda farkli yolaklarin varliginin
bilinmesi demir emilim mekanizmasinin anlasilmasim zorlastirmistir. Bu yolaklar, intestinal
hiicrelerde birlesiyor gibi goriinseler de hemin beslenmesi, plazmadaki hemin goriiniisiiyle

B9 intestinal hiicrelerde hem reseptoriiniin  varlig tanimlanmstir®”, ancak ne

izlenemez
varsayilan reseptor ne de islevi kesin olarak tanimlanamamustir™. Demirin intestinal hiicrelere
girisi pulse-chase deneyleri ile aragtirilmistir ve Bs-integrinin ve mobilferrin diye adlandirilan
bir proteinin de dahil oldugu bir yolak tesbit edilmistir®. Proteinin kismi amino asit dizisinin
kalretikulinle ayni oldugu bulunmustur ® Bu proteinlerin, divalent metal transportir-1 (DMT-
1) de iceren paraferritin diye adlandirilan (ferritin icermemesine ragmen) bir kompleks
olusturdugu sanilmaktadir'.  Paraferritinin  ferrorediiktaz ~ aktivitesinin  de oldugu

diisiiniilmektedir®*>

. Ancak, ferrik demiri ferr6z demire rediikte ettigi sanilan bir bagka
protein, duodenal sitokrom b rediiktaz (dcytb) ®*** karakterize edilmistir®.

Plazmada 3-4 mg demir, spesifik bir betaglobulin olan transferrine bagh olarak bulunur.
Transferrinin gorevi demirin transportudur, yani transferrin demiri gastrointestinal kanaldan
dokulara, oradan kemik iligine ve bir depo yerinden digerine tasir. Transferrin depo yerine
veya kemik iligine ulasinca hiicrelere yapisir ve demir iyonlar salinarak dokuya gecer, orada
depo edilir veya kullanilir. Plazma demiri siirekli olarak yenilenmektedir, bu siire yaklasik 3

saattir''¥

. Emilimin diizenlenmesi 6nemli oOl¢iide bagirsak mukozasi hiicresi tarafindan
olmaktadir. Bagirsak mukoza hiicresi icin primer sinyalin viicuttaki toplam demir havuzuyla
iligkili oldugu anlasilmaktadir. Serum ferritin konsantrasyonu emilen demir miktariyla ters

orantilidir; ferritin (ya da transferrin) bu sinyali saglayabilir. Eritropoezin artmasi (6rnegin



konjenital hemolitik anemi) da barsak mukoza hiicrelerinin demirin tutulumunu diizenlemesini
etkileyebilir(6). Viicuttaki demir miktarinin nasil olupta demir emiliminin diizenlenmesiyle
kontrol edildigi anlamaya calismak, gecmis 60 yilin yogun ilgi goren konularindan olmakla
birlikte hala aydinlatilamamistir. “Mukozal blogun” varligit kavrami, demir dozu
uygulamalarinin belirli bir zaman periyodu i¢inde yeni demir emilimlerini engelleyecegi fikri
1943’te ortaya atilmistir, ancak bu fikir yanlis deneysel sonuclara dayanmaktadlr(3 2, Gercekte
bdyle bir “blok” yoktur; artan her inorganik demir dozajina karsilik demir emilimi miktar1 da
artar “**”_ Ancak, diger yandan demir ihtiyaci, demir dozu ile demir emilimi arasinda yakin

iliskinin oldugu aciktir®”

edilir® .

ve bu iligkinin varlig1 en iyi “mukozal bellegin” varlig: ile ifade

Demir homeostasizindaki etkileri gosterilmis proteinleri kodlayan pek c¢ok gen
tamimlanmistir. Belirli bir diizeye kadar, bu genlerin rolleri insandaki delesyonlarinin
etkilerinden ya da knokout farelerinde yapilan calismalardaki asin sentezlerinden ¢ikartilabilir.
Bu proteinleri birlestirerek demir absorbsiyonu ve absorbsiyonun diizenlenmesine dair planlar

3839 ancak islevleri kesin olarak bilinmemektedir.

ortaya koyan pek ¢ok model ortaya atilmigtir
Demirin duodenal sitokrom b5 tarafindan rediikte edildigi ve bundan sonra ferr6z demirin
DMT-1 araciligiyla hiicreye transfer edildigi diisiiniilmektedir. Demir, hiicrenin abluminal

)

yiizeyinden plazmaya girebilmek icin® hephaestin tarafindan reokside edilir ve ferroportin

aracilig ile hiicreden tasinir ®  Yani son calismalarla da viicudun GI sistemden absorbe ettigi
demirin miktar ve hizinin nasil diizenlendigi hala bilinmemektedir'”.

Hemoliz veya akut kan kaybi1 gibi eritropoezin uyarildigi durumlarda demirin
absorsiyonu artar. Eritroid hiperplazi varliginda anemi olsun olmasin demirin absorbsiyonunun
arttig1 gosterilmistir. Eritropoetinin demir absorbsiyonu iizerine etkisi yoktur(M).

Oksalatlar, fitatlar ve fosfatlar demirle kompleks olusturarak demir absorbsiyonunu
engellerlerken hidrokinin, askorbat, laktat, piruvat, siiksinat, fruktoz, sistein ve sorbitoliin de
aralarinda bulundugu basit rediikte edici maddeler demir absorbsiyonunu arttyryr > 4041424349
Etanoliin, demir absorbsiyonuna etkisi daha az gibi goriinmektedir®*“®. Yaygmn inanisin
aksine, kirmizi sarap, polifenollerin varligi nedeniyle demir emilimini engeller ©*"*®. Gastrik
sekresyon, gecis siiresi ve mukus salgilanmasi demir emilimini etkileyen faktorlerdir™*”. ince
barsak mukozasindan organizmanin ihtiyacina gore, aktif ve pasif olarak demir emilimi
gerceklesir. Mukoza hiicrelerindeki reseptorler araciligi ile hiicre igerisine giren demir viicudun
ihtiyacina gore transferrine baglanarak portal dolasima katilir ya da ince barsak hiicrelerinde
ferritin olarak kalr. Bu hiicrelerin émriinii tamamlamasi ile onlarla birlikte dokiiliir'*>. Viicut,

demiri muazzam bir etkinlikle korur. En biiylik demir kayiplari, diskiya dokiilen intestinal
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hiicreler ile olur ve bu miktar giinde ortalama 1 mg’dir ki, viicuttaki toplam demirin
1/1000’den daha azdir. Deri dokiilmeleri ve terleme cok daha az miktarda demir kaybina neden
olur. Tropikal iklimlerde bile, terle kaybedilen demir miktar minimumdur®®. idrarla ¢cok az
miktarda demir atilir. Laktasyon, giinde yaklasik 1 mg demir kaybina neden olarak toplam
demir kaybini ikiye katlar. Normal mensturasyon, negatif demir dengesine katkida bulunur®.
Normalde, erkeklerde giinliik demir kaybi yaklasik 1 mg iken mensturasyondaki bir
kadinda bu miktar yaklagik 2 mg’dir. Hemokromatosiste oldugu gibi belirgin demir fazlalig
olan bireyler, biiyiik olasilikla demir yiiklii hiicrelerin, prensip olarak makrofajlar, bosaltimi

nedeniyle giinde 4 mg kadar demir kaybedebilirler(5 ),

Fecesteki demir, gidalardaki absorbe olmayan demir ve dokiilen hiicrelerden gelir™®.
Hemoglobin sentezi i¢in gerekli giinliik demir miktar1 20-25 mg’dir. Yaslanan

eritrositleri par¢alanmasi ile agiga cikan demir tekrar kullanilir. Normal kisilerde kan kaybi ile

eritrosit yikimi hemen hemen esittir. Yani kanama ve ihtiyag artis1 s6z konusu degilse yaslanan

eritrositlerin par¢alanmasindan ¢ikan demir hemoglobin sentezi igin yeterlidir(m.

4. Demir Kullanim ve Katabolizmas::

Transferrine bagli olarak kemik iligine ulagsan demir eritrosit prekiirsorleri iizerinde
bulunan transferrin reseptorlerine baglanir. Diferrik transferrin molekiilii ve reseptér kompleksi
(reseptor mediated endositoz) yolu ile sitozole geger. Demir (+)3, transferrinden ayrilarak
demir (+)2’ye indirgenir ve mitokondriye geger. Mitokondride, Fe™ -protoporfirinden hem
sentezi gerceklesir. Sitozole ge¢cen hem hemoglobine doniisiir ve yeterli hemoglobine sahip

olan hiicre ¢ekirdegini atarak dolasima geger(4’5).

5. Prevalans:

Demir eksikligi anemisi diinyadaki en yaygm beslenme problemlerinden birisidir®".
Demir eksikligi anemisinin sikligi, farkli yas gruplarinda, farkli cinsiyetlerde, ekonomik
gruplarda ve cografyalarda o denli degiskenlik gosterir ki total istatistikler anlamsizdir®.
Diinya popiilasyonunun “4’iinde demir eksikligi oldugunu iddia eden tahminler yapilmistir,

ancak bu tahminlerin abartili oldugu siiphe gotiirmez®”

. Diinya populasyonunun %10-
30’unda demir eksikligi anemisi oldugu ©ne siiriilmektedir. Amerika’da demir eksikligi
anemisinin prevalanst kadmlarda %3-%5 ve erkeklerde <%1 olarak tahmin edilmekte iken
anemili ya da anemisiz demir eksikliginin siklig1 premenopozal yetiskin kadinlarda %12-%16,

yetiskin erkeklerde %2’ dir®" Y, Diinya capinda, gelismekte olan iilkelerdeki niifusun % 30-
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% 70’inde demir eksikligi bulunmaktadir"'>. Dogal olarak en sik gérdiigiimiiz hematolojik

hastalikta demir eksikligi anemisidir®.

6. Patogenez:

Demir depolarmin azaldigi ya da tiikkendigi ancak serum demir konsantrasyonun,
transferrin saturasyonunun ve kan hemoglobin miktarinin normal oldugu ilk asamaya demir
eksilmesi ad1 verilir. Anemi olamaksizin demir eksikliginin olmasi azalan ya da bosalan demir
depolariyla, serum demir konsantrasyonunun diigsmesiyle ve transferrin saturasyonu ile
karakterize edilen daha ileri bir asamadir. Demir eksikligi anemisi, demir eksikliginin en ileri
asamasidir. Azalan ya da bosalan demir depolar, diisilk plazma demir konsantrasyonu ve
diisitk kan hemoglobin konsantrasyonlar1 ile karakterize edilir®. Demir eksikligi, diyette
yeterli demir bulunmamasi veya diyette var olmasina ragmen cesitli nedenlere bagh olarak
emilememesi, gebelik, emzirme ve siit cocuklugu donemi gibi fizyolojik olarak ihtiyacin arttig
durumlarda ve gastrointestinal veya diger sistemlerden kan kaybedilmesi durumlarinda

(4,11)

meydana gelebilir > ’. Demir eksikligi yukarida sayilan herhangi bir nedenle gelisebilir,

evreler halinde ilerler ve tilkenmeye yol agar®.

Evre 1: Demir kaybinin alimdan daha fazla olmasi depo demirinin (kemik iligindeki demir)
giderek tilkenmesine neden olur®. Hb ve serum demiri normal kalsa da serum ferritin

konsantrasyonu diiser ( <20 ng/mL )©

. Depo demir azaldik¢a besinle alinan demirin emilimi
ve transferrin konsantrasyonunda kompansatuar bir artis (demir baglanma kapasitesinde artisla
ortaya ¢ikar ) gbrulﬁr(6).

Evre 2: Tiikenen demir depolar eritroid kemik iliginin gereksinimlerini karsllayamaz(ﬁ).
Plazma transferrin diizeyi yiikseldikce, serum demir konsantrasyonu diiser, eritropoez igin
demirde ilerleyici azalmaya neden olur'®. Serum demir <50 mikrogram/dL’ye ( <9 mikromol/L
) ve transferrin satiirasyonu <%16’ya diislince eritropoez bozulur®. Serum ferritin reseptor
konsantrasyonu yiikselir ( >8.5 mg/L )©.

Evre 3:  Eritrositler ve endekslerinin normal goriindiigii anemi ortaya ¢ikar'®.

Evre 4: Mikrositoz ve sonrasinda hipokromi mevcuttur'®.

Evre 5: Demir eksikligi dokular etkiler, semptomlar ve belirtilere yol acar'®.
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7. Etyoloji:

Demir eksikligi olan bir hastanin degerlendirilmesinde en 6nemli nokta demir ihtiyaglar
ile demir destegi arasindaki dengesizligin nedenini saptamak ve tedavi etmektir. Demir
ihtiyacinin artigina sebep olarak demir eksikligi olusturan en yaygin neden kronik kan kaybidir;
erkeklerde ve post-menapozal kadinlarda demir eksikligi hemen hemen her zaman
gastrointestinal kan kaybina isaret eder"". Demir eksikligi, kronik kan kaybinin, demirden
eksik diyetle beslenmenin, demir emilim bozukluklarinin, gebelik ve laktasyonda demirin fetal
ve yenidogan eritropoesisinde kullanilmasinmin, hemoglobiniirinin eslik ettigi intravaskiiler
hemolizin ya da bu faktorlerin kombinasyonlarinin sonucu olarak ortaya cikar. Tek yumurta
ikizlerinde yapilan caligmalar, genetik faktorlerin de 6nemli oldugunu ortaya koymustur.
Demir eksikligi anemisi riskini arttiran transferrin polimorfizmi ve trombosit kollajen reseptorii
polimorfizmi disinda varsayilan genetik faktorlerin demir eksikligini nasil etkiledigi

bilinmemektedir®.

Aneminin en sik rastlanan nedeni olan demir eksikliginin primer
mekanizmasinin her zaman kan kayb1 oldugu diisiiniilmelidir; erigkinlerde hemen hemen tek
olast mekanizmadir. Erkeklerde en sik rastlanan neden, genellikle gastrointestinal kanaldan
olan kronik gizli kanamadir'®. Demir gereksiniminin artmasi, demir emiliminin azalmasi ya da
her ikisi birden de demir eksikligine neden olabilir®. Farkli bir simflandirma ile demir
eksikligi nedenlerine bakildiginda;
Demir eksikligi nedenleri
1-Artan demir ihtiyact
*Kan kayiplari
-gastrointestinal sistem kayiplar
-genitoiiriner sistem kayiplari
-solunum sistemi kayiplari
-kan bagis1
*Biiyiime
*Hamilelik ve laktasyon
2-Yetersiz demir alimi
*Diyetteki demir biyoyararlaniminin yetersizligi
*Demir absorbsiyonu bozukluklar
*ntestinal malabsorbsiyon
-gastrik cerrahi operasyonlar

-demir transportu bozukluklari'V
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Demir eksikligi anemisinin patogenezinde 6nemli baslica 3 faktor vardir''®:

a. Viicudun demire olan ihtiyacimin artmasi:

Biiylime c¢agini, gebelik, lohusaligt bu duruma 6rnek verebiliriz'?. Bir insamin demir
ihtiyaci sadece fizyolojik kayiplar1 ve biiyiime ile hamilelik ihtiyaclarini karsilamakla kalmaz,
ayn1 zamanda patolojik kayiplart karsilayabilmek iizere ek miktarda demir gerekir(“).
Fizyolojik demir kayiplari1 genellikle idrar, safra ve ter ile; demir i¢eren hiicrelerin intestinal ve
tiriner sistemden atilamalan ile; gizli gastrointestinal kan kayiplarn ile; kadinlarda
menstruasyon ve hamilelik doneminde olusan uterus kayiplari ile olusur. Normal bir erkekte
giinliik bazal demir kaybi1 1.0 mg/giin’den biraz azdir. Hamilelik donemindeki toplam demir
kayb1 500 mg kadardir, ya da bir bagka deyisle, 280 giinliik bir gestasyon donemi icin giinde 2
mg kadardir'"'”®. Diisiik dogum agirhikli ve postnatal biiyiime hiz1 daha fazla olan premature
bebekler demir takviyesi almadiklar siirece demir eksikligi bakimindan risk altindadirlar .
Yasamin ilk yilindaki hizli biiyime sirasinda term bebeklerin viicut agirliklar1 normalde 3
katina cikar ve demir ihtiyaci yiiksek diizeydedir"'””. Demir eksikligi anemisinde yiiksek risk
grubu olan 12 ile 24 ay arasinda ¢ocuklarda sebep hizli biiyiime ve buna karsin diyetle demirin
yetersiz almmasidir”>*” . Hizli biliylimenin oldugu baska bir donem olan adolesanlarda ise
demir kaybimin diyetle yerine konmamasi demir stogunu tiikketmektedir'”*”. Biiyiime ¢cagindaki
cocuklarda, gebelik ve emzirme doneminde artmis ihtiyaclar nedeniyle ve yine diisiik gelir
gruplarinda, vejeteryanlarda diyette yeterli demir bulunmadigi i¢in demir eksikligi

gelisebilir*Y.

b. Yetersiz demir alim:

(1) Yetersiz demir alimi: Genellikle yetersiz demir alinmasi tek basina sebep degildir,
birlikte bulunan ihtiyacin artmasi veya kronik kan kaybi olmadik¢a, gidada demirin
alinmasinin azligina bagl demir eksikligi anemisi ¢ok nadirdir, daha ¢ok aglik ¢ekilen iilke ve
bolgelerde karsimiza gikar. Infantlar ve geng ¢ocuklar icin Gnemli olabilir''?. Bebeklerde demir
eksikliginin en yaygin nedeni, yetersiz demir iceren ilavesiz siit diyetleridir. Yasamin ilk
yilinda, zamaninda dogan bebeklerde 160 mg, premature bebeklerde yaklasik 240 mg demir
artan kirmuz1 hiicrelerin ihtiyacin1 gérmeye yeter® .

(2) Absorbsiyon bozuklugu: Subtotal veya total gastrektomi veya gastroenterostomi,
Billroth 11 gibi barsak pasajin1 hizlandiran operasyonlardan sonra, gluten enteropatisi (Coliyak

hastalig1, tropikal sprue vb.) ve diger malabsorpsiyon sendromlarinda, pikasi olan kimselerde

ise yetersiz demir emilimi nedeniyle demir eksikligi gelisir(4’l4). Demir absorbsiyonunun kendi
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bozuklugu nadiren demir eksikligine neden olur. Demirin intestinal malabsorbsiyonu daha
genel bir sendromun bir bulgusu olarak ortaya glkabilir(“’61). Pika, besin maddelerinin ya da
besin olmayan maddelerin ¢ignenmesi veya yenilmesi olarak tanimlanabilir ve alinan materyal
demir absorbsiyonu icin bir inhibitdr iceriyorsa demir eksikligine neden olabilir''V. Kil ve
topragin demirin barsaktan absorbsiyonunu engelledigi radyoizotopik tekniklerle gosterilmistir.
Eger toprak ve kil pikasi cocuklukta baslar ve devam ederse, demir eksikligi anemisi ile
birlikte boy kisaligi, hepatosplenomegali, primer ve sekonder seks karakterlerinde gerilik,
yiizde kirmizi-kahverengi pigmentasyonla kendisini gosteren Tayang-Reimann-Prasad
Sendromu ortaya cikar. Pika eriskin yaslarda baslarsa boy kisaligi gbrﬁlmez(14). Asint lifli,
fosfat ve fitatlardan zengin diyet, asir cay tiikketimi de diyette yeterli alim olsa bile emilimini
engelleyerek demir eksikligine yol agabilir(4’6).

Aklorhidri varhiginda demir absorbsiyonu bozulur. Diger taraftan demir eksikligi
anemisinin kendisi de gastrik mukozada degisikliklere yol agarak aklorhidriye neden olur.
Aneminin tedavisi ile asit bazen mide suyunda belirir'?. Demir gereksiniminin artis1 ve
yetersiz demir alimi demir eksikliginin olusumunda siklikla birlikte gorev alirlar. Inek siitiiyle
beslenen bebeklerde hem demirin biyoyararlanimi diisiiktiir, hem de bu siit bebeklerde

gastrointestinal kanamalara neden olarak demir kaybini artirir .

c. Kronik kan kaybina bagh demir eksikligi:

Eriskin yasta goriillen demir eksikliklerinin hemen hemen tamami kan kaybina
baglldlr(4’6). En cok gastrointestinal kanalin selim ve habis lezyonlar1 (hemoroidler, peptik
iilser, hiatus hernisi, mide ve kolon kanseri, kronik aspirin kullanimi, 6zofagus varisleri) ve
kancal1 kurt infestasyonu demir eksikligine bagli anemiye yol acar, fakat diger sistemlerden
olan kronik kan kayiplarida (myomlar, erozyonlar, tekrarlayan hemoptiziler ) anemi nedeni
olabilir"®. Operasyonlardan sonra anastomoz yerinde iilser tesekkiilii olusabilir’®. Her ay
menstruasyon ile ortalama 10 mg, bir gebelik boyunca ise menstruasyon olmamasina ragmen
700 mg civarinda kan kaybi olur, yine emzirme sirasinda giinde 1 mg demir kaybi soz
konusudur*®®. Gebelik sirasinda fetus gelisimi nedeniyle belirgin bir demir kaybindan soz
edilebilir®. Adolesan dénemde kizlar menstruasyonda fazla miktarda kan kaybetmeleri
nedeniyle yiiksek riks altindadir””. Erkeklerde ve menopoz sonrasi kadinlarda demir eksikligi
siklikla gastrointestinal sistemden kayiplara baglidir. Demir eksikligi siklikla gizli
gastrointestinal malignitelerin ilk bulgusudur. Alkol, salisilatlar, steroidler ve non-steroid anti-
enflamatuvar ajanlar gibi ilaclarin kronik olarak tiiketimi kan kaybima neden olabilir ya da

kayb1 destekleyebilir(“). Aspirin alma aliskanligi, hiatal herni, peptik iilser, gastrit, divertikiil
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ve polipler, inflamatuar bagirsak hastaliklari, gastrointestinal sistemin maligniteleri ve paraziter

hastaliklar bu sistemden olan kan kayiplarinin en sik nedenleridir**!V

. Bunun diginda
menometroraji, tag ve timor gibi nedenlerle iiriner sistemden olan kayiplar, paroksismal
noktiirnal hemoglobiniiri ve mikroanjiopatik hemolitik anemi gibi intravaskiiler hemoliz
durumlarinda idrar ile hemosiderin, ferritin ve/veya hemoglobin kaybetmek suretiyle, masif
hemoptizi ve idiopatik akciger hemosiderozisinde ise kan kaybina baglh olarak demir eksikligi
gelisebilir(4’6). Kusurlu kalp kapagi protezi kronik intravaskiiler hemoliz yapar . Sik araliklarla
ve diizenli olarak kan bagisinda bulunanlar ve kanama diyatezi olan kimselerde demir eksikligi
gelisebilir™!".

Diinya capinda gastrointestinal kanamanin en yaygin nedeni kancali kurtlardir, ancak
Schistosomania mansoni ya da Schistosoma japonicum ve agir Trichuris trichura infestasyonu
gibi diger helmintik infestasyonlar da kanamadan sorumlu olabilir''". Ancylostoma duodenale
ve Necator americanus, gastrointestinal infestasyona neden olan iki ¢engelli solucan tiiriidiir.
Yurdumuzda Dogu Karadeniz Bolgesinde her iki tiir birden, Dogu Akdeniz Bolgesinde ise
sadece Ancylostoma duodenale goriiliir. Ince barsaktaki eriskin parazitler karin agris1, diyare ve
kilo kaybina neden olabilirler. Hasta, parazitin kan emmesine bagli kan kaybetmeye baslar.
Ancak emilen kandan ¢ok daha fazlasi bosa akitilir. Parazit bagirsakta baska bir bolgeye
tutundugunda, daha onceki lezyondan kan kaybi1 devam eder. Ancylostoma duodenale daha
fazla kan kaybina neden olur. Diger bir infestasyon Trichuris trichiura’dir. Agir olgularda kan
emme, malniitrisyon ve fragil kolondan kan kaybina bagl olarak hipokrom mikrositer anemi
gelisir(64).

KAN KAYBININ NEDENLERI

Solunum sistemi
Karsinoma
Epistaksis
Idiyopatik pulmoner hemosideroz
Telanjektazi
Sindirim sistemi
Ozefagus
Varisler
Mide
Anjiyodisplazi
Antral vaskuler ektazi
Karsinoma
Hemanjiyoma

Hiatus hernisi
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Hipergastrinemi
Leyomiyoma
Mukozal hipertropi
Ulser
Varisler
Karpuz karin
Kolon
Amebiyaz
Anjiyodisplazi
Karsinoma
Divertikiilozis
Hemanjiyoma
Polipler
Telenjektazi
Ulseratif kolitler
Safra sistemi
Cikik pankreas
Karsinoma
Kolit
Intrahepatik kanama
Anevrizma

Travma.(s)

Nadiren herhangi bir nedene baglh olarak kronik, tekrarlayan hemoptizi nedeniyle ortaya

¢ikan solunum yolundan kan kaybi da demir eksikligine neden olabilir'"

(65)

. Seyrek goriilen
Goodpasture sendromu "’ ve idiyopatik pulmoner sideroz® bariz hemoptizi ve intrapulmoner
kanama yapmayabilir, ancak demirin pulmoner makrofajlar icinde hapsolmasina neden olur.
Her ne kadar demir yine de viicut i¢inde kalmis olsa da bu hapsolmus demir sistemik kullanim
icin “kayip” durumdadir ve agir demir eksikligi anemisi gelisebilirm’“’“). Tekrarlayan kan
bagislar1 (6zellikle menstruasyon donemindeki kadinlarda) demir eksikligine neden

olabilir" %"

. Demir takviyesi olmadan hamilelik kimi kaynaklara gore 1200-1500 ml kana eg
demir kaybimi beraberinde getirir. Dogum sonrasinda menstruasyonun tekrar baslamasi
genellikle birka¢ ay gecikir, ancak eger bebek anne siitii ile besleniyorsa kayb1 karsilamak i¢in

laktasyon giinde 0.5-1.0 mg demir alinmasini gerekli kilar"".

8. Klinik Bulgular:
Klinik genellikle yavas gelisir ve viicut anemiye karsi adaptasyon mekanizmalar

gelistirir. Bu nedenle bircok hasta asemptomatik kalabilir ve demir eksikligi anemisi bir baska
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nedenle yapilan incelemeler sonucunda tesadiifen saptanabilir. Demir eksikligine yol acan altta
yatan nedene bagl semptomlar gbrulebilir(ﬁg). Aneminin semptomlar1 ve belirtileri dokulardaki
hipoksinin siddetine, siiresine ve kardiyovaskiiler-pulmoner kompansasyon yanitlarina
baglldlr(6). Demir eksikligi anemisi olan kisiler; 1) hi¢gbir bulgu ve semptom olmaksizin sadece
laboratuvar testlerindeki anormallikler nedeniyle dikkat c¢ekebilirler, 2) Demir eksikligi
anemisinin olugsmasinda sorumlu olan altta yatan bozukluklar nedeni ile bagvurabilirler, 3) tiim
anemilerde goriilen ortak bulgular nedeniyle basvurabilirler, 4) pagofaji, kasik tirnak ve mavi
sklera gibi daha ¢ok demir eksikligi anemisine 6zgii oldugu diisiiniilen bir ya da birka¢ bulgu
nedeniyle dikkat cekebilirler. Ayrica, anemi olsun ya da olmasin huzursuz bacak sendromu
olan hastalarin biiyiikk bir boliimiinde demir eksikligi bildirilmistir"". Demir depolarinin
komplikasyona neden olmayacak kadar tiiketimi genellikle semptom ve bulgu vermez ancak
demir yedegi olmayan hastalar kan kaybi, biiylime ya da hamilelik nedeniyle artabilecek demir
ihtiyacina hizli bir yanit olugturamazlar. Viicut demir miktarinin daha da azalmasi fonksiyonel
demir bilesiklerinin sentezini kisitlayarak anemiye neden olur. Bu durum asemptomatik

olabilecegi gibi cesitli klinik bulgular da verebilir™".

Demir eksikligi anemisinde goriilebilen semptomlar;
1-Anemiye bagh genel semptomlar:
= Halsizlik ve yorgunluk (en sik goriilen semptomdur)
= Solukluk
= Egrzersiz dispnesi
= Basagrisi
=  Carpinti, senkop, kulak ¢inlamasi
= Uyku bozuklugu, libido azalmasi, sa¢ dokiilmesi
= Konsantrasyon bozuklugu,huzursuzluk, bas donmesi, anjina pektoris, istahsizlik
= Kilo kayb1
2- Anemiyle orantisiz asir1 yorgunluk (demir igeren enzimlerin disfonksiyonuna bagli)
3- Angular stomatit, atrofik rinit, glossit, kasik tirnak (koilonisi)
4- Splenomegali % 10
5- KIBAS, papillasdem, psodotiimor serebri

6- Disfaji ( Plummer Winson veya Paterson Kelly sendromu )©s).

Bu bulgularin belirginligi aneminin gelisme hizina ve derecesine baghdlr(“). Ozellikle

yavas gelisen kronik demir eksikligi durumlarinda bulgular silik olup klinik belirtiler de yavas
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ilerler. Halsizlik, istahsizlik, sinirlilik, inat¢1 bas agrilari, ekstremitelerde uyusmalar, nefes
darlig, carpinti hissi, dudak kenarinda catlaklar, yutma gii¢liigii gibi belirtiler gérﬁlﬁr(4’11).
Cocuklarda, biiyiime ve motor gelisiminde duraklama, huzursuzluk, uykuya egilim, 6grenme
ve davranmis bozukluklari, infeksiyonlara karsi direng azalmasi, fiziksel ve metabolik streslere
kars1 dayaniksizlik gibi belirtiler on planda iken erigkinlerde hafiza bozukluklari, nefes darligi,
egzersiz intoleransi, tasikardi, anjina pektoris, 6dem ve ortopne gibi yakinmalar ©On
plandadlr(4’5).

Demir eksikligi anemisi olan gebelerde erken dogum eylemi ve olumsuz fetal gelismeler
goriilebilir. Hastalarin %10-30’unda uyusma, karincalanma gibi ekstremite yakinmalari,
psodotiimor serebri, KIBAS, demir eksikligine bagli trombositoz sonucunda gelisen trombotik
serebrovaskiiler olaylar da nadir goriilen bulgulardlr(4). Dokular iizerine farkli bir etki, belki de
demir iceren enzimlerle iligkili olarak hiicresel enzim islev bozuklugu sonucunda yorgunluk ve
enerji kaybr meydana gelir®.

Fizik muayenede, ¢cogunlukla yesilimsi cilt rengi ile seyreden cilt soluklugu en carpici
bulgudur. Mukozalarin da soluk olmasi cilt rengine bagli yanilmalar1 Onleyebilir. Dil
papillalarinda atrofi, glosit, agiz kenarinda ragatlar, tasikardi ve masum iifiiriimler, % 10
hastada splenomegali, tirnaklarda uzunlamasina ¢izgiler ve kasik tirnak tespit edilebilir. Bir
kisim hastada subfebril ates goriilebilmektedir™'". Aneminin olagan belirtilerine ek olarak
demir eksikligi i¢in spesifik olan baz1 semptomlar vardir. Kronik ve agir vakalarda pika (6rn;
toz ve badana) ya da pagofaji (buz yeme istegi), glossit, “cheilosis” ve kagsik tirnak
(coilonychia) ve ender olarak postkrikoid o©zofagus agi ile birlikte disfaji olabilir®.
Coilonychia’de tirnaklar ince, zayif ve kirilgandir, tirnak yatagindaki epitel biiylimesindeki
bozukluk nedeniyle tirnagin distal yarisi konkav, bagka bir deyisle “kasik” seklindedir. Bu
durum demir eksikligi icin hemen hemen daima patognomiktir ve hastalarin az bir kisminda
goriiliir' . Mavi sklera 1908 yilinda Osler tarafindan fark edilmis ve demir eksikligi ile
iliskilendirilmistir" ™. Demir eksikligi i¢in oldukca spesifik ve duyarli bir gosterge oldugu
rapor edilmistir''"”’". Goriilen mavimsi rengin skleranin incelmesi nedeniyle ortaya ¢ikan
koroid tabakadan kaynaklandigina inanilmaktadir. Skleradaki bu incelmenin demir eksikligi
nedeniyle bozulan kollajen sentezinden kaynaklandigi diisiiniilmektedir. Demir eksikliginin

(11,72)

bunlar disinda immiinite bozuklugu ve infeksiyonlara direncte azalma , egzersiz

toleransinin  ve is performansinin azalmasi""™”,  davramssal ve noropsikososyal

(11,74,75)

anormallikler gibi hematolojik olmayan baska sonuglarinin da oldugu sanilmaktadir ve

bunlar arastirilmaya devam edilmektedir'.
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Teshis ve tedavi 6ncesinde asemptomatik oldugu ifade eden pek cok hasta daha sonra
kendisini ¢ok daha iyi hissettigini ifade etmektedir. Bu, yavas ve kronik kayiplara viicudun
uyum saglamis olmasinin bir sonucudur®.

Yaghlarda anemiye bagl efor anginasi ve konjestif kalp yetmezligi gelisebilir(14). Demir
eksikligi, anemiden bagimsiz bulgulara da neden olur®_ Bu anormallikler eritroid dist
dokulardaki fonksiyonel demir bilesiklerinin miktarindaki diisiisten kaynaklandig
diisiiniilmektedir ve sonu¢ olarak epitelyum hiicrelerinde proliferasyon, biiylime ve
fonksiyonlarin bozulmasina neden olurlar. Epitel hiicrelerinin yiiksek biiyiime ve yenilenme
oranlar1 nedeniyle bu hiicrelerde demir gereksinimi artmistir ve kronik demir eksikligi olan
hastalarin ¢ogunda hiicreler bu durumdan etkilenir. Glossit, angular stomatit, postkrikoid
Ozafagus webi ya da striktiirii (ki bunlar habis olabilmektedirler) ve gastrik atrofi gelisebilir.
Glossit, agizda agr1 ve yanma, disfaji ve demir eksikliginin bir arada goriildiigii kombinasyona
Plummer —Vinson ya da Paterson- Kelly sendromu adi verilir""”.

Paterson Kelly sendromu, yani kronik demir eksikligi anemisi nedeniyle yutma
giicliigiiniin bir arada olmasi nadiren ortaya c¢ikabilir. Disfajinin nedeni; 6zofagusun girisinde
spazm, bazende epitelyal kalinlagmasi, perde veya band gelismesindendir. Sert gidalar
yutulamaz. Nedeni demirin epitalizasyonla ile ilgili enzimlerin yapisina girmesidir. Aneminin
tedavisi ile tamamen kaybolur. Anemi tedavi edilmezse, bu bolgede, postkrikoid karsinom

gelisebilir®.

9. Tam ve Laboratuvar Bulgular:

Viicuttaki demir miktar1 ve demir depolar1 hem dogrudan hem de dolayli yollardan
degerlendirilebilir, biitiin klinik durumlarda demir degerlendirmesi i¢in ideal olarak
nitelendirilebilecek tek bir gosterge ya da birka¢ gostergenin kombinasyonu séz konusu
degildir. Ayrica, bu gostergelerin her biri infeksiyon, inflamasyon, karaciger hastaliklari,
maligniteler ya da malnutrisyon gibi diger durumlardan etkilenebilir ve bu nedenle eldeki
veriler eslik eden bozukluklarin olasi etkileri de goz 6niine alinarak yorumlanmalidir?.

Direkt ol¢iimler: Dogrudan o6lgiimler, viicut ya da doku demir depolariin kantitatif,

(D Kantitatif flebotomi, mobilize hale

spesifik ve sensitif olarak belirlenmesini saglar
gecebilecek toplam demir deposunun direkt 6l¢iimii i¢in kullanilan bir yontemdir™""®. Kemik
iligi aspirasyonu ve biyopsisi: 1) Prusya mavisi ile boyanarak kemik iligi hemosiderin
miktarinin yari-kantitatif olarak derecelendirilmesi ile ya da gerekli goriiliirse non-heme
demirin kimyasal olarak 6l¢iilmesi ile makrofajlarda depolanan demir miktarin1 gosterebilir; 2)

Kemik iligindeki sideroblastlarin oram1 ve morfolojileri belirlendiginde eritroid Oncii
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(prekiirsor) hiicrelere demir desteginin miktarin1 gosterebilir (6rnegin, sitoplazmalarinda demir
agregasyonlar1 goriilen normoblastlar gibi); ve 3) Hematopoezin genel 6zellikleri hakkinda
bilgi verebilir. Demir 6l¢iimii icin kullanilan bu dogrudan yontemler, invaziv prosediirler
olmalar1 nedeniyle dezavantajhdlrlar(“).

Indirekt 6lgiimler: Viicudun demir durumunun dolayli (indirekt) dlgiimii kolay ve oldukga
uygun olmasi nedeniyle avantaj saglasa da biitiin bu dl¢iimler dis etkilere agiktir ve dl¢iimlerin
ya ozgiinliikleri (spesifite), ya duyarliliklar1 (sensitivite) ya da bunlarin ikisi birden eksik
olabilmektedir''". Plazma ferritin Ol¢ciimii, viicuttaki demir depolarinin saptanmasi i¢in yararh

dolayli yéntemdir(“’79).

Plazma transferrin reseptdr konsantrasyonunun ol¢iimii  demir
eksikligini belirlemede yeni ve yararl bir yoldur"'*”. Plazma transferrin reseptorlerinin biiyiik
bir kismi eritroid kemik iliginden kaynaklanir ve bu nedenle konsantrasyonlari daha c¢ok
eritroid kemik iligi aktivitesince belirlenir. Eritroid hipoplazili hastalarin (aplastik anemi,
kronik renal yetmezlik) dolasiminda ¢oziinebilen transferrin reseptorii diizeyinin diisiik oldugu
goriilmiistiir, ancak eritroid hiperplazili hastalarda (talasemi major, orak hiicreli anemi, bozuk
eritropoeise bagli anemi, kronik hemolitik anemi), bu reseptor diizeyi yiiksek bulunmustur''".
Plazma ferritin reseptor konsantrasyonun ol¢iimii 6zellikle demir eksiligi anemisi ve kronik

1D inflamasyonu

inflamatuvar hastaliklarla iligkili aneminin ayrimini yapmaya yardimci olur
ya da karaciger hastalig1 olan hastalarda plazma ferritin konsantrasyonu demir depolarina gore
oransiz olarak artmis olabilirse de transferrin reseptdr konsantrasyonunun bu bozukluklardan
etkilenmedigi sanilmaktadir ve bu yontem bu nedenle demir eksikligi i¢in daha giivenilir bir
laboratuvar gbstergedir(“’go). Deferokzamin ya da dietilentriamin penta-asetat gibi selasyon
ajanlar ile idrarla atilan demirin Ol¢iimii viicuttaki demir deposunun Ol¢iimiiniin bagka bir
yoludur(“’gl). Eritrosit ¢inko protoporfirin diizeyi daha uzun vadede eritroid 6ncii hiicrelerine

(prekiirsor) demir desteginin incelenmesinde bir gbstergedir(11’82).

Eritrosit  ¢inko
protoporfirinin artis1 (bazen ¢inko protoporfirin/heme oram olarak da olgiiliir) 6zgiin degildir,
clinkii bu konsantrasyon sadece demir eksikligi ile degil demir kullanimim kisitlayan
inflamasyon, malignite ve askorbat eksikligi gibi diger durumlarda da artar; bu degerler
sideroblastik anemilerin pek cogunda, ozellikle de kronik kursun zehirlenmesinde de
artar(1182:8%)
Anemilerin morfolojik siniflandirilmasina bakildiginda demir eksikligi anemisi hipokrom

mikrositik anemidir®®!

. Mikrositer anemiler hem ya da globin sentezinin degistigini
diisiindiirtir. Mikrositik aneminin ayirict tamisinda pika ve ozellikle pagofaji demir eksikligi
diisiindiirse de patognomonik semptom ya da belirti yoktur. Bu nedenle laboratuar bulgular

tan1 agisindan biiyiik nem tasir'®.
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Demir eksikligi anemisindeki olan degisikliklere kisaca bakildiginda; morfolojik
degisiklikler; mikrositik, anizositoz, poikilositoz ile retikiilositopeni, hiperplazik kemik iligi,
hemoglobinasyonda gecikme olarak 6zetlenebilir. Demir eksikligi anemisinde eritropoesisde
eksiklik vardir®.

Kan yaymasindaki morfolojik bulgular, demir eksikligi anemisinin ileri donemlerinde
daha belirgindir, erken donemlerde normokrom normositer olabilirse de eritrositler cogunlukla
hipokrom mikrositer 6zelliktedir. Hipokromi nedeniyle hemoglobin hematokrite gore daha
diisitk olabilir. Hemoglobin ve hematokritin yan1 sira ortalama eritrosit hacmi, ortalama
eritrosit hemoglobini, ortalama eritrosit hemoglobin konsantrasyonu diisiiktiir. Eritrosit dagilim
genisligi (RDW) ise artmistir. RDW artis1 6zellikle talasemiler ile ayirici tamda Snemlidir.
Anizositoz, poikilositoz, i¢clerindeki hemoglobin azligina baglh olarak tamamen bosalmis olan
anniitositler, eliptosit ve hedef hiicreleri demir eksikliginin diger periferik kan yaymasi
bulgularidir™®®.

Retikiilosit sayimi1 genellikle normal, bazi nadir vakalarda ise azalmistir™®. Retikiilosit
hemoglobin icerigi (CHr ) gibi retikiilosit hiicre endekslerinin 6l¢iimii, hem komplikasyonsuz
demir eksikliklerinde hem de rekombinan eritropoietin alan hastalardaki “fonksiyonel” demir

eksikliginin varliginda olusan demirden eksik eritropoezin erken donemde saptanmasi i¢in bir

(11,85) (68)

yoldur . Reaktif trombositoz olabilir Trombositler akut kanamali vakalarda daha

belirgin olmak iizere artmistir™. Kemik iliginde, eritroid hiperplazi saptanir. Normoblastlarda

cekirdegin olgunlasmasma ragmen sitoplazmada yeterince hemoglobinizasyon gbrﬁlmez“”.

Prusya mavisi ile yapilan demir boyasinda hemosiderin ve sideroblast gérﬁlmez(4).

Serum demiri diisiik, total demir baglama kapasitesi ise artmistir ™'Y, Plazma demir
miktarinda giin icinde ve giinler arasinda %30’a varan dalgalanmalar nedeniyle transferrin
saturasyonunun yorumlanmasi karmasik bir hal alir. Dahasi, plazma demiri enfeksiyonlarlar,
inflamasyonla, malignitelerle ve askorbat eksikligi ile azalirken; demir aliminin artisi, aplastik
ve sideroblastik anemiler, inefektif eritropoez ve karaciger hastalifinda artar"". Transferrin
saturasyonu  diisiik, genellikle %15’in altindadir™. “Transferrin  saturasyonu=serum

(14)

demirix100/serum demir baglama kapasitesi’’ seklinde hesaplanir Serbest eritrosit

protoporfirini artmistir®®. Transferrin artmustir®®

. Serum ferritini diisiik, genellikle 10
ng/mL’nin altindadir. Serum ferritini demir eksikligi tanisinda kiymetli bir parametredir, ancak
karaciger parankim hastali§i, kronik inflamatuar hastaliklar, bazi infeksiyonlar ve depo
hastaliklarinin seyrinde demir eksikligi bulunmasina ragmen, normal ferritin degerleri
goriilebilir. Hipotiroidi, gebelik, C vitamini eksikliginde ise ferritin, sentezi azaldig icin diisiik

(4,11)

bulunabilir™ . Ferritin, demir depolarinin miktarin1 gosteren serum belirleyicisidir ve
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ferritinde azalma demir eksikligi anemisinin ilk bulgusudur®. Serum transferrin saturasyonu
ise olduk¢a hassas ve giivenilir bir tan1 yontemidir. Demir eksikligi anemisinde serum
transferrin saturasyonu azalmig olarak bulunur. Serum ferritin etkilendigi inflamatuvar
olaylardan etkilenmedigi icin bu gibi durumlarin varliginda serum ferritinden daha
klymetlidir(4). Eritropoetin diizeyi artmistir™®.

Periferal kanin hemoglobin konsantrasyonu, hematokrit, eritrosit indeksleri, eritrosit
volim dagilimi ve retikiilosit sayimlar1 ile ya da eritrosit morfolojisinin incelenmesi ile
degerlendirilmesi ancak demir depolarinin tiiketimi eritropoez icin gerekli demir teminini
saglayamadiginda anormallik gosterir. Degisiklikler demir eksikligine 6zel degildir ve talasemi
gibi hemoglobin sentezinin eksik oldugu diger durumlarda, infeksiyonlarda, inflamasyonla,
karaciger hastaliklar1 ve malignitelerle de goriilebilir. Demir fazlaligi periferal kanda herhangi
bir tamisal anormallik olusturmaz. Buna karsin, retikiilosit hemoglobin iceriginin (CHr)'* ya da
ilgili retikiilosit hiicre indekslerinin 6l¢iimii demir eksikligi nedeniyle diisen eritropoezin erken
dénemde belirlenebilmesi i¢in umut vaat eden bir ybntemdir(“).

Coziinebilen transferrin reseptorii, doku tranferrininin kisaltilmig bir formudur (rolatif
molekiiler kitle (M ;) 85000) ve hiicre membranindan proteolitik olarak salinmis olan N-
terminal sitoplazmik domainden olugur. Bugiin, insan plazmasinda bu ¢oziinebilen transferrin
reseptoriiniin kisaltismis formunu belirleyebilen immiin analiz yontemleri kullanilabilmektedir.
Plazma transferrin reseptorlerinin biiyiik bir kismi eritroid kemik iliginden kaynaklanir ve bu
nedenle konsantrasyonlar1 daha cok eritroid kemik iligi aktivitesince belirlenir. Eritroid
hipoplazili hastalarin (aplastik anemi, kronik renal yetmezlik) dolasiminda c¢oziinebilen
transferrin reseptorii diizeyinin diisiik oldugu goriilmiistiir ve eritroid hiperplazili hastalarda
(talasemi major , orak hiicreli anemi, bozuk eritropoeze bagli anemi, kronik hemolitik anemi)
bu reseptor diizeyi yiiksek bulunmustur''

Demir eksikligi de c¢oziinebilen transferrin konsantrasyonunu artinr. Plazmadaki
transferrin reseptor konsantrasyonu doku reseptoriiniin viicuttaki toplam miktarin1 yansitir; bu
nedenle, eritroid hiperplaziye neden olan bagka durumlarin yoklugunda bu reseptorlerin
konsantrasyonundaki herhangi bir artis , doku demir eksikligi icin duyarh ve kantitatif bir

Olctim saglarm’go’“)

. Plazma ferritin reseptor konsantrasyonun ol¢iimii 6zellikle demir eksiligi
anemisi ve kronik inflamatuvar hastaliklarla iliskili aneminin ayrimini yapmaya yardimei1 olur.
Inflamasyonu ya da karaciger hastaligi olan hastalarda plazma ferritin konsantrasyonu demir
depolarina gore oransiz olarak artmis olabilirse de, transferrin reseptdr konsantrasyonunun bu
bozukluklardan etkilenmedigi sanilmaktadir ve bu yontem bu nedenle demir eksikligi icin daha

giivenilir bir laboratuvar gostergedir'"*”.
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Plazmadaki demir miktar1 ve transferrin saturasyonu; plazma demirinin total demir
baglama kapasitesine oranini gosterirler ve bu nedenle dokulara demir destegininin Sl¢iimiine
el verirler. Depo demirin tilkenmesinden sonra serumdaki demir miktar1 diiser; transferrin
saturasyonunun %16’dan az olusu demir eksikliginde yapilan eritropoezin bir gostergesidir.
Buna karsin, transfiizyonla asir1 demir yiiklemelerinde oldugu gibi, makrofajlar i¢cindeki demir
depolarinin artisinda plazma demiri ve transferrin saturasyonu degerleri giivenilir bir bicimde
artmaz, ancak parankimdeki demir yiikiiyle birlikte transferrin saturasyonu artabilir. Plazma
demir miktarinda giin icinde ve giinler arasinda % 30’a varan dalgalanmalar nedeniyle
transferrin saturasyonunun yorumlanmasi1 karmagik bir hal alir. Dahasi, plazma demiri
infeksiyonlarla, inflamasyonla, malinitelerle ve askorbat eksikligi ile azalirken; demir aliminin
artisi, aplastik ve sideroblastik anemiler , inefektif eritropoez ve karaciger hastaliginda artar" .

Demir eksikliginin taninmasinda plazma ferritin degerinin diisitk olusu ¢cok 6nemlidir.
Depo demir diistitkce plazma ferritin konsantrasyonlar da diiser; 12 pg/L nin altindaki plazma
ferritin konsantrasyonu , hemen hemen her durumda demir deposunun yoklugu igin tami
koydurur. Plazma ferritin konsantrasyonlarimi demir depolarindaki diisiikliikten bagimsiz

(84’“), ancak bu

olarak azaltabilecek bilinen iki durum ise hipotiroidizm ve askorbat eksikligidir
durumlar aneminin klinik yorumlanmasinda ¢ok nadir olarak sorun yaratirlar. Plazma ferritin
degerinin artis1 demir deposunun artigin1 gosterebilir, ancak bir dizi hastalik viicuttaki demir
deposundan bagimsiz olarak plazma ferritin diizeyini artirabilir. Plazma ferritini bir akut faz
reaktanidir, ferritin sentezinin artigi sistemik inflamasyon etkilerinin genel isleyisinin bir
parcasidir. Bu nedenle; ates, akut infeksiyonlar, romatoid artrit ve diger inflamatuar hastaliklar
plazma ferritin konsantrasyonunu artirabilir. Karacigere ya da ferritinden zengin diger dokulara
olas1 bir akut ya da kronik hasar enflamatuar yanit aracilifiyla ya da hasar almig parankim
hiicrelerinden doku ferritinlerinin salinimiyla plazma ferritin diizeyi artabilir; bu doku

ferritinleri glikozilasyona ugramamustir' V.

10. Ayiricaa Tam:

Demir eksikligi, demir depolarinin olmadig tek mikrositer, hipokrom hastaliktir; diger
tim hastaliklarda depo demir ya normal ya da artmistir. Bu nedenle, demir eksikligi tanisi
kemik iligi incelemesi ile viicuttaki demir depolarinin dogrudan degerlendirilmesi sayesinde
hemen her zaman dogrulanabilir. Eger demir deposu yoksa demir eksikligi anemisi tanisi
konulur; eger hemosiderin varsa demir eksikligi dislanmis olur™". Demir eksikligi anemisinin
ayirict tanisinda diger hipokrom anemileri (hemoglobinopatiler, kronik hastalik anemileri,

sideroblastik anemiler) diisiiniiliip arastirmak gerekir(m). Kronik hastalik anemisi de siklikla
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hipokrom mikrositik anemi ile seyrettigi icin demir eksikligi anemisi ile ayirici tanisi
onemlidir. Kronik hastalik anemisinde serum demiri ile beraber total demir baglama kapasitesi
de diisiiktiir, transferrin saturasyonu normaldir. Serum ferritini normal veya artmistir. Bazi
kronik hastalik anemileri demir eksikligi ile beraber bulunabilir®'". Hemoglobinopatiler,
ozellikle de talasemiler hemolitik anemilerdir, yani retikiilosit sayis1 yiiksektir (demir eksikligi
anemisinde ise retikiilosit sayis1 diisiiktiir) ve hemoglobin elektroforezi taniyi koydurur(14).
Talasemilerde MCV degerinin, hemoglobin degeri i¢cin beklenenden daha diisiik oldugu
goriilir. RDW normaldir. Serbest eritrosit protoporfirini normal veya diisiiktiir. Periferik
yaymada hedef hiicreleri daha belirgindir(4). B Talasemi tasiyiciliginda ise MCV diisiik ancak
eritrosit sayis1 artmistir™'". Hemoglobin elektroforezinde Hb A2 artmustir. Ancak B Talasemi
minorde beraberinde demir eksikligi de var ise Hb A2 normal olup, ancak demir eksikliginin
diizeltilmesi ile A2’nin artmus oldugu gdsterilebilir™. Miyelodisplastik anemilerde hipokrom
mikrositer olabilmekle beraber genellikle dimorfik eritrosit morfolojisi ile seyreder. Ferritin ve
serum demiri artmis, total demir baglama kapasitesi azalmistir. Kemik iliginde Prusya mavisi
ile boyanabilen demir mevcuttur'”. Periferik kan incelemesinde blastik hiicreler ve diger
serilere ait displastik degisiklikler goriilebilir®. Bunlarm disinda ayirici tamda konjenital
diseritropoeitik anemi, miksddem, herediter sideroblastik anemiler, miyeloproliferatif
hastaliklar, kronik karaciger ve bobrek hastaliklar1 da dii§iiniilmelidir(4’“).

Mikrositer, hipokrom hastaliklarin tamisindaki zorluklar genellikle kemik iliginin
dogrudan incelenmesinin miimkiin olmadig1 durumlarda ortaya ¢ikar ve bu durumda tani1 demir
durumunun indirekt gostergelerine dayanir. indirekt gostergelerden olan plazma ferritin diizeyi,
ferritin konsantrasyonunun 12 pg/L’den az oldugu durumlarda ¢ok yararli bir gostergedir;
clinkii hipotiroidizm ya da askorbat eksikligi s6z konusu degil ise bu kadar diisiik ferritin
diizeyleri demir eksikligi i¢in oldukca spesifiktir. Buna karsin, normal deger araligindaki
ferritin plazma konsantrasyonu depo demirin var oldugunu gostermez, bunun sebebi ise ferritin
konsantrasyonu demir durumundan bagimsiz olarak; infeksiyon, inflamasyon, maliniteler,
karaciger hastaliklar1 ve diger durumlarda da artmasidir. Plazma transferrin reseptor
konsantrasyonunun 6l¢iimii demir eksikligi anemisini kronik inflamasyon hastaliklar ile iligkili
olan anemiden ayirmada yararh olabilir. Serum transferrin reseptor konsantrasyonunun serum

ferritinine oranlamasi , demir eksikliginin taninmast icin daha iyi bir yol olabilir 7.
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Mikrositer, hipokrom anemide ayirici tani
** Demir deposu diisiik ise demir eksikligi anemisi
**Demir deposu normal ya da artmis ise; demir metabolizmasi bozuklugu (kronik hastalik
anemisi, demirin eksik emilimi, eksik transportu ya da kullanimzi)
**Globin sentezi bozukluklar1
-talasemi
-diger mikrositer hemoglobinopatiler
**Hem sentezi bozukluklari:

Sideroblastik anemiler (kalitsal, edinsel)(“)

Kronik infeksiyon, inflamatuvar ya da malign hastaliklarin varliginda demir eksikliginin
belirlenmesi bu hastaliklarin olmadigi durumlara gére daha sorunludur. Demir eksikligi kronik
hastalik anemisine etkisi olsa bile, bu hastaliklarda olusan anemide transferrin konsantrasyonu
diiserken plasma ferritin konsantrasyonu artar. Bu durumda , kemik iligi degerlendirmesi kesin
bilgi verir. Eger demir eksikligi varsa kemik iliginde demir deposu yoktur. Eger kronik hastalik
anemisi varsa demir deposu yerindedir ve tipik olarak da artmis durumdadir. Demir
eksikliginin kronik hastalik anemisine etkisinin olup olmadigini anlamak icin bir demir tedavisi

uygulamak ayirici tamida yardime olabilir V.

11. Tedavi:

Tedaviye baslamadan once, mutlaka demir eksikligine yol acan durum tespit edilerek
ortadan kaldirilmalidir. Boylece hem altta yatan daha onemli bir hastaligin bulunmas1 hem de
tedavinin daha basarili olmasi miimkiindiir®.

Son zamanlarda yapilan ¢alismalarda demir tedavisine yanit almanin demir eksikligi
anemisi tanisinin dogrulugunun kamiti olarak kabul edilmektedir. Tiim klinisyenler tani igin
gerekli teknolojiye ulasamiyor olabilir. Bu durumda tedaviye yanit taninin Ol¢iimiinde
onemlidir. Boyle bir durumda demir tedavisi oral olmalidir. Aneminin nedeni demir eksikligi
ise yeterli demir tedavisi retikiilosit artisiyla sonuglanmalidir. Kandaki hemoglobin
konsantrasyonunun Onemli derecede artist 3 ya da 4 hafta sonra ortaya c¢ikmalidir ve
hemoglobin konsantrasyonu 2 ya da 4 ay i¢inde normal bir degere ulagmalidir. Devam eden
kan kaybi, emilim kusuruna neden olan hastalik ya da Helicobacter pylori enfeksiyonu
saptanmadiginda demir tedavisine yanit alinamaz ise demir eksikliginin baska nedenleri
arastirilmalidir ve demir tedavisi siirdiirilmemelidir® .

Parenteral demir tedavisinde iki temel yaklasim vardir. Birincisi; hemoglobin acigini
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diizeltecek gerekli toplam demir dozu hesaplanarak bu miktara ek olarak 500-1000 mg demirin
depolarin doldurulmas: igin infiizyon seklinde uygulanmasi. Ikincisi ise sik araliklara
parenteral kiiciik dozlarla tekrarlanarak verilmesidir. Ikinci yaklasim kronik hemodializ

hastalarinda tercih edilmektedir.

Gerekli olan Fe miktar1 (mg): Viicut agirhigr (kg) x 2,3 x (15-hasta Hb’i; g/dL) + 500
veya 1000 mg (depolar igin)

Demir eksikligi anemisinde tedavinin hedefleri, hemoglobin eksikligini ve depo demiri
yerine koymaktir. Etkinligi, giivenilirligi ve ekonomik olusu nedenleriyle, hastalarin pek
cogunda oral demir tedavisi tercih edilir®'". Parenteral demirin lokal ve sistemik yan etkileri
bu tedavinin yalnizca oral demir absorbsiyonunu gerceklestiremeyen ya da yeterli oral demir
miktarini tolere edemeyen hastalarda, kisitli bir bigimde kullanilmasina neden olmaktadir".
Nadiren, agir anemi durumlarinda kardiyak ya da serebral iskemiyi onlemek icin ya da kronik
demir kayip hiz1 parenteral tedavi ile karsilanamayacak kadar fazla olan hastalarda eritrosit
transfiizyonlarimin  kullanilmasi1 gerekebilir. Hastalarin pek c¢ogu oral demir tedavisini
zorlanmadan tolere edebilir, ancak tedavi alan hastalarin %10-20’sinde demire bagh
semptomlar olusabilir®'V. En yaygin olarak goriilen yan etkiler gastrointestinal sistem ile
ilgilidir. Ishal ya da konstipasyon gelisimi semptomatik olarak tedavi edilebilir, ¢iinkii bagirsak
aligkanliklarindaki degisim demir dozuyla ilgili goriinmemektedir ve nadiren oral dozda bir
degisiklik gerekir. Ust gastrointestinal yol semptomlarinin doz ile iliskili oldugu sanilmaktadar;
bu durum mide ve duodenumdaki ferr6z demir konsantrasyonlarini yansitmaktadir. Bu yan
etkiler demir alimindan sonraki yaklagik 1 saat icinde meydana gelir ve sadece bulant1 ve
epigastrik rahatsizlik yaratarak hafif bicimde olabilecegi gibi, abdominal agr1 ve kusma ile
birlikte daha agir bigimde goriilebilir. Ust gastrointestinal sisteme ait yan etkiler, demir
preparatlarinin yemeklerle ya da yemeklerden hemen sonra alinmasiyla siklikla kontrol
edilebilir. Eger semptomlar devam ediyorsa, her bir dozda aliman demir miktarinin azaltilmasi
yardimc1 olabilir; bu azaltma ya daha az miktar demir iceren kiigiik tabletlerin alinmasiyla ya
da likid ferr6z siilfat preparatlarinin kullanilmasiyla uygulanabilir. Daha diisiik dozlarin
alindigi bir zaman zarfindan sonra hastalar giderek daha fazla demiri tolere etmeye
baslayabilirler. Israr ve sabirla hemen hemen tiim hastalar i¢in uygulanabilir bir oral rejim
bulunabilir''V. Polisakkarid-demir kompleksleri, enterik kaplamalar gibi diger ek maddeleri
iceren preparasyonlar ya da siirekli salimm gosteren demir formlarinin maliyetleri yiiksek

olmasina ragmen, bu formlarin diiz ferr6z tuzlarinin doz azaltimi ile saglanan rahathiga bir
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iistiinliikleri oldugu goriilmemektedir''"*”. Demir preparatii yemeklerle birlikte almak ve
dozu diistirmek bir giinde emilen demir miktarin1 azaltacaktir ve bu nedenle tedavi siiresinin
uzamasina neden olacaktir; ancak demir eksikliginin diizeltilmesi sirasinda acele davranmaya
cok nadiren ihtiya¢c duyulur. Parenteral demir tedavisi yan etki riski tasir ve bu nedenle
yalnizca asagida belirtilen hasta gruplarinda uygulanmalidir: 1)Dozaj rejiminde tekrarlayan
modifikasyonlara ragmen oral demiri tolere edemeyen hastalar, 2)Demir malabsorbsiyonu olan
hastalar, 3)Kronik kontrol edilemeyen kanama ya da hemodiyaliz gibi farkli nedenli kanamalar
nedeniyle oral tedavi ile demir ihtiyaci karsilanamayacak hastalar. Demir malabsorbsiyonu icin
uygulanan tarama testinde ag¢lik durumunda hastaya likid bir preparasyon i¢inde ferréz siilfat
seklinde 100 mg elemental demir verilir. Sonrasinda 1. ve 2. saatlerde plazma demir
Olciimlerine bakilir. Baglangigta plazma demir miktar1 50 pg/dL’den az olan ve demir eksikligi
bulunan bir hastada, 200-300ugFe/dL artis beklenir; plazma demir miktar1 artisinin
100pg/dL’den diisiik olusu malabsorbsiyona isaret eder ve ince bagirsak biyopsisi igin bir
endikasyon olusturur "%,

Demir eksikligi tanis1 siklikla terapotik demir tedavisinin sonuglari ile dogrulanir. Sadece
demir tedavisine 6zel, diizenli bir yanit aneminin nedeninin demir eksikligi olduguna dair son

ve kesin kanittir'?

. Tedaviye yanitin tanida kullanilabilmesi i¢in su ozelliklere sahip olmasi
gerekir: 1)Yeterli demir tedavisinden yaklagik 3-5 giin sonra baslayan retikiilosit yanitinin
tedavinin 8-10. giinlerinde maksimuma ulagsmas1 ve daha sonra diislise gecmesi,
2)Retikiilositoz maksimuma ulastiktan hemen sonra hemoglobin konsantrasyonunda belirgin
bir artisin olmasi, 3)Demir tedavisinin baslangicindan sonraki 3 hafta icinde kesinlikle bu
artisin gozlenmis olmasi ve hemoglobin konsantrasyonu normale doniinceye kadar bu artigin
devam etmesi®'". Terapotik demir tedavisinin sonuglar1 degerlendirilirken; demir tedavisine
uyumun diisiik olusu, devam eden kan kayiplar1 ve 6zellikle de infeksiydz, inflamatuar ya da
malign hastaliklarin varliginda ortaya c¢ikan etkilesimler goz Oniinde bulundurulmalidir.
Terapotik demir tedavisi sadece demir eksikligi anemisinin varligini1 dogrular; tedaviye pozitif
yanit alinmadig1 durumlarda altta yatan neden arastirilmalidar V.

Oral demir tedavisine ferroz demir tuzu Kkullanilarak baslanmalidir; bu demir
yemeklerden uzak zamanlarda 3 ya da 4 doza bdliinerek, yetiskinlerde giinliik toplam 150-200
mg’1, ¢cocuklarda ise kg basina 3 mg’1 tamamlayacak sekilde uygulanir. Basit ferr6z demir en
iyi bi¢cimde absorbe edilen, en ucuz preparatlardir; ferr6z siilfat bunlardan en fazla
kullanilamidir ve yetigkinler i¢in 60-70 mg’lik tabletler seklinde ya da c¢ocuklar icin likid

preparatlar halinde bulunur. Demir tedavisinin dgiinler arasi alimi1 absorbsiyonu maksimuma

cikarir. Hemoglobin konsantrasyonu 10 gr/dL’den az olan hastalarda bu rejim eritropoez igin
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giinde yaklagik 40-60 mg demir saglar ve eritrosit iiretiminin normalin 2-4 katina kadar
cikmasina ve hemoglobin konsantrasyonunun giinde 0.2 g/dL artmasina izin verir. Yeterli
terapotik yanitin alimip alinmadigini belirlemek icin kullanilan kriter, tedavi baslangicindan 3
hafta sonra hemoglobin konsantrasyonunun en az 2 gr/dL artmis olmasidir'® 'Y, Daha hafif
anemilerde giinliikk 60 mg civarinda tek doz demir alimi yeterli olabilir. Anemi tamamen
iyilestikten sonra depo demiri yerine koyabilmek i¢in oral demir alimina devam edilmelidir.
Empirik olarak sonraki 4-6 ay boyunca ek tedavi uygulamasiyla ya da plazma ferritin
konsantrasyonu yaklasik 50 ug/L’yi gecinceye kadar bu devam saglanmahdlr(“).

ABD’de bugiin onaylanmis ii¢ parenteral demir preparasyonu bulunmaktadir; bunlar
demir dekstran, sodyum ferrik glukonat ve demir siikroz’dur'''*”. Bunlarin her biri yaygm
olarak kullanilmaktadir; 6zellikle rekombinant insan eritropoetini alan hemoliz hastalarinda

(19D ABD’de en uzun siiredir kullanilan demir preparati demir

kullanim oran1 yiiksektir
dekstrandir. Demir dekstran koyu kahverengi, kolloid bir ferrik-oksihidroksit siispansiyonu
icinde 50 mg elemental demir ile diisiik-molekiiler agirlikli dekstran icermektedir. Intra-
muskular ya da intra-venéz demir dekstran kullanimu ile iliskili en ciddi risk ise yasam tehdit
eden anaflaktik reaksiyonlardir. Bu durum hastalarn % 0.5-1’inde goriiliir’ ¥ ve sonucu
Olimciil olabilir. 1976-1996 yillar1 arasinda ABD’deki 31 olim vakasi demir dekstran

(1193 Hastalarin énemli bir boliimiinde ates,

kullaniminin sonucu olarak degerlendirilmistir
iirtiker, adenopati, miyalji ve artraljiden olusan gecikmis ancak agir serum hastaligina
benzeyen reaksiyonlar gelisebilir”’%). Sodyum ferrik glukonat ve demir siikroz Avrupa’da
yillardir kullanilmaktadir, ancak ABD’de kullanimlan yakin gecmiste onaylanmistir. Agizdan
aktarilan bilgiler bu iki preparatin yan etkilerinin dekstrana gore c¢ok daha az oldugu
yoniindedir, ancak bu ii¢ preparatin karsilastirilabilmesi icin prospektif, randomize ve kontrolli
calismalar yapllmamlstur(1 b,

12. Seyir ve Prognoz:

Tedavi dogru oldugunda, demir eksikligi anemisinin tedavisi tatmin edicidir. Bas agrisi,
istah artis1, halsizlik, parestezi ve orofarenks mukozadaki yanma hissi gibi semptomlar birkag
giin icinde diizelebilir. Kanda, retikiilosit sayis1 birka¢ giin icinde yiikselise gecer ve 7-12 giin
icinde maksimuma c¢ikar ve yeniden diiser. Retikiilositoz, anemi 1limli ise az veya hic
olmayabilir. Hafta boyunca, hemoglobin konsantrasyonunda ve hematokrit degerinde kiiciik
degisimler beklense de daha sonra anemi hizla diizelir. Tedaviden 4-5 hafta sonra kandaki
hemoglobin konsantrasyonu hala yeterli olmayabilir. Tedavinin 2. ayindan sonra hemoglobin
konsantrasyonu normale doner. Bu siire demirin oral veya parenteral yolla uygulanmasina gore

degisir. Eger demir eksikligi anemisi teshisi dogruysa anemi ve demir eksikliginin diger
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gostergeleri uygun tedaviye yanit verecektir. Ancak, hekimler demir eksikligi anemisi olarak
degerlendirip, tedavi ettikleri hastalarin tedavisinde hayal kirikligina ugrayabilirler. Bazi
vakalarda bu durum hastalara ¢oziinmez, enterik kapli ya da diisiik miktarda demir igeren
demir preparatlarinin verilmesinden kaynaklanir. Demir tedavisinin siiresinin ve tedavinin
diizenli uygulanmig oldugu dikkatli degerlendirilmeli, tedavinin basarisizliginin nedenlerini
ortaya koyarak dogru tedavi ile iyi sonu¢ alinmasina olanak taninmalidir. Bu vakalarin
degerlendirilmesinde sorulacak diger sorular sunlardir;

1) Kanama kontrol altina alind1 mi1?

2) Hasta yanit almaya yetecek kadar tedavi gordii mii?

3) Demir dozu yeterli miydi?

4) Inflamatuar bir hastalik, neoplastik bir hastalik, hepatik ya da renal bir hastalik, eslik eden
herhangi bir eksiklik (vitamin B12, folik asit, tiroid hormonu) yaniti engelliyor olabilir mi?
Fazla miktarda cay tiikketimi Helicobacter pylori tedavisi dogru uygulanan demir eksikligi
hastalarinda yaniti engelleyebilecegi diisiiniilmektedir.

5)Tani dogru mu? ©.

Tek basina demir eksikliginin prognozu oldukca iyidir ve aym sekilde oral ya da
parenteral demir tedavisine yanit cok iyidir. Siklikla, tedavinin ilk birkac giinii icinde hem
klinik hem de bireysel olarak iyilesme saglanir ve hasta kendini daha iyi hissettigini, istahinin
arttigin1 ve kendini ding hissettigini belirtir. Pika varsa kaybolmaya baslar ve agizdaki yanma
hissi ve agr1 azalir. 3-5. giinlerde hafif retikiilositoz baslar ve 8-10. giinlerde maksimuma
ulagir, daha sonra diisiise gecer. Hemoglobin konsantrasyonu ilk haftadan sonra artmaya baslar
ve genellikle 6 hafta icinde normale doner. Mikrositozun tamamen iyilesmesi 4 ay alabilir.
Giinde 200 mg’1 tamamlayan ya da bundan daha az oral demir dozlariyla plazma ferritini
anemi diizelinceye kadar 12 pg/dL’den az diizeyde kalir ve daha sonraki birkag¢ ay i¢inde demir
depolar1 yerine kondukca kademeli olarak artar. Epitel anormaliteleri tedaviyle hemen
diizelmeye baslasa da glossitin ya da kasik tirnagin diizelmesi birkag¢ ay alabilir. Tiim prognoz
ise demir eksikliginden sorumlu olan altta yatan nedene baghdir''".

Demir eksikligi, bening bir hastaliktan kaynaklaniyorsa, kanamanin durdurulmasiyla ve
demir tedavisi ile kompanse edilirse prognoz oldukca iyi olur. Tedavi, siklikla anemi diizelir
diizelmez ve demir depolar1 dolmadan kesilir. Dogru tedavi edilmemis bdyle hastalarda anemi
tekrarlayabilir. Bu nedenle, oral tedavi aneminin diizelmesinden sonra 12 ay daha
stirdiiriilmelidir. Eger tekrarlayan kanamalara neden olan hiatal hernia, menoraji ya da kalitsal

kanamal1 telanjektazi gibi bening neden diizeltilirse oral demir tedavisine devam edilmelidir.
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Hemoglobiniirili intravaskiiler hemolize sekonder demir eksikligi gelistiren hastalarda da demir

uygulamasina devam edilmesi gerekebilir(5).

B. YASLILARDA ANEMI

Yaghlarda anemi yaygindir ve yas ilerledikce anemi yaygmligi da artmaktadir®*>%%,

Yash hastalarda anemiyle sik olarak karsilasilsa da Amerika gibi gelismis bati iilkelerinde bile
yasli populasyonda anemi nedenleri ve anemi yayginligi iizerine ulusal veriler yoktur(97).
Anemi tanimi icin Diinya Saglik Orgiitii (WHO) kriterleri kullanildiginda (hemoglobin
degerinin kadinlarda 12g/dL’den ve erkeklerde 13 g/dL’den az olusu) yashlar arasinda anemi
yayginligunin % 8-44 arasinda degismekte oldugu, en yiiksek yayginligin ise 85 yas ve

iizerindeki erkeklerde goriildiigii saptanmistir®**>®)

. Anemi, yaslanmanin kacimilmaz bir
sonucu olarak diisiiniilmemelidir. Yashlarda aneminin en yaygin nedenleri kronik hastalik
anemisi ve demir eksikligi anemisidir. Yash hastalarin yaklasik %80’inde anemi &zel bir
neden bagh olarak ortaya ¢cikmaktadir. Demir eksikligi anemisinin kronik hastalik anemisinden
ayirmada kullanilan en yararli test serum ferritin Sl¢iimiidiir®. Yashilik ile birlikte anemi
insidansinin artis gostermesi, bu yaslarda hemoglobin degerinin daha diisiik olusunun yaslhiligin
dogal bir sonucu olduguna dair goriisii ortaya ¢ikardi. Ancak, yaghilarda anemiyi bir hastalik
bulgusu olarak diigiinmek i¢in en az iki neden vardir. Birincisi, yaslilarin biiyiik bir boliimiinde
eritrosit sayisi, hemoglobin ve hematokrit degerleri normal kalmaktadir. ikincisi, yash
hastalarin pek cogunda 12 g/dL’den diisiik hemoglobin degerlerinin altinda yatan bir neden soz

konusudur®**”

. Farkli bir ifadeyle soyle de belirtilebilir. Her ne kadar daha Onceleri
hemoglobin diizeylerindeki diisiisiin yaglanmanm dogal bir sonucu olduguna inanildiysa da
zaman icinde yashlarda goriilen aneminin o kisilerin saglik durumunun yetersizligini
yansittigina ve olas1 hastaliklarin komplikasyonlar1 i¢in hastayr daha duyarli bir hale
getirdigine dair kanitlar elde edilmistir. 85 yas ve iizeri Diinya Saglik Orgiitii’'niin (WHO)
anemi tamimini saglayan kisiler arasinda bile ortaya ¢ikan mortalite oranlari anemik olmayan
kisilere kiyasla daha yiiksek bulunmustur®”'%.

Semptom ve bulgularin baslangici genellikle sinsidir ve viicut bu durum icin gerekli
fizyolojik adaptasyonlar1 yaparken yash hastalar aktivitelerini duruma uygun hale getirirler.
Konjunktiva soluklugu disinda 6zellikle anemiye ait olan birka¢ bulgu daha vardir. Hastalarda
genellikle anemi yiiziinden kotiilesen baska bozukluklarin bulgulart s6z konudur; kétiiye giden
konjestif kalp yetersizligi, kognitif bozukluklar, bas donmeleri ve apati bunlardan

bazilaridir®.
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Yashlarla yapilan kohort calismalarda®-'*"*"

yaslilik doneminde aneminin en yaygin iki
nedeninin kronik hastalik anemisi ve demir eksikligi anemisi oldugunu gdstermistir (Tablo 2).
Anemisi olan yash hastalarin %15-25’inde herhangi bir anemi nedeni bulunamamistir ancak

anemi icin herhangi bir neden bulunamadiginda bile prognoz iyidir(94).

TABLO 2: Yashlarda aneminin en sik goriilen nedenleri

Anemi nedeni Vakalarin yiizdesi
Kronik hastalik anemisi % 30-45
Demir eksikligi anemisi % 5-30
Kanama sonras1 anemi % 5-10
Vitamin B12 ve folat eksikligi % 5-10
Kronik 16semi ya da lenfoma % 5
Miyelodisplastik sendrom % 5

Nedeni belirlenemeyen anemiler % 15-25

C. YASLILARDA DEMIiR EKSIiKLiGi ANEMIiSi

Demir eksikligi anemisi yaslilarda aneminin en sik goriilen ikinci nedenidir. Bu anemi
genellikle non-steroid antiinflamatuar ilaglarin kullanimina bagli olusan gastrit, iilser, kolon
kanseri, divertikiil ya da anjiyodisplazi nedeniyle meydana gelen kronik gastrointestinal kan
kayiplar1 sonucunda gelisir. Genitoiiriner sistem kanserlerinden, kronik hemoptizi ve kanama
bozukluklarindan kaynaklanan kronik kan kayiplar1 da demir eksikligine neden olabilir ancak
bunlar ¢ok daha nadir nedenlerdir. Yaglhilarda demirin yetersiz alimi ya da yetersiz emilimi
nedeni ile de demir eksikligi olusabilir. Kan kaybi olmadan aneminin olugsmas1 yillar alir®?.
Serum ferritin diizeyi, demir eksikligi anemisi tanisi i¢in en etkili yoldur. Serum ferritinin 15
ng/mL’den diisiik oldugu durumlarda demir eksikliginin varligi hemen hemen kesindir. Eger
serum ferritin diizeyi 100 ng/mL’den fazla ise demir eksikligi pek olas1 degildir. 15-100 ng/mL
arasindaki ferritin diizeyleri kismen demir eksikligi anemisini diisiindiiriiyor olsa da ferritin
diizeyi bu aralikta olan hastalarda demir eksikligi anemisi disinda kronik hastalik anemisi ya da
her iki anemi tiirii de bulunabilir. Eger hangi anemi tiiriiniin var oldugunu belirlemek 6nemli
ise ya da hasta demir tedavisine yanit vermiyorsa demir depolarini direkt 6lgmek icin bir kemik
iligi biyopsisi gerekli olabilir®. Yagshlarda demir eksikligi anemisi, olas1 bir kanama kaynagi

olarak gastrointestinal sistemin degerlendirmesini gerekli kilar®”. Hastalarin % 20-40’1nda bu
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kaynak, {iist gastrointestinal yoldaki peptik iilser, gastrit, Ozafajit ya da gastrik
kanserdir®!'%%19%  vakalarin %15-30’unda kan kayb1r kolondandir ve siklikla kolon kanseri,

OH102109) - Gastrointestinal kan kaybi

anjiyodisplazi, polipler ya da kolit nedeniyle olusur
bulunan yashh hastalardan geriye kalan % 10-40’inda bir kanama kaynagi
bulunamamustir®* ' Gastrointestinal kanama kaynag1 belirlenemeyen yash hastalar uzun
stire izlendiginde bu anemilerin siklikla sonradan diizeldikleri ya da demir replasman tedavisi
ile stabil kaldiklar1 anlasllmlstlr(94’104).

Demir eksikligi tedavisinde kanamanin nedenine yonelik tedaviye ek olarak demir
destegi baslanmalidir. Genellikle onerilen doz, giinde ii¢ kez 50-100 mg elemental demir
verilmesidir. Ancak tek 325 mg tablet demir siilfat gibi daha az miktardaki elemental demir
dozlann ile yan etkiler azaltilarak tedavi uyumu artirabilir®'®. Bu doz yaklagik 97.5 mg
elemental demire denktir ve daha yavas bir bicimde olsa da genellikle demir depolarini

doldurmaya yeterlidir®?.

Retikiilositoz genellikle oral demir desteginin baglanmasindan
sonraki bir hafta icinde olusur. Eger retikiilosit sayimindaki artisa ragmen anemi iyilesmiyorsa
kan kaybinin devam ettigi ya da demir emiliminin yetersiz oldugu diisiiniilmelidir. Oral
replasman tedavisine yanit vermeyen demir eksikligi anemili hastalarda intravenéz demir

replasmani fayda saglayabilir(94).
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III- MATERYAL ve METOD

Bu calismada Ocak 2000- Mayis 2006 tarihleri arasinda Istanbul Tip Fakiiltesi
Hastanesi’ne bagvurup, yapilan muayene ve tetkikler sonucunda demir eksikligi anemisi
oldugu saptanan 714 hasta retrospektif olarak degerlendirildi. Caligmaya alinma kriterleri 1) 60
yas ve iizeri olmasi, 2) hemoglobin degerinin kadinlarda <12 g/dL, erkeklerde <13 g/dL
olmasi, 3) transferrin saturasyonunun %15 veya daha az olmasi. Hastalarin hemogram, demir,
total demir baglama kapasitesi (TDBK) ve ferritin diizeyleri ile rutin biyokimyasal degerlerine
bakildi. Demir eksikligi anemisi nedeniyle tetkik edilen hastada bu amacla periferik yayma,
Hb, hematokrit (Hct), MCV, ortalama eritrosit hemoglobin konsantrasyonu (MCHC), RDW,
ortalama eritrosit hemoglobini (MCH), eritrosit sayis1 (RBC), retikiilosit gibi eritrosit
indekslerine ek olarak, 16kosit, parcali l6kosit, lenfosit, trombosit sayilar kaydedildi. Demir ve
TDBK degerleri kullanilarak % transferrin saturasyonu hesaplandi. Calismaya dahil edilen
hastalarin  gecirilmis gastrektomi, polipektomi, gastrointestinal kanama &ykiisii, pika,
tekrarlayan epistaksis, kolon tiimorii varligl gibi 6zgecmisi, yasi, cinsiyeti, operasyon Oykiisii
ve ila¢ kullanim aligkanliklar1 sorgulandi. Biitiin hastalarin ek hastaliklar1 kaydedildi. Etyolojik
nedenleri saptamak nedeniyle gaitada gizli kan, gastroskopi, kolonoskopi ve baryumlu grafi
sonuglart kaydedildi. Tekrarlayan ishalin gastrointestinal kanal malignitesinin semptomu
olabileceginden sorgulandi. Malignite a¢isindan kanser antijenleri (CA 19-9 ve CA 125),
karsinoembriyonik antijen (CEA), sedimantasyon degerleri, yapilan goriintiileme tetkiklerinden
bilgisayarli tomografi (BT), magnetik rezonans goriintilleme (MRI), ultrasonografi (USG) ve
sintigrafi sonuclar1 kaydedildi. Maligniteler gastrointestinal kanal tiimorii, gastrointestinal
kanal dis1 gastrointestinal timor ve gastrointestinal sistem dis1 tiimor olarak kaydedildi. Kolon
tiimorii olan hastalarda lezyon yerleri belirtilip yerlesimin demir eksikligi anemisi derinligini
ne kadar etkiledigi incelendi. Jinekolojik kayip, kapali alana olan kanama, hematiiri, hemoptizi,
hematemez, melana, hematosezi ve epistaksis sorgulandi.

Yukanidaki kriterleri iceren hastalar arasinda talasemi, lenfoma, 16semi gibi hematolojik
hastaliklarda bulunmaktaydi, bu nedenle ek hastaliklar boliimiinde mevcut hastaliklar
tanilaniyla belirtilerek kaydedildi. Anemi etyolojisinde Onemi olan vitamin B12 ve folat
degerleri kaydedildi. Kronik hastalik anemisi diisiiniilen hastalarda hematoloji konsiiltasyonu
istenen ve kronik hastalik anemisi tanis1 konulan hasta ek hastalik boliimiine kaydedildi. Demir
tedavisi baslanan hastalardan ne kadarmin tedaviden fayda gordiigii kaydedildi. Hastalarin
tedavi Oncesinde demir preperati alip almadig1 ayrica belirtildi. Hastalarin ek hastaliklarinin

demir eksikligi anemisi ile birlikteligi istatistiksel olarak incelendi.
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Calismaya demir eksikligi anemisi etyolojik nedenleri istatistik bilgileri agisindan
yaniltic1 olacag diisiiniilerek, demir eksikligi anemili hasta agisindan zengin olan hematoloji
ve gastroenterohepatoloji polikliniklerinin olgular1 dahil edilmeyip ilk basvuru (genel dahiliye
poliklinigi) degerleri alinmistir.

Calismaya dahil edilen hastalara ait veriler Genel Dahiliye poliklinigi arsivindeki
kartlardan ve genel dahiliye-geriatri servisi epikiriz dosyasindaki bilgilerden alindi. Caligmanin

istatistik analizi ‘‘SPSS for Windows 13°* programa ile yapildi.
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IV. BULGULAR

Calismaya 60 yas iizerinde 714 hasta dahil edildi (71 + 7,60-94 yas). Hastalarin 269’u
erkek (%37.7), 445’1 kadind1 (%62.3). Hastalar yaslarina gore dagildiginda 463l (%69) erken
ileri yas (60-74 yas), 196’s1 (%27.5) orta-ileri yas (75-84 yas) ve 25’1 (%3.5) yash ileri yas (>
85) grubunda yer almaktaydi (Tablo 3).

TABLO3: Hastalarin yas gruplarina gore dagilinu
Hastalarin Hasta sayisi (%)

yas gruplari

60— 74 493 69,0
75-84 196 27,5
851 25 3,5
Total 714 100

Hastaneye bagvuru sirasinda en c¢ok ileri siiriilen sikayet halsizlik, yorgunluk ve
giicsiizlikktii (n=368, %52). Bunu sirasiyla alt gastrointestinal kanal kanamasina ait bulgular
(hematosezi n=51, %7), agiz-i¢i yaralar (n=49, %7), nefes darligt (n=47, %6), kilo kayb1
(n=41, %6), carpinti (n=39, %S5), iist gastrointestinal sistem kanamasina ait bulgular
(hematemez ve/veya melena n=38, %>5), angina pektoris (n=29, %4), hematiiri (n=23, %3), bas
dénmesi (n=13, %?2), senkop (n=12, %?2), basagris1 (n=9, %1), kulak ¢inlamasi (n=5, %1) ve
yutma giicliigii (n=2, %1) takip etmekteydi. Baslangicta hic sikayeti olmayip tesadiifen tani
konulan hastalarin sayis1 261°di (%37). Hastalarin 6zge¢misleri sorgulandiginda 40 hastanin
(%35.6) daha once en az bir kez iist gastrointestinal sistem kanamasi gecirdigi, 7 hastanin (%1)
daha once peptik ulkus tanisi oldugu Ogrenildi. Sekiz hastanin (%1) 6zgecmisinde ise alt
gastrointestinal kanama hikayesi mevcuttu. Daha dnce gastrointestinal sisteme ait herhangi bir
cerrahi operasyon geciren 106 (%15) kisi tespit edildi, bunlarin 36’simn1 (%33) gastrektomi
gecirenler olusturmaktaydi. Ila¢ kullanimi sorgulandiginda 147 hastada (%21) aspirin, 55
hastada (%8) non-steroid antiinflamatuvar ilac (NSAII), 29 hastada (%4) warfarin, 15 hastada
(%?2) steroid, 11 hastada (%1) klopidogrel, 11 hastada (%1) aspirin ve warfarin ve 8 hastada
(%1) aspirin ve klopidogrel kullanimi tespit edildi. Basvuru sirasinda 54 (%8) hasta proton
pompa inhibitorii, 24 hasta (%3) ise H, bloker kullanmaktaydi. Uc hasta ise antiasit tedavisi
almaktaydi (Tablo 4).
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TABLO 4: Hastalarin ilag kullanma 6ykiisii

Hasta sayis1 (%)
[ag kullanimi yok 464 65
NSAIi 55 1,7
Steroid 13 1,8
Warfarin + Steroid 2 0,3
Aspirin 128 17,9
Warfarin 16 2,2
Aspirin + Warfarin 11 1,5
Klopidogrel + Aspirin 8 1,1
Inhaler steroid 14 2,0
Klopidogrel 3 0,5
Total 714 100

Hastalarin fizik muayene bulgular sirasiyla solukluk (n=169), hematosezi (n=38),
hepatomegali (n=35), melena (n=27), tasikardi (n=22), karinda palpabl kitle (n=19), karinda
hassasiyet (n=17), splenomegali (n=11), ortostatik hipotansiyon (n=8), hipotansiyon (n=4) ve
defans-rebound hassasiyet (n=3) idi.

Laboratuar verileri incelendiginde hastalarin ortalama Hb diizeyi 9.9 £ 1.7 g/dL (3.5—
12.7), ortalama Htc diizeyi %31.09 £+ 4.68 (%13-39.5) ve ortalama MCYV diizeyi 80.7 + 10.1 fL.
(50-127) bulundu. Serum ferritin diizeyi hastalarin %48’inde <15 mg/dL, %33’iinde 15-100
mg/dL aras1 ve %19’unda ise >100 mg/dL bulundu. Periferik yayma incelemelerinde hastalarin
%57 sinin ¢evre kaninda hipokrom mikrositer anemi, %5.7’sinde tek basina hipokromi,
%3’tinde dismorfik anemi ve %?21’inde ise normositer normokrom anemi saptandi. Tiim
hastalarin tam kan sayimi ile biokimyasal inceleme sonuglar1 Tablo 5°te verilmistir. Demir
eksikligi anemisinin etyolojisine yonelik tan1 asamasinda anamnez, 6zge¢mis ve fizik muayene
yani sira ¢esitli laboratuar testlerinden yararlanildi (Tablo 6). Hastalarin %21.6’sinda (n=154)
benzidin testi pozitif bulunmustur. Toplam 208 (%29) hastaya gastroskopi yapildig1 tespit
edilmistir (Tablo 7). Bu hastalarin %19.2’sinde eritemattz gastrit, %13’iinde iilser, %13’iinde
erozif gastrit, %9.6’sinda antral gastrit ve %4.4’tinde malignite saptanirken %8.7’sinde
goriiniim normal bulundu. Toplam 91 (%43) vakadan Helicobacter pylori taramasi i¢in ornek

alindig tespit edildi. Bunlarin 37’sinde (%40) test pozitif bulundu.
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TABLO 5: Hastalarin laboratuar degerleri

Tiim hastalar (n=714) Erkek (n=269) Kadin (n=445)
Hb (g/dL) 9.9+1.73.5-12.7) 9.82 +1.83 (3.5-12.7) 9.93 +1.56 (4.6-11.9)
Htc (%) 31.09 £4.68 (13-39.5) | 31.17 £5.2 (13-39.5) 31.04 £4.33 (17-38)
MCV (fL) 80.7 = (50-127) 80.98 + 11.48 (52.8-123) | 80.6 £9.1 (50-127)
MCH 25.6 £4.4 (13-41.5) 25.41 £5.02 (13-41.5) 25.8 +3.7 (15.7-37)
MCHC 31.5+1.9(23.3-35.1) | 31.27+£1.69 (27.3-34.3) | 31.6 +2.0 (23.3-35.1)
Retikiilosit (%) 1.6£1(0.2-4.2) 1.19+1.04 (0.2-3.2) 1.91 £0.94 (0.9-4.2)
RBC (x10° 3.8 £1.85(1.67-6.50) | 4.1 £2.61(2.3-6.50) 3.54 £ 0.68 (1.67-4.76)
RDW 19.3 £ 9.8 (12-66) 20.63 £ 10.46 (12-57.7) 18.37 £9.33 (12.8-66)
Fe 28 £ 12 (3-70) 27.26 £ 11.75 (7-67) 29.0 £ 12.1 (3-70)
TDBK 339 £ 92 (73-620) 339 + 96 (73-544) 337.9 £90.4 (111-620)
Ferritin 80.4 £ 8.6 (1.4-1500) 82.2 £15.6 (1.4-1204) 79.4 £10.2 (1.5-1500)
Transferrin Sat. | 8 £4 (0-14) 8.01 £3.62 (1-14) 8.44 £3.52 (0-14)
Vitamin B12 499 + 694 (30-9291) 485.8 £509.6 (30-3044) | 507 £ 781 (30-9291)
Folik asit 9.68 +5.42 (1.0-41.7) 10.1 £42.3 (1.6-41.7) 9.44 +4.8 (1-24)

TABLO 6: Incelenen hasta sayisi

Laboratuar inceleme Hasta sayisi
Benzidin testi 714
Gastroskopi 208
H.Pylori 91
Kolonoskopi 124
Batin USG 180

BT ve MRI 137
Radyo-opak goriintiileme 38
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TABLO 7: Ust GI endoskopi yapilan hastalardaki saptanan bulgular

Gastroskopi sonuclari Hasta sayis1 (%)
Normal 18 8,7
Erozif gastrit 27 13,0
Ulser 27 13,0
Malignite 9 4.4
Ozofagus varisi 8 3,8
Nekrotik Ulser alani 2 1,0
Antral gastrit 20 9,6
Eritemat6z gastrit 40 19,2
Reflii 6zefajit 1 0,5
Pangastrit 16 7,7
Atrofik gastrit 14 6,7
Anastomoz hattinda iilser 2 1,0
Polip 13 6,3
Erozif gastrit-polip 1 0,5
Angiodisplazi 1 0,5
Alkalen reflii gastrit 9 4,3
Total 208 100

Toplam 124 hastaya kolonoskopi uygulandig: anlasildi. Bunlarin 49’unda (%40) normal
kolonoskopi bulgulart saptanirken 25 hastada (%20) hemoroid, 14 vakada (%11) divertikil ve
7 vakada (%6) malignite tespit edildi (Tablo 8). USG goriintiilemeler ile 15 hastada cesitli
organ metastazlarina ait bulgular ile patolojik boyutta lenfadenomegaliler (LAP) goriildi. BT
ve MRI goriintiilemelerde ise 19 hastada viicut ici kitle, 5 hastada metastatik lezyonlar ve 4
hastada patolojik boyutta LAP’ler saptandi. Otuz-sekiz hastaya radyo-opak kolon grafisi
cekildi, bunlarin 9’unda divertikiil, 4’tinde spastik kolon ve ikisinde siipheli malignite goriildii.

Yirmi-ii¢ hastada radyo-opak kolon grafisi normal bulundu.
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TABLO 8: Kolonoskopi yapilan hastalarin sonuglari

Kolonoskopi sonuglari Hasta sayis1 (%)
Normal 49 39,5
Divertikiil 14 11,3
Anjiyodisplazi 3 2,4
Hemoroid 25 20,2
Polip 8 6,5
Malignite 7 5,6
Enflamatuvar barsak 1 0,8
hastalig1

Polip ve telenjektazi 3 2.4
Vaskiiler ektazi 1 0.8
Ulser-odak? Karsinom? 1 0,8
Polip ve hemoroid 2 1,6
Divertikiil ve hemoroid 5 4,0
Spastik kolit 1 0,8
Polipo iilsere lezyon 1 0,8
[eitis 1 0,8
Kolit 2 1,6
Total 124 100

Yas gruplarina gore ayrildiginda hastalarin ¢cogu 60-74 yas grubu i¢inde yer almaktaydi
(n=493). Sirasiyla 75-84 yas grubunda 196, 85 yas ve iizerinde ise 25 hastaya demir eksikligi
tanist konuldu. Ortalama Hb diizeyleri 60-74 yas grubu hastalarda 9.98 + 1.64 gr/dL. (3.5 —
12.6), 75-84 yas grubunda 9.58 + 1.77 gr/dL (5.2 — 12.7) ve >84 yas hastalarda 10.12 + 1.23
gr/dL. (7.3 — 12.7) bulundu. Tiim hastalarin %62.3’1i kadindi. Hb <10 gr/dL olanlarin (n=307)
%60’1m1, Hb <8 gr/dL olanlarin (n=101) %58.4’{inii ve Hb <6 gr/dL olanlarin (n=18) ise
%56’ s1m1 yine kadin hastalar olugturmaktaydi.

Hastalarin  %59,3’tinde demir eksikligi tanisin1 aciklayacak herhangi bir neden
bulunamadi. Bunlarin bir kisminin takipten c¢ikmasi nedeni ile gerekli tetkiklerin tiimiinii

yapmak miimkiin olmadi. Tetkik edilen hastalar icinde demir eksikliginin en sik sebepleri
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arasinda hemoroid, Onceki gastrektomi giidiigiinden kanama, erozif gastrit, gastrik iilser,

divertikiilozis, polipler ve kolon adenokarsinomu yeralmaktaydi (Tablo 9).

TABLO 9: Demir eksikliginin nedenleri
TANI Hasta sayis1*
Yok 424
Polip 25
Anjiyodisplazi 10
Hemoroid 63
Ulseratif kolit 4
Eritematoz gastrit 23
Erozif gastrif 27
Vaskiiler ektazi 2
Kolon tiimorii 17
Gastrektomi 36
Malabsorbsiyon 1
Ozofagus varisi 7
Antral gastrit 15
Atrofik gastrit 12
Gastrik iilser 19
Telenjektazi 2
Peptik iilser 13
Pangastrit 9
Gluten enteropati 2
Divertikiil 26
Ust gis malignitesi 9
Alim yetersizligi 5
Uzun siireli aspirin kullanim 7
Tekrarlayan burun kanamasi 2
Pica sendromu 1

* Baz1 hastalarda birden ¢ok tan1 mevcuttur.

Toplam 26 hastada gastrointestinal sistemin malign hastaliklar tespit edildi (17 kolon
adenokarsinomu ve 9 iist GI kanal malignitesi). Bunlar disinda 30 hastada gastrointestinal
sistem dist solid tiimér ve 25 hastada hematolojik malignite saptandi (lenfoma/losemi=18,
multipl myeloma=4 ve myelodisplastik sendrom=3). Gastrointestinal sistem tiimorii tespit
edilen hastalarin %62’si kadin (n=16), %38’i erkekti (n=10). GI kanal dis1 malignite

saptananlarin ise %78’i kadindi. Malign ve masum patolojilere bagli demir eksikligi anemisi
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tespit edilen hastalar birbirleriyle karsilastirildiginda sadece serum folik asit, CA 19-9 ve CEA
diizeyleri arasinda anlamli derecede fark saptandi. Malignite grubunda yeralan hastalarin
ortalama Hb, Htc, retikiilosit ve vitamin B12 diizeyleri daha diisiik, eritrosit sedimentasyon

hizi, ferritin ve Laktat dehidrogenaz (LDH) diizeyleri daha yiiksek bulundu (Tablo 10).

TABLO 10: Malignite grubunda yer alan hastalarin bazi laboratuar sonuglart
Benign hastaliklar Malign hastaliklar P degeri

Hb 9.47 + 1.69 8.97 +2.00 0.34
Htc 305 29+5 0.27
MCV 79+£10 78 £10 0.95
Retikiilosit 1.6+1.0 1.2+04 0.72
Transferrin saturasyonu 74 +3.6 7.9+£4.0 0.56
Ferritin 70.5+£51.0 87.9+423 0.097
Laktat dehidrogenaz 348 £ 152 429 + 194 0.15
Albumin 3.52 +0.57 3.45 £ 0.59 0.68
Sedimantasyon 47 +£32 60 £+ 32 0.07
C-reaktif protein 28.74 £ 15.56 18.10 £ 12.81 0.42
Folik asit 10.55 £ 6.05 5.41+£2.94 0.008
Vitamin B12 506 + 126 424 + 282 0.95
CA 199 25.6 £18.2 468.6 + 224.0 0.02
CEA 201+£1.33 69.3+21.2 <0.001

Benzidin testi, GI sistem malignitesi saptanan hastalarm sadece 3’iinde pozitifti. Tiim
hastalarin ise %23’iinde benzidin testi pozitif bulundu (p=0.42). Mide ve duodenuma ait
patoloji saptanan hastalarin sadece %43’tinde Helicobacter pylori pozitifligi saptand1 (p=0.53).
Hastalarin 73’iinde (%10) vitamin B12 eksikligi, 6’sinda (%1) folik asit eksikligi tespit edildi.
Vitamin B12 eksikliginin en sik nedeninin ge¢irilmis gastrektomi (n=14), erozif gastrit (n=10)
ve eritematdz gastrit (n=8) oldugu bulundu.

Demir eksikligine eslik ettigi tespit edilen kronik hastaliklar siklik sirasina gore Tablo

11°da verilmistir.
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TABLO 11: Demir eksikligi anemisine en sik eslik
eden kronik hastaliklar

Hasta sayist
Diabetes Mellitus 149
Iskemik Kalp Hastalig1 110
Konjestif Kalp Yetmezligi 81
Noduler guatr 58
Kronik Obstriiktif Akciger Hastaligi 57
GI sistem kaynakli neoplazi 43
Hipotiroidi 43
Kronik Bobrek Yetmezligi 38
GI sistem dis1 solid tiimor 30
Astim bronsiyale 25
Romatoid artrit 23
Losemi/lenfoma 18
Kronik Karaciger Hastalig1 17
Vaskiilitler 10
Osteomalazi 10
Kardiyomyopati 8
Gut 7
Bronsiektazi 7

Tek bagina demir eksikligi anemisi olan hastalarla (n=288) karsilastirildiginda eslik eden
kronik hastaliklar1 olanlarin (n=426) hematokrit (p=0.05, t = -1.935) ve serum albumin
(p=0.01, t = -2.6) diizeyleri daha diisiik, MCV (p=0.017, t = 2.39), transferrin satiirasyonu
(p=0.03, t = 2.16), ferritin (p<0.001, t = 3.87), eritrosit sedimentasyon hizi (ESR) (p<0.001, t =
3.72) ve vitamin B12 (p=0.045, t = 2.01) diizeyleri anlamli olarak yiiksek bulundu. Bunlar
disinda istatistiksel olarak anlamli bulunmasa da kronik hastaligi olanlarda kan hemoglobin
diizeyi, eritrosit sayist ve serum folik asit diizeyleri daha diisiik, serum LDH ve C-reaktif

protein diizeyleri ise daha yiiksek bulundu (Tablo 12).
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TABLO 12: Demir eksikligi olan hastalarla demir eksikligine kronik hastaliklarin da eglik
ettigi hastalarin verilerinin karsilastirilmasi
DEA KHA p t

Hb (g/dL) 9,95 +1,74 9,82 + 1,63 0.32 -0.991
Htc (%) 31,51 £ 4,64 30,81 +4,69 0.05 -1.935
MCYV (fL) 79,52 +11,0 81,52 + 9,37 0.017 2.397
RBC (x10°/mm3) 4,42 + 3,83 3,63 £ 0,69 0.09 -1.709
TS (%) 7,93+ 3,71 8,52 + 3,44 0.031 2.162
Ferritin (ng/mL) 39,98 + 15,36 107,07+ 54,40 <0.001 3.869
LDH (IU/L) 354,96 *+ 68,07 371,96 + 73,41 0.31 1.006
Albumin (g/dL) 3,63+0,60 3,48 £ 0,56 0.01 -2.60
ESR (mm/saat) 44,56 £ 31,71 54,54 £32,05 <0.001 3.722
CRP (mg/dL) 17,83 +9,87 25,58 + 15,46 0.26 1.119
Folik asit (ng/mL) 9,80 £5,12 9,60 £5,67 0.78 -0.279
Vit B12 (pg/mL) 404,44+ 194,97 | 567,50 « 240,50 0.045 2.014

Hb; hemoglobin, Htc; hematokrit, MCV; ortalama eritrosit hacmi, RBC; eritrosit sayisi, TS; transferrin
satiirasyonu, LDH; laktat dehidrogenaz, ESR; eritrosit sedimentasyon hizi, CRP; C-reaktif protein, vit

B12; vitamin B12.

Demir eksikligine yonelik aragtirmalar sirasinda GI malignite saptanan hastalar ile demir

eksikligi yanisira hematolojik bir malignitesi veya malignite disi kronik hastaligr olanlar

karsilastirildiginda; hematolojik malignitesi olanlarin MCV ile serum ferritin degerleri diger iki

gruptan anlaml bicimde daha yiiksek bulundu. GI ve hematolojik malignitesi olanlarin

hematokrit diizeylerinin diger hastalarin degerlerine gore anlamli derecede diisiik oldugu tespit

edildi. Yine hemoglobin diizeyleri karsilastirildiginda malignite grubu ile diger hastalarin

arasinda sinirda anlamlilik tagiyan fark oldugu bulundu (Tablo 13, 14). Bunlarin endoskopik

sonuglart Tablo 15’te verilmistir.
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TABLO13: GI ve GI dis1 maligniteler ile cesitli kronik hastaliklar1 olan hastalarin birbirleriyle
karsilastirilmasi
Gi Hematolojik Diger Kronik
Malignite Malignite Hastaliklar
(n=26) (n=25) (n=375)
Hb (g/dl) 9.20+£2.02 9.24 £ 1.85 9.94 + 1.64
Htc (%) 29.1+£5.1 289 +5.5 31.3+4.6
MCV (fl) 79.8+7.6 87.2+10.3 80.5+9.9
RDW 157+1.8 23.2+13.1 18.6 £ 8.4
Fe 24.8 £9.7 25.3+£13.0 28.7+12.1
Transferrin 7.8+3.7 8.6+£3.8 83+3.6
Satiirasyonu (%)
Ferritin 76.3 +£37.8 568.7 £ 167.2 65.5+35.2

TABLO14: GI ve GI dis1 maligniteler ile cesitli kronik hastaliklar1 olan hastalarin p degerlerinin

karsilastirilmasi
Gi - Hematolojik | GI Malignite - Hematolojik Malignite —
Malignite (p) Kronik Hastalik (p) | Kronik Hastalik (p)
Hb (g/dl) 0.9 0.06 0.06
Htc (%) 0.9 0.03 0.03
MCV (f1) 0.01 0.7 0.02
RDW 0.38 0.66 0.08
Fe 0.88 0.22 0.20
Transferrin 0.44 0.55 0.68
Satiirasyonu (%)
Ferritin 0.001 0.24 <0.001
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TABLO 15: Ust GI endoskopilerinde demir eksikligi anemisine neden olabilecek bulgular
olan hastalarin ayn1 anda yapilan kolonoskopi sonuglari

Gastroskopi

Kolonoskopi

Antral gastrit

Hemoroid (5), Divertikiil (1), Polip (1) ve Anjiyodisplazi (1)

Ulser

Polip (2), Divertikiil (5), Hemoroid (3)

Eritematoz gastrit

Divertikiil (2), Hemoroid (2), Polip (2), Malignite (1), Kolit (2)

Ozofagus varisi Hemoroid (1), Polip (2)
Pangastrit Hemoroid (1), Malignite (3), Divertikiil (2)
Polip Hemoroid (2)

Reflii gastrit

Hemoroid (1), Divertikiil (1)

Erozif gastrit

Hemoroid (3), Malignite (1), Kolit (1)

Gastrektomi hatt1 iilseri

Divertikiil (1)

Atrofik gastrit Hemoroid (1), Divertikiil (1), Polip (1), ileit (1)
Anjiyodisplazi Anjiyodisplazi (1)
Ulser Polip (2)
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V. TARTISMA ve SONUC

Demir eksikligi tiim diinyada goriilen en sik anemi nedenidir ve kadinlarda erkeklerden

(23 Amerika Birlesik Devletleri’'nde demir eksikligi saptanan

daha fazla goriilmektedir
kisilerde kadin/erkek oram 1.3-2.1 olarak''*® bildirilmistir. Ankara’da yapilan bir ¢caligmada
bu oran 1.48 olarak rapor edilmistir'"”. Bizim calismamizda ise demir eksikligi anemisine
neden olan ve etyolojik nedeni saptanan hastalarda kadin/erkek orami 1.21 olarak bulundu.
Ankara’da yapilan ¢alisma iiniversite 6grencilerinde yapilmisken, bizim ¢alismamiz 60 yas ve
iizeri hastalarda yapildi ve bu hastalar en az bir yakinma ile hastaneye bagvurmus hastalardi.

Amerika Birlesik Devletlerinde 1988 ile 1994 yillar1 arasinda yiiriitiilen 3. Ulusal Saglik
ve Beslenme Arastirmasinda yaklasik 3 milyon kisi taranmig (The Third National Health and
Nutrition Examination Survey, NHANES III), 65 yas ve iizerinde anemi saptanan kisilerin
%16.6’sinda nedenin demir eksikligi oldugu bulunmustur’®®. Baska bir calismada tiim yash
populasyondaki demir eksikligi anemisi prevalansinin %4 dolaylarinda oldugu ileri
siiriilmiistiir®”. Guralnik JM ve arkadaslarmin 2004 yilinda yaptiklar1 ve tim yas gruplarini
iceren ¢alismada 4199’u 65 yas ve iistii olan toplam 26372 hasta taranmis, anemi tespit edilen
tiim hastalarin %16.3’lintin 65-74 yas grubunda (kadin/erkek: %8.5/%7.8), %26’ sinin 75-84
yas grubunda (kadin/erkek: %10.3/%15.7) ve %46.2’sinin ise 85 yas lizerinde (kadin/erkek:
9%726.1/%20.1) oldugu bulunmustur(97). Ileri yasla birlikte erkeklerde anemi prevalansiin daha
yiiksek bulunmasinin en onemli nedenlerinden biri erkeklerde normal alt sinirin daha yiiksek
olmasidir (erkeklerde13 g/dL’ye karsilik kadinlarda 12 g/dL).

Hastalarin ¢cogu (%63) anemi ile iligkili semptomlarla hekime basvurur. Geri kalaninda
ise basvuru aninda demir eksikligi anemisine neden olan patolojiye ait bulgular 6n plandadir ya
da hasta baska sebeplerle hekime basvurdugu sirada demir eksikligi anemisi tesadiifen
saptanlr(log). Halsizlik, yorgunluk, ¢arpinti, basagrisi, nefes darligi ve solukluk en sik bagvuru
nedenleri olmasina ragmen bunlar 6zgiil degildir ve aneminin olmadig bircok durumda da
ortaya cikabilirler. Bunlar disinda daha nadir olmakla birlikte c¢ok cesitli semptomlar
goriilebilir. Yash populasyon goz Ontine alindiginda kardiyovaskiiler ve norolojik
semptomlarin goriilme sikhiginda artis olmasi beklenebilir. Ozellikle ileri yasla birlikte artan
ateroskleroz sonucu iskemik kalp hastaligi, serebrovaskiiler olaylar ve periferik damar
hastaliklarina ait semptomlar daha belirgin hale gelebilir. Efor kapasitesinde belirgin azalma,
nefes darligi, carpinti, efor anginasi, senkop, presenkop, bas donmesi, diismeler, egzersiz
toleransinda azalma, eforla birlikte ekstremite agrilar1 (klaudikasyo) bunlardan bazilaridir.
Bizim aragtirmamizda da en sik basvuru nedeni olarak halsizlik, yorgunluk ve giigsiizliik

karsimiza ¢ikmaktaydi. Bir grup hastada anemiye neden olan patolojilere ait bulgular grubunda
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yer alan alt ve iist gastrointestinal sistem kanamalar saptandi. Diger bir grup hastada ise
kardiyovaskiiler sisteme ait bulgular goriildii (¢arpinti, nefes darligi, anjina pektoris, diigmeler).

Gastrointestinal kanaldan olan kayiplar demir eksikligi anemisinin en 6nemli nedenidir.
Premenapozal kadinlarda menstriiel kanamalar ilk sirada yeralmasina ragmen postmenapozal
kadinlarda en 6nemli neden yine gastrointestinal kanamalardir. GI kanamalar masif veya gizli
olabilir. Masif kanamalar klinik olarak kendini belli eder ve iist veya alt GI kaynakli olarak
hematemez, hematosezi veya melena seklinde goriiliir. Bizim hastalarimiz i¢inde 51 vakada alt
GI kanama, 38 vakada da iist GI kanama saptandi. En sik nedenler hemoroidler, varis
kanamalari, gastrik ve duodenal iilserler, divertikiiller, anjiyodisplazi, inflamatuvar barsak
hastaliklar1 ve malignitelerdir. Gizli GI kanamalar ise gozle goriilemez. Bir odaktan devamli
veya aralikli olan kiiciik capli kanamalar sonucu demir eksikligi anemisi ortaya cikar. Bu
hastalarda gaitada gizli kan pozitif bulunabilir. Yaslilarda siklikla gizli tipte GI kayiplar olusur.
Yukarida sayilan bircok nedenin yanisira ila¢ kullanimina bagli erozif/eritemattz gastrit, hiatal
herni, barsak parazitleri ve polipler gastrointestinal sistemden gizli kayiplarin nedeni olabilir.
Calismamizda 26 vakada Gi malignite, 63 vakada hemoroid, 32 vakada mide ve duodenum
iilseri, 25 vakada kolonda polip, 26 vakada divertikiil, 10 vakada anjiyodisplazi, 36 vakada
gastrektomi operasyon yerinde iilser, 7 vakada 6zofagus varisi, 2 vakada kolonda vaskiiler
ektazi ve 2 vakada yine kolonda telenjiyektazi goriildii.

Yashilikla birlikte malniitrisyon da demir eksikligi icin énemli bir neden olusturmaktadir.
Ozellikle ileri yasla birlikte tad alma duyu degisiklikleri, GI degisiklikleri ve dispeptik
yakinmalardaki artis nedeni ile Oglin alim sayisi azalmakta, 6giin basmna tiiketilen gida
miktarinda da azalma olmaktadir. Calismalar, yashlarin %37-40’1min giinliik enerji ihtiyacini
karsilayacak diizeyde beslenmedigini, yaklasik 3 yaslidan 2’sinin bir 06glin atladigini
gostermektedir. “Anorexia of aging” fizik aktivite azalmasi ve metabolizmadaki bozukluklar
sonucu azalmis gida alimi olarak tanimlanmaktadir™'?. Bizim ¢alismamizda 5 hastada ciddi
malniitrisyon bulgulart mevcuttu. Benzer konuda detayli niitrisyon taramasin1 da igeren
prospektif bir calisma yapilirsa malniitrisyon saptanan hasta sayisinda artis olacagi
beklenmelidir, bu durumda daha saglikli sonuglar elde edilebilir.

Non-steroid  antiinflamatuvar  ilaglar, antiagregan ve  antikoagulanlar ile
kortikosteroidlerin  gastrointestinal kanal kanamalarina neden olduklarina dair veriler
mevcuttur M2 Ozellikle ileri yagsla birlikte artan kardiyovaskiiler hastaliklara bagl olarak
aspirin ve diger anti-agregan ilaclarla antikoagulanlarin kullaniminda artis olmakta, bunun
sonucunda da gastrointestinal yakinmalar ve GI kanama insidans1 artmaktadir. Calismamizda

toplam 250 hastanin bu grup ilaglardan bir veya daha fazlasin1 kullanim 6ykiisii mevcuttu. En

-48 -



cok kullanilan ilaglar aspirin (n=147), NSAIi’ler (n=55) ve warfarin (n=29) idi. Tiim hasta
grubunda hematosezi tespit edilen 16 vakanin 6’s1 (%38) ile melena goriilen 15 vakanm 5’1
(%33) aspirin kullanan kisilerde goriildii. Eritematdz gastrit saptanan 40 hastamin 12’inde
(%30) yine aspirin kullanim dykiisii mevcuttu.

Demir eksikligi anemisinin en 6nemli muayene bulgusu 6zgiil olmamakla birlikte cilt,
mukoza ve konjunktivada solukluktur. Bunun disinda daha nadir goriilmekle birlikte mavi
skleralar, dil papilla atrofisi, glossit ve tirnak degisiklikleri (kasik tirnak) de goriilebilir. Kronik
anemilerde hemodinamik degisiklikler (hipotansiyon ve tasikardi) nadirdir, bu bulgular akut
gelisen anemilerde dramatik olarak kendini gosterir. Yaglilarda ise soluklugun yanisira
hemodinamik degisiklikler 6n plandadir. Hipotansiyon, ortostatik hipotansiyon, tasikardi,
tagipne, nefes darligy, iifiiriimler, efor dispne ve anginasi ile ¢abuk yorulma sik goriiliir. Bizim
hastalarimizda en onemli fizik muayene bulgusu cilt ve mukozalarda solukluk idi. Bunun
disinda altta yatan hastaliklara ait bir takim fizik muayene bulgusu saptadigimiz hastalar oldu
(hepatomegali, splenomegali, batinda palpabl kitle, vb).

Demir eksikligi anemisi tanist konulan hastalarin bagvuru aninda ortalama Hb degeri
ingiltere’de yapilan bir ¢calismada 7,6 g/dL"'">, Amerika’da yapilan bir calismada 8.4 g/dL
bulunmustur(l’mﬁ). Bizim caligmamizda da beklenildigi iizere hastalarin ortalama Hb, Htc,
MCV, RBC, serum demir diizeyi ve transferrin satiirasyonu diizeyleri normalden diistiktii.
Ortalama Hb erkeklerde 9,82 + 1,83, kadinlarda 9,93 + 1,56 olarak bulundu. Kadin ve erkek
hastalar arasinda bu ag¢idan anlamh bir fark yoktu (Tablo 5).

Toplam 426 hastada (%60) demir eksikligi anemisine eslik eden kronik hastaliklar
mevcuttu. En sik goriilen kronik hastaliklar sirasiyla diyabet, iskemik kalp hastaligi, konjestif
kalp yetersizligi, guatr, kronik obstriiktif akciger hastaligi ile GI ve Gi kanal dis1 malignitelerdi
(Tablo 11). Hasta grubumuzda sadece demir eksikligi olanlar ile demir eksikligine kronik
hastaliklarin eslik ettigi hastalar karsilagtirildiginda o6zellikle MCYV, ferritin, eritrosit
sedimentasyon hizi ve serum albumin diizeyleri arasinda anlamli fark bulundu (MCV: 79,52 +
11,0 vs 81,52 £ 9,37 fL, p=0.017, ferritin: 39,98 + 15,36 vs 107,07+ 54,40 ng/mL, p<0.001,
ESR: 44,56 £ 31,71 vs 54,54 £ 32,05 mm/saat, p<0.001, serum albumin: 3,63 £ 0,60 vs 3,48 +
0,56 g/dL, p=0.01). Kronik hastaliklarin varliginda akut faz reaksiyonunun yiiksek olmasi
beklenir. Dolayisiyla bu hastalarda eritrosit sedimentasyon hizi, 16kosit sayisi, C-reaktif protein
ve ferritin diizeyi yanisira akut fazin indirekt gostergesi olarak kabul edilen trombosit sayisi
yiikksek bulunabilir. Negatif faz reaktam olarak kabul edilen serum albumin diizeyi de bu
hastalarda diisiik bulunabilir. Calismamizda da bu bilgilerle paralel veriler elde ettik (Tablo

12). Kronik hastaliklar1 olan hastalar da benign ve malign hastaliklar olarak ayrildiginda sadece
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folik asit diizeylerinde anlamli fark bulundu (10.55 £ 6.05 vs 5.41 + 2.94 ng/mL, p=0.008).
Kan sayimi bulgular1 ve akut faz gostergelerinde anlamli bir fark olusmadi (Tablo 10). GI
malignitesi ve hematolojik malignitesi olan hastalarimiz birbirleriyle karsilastirildiklarinda
MCV ve serum ferritin diizeyleri arasinda anlamli fark bulundu (MCV: 79.8 £ 7.6 vs 87.2 +
10.3 fL, p=0.01, ferritin: 76.3 £ 37.8 vs 568.7 £ 167.2, p<0.001).

Hastalarimiza tami amaciyla yapilan invazif ve non-invazif testler Tablo 6’te
goriilmektedir. Tim hastalara benzidin testi yapilmis, bunlarin 154’iinde test pozitif
bulunmustur (%21.6). Hastalarin 208’ine (%29) gastroskopi uygulanmistir. Diger hastalarin
biiyiik bir kisminin tetkiklerini yaptirmadigi, planlanan islemleri yarida biraktigi anlasildi.
Gastroskopi yapilabilen hastalardan islem sirasinda alinan Orneklerle 91 hastada (%44)
Helicobacter pylori pozitifligi saptanmis, bu hastalara eradikasyon tedavisi verilmistir.
Gastroskopi ile toplam 190 hastada demir eksikligine yol acabilecek bir neden bulundu (Tablo
7). Basta eritematoz gastrit olmak iizere erozif gastrit, mide ve duodenal iilserler, antral gastrit,
pangastrit, atrofik gastrit, malignite ve polipler en sik rastlanilan patolojilerdi. Luman ve Ng,
yaptiklar bir ¢caligmada hastalarin %24’iinde gastrit/duodenit, %19’unda peptik iilser, %5’inde

malignite ve %2’sinde vaskiiler malformasyon buldular®”

. Demir eksikligi saptanan yaslhlarda
yapilan bir ¢alismada ise iist GI endoskopisinde en sik saptanan patolojilerin gastrit/duodenit,
peptik iilser ve gastrik kanserler oldugu rapor edilmistir'''?. Bizim calismamiz ile diger
calismalarda elde edilen veriler birbiriyle paralellik gostermekteydi. Ancak demir eksikligi
anemisi etyolojisi arastirilirken gozardi edilmemesi gereken iki husus vardir. Bunlardan
birincisi c¢aligmaya alinan hastalarin ne kadarina gastroskopi yapilabildigi, ikincisi ise
gastroskopide iist GI patoloji saptanmasi demir eksikligi anemisinde eslik eden baska bir
etyolojinin olup olmadigidir. Klinisyenin altta yatan diger patolojileri atlamamak amaciyla ileri
tetkik gerekliligi kararim1 dogru Ongorebilmelidir. Kilit nokta; tetkik esnasinda meydana
gelebilecek komplikasyona dayaniklilik, zahmetli olan tedavinin bircogu beslenme problemi
olan hastada yasam kalitesine etkisi, tedaviden beklenen survi, geriatrik hastada
ongoriilemeyen yasam siiresidir. Yaslilarda demir eksikliginin altinda birden ¢ok neden olma
olasiligi genc populasyona gore ¢ok daha fazladir. Gastroskopi ve kolonoskopinin birlikte
uygulanmas1 ile hastalarin  %80-85’inde demir eksikliginin altinda yatan neden

saptanabilmektedir'' '

. Caligmamizda gastrokopi yapilan 208 hastanin 99’una birlikte
kolonoskopi de yapilmustir. Ust endoskopide antral gastrit saptanan 8 hastanin aym anda
yapilan kolonoskopilerinde 5 hastada hemoroid, birer hastada ise divertikiil, polip ve
anjiyodisplazi goriilmiistiir. Eritematoz gastrit tespit edilen hastalarin kolonoskopilerinde iki

kiside divertikiil, iki kiside polip ve bir kiside malignite bulunmustur. Pangastrit goriilen
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hastalardan {igiiniin kolonoskopilerinde adenokarsinom saptanmistir. Erozif gastrit saptanan
hastalardan birinin kolonoskopisinde adenokarsinom bulunmustur (Tablo 15). Hastalarin
124’tine (%17) kolonoskopi yapilmistir. Diger hastalara kolonoskopi yapilmamasinin en
Oonemli nedeni hastalarin tetkik siirecini yarida birakmasi, bazi hastalarin kolonoskopi
yapilmasina izin vermemesi ve bazi hastalarin klinik durumunun igleme engel teskil etmesidir.
Kolonoskopi yapilan 49 hastada herhangi bir patoloji saptanmamistir (%40). Geri kalan
hastalarin ¢ogunda hemoroid (%24), divertikiil (%15) ve polipler (%6) goriilmiistiir. Yedi
hastada kolonoskopide malignite (%5.6) bulunmustur. Tamer ve arkadaslan alt gastrointestinal
semptomlarla basvuran 2069 hastaya alt gastrointestinal endoskopi uyguladiklarinda en sik
hemoroid (%33.4), polip (%14.1) ve divertikiil (%4.1) saptamislar, hastalarin %3.7’sinde
kolorektal kanser rapor etmislerdir. Hastalarin %?29.2’sinde endoskopi normal bulunmus''?,
Sonu¢ olarak demir eksikligine neden olabilecek bir patoloji tespit edilebilen 290
hastanin (%40.6) 265’ine iist ve alt endoskopiler ile tanm1 konulmus, geri kalan 25 hastada ise
sonuca cesitli goriintiileme yontemleri (radyo-opak goriintiileme, ultrasonografi, bilgisayarl
tomografi ve magnetik rezonans goriintilleme) ile ulagilmigtir. Tam1 konulan hastalarin
144’tinde (%49.7) neden alt GI kaynakl, 146’sinda (%50.3) ise iist GI kaynaklidir. Bu
hastalarm bazilarinda hem alt hem iist GI kaynakli nedenler saptanmistir. Bu ¢alismanin
cikarimlarindan biri olarak yash popiilasyonda demir eksikligi saptandigi zaman hem iist hem
alt GI endoskopik tetkik yapilmasinin paha etkin (cost efective) olup olmadiginin saptanmasi
icin prospektif calismalara gereksinim oldugudur. Bu gerceklesinceye kadar, en azindan
oncelikle iist GI endoskopik inceleme yapilmasi, bunun sonucuna ve hastanin anamnez, fizik
muayene ile diger laboratuar bulgularna gore alt GI endoskopik inceleme hakkinda karar

verilmesidir.
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VII. OZGECMIS

EGITiM DURUMU:
1983-1994
1994-2000

2001-2003

2003-2007

Yabanci Dil

iS DENEYIiMi:

2001
2001-2003

2003-2007

: 11k-Ortaokul ve Lise egitimini Ordu’da tamamladi.
: T1p Egitimi, Cerrahpasa Tip Fakiiltesi

: Fizyoloji Uzmanlik Egitimi

Cerrahpasa Tip Fakiiltesi Fizyoloji Anabilim Dal

: Aile Hekimligi Uzmanlik Egitimi

Istanbul T1p Fakiiltesi Aile Hekimligi Anabilim Dali

: Ingilizce

: Bartin 4 Nolu Saglik Ocagi, Pratisyen Hekim

: Cerrahpasa Tip Fakiiltesi, Fizyoloji AD, Tipta Uzmanlik Ogrencisi

: Istanbul Universitesi, Aile Hekimligi AD, Tipta Uzmanlik Ogrencisi
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