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OZET

Giris-Amag¢: Demir eksikligi diinya genelinde en sik karsilasilan mikro besin
eksikligidir. Demir desteginin bu déonemdeki 6nemli etkileri nedeni ile demir eksikligi olmasa
bile demir destegi saglanmasi1 nerilmektedir. Ulkemizde "Demir gibi Tiirkiye" projesiyle
demir profilaksisi 4 aydan itibaren tiim bebeklere baslanmakta ve aile sagligi merkezlerince
demir igeren preparatlar iicretsiz temin edilebilmektedir. Demir eksikligi anemisinde tedavi
basarisizliginin en 6nemli sebebi tad, karin agrisi, kabizlik, ishal gibi yan etkilerden dolay1 ilag
kullanim devamliliginin saglanamamasidir. Ulke genelinde de demir destegine uyumun diisiik
seviyelerde oldugunu diisiinmekteyiz. Calismamizda iilkemizde demir destegine ailelerin
uyumunu degerlendirmek ve ila¢ kullanimini azaltan etkileri ortaya koyarak literatiire katkida

bulunmay1 amagladik.

Gere¢ ve Yontem: Calismamiza, Ocak 2020-Aralik 2020 tarihleri arasinda Saglik
Bilimleri Universitesi Bursa Yiiksek Ihtisas Egitim ve Arastirma Hastanesi Cocuk Saglig1 ve
Hastaliklar1 poliklinigine basvuran, 9 ay ile 12 ay arasi olan, diizenli kontrolleri yapilan ve
beslenme sekilleri bilinen, aktif sikayetleri olmayan saglikli bebekler alindi. Caligsmada,
hastalara bagvuru esnasinda kisa bir anket doldurularak bebeklerin kilo (kg), hemogram (CBC),
hematokrit (HCT), ortalama eritrosit hacmi (MCV), eritrosit dagilim genisligi (RDW),
degerlerine bakildi.

Bulgular: Calismamiza 9 ay-12 ay 556 olgu dahil edilmistir. Ailelerin %98,6’sina
demir profilaksisi onerildigi ancak %62,8’1 demir profilaksisi kullandigin1 belirtmigtir. Demir
profilaksisi kullanmayan ailelere sebepleri soruldugunda; %24,6’s1 karin agrisi, kabizlik
yapmasi, %22,7’s1 disleri boyamasi, %22,7’si1 tat bozuklugu, %22,2°si thmal, %3,9’u gerekli
olmadigini diisiinmesi, %2,4’1 saglik ¢alisani tarafindan bilgilendirilmedigi icin, %1,4’0 ise

demir profilaksisi ile ilgili bilgisi olmadigi i¢in kullanmadigini belirtmislerdir.

Sonug¢: Global bir halk saglig1 sorunu olan demir eksikliginden, ilk 6 ay sadece anne
slitii ve sonrasinda demirden zengin tamamlayici gidalarin eklenmesi, koruyucu demir
profilaksisinin uygun yontemler ile uygun ayda ve dozda uygulanabilmesi ile korunmak

mumkuindiir.

Anahtar Kelimeler: Demir eksikligi, anemi, demir, tedaviye uyum
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ABSTRACT

Introduction-Aim: Iron deficiency is the most common micronutrient deficiency
worldwide. Due to iron supplementation's essential effects in this period, experts have
recommended providing iron support even if there is no iron deficiency. Our country "Demir
Gibi Tiirkiye" project is initiated with iron prophylaxis to all infants from 4 months. The most
important reason for treatment failure in iron deficiency anemia is the inability to maintain drug
use due to side effects such as taste, abdominal pain, constipation, and diarrhea. We think that
compliance with iron support across the country is at low levels. Our study aimed to evaluate
families' adaptation to iron supplementation in our country and contribute to the literature by

revealing the effects that reduce drug use.

Materials and Methods: Healthy individuals who applied to Health Sciences
University Bursa Yiiksek Ihtisas Training and Research Hospital Child Health and Diseases
outpatient clinic between January 2020 and December 2020 were between 9 months and 12
months, had normal controls and available diet. We accepted those who did not have active
complaints and filled a questionary. In the study, we evaluated hemogram (CBC), hematocrit
(HCT), mean erythrocyte volume (MCV), erythrocyte distribution width (RDW) values of the

babies.

Results: Our study included 556 cases 9 months-12 months. 98.6% of the families
stated that iron prophylaxis was recommended, but 62.8% used iron prophylaxis. When asked
the reasons of the families who did not use iron prophylaxis; 24.6% of the families stated that
they did not use because of abdominal pain, constipation, 22.7% of teeth staining, 22.7% of

taste disturbance, 22.2% of neglect, 3.9% of them because they did not see it necessary.

Conclusion: It is possible to prevent iron deficiency, a global public health problem,
by adding only breast milk for the first six months and supplementary foods rich in iron
afterward and applying protective iron prophylaxis with appropriate methods at the proper

month and dose.

Keywords: Iron deficiency, iron, compliance with treatment

Xiii






1.GIRIS VE AMAC

Demir diinyada bol bulunan bir element olmasina ragmen, ¢ocuklarda demir eksikligi
anemisi (DEA) ozellikle gelismekte olan iilkelerde daha sik goriilmekle birlikte tiim diinyada
yaygin bir beslenme sorunudur [1]. Diinya Saglik Orgiitii (DSO), aneminin diinya niifusunun
dortte birini etkiledigini bildirmektedir [2]. Yenidoganlar ve kiigiik gocuklarda, hizli biiyiime
doneminde yiiksek demir ihtiyaglart olduklar1 i¢in demir eksikligi (DE) gelisme riski daha
yiiksektir. Bu durum diyetlerinde yetersiz demir alim1 sebebiyle daha da kétiilesir [3]. 4-24 ay
yas grubunda diisiik dogum agirligina veya prematiiriteye bagli demir depolarinin yetersizligi,
hizli biiylime ve eritropoeze bagli artmis demir gereksinimi, tamamlayici beslenmede demir
iceriginin yetersiz olusu ve parazitik enfeksiyonlar demir eksikligine yol agan sebeplerdir [4].
Biiyiime gelisme cagindaki c¢ocuklarda gelisen demir eksikligi, merkezi sinir sisteminin
olgunlagsmasini ve psikomotor gelisimi geciktirmektedir. Demir eksikliginin yenidogan ve siit
cocuklugu doneminde ndrolojik gelisiminde kalici hasara yol agmasi nedeni ile demir

eksikligini pre-anemik donemde taninmasi ve 6nlenmesi 6nemlidir [5].

DE her yas grubunda goriilmekle beraber 6zellikle 6 ay—2 yas arasi siit cocuklarinda ve
ergenlik caginda aneminin en 6nemli nedenidir. Cocukluk déneminde anemi siklig1 gelismis
iilkeler %4-20 arasinda iken, gelismekte olan iilkelerde %70-80’lerde goriiliir [6]. Ulkemizde
yapilan gesitli arastirmalarda bu oran %15,2-62,5 arasinda olarak bildirilmistir [7].

Cocukluk déoneminde aneminin etkilerinin agir olmasi sebebiyle, tarama programlariyla
aneminin takip edilmesi ve tedavisinin desteklenmesi gerektigi belirtilmektedir. Ozellikle 2 yas
ve alt1 ¢gocuklarda anemi; biiyiime, gelisme ve biligsel fonksiyonlar1 6nemli dl¢tide etkiler. Bu
nedenle aneminin erken tani ve tedavisi ¢ok onemlidir. DEA’ni 6nlemek veya tedavi etmek i¢in
uygulanan herhangi bir strateji bolgenin yerel kosullarina, etiyolojiye ve prevalansa uygun
olmalidir. Saglik Bakanlig1 ¢ocuklarda nutrisyonel demir eksikligi anemisi sikligin1 azaltmak
amaciyla 2004 yilindan itibaren ‘Demir Gibi Tiirkiye’ programini baslatmistir. Bu program

icerisinde;

e Toplumun demir yetersizligi konusunda bilin¢lendirilmesi
e Bebeklerin ilk 6 ay sadece anne siitiiyle beslenmesi
e Alt1 ay sonunda uygun tamamlayici besinlere gecilerek emzirmeye iki yasina

kadar devam edilmesi



e 4-12 ay arasindaki her bebege profilaktik amagli en az 5 ay siire ile ticretsiz
demir desteginin saglanmasi
e 13-24 ay arasindaki anemisi olan bebeklere demir tedavi Onerilmesi

amaglanmistir [8].

DE’ni 6nlemeye yonelik yapilan planlarin basariya ulagsmasi bunlarin uygulanmasi ile
miimkiindiir. Sosyoekonomik nedenler, demir ilaglarin tat agisindan kotii olmasi, kullanildigi
zaman ortaya ¢ikan olasi yan etkiler demir ilact kullanimini azaltan faktorlerdir. Bununla
birlikte uzun siire ila¢ kullanimi ¢ok zor bir durum olup, demir desteginin uzun siire kullanimi1
da diisiik seviyelerde olabilir. Biz de bu noktadan hareket ederek, ‘Demir Gibi Tiirkiye’
programi dahilinde saglanan demir desteginin basarisini degerlendirmek istedik. Bunun igin,
hastanemiz Cocuk Saglig1 ve Hastaliklar1 Klinigi Saglam Cocuk Takip Poliklinigine bagvuran
9-12 ay aras1 bebeklerde profilaktik demir destegine uyumun ve profilaksinin etkinliginin
degerlendirilmesi amaclayan bir ¢alisma hazirladik. Bu ¢alismadaki amacimiz, 9-12 ay arasi
cocuklarda demir desteginin ne kadar saglandigi, ilaca uyumsuzluk durumunun ne kadar oldugu

ve ilaca uyumu azaltan etkenleri ortaya koymayi amagladik.



2.GENEL BiLGIiLER
2.1. DEMIR EKSIiKLiGI ANEMiSi
2.1.1. Tanim

Anemi, eritrosit Kitlesinin veya hemoglobin (Hb) diizeyinin yas ve cinse gore
ortalamadan eksi 2 standart sapmanin (-2SD) altinda olmas1 seklinde tanimlanir [9]. Normal
hemoglobin ve hematokrit degerleri yas ve cinsiyete gore degisiklik gosterir. Cocukluk
déneminde yasa gore -2 SD hemoglobin degerleri tablo 1’de verilmistir [10]. Demir eksikligi
viicuttaki normal fizyolojik gorevleri yapabilmek i¢in yeterli demirin olmadigi durumdur ve
buna bagli olarak eritropoezi etkilemeye basladiginda gelisen anemi ise demir eksikligi

anemisidir.

Klinik bulgulardan daha once baglayan DE, viicuttan yetersiz emiliminin viicudun
biliylimesiyle birlikte artan ihtiyacini karsilayamamasina bagli olarak olusmaktadir. Demir

Eksikligi Anemisi ise bu yolagin en son asamasidir [11].

Tablo 1. Yasa Gore Anemi Degerleri (0-4 yas)

Referanslar -2 SD hemoglobin (Hb) sinir degerleri
3-6 ay 7-12 ay 13-24 ay 25 ay-4 yas
Diinya Saglik
) . 9,5 11,0 11,0 11,0
Orgiitii (DSO)
Amerikan Pediatri
. 9,5 10,5 10,5 11,5
Akademisi (AAP)
Dallman PR
9,5 9,5 10,5 11,5




2.1.2. Epidemiyoloji

Anemi, Ozellikle bebekler ve kadinlar olmak tizere diinya ¢apinda yaklasik 1,6 milyar
insan1 etkileyen yaygimn bir hastaliktir. DSO, kiiresel anemi prevalansmin ~%24,8 oldugunu
tahmin etmektedir [12]. Anemi sikligi; yas, cinsiyet, cografya, beslenme aligkanliklar1 ve
sosyoekonomik duruma bagli olarak degiskenlik gosterir [13]. Diinya ¢apinda ¢ocuklarda DEA
siklig1 yapilan calismalara gore %3 ile %79 arasinda degismektedir. Diinyada DEA ile ilgili
olarak yapilan bazi calismalarda; Nijerya’da 6-24 ayda anemi %79,1, Giineydogu Asya
iilkelerinde 0-5 yas arasinda anemi %65,5, Bat1 Pasifikte cocukluk yas grubunda anemi %23,1,
Dogu Akdeniz’de 5 yasa kadar olan cocuklarda anemi %46,7, Yunanistan’da 6 ay-5 yas
arasinda anemi %33,6, ABD’de bebeklerin yaklasik %8’inde demir eksikligi vardir ve %2-
3’linde DEA saptanmistir [14]. Estonya’da 9-12 ay infantlar arasinda yapilan bir ¢alismada DE
%14 ve DEA %9,4 olarak saptanmistir [15].

Disiik ve orta gelirli tilkelerde DE ve DEA prevalans: yiiksek gelirli iilkelere gore ¢ok
daha yiiksek oranlarda seyretmektedir. DSO anemiyi 69 iilkede bes yas altindaki ¢cocuklarda
onemli bir saglik sorunu olarak tanimlamistir. DSO verilerine gore demir eksikligi anemisi
prevalanst %40’a varan veya asan toplumlarda tiim bebek ve ¢ocuklarin demir profilaksisi

almas1 gerekmektedir [2].

Saglik Bakanlig1 2017 verilerine gore lilkemizde ¢cocukluk yas grubunda yapilan gesitli
arastirmalarda DEA siklign %15.2 ile %62.5 arasinda bildirilmistir [16]. DSO, 1993-2005
verilerine gore Tiirkiye’de okul 6ncesi anemi prevalanst %32.6 olarak belirlenmis olup bu
durum orta derecede halk saglig1 problemi olarak degerlendirilmistir [2]. T.C. Saglik Bakanlig1
Halk Sagligi Genel Miidiirliigii 2017 kayitlarina gére Demir gibi Tiirkiye Projesi ile DEA siklig1
cocuk yas grubunda %30’lardan (%12-80), %6.3’e gerilemistir [8].

2.1.3. Demir

Demir diinyada en sik bulunan eclementlerden birisi olup, oksijen tasinmasi ve
depolanmasi, elektron taginmasi, oksidatif metabolizma, esansiyel reaksiyonlarin katalizinde
kullanilan yasam i¢in vazgegilmez bir metaldir. Ayni zamanda enzimler ve proteinler tarafindan

onemli miktarlarda demir kullanilmaktadir [17].

Viicutta demir serbest halde bulunmayip, iki stabil formda bulunur; bunlar inaktif

ferrik(Fe+3) ve biyokimyasal olarak aktif ferroz(Fe+2) formdur [18]. Bu sayede demir,



kimyasal olarak elektron alicisi ve vericisi olabilme 6zelligine sahip olur ve elektron transportu

ile oksidasyon-redoksiyon reaksiyonlari i¢in 6nemli rol oynar.

Viicuttaki demirin yeterli miktarda olmasi elektron transfer reaksiyonu, gen
diizenlenmesi, oksijen baglanmasi ve transferi, dokularda depolanmasi hiicre biiyiime ve
farklilagsmasi ile oksidatif enerji metabolizmasi gibi biyokimyasal reaksiyonlarin ger¢ceklesmesi
icin zorunludur. Demir ayrica, sitokrom a,b,c, siiksinat dehidrogenaz, sitokrom c oksidaz,
sitokrom p450, katalaz, myeloperoksidaz, triptofan pirolaz, ksantin oksidaz, NADH
dehidrogenaz, riboniikleotid rediiktaz gibi enzimlerin mekanizmasi i¢in yasamsal Oneme
sahiptir [19, 20]. Demir, myoglobin igerisinde de bulunarak kas igerisinde oksijen

depolanmasini saglar [21].
2.1.4. Demirin Viicutta Dagilimi

Eriskin bir erkegin toplam viicut demiri 3000 ila 4000 mg (50 mg/kg)’dir [22]. Buna
karsilik ortalama bir yetiskin kadinin viicudunda sadece 2000-3000 mg (35-40 mg/kg) demir
vardir. Bu fark, kadmlarin ¢ok daha az demir rezervlerine, daha az hemoglobin
konsantrasyonuna ve erkeklerden daha az bir vaskiiler hacime sahip olmasi ile agiklanabilir.
Tim vicuttaki demirin %60-70 kadart hemoglobin yapisinda, yaklasik %10’u myoglobin
yapisinda, %20-30 kadar1 ise depo demiri olarak karaciger ve makrofajlarda bulunur [19].
Kalan %1 oraninda demir ise enzim yapisindadir ve sadece %0,2’si plazma transport olarak

transferrin yapisinda bulunur. (Sekil 1)

Dogumdaki viicut demiri kan voliimii ve hemoglobin konsantrasyonu ile iligkilidir.
Kordon klemplenmesinin geciktirilmesi ile olusan plasental transfiizyona bagli bebekte
sekonder kirmiz1 kiire miktarinda artig goriilebilir. Annenin demir depolarinin fetal doneme
etkisi ¢ok azdir. Zamaninda dogan bebeklerde yaklasik 80 mg/kg demir bulunur. Yenidoganin
demir depolar biiytime i¢in kullanilir ve yaklasik 6 ay boyunca bu rezerv yeterli olur. Alt1 ay
ile 2 yas arasindaki infantlarda demir deposu yeterli degildir. Bu donemden itibaren eritropoez
ile diger viicut ihtiyaglarin1 desteklemek ve giinliik demir ihtiyaci karsilamak igin yeterli demir
desteginin saglanmasi dnemlidir. Daha ileriki ¢cocukluk yaslarinda demir depolar yaklasik 5
mg/kg olarak artacak sekilde doldurulur. Erkeklerde 15-30 yas arasinda yaklasik 10-12 mg/kg’a
kadar demir depo edilirken, kadinlarda demir depolar1 5 mg/kg olarak menopoza kadar diistik
seyretmeye devam eder (ortalama 300 mg) [23]. Demir deposu olarak en biiyiik pay
hemoglobine aittir. Her giin yaklasik 25 ml kirmiz1 kan hiicresinin yerine konmasi gerekmekte

ve bunun i¢in yaklasik 25 mg demire ihtiya¢ olmaktadir. Oysa diyetle alinan demirin giinde
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yalnizca 1 mg’1 emilir, diger 24 mg’lik kisim dokulardaki depolardan ve kirmizi kiirelerinde

yeniden dolagima kazandirilmasiyla elde edilmektedir [24].

Sekil 1. Eriskin bir erkekte ortalama demir
dagilimi (~70 kg - ~3.5 gr demir)

B Hemoglobin : %70
M Ferritin ve Hemosiderin : %25
= Myoglobin : %5

W Enzimler : <%1

2.1.5. Diyetteki Demir

Viicuttaki toplam demir miktari, bagirsaktan demir emilimini etkileyen en Onemli
faktordiir. Yetigkin bir insanin giinliik demir ihtiyaci1 10-20 mg’dir. Diyetle alinan bu demirin
yaklagik %10’u (0.5-1 mg/giin) emilmektedir. Demir eksikliginde bile bu oran en fazla 3.5
mg/giin’e ¢ikmaktadir [25]. Vejeteryan beslenmede emilim daha da azalir. Ayrica hayvansal
gidalardan alinan demir, bitkisel gidalara gore daha iyi emilmekte ve anne siitiindeki demirin

emilimi de alinan gidalardan olumsuz etkilenmektedir [19].

Inek siitiindeki demir miktar1 anne siitiine gore daha fazla miktarda olmasina ragmen,
icerigindeki kalsiyumun fazla olmasi sebebiyle emilen demir orani yaklasik %10 civarindadir.
Oysa anne siitii ile beslenen bebeklerde laktoferrin sayesinde demir emilimi %50’yi
bulmaktadir [26]. Amerikan Ulusal Tip Akademisi (NAM), zamaninda dogan infantta ilk 6 ay
boyunca anne siitiindeki ortalama demir igeriginin 0,27 mg/giin oldugunu ve yeterli miktarda
demir alimmin bu sayede saglanabilecegini belirtmektedir. Anne siitiindeki ortalama demir
miktart 0,35 mg/litre’dir. Anne siitii ile beslenme sonucunda giinliik alinan ortalama anne siitii
miktar1 570-900 ml’dir [27]. Bu rakamlarda gostermektedir ki; miad infantta ilk 6 ayda alinan
0,27 mg/giin demir giinliikk yeterli alimi saglamaktadir. NAM raporuna gore bu miktarin

yeterliliginde infantin boyu ve anne siitiiniin igerigi arasinda bir iliski olmasina ragmen, infantin



agirhgr ile ilgili bir baglant1 saptanmamistir [28]. NAM raporuna gore altinci aydan sonra 1
yasa kadar olan infantta, diyetle alim miktar1 11 mg/giin’diir. Bu aylarda iiriner sistem,
gastrointestinal sistem ve derinin epitelyal hiicrelerinden demir kaybi olmaktadir. Bununla
birlikte artan kan hacmi, doku ve depo miktar1 demir gereksinimini de arttirir. Bu nedenle ilk 6
ay sadece anne siitii, 6.aydan itibaren ise anne siitline ilaveten ek gudalarin yeterli miktarda
alinmast mutlak gereklidir [9, 29]. Tablo 2’de, cesitli gidalardaki demir miktari
gosterilmektedir [4, 9, 28]. Besinler ile alinan demirin %90°1 non-hem (inorganik) demirdir.
Non-hem demirin ancak %35°1 emilir ve non-hem demir besinlerler Fe+3 kompleksler seklinde
bulunur, emilimi diyetteki faktoérlerden ve bireyin viiciidundaki demir durumundan etkilenir.
Hem demiri ise hemoglobin ile miyoglobinden elde edilen organik sekildedir ve ette bulunarak,
diyetteki faktorlerden daha az etkilenir. Yiiksek emilim oranina sahip olan hem demiri, diyetle

alinan demirin %10 kadaridir ve yaklasik %25-30’u emilir.

Tablo 2. Cesitli Gidalardaki Demir Miktar}
Besin (75gr) Demir | Besin/ Olgii Demir
(mg) (mg)
Dana eti 2.4 Kabak (60 ml) % 6l¢ii 8.6
Dana karacigeri 4.9 Yesil fasiilye (175ml) | 3.1
Tavuk eti 0.7 Mercimek (175 ml) 4.9
Tavuk karacigeri 8.7 Pekmez (175 ml) 3.6
Hindi 1.5 Bezelye (175 ml) 3.1
Balik (sardalya) 2.0 Patates (170 gr) 0.7
Yumurta sarisi 1.2 Ispanak (110 gr) 0.7
Beyaz peynir (30 gr) 0.1 Piring (1 tabak) 1.2
Ekmek (50 gr) 0.4

2.1.6. Viicuttaki Demir Iceren Bilesikler

Viicutta demir igeren bilesikler ii¢ ana grupta incelebilir. Bunlar; metabolik ve enzimatik
islevi olanlar, demir taginmasi ile ilgili proteinler ve demir depolanmasi ile ilgili proteinler

olarak incelenebilir.



2.1.6.1. Metabolik ve Enzimatik Islevi Olan Proteinler
2.1.6.1.1. Hemoglobin

Hemoglobin (Hb), molekiil agirligi 65400 D olan, dort globin zincirine bagli, dort hem
grubu ve dort molekiil oksijen igeren bir molekiildiir [19]. Hb, demir igeren hem gruplari ve
protein icerikli globinden olusan kompleks bir proteindir. Hem ve globin arasindaki dinamik
etkilesim hemoglobine geri dontistimlii olarak oksijen tasinmasi 6zelligi saglar. Normal eriskin

hemoglobini (HbA), bir ¢ift alfa (o) ve bir ¢ift beta (B) polipeptit zincirinden (022) olusur [30].

Hem sentezi, mitokondri ve sitoplazmada gergeklesen birtakim basamaklar igerir. Glisin
ve siiksinil koA’dan hem sentezlenmesi, sekiz adet enzimatik basamak ile gergeklesir. Hem
sentezinde; ilk ve son {i¢ tepkime mitokondride, digerleri sitoplazmada meydana gelir. Hem
biyosentezi i¢in ilk tepkime ALA Sentaz (5° — aminolevulinat sentaz) enzimi yardimi ile
mitokondride, piridoksal fosfat ve siiksinil koA’ nin aktive ettigi, glisinden D-aminoleviilinat
(ALA) olusumudur. Bu hiz sinirlayici enzim; ilaglar, steroid ve ¢esitli kimyasallar tarafindan
karacigerde indiiklenebilir. ALA Sentaz’in kromozom 3p21.1 (ALAS1) ve Xp11.2 (ALAS2)
tizerinde yerlesmis farkli genler tarafindan kodlanan eritroid tiirleri bulunmaktadir[31]. Sekil

2’de hem biyosentez yolagi sematize edilmistir [24].

Hemoglobinin diger bir bileseni olan globin gen lokusunun sistemik gosterimi sekil 3’te
gosterilmistir. Alt panel, kromozm 16 {lizerinde bulunan alfa globin odagin1 gosterir. Dort alfa
globin geninin her biri, alfa globin protein sentezine katkida bulunur. Ust paneli beta globin
odag1 gosterir. 1ki gama globin genden olusan ve fetal biiyiime esnasinda aktif olan Hb F ile

dogumdan sonra olusan yetiskin gen, beta ve delta sematize edilmistir [32].
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Embriyo, fetiis, cocuk ve yetiskin donemde eritrositler igerisinde 6 farkli hemoglobin
saptanabilir; embriyonik donemdeki hemoglobinler, Gower — 1, Gower — 2 ve Portland, fetal
hemoglobin HbF ve yetiskin hemoglobini HbA ve HbA2’dir [32]. Yasamin farkli evrelerinde

olusan hemoglobin ¢esitleri ontogenez seklinde tablo 3’te gosterilmistir [30].

Tablo 3. Yasamin Farkh Evrelerinde Olusan Hemoglobin Cesitleri

Embriyonik Hb Fetal Hb Eriskin Hb
Gower 1 - zeta (2), epsilon (2) | Hb F —alfa(2), gama(2) Hb A — alfa(2), beta(2)
Gower 2 - alfa(2), epsilon (2) Hb A2 —alfa(2), delta(2)

Portland — zeta(2), gama(2)

Gebeligin 5-7. haftasinda embriyonun hemoglobin yapisi %42’si Gower 1, %24 Gower
2, %34 Hb F’den olusur. Gestasyonun ii¢iincii ayindan doguma kadar Hb F baskindir. Alt1 aylik
fetiista total hemoglobinin %90-95’1 Hb F’dir. Bu oran giderek azalarak dogumda ortalama
%70’e iner. Dogumdan sonraki birkag giinde hemoglobin ve eritrosit yapimi hiz1 hizlica diiger.
Dogumda %55-85 oraninda olan Hb F dogumdan sonra hizlica azalarak yerine Hb A ve Hb
A2’ye birakir [33].

Eritrositlerin en 6nemli fonksiyonu akcigerden dokulara oksijen tasinmasini saglayan
hemoglobin igerigidir. Hemoglobin oksijen tasiyan bir protein oldugu i¢in oksijene yeteri kadar
afinitesi olmalidir. Ancak bu afinite, oksijeni akcigerde baglamasi ve oksijen ihtiyaci olan

dokulara birakabilmesine olanak saglayici diizeydedir [34].

Yenidoganda ortalama Hb degeri 17 g/dI’dir. Intrauterin donemdeki Hb F’nin artmis
oksijen afinitesi ve diisiik arteriyel oksijen basinci nedeniyle yenidoganlar polisitemiktir.
Dogumla beraber arteriyel oksijenizasyon, ekstrauterin oksijenden zengin g¢evre sebebiyle
artmakta ve eritropoetin konsantrasyonu azalmaktadir. Hem azalmis yapim hem de kisa émiir
nedeniyle zamaninda dogan bebeklerde Hb diizeyi ilk 8-10 haftaya kadar azalmakta ve Hb 11
g/dl civarina gerilemektedir. Buna ‘yenidoganin fizyolojik anemisi’ denir. (fizyolojik anemide
Hb alt sinir1 9,5 g/dI’dir.) Bu asamadan sonra eritrosit yapimi ve hemoglobin konsantrasyonu
artmaktadr. ilk bir yil icerisinde viicut agirhigindaki ve kan volumundeki (yaklasik 3 kat artis)
artisa ragmen hemoglobin degeri 11-13 g/dl diizeyinde sabitlenmektedir. Eritrosit
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membraninda siilfidril, tokoferol diizeyleri azalmistir ve bu sebeple yenidogan eritrositleri
kolay hemolize olur. Prematiire bebeklerde eritrosit yasam siiresi 35-50 giin civarindadir ve

prematiirelerde eritrosit kitlesinin her giin yaklasik %1,5’1 yikilir [33].

Dogumdan 2-6 saat sonra yenidoganin kan volumu ortalama 85 ml/kg’dir.
Prematiirelerde bu degerler ortalama olarak 9 birim daha yiiksektir ve 89-105 ml/kg olarak
bildirilmistir. Zamaninda dogmus bir yenidoganda birinci ayin sonunda kan voliimii 73-77
ml/kg’dir. Travay siiresince asfiksi, kan voliimiimiin artmasina, hyalen membran hastalig1

(RDS) ve dogum sonrasi olusan asfiksi ise kan voliimiiniin azalmasina sebep olur [35].
2.1.6.1.2. Miyoglobin

Miyoglobin, molekiil agirlig1 yaklasik 17800 D olan kompakt bir hem proteinidir.
Myoglobinin tek polipeptid zinciri 153 aminoasit ve molekiil yaklasik 1200 atom (hidrojen
hari¢) icerir. Primer olarak kalp ve iskelet kasinda bulunur. Oksijen depolanmasinda ve

mitokondride, oksidatif fosforilasyonda oksijen transportunda rol oynar [36].

2.1.6.2. Demir Tasinmas ile Ilgili Proteinler
2.1.6.2.1. Transferrin (Tf)

Transferrin, demirin tasginmasinda rol oynayan Ozellesmis bir proteindir. Tf, 679
aminoasitli tek bir polipeptit zincirinden olusan ve higbir alt birim icermeyen glikoproteinlerdir
[37]. Plazma yarilanma Omrii 8-10 giin kadardir. Protein yogun olarak karacigerde
sentezlenmekte ve sentezi demir depolar1 ile ters orantili seyretmektedir. Birka¢c metal
transferrine baglanmakla beraber en yiiksek afinite ferrik demir (Fe+3) i¢indir, Fe+2 iyonu
baglayamaz [38, 39]. Her molekiil iki atom ferrik demir baglar. Tf, ayni anda viicut demirinin
sadece 4 mg’in1 barindirabilmesine ragmen giinde 30 mg demirin taginmasini sagladigi i¢in

demir transportunda 6nemli rol oynar [19, 39].
2.1.6.2.2. Transferrin Reseptorii (TfR)

Transferrin, proteinin igine alinmasina aracilik eden spesifik hiicre yiizeyi reseptorlerine
(TfR) baglanarak hiicrelere demir verir. Transferrinin hiicre zarinda baglandig: iki reseptor

bulunmaktadir. TfR 1 tiim hiicre ylizeylerinde bulunur ve transferrinin hiicre i¢ine alinmasindan
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sorumludur. TfR 2 ise hepatositlerde bulunr ve transferrin satiirasyonu ig¢in bir sensor gorevi

vardir. TfR 2 hepsidini kontrol ederek demir metabolizmasini diizenler [40].

TR, disiilfit bag ile bagl iki alt birimden olusan transmembran glikoproteindir [19].
Hiicre ylizeyindeki TfR’nin sayisi hiicre i¢ine demir aliminin temel belirleyicisidir. Her bir
reseptor, 2 adet transferrin molekiiliinii baglayabilir. TfR’nin monoferrik Tf ile
karsilastirildiginda diferrik Tf igin afinitesi daha yiiksektir. ikinci reseptér TfR’de transferrin
baglayabilir [24]. Bir hiicrenin yiizeyinde bulunan T{R sayisi, hiicrenin demir kabul edebilme
yetenegini gosterir. Bu yiizden demir ihtiyacinin yiiksek oldugu eritroid prekiirsorlerinde,

retikiilositlerde ve plasenta trofoblastlarinda daha fazla miktarda bulunur.

Plazma serum transferrin reseptorlerinin (sTfR) miktari, eritropoezin hizi ve demir
diizeyi ile degisir. Demir eksikligi olan bireylerde sTfR’nin miktar1 belirgin olarak artmuistir.
Bu reseptorlerinin 6l¢iimii, 6zellikle DEA ve kronik hastalik anemisinin ayriminda fayda saglar
[13]. Ferritin, inflamasyon ve karaciger hastaliklarinda demir depolari ile orantisiz olarak
yiiksek bulunur. Ancak TfR bu durumdan etkilenmez ve demir eksikliginin giivenilir bir
gostergesi  olarak kullanilabilir [13]. TfR, kronik inflamasyondan ve enfeksiyondan

etkilenmediginden ferritinden daha degerlidir [41].
2.1.6.3. Demir Depolanmasi ile ilgili Proteinler

2.1.6.3.1. Ferritin

Ferritin, demirin hiicre i¢inde depolandig1, suda ¢dziinebilen bir proteindir. Ferritin, 24
alt birimden olusur ve yaklasik 500 kD molekiiler kiitleye sahiptir [42]. I¢ kisminda cekirdegi,
dis yliziinde kilif1 olan bir molekiil olan ferritin, i¢ine giren Fe+2 iyonu FeOOH ile oksitlenerek
Fet+3’e dontisiir ve g¢ekirdege eklenir. Bir ferritin molekiilii 3000-4500 kadar demir atomu

baglayabilir [43]. Ferritin sentezi, demir tarafindan indiiklenir.

Demir, ferritin ve hemosiderinde depolanir. Ferritin, hemen hemen biitiin hiicrelerde
bulunur ve demirin toksik olmayan bi¢imde depolanmasini ve ihtiya¢ oldugunda kolayca
salinmasini saglar. Ornegin, ani hemoraji durumunda demir kayb: ferritinden karsilanir [44].
Ferritin, eritroid onciilii hiicreler ile demir metabolizmasi ve depolanmasinda 6zel rolleri olan
makrofaj ve hepatositlerde en yiiksek miktarda bulunur. Normalde plazma ferritin diizeyi, hiicre
ici ferritin miktariyla dogru orantilidir. Bu nedenle plazma ferritin konsantrasyonu viicut demir

deposunu yansitir.
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2.1.6.3.2. Hemosiderin

Hemosiderin, suda erimeyen protein demir kompleksidir ve lizozomlarda birikir. Primer
olarak karaciger Kupffer hiicrelerinde, dalak makrofajlarinda ve kemik iliginde bulunur.
Normalde demir deposunun ¢ogunlugunu ferritin olusturur. Fakat depolanma devam ederse
hemosiderin miktar1 da artar [42]. Demirin fazla yiiklenmesi de, karaciger ve diger organlarin
parankimal hiicrelerindeki hemosiderinde depolanmasi ile baslar. Kisa siireli metabolik
ihtiyaclarda daha az kullanilir. Hemosiderindeki demir/protein orani ferritinden yiiksektir ancak
icindeki demirin kullanilabilirligi, ferritinden ¢ok daha azdir. Asir1 demir depolanmasi ile
seyreden hastaliklarda hemosiderin miktar1 artmaktadir ve bu klinik duruma hemosideroz denir
[45, 46].

2.2. DEMIR EMILIiMi
2.2.1. Demir Emilimini Etkileyen Faktorler

Demir, dogada en yaygin bulunan elementlerden biri olmasina ragmen, emilimi diisiik
olmasi sebebiyle eksikligi en sik goriilen besin maddesidir. Diyetteki demirin biyoyararlanimi
icin emilen demir miktart 6nemlidir. Diyetteki demir iki formda bulunur. Bunlar, organik
(hemoglobin ve miyoglobinden elde edilen hem demiri) ve inorganik (non-hem demiri)
seklindedir. Hem ve non-hem demirinin bagirsaktan emilim yolaklar: da birbirinden farklidir
[24]. Hem demiri mukozal membrandaki spesifik reseptorlerden direkt alinir, degismeden
sitoplazmaya gecer ve non-hem demirin aksine intraluminal faktdrlerden ¢ok etkilenmez. Non-
hem demiri insolubl ferrik tuzlar1 seklinde vardir. Ferrik tuzlarinin emilimi i¢in ferr6z forma
donmesi ve bagirsaktaki demir tasima proteini olan apoferritine baglanmasi gerekir. Demir,

hiicre i¢inde transferrinden ayrilir ve aynt hem demir havuzuna katilir [24].

Diyetle alinan demirin miktar1 ve gastrointestinal faktorler demir emilimini etkiler.
Tablo 4’da gosterildigi gibi yiyeceklerdeki demir emilimi absorbsiyonunu artiran ya da azaltan
maddelerden etkilenebilir [47]. Diyetteki et, bagirsak liimeninden non-hem demir emilimini
arttirir. Diger yandan gay ve kahvedeki tannat, yumurtadaki bazit maddeler de non-hem demir
emilimine negatif etki eder [48][49].

Bebeklik doneminde tiiketilen gidalar icerisinde anne siitii, tek basina yeterli oldugu ilk
6 aylik donemde, demir eksikligi anemisi acisindan koruyucu olmaktadir. Anne siitiinde

bulunan laktoferrin adli protein demir emilimini kolaylastirmaktadir. Bu da anne siitiindeki
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demirin biyoyararliligim arttirmaktadir. Inek siitii yeterli demir icermekle beraber, inek

stitlindeki demirin biyoyararlanimi anne siitiine gore diistiktir [26].

Tablo 4. Demir Emilimini Etkileyen Faktorler
Emilimini Artiranlar Emilimini Azaltanlar
Asitler Alkaliler
Askorbik asit Antiasitler
Sitrik asit Pankreas sekresyonlari
Hipoklorhidri
Coziinen maddeler Tetikleyici ajanlar (sebzelerde)
Seker Fitat
Aminoasitler (etteki) Fosfat
Tannin
Kalsiyum

2.2.2. Demir Biyoyararlanim

Demir emiliminin tamami, asidik pH’da duodenum proksimal kisminda villoz
enterositler tarafindan yapilmaktadir. Organik (hem) ve inorganik (non-hem) demirin
bagirsaktan emilim yollar1 da birbirinden farklidir. Hem demiri mukozal membrandaki spesifik
reseptorlerden direkt alinir, degismeden sitoplazmaya geger ve non-hem demirin aksine
intraluminal faktorlerden ¢ok etkilenmez. Non-hem demiri, biyoyararlanim i¢in uygun olmayan

insolubl ferrik tuzlar seklinde bulunmaktadir.

Demir enterosit i¢ine alindiktan sonra ya enterositin bazolateral membranina ulasip
dolagim yoluyla viicuda alinir ya da enterosit iginde depolanir. Viicutta demire ihtiya¢ oldugu
durumda enterosit i¢gindeki demir ferroportin proteini araciligiyla ferrooksidaz enzim aktivitesi
‘hephaestin’ ile bu doniisiim gerceklesir. Olusan okside Fe+3 transferrine baglanarak dolasima
gecer ve plazmada taginir [19]. Demir ihtiyaci olan hiicrelerin yiizeyindeki transferrin reseptorii
(TfR 1) araciligiyla hiicreye girer. TfR 1 tiim hiicrelerden, TfR 2 ise sadece hepatosit, duodenal
kript hiicresi ve eritroid hiicrelerden salinir [50]. Diyetteki demir Fe+3 formuna indirgendikten
sonra DMT-1 tarafindan hiicreye alinir. Transferrin dongiisliyle alinmis olan demir, ferrik
rediiktaz aktivitesi ile Fe+3’ten Fe+2’ye indirgenerek DMT 1 araciligiyla endozomal
membrandan sitoplazmaya taginir. Apotransferrin ve TfR 1 yeniden demir baglayip alinmasini

saglayarak tekrar kullanilmak {izere hiicre yiizeyine ¢ikip dongiiye girer.
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Enterosit hiicreleri 2-5 giin i¢inde yenilenir. Bu hiicreler i¢cindeki demir de enterosit
hiicreleri ile birlikte epitelyal yiizeylerin deskuamasyonu ile giinde 1-2 mg seklinde kaybedilir,

icerdikleri demir plazmaya geri emilemez.

Bagirsaklardan demir emilimi viicut demir ihtiyaclarina baghdir ve siki bir sekilde
kontrol edilen bir islemdir. Son ¢alismalar, bu islemin DMT 1 (divalent metal transporter 1),
DCytB (duodenal sitokrom B1) ve ferroportin ekspresyon seviyelerinin ¢oklu yollarla modiile
edilmesiyle gerceklestigini gostermektedir [51, 52]. Demirin enterosit emilimi, doku oksijen
gerilimi, hiicre i¢i demir depolart ve hepsidin’in aracilik ettigi sistemik demir ihtiyaglari olmak

tizere 3 faktor araciligiyla diizenlenir [52].
2.2.3. Demir Emilim Mekanizmalari
Mekanizma 1 :

Enterositik oksijen gerilimindeki azalma, transkripsiyon faktoriiniin hipoksiye
indiiklenebilir faktor-2 alfa (HIF-2a), DMT 1 ve ferroportini sentezini haberci RNA (MRNA)
transkripsiyonu arttirarak saglar. Enterositte ferroportinin rolii, ferrdz demiri bazal ylizeyi

boyunca interstisyuma tagimaktir [53].
Mekanizma 2 :

Hiicresel demir icerigi, demir diizenleyici protein (IRP) olarak adlandirilan bir sitozolik
proteinin bilesimi belirler. Azalmis hiicre i¢i demir, demir diizenleyici proteinleri (IRP’ler) tip
1 ve tip 2’yi modiile eder [54]. Hiicresel demir azaltildiginda, IRP’ler mRNA’larin 5 demir
yanit elemanlarina (IRE) baglanmaz, bu da artan ferroportin ve HIF-2 alfa mRNA
translasyonuna izin verir. Bununla birlikte, DMT 1 i¢in mRNA, DMT 1 mRNA’nin 3’ IRE’sine
baglanmis olan IRP ile stabilize edilir ve artan mRNA yoluya DMT 1 {iretiminin artmasina
neden olur. Yiiksek demir seviyeleri bu degisiklikleri bastirir. Demir metabolizmasinin
diizenlenmesi transkripsiyonun degil translasyonun diizenlenmesi ile gerceklesir. Transferrin

ayrica transkripsiyonel olarak diizenlenir [55, 56].
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Mekanizma 3 :

Karaciger diisiik transferrin doygunlugunu algilar ve hepsidin salgilanmasini azaltir,
ferr6z demirin enterositlerden ve interstisyuma taginmasi i¢in artan ferroportin aktivitesini de
destekler [57]. Ferroportin, enterositler, sabit fagositler (6rn. karaciger Kupffer hiicreleri ve
dalak makrofajlar1) ve hepatositlerde eksprese edilir. Hepsidin feroportine baglanir, yikilmasina
ve bozulmasina neden olarak, hiicreden demir ¢ikisinin azalmasina sebep olur. Hiicrsel demir
diistik oldugunda, IRP ferroportin mRNA’nin 3’ IRE’sine baglanir ve translasyonu arttir. Bu da
ferroportini eksprese eden hiicreler tarafindan ferrdz demirin salinmasina yol acar.

Translasyonel diizenlemenin aksine, hepsidin; translasyon sonrasi ferroportini diizenler [58].
2.2.4. Demir Homeostazinin Diizenlenmesi

Demir homeostazi, intestinal demir emiliminin diizenlenmesini, hiicresel demir
tasiimini  ve demir depolanmasii gerektirir. Insanlarda fizyolojik bir demir atilim

mekanizmas1 yoktur. Bu yiizden demir dengesinin kontrolii intestinal emilim diizeyinde

olmaktadir [24].

Karaciger fizyolojik kosullar altinda demir depolamanin ana bdlgesidir, bu nedenle
cesitli mekanizmalar depolanan demirin ekstrahepatik dokulara mobilizasyonunu ve hiicreden
disartya tasinmasini diizenler. Normal fizyolojik kosullarda Kupffer hiicreleri organlar arasi
demir transferlerinde 6nemli bir rol oynamaktadir. Eritrosit dongiisiiniin birincil bdlgelerinden
biri olan Kupffer hiicreleri, dalak ve kemik iliginin retikiiloendotelyal hiicreleri ile birlikte,
yaslanmis veya hasar gormiis kirmizi kan hiicrelerini yutar, hemoglobini katabolize eder ve
demiri serbest birakir. Toplu olarak, makrofaj par¢alamasi yoluyla eritrositlerden giinliik olarak
geri doniistiiriilen demir miktari, bagirsaktan alian miktardan birka¢ kat daha fazladir. Bu
nedenle, Kupffer hiicrelerinin toplam viicut demir ekonomisine katkis1 hem niteliksel hem de
niceliksel olarak énemlidir. Bu nedenle Kupffer hiicrelerinin yakin zamanda tarif edilen bir
demir ihracatcist olan FPN (ferroportin)’yi ifade eden baslica karaciger hiicresi olmasi sasirtic
degildir [59]. Demir emilimindeki rolii ile tutarli olarak FPN, duodenal villusun olgun
enterositlerinde bazolateral membran boyunca yiiksek seviyelerde eksprese edilir. Bagirsakta,
FPN salinimi, demir eksikligi ve anemi ile artar. Ek olarak, FPN; karaciger, dalak, bobrek ve
plansenta da tespit edilir [60]. Hiicresel demir alimi gibi, demirin hiicrelerden disar1 salinimi
ferrooksidaz aktivitesi gerekir. Bakir iceren bir plazma ferrooksidaz olan seruloplazminin demir

homeostazisinde 6nemli bir rol oynadigi bilinmektedir [61].
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Hepsidin, demir dengesinin diizenlenmesinde, intestinal demir emilimi ve
makrofajlardan demir saliniminda negatif diizenleyici olarak santral rol oynayan kiigiik bir
peptid hormon gorevi goriir [62]. Hepsidin, direkt ferroportin iizerinde onun hiicre igin
alimmasini ve parcalanmasini béylece plazmadaki demir ugunlugunun sinirlanmasi yoluyla etki

etmektedir [34].

Demir doygunlugu veya fazla yiiklenme durumlar1 artmis hepsidin salinimi ile
sonuglanir ki, demir eksikliginde bu durumun tersi goriiliir. Artmis hepsidin salinimi; hiicresel
demir birikimi, azalmig serum demiri, demirden yetersiz eritropoez ve kalict olursa kronik

inflamasyon anemisi gelismesi sebep olur [34].
2.3. DEMIR EKSIiKLiGi ANEMIiSiNiN SEBEPLERI

Demir eksikligi, yetersiz demir alimi, demir emiliminde azalma, demir kaybinda
azalma, demir kaybinda artis ve artmis demir ihtiyaci gibi sebeplerden kaynaklanmaktadir [2].

Bunlar tablo 5’te 6zetlenmistir.

Tablo S. Demir Eksikligi Nedenleri

1)  Ahm azhg:
Diyet (siit, 0.5 mg demir/I)

2)  Yetersiz absorbsiyon
Yetersiz demir biyoyararlanimi : hem emilimi Fe>Fe+2>Fe+3

: anne stittinde demir>inek siitiindeki demir

Antiasit tedavisi veya yiiksek gastrik ph (gastirk asit inorganik demirin solublitesini artmaya
yardimcidir)
Kepek, fitat, nisasta emilimi (organik polifosfatlar icerir.)
Enterosit emiliminin disfonksiyonu ya da kayb1 (inflamatuar barsak hastaliklari)

3)  Artan demir ihtiyaci
Biiytime (diisiik dogum agivligi, prematiirite, cogul gebelik, adélesan, hamilelik)
Siyanotik konjenital kalp hastalig1

4)  Kan kaybh
Prenatal
Plasental : Transplasental kanama, retroplansental kanama, intraplasental kanama, fetal kan kayb1

(plasenta previa), monokromik ikizlerde feto-fetal kanama, plasental anormallikler

Umblikal : Riiptiire umblikal kord(vaza previa) ve yetersiz kord klempi, transfiizyon sonrasi
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Postnatal
Gastrointestinal sistem : Inek siitii hipersensivitesi, barsagin anatomik lezyonlar, gastrit, intestinal
parazitler, henéch-Schonlein Purpurasi
Hepatobiliersistem : Hepatobilia
Akciger hastaliklar: : Tiiberkiiloz, Bronsiektazi
Renal sistem : Nefritik sendrom, Berger hastalig1, goodpasture sendromu
Rekiirren epistaksis, menstrual kayip, intrakardiyak miksoma, valviiler yama, hemodiyaliz, travma
5)  Absorbsiyon bozuklugu
Malabsorbsiyon sendromlari, ¢olyak hastaligi, ciddi uzamis ishal, inflamatuar barsak hastaliklari,
kronik gastrit
6)  Eritroid onciillerine yetersiz demir iletimi
Atransferrinemi, anti transferrin reseptor antikoru
7)  Anormal intraselliiler transport

Eritroid demir transfer defekti, hem biyosentez defekti

Intrauterin donemde tek demir kaynagi plasentadan gegen demirdir. Gebeligin son
doneminde fetusteki total demir miktar1 75 mg/kg’dir. Dogumdan sonraki donemde fizyolojik
bir anemi de gelistigi icin onemli miktarda kan kaybi yoksa, demir depolar1 ilk alt1 ayda
eritropoezi saglamak icin yeterlidir. Anneden bebege plasental yolla demir gecisi iiglicii
trimestere kadar dnemsiz diizeydedir. Ancak son trimesterde bebege glinde 4 mg’a yakin demir
aktarilir. Boylelikle gebeligin son 3 ayinda fetus, giinliik olarak diizenli demir alir. Bu sayede
yenidoganin ilk 4 aylik gelisimi i¢in depo demiri saglanir. Demir aktarimi son trimesterde daha
yogun oldugu i¢in erken dogan bebekler demir depolar eksik olarak dogmaktadir. Prematiire
bebeklerde demir ihtiyaci zamaninda doganlara gore 2-4 kat daha fazladir. Bebekler biiytidiikce
bebegin aldig1 her bir kilogram, kan hacmini ortalama 90 ml arttirmakta, bu da 35-45 mg ek
demir ihtiyacina yol agmaktadir. Coklu gebeliklerde ise anne deposu normal olsa bile toplam
demir, kardesler arasinda boliisiilecegi igin bebeklerin demir deposu eksik kalabilir [63].

Gobek kordonunun klemplenme zamani da bebegin eritrosit kitlesi ve demir depolari
acisindan onemlidir. Gobek kordonunun erken klemplenmesi yenidoganin demir deposunun
%15-30 oraninda azalmasina neden olabilir. Bu nedenle bebek dogduktan sonra anne
seviyesinde tutularak, gobek kordonunun 30 sn-1 dk kadar beklendikten sonra klemplenmesi

onerilir [64, 65] (erken:<10sn, ge¢:30-60sn, uzamis:>1dk). DSO bu konuda, daha iyi bir anne
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ve bebek sagligi ile beslenme sonuglart agisindan gébek kordonunun en az 30 sn olmak iizere

gecikmis olarak klemplenmesi dnermektedir [66].

Anne siitiindeki demir miktar1 ilk bir ayda en fazladir ancak laktasyonun ilerleyen
giinlerinde gittik¢e diiser ve besinci ayda yaklasik 0,3 mg/l kadar iner. Anne siitiine ek olarak
altinc1 aydan sonra demirden zengin ek gidalarin bagslanmamasi da demir eksikligi anemisinin
onemli nedenlerinden biridir. Tipik olarak anne siitiinden alinan demirin miktar1 az olmasina
ragmen emilimi oldukca yiiksektir (%50). Eger ilk alt1 ayda anne siitii yaninda baska besinler
de veriliyorsa bunlarin anne siitiindeki demirin emilimini bozdugu bilinmektedir. Bu nedenle
bu besinlerin anne siitiiyle ayr1 6giinlerde verilmesi gerekir. 4-12.aylar arasindaki hizli biiylime
icin giinliik ortalama 0,8 mg demir alim1 gereklidir. 0,6 mg demir, biiylimenin devamini
saglamak, 0,2 mg ise kayiplarin yerine konmasi i¢in gereklidir. Diyetle alinmasi 6nerilen
giinliik demir miktar1 4-6 aylik ¢ocuklar i¢in 4,3 mg/giin, 7-12 aylik ¢ocuklar i¢in ise 7,8
mg/giin’diir [9].

Siit cocuklugu doneminde fazla miktarda inek siitii verilmemelidir, erken donemde inek
stitli i¢indeki 1s1ya hassas proteinlerin neden oldugu kronik bagirsak kan kayb1 goriilebilir. Ayni
zamanda inek siitiindeki demirin emilimi anne siitiine gore ¢ok daha azdir. Yine inek siitii
beslenmede diyetle alinabilecek demirden zengin gidalarin yerini almis olur ve inek siitiiniin
icindeki kalsiyum ve kazeinofosfopeeptidler demir emilimini bozabilir. Glinliik inek siitii
alimmin ¢ok olmasi (>750 ml/glin) ufak miktarlarda gizli kanamalara bagl olarak demir
dengesini kotii yonde etkilemektedir [67]. Altinci aydan sonra demir depolarini neredeyse
tamamen tiiketmis siit cocuklar1 demirden fakir gidalarla beslenirse kolaylikla demir eksikligi
gelisir. Fark edilmeyen kan kayiplar1 ¢ok daha nadir olarak kronik ishal, ¢olyak hastalig1 veya
pulmoner hemosideroz gibi kanamalara bagli olabilir; dykii ile ayirici tan1 yapmak miimkiindiir.

Ozellikle gelismekte olan iilkelerde parazitozlar da demir eksikligi yapabilir.

Ulkemizde sik rastlanan H.pylori enfeksiyonu ile hem gastrik irritasyona baglh
kanamaya yol agmasi, hem diyetle alinan demirin bir kismini kullanmasi, hem de emilimi kotii
yonde etkilemesi sebebiyle demir eksikligine sebep olabilmektedir [68]. Demir ihtiyacini
artirmasi sebebiyle obezite de son yillarda demir eksikligi anemisi sikligin1 artirict bir faktor
olarak degerlendirilmektedir. Kronik bagirsak hastaliklar1 ve gluten duyarli enteropati basta

olmak {izere malabsorbsiyon sendromlart da demir emilimini azaltmaktadir.

Okul 6ncesi (4-7 yas) ve okul cocuklugu (7-12 yas) doneminde demir eksikligi anemisi

az goriilmekle birlikte okul ¢ocuklugu doneminde cocuklarda daha ¢ok beslenme hatalari
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disindaki sebepler; mide-bagirsak hastaliklar1 (reflii 6zefajiti, kronik inflamatuar barsak
hastaliklari, peptik iilser vb.) sik goriilmektedir. Bu ¢ocuklarda inat eden demir eksikligi
anemisi durumunda ayrintili aragtirma yapilmalidir. Demir gereksinimi ile beslenme yoluyla
demir alimi arasinda ergenlik doneminde tekrar bir dengesizlik olusur. Erkeklerde kas
kiitlesinin ve bunun yaninda miyoglobin igeriginin yiiksek oranda artis1 ile demir ihtiyacinda
da artig olur. Kizlarda ise demir eksikligi 6zellikle adet kanamalarinin baslamasi ile ortaya
cikar. Ileriki yaslarda beslenmeye bagl gelisebilecek demir eksikliginin engellenmesi igin

cocuklar, erken donemde saglikli ve dengeli beslenmeye alistiritlmalidirlar [9].
2.4, DEMIR EKSIKLIGININ SONUCLARI

Demir eksikligi, mobilize demir depolarinin azalmasi ve dokulara yeterli demirin
saglanamamasi1 durumudur. Bu asamada Hemoglobin (Hb) degeri ve eritrosit indeksleri

normaldir [12].

Demir eksikligi bir hastalik degil, hastaligin klinik bir goriiniimiidiir. Semptomlarin
baslangici sessiz olup, gelisimi yavastir. Bu nedenle hastalar anemiye uyum saglar. Demirin
insan organizmasinda yaygin kullanilmasi sebebiyle eksiklik durumunda tiim sistemler etkilenir
ve pek ¢ok sistemik belirti ve bulgu ortaya ¢ikabilir. Viicuttaki demirin biiliyk ¢cogunlugu Hb

sentezi i¢in kullanildigindan, demir eksikliginin en belirgin isareti anemidir.
2.4.1. Klinik Bulgular

Coklu sistemik bulgular tablo 6’da gosterilmis olup; demir eksikligine bagli eritropoez
etkilemeye basladiginda, Hb diizeyleri yasa ve cinsiyete gore belirlenmis normal degerlerin
altina diiser ve mikrositer bir anemi (DEA) gelisir [69]. Bu gelisim basamaklar1 3 evrede

incelenebilir.
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Tablo 6. Demir Eksikligi Bulgular:

Kas ve Iskelet Sistemi :
Efor kapasitesinde azalma

Egzersiz kisitlilig

Kalp ve Damar Sistemi :
Kalp debisinde artis
Tasikardi

Kardiyomegali

Kalp yetersizligi

Sindirim Sistemi :

Cilt : Immunite Bozukluklar :

Solukluk Enfeksiyonlara kars1 azalmis direng
T lenfosit ve PNL islev bozuklugu

Tirnak : Merkezi Sinir Sistemi :

Kasik tirnak Irritabilite,halsizlik

Bayilma

Papil 6dem

Psodotiimor serebri
6.kranial sinir felci
Huzursuz bacak sendromu
Katilma nobeti

Uyku bozuklugu

Dikkat eksikligi

Ogrenme giicliigii

Istahsizlik Davranis bozuklugu

Angiiler stomatit Algilama islevlerinde azalma

Atrofik glossit Motor ve mental gelisme testlerinde gerilik
Yutma gii¢liigii Agir metal emiliminde artis :

Pika Kursun zehirlenmesi

Glutene duyarli enteropati

Plummer-Vinson sendromu

Prelatent Demir Eksikligi :

Demir depolar1 tiikenmis ancak Hb, serum demir ve ferritin diizeyleri normaldir.
Eritrositler normal biiyiikliikk, goriiniim ve sayidadir. Organizmada negatif demir dengesi
gelismesi sonrast demir deposu bosalmaya baslar. Bu durumda demir emilimi artar ve serum
demiri (SD) normal diizeyde tutulmaya calisilir. Bu evrenin sonucunda ferritin diizeyi diismiis,

kemik iliginde demir azalmistir.
Latent Demir Eksikligi :

Eritropoezde demir eksikligi ortaya ¢iktigr i¢in diisiik ferritin diizeylerinin yaninda

eritrosit protoporfirin degerinde artis goriilmektedir. Bu evrede SD azalmis, TDBK artmis, TS
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%15’in altina inmis olarak bulunur. Ayrica sTfR diizeyi artmis, kemik iliginde ise demir deposu

tiikkenmistir. Bu evrede; Hb, MCV, MCH gibi eritrosit indeksleri halen normaldir.
Asikar Demir Eksikligi Anemisi :

Latent donemdeki bulgulara ek olarak Hb diizeyi diismiis, eritrosit sayisi azalmis ve
eritrosit indeksleri bozulmustur. Eritrositlerde mikrositoz ve hipokromi belirgin olup anizositoz
gostergesi olan RDW artmustir [13]. Demir eksikligi gelisim evreleri tablo 7°de 6zetlenmistir
[69]

Tablo 7. Demir Eksikligi Gelisim Evreleri

Evre 1 (prelatent) Evre 2 (latent) Evre 3 (asikar)

Hb N N D
MCV N N D
Retikiilosit N D D
STIR N Y Y
Serum eritrosit N Y Y

protoporfirin

TS N <%16 <%16
Ferritin D D(12 pg/L) D(12 pg/L)
Kemik iligi demiri D ) )
Semptomlar Halsizlik, yorgunluk Solukluk, pika,

epitelyum degisiklikleri

not *N : normal,D:diisiik, Y:yiiksek

2.5. DEMIR EKSIKLIGI ANEMIiSINDE TANISAL DEGERLENDIRME

Demir eksikligi en sik goriilen eser element eksikligi, demir eksikligi anemisi de en sik
goriilen anemi tiirtidiir [19]. Tiim dokularda gerekli bir eser element olmasi sebebiyle, demir
eksikligi ve demir eksikligi anemisinin tanmisinin koyulmasi o&zellikle biiylimekte olan
¢ocuklarda olmak iizere tiim yas gruplarinda énemlidir. Ilerleyici demir eksikliginde sirastyla
hematolojik ve biyokimyasal olaylar gelisir. Asagida, demir eksikligi anemisi tanisi i¢in gerekli
testler 6zetlenmistir. Hastaligin tanisinda, ayrintili 6ykii ve fizik muayene sarttir. Bir galismada,
aneminin %71 duyarlilik ve %79 ozgiillik ile ayrintili bir 6ykii ile tanimlanabildigi

gosterilmistir [70]. DE ve anemi tanisinda; 6zellikle dogum 6ncesi donem, beslenme, anne siitii,
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kat1 gidalara baglanma zamani dahil diyet aligkanliklari, formiile edilmemis inek stitii kullanima,
kanama Oykiisii bilgisi ve ebeveynlerin ayrintili gegmisi sorgulanmalidir. Anemi belirtileri ve

eslik edebilecek diger ¢esitli sistemik hastaliklar aragtirilmalidir.

Oncelikle doku demir depolarmi yansitan kemik iligi hemosiderini kaybolur.
Inflamatuar bir hastalik olmadiginda depo demir proteini olan ferritin serum seviyeleri viicut
demir depolarinmi rolatif bir sekilde dogru sekilde gosterir. Normal degerleri yasa gore degisir
ve azalmis seviyeleri demir eksikligine eslik eder. Daha sonra yine yasa gore degisen serum
demir seviyesi azalir, serumdaki demir baglama kapasitesi, serum transferrini artar ve
satlirasyon yiizdesi normalin altina iner. Demirin miktari, hemoglobin sentezi igin gerekli

diizeyin altina diistigiinde ‘serbest eritrosit protoporfirin’ (FEP) diizeyi artar [71].

Eksiklik arttikca eritrosit boyutu normale gore kiigiiliir ve hemoglobin igerigi diiser.
Eritrositlerdeki morfolojik 6zellikler en iyi ortalama eritrosit hemoglobini (MCH) ve ortalama
eritrosit hacmi (MCV) ile degerlendirilir. Artan eksiklikle beraber eritrositler deforme ve kotii
sekilli hale gelirler ve mikrositoz, hipokromi, poikilositoz ve artmis eritrosit dagilim genisligi
(RDW) gosterirler. Retikiilosit yiizdesi normalveya orta derecede artmis olabilir ama mutlak
retikiilosit sayis1 anemiye verilen cevabin yetersiz oldugunu gosterir. Beyaz kiire sayilari
genelde normaldir. Trombositoz (600.000 — 1 milyon /mm3) goriilebilir. Cocukluktaki gegici
eritroblastopeni vakalarinda oldugu gibi trombositoz artmis eritropoetine baglidir, ¢linkii
eritropoetin ile trombopoetinn arasinda yapisal benzerliklerin oldugu bilinmektedir. Ancak ¢ok
siddetli DEA’de bazen trombositopeni de goriilebilir. Bu durumda diger kemik iligi yetmezlikli
hastalar ile ayirict tani yapilmahdir. Kemik iligi, eritroid hiperplazi ile hiperseliilerdir.
Normoblastlar, fragmente hemoglobinden fakir ve yetersiz sitoplazmaya sahip olabilirler.
Lokositler ve megakaryositler normaldir. Demir boyasi ile kemik iliginde retikulum
hiicrelerinde demirin olmadig1 goriiliir. Vakalarin iicte birinde gaitada gizli kan pozitifligi

saptanabilir [71].

Demir tedavisine cevap alinmasi, demir kullanimindan sonra aneminin diizelmesi
onemli bir tanm1 yontemidir. Tedaviye baslandiktan sonra 5-7.giin retikiilosit artis1, 2-4 hafta
sonra 1-2 g/dl Hb artig1, 4-6 hafta sonra RDW’nin normale donmesi ve 3 ay sonra MCV’nin

normal degerlere donmesi demir tedavisine yanit alindigini gosteren belirteglerdir [7].
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Tablo 8. Demir Eksikligi Anemisi Tamisinda Kullanilan Laboratuvar Testlerinin Cut

Off Degerleri (1-5 yas)

Test Yas Cut Off Degeri
(y1l)
Biyokimyasal Testler
SD 1-2yas <30 g/dI
3—-5yas <30 g/dl
SDBK 1-2yas >480 g/dl (86 mol/It)
3-5yas >470 g/dl (84.2 mol/lt)
TS 1-2yas <%16
3 —5yas <%16
FEP 1-2yas >35 g/dl (tam kanda mol/It)
Serum Ferritin 3—5yas 8-124¢l/l
Hematolojik Testler NHANES Il AAP
Hb 1-2yas <10.7 g/dl <11 g/dI
3-5yas <10.9 g/dI <11 g/dl
Hct 1-2yas <%32 <%33
3-5yas <%32 <%34
MCV 1-2yas <67 fl <70 fl
3-5yas <73fl <73fl
MCH 1-2yas <22 pg --
3 —5yas <25 pg -
MCHC 1-2yas <32 g/dI --
3-5yas <32 g/dI -
RDW 1-5yas >%14.,5 --
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Ozetle demir eksikligi anemisinde laboratuvar bulgulari:
* Yas gruplarina gore hemoglobin degerinin diisiik olmasi

* Hipokromi ve mikrositozun eritrosit indeksleri ile desteklenmesi
a) MCV’de azalma (12-24 ay <70 fl, 24-48 ay <73 fl, 2-12 yas <76 fl)
b) MCH’nin 27 pg’nin altinda olmas1
¢) MCHC’nin 30 g/dI’nin altina diismesi
d) RDW’nin artmis olmasi

* Periferik yayma: Eritrosit morfolojisi (hipokromi, anizositoz, poikilositoz, kalem hiicresi)

* Serum ferritinde azalma <12 ng/ml (infeksiyon ve inflamasyon durumlarinda giivenilir

degildir, beraberinde CRP/eritrosit sedimentasyon hiz1 bakilmalidir.)

* Serum demirinde azalma (Sabah a¢ karnina bakilmasi onerilir.)
a) Total demir baglama kapasitesinde artma (Sabah a¢ karnina bakilmasi onerilir.)

b) Transferrin saturasyonunda azalma (%15’in altinda)

* Demir tedavisine cevap
a) Tedaviyi takiben 5-7 giinde retikiilosit artisi
b) Tedaviyi takiben 2-4 hafta sonra 1-2 g/dl hemoglobin artist
c) Tedaviyi takiben 4-6 hafta sonra RDW’nin normale donmesi

d) Tedaviyi takiben 3 ay sonra MCV ’nin normal degerlere donmesi
* Serum transferrin reseptor diizeyinde artig [72]

* Serbest eritrosit protoporfirinde artma (FEP: Hem sentezinde protoporfirin demirden bir
onceki basamakta yer alir. Demir eksikliginde protoporfirin kullanilamaz ve normoblastlar

igerisinde birikerek miktar: artar. )
* Retikiilosit hemoglobin igeriginde azalma

* Kemik 1ligi incelemesi
a) Eritroblastlarda sitoplazmik maturasyonda gecikme

b) Demir igeren eritroblast sayisinin azalmasi
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2.6. DEMIR EKSIKLIiGIi ANEMIiSINDE AYIRICI TANI

Demir eksikligini diger hipokrom mikrositer anemilerden ayirmak énemlidir. Ayirici
tanida en ¢ok karigan hastaliklar1 tek tek ele alirsak ilk sirayi talasemiler alir. En sik demir
eksikligini alfa ve beta talasemilerden ve 6zellikle Hb E ile diger hemoglobinopatilerden ayirt
etmek Onemlidir. Bu durumlarin ayirici tanmisinda ilk bakilacak eritrosit sayisidir. Demir
eksikliginde, MCV ve hemoglobinle birlikte eritrosit sayist diisiikken, talasemi ve diger
hemoglobinopatilerde say1 normalin iistiindedir. Alfa ve beta talasemi tasiyiciligi ile demir
eksikligi arasindaki diger oOnemli fark; demir eksikliginde RDW artarken talasemi
tasiyiciliginda RDW normaldir. Tablo 9°da DEA ayirici tanisindaki hastaliklar: ve Tablo 10°da

ayirict tani1 6zeti gosterilmektedir [73].

Tablo 9. Demir Eksikligi Anemisinde Ayirici Tani
1) Hemoglobinopatiler
Alfa ve beta talasemiler
Hemoglobin H
Hemoglobin E
Hemoglobin Kdln
Hemoglobin Lepore
2) Hem Sentez Bozukluguna Sebep Olan Hastalhiklar
e Kursun Intoksikasyonu
e Pirozinamid ve Izoniazid Kullanimi
3) Sideroblastik Anemiler
o Idioptik
Herediter X’e bagh
Ailesel Hipokrom Anemiler
Piridoksine Cevap Veren Tip
e Sekonder
Maglar (Izoniazid, Kursun, Sikloserin)
Sistemik Hastaliklar (Romatoid Artrit, Poliarteritis Nodosa)
4) Kronik Infeksiyonlar ve Diger inflamatuar Durumlar
5) Herediter Orotik Asidiiri
6) Hipotransferrinemi, atransferrinemi
e Konjenital
e Edinsel : Karaciger hastaliklari, malign hastaliklar, protein enerji malnutrisyonu,
nefrotik sendrom
7) Bakar Eksikligi
8) Demir Metabolizmasina Ait Bozukluklar
e Konjenital Eritrosit Demir Transportu Defekti
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Tablo 10. Demir Eksikligi Anemisi Ayiric1 Tamsimin Ozeti

Demir Talasemi Kursun Kronik Sideroblast
eksikligi zehirlenmesi | hastalik ik anemi
anemisi
beta alfa

Hemoglobin 3-18 9-11 10-12 7-10 8-11 5-10
Serum ferritin | Disiik Yiiksek Yiiksek Diigiik/yiiksek Diigiik/yiiksek yiksek
Serum demir Diigtik Yiiksek Yiiksek Diigiik/yiiksek Diigtik yiksek
TDBK Yiiksek Normal/diigiik Normal Digiik/yiiksek Distik normal
TS Distik Yiksek Yiiksek/normal | Normal/yiiksek Distik Artmig
FEP(serbest Hafif yiiksek Normal Normal Gok yiiksek Yiiksek Yiiksek
eritrosit igi
protoporfirini
Hemoglobin a2 Diigtik/normal Yiiksek Normal Normal Normal Normal
Kemik iliginde Azalmig Normal Normal Artmis %50 Azalmis %5-20 | Artmig %50
sideroblast
%30-50

2.6.1. Beta Talasemi Tasiyicihigi

Akdeniz kusagi, Asya ve Afrika sik goriildiigii yerler olup hafif mikrositer anemisi
vardir. Hb A2 ve/veya fetal Hb konsantrasyonlar1 artmis, SD, SDBK, ferritin normaldir ve
elektroforezde hemoglobin anormalligi goriilmez. Eritrosit sitogramina bakildiginda, demir
eksikligi anemisinde hipokrom hiicrelerinin orani, mikrositer hiicrelerin oranina gore daha
fazladir. Talasemi ve talasemi tasiyicilifinda ise bunun tam tersi gegerlidir. Demir tedavisi
verilmesine ragmen diizelme olmamasi talasemi tagtyiciligi igin uyarict olmalidir [74, 75].
Homozigot beta talasemi (veya talasemi major) belirgin eritroblastosiz ve ciddi hemolitik

komponentleri ile tan1 karigikligina yol agmadigindan ayirici tanida yer almaz [71].

Eritrosit indeksleri kullanilarak elde edilen bazo oranlar talasemi tasiyiciligi ile demir
eksikligi anemisi ayirici tamsinda kullanilir. ‘Mentzer Indeksi’ bunlardan biri olup MCV ’nin
kirmiz1 kiireye boliinmesi ile bulunur. Bu indeksin 12’den kiigiik olmasi talasemi tastyiciligini,

13’ten biiylik olmasi ise demir eksikligi anemisini diistindiiriir [74].
2.6.2. Alfa Talasemi Tasiyiciig

Cinlilerde, Gilineydogu Asyada ve siyah 1rkta daha sik goriiliir. Alfa globulin tiretimini

diizenleyen dort genden ikisinin delesyonu hafif mikrositer anemiye sebep olur. Klinikte eger
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hastada ailesel hipokrom mikrositer anemi Oykiisii var ise demir parametreleri (ferritin dahil,
Hb F ile Hb A2 diizeyleri ve Hb elektroforezi) normal ise alfa talasemi tasiyiciligi diisiiniilebilir.
Yenidogan doneminde, alfa talasemi tasiyicilar: %3-10 hemoglobin Barts’a sahiptir (dort gama
zincirine sahip). Alfa talasemi sendromlar igin spesifik tan1 yontemi genetik yontemlerdir,

bunlar prenatal tan1 i¢in de 6nemlidir.

Alfa talasemilerin diger formu da Hb H hastaligi, dort alfa globulin geninin ii¢liniin
silinmesi ile olusur. Hipokromi ve mikrositoz ile karakterizedir, ama bunlara ek olarak alfa
globulin zincirlerinin eksik olmasindan dolay1 olusan unstable beta zincir tetramerlerinden
dolayr hafif hemolitik komponenti de vardir. Hb H, elektroforez ile taninir. Yenidogan
déneminde orta derecede siddetli alfa globin eksikligi daha fazla gama zincirlerinin birikmesine

izin verir ve Hb Barts konsantrasyonu %20 nin tizerindedir [71].
2.6.3. Enfeksiyonlar ile Kronik Hastalik Anemisi

Bazen hafif mikrositer olmasina ragmen, enfeksiyonlar ile kronik hastalik anemisi de
normositerdir. DEA’nin aksine bu inflamatuar durumlarda SD, SDBK ve TS diismiis, ferritin
seviyeleri normal ya da artmigtir. STfR, DEA ile kronik hastalik anemisini ayirmada kullanilir.
Serum transferrin reseptor diizeyi enfeksiyondan etkilenmez iken, demir eksikligi anemisinde
artmistir. TfR/log ferritin oranindaki artig, 6zellikle demir eksikligi anemisini saptamada

duyarlidir [71].
2.6.4. Kursun Zehirlenmesi

Kursun, toprakta dogal olarak bulunan ve viicutta hi¢bir fonksiyonu olmayan ancak
dokularda biriken toksik bir elementtir. Kursunun toksik etkisine alt1 yasin altindaki ¢ocuklar
(6zellikle 12-36 ay arasi) daha duyarhidir. Buna heniiz olgunlasmamis kan beyin bariyerinin
sebep oldugu diistiniilmektedir [76]. Klasik kursun zehirlenmesinde mikrositer anemi tipik
bulgudur. Hem sentez basamaklarindan ¢esitli basamaklar1 (ALA D, ferroselataz basamaklari)
kursun tarafindan inhibe edilerek hemoglobin sentezi engellenir. FEP artisiyla goriilmesiyle
demir eksikligi anemisiyle iligkilendirilen kursun zehirlenmesinde eritrositlerde bazofilik
noktalanma sikga belirgindir [77]. Mikrositer anemiye sebep olan kursun zehirlenmesinde, kan

kursun, FEP ve idrar koproporfirin seviyelerinde artig goriiliir.
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2.6.5. Sideroblastik Anemi

Hem sentezinin akkiz ve herediter hastaliklar1 sonucu gelisir. Hipokromik mikrositer
eritrosit ve normal eritrositlerde karisik olarak iki tip eritrosit popiilasyonu olusur ve ¢ok yiiksek
eritrosit dagilim genisligi (RDW) go6zlenir. Serum demir konsantrasyonu ve transferin
satlirasyonu artmistir. Bozulmus hem sentezi sonucu hastalifin biitiin tiplerinde demir
mitokondrilerde birikir. Kemik iliginde periniikleer dagilim gdsteren demir graniilleri i¢eren
cekirdekli eritrositler gozlenir. Ring sideroblast olarak adlandirilan bu hiicreler diffiiz
sitoplazmik ferritin graniilleri iceren ve kemik iliginin normal elemanlar1 olan sideroblastlardan
farklidir. Tami i¢in ring sideroblastlar, eritroid prekiirsorlerinin >10’unu olusturmalidir.
Sideroblastik anemiye siklikla erigkin ¢aglarda rastlanirken, ¢ocukluk doneminde sideroblastik

anemilerinin az tipi gortiilmektedir [78].
2.7. DEMIR EKSIiKLiGi ANEMIiSi TEDAVISi

Demir eksikligi anemisi tedavisinde, oncelikle etiyoloji arastirilarak demir eksikliginin
nedeni ortadan kaldirlir. Ozellikle siit cocuklugu ve addlesan dénemde demir eksikligi
anemisine en sik yol acan neden, hizli biliylimeyle artan demir ihtiyacinin beslenme ile
karsilanamamasidir. Ozellikle adlesan dénemde demir eksikligi anemisi saptandiginda, altta

yatan kanama, paraziter hastaliklar ve ¢6lyak hastalig1 gibi emilim bozukluklar arastiriimalidir

[79].

Tedavi se¢imi, hastanin klinik durumu ile yakindan iligkilidir. Hastada hemodinamik
bozukluk yoksa anemiyi diizeltmek i¢in tercih edilen yol, demir preparatlar1 ile tedavidir.
Anemiye bagli hemodinamik bozukluk var ise acil olarak eritrosit siispansiyonu transfiizyonu

yapilarak sonrasinda demir tedavisi baglanir. Demir tedavisi oral yada parenteral olarak

yapilabilir [80].

Demir preparatlarini agizdan almayi engelleyen bir durum yoksa demir tedavisi mutlaka
agizdan verilir. Demirin +2 formunu (ferrdz tuz) igeren ferroz siilfat, ferroz glukonat, ferroz
glisin; etkili, ucuz ve yeterli tedavi saglar. Ferr6z demirin (ferroz siilfat, ferr6z glukonat, ferroz
askorbat, ferroz laktat, ferroz siiksinat, ferr6z fumarat ve ferréz glisin siilfat) emilimi daha
iyidir. Oral olarak hastalar ferr6z demiri tolere edemezler ise, emilimi daha olan ferrik (+3
formu) da tercih edilebilir [7, 73]. Tablo 11°de demir bilesimi, degerleri ve elementer demir

miktarlar gosterilmistir [7].
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Tablo 11. Oral Demir Bilesimleri, Degerlik ve Elementer Demir Miktarlari
Demir Bilesimi Preparat Degerlik Elementer Demir (mg)
Ferroz siilfat Oroferon draje ++ 80
(yavas salinim) Tardyferon draje ++
Ferr6z glukonat Ferroz vital ++ 200
Losferron draje ++ 80
Ferr6z glisin siilfat Ferrosanol stisp. ++ 20 (5 ml)
Ferrosanol damla ++ 1 damla=1.1 mg
Ferrosanol draje ++ 40
Ferrosanol duo. ++ 100
Ferrum protein Ferpleks oral sol. +++ 40 = 1 flakon(15ml)
stiksinat
Demir (I11) hidroksit | Ferrum Hau. susp. o+ 50 (5ml)
polimaltoz Ferrum Hau. damla | +++ 1 damla=2.5mg

2.7.1. Oral Demir Tedavisi

Akut veya kronik enfeksiyonu olmayan saglikli bir bebekte demir profilaksisi almamis
ise, inek siitii ile besleniyor, et tiiketimi yetersiz (<15 gr/giin) ve pikas1 yoksa, kan sayiminda
mikrositer anemi saptandiginda 3 mg/kg/giin ferroz siilfat 1-3 dozda baslanarak 1 ay sonra
kontrole ¢agrilir. Kontroldeki Hb degerinde en az 1 gr/dl yiikselme varsa hasta demir eksikligi
anemisi olarak kabul edilip, demir tedavisine Hb normal araliga geldikten sonra depolari

doldurmak amactyla 2-3 ay daha devam edilir.

Daha biiyiik ¢ocuklarda ise anemi tanist ve nedeni kesinlestikten sonra tedaviye
baslanmasi onerilir. DEA’l1 bebek ve ¢ocuklar i¢in oral takviye i¢in 6nerilen doz 3-6 mg/kg/giin
elementer demirdir. Ferroz siilfat genellikle giinde bir olmak iizere iki-li¢ dozda uygulanabilir.
(maksimum giinliik total doz 150 mg elementer demirdir.) ilaglarm emiliminin yiiksek olmasi
icin a¢ karnma almmasi (yemekten 1 saat dnce veya 2 saat sonra) gerekmektedir. lacin, ¢
vitamini i¢geren meyvelerle birlikte alinilmasi 6nerilir iken, inek stitii tiiketimi 500 ml/giin olarak

sinirlandirilmalhidir [34].
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Demir destegine baslandiktan sonraki 5-10.giinde retikiilosit pik yapar. Retikulosit
pikini takiben ilk 7-10 giin iginde hemoglobin ortalama 0.25-0.4 g/dl/giin ve hematokrit seviyesi
%1/giin artar. Daha sonraki giinlerde hemoglobinin artig hiz1 biraz azalir. (0.1 — 0.15 gr/dl/giin)
Ortalama ilk 4 hafta icinde Hb degerinde 1-2 gr/dl seklinde artma beklenirken, baslangi¢c Hb
degeri ne olursa olsun normal Hb’ye 2 ay sonunda ulasilmasi beklenir. Hemoglobin normale
geldikten sonra depolarin dolmasi ile tedavi 3 aya uzatilir. Tedavi siiresi en az 3, en fazla 5

aydir [7, 9].

Oral demir ilaci kullanimina tahammiilsiizliik sik goriiliir. Boyle bir durumlar
karsilagilirsa ilag 1-2 giin kesilir. Daha sonra diisiik bir dozdan baglanarak, hasta tolere ettik¢e
dozu arttirilarak 4-5 giin ig¢inde ideal doza ¢ikilir. Oral demir ilacinin yan etkileri (bulanti,
kusma, konstipasyon, ishal, dispepsi, gaz, digkinin siyah renkli olmasi, dislerin siyaha
boyanmasi) hakkinda bilgi verilir. Diglerin siyaha boyanmasini azaltmak i¢in, damla veya surup
formunun diselerle temas etmeyecek sekilde verilmesi, ilacin meyve suyu veya su ile

seyreltilerek verilmesi onerilir.

Demir tedavisine yetersiz yanit alindiginda hastanin ilac1 uygun bir sekilde alip almadigi
sorgulanir. Gastrointestinal emilim bozuklugu veya baska bir mikrositer anemi varlig
arastiritlir. Emilim bozuklugu oldugunda veya oral tedaviye kesin olarak intolerans var ise

parenteral uygulama yapilabilir.
2.7.1. Parenteral Demir Tedavisi

Parenteral demir tedavisi, oral preparatlara toleransi olmayan, oral takviyeye zayif yanit
veren veya yanit vermeyen, zayif uyum veya malabsorbsiyona sahip siddetli anemi formlari
olan hastalar icin diigiiniilebilir. Parenteral tedaviye alinan yanit, oral tedaviye alinan yanittan
daha hizli degildir. Son zamanlarda, bir test dozu olmadan kisa bir intravendz infiizyon olarak
uygulanan ferrik karboksimaltozun, DEA’nin oral demir tedavisine direng¢li cocuklarda ve
ergenlerde gilivenli ve oldukga etkili gosteren ¢alismalar mevcuttur. Tedavide gereken demir

tedavisi asagida sekil 4’te gosterilmistir [81].
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(Normal Hb - Baslangic Hb)
X Kan volimii(ml)x3.4 x 1.5

100

Sekil 4. Tedavide Verilmesi Gereken Demir Miktar1 Hesaplanmasi

Notlar :

* Kan voliimii : 80 ml/kg

*3.4 : Hb’nin gram cinsinden mg’a ¢evrilmesi igin

*1.5 : Dokulardaki depo demiri dahil etmek i¢in
2.7.3. Kan Transfiizyonu

Demir eksikligi anemisi tanili ¢ocuklarda kan transfiizyonu nadiren gereklidir. Cocuk
diger sistemler agisindan iyiyse, 4-5 gr/dl hemoglobin diizeylerinde bile transfiizyon gerekli
degildir. Kan nakli, sadece okssjen tasima kapasitesini, yani siddetli dekompanse anemiyi
tyilestirmek i¢in acil bir ihtiya¢ oldugunda uygulanmalidir. DEA, telafi edici mekanizmalarin
intravaskiiler hacmi siirdliirmesine izin verecek kadar yavas yavas ve uzun siireler boyunca
gelisir. Sonug olarak, transfiizyonla siv1 yiikiinde gergek bir risk vardir ve bu hastalar dikkatle

transfiizyon almalidirlar [82].

2.8. DEMIR PROFILAKSISI

Demir takviyesi, gelismekte olan iilkelerde demir eksikligini kontrol edebilmek i¢in
siklikla kullanilan bir yontemdir. Destek belirli bir hedef gruba yiiksek dozda mikronutrient
verilmesi i¢in yapilan uygulamadir. Bu uygulama ile gerekli tiim mikronutrientlerin verilmesi
zordur. Ayrica hedef niifusta olmayanlar ihmal edilir. Destegin sik ve uzun siire alinmasi

gerektiginde buna uyum genellikle kotiidir [2].

Anemi prevalansinin %40’tan fazla oldugu veya demirden zenginlestirilmis besinlerin
bulunmadig iilkelerde 6-23 aylik tiim bebeklerde DSO tarafindan 2 mg/kg/giin demir destegi

Onerilmektedir.

Anne siitiinde demir miktar1 fazla olmakla birlikte, bu demirin emilme oraninin %50’nin

tistlinde oldugunu belirtmistir. En az 6 ay anne siitii verilmeli ve 6 aydan sonra demir ihtiyacinin
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demirden zengin ek besinler ve demir ilaveli ¢ocuk besinleri ile karsilanmasi Onemlidir.
Demirle zenginlestirilmis formiila mamalar bu donemde kullanilabilir ve zenginlestirilmis
tahillar 6 ay — 1 yas arasinda verilebilir. Inek siitiinden 1 yasa kadar uzak kalmmalidir. Ciinkii
inek siitiindeki demirin biyoyararlanimi zayiftir. Inek siitiindeki protein gastrointestinal

sistemde kanamaya neden olabilir.

T.C. Saglik Bakanlig1 tarafindan 1 Nisan 2004 tarihinden itibaren yiiriitiilen ‘Demir Gibi
Tiirkiye’ projesi kapsaminda anne siitii ve/veya ek gida ile beslenen term bebeklere 4.aydan
itibaren 1 mk/kg/giin dozunda demir destegi baslanmasi dnerilmektedir. Anne siitii ve/veya ek
gida ile beslenen preterm ve diisiik dogum agirlikli bebeklere 2.ayda 2 mg/kg/giin demir destegi
baslanmali, bu profilaksiye en az 1 yasina kadar tercihen 24.aya kadar devam edlmelidir. 1-3
yas arasinda DE’yi 6nlemek i¢in demirden zengin diyet 6nerilerinde bulunulmalidir. Inek siitii
tilketimi giinliik 500-700 ml’yi gegmemelidir [8]. Vitamin C igeren gidalar, et balik, tavuk gibi
yiyeceklerin diyete katilmasiyla demir emilimi artirilabilir. Cay, fosfat, fitat gibi gidalar ise

demir emilimini azalttig1 i¢in diyetten uzaklastirilmalidir [73].

Diyetteki demir biiylime i¢in gerekli bilesenlerin (¢inko gibi) absorbsiyonunu inhibe
edebilir. Fazladan verilen demir destegi; diyet aliminda azalma, zayif besin emilimi ve negatif

enerji dengesi sonucu morbiditede artisa sebep olur.

Diinya Saghk Orgiitii (DSO) Demir Destegi Onerileri [2].

e Diisiik dogum agirlikli dogan ¢ocuklarda 2 mg/kg/giin sivi formiilasyon demir, 2.
ayda baslanir, 12 ay siireyle tercihen 24. aya kadar devam edilir.

e Anemi prevalansimin %40’ 1n iizerinde oldugu iilkelerde 6-24. ay aras1 ¢ocuklara
giinde toplam 12,5 mg demir + 50 mikrogram folik asit destegi tercihen 24. aya kadar
verilir.

e Aneminin %40’ lizerinde oldugu iilkelerde 24 aydan 59 aya kadar olan ¢ocuklar, 2
mg/kg/giin veya 20-30 mg/giin demir destegi almalidir.

e Aneminin %40’ tlizerinde oldugu yerlerde okul ¢ag1 ¢ocuklar1 (6-11 yas) 30-60
mg/giin demir, 250 mikrogram folik asit almalidir.

e Aneminin %40’m {izerinde oldugu yerlerde addlesanlar 60 mg/giin demir, 400

mikrogram/giin folik asit almalidirlar.
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3.GEREC ve YONTEM
Calisma Grubu

9-12 Ay Arast Saghkli Cocuklarda Profilaktik Demir Destegine Uyumun
Degerlendirilmesi ve Profilaksinin Ezkinliginin Gosterilmesi’ adli galismaya Ocak 2020—Aralik
2020 tarihleri arasinda Bursa Yiiksek Ihtisas Egitim ve Arastirma Hastanesi Cocuk Saglig1 ve
Hastaliklar1 poliklinigine bagvuran 9-12 ay arasi, diizenli kontrolleri yapilan saglikli ¢ocuklar
dahil edildi. Aktif sikayetleri olmayan, kronik veya ciddi sistemik hastalig1 olmayan, beslenme
sekilleri bilinen c¢ocuklar {izerinden, T.C. Saglik Bakanligi’nin 2004 yilinda ‘Demir Gibi
Tiirkiye’ programi kapsaminda baslattigi, aile sagligi merkezleri tarafindan 4-12 ay arasi her
bebege profilaktik amagli iicretsiz olarak verilen demir desteginin uyumu arastirilarak
profilaksinin etkinliginin gosterilmesi amagclandi. Calismaya iliskin S.B.U. Bursa Yiiksek
Ihtisas Egitim Arastirma Hastanesi Klinik Arastirmalar Etik Kurulundan, 13.11.2019 tarihinde
2011-KAEK-25 2019/11-03 protokol numarasiyla onay alindi.

Hasta Kriterleri
Calismaya dahil edilme Kriterleri

1) Hastalik harici, kontrol amaciyla poliklinigimize basvuran
2) Diizenli kontrollerini yaptiran

3) Term dogum olan

4) 9 - 12 ay arasinda olan

5) Kronik hastalik veya siirekli ilag kullanimi olmayan

6) Demir eksikligi nedeniyle demir tedavisi almayan

7) Goniillii olur formunu dolduran ebeveynler
Cahsmaya dahil edilmeme kriterleri

1) 9 ay alt1 ve 12 ay iistiindeki hastalar

2) Kontrole geldiginde akut enfeksiyon bulgusu olanlar

3) Altta yatan sistemik ve kronik hastalig1 olanlar (kronik bobrek yetmezligi, diabet, ¢olyak
gibi)

4) Bilinen metabolik hastalig1 olanlar

5) Bilinen konjenital anomalisi olanlar

34



6) Demir Eksikligi Anemisi sebebiyle tedavi aliyor olmasi

7) Nutrisyonel anemi diginda bir anemi tanisit olmasi (talasemi tastyicisi oldugu tespit
edilmis hastalar)

8) Dvit 3 damla veya demir profilaksisi disinda multivitamin veya herhangi bir ilag

kullanim1 olanlar

Saglam ¢ocuk poliklinigine bagvuran 9-12 ay arasindaki hastalara bagvuru esnasinda kisa
bir anket formu doldurulmus ve tarama amagli istenen tam kan sayimi sonuglari
degerlendirilmistir. Anket formunda goniillii olur formu doldurularak; yas, cinsiyet, demir
profilaksisini ne kadar siire kullanmig/kullanmamis, kullanmama sebebi nedir, beslenme
sekli (anne siitii/formiil mama/ek besin) ile ilgili sorular sorulmustur. Anket formu ek olarak

sunulmustur.

Demir Eksikligi Anemisi tanisi aile sagligi merkezlerinde tarama amagli istenen tam kan
sayimi degerlendirilerek koyulmustur. Hemoglobin, MCV (ortalama eritrosit hacmi), RDW
(eritrosit dagilim genisligi), RBC (eritrosit sayis1), MCHC (ortalama eritrosit hemoglobin

konsantrasyonu) laboratuvar parametreleri ile konulmustur.
Metod

Tam Kan Saymm : EDTA’1 tiipe 0.5 cc kan 6rnegi alinmig, Beckman Coulter LH 780
cihazi kullanilarak kalorimetrik cihazla 6l¢iilmiistiir. Hastalarin Hb, RBC, MCV, RDW, MCHC
degerleri elde edilmistir. Hemoglobin, MCV (ortalama eritrosit hacmi), RDW (eritrosit dagilim
genisligi), RBC (eritrosit sayis1), MCHC (ortalama eritrosit hemoglobin konsantrasyonu)

laboratuvar parametreleri veri analizinde kullanilmistir.
Istatiksel Yontem

Calismada elde edilen bulgular istatistiksel analiz igin SPSS 21.0 (Statistical Package
Social Sciences) paket programi ile yapilmistir. Calisma verileri degerlendirilirken
vakalarin demografik ve klinik 6zellikler, tanimlayici istatiksel verilerden sayi, yiizde,
ortalama, standart sapma, minimum, maksimum ve %95 giiven aralig1 (alt ve st sinir)
kullanilmastir.

Demir profilaksisi kullanan ve kullanmayan ¢ocuklar arasinda, anemisi olan ve olmayan
cocuklar arasinda; sayisal veriler ve hematolojik deger ortalamalari, normal dagilim
gosteren verilerde Bagimsiz Gruplar t testi kullanilir iken, normal dagilim gdstermeyen

verilerin analizinde Mann-Wittney U testi kullanilmistir. Nominal veriler, iki grup
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arasindaki oranlarin karsilastirilmasi ki-kare & Fischer test ile yapilmistir. Verilerin normal
dagilima uygunlugu basiklik ve carpiklik degerlerinin £1,5 araliginda olup olmamasi ile
kontrol edildi. Tiim analizler i¢in p degeri <0,05 degeri istatistiksel olarak anlamli kabul
edildi.
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4. BULGULAR

4.1. Hasta Sayisi ve Cinsiyete Gore Dagilim

Toplam 556 ¢ocugun dahil edildigi bu ¢alismada, ¢cocuklarin 286’sim1 (%51,4) erkek,
270’ini (%48,6) kiz ¢ocuklari olusturmaktayd: (Grafik 1).

48,6

m Erkek Kadmn

Grafik 1. Olgularin Cinsiyete Gore Dagilimi

Calismaya katilan ¢ocuklarin yaslar1 9 ile 12 ay arasinda degismekte olup, yas ortalama
degeri 10,47+1,18 olarak saptandi. Buna ek olarak cocuklarin 164’1 (%29,5) 9 aylik, 125’1
(%22,5) 10 aylik, 113’1 (%20,3) 11 aylik ve 154’1 (%27,7) 12 aylikt1 (Tablo 12).

Tablo 12. Arastirmada Degerlendirilen Olgularin Yas
Ozellikleri

Ort. SS. Minimum| Maksimum
Yas (ay) 10,47 1,18 9,00 12,00
Not : Ort.=Ortalama, SS.=Standart Sapma
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4.2. Cocuklarin Beslenme Ozellikleri

Aragtirmada degerlendirilen ¢ocuklarin sadece anne siitii kullanim ortalamalarinin
4,17+1,82 ay olarak goriiliir iken, tamamlayici beslenmeye baslama yas ortalamalarinin
5,92+0,51 oldugu bulundu. Ilk 6 ay sadece anne siitii ile beslenen 216 (%38,8) ¢ocuk oldugu
goriiliirken, 36 (%6.,4) ¢cocugun dogumundan itibaren mama aldig1 saptandi. Mama baslama ay

ortalamasi 3+1,29 oldugu gorildi (Tablo 13).

Tablo 13. Olgularin Anne Siitii ve Ek Gida ile Beslenme

Ozellikleri

Ort. SS.
Anne siitii kullanim siiresi (ay) 4,17 1,75
EK gida baglama zamani (ay) 5,92 0,51

Ort.=Ortalama, SS.=Standart Sapma

Arastirmada degerlendirilen ¢ocuklarda kirmizi et tiiketimini degerlendirdgimizde,
olgularin 46’sinda (%7,8) et tiiketiminin haftada birden az oldugu veya hi¢ olmadigi, 113’liniin
(%20,3) haftada bir kez, 309’unda (%55,6) haftada iki kez, 73’iinde (%13,1) haftada {i¢ kez ve
15’inde (%2,7) haftanin her giinii et tiiketiminin oldugu bulundu (Tablo 14). Calisma
grubumuzda yeterli miktar olarak degerlendirilen haftada 3-5 giin, en az bir 6giin kirmiz1 et

tiikketimi yalnizca 88 (%15,8) ¢ocukta bildirildi.

Cocuklarin 107’sinin (%19,2) beslenmesinde inek siitii varken, 450’sinin (%80,9)

beslenmesinde inek siitii yoktu.

Tablo 14. Olgularin Kirmiz1 Et ve Inek Siitii Tiiketim
Ozellikleri
n %
Kirmizi et Haftada birden az 46 78
/ yok
Haftada bir 113 20,3
Haftada iki 309 55,6
Haftada ii¢ 73 13,1
Her giin 15 2,7
Inek siitii Yok 450 80,9
Var 107 19,2
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Olgularin, aylara gore inek siitli kullanip kullanmadig1 degerlendirildiginde, ortalama 1
bardak siit olarak kabul edilen miktar1 9 aylik cocuklardan 3’iiniin (%1,8), 10 aylik cocuklardan
9’unun (%7,2), 11 aylik ¢cocuklardan 12’sinin (%10,6) ve 12 aylik ¢ocuklardan ise 83’iiniin
(%53,9) tiikettigi saptanmustir (Grafik 2).
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Grafik 2. Olgularda Aylara Gére Inek Siitii Tiiketim Miktar
(ort 1 bardak)

4.3. Cocuklarin Demir Profilaksisi Kullanim Ozellikleri

Arastirmamizda 548 (%98,6) ¢ocuga demir profilaksisinin Onerildigini tespit ettik.
Ayrica ¢ocuklarin demir profilaksisi alma siire ortalamalarinin 5,74+1,94 ay, kullanilan demir
dozu ortalama 3,78+2,87/damla/giin olarak tespit ettik. Cocuklarinda demir profilaksisi
kullanmayan ailelelerin demir profilaksisi kullanmama nedenlerini arastirdigimizda 8’inde
(%3.9) demir kullanmanin gerekli olmadigini diisiindiiklerini belirttiler. 46’s1 (%22,2) demir
kullanimin1 ithmal ettiklerini, 47’si (%22,7) tadinin kotii olmasi nedeniyle demiri
kullanamadiklarini, 47°si (%22,7) disleri boyadig1 i¢in demir kullanmadiklarini, 3’1 (%1,4)
bilgi eksikligi nedeniyle demir kullanmadigini ve 5’1 (%2,4) oOnerilmedigi i¢in demir

kullanmadigini ifade etmistir (Tablo 15) (Grafik 3).
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Tablo 15. Olgularin Demir Kullanim Ozellikleri

Ort./n SS./%

Demir profilaksisi 6nerme | Evet 548 98,6
Hayir 8 14
Demir kullanim siiresi (ay) 5,74 1,94
Demir kullanim miktar1 (doz) 3,78 2,87
Kullanmama durumu Kullaniyor 349 62,8
Kullanmiyor 207 37,2
Kullanmama nedenleri Gerekli degil 8 3,9
[hmal etme 46 22,2
Tad1 kotii 47 22,7
Karin agrisi/
lkabizlik o1 24,6
Digleri boyama 47 22,7
Bilgim yok 3 1,4
Onerilmedi 5 2,4
%
1% 2%
m Gerekli degil
® fhmal etme
u Tad1 kot

® Karin agrisi kabizlik
® Digleri boyama

= Bilgim yok

= Onerilmedi

Grafik 3. Demir Profilaksisi Kullanmama Nedenleri

Dogru profilaktik oral demir preparati kullanimi; uygun dozda (1-2 mg/kg/giin) ve
diizenli kullanim olarak tanimlandi. Bu kritere gore, diizenli kullanim ancak yetersiz dozda
olanlar dogru olmayan kullanim olarak nitelendirildi. Demir profilaksisini diizenli sekilde alan
349 cocugun 278’inin (%79,6) aileleriyle yapilan goriismeler sonucu c¢ocuklarin kilogram
bilgileri alinarak degerlendirildi. T.C. Saglik Bakanlig1 tarafindan dagitilan +3 degerlikli ferrik

demirden en az 1 mg/kg/giin alim yeterli olarak nitelendirelerek, dogru kullanimin sadece 154
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(%55,3) ¢ocukta saglandigini tespit ettik. Diizenli kullanan 124 (%44,1) aile ise diizenli
kullandig1 halde dogru dozda kullanmamaktadir (Tablo 16) (Grafik 4).

Tablo 16. Kilograma Gore Demir Kullanim
mg/kg n %
<1mg 124 44,7
>1 mg, <2 mg 98 35,2
>2 mg 56 20,1

® Dogru Kullanim Dogru Olmayan Kullanim

Grafik 4. Demir Profilaksisi Kullanimi (Dogru / Dogru Olmayan)

4.4. Olgularin Hematolojik Parametreleri

Aragtirmada tiim vakalarin ortalama RBC degeri 4,44+0,35 (GA=4,41-4,47), ortalama
Hgb degeri 11,11+1,30 (GA=11,01-11,23) olarak bulduk. Ek olarak ortalama MCV degeri
75,02+5,14 (GA=74,61-75,45), ortalama RDW degeri 14,71+1,41 (GA=14,59-14,84) ve
ortalama MCHC degeri 33,15+1,28 (GA=32,03-33,25) olarak tespit ettik (Tablo 17). Bunlarla
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birlikte demir profilaksisi kullanan ve kullanmayan cocuklara ilgili kan parametrelerinin

ortalama degerleri tablo 17°de ayrintili olarak verilmistir.

Tablo 17. Olgularin Hematolojik Degerleri

Tiim Olgular Demir Profilaksisi Demir Profilaksisi
aliyor almiyor
(n=349) (n=207)
Ort.£SS %95 GA** Ort. Med./SS. Ort. Med./Ss. p

RBC 4,44+0,35 4,41-4,47 4,46 4,50 4,40 4,40 0,018%
HB 11,11+1,30 | 11,01-11,23 | 11,52 1,07 10,42 1,36 <0,001°
MCV 75,02+5,14 | 74,61-75/45 | 76,09 75,40 73,22 72,10 <0,001?
RDW | 1471+1,41 | 14,59-14,84 | 14,44 14,30 15,17 14,90 <0,001?
MCHC | 33,15+1,28 | 32,03-33,25 | 33,36 1,22 32,96 1,35 0,008"

Ort.=Ortalama, SS.=Standart Sapma, Med.=Medyan

a=Mann Whitney U testi sonucu (Med.), b=Bagimsiz Gruplar t testi sonucu (SS.)

**=9,95 Giiven Aralig1, Alt Simr/Ust Sinir

Anne siiti kullanim siirelerini degerlendirdigimizde, demir profilaksisi kullanan

cocuklarin daha uzun siire sadece anne siitii ile beslendiklerini gordikk (p<0,001). Demir

profilaksisi kullananlar ortalama 4,76 ay anne siitii ile beslenirken, demir profilaksisi

kullanmayanlar ortalama 3,16 ay anne siitii ile beslenmektedirler. Buna benzer sekilde formiil

mama kullanim siiresi, demir profilaksisi kullananlarda daha diisiik olarak tespit ettik

(p<0,001)(Tablo 18).
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Tablo 18. Demir Profilaksisi Kullanan ve Kullanmayan Olgular Arasinda Demografik
ve Klinik Ozelliklerin Karsilastirilmasi
Demir
Profilaksisi Demir Profilaksisi
Kullantyor Kullanmiyor
Ort./n| SS./% | Ort./n SS./% p
Yas 10,37| 1,18 10,64 1,15 0,010?
Cinsiyet Erkek 184 | 52,7 102 49,3 0,432°
Kadin 165 47,3 105 50,7
Sadece anne siitii kag ay ald1 ? 4,76 1,53 3,16 1,62 <0,0012
Mama ne zaman baslandi ? 159 | 1,94 2,30 1,49 <0,001°
Ek gidaya ne zaman gecildi ? 5,92 0,43 5,91 0,62 0,8122
Kirmiziet Yok 2 0,6 7 3,4 <0,001°¢
Haftada bir 55 15,8 58 28,0
Haftada iki 214 61,3 95 45,9
Haftada ii¢ 57 16,3 16 7,7
Her giin 14 4.0 1 0,5
Haftada birden az 7 2,0 30 14,5
Ineksiitii Yok 284 | 814 165 79,7 0,630°
Var 65 18,6 42 20,3
Ort.=Ortalama, SS.=Standart Sapma
a=Bagimsiz Gruplar t testi, b=Ki-Kare Analizi, c=Fisher Kesin Ki-Kare Analizi

DSO’niin 7 ile 12 ay arasinda anemi smir1 olarak kabul ettigi Hb 11 mg/dl degeri baz
almarak, hastalar bulundugu yas araligi icerisindeki normal kabul edilen alt sinirlar ile
karsilastirildiginda DSO kriterlerine gore %39,4 anemi olarak degerlendirildi. Anemisi olan ve
olmayan vakalar arasinda demografik ve klinik ozelliklerin karsilastirilmas: tablo 19°da

yapilmugtir.
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Tablo 19. DSO’ye Gére Anemisi olan ve Olmayan Olgular Arasinda
Demografik ve Klinik Ozelliklerin Karsilastirilmasi
HGB>11 HGB<11
(n=337) (N=219)
(%60,6) (%39,4)
Ort./n | SS/% | Ort./n | SS/% p
Yas 1045 | 1,19 | 10,50 | 1,15 0,6642
Cinsiyet Erkek 175 | 51,9 111 50,7 0,774°
Kadin 162 48,1 108 49,3
Demir siire 5,93 181 | 544 | 2,10 0,0042
Demir doz 459 | 248 | 253 | 2,98 <0,001°
pemir var 265 | 786 | 84 | 384 | <0,001°
profilaksisi
kullanimi Yok 79 214 135 616
Sadece ?nne siitii ne kadar 452 | 168 | 362 | 1,71 <0,001%
stire kulland1
Formiil mama}yg ne zaman 166 188 | 215 1,67 0,001
gecildi
Tamamlayici ek gld.aya ne 590 | 060 | 595 | 031 0,223
zaman geg¢ildi
Kirmiz1 Yok 9 2,7 0 0,0 <0,001°
et Haftada bir 47 13,9 66 30,1
kullanimi Haftada iki 189 | 56,1 | 120 | 54,8
Haftada ii¢ 65 19,3 8 3,7
Her giin 13 3,9 2 0,9
Haftad:zblrden 14 4.2 93 105
Inek siitii Yok 266 | 78,9 | 183 | 83,6 0,176
Var 71 21,1 36 16,4
RBC 452 | 0,31 | 432 | 0,38 <0,0012
MCV 76,83 | 4,74 | 72,24 | 4,46 <0,0012
RDW 1433 | 1,20 | 1530 | 1,50 <0,001°
MCHC 33,40 | 1,10 | 32,76 | 1,42 <0,001*
a=Bagimsiz Gruplar t testi, b=Ki-Kare Analizi, c=Fisher Kesin Ki-Kare Analizi

Anemisi olan ve olmayan ¢ocuklar arasinda yas ortalamalarinin (p=0,664), cinsiyet
oranlarmin (p=0,774), ek gidaya baslama ay ortalamalarinin (p=0,223) ve inek siitii kullanim
oranlarmin istatistiksel acidan anlamli derecede farkli olmadigi bulundu. Demir profilaksisi

kullanan ve kullanmayan gruplarda anemi varligi degerlendirildiginde, demir profilaksisi
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kullanan grupta anemi daha diisiik oranda bulunmustur (p<0,001). Ayrica, anemisi olmayan
cocuklarin, anemik olan ¢ocuklara gore daha uzun siire anne siitii kullandigini tespit ettik
(p<0,001). Ek olarak, anemisi olan gocuklarin formiil mamaya baslangi¢ ay ortalamasi, anemisi
olan c¢ocuklara gore daha diisiiktii. Erken ayda formiill mamaya baslayan bebeklerde anemi
oranini daha yiiksek tespit ettik. Fisher Kesin Ki-Kare Analizine gére anemisi olan ve olmayan
cocuklar arasinda et tiikketim oranlarmin istatistiksel agidan anlamli derecede farkli oldugunu
bulduk (p<0,001). Bagimsiz Gruplar t testine gére anemisi olmayan gocuklarin RBC (p<0,001),
MCYV (p<0,001) ve MCHC (p<0,001) skor ortalamalarinin anemisi olmayan ¢ocuklarin skor
ortalamalarindan istatistiksel agidan anlamli derecede daha yiiksek oldugu bulundu. Bagimsiz
Gruplar t testine gore anemisi olmayan ¢ocuklarin RDW ortalamalarinin (p<0,001) anemisi
olan ¢ocuklarin ortalamalarindan istatistiksel a¢idan anlamli derecede daha diisiik oldugu

bulundu (Tablo 19).
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5.TARTISMA

Cocukluk ¢aginda en sik goriilen anemi demir eksikligi anemisidir ve gelismekte olan
iilkelerde bagta olmak {izere tiim diinyada DEA 6nemli bir halk saglig1 sorunu olmaya devam
etmektedir [2, 19]. DSO verilerine gére demir eksikligi prevalansi %8 ile %58 arasinda
degismekle diinya niifusunun yaklasik dortte birinin etkilendigi tahmin edilmektedir [83, 84].
Ulkemizde ¢ocuklarda yapilan gesitli calismalarda farkli yas gruplari, bolgeler ve topluluklarda
fazla oranlarda bulunsa da genelde DEA siklig1 olduk¢a yiiksek bulunmustur. Ulkemizde
cocukluk yas grubunda yapilan cesitli arastirmalarda DEA siklig1 %15,2 ile %62,5 arasinda
bildirilmistir [7, 85, 86]. Diinya Saglik Orgiitii 1993-2005 verilerine gore Tiirkiye’de okul
oncesi donemde anemi prevalansi %32,6 olarak belirtilmistir. Bu durumu ‘orta dereceli halk
saglgi problemi’ olarak degerlendirmistir [2]. T.C. Saglik Bakanligit DEA’yi 6nleme ile ilgili
olarak 2004 yilinda ‘Demir Gibi Tiirkiye’ programiyla demir profilaksi projesi baslatmis ve
bakanlik 2017 kayitlarina gore demir eksikligi anemisi siklig1 cocuk yas grubunda %30’lardan
(%12-80), %6,3’e gerilemistir [8].

Ulkemizde farkli bolgelerde yapilan calismalarda farkli prevalanslar oldugu
goriilmektedir [69, 85, 87, 88]. Cetinkaya ve arkadaslarinin 2005°te Istanbul ilinde yaptiklari
bir calismada yaslar1 7-24 ay arasindaki 3.117 hastanede yatan cocukta demir eksikligi
prevalanst %61,6 oraninda saptamuslardir [89]. Bir diger calismada anemi, Istanbul’daki
caligmalarda en sik 6 ay ile 2 yas arasinda goriilmekte olup, prevalansi %39 ile %44 arasinda
degismistir. Bursa bolgesinde yapilan caligmalar incelendiginde; 1989 yilinda Giinay ve
arkadaglar1 tarafindan yapilan bir ¢calismada anemi prevalansi, 6 — 12 yas grubunda %16,6
olarak bulmustur [90]. Bu ¢alismada anemi agisindan hemoglobin esik degeri tiim gruplar igin
hemoglobin 11,5 g/dl altinda olmasi kabul edilmistir. Kiligbay ve arkadaslar1 tarafindan 2006
yilinda Bursa ilindeki 500 ¢ocukta yapilan arastirmada demir eksikligi anemisi prevalansi, tiim
yas gruplarinda %31, ilk 2 yas grubunda ise %40 olarak saptanmistir [91]. Ulkemizin diger
bolgelerinde de benzer ¢alismalar yapilmis ve anemi prevalansi en sik 2-5 yas arasinda olup,

siklik %18,3 ile %34,5 arasinda degismektedir [92, 93].

Dokuz — on iki ay arasi 556 gocukta gerceklestirdigimiz ¢alismamizda yas ortanca
degeri 10 ay ve %51,4’ii erkekti. Calismamizda anemi oran1 DSO kriterlerine gore %39,4 olarak
bulundu. Calisma grubumuzu hastanemizin sosyokiiltiirel olarak diisiik ve orta diizeyde
ailelerin yogun olarak bulundugu Bursa ili Yildirim ilgesinde yaptigimizdan dolayr anemi

prevalansini Tiirkiye ortalamasindan daha yiiksek olarak buldugumuzu diistinmekteyiz.
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Demir eksikligine bagli anemi, 6zellikle 6-24 aylik cocuklarda, dogurganlik ¢agindaki
kadinlarda, okul ¢agindaki cocuklarda ve addlesan ¢aginda daha sik goriilmektedir. DEA
prevalansi; sosyoekonomik diizey, anne siitii ile beslenme siiresi, inek siitiiniin beslenmeye
eklendigi ay ve demirden zengin gidalar ile beslenme siklig1 gibi nedenlere bagli olarak
degisebilmektedir. Demir eksikligi ozellikle 6-24 ay arasindaki c¢ocuklarda ileri yasamda
kognitif fonksiyonlar1 bozmasi ile okul basarisinda diisme, enfeksiyonlara egilimde artis,
istahsizlik ve beslenme sorunlarina neden olarak biiyime gelisme geriligi yapabilmektedir. Bu
nedenle DSO, anemi prevalansiin yiiksek oldugu iilkelerde oral demir profilaksisi
onermektedir [2]. Calismamizda ailelerin %98,6’sina herhangi bir saglik kurulusundan demir
desteginin Onerildigi saptanirken, tiim vakalarin %62,8’1 profilaksi amaciyla demir destegini
kullandigin1 belirtmistir. Saglik Bakanlig1 tarafindan 2004 yilinda baslatilan ‘Demir Gibi
Tiirkiye’ programina gore miadinda dogan bebeklere 4.aydan itibaren 1 mg/kg/giin dozunda;
prematiire ve 2500 gr altinda dogan bebeklere 2. aydan 2 mg/kg/giin dozunda elementer demir
destegi saglanmasi onerilmektedir. Rehberde demir profilaksisine en az 5 ay veya 1 yasina
kadar devam edilmesi onerilmektedir [8]. Calisma grubumuzda da, bakanlik rehberine benzer
sekilde ¢cocuklarin demir profilaksisi alma siiresi ortalamalarinin 5,74+1,94 ay ve kullanilan
demir profilaksisi dozu ortalamalarinin kilodan bagimsiz olarak 3,78+2,87 damla oldugunu
tespit ettik. Sonuglar1 degerlendirdigimizde, ilgili saglik ocaklar tarafindan ailelere demir
destegi ¢ok yiiksek oranda Onerildigi goriilmektedir. Ancak, demir profilaksisine devam

etmeme oranlar1 %37,2 gibi yliksek ¢ikmustir.

Calismamizda demir profilaksisi alan 349 bebegin 278’ inin agirlik bilgilerine ulasilmis
olup, bunlardan ancak %55,3’linlin kilosuna gore uygun dozda demir destegi aldigi
goriilmiistiir. Ulasilabilen ailelerden alinan bilgilerle, ¢cocugun biiylimesi ve kilo almasiyla
artirtlmas1 gereken damla miktarinin takipte artirmadan devam ettigi saptanmistir. Bu sonuglar
ile birlikte arastirma katilanlarin %98,6’sina demir destegi onerilir iken, bunlarin %37,2’si
demir destegine devam etmemekte ve ek olarak devam edenlerinde de %45,2’si bebegine uygun
dozda demir destegi vermemektedir. Bu sonuglar ile birlikte her ne kadar yiiksek oranda demir
profilaksisi 6nerilse de uygun dozda ve diizenli olarak kullanim ¢ok diisiik orandadir. Demir
profilaksisi ile ilgili literatiir tarandiginda, profilaksi programlarinin basarisiz oldugunu belirten
uluslararasi yayinlar bulunmakta ve iilkelerin kiiltiirel sosyoekonomik 6zelliklerine bagli olarak

infantlarda demir eksikligi yaygin olarak goriilmeye devam etmektedir [94, 95].

Yalcin ve arkadaglar profilaktik demir destegi kullanmayanlarin oraninin %31,2,

Ilarslan ve arkadaslari %44,3 olarak bulmuslardir [96, 97]. Ilarslan ve arkadaslarinin
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calismasinda profilaksiyi birakma nedenleri; %31,1 ailenin gereksiz bularak kullanmak
istememesi, %26,6 ihmal, %16,6 yan etkiler, %15,3 tat bozuklugu, %6,3 saglik ¢alisani
tarafindan bilgilendirilmedigi i¢in, %4,1 ortaya ¢ikabilmesi muhtemel yan etkilerden korktugu
icin olarak aileler tarafindan belirtilmistir [97]. Calismamizda tiim vakalarin %37,2’si demir
destegini kullanmadigini belirtmistir. Profilaksi birakma/kullanmama nedenleri ise; %24,6
karin agrisi, kabizlik yapmasi, %22,7 disleri boyamasi, %22,7 tat bozuklugu, %22,2 ihmal,
%3,9 gerekli olmadigin1 diisiinmesi, %2,4 saglik calisani tarafindan bilgilendirilmedigi icin,

%]1,4 ise demir profilaksisi ile ilgili bilgisi olmadig1 i¢in kullanmadigini belirtmislerdir.

Calismamiza dahil edilen ¢ocuklarin beslenme sekilleri incelendiginde, sadece anne
siitii kullanim siiresi ortalamasi 4,17+1,82 ay idi. ik 6 ay sadece anne siitii ile beslenme oraninin
%38,8 oldugu goriiliirken, %6,4 ¢ocugun dogumundan itibaren mama aldig1 saptandi. Formiil
mamaya baslama ay ortalamas1 3+1,29 ay oldugu goriildii. DSO; bebeklerin ilk 6 ay sadece
anne siitli ile beslenmesini, 6. aydan sonra, anne siitiine ek olarak demirden zengin igerikli ek
gidalarla tamamlayici beslenmeye gegilmesini 6nermektedir [7]. Anne siitiiniin hem anne hem
bebek agisindan bilinen yararlarina ragmen, ilk 6 ay sadece anne siitii ile beslenme ve
sonrasinda emzirmeye devam etme siiresi diinyada ve iilkemizde istenilen diizeyde degildir.
ESPGAN ve DSO ¢ocuklarda 6. aydan sonra tamamlayici beslenmeye baglanmasini ve anne
slitine 2 yasma kadar devam edilmesini, inek siitiinlin 1 yasindan sonra beslenmeye
eklenmesini 6nermektedir [2, 98]. Calismamizda ¢ocuklarin yaklasik beste birinin (%19,2)
beslenmesinde ortalama 1 bardagin 6lgiit olarak kabul edildigi giinliik inek siitii vardi. Inek siitii
kullanimi, 12 aylik ¢ocuklarda %53,9 iken, 11 aylik cocuklarda %10,6, 10 ayliklarda %7,2 ve
9 ayliklarda %]1,8 idi. Tamamlayic1 beslenmeye baglama ay ortalamalarinin 5,92+0,51 oldugu
goriildii. Tirkiye Niifus ve Saglik Arastirmasi 2018 verilerine gore, 6.aydan itibaren ¢ocuklara
tamamlayic1 beslenmede en sik verilen gidalar, peynir, yogurt ve diger siit {iriinleri ve ¢esitli
meyve ve sebzeler olarak saptanmuis; et, balik ve kiimes hayvanlari ise daha az verilen gidalar

olarak tespit edilmistir [99].

Iyi bir demir kaynag: olan kirmiz1 et ile ilgili gesitli ¢alismalarda, ¢ocuklarn kirmizi et
tiiketimi ile demir durumlari arasinda pozitif yonlii korelasyon saptanmistir [100]. Korgali ve
arkadaslarinin yaptig1 ¢alismada kirmizi et tiiketimi ile demir eksikligi arasinda pozitif bir iligki
saptanmis ve haftada 3 6glinden az 6giin kirmizi et tiiketimi olan ¢ocuklarda demir eksikligi
anemisi olma olasilig1 4.73 kat daha yiiksek bulunmustur [101]. Calismamizda degerlendirilen
cocuklarda haftada en az bir defa kirmizi et tiketim orami %91,7 idi. Ancak literatiir

tarandiginda yeterli tiiketim olarak degerlendirilen haftada 3-5 giin, en az bir 6&iin kirmiz1 et
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tiiketimine, %15,8 ¢ocugun ulasabildigi saptandi [102]. Degerlendirilen ¢ocuklardan anemisi
olanlar ve olmayanlar arasinda kirmizi et tilketim oranlari ise anlamli derecede farkli oldugu
(p<0,001) bulundu. Calismamiza benzer bir arastirmada 500 bebek iizerinde yapilan
degerlendirmede yeterli miktar olarak degerlendirilen tiiketim sadece 38 olguda (%12,7)
gozlenmistir [103]. Olaya ve arkadaslarinin yaptigi bir ¢alismada, sik kirmizi et tiiketen
cocuklarin (>3/hafta) 6-12 ay arasinda daha yiiksek Hb, Htc ve MCV degerlerine sahip oldugu
bildirilmistir [104]. Tim diinya geneline bakildiginda kirmizi et tiiketimi yiiksek olan
bolgelerde anemi prevalansi diisiiktiir [105]. Calismamizda ve benzer ¢alismalarda goriildiigii
gibi, 6nemli bir demir kaynagi olan kirmizi et tilketiminin yetersiz olmasi ile demir eksikligi

arasinda yakin bir iliski bulunmaktadir.

Demir ve diger mikrobesinlerin karsilanmasinda en ideal yol besin niteliginin
iyilestirilmesidir. Besinlerin zenginlestirilmesi yaklasimi orta ve uzun dénemde oldukga etkin
ve kalic1 bir uygulamadir. Ozellikle hayvansal besinlerin tiiketiminin arttirilmast sonucu basta
demir olmak {izere pek c¢ok gereksinim karsilanacaktir. Ancak gelismekte olan iilkelerde et
tiiketimi oldukga azdir. Calismamizda hasta grubumuz ve gelismekte olan iilke olmamiz
sebebiyle et tiiketiminin az olmasi, tamamlayici beslenmede et tiiketiminin yetersiz olmasinin

da demir eksikligi anemisini arttiran bir faktor oldugunu diisiindiirmektedir [106].

Calismamizda cinsiyete gore demir profilaksisi kullaniminda anlamli bir farklilik yoktu
(p=0,635). Profilaksi alan olgularin tetkiklerinde Hb, MCV degerlerinin profilaksi
kullanmayanlara gore anlamli derecede yiiksek oldugu bulundu (p<0,001). Ortalama RDW
degeri demir profilaksisi kullananlarda, demir profilaksisi kullanmayanlara gore anlamh
derecede daha diisiik oldugu bulundu (p<0,001). Demir profilaksisi kullanan olgularin RDW
skor ortalamalarinin demir kullanmayanlarin ortalamalarindan istatistiksel a¢idan anlaml

derecede daha diisiik oldugu bulundu (p<0,001).

[k alti ayda sadece anne siitii ile beslenen bebeklerde demir profilaksisi kullanim
oranlart daha yiiksek ¢ikmistir(p<0,001). Bu durum hem anne siitiiniin demir desteginin daha
iyi oldugunu hem de anne siitii ile beslenmeye 6zen gosteren ailelerin demir profilaksisine de
daha iyi uyum sagladiklarini gostermektedir. Caligmamizda anemisi olmayan ¢ocuklarin sadece
anne siitii kullanim ay ortalamalarinin anemisi olanlardan (4,52/3,62) anlamli derecede daha
yiiksek oldugu bulundu (p<0,001). DSO bebeklerin ilk 6 ay sadece anne siitii ile beslenmesini
onerirken, sadece anne siitiiyle beslenen bebeklerin demir eksikliginden korunmasi i¢in annenin

gebelik ve dogum sonrasi beslenme durumunun ve demir destegi almasinin ¢ok Onemli
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oldugunu belirtmektedir. Ayrica DE sikliginin yiiksek oldugu yerlerde bebeklerin de 4. aydan
itibaren demir profilaksisi alarak ilk 6 ay sadece anne siitii ile beslenmeleri saglanmalidir [2].
6. aydan sonra anne siitiiniin tek bagina verilmesi, bebegin artan demir gereksinimine yetmedigi
icin bu donemde de tek basina anne siitii ile beslenme durumunda DE/DEA kolayca ortaya
cikmaktadir. Eksiklik olusmamasi ve gereksinimin karsilanabilmesi i¢in 6 ay sonrasinda
demirden zengin ek gidalara baslanmalidir. Caligmamizda anemisi olan ve olmayan olgular
arasinda tamamlayici beslenmeye baglama ay ortalamalarinin (p=0,812) (5,90/5,95) arasinda
anlamli derecede fark olmadigi bulundu. Tamamlayic1 beslenmede, gidalarin basinda
icerigindeki Hem demiri nedeniyle biyoyararlanimi yiiksek olan kirmizi et gelmektedir. Bu
sebeple erken ¢ocukluk ¢aginda anemi oranlarini diigirmenin en etkili yollarindan biri de demir
profilaksisi yaninda tamamlayici beslenme doneminden baslayarak demirden zengin besinlerin
ve kirmizi etin ¢ocugun meniisiine dahil edilmesidir [106]. Yunanistan’da 12-24 ay arasindaki
938 ¢ocuk ile yapilan bir ¢alismada, inek siitii kullanimai ile et ve ete alternatif gida tiiketiminin
azalmasinin anemi gelisim riskini arttirdigr gosterilmistir [107]. Bizim c¢alismamizda da
goriildiigli gibi, tamamlayici beslenmede et tiiketimindeki yetersizlik demir eksikligi anemi

sikligint arttiran 6nemli bir faktordiir [105, 108].

DSO’niin 7 ile 12 ay arasinda anemi sinirt Hb 11 mg/dl degeri baz alinarak, hastalar
bulundugu yas aralig1 igerisindeki normal kabul edilen alt sinirlari ile karsilastirildiginda,
calismamizda DSO kriterlerine gore anemi prevalanst %39,4 olarak kabul edildi. Calismamizda
erkeklerde anemi orani siklig1 kizlara gore daha yiiksek bulundu, ancak bu fark istatistiksel
olarak anlamli bulunmadi (p=0,774). Diinya genelinde yapilan benzer taramalarda da erkek

cinsiyetin daha yiiksek bir risk altinda oldugu gésterilmistir [97, 109, 110].

Anemisi olmayan cocuklarin demir profilaksisi kullanim siiresinin (ay cinsinden) ve
miktarmin (doz cinsinden) ortalamalarinin anemisi olanlara gore istatistiksel agidan anlaml
derecede daha yiiksek oldugu bulundu. Yine anemisi olmayan ¢ocuklarda demir profilaksisi
kullanim oranlarinin anemisi olanlara gére anlamli derecede yiiksek oldugu bulundu. Bu bize,
DSO’niin  demir eksikligi yiiksek olan bolgelerde 4-12 ay arasinda oOnerdigi demir

profilaksisinin gerekliligini gostermektedir.

Calismamizda demir profilaksisi kullanan ¢ocuklarda anemi orani %24,0 (84/349)
olarak bulunmustur. Bu durum kullandigini beyan eden ailelerin yetersiz doz kullanmasi veya
diizenli kullanmamasi ile agiklanabilir. Yurdakok ve arkadaslari ¢alismalarinda 4.-7. aylar

arasinda demir desteginin ¢ocuklarda demir eksikligini 6nleyemedigini daha uzun siireli destek
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verilen g¢alismalara ihtiya¢ oldugunu belirtmislerdir [111]. Calismamizda profilaksi verilen
cocuklarda da DEA oraninin (%24) yiiksek olmasi, profilaksi ¢aligmalarinin yeniden gozden
gecirilmesi gerektigini gostermektedir. Bu konuda daha uzun siireli demir desteginin verildigi

caligmalara ihtiyag vardir.

Ayn1 zamanda demir profilaksisi kullanmayan ¢ocuklarin %34,7’si (72/207) anemi alt
simir1 olan Hb<11 mg/dl esik degerinden yiiksek Hb degerine sahipti. ESPGHAN’1n 6nerileri
ile hazirlanan bir ¢alismada normal dogum agirlikli, saglikli, Avrupali bebeklerin demir
destegine ihtiyacinin olmadig1 belirtilmistir. Bu caligmada bebeklerin ilk 6 ay anne siitii
beslenmesi, eger anne siitli yok ise demir igerigi yiiksek formiill mama ile beslenmesi
onerilmekte, 6.aydan sonra da beslenmenin demir agisindan zengin tamamlayict gidalar ile
desteklenmesi Onerilmektedir [106]. Demir takviyesi ise diisiik dogum agirlikli bebeklere
onerilmektedir, ancak bu g¢aligmanin sosyoekonomik seviyesinin yliksek oldugu Avrupa
iilkelerinde yapilmis olmasi sebebiyle ililkemiz adina kullanimi tartismalidir. Ayrica demir
profilaksisi kullanmayanlarin %34,7’sinde aneminin tespit edilememesi belki sosyoekonomik
etkilerden dolay1 yeterli beslenme sagliyor olmalarindan kaynaklanabilir. Ciinkii ¢alisma
yaptigimiz bolgede genel olarak sosyoekonomik agidan yetersiz aileler yogunlukta olsa da ¢ok

cesitli sosyoekonomik farkliliklara sahip bir bolgedir.

Anemisi olmayan vakalarin mamaya baslama ay ortalamalarinin anemisi olmayan
cocuklarin ortalamalarindan istatistiksel acidan anlamli derecede daha diisiik oldugu (p=0,001)
bulundu. Bu durum anne siitii ile beslenmenin saglanamadigi durumlarda demir igeriginden
zengin formiil mama ile beslenmenin devam edildigini gostermektedir. Ancak bir agidan da
formiil mamalar ne kadar demir agisindan zengin olsalar da anne siitii icerigindeki demir kadar

biyoyararlaniminin olmadigini da diislindiirmektedir.

Son yillarda intermittan demir profilaksisi olarak adlandirilan haftada bir veya iki kez
demir kullaniminin da etkin oldugunu bildiren ¢aligsmalar yaymlanmaktadir [112]. Brezilya’da
bes yas altindaki 100 gocuk tizerinde yapilan bir ¢alismada, ¢ocuklar giinliik ve haftalik olarak
verilen demir destegine gore rastgele ayrilmistir. 10 aylik bir inceleme sonucunda her iki grupta
da anemi oranlarmin 6nemli dlglide azaldig1 saptanmistir [113]. Bu ¢alismada giinliik doz
yerine kullanimi daha kolay oldugu i¢in haftada 1-2 kez demir destegi verilebilecegi
belirtilmistir. Haftalik destegin giinliik destek kadar basarili olmasinin nedeni mukozal blok
olarak aciklanmistir. Bir kisiye ilk kez oral yoldan demir verildiginde %30-40 kadar1 emilirken,

tekrarlayan giinliik dozlarda bu oran mukozal blok nedeniyle %3-4’e inmektedir. Giin asir1 veya
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daha fazla araliklarla demir alanlarda her alimda %30-40 demir emiliminin gerceklestigi ve

bunun giinliik kullanimda %3-4’e inen emilimle esit miktarda demir sagladigi bildirilmistir

[114, 115].

Sonug olarak, DSO’ye gore demir eksikligi diinyadaki en sik rastlanan beslenme
sorunudur. Demir eksikligi anemisi; azalmis fizik ve 6grenme kapasitesi, konsantrasyon
azalmasi, unutkanlik, enfeksiyonlara yatkinlik, zekd ve motor gelisim geriligi, davranis
bozuklugu ve psikolojik gelisim geriligi gibi ¢ok onemli klinik sonuglara yol agmaktadir.
Calisma grubumuzun neredeyse tamamina (%98,6) profilaksi onerilmesine ragmen, yaklasik
yarist (%37,2) demir profilaksisini kullanmamaktadirlar. Bu sonuca ek olarak demir
profilaksisini kullandigini belirttenlerinde 6nemli bir kismi uygun dozda kullanmamaktadir.
Bunun bir sonucu olarak grubumuzda anemi oranlar1 oldukga yiiksek saptanmistir. Bu nedenle
kirmiz1 et tiiketiminin diisiik oldugu iilkemizde baslatilan demir destegi programinin etkili
olarak uygulandigin1 diisiinmemekteyiz. Demir profilaksisinin uygun sekilde dogru dozda
verilmesi gerekmektedir. Diizenli araliklarla yapilan takiplerle bebeklerin aldigi kilolara gore
doz ayarlamasi yapilmali ve demir destegi tesvik edilmeli, ailelere yan etkiler konusunda bilgi
verilmelidir. Yan etki olusabilecegi sOylenerek gerekirse preparat degisikligi yapilmali ve
gereginde demir eksikliginin yol acabilecegi klinik sonuglar ailelere anlatiimalidir. Onemli bir
halk sorunu olmasi sebebiyle demir eksikligi ile ilgili toplum, aile ve saglik ¢alisanlar1 bir biitiin

olmal1 ve bilinglendirilmelidir.
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6.SONUC

Calisma grubumuzu olusturan, hastanemize 01.01.2020-31.12.2020 tarihleri arasinda
basvuran 556 saglikli ¢ocugun 286’sin1 (%51,4) erkek, 270’ini (%48,6) kiz ¢ocuk
olusturmaktaydi.

Arastirmada degerlendirilen ¢ocuklarin sadece anne siiti kullanim ortalamalarinin
4,17+1,82 ay olarak saptanirken, tamamlayic1 beslenmeye baglama yas ortalamalarinin
5,92+0,51 ay oldugu bulundu.

Arastirmada ilk 6 ay sadece anne siitii ile beslenen 216 (9%38,8) ¢ocuk oldugu saptandi.
36 (%6.,4) cocugun dogumundan itibaren mama aldig1 saptandi.

Arastirmada kirmizi et tiiketiminde yeterli miktar olarak degerlendirilen haftada en az
3 glin en az 1 6glin kirmiz1 et tiketimine sadece 88 (%15,8) ¢ocugun ulasabildigi
bulundu.

Arastirmada cocuklarin inek siitii tiikketimleri incelendiginde, 1 bardagin ortalama
miktar olarak edilmesiyle, 9 aylik iken %1,8’inin aldig1 gorilirken 12 aylik
olduklarinda bu oranin %53,9’a ¢iktig1 bulundu.

Arastirmaya dahil edilen tiim c¢ocuklar sorgulandiginda, ailelerin %98,6’sina demir
profilaksisi 6nerildigi ancak %62,8°1 demir profilaksisi kullandigini belirtmistir.
Demir profilaksisi kullanmayan ailelere sebepleri soruldugunda; %24,6’s1 karin agrisi,
kabizlik yapmasi, %22,7’si disleri boyamasi, %22,7’si tat bozuklugu, %22,2’si ihmal,
%3,9’u  gerekli olmadigmi diistinmesi, %2,4’ti  saglik c¢alisan1 tarafindan
bilgilendirilmedigi i¢in, %1,4’4 ise demir profilaksisi ile ilgili bilgisi olmadig: i¢in
kullanmadigini belirtmislerdir.

Arastirmada demir profilaksisi alan ¢ocuklarin profilaksi alma siire ortalamalarinin
5,74+1,94 ay oldugu bulundu.

Aragtirmada demir profilaksisi alan 349 ¢ocugun diizenli olarak profilaksiyi kullanan
278’inin incelenmesiyle DSO ve Saglik Bakanlig1 verilerine gore yeterli olan en az
miktar olan 1 mg/kg/giin demir’e sadece 154 (%55,3) cocugun ulasabildigi saptandi.
Arastirmada bakilan hematolojik degerlendirmelere gore, ¢calisma grubumuzda demir
eksikligi anemisi oran1 DSO kriterlerine gére %39,4 olarak bulundu.

Arastirmada erkeklerde anemi orani siklig1, kizlara gore daha yiiksek bulundu ancak bu
fark istatistiksel olarak anlamli bulunmadi.

Arastirmada demir profilaksisi alan ¢ocuklarin profilaksi almayanlara gére daha ytiksek

Hb, MCV ve daha diisiik RDW degerlerine anlamli derecede sahip oldugu bulundu.
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» Arastirmada anemisi olmayan g¢ocuklarin anemisi olanlara gore daha yiiksek demir
profilaksisi kullanim oranlar1 oldugu bulundu.

» Arastirmada demir profilaksisi alan c¢ocuklarin anemi orani %24 (84/349) olarak
bulundu.

» Arastirmada demir profilaksisi almayan g¢ocuklarin %34,7’si (72/207) anemi alt sinir1

olan Hb <11 mg/dl esik degerinden yiiksek Hb degerine sahip oldugu bulundu.
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9.EKLER

EK-1-OLGU RAPOR FORMU

Tarih:

9-12 AY ARASI SAGLIKLI COCUKLARDA PROFILAKTIK DEMiR DESTEGINE
UYUMUN VE PROFILAKSININ ETKINLIGININ DEGERLENDiIRILMESi

1. Hastanin Yasi: Hastanin Cinsiyeti: ERKEK / KIZ

2. Demir Profilaksisi onerildi mi?

EVET HAYIR

3. Demir profilaksisini ne kadar siredir aliyor?

.................. .ay/gln e /damla

4. Demir profilaksisi kullanmiyor ise sebepleri nelerdir?
a) Gerekli gérmuyorum/ énemsemiyorum
b) ilaci vermeyi unutuyorum
c) Tadindan dolayr gocugum kabul etmiyor
d) Karin agrisi, kabizlik gibi yan etkilerden dolayi kullanmiyorum
e) Dislerini boyar ya da boyadidi icin kullanmak istemiyorum
f) Bu konu hakkinda bir bilgim yok
g) Demir destedini 6neren olmadi

5. Bebeginize kac ay sadece anne sutu verdiniz?  ............... Ay
6. Mama kullanmaya ne zaman basladiniz? . Ay
7. Ek gidaya ne zaman basladiniz? =~ L . Ayhk

8. Kiyma, kiiclk et parcaciklari gibi cocugunuza kirmizi et destegi sagliyor musunuz?
EVET (Haftada .......cccue...... ) HAYIR

9. Gunluk inek sutu tuketimi ne kadar? ... bardak (biberon)/ gin

10. Hastanin tam kan sayimi dederleri?

a. RBC ( )
b. HGB ( )
c. MCv ( )
d. RDW ( )
e. MCHC ( )




