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OZET

Giris: Demir eksikligi (DE) tiim diinyada en yaygin goriilen mikronutrient eksikligidir.
Cocuklar buyiimeye devam ettikleri icin daha fazla demire ihtiya¢ duyarlar. Bu nedenle
cocuklar DE ve demir eksikligi anemisi (DEA) agisindan daha biiyiik risk altindadirlar.
Bu calisma; 6-24 aylik ¢ocuklarda demir suplementasyonunun dogru Onerilip
onerilmedigi, suplementasyonun dogru uygulanip uygulanmadigi ve suplementasyon
uygulanmasi, suplementasyonun dogru kullanilmasi, anne siitii ve demir agisindan
yeterli diizeyde ek gida alim diizeyleri ile bunlarin DE, DEA ve biiyiime gelisme

tizerine etkilerinin arastirilmasini amaglamaktadir.

Yontem: NEU Meram Tip Fakiiltesi Genel Pediatri poliklinigine 01/01/2018 ile
01/02/2019 tarihleri arasinda bagvuran 6-24 ay yas araliginda ki hastalarin kayitlarinin
retrospektif olarak incelenmesi ve bu hastalarin ailelerine anket uygulananarak

gerceklestirilmistir.

Bulgular: Calismaya 204 hasta dahil edildi. Bu hastalardan 91” i kiz ve 113 i erkekti.
Medyan yas 14 aydi. Calismamizda DE siklig1 %53.9 (n=110) ve DEA orani ise %34,8
(n=71) olarak bulundu. Proflaksi 6nerilme oran1 %95,1° ken proflaksi kullanma oran1 %
70 olarak tespit edildi. Proflaksi kullanan hastalarin ise sadece %20,5’ i proflaksiyi
dogru kullaniyordu. Proflaksi kullanmamak, proflaksiyi yanlis kullanmak, yetersiz anne
stitii alim1 ve demirden zengin ek gida aliminin yetersiz olmast; faktorlerinin tamaminin
DE ve DEA sikligin1 arttirdigt tespit edildi (p<0,005) . DE ve DEA agisindan sayilan
risk faktorleri icerisinde en fazla etkili olan1 proflaksi kullanmamak olarak tespit edildi
(p<0,005) .Ayrica DE ve DEA olan hastalarin viicut agirliklar1 olmayan hastalara gore

daha diisiik oldugu goriilmiistiir (p<0,005) .

Tartisma: Sagik Bakanliginin 2011 yilinda yayinladigt raporda; 6-17 ay yas
araligindaki 3076 ¢ocuk ve annesinin katildigi bir ¢alismada kan 6rnegi alinan 2363
cocukta DEA sikligi %6,3 olarak sunulmaktadir. Aymi ¢alismada DE oran1 %28,7
olarak bulunmustur. Bu calismada anemi hemoglobin degerinin 11,5 gr/dl’ den az
olmasi olarak kabul edilmistir. Calismamizda DE ve DEA orani oldukg¢a yiiksektir. Biz
calismamizda anemi i¢in 11 gr/dl’ nin altindaki hemoglobin degerleri kabul edildi.
Anemi oranin yiikksek olmasi ¢alismamizin hastaneye basvuran hastalar1 kapsamasi

olabilir. Ancak DE ve DEA oraninin yiikseklgini sadece bu duruma baglamak dogru
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degildir. Ciinkii ¢aligmamizda proflaksi kullanma oraninin diisiikliigiiniin de bu ylksek

oranlara etki ettigi kanisindayiz.

Sonug: Proflaksinin DEA 6nlemede son derece etkin oldugu tespit edilmistir. Bu
nedenle proflaksinin dogru bir sekilde uygulanmasinin tesvik edilmesi ve proflaksi
kullanim oraninin arttirilmast DE ve DEA Onlemede en 6memli strateji olmalidir.
Bunun yaninda anne siitii almak ve 4-6 ay araliginda ek gidalar ile ¢ocugu

desteklanmesi 6nemlidir. Anne tiim bu faktorleri etkilemektedir, anne egitimi 6nemlidir.
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ABSTRACT

EFFECTS OF USE OF IRON SUPPLEMENTS, HUMAN MILK INTAKE AND
BEING FED IRON-RICH FOODS ON IRON DEFICIENCY, IRON-
DEFICIENCY ANEMIA AND GROWTH PARAMETERS IN CHILDREN
AGED SIX-TWENTY FOUR MONTHS

Introduction: Iron deficiency (ID) is the most common micronutrient deficiency
worldwide. Children need iron more, as they continue to grow. Therefore, children are
at higher risk of ID and iron-deficiency anemia (IDA). This study aims investigation of
whether iron supplementation is appropriately recommended, whether supplementation
is appropriately practiced, appropriate use of supplements, levels of human milk and
additional food intake with sufficient amount of iron, as well as their effects on ID, IDA
and development-growth in children aged 6-24 months.

Method: It was conducted through retrospective examination of the records of the
patients aged 6-24 months who admitted to NEU Meram Faculty of Medicine General
Pediatrics Outpatient Clinic between 01/01/2019 and 01/02/2019 and through
questionnaires filled by families of these patients.

Results: 204 patients were included in the study. Of these patients; 91 were female and
113 were male. The median age was 14 months. In our study, prevalence of ID was
determined to be 53.9% (n: 110) and ratio of IDA was determined to be 34.8% (n: 71).
Ratio of recommendation of prophylaxis was 95.1%, whereas ratio of being on
prophylaxis was determined to be 70%. Only 20.5% of the patients on prophylaxis were
using appropriately. Not using prophylaxis, inappropriate use of prophylaxis,
insufficient intake of human milk and insufficient intake of additional iron-rich foods
were all determined to increase prevalence of ID and IDA (p<0,005) . The most
effective risk factor for ID and IDA was determined to be not using prophylaxis
(p<0,005). Furthermore, body weights of patients with ID and IDA were found to be
lower compared to the patients without ID and IDA (p<0,005) .

Discussion: In the 2011 report published by Ministry of Health, prevalence of IDA was
represented to be 6.3% in 2363 children in a study that included 3076 children aged 6-
17 months and their mothers. In the same study, ratio of ID was determined to be
28.7%. In this study, anemia was considered as hemoglobin levels lower than 11.5 g/dl.
In our study, ratio of ID and IDA is very high. We considered anemia as hemoglobin
levels lower than 11 g/dl. High ratio of anemia can be due to inclusion of the patients
admitted to hospital. However, it is not accurate to attribute high ratio of ID and IDA
only to this condition. Because, we are of the opinion that low ratio of use of
prophylaxis has also influenced these high ratios.
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Conclusion: Prophylaxis has been determined to be extremely effective in
prevention of IDA. Thus, promotion of appropriate use of prophylaxis and increasing
ratio of use of prophylaxis should be the most important strategy in preventing 1D and
IDA. In addition to this, intake of human milk and supplementation of children with
additional foods between 4-6 months are important. Mother influences all these factors
and, hence, training of mothers is important.
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1.GIRIS ve AMAC

Demir eksikligi (DE) tiim diinyada en yaygin goriilen mikronutrient eksikligidir.
Cocuklar, eriskinlerden farkli olarak biiylimeye devam ettikleri i¢in daha fazla demire
ihtiya¢ duyarlar. Bu nedenle ¢cocuklar DE agisindan daha biiyiik risk altindadirlar. DE

Ozellikle sosyo-ekonomik diizeyi diistik tilkeler i¢in ciddi bir halk saglig1 sorunudur (1) .

Demir organizmada ¢ok fazla sayida rol oynar. Bu nedenle DE anemi yaninda
bir cok sistemde bozukluklara neden olabilir. Bunlar arasinda da en dikkat ¢ekici olani
biligsel fonksiyon bozuklugudur. DE gelisen ¢ocuklar uygun bir sekilde tedavi edilseler
bile gelismeyen cocuklara nazaran 5-10 yil sonra zeka katsayilart daha disiik

kalmaktadir (2) . Bu nedenle 6nlenmesi tedavi edilmesinden ¢cok daha 6nemlidir.

DE o6nlenmesi icgin en etkin yontem besin temelli yaklasimlardir (3) .Besin

temelli yaklagimlar ise 3 ana baglikta degerlendirilir.

Diyetin iyilestirilmesi (Improvement) : Besin zenginlestirilmesi yontemi eksik
mikroniitrientlerin besinlere katilmasidir. Orta ve uzun donemde oldukca etkin ve kalici

bir uygulamadir.

Besinlerin Zenginlestirilmesi (Fortification) : Demir ve diger mikroniitrient

gereksinimlerinin karsilanmasinda en ideal yol besinin niteliginin iyilestirilmesidir.

Besin Destegi (Suplemention) : Demir destegi gelismekte olan lkelerde DE
kontrol edebilmek i¢in siklikla kullanilan bir yontemdir. Destek yaklasimi hedef bir
populasyona uygulanir ve tiim mikronutrientleri vermek ¢ok zordur. Ayrica bu yontemi
uygulamak oldukga guctur. Bu nedenle destek tedavisi diyetin iyilestirilmesi ve
besinlerin zenginlestirilmesi gibi uygulamalar baslayana kadar gecici siire ile yapilmasi

gereken bir uygulama olmalidir.

Eriskinlerde oldugu gibi ¢ocuklarda da demir eksikliginin en sik nedeni diyetle
aliman demirin yetersiz olmasidir. Eriskin donemde hemoglobin yapimi i¢in gereken
demirin % 5’1 diyet demirinden %95 ‘i hem yikimindan karsilanir. Buna karsin
biiyiimenin hizli oldugu ve kan hacminin hizla arttig1 bebeklik doneminde homoglobin
sentezi i¢in gereken demirin % 30’u diyet demirinden karsilanir. Erigkinlerde gunlik
demir ihtiyac1 kayiplan karsilayacak oranda olmasi gerekirken bebeklerde giinliik

kaybin 4 kat1 kadar diyet ile demir alinmalidir (3).



Anne siitlindeki demir miktar olarak az olsa da biyoyararliligt yiliksek
oldugundan zamaninda, normal dogum agirligiyla dogan ve ilk alti ay sadece anne
siitiiyle beslenen bebeklerde demir eksikliginin gelismesi beklenmez. Bu donemde ek
gida verilmesi anne siitindeki demir emilimini azaltir. Bu nedenle 0-6 ay arasi
bebeklerde anne siitii disinda verilecek ek besinler anne situ ile ayni o6glinde
verilmemelidir (4) . 0-2 yas arasi bebeklerde demir eksikligi gelisiminin en 6nemli
nedenleri inek siitii kullanim miktarinin fazla olmasi ve demirden zengin besinler olan

yumurta, et, kuru baklagiller ve pekmezin ge¢ baslanmasi veya hig verilmemesidir (5).

Cocukluk déneminde DE ¢ok 6nemli bir halk sagligi sorunudur. Bu sorunun
¢cozimiinde de ilk 6 ay sadece anne sutl ile beslenme ve daha sonra ki dénemde
demirden zengin beslenme temel yaklagimlar gibi goziikmektedir. Ancak pek cok
ekonomik, kiiltiirel ve sosyal nedenlerden dolayr bu yaklasimlar tiim g¢ocuklara
uygulanamamaktadir. Bu nedenle T.C. Saglik Bakanligi “’Demir gibi Tiirkiye’’ projesi

kapsaminda demir suplementasyonu yapmaktadir.

Bu tez calismasi; 6-24 aylik g¢ocuklarda demir suplementasyonunun dogru
Onerilip Onerilmedigi, suplementasyonun dogru uygulanip uygulanmadigi ve
suplementasyon uygulanmasi, suplementasyonun dogru kullanilmasi, anne sitd ve
demir agisindan yeterli diizeyde ek gida alim diizeyleri ile bunlarin DE, DEA ve

bliylime gelisme iizerine etkilerinin arastirilmasini amaglamaktadir.



2.GENEL BIiLGIiLER

Cocukluk caginda en sik goriilen beslenme yetersizligi DE olarak tespit
edilmistir. DE ¢ocuklarda 5 yas altinda daha fazla goriilmektedir (6) . Asya ve Afrikada
yer alan tlkelerde DE ¢ok daha énemli bir sorundur. Bunun yaninda ABD gibi gelismis

ulkelerde DE nadir gortlmekle birlikte halen yaygin olarak tespit edilmektedir (7,8) .
2.1. Tanimlar ve Epidemiyoloji:

DE terimi; viicutta fizyolojik fonksiyonlarin devami i¢in bulunmasi gereken
demirin yetersiz olmasini ifade eder. Bes yas altinda serum ferritin diizeyinin < 12
mikrogram/L. © nin altinda olmast DE olarak ifade edilmektedir. Bes yasindan

biiyiiklerde ferritin diizeyinin <15 mikrogram/L olmasi DE’ dir (9) .

Anemi; ayni cinsiyet ve yastaki saglikli popiilasyonun ortalama hemoglobin
(Hb) degerinin en az 2 standart sapma daha diisiik bir Hb degeri olarak tanimlanir.

WHO aneminin yaslara gére tanimini asagidaki gibi yapmaktadir (8) :
-6 ay ve <5 yas aras1 Hb degerinin 11 gr/dl’ nin altinda olmasi.
-5 yas ve <12 yas aras1 Hb degerinin 11,5 gr/dl’ nin altinda olmasi.
-12 yas ve <15 yas arast Hb degerinin 12 gr/dl’ nin altinda olmasi.
Bu iki tanim 15181inda DEA yaslara gore su sekilde tanimlanir:

-6 ay ve <5 yas aras1 Hb degerinin 11 gr/dl’ nin altinda olmasi ve ferritin diizeyinin 12

mikrogram/ L den diisiik olmasi.

-5 yas ve < 12 yas arasi ¢cocuklarda Hb degerinin 11,5 gr/dl’ nin altinda olmasi ve

ferritin dizeyinin 15 mikrogram/ L den diisiik olmasi.

Demir yer kabugunda en ¢ok bulunan minerallerden biridir. Demir, dogada Fe™"
ve Fe™™" formlarinda bulunmaktadir. Demir kolayca okside olur. DE en sik goriilen
mikronutrient eksikligidir. DE siklig1; toplumun sosyoekonomik diizeyi ile yakindan
iliskili oldugu i¢cin DE sikhigmmin disiikligii tlkelerin - gelismiglik dizeylerini
yansitabilir. Afrika, Latin Amerika ve Giineydogu Asya iilkelerinde anemi prevalansi
cocuklarda %45-65 araliginda degismektedir. Bu anemilerin de yaklasik yarisi DE ¢ ne
atfedilir (6,7) . Gelismis iilkekelerden olan ABD’ de 1-3 yas arasi ¢ocuklarda DEA



siklig1 % 2-3 civarindadir (10,11) . ABD ° de de yoksulluk sinirmin altinda ve iistiinde
yasayan cesitli toplumsal alt gruplar arasinda DE ve DEA sikligi degismektedir.
Amerikada yasayan Ispanyol ve Latin kokenli c¢ocuklarda DEA siklign beyaz
cocuklardan 2 kat daha fazladir. Ayrica son yillarda ABD’ ye go¢ eden Asyali ailelerin
cocuklarinda DEA daha sik goriilmektedir (10-13) . TUm bu veriler DE “ nin ulkelerin

gelismislik diizeyleri ile yakindan iligkili oldugunu gostermektedir.

Ulkemizde DE ve DEA prevalans ¢alismalari maalesef olduk¢a yetersiz ve
kiiciik caphdir. Cesitli yas gruplar1 ve cografik bolgelerden gelen kiigiik capli calismalar
15181nda iilkemizde 1-2 yas ¢ocuklarda DEA orani % 7.8-62.5 arasinda degismektedir
(14,15) . Ulkemizde ¢ocukluk c¢aginda DE ve DEA sikligmi belirlemek igin genis
surveyans calismalarina ihtiya¢ vardir. Ancak bu kisith veriler bile iilkemizin DE ve
DEA goriilme sikligi konusunda gelismis iilkelerden olduk¢a geride oldugunu

gOstermektedir.
2.2.Demir Metabolizmasi:

Zamaninda ve normal dogum agirligina sahip olarak dogan saglikli bir
yenidoganin viicudunda yaklagik 0,5 gr demir bulunur. Saglikli bir eriskinin viicudunda
ise yaklasik 5 gr demir bulunmaktadir. Yenidogan doneminden 15 yasina kadar demir
miktarinin viicutta yaklagik 10 kat artmasi her giin ilave olarak 0.8 mg demirin viicuda
alinmasi gerekliligini ortaya koymaktadir (16) . Bu durum c¢ocukluk ¢aginda demir
ithtiyacinin ne kadar yiiksek oldugunu ve bu nedenle ¢ocuklarin DE acisindan risk

grubunda olduklarint gostermektedir.

Cocukluk doneminde ginlik 0.8 mg demire ihtiyag vardir. Cok az miktarda da
olsa hiicre yapim-yikim siireglerinde yitirilen demirde hesaba katilirsa c¢ocuklarda
gastrointestinal sistemden yaklagik 1 mg/giin demir absorbe edilmelidir. Gidalarla
alinan demirin ortalama % 10 kadariin absorbe oldugu diisiiniiliirse ¢ocuklar giinliik en
az 8-10 mg demiri diyet ile almak zorundadir (16) . Yetiskinlerde ise durum farklidir.
Ciinkii bliyime tamamlanmigtir. Yetigskinlerde baslica demir kaybi1 kanama ve

gastrointestinal epitelin dokilmesi ile olur. (17) .

Yer kabugunda en c¢ok bulunan elementlerden olan demir ¢ok kolayca
oksidayona ugrayabilir. Hayati 6neme sahip oksidasyon-rediiksiyon reaksiyonlarini

iceren biyokimyasal siireclerde demir, kolayca elektron alip-verebildigi i¢in,



organizmalar agisindan esansiyel rol oynamaktadir. Demir organizmada hem ve hem
dis1 bircok protein ve enzimin yapisinda yer alir. Bunlarin baglicalar1 Tablo.2.1

igerisinde belirtilmistir (17) .

Tablo.2.1: Demir i¢eren bashca proteinler

I-Hem iceren proteinler I1-Hem dis1 proteinler
-Oksijen baglama ve tagima -Demir depo ve taginmasi
*hemoglobin *Transferrin
*myoglobin *Ferritin

-Peroksidazlar .
daz *Haptoglobulin

*Laktoperoksidaz S i

emopeksin
*Tiroid peroksidaz
*Laktoferrin
*Eozinofil peroksidaz
-Hem dig1 enzimler
*Myeloperoksidaz
. *Ribonikleotid rediktaz
-Sitokromlar

*sitokrom C oksidaz hem a R e

*sitokrom b/b6 -solunumsal kompleksler I-111
*sitokrom ¢ (sinf 3-4) -koenzim Q10

*sitokrom c554 -Akonitaz

*sitokrom cd 1 nitrit rediiktaz -DNA primaz

*sitokrom b5
*hidroksilamin oksirediiktaz
*soluble sitokrom b562
*sitokrom ¢
*sitokrom f
*pakteriyoferritin

-NO sentaz

-Siklooksijenaz

-Katalaz




2.2.1.Demir Emilimi ve Taginimi:

+++

Diyetle alinan demir; inorganik (Fe™ "), hem ve ferritin formlarinda absorbe
olabilir. Inorganik demirin absorbe edilebilmesi icin mutlaka Fe'" formuna
indirgenmelidir. Bu indirgenme reaksiyonu enterosit membraninda yer alan duodenal
sitokrom B (DCytb) tarafindan gergeklestirilir ve askorbik asit (C vitamini) bu

reaksiyonda katalizor olarak rol oynar (18) .

Barsak limeninde bulunan demiri hiicre icine alan transmembran
proteinlerinden en iyi bilinen 3° i DMT-1, ZIP-8 ve ZIP-14 olarak sayilabilir. Bu
proteinlerden DMT-1 asidik ortamda g¢alisirken ZIP-8 ve ZIP-14 nétral veya fizyolojik
ph da calisirlar. indirgenen inorganik demir DMT-1 tarafindan hiicre igine alinmaktadir.
Diyetle alinan hem ve ferritin formlu demirin emilim mekanizmalar1 net olarak
bilinmemekle birlikte DMT-1 iizerinden olmasi yoniinde ciddi kanitlar vardir (17,19) .
DE durumunda DMT-1 ve DCytb sentezinin arttigi gosterilmistir. Ancak DMT-1
eksikligi ciddi DEA’ ne yol agarken DCytb eksikliginde demir absorbsiyonu ¢ok az
azalmaktadir (20) . Bu durum bize belki de baska rediikte edici enzimlerin de

olabilecegini diistindurmektedir.

Enterosit icerisine alinan demir ferritin seklinde depolanir veya bazolateral
membrandan plazmaya salinir. Enterosit igerisinde demirin ferritin olarak depolanmasi
sayesinde bazolateral membrandan kontrolli bir demir salinimi saglandigi gibi demirin
hiicreler i¢in toksik olan redoks reaktif iiriinlere doniisiimii de engellenir. Demirin
sistemik dolasima katilmasi enterosit bazolateral membraninda yer alan ferroportin
tarafindan gergeklestirilir. Ferroportinin demiri sistemik dolasima nasil sundugu tam
olarak anlasgilamamistir. Ancak demirin hefastin ve seruloplazmin aracilig1 ile okside

+++

olarak Fe formunda transferrine yiiklendigi tahmin edilmektedir. Hefastinin
eksikliginde enterositlerde demir birikimi olurken DEA ortaya ¢ikar (21-23) . Plazmaya
demir salinimi yapan ferroportin sistemik demir homeostazisinin temel diizenleyicisi
olan hepsidin tarafindan kontrol edilir. Aslinda ferroportin adeta bir hepsidin reseptori
gibi davranir. Hepsidin ferroportine baglandigi zaman ferroportin endositoz ve

lizozomal pargalanmaya ugrar. Boylece hepsidin sistemik demir salinimini azaltir (24) .

Dolasimdaki demirin baslica tasiyicisi olan transferin (Tf) plazmada 3 formda

bulunur. Apotransferrin (bagli demir atomu yok), monoferrik Tf (tek demir atomu bagli)

ve diferrik T (iki demir atomu bagli) . (23) .



2.2.2.Demirin Hiicre I¢ine Alinmast:

Eritroid Onciil hiicreler demiri sadece Tf reseptorleri sayesinde alirlar. Bu
reseptorler transferin reseptér-1 (TFR-1) olarak adlandirilirlar. Diferrik Tf* ye affinitesi
yuksek olan TFR-1 reseptoriine diferrik Tf baglandigi zaman olusan kompleks
endositoz ile hiicre igine alinir. Endozomal vezikiiliin ph degeri diisiince (asidik ortam
ATP bagimli proton pompasi ile saglanir) demir Tf den ayrilir. Vezikul igerisinde

+++

serbest olarak bulunan Fe steap3 (six transmembrane epithelial antigen of the
prostat) yardimi ile Fe™ indirgenir. Bu Fe*" formu sitoplazma ve mitokondriye DMT-1
ile tasinmaktadir. Bu esnada vezikiil igerisinde kalan apotransferrin-TFR-1 kompleksi
tekrar hiicre membranina taginir. TFR-1’ in apotransferrine olan affinitesi diisiik oldugu

icin apotransferrin plazmaya geri verilir (25,26) .

TFR-2 reseptoriiniin hiicre diginda kalan kismi1 TFR-1 ile oldukga yuksek olarak
benzer olmasina karsin bu iki reseptoriin islevleri oldukga farklidir. TFR-2 ph bagimlh
olarak islev gormesine karsin Tf e olan affinitesi diistiktiir. TFR-1 reseptori tim
dokularda bulunurken TFR-2 reseptorii basta karacigerde ve daha az oranlarda dalak,
akciger,prostat ve mononiikleer makrofajlarda bulunmaktadir. TFR-2" nin plazmada

bulunan serbest demirin hiicre i¢ine alimindan sorumlu oldugu gosterilmistir (17,27) .
2.2.3.Eritrofagositoz ve Demirin Yeniden Kullanima Sunulmasi:

Organizmada demirin biiyliik bir kismu eritrositlerdeki hemoglobin icerisinde
bulunur. Yagamini tamamlayan eritrositlerin fagositozu sonucunda hem yikilarak demir
aciga cikarilir. Bu demir tekrar dolasima gecerek kullanima sunulur. Bu islemleri
gerceklestiren hiicreler makrofajlardir. Bu makrofajlar; karacigerde Kupfer hiicreleri ve

dalak kirmiz1 pulpada ki makrofajlardir (17) .

Yiizyirmi giinliik yasam siiresi dolan ve yaslanma belirtileri gosteren eritrositler
makrofajlar tarafindan eritrofagositoz ile dolasimdan alinirlar. Fagolizozom igerisinde
hem proteini Hem-Oksijenaz-1 enzimi tarafindan pargalanarak demir agiga ¢ikarilir.
Fagolizozomdan sitoplazmaya demir DMT-1 aracilig: ile taginir. Makrofaj igerisinde
demir ya ferritin olarak depolanir veya hiicrelerin tek demir atici proteini olan makrofaj
ferroportini tarafindan dolagima verilir ve demir seruloplazmin araciligi ile indergenerek

Tf baglanir (28,29) .



2.2.4.0rganizmada Demir Reguilasyonu:

Demir homeostasisinin en Onemli diizenleyicisi olan hepsidin, baslica
karacigerde sentezlenen 25 aminoasitli peptit yapida bir hormondur. Hepsidin
ekspresyonu; sistemik demir seviyesi, hipoksi, anemi, eritroid aktivite, enfeksiyon ve
inflamasyon gibi bir ¢ok fizyolojik ve patolojik slirecle yakindan iliskilidir. Hepsidini
kodlayan gen 19. Kromozom uzerinde yer alan HAMP genidir (17) .

Sistemik demir homeostasisinin en kritik noktas1 ferroportin ile enterositler ve
makrofajlardan dolagima demir verilmesidir. Ferroportin ayni zamanda hepsidin
reseptOrii gibi davranir. Hepsidin ferroportine baglandigi zaman ferroportin endositoz
ile hiicre igine aliir ve ferroportin lizozomal yikima ugrar (24) . Ferroportin
organizmada bir ¢ok hiicrede diisiik diizeyde bulunurken; demir metabolizmasinda kilit
rol oynayan basta duodenal enterositler ve splenik makrofajlarda olduk¢a yiiksek
diizeyde, hepatositlerde ise orta diizeyde bulunur. Hepsidin diizeyi artinca ferroportin
diizeyi ve aktivitesi azalir. Sonugta diyetle aliman demirin enterositlerden plazmaya
gecisi, maktofajlarda hem yikimi ile agiga ¢ikan demirin plazmaya geri sunumu ve

hepatositlerde ki depo demirin plazmaya gegisi azalir (30-32) .

Hepsidinin regiilasyonu aslinda plazma demirin regllasyonudur. Bu nedenle
hepsidin regiilasyonunun bilinmesi demir metobolizmasinin tam anlasilabilmesi i¢in
kilit bir rol oynar. Hepsidin regulasyonu, plazma demir diizeyi ve eritropoez tarafindan
yapilir. Plazma demiri bu diizenlemeyi BMP-SMAD ve JAK-STAT3 yolaklar ile (en iyi
bilinen ikisi) yapmaktadir.

Plazma demirinin artmasi ile hepatositlerde ve enterositlerde BMP6 (bone
morphogenetic protein 6) sentezini tetikler. Plazmaya gecen BMP6 hepatosit yuzeyinde
bulunan reseptdriine baglanir. BMP6 ve reseptoriiniin olusturdugu kompleks aslinda bir
serin-treoinin kinaz olup sitoplazmada SMAD1-5-8 proteinlerini fosforlayarak onlar
aktive eder. Bu aktive proteinler SMAD4 ile heterodimerler olusturup c¢ekirdekte
hepsidin transkripsiyonunu arttirirlar (33,34) . BMP6 hepatosit membraninda ki
reseptorlerine baglandiginda hemojuvelin proteini (HJV) ko-reseptor olarak rol oynar.
HJV hicrede soluble veya glikozilfosfotidilinozitol (GPI)-¢apali membran proteini
olarak bulunur. Bu iki form zit ¢alisir. Soluble form hepsidin iiretimi i¢in negatif sinyal

verirken, GPI-capali form hepsidin transkripsiyonunu arttirir (35,36) .



BMP-SMAD yolaginin islemesinde anahtar rol oynayan plazma demir duzeyinin
hiicreler tarafindan nasil algilandigi konusu tam olarak aydinlatilamamistir. Ancak
plazma Demir-Tf saturasyonuna gore TFR-1, TFR-2 ve hemokromatoz proteini (HFE)
rol aldig1 bir model olduk¢a yaygin olarak kabul gérmektedir. HFE proteini MHC sinif
1 protein ailesinden olup demir metabolizmasinda aktif rol alan dokularda yiiksek
oranda eksprese edilir. HFE proteini hepatosit membraninda mikroglobulin ve TFR-1’e
baglanir. HFE; TFR-1’ e baglanmak i¢in Tf ile yaris halindedir (17) . Kabul gdren
mekanizmaya gore diferrik-Tf ile HFE ; TFR-1" e baglanmak igin yaris halindedirler.
Eger diferrik-Tf dlzeyi yeterli ise diferrik-Tf, TFR-1" e baglanir. Bu durumda HFE;
TFR-1 den ayrilarak TFR-2 reseptorine baglanarak TFR-2 * yi stabilize eder.
HFE/TFR-2 kompleksinin tam bilinmeyen bir mekanizma ile GPI-¢apali form HJV yolu

ile hepsidin transkripsiyonunu arttirir (37) .

Organizmada DE gelistiginde HFE proteini TFR-1 reseptoriinde baglh kalir. Bu
durumda TFR-2’ e baglanan HFE azalir. Bu durumda membrana bagli olan GPI-gapali
HJV pargalanir ve BMP6-SMAD yolagi baskilanarak hepsidin transkripsiyonu
azalmaktadir. Bu parcalanma islemi matriptaz-2 enzimi ile gergeklesir. Matriptaz-2
enzimi TMPRSS6 geninden sentezlenir ve eksikliginde nadir bir anemi olan demire
direngli DEA gelisir (17) .

Enfeksiyonlar ve sistemik inflamasyonda serum hepsidin dizeyi oldukca
yiikselir. Bu durumun bir savunma mekanizmasi olabilecegi diisiiniilmektedir. Bu
artistan sorumlu olan JAK-STAT3 yolagidir. Sistemik inflamasyonda artan IL-6 basta
olmak (zere proinflamatuar sitokinler JAK-STAT3 yolagin1 aktive ederek hepsidin

transkripsiyonunu arttirir (38) .

Hepsidinin diger 6nemli bir kontrol mekanizmasi da eritropoetik aktivitedir.
Artmis eritroid aktivitenin hepsidin transkripsiyonunu baskiladigi bilinmekle birlikte
mekanizmalar net olarak aydmnlatilamamistir.  Eritroid aktivitenin  tamamen
baskilanmasindan sonra yapilan eritropoetin (EPO) uygulamasi hepsidin tiretimini
dogrudan baskilamamistir (17, 39) . Anemi ve hipoksi hepsidin transkripsiyonunu
baskilar. Bu baskilanma artmis EPO ve buna bagli olusan eritroid onciillerine bagl
dolayl1 bir baskilanmadir. Bu baskilanada; ge¢ donem eritroblastlardan iiretilen growth
and differantion factor 15 (GDF15), erken donem eritroblastlardan dretilen twisted

gastrulation factor (TWSGL1) ve eritroid 6ncillerden uretilen eritroferron (ERFE) rol



aldig1 diistiniilmektedir (38) . ERFE son yillarda tanimlanmis peptit yapili bir hormon

olup EPO’ ya yanit veren bir gen tarafindan sentezlenir. Deneysel olarak farelere

uygulanan EPO’ dan saatler sonra ERFE dlzeyinin hizla arttigi gosterilmistir. ERFE

hepsidin sentezini baskilar (40) .

Hepsidin sentezini arttiran ve azaltan faktorler Tablo.2.2” de 6zetlenmistir

(38,41,42) .

Tablo.2.2: Hepsidin Sentezini Arttiran ve Azaltan Faktorler

Yiuksek plazma Tf saturasyonu
Proinflamatuar sitokinler

IL-6 (STAT yolag1)

IL-Beta (BMP-SMAD yolagi)
Lipopolisakkaritler

Borrelia burgdorferi

Activin-B (BMP-SMAD yolag1)

Homosistein (BMP-SMAD yolagi)

e Hepsidin sentezini arttiranlar

e Hepsidin sentezini azaltanlar
Anemi

Inefektif eritropoez

GDF15

TWSG1

ERFE

Hipoksi

Oksidatif Stres

Eritropoetin

Ostrojen

2.2.5.Demirin Depolanmast:

Demir ferritin veya hemosiderin olarak depolanir. Ferritin farkli genler

tarafindan kodlanip sentezlenen iki farkli alt tinitesi vardir. L-ferritin alt Gnitesi demirin

baglanmasi i¢in ¢ekirdek gorevi goriirken H-ferritin alt Unitesi ferritinin ferrooksidaz

aktivitesi ile demirin haloferritine katilmasina yardimei olur. Bu iki {inite ortalarinda

4500 Fe™™ iyonu baglayabilen deniz kabugu seklinde bir yapi1 olustururlar. Ferritinde
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depolanan demir biyolojik olarak kullanima hazirdir. Serum ferritini; dolasimdaki
glikozillenmis L-ferritindir. Serum ferritini cok az miktarda Fe™™" tasir. Depolama ve
metabolik 6nemi yoktur ancak viicut demir depolarimi gosteren bir belirteg olarak
kullanilir (38) .

2.3.Demir Eksikliginde Semptom ve Bulgular:

Demir sadece hemoglobin sentezi i¢in eritrositlerin kullandig1 bir mikronutrient
degildir. Organizmada demir bir¢ok doku ve organ tarafindan kullanilir. Organizmada
demir oksijen tasinmasi yaninda hiicrelerde DNA sentezi, ¢cogalma, enerji iiretimi yani
sira bir¢ok biyolojik siiregte rol oynar. Bunun sonucu olarak da DE gelistiginde anemi
gelismeden 6nce bazi non-spesifik semptomlar (halsizlik, konsantrasyon bozuklugu vb.)
ortaya ¢ikabilir (43,44) .

DE’ nde anemi disinda ortaya ¢ikan semptom ve bulgular; epitel doku, kas
iskelet sistemi, norolojik bulgular, immiin sistem degisiklikleri ve spesifik olmayan

semptomlar olarak degerlendirilir.
2.3.1. Epitel Dokuda Demir Eksikliginin Etkileri:

Solukluk en 6nemli semptomudur. Ancak genellikle Hb dizeyi 6-7 gr/ dl
diizeyinin altina inmeden ortaya ¢ikmaz (16) . Ayrica solukluk derinin pigmentasyon
diizeyi, sarilik, siyanoz ve irka bagl nedenlerle degisiklik gdsterebilir. Bu nedenle
solukluk dudaklardan, agiz mukozasindan, konjunktivalardan veya tirnak yataklarindan

kontrol edilmelidir.

Tirnaklar kirilgan bir hal alir ancak bu DE igin tipik degildir. Tipik olan tirnak
bozuklugu tirnagin incelip diizlesmesi ve sonunda i¢ biikey bir hal aldig1 (kasik tirnak)
koilonisidir. Koilonisi mantar enfeksiyonu nedeni ile veya kalitsal olarak da goriilebilir

(45) .

Sac¢ dokilmesi ile iliskisi uzun yillar tartisilsa da serum ferritin diizeyinin diisiik
olmasi1 sa¢ dokiilmesi icin risk faktorii olarak kabul edilmistir. Sa¢ dokiilmesinin

Onlenmesi i¢in serum ferritin diizeyinin 40ng/dl tizerinde olmalidir (46,47) .

DE ve DEA bagh epitelyal degisikliklerin en sik ve yogun goriildiigii kisim agiz
mukozasidir. Dilin 6n kisminda bulunan filiform plikalar atrofiye ugrar. Anemi

diizeltilmez ise tamamen kaybolabilirler. Bu atrofiye bagl dilde agr1 ve yanma olabilir.

11



Eger derin anemi varsa dilin mantarims1 papillalar1 da silinerek dil parlak ve mum ile
kapl bir hal alir. Agiz koselerinde ortaya ¢ikan catlaklar ile karakterize anguler stomatit

DE bulgusu olmakla riboflavin ve pridoksin eksikliginde de ortaya ¢ikabilir (48,49) .
2.3.2.Pika ve Pagofaji:

Pika toprak yeme, duvarlar1 yalama gibi formlarda ortaya ¢ikabilir. Toprak yeme
0zleminin kanin eksikligi ile iliskili oldugunu ilk kez Hipokrat belirtmistir (49) . DE
olan hastalarda pika siklig1 %50 olarak bildirilmektedir (50) . Pagofaji kasitli olarak buz

yeme olarak tanimlanir. Pagofajili hastalarin % 60’ inda DE bulunmustur (51) .
2.3.3.Kas ve Iskelet Sistemi Bulgular::

Demirin mitokondrilerde sitokrom oksidaz sisteminde ve miyoglobin yapisinda
onemli bir yeri oldugu i¢in demirin kas metabolizmasi igin kritik bir rolii vardir.
Yapilan calismalar gostermistir ki; hafif diizeyde DE’ nde dahi standart egzersiz
testleriyle gosterilen kas performans bozuklugu ve egzersiz siiresinin kisaldigi

gosterilmistir (52) .

DEA uzun suren cocuklarda uzun kemiklerde, metakarplarda ve falankslarda

medulla genisleyip korteksleri inceldigi anormallikler ortaya ¢ikar (53) .
2.3.4. Norolojik Sistem Bulgulart:

Cocuklarda DE ile dikkat eksikligi, uyaranlara zayif tepki, davranigsal ve biligsel
gelisimde gerilik arasinda iliski oldugu gosterilmistir (49) .

2.3.5.Immiin Sistem Degisiklikleri:

DE’ de T lenfosit ile iliskili immdiin sistemi ve graniilositlerin fagositoz
fonksiyonunu bozmaktadir (49) . Dolasimda T lenfosit sayis1 yaklasik % 35 azalir.
Graniilositlerde myeloperoksidaz aktivitesi azaldigi i¢in fagositoz fonksiyonu azalir.

Sonug olarak DE konak¢ida enfeksiyonlara yatkinliga neden olamaktadir (54) .
2.4.Cocukluk Caginda Demir Eksikligi Anemisi:

DEA c¢ocukluk caginda bir halk sagligi sorunu olup her iki cins ve tiim yas
gruplarinda goriilebilir. Ancak DEA c¢ocukluk c¢aginda en sik 6-24 ay aralifinda

karsimiza ¢ikar. Bunun nedeni bu yas grubunda biiylimenin hizli olmasidir. DE
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cocukluk ¢aginda en sik goriilen besinsel eksikliktir. DEA gelismekte olan tilkelerde 5
yas alt1 cocuklarda %40-50 siklikta goriilmektedir (55) .

2.4.1. Cocuklarda Demir Eksikligi Anemisinde Etiyoloji:
Cocukluk caginda DEA nedenleri su sekilde siralanabilir;

e Besinler ile yetersiz demir alinmasi
e Demir ihtiyacinin artmasi

e Kanama

e intestinal demir emilim bozukluklari

e Sistemik demir kullanim bozukluklari

Cocuklarda DEA’ nin en sik nedeni besinler ile yetersiz demir alinmasidir. Diyet ile
yetersiz demir aliminin asil nedeni tiiketilen gidalarin demir acisindan fakir olmasindan

kaynaklanmaktadir.

Besinsel demir eksikliginin 6nemli bir nedeni de inek siitiiniin ilk 1 yasta
kullanilmasidir. Inek siitiinde demir miktar1 anne siitiinden fazla olmasina karsin anne
siitinde ki demir daha iyi absorbe olmaktadir. DEA 6nlemek i¢in ilk 1 yas igerisinde
inek sutl kullanilmamali 1 yasindan sonra da giinde 2 su bardagindan fazla
tuketilmemelidir (55) .

Buyumenin hizlandig1 6-24 ay ve hem kan voliimiiniin hem de kas kitlesinin arttig1
addlesan donemde demir ihtiyact artmaktadir. Bu yas gruplarinda DEA daha sik
gorulmektedir (55) .

Erigkin yas grubunda DEA ° nin 6nemli bir nedeni olan kanamalar ¢ocukluk ¢aginda
da DEA nedeni olabilirler. Ozellikle epistaksis ve addlesan dénemde kizlarda menstriial
siklus kanamalar1 yOniinden hastalar sorgulanmalidir. Ayrica peptik iilser, Meckel

divertikult, barsak polipleri ve talenjiyektaziler de kanama nedeni olabilirler (56) .
Demir absorbsiyonunu azaltan nedenler su sekilde siralanabilir (57) ;

e Cerrahi rezeksiyonlar (emilim yuzeyi kaculr)
e Mide pH azaltan ilaglarin kullanilmas1 (H2 resept6r blokerleri, PPI)
e Kobalt ve Kursun gibi agir metallerin alinmasi

e Malabsorbsiyona yol agan hastaliklar
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e Inflamatuar barsak hastaliklari

e Parazit enfestasyonlar1 (Necator Americanus, Ancylostoma duodenale)
2.4.2.Cocuklarda Demir Eksikligi Anemisinde Tani:
2.4.2.1.Cocuklarda Demir Eksikligi Anemisinde Semptom ve Bulgular:

Anemi DE’ nin en 6nemli bulgusu olmakla birlikte anemi ortaya ¢ikmadan 6nce
cocuklarda norokognitif fonksiyonlarda gerileme, yorgunluk, istahsizlik, egzersiz

kapasitesinde diisme gibi yakinmalar ortaya ¢ikar (58).

DEA olan ¢ocuklar en sik deri renginde, avug i¢inde ve mukozalarda solukluk
ile halsizlik ve istahsizlik sikayetleri ile bagvururlar. Ayrica hastalarda oyuna ilginin
azalmasi, cabuk yorulma, ¢arpint, bas agris1 ve bas donmesi de goriilebilir. Ozellikle
siit cocuklarinda aglarken nefes tutma ve morarma ile karakterize katilma ndbetleri
goriilebilir. Biiyiime gelisme duraklayabilir hatta gerileyebilir. Tiim bu sikayetler anemi

gelismezden once demir eksikliginin baslangic donemlerinde de goriilebilir (59) .

DEA olan ¢ocuklar ¢cogu zaman asemptomatik olup baska bir nedenle yapilan
hemogram tetkiki ile tani alirlar. Solukluk ¢ogu zaman gorilmekle birlikte aileler
cocuklarinda ki soluklugun farkinda degildir. Ciinkii anemi yavas yavas derinlesir.
Solukluk genellikle serum Hb dizeyi 7-8 gr/dl diizeyine indigi zaman ortaya ¢ikar.
Serum Hb dizeyi bu seviyelerdeyken tirnaklarda kirilganlik ve c¢izgilenme, dilde
diizlesme ve parlaklik, sa¢ dokiilmesi gibi epitel doku problemleri de goriilebilir. Ilimh
Hb diizeyine sahip DEA vakalarinda eritrosit i¢i 2,3 difosfogliserat enzim diizeyi
artarak Hb-Oksijen disosiyasyon egrisini yiikseltir. Bu durum DEA hastalar1 igin 6nemli
bir adaptif mekanizmadir. Serum Hb diizeyi 5 gr/dl altina diistiiglinde irritabilite, laterji,

sistolik iiflirtim, tasikardi ve nihayetinde yiiksek debili kalp yetmezligi gelisebilir (16) .

14



TABLO.2.3: DEA’ de Semptom ve Bulgular

Solukluk

Epitel Bozukluklari

X/

* Kirlgan tirnaklar

¢ Tirnaklarda gizgilenme

+» Kasik tirnak

% Sac¢ dokulmesi
< Duz parlak dil
¢ Anguler Stomatit
¢+ Disfaji

«» Mavi sklera

Cabuk Yorulma
Egzersiz intoleransi
Bilyiime geriligi
Kardiyovaskuler Sistem
+ Tagikardi
< Sistolik Uftrim

% Yiksek debili KY
Pika

Pagofaji
Splenomegali

Sik Enfeksiyon Ge¢irme

e Norokognitif Bozukluklar

Uyku bozukluklar1

Bas agrisi

Bas donmesi

Gelisimin Durmasi
Gelismenin Gerilemesi
Sinirlilik

Huzursuzluk

Dikkat eksikligi

Alg1 ve anlama giigliigii
Okul basarisinda azalma
Katilma Nobetleri
Huzursuz Bacak Sendromu
Nobet riskinde artig

Stroke riskinde artis
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DE’ nin hematolojik olmayan etkileri igerisinde siiphesiz en Onemlisi
norokognitif fonksiyonlar {izerine olmaktadir. DE’ nin kognitif fonksiyonlar (zerine
olan etkileri eksiklik giderilse dahi diizelmeyebilir; yani geri doniigsiizdiir. Demirin
cocukluk ¢aginda norokognitif gelisim ve fonksiyonlar iizerine olan etkileri DE’ nin

onlenmesinin dnemini ortaya koymaktadir (16) .

DE’ nin hematolojik olmayan semptomlarindan birisi de pikadir. Pika toprak
yeme aligkanligidir. Literatiirde 1948 yilinda bir Tiirk Hekim olan Dr.Memduh Tayang
tarafindan tanimlanan; pika, demir ve ¢inko eksikligi, fiziksel biiyiime gelisme geriligi
ve hepatosplenomegali ile karakterize “’Tayang Sendromu’’ adli bir sendrom yer
almaktadir (55) .

2.4.2.2.Cocuklarda Demir Eksikligi Anemisinde Laboratuvar Bulgulari:

DEA tanisi i¢in kullanilan laboratuar belirtegleri ucuz, kolay erisilebilir ve basit
testler olduklar1 i¢in olduk¢a yaygin olarak kullanilmaktadirlar. DEA tanisi i¢in ¢ok

sayida parametre kullanilmaktadir. Bu parametreler asagida 6zetlenmistir:

Tam Kan Saymmi (TKS): TKS’de Hb diizeyinin yas ve cinsiyete gore en az 2

standart sapma daha diisiik olmas1 anemi olarak kabul edilir. WHO gore anemi (8) :
-6 ay ve <5 yas aras1 Hb degerinin 11 gr/dl’ nin altinda olmasz,

-5 yas ve <12 yas aras1 Hb degerinin 11,5 gr/dl’ nin altinda olmasi,

-12 yag ve <15 yas aras1 Hb degerinin 12 gr/dl’ nin altinda olmasi,

-Gebelerde 11gr/dl’ nin altinda olmasi; olarak tanimlanmaktadir.

TKS’ da trombosit ve 16kosit sayilar1t DEA’ de ¢cogu zaman normaldir. Ancak
kronik kan kaybina bagli DEA durumunda trombositoz olabilir. DEA’ de MCV
(ortalama eritrosit hacmi) degeri diisiiktiir bu durum mikrositoz olarak tanimlanir. MCV
degerinin 6-24 aylik ¢ocuklarda 70 pm® ¢ den az olmasi mikrositoz olarak kabul edilir.
MCH (ortalama eritrosit hemoglobini) degerinin 27 pg/dl’ den diisiik olmasi hipokromi
olarak kabul edilmektedir. RDW (eritrosit dagilim genisligi) artist DE’ nin en erken
laboratuar bulgusu olarak kabul edilmektedir (16,60,61) .
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Periferik Yayma (PY): DEA’ de PY bulgular: genellikle Hb degeri 10gr/dl altina
indiginde ortaya cikar. Bu bulgular eritroistlerdeki hipokromi ve mikrositozdur. Bunun

yaninda poikilositoz (goz yas1 huicreleri) de gorilebilir (55) .

Retikiilosit Sayisi: DEA’ de retikiilosit sayim1 normaldir. Ancak kronik kanama

durumunda retikiilosit sayim1 %2-3 olabilir (55) .

Serbest Eritrosit Protoporfirini (FEP) : Eger yeterli demir olmazsa FEP hem
sentezine giremez ve birikir. FEP artisinin diger bir nedeni de kursun zehirlenmesidir.
Ancak kursun zehirlenmesinde FEP degeri ¢ok daha yiiksektir. FEP yiiksekligi

mikrositozdan bile 6nce ortaya ¢ikan DE’ nin erken bir bulgusudur (55) .

Serum Ferritini (SF): Bes yas altinda 12 ng/ml ve 5 yas ilizerinde 15 ng/ml
altinda olmasi DE lehinedir. Ancak SF diizeyi degerlendirilirken mutlaka C-reaktif
protein ve/veya sedimantasyon hizi ile degerlendirilmelidir. Ciinkii enfeksiyon veya

enflamasyon halinde SF diizeyi yiiksek veya diisiik ¢ikabilir (55) .

Serum Demir Duzeyi (SD) : DE durumunda genellikle azalir. Ancak sirkadyan

ritim gosterdigi i¢in glivenli degildir (55) .
Serum Total Demir Baglama Kapasitesi: DE durumunda artar.

Transferrin Saturasyonu: DE durumunda < %16 olarak bulunur. Oldukga ucuz
ve basit bir test olmasina karsin tipki SD gibi diurnal ritim gosterir. Ayrica birGok

inflamatuar hastaliktan etkilenmektedir (16) .

Serum Transferrin Reseptor (STfR) Duzeyi: sTfR diizeyinin DE durumundaki
net smir1 etnik koken ve hasta yasina baglidir. DE durumunda bu reseptdriin serum
diizeyi artar. Bu soliible reseptoriin serum diizeyi yas, etnik kdken, malarya enfeksiyonu
gibi parametrelerden etkilenir. Bu sollble reseptoriin tespit edilmesi 6zel bir ELISA
yontemi ile yapilmaktadir ve pahali bir tekniktir. Ozellilke enfeksiyonlardan diizeyi ok
etkilenmedigi i¢in DE tanisinda degerli bir testtir (16) .

Retikiilosit Hemoglobin Icerigi (CHr): DE durumunda diizeyi giinler icerisinde
diiser ve enfeksiyon-inflamasyondan etkilenmez. Infantlarda ve kii¢ik cocuklarda CHr

diizeyinin 27.5 pg ve yetiskinlerde 28 pg altinda olmas1 DE lehinedir (16) .
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Kemik 1ligi Incelemesi: Kemik iliginde demir depolarmin azaldigmin
gosterilmesi DE tanisi i¢in altin standarttir. Ancak bu yontem oldukg¢a invaziv oldugu

i¢in rutinde kullanilamamaktadir (55) .

Eritrosit Cinko Protoporfirini(ZPP): Saha c¢alismalar1 ZPP diizeyinin DE
taramasinda 6zellikle ¢ocuklarda faydali olabilecegini gostermektedir. ZPP bir damla
kan ile portabl bir hematofluorometre ile dlgiilebilir. ZPP diizeyi kursun zehirlenmesi
durumunda da artmaktadir. Bes yas alti ¢ocuklarda ZPP degerinin > 70 mikromol/mol
hem olmasi DE lehinedir (16) .

DEA durumunda Demir Tedavisine Yamitin Degerlendirilmesi: DEA
durumunda tanmin en Onemli yollarindan birisi de demir tedavisine yanitin

izlenmesidir. Demir tedavisine yanit tablo 2.4 (16,55) de 6zetlenmistir.:

TABLO.2.4: Demir Tedavisine Cevap

Demir replasmani sonrasi gecen Yanit
Zaman.
12-24 saat Hiicre demir replasmani ile enzimler normale gelir. Irritabilite

azalir ve istah artar. (Subjektif bulgular) .

36-48 saat Ik yamt kemik iliginde eritroid hiperplazidir.

48-72 saat Retikiilositoz meydana gelir. Retikiilosit artig1 5-7. Giinlerde pik
yapar. (RETIKULOSIT KRiZi)

4-30 giin Hemoglobin diizeyinde artis. Tedavi sonras1 2-3 hafta sonra Hb
dizeyinde 1-2gr/dl Hb artis1 olur. Ayrica 1. Aydan sonra RDW
diizeyi normale gelir.

1-3ay Demir depolar1 dolmaya baglar. Ayrica 3. Aydan itibaren MCV
diizeyi normal duizeye gelir.

DEA hipokrom mikrositer anemidir. Diger hipokrom mikrositer anemi nedenleri
ile ayiric1 tan1 yapilmalidir. DEA ile ayirici tam1 yapilmasi gereken baslica hipokrom
mikrositer anemi nedenleri; hemoglobinopatiler (basta talasemi minor) , bakir eksikligi,
kronik hastalik anemisi, kursun zehirlenmesi, ¢inko eksikligi ve sideroblastik anemidir.
Ozellikle talasemi mindr ve kronik hastalik anemisi ile DEA tanida karisikliklara yol
acar. DEA’ nin talasemi mindr ve kronik hastalik anemisi ile ayirici tanisi tablo.2.5 de

(16,55) dzetlenmistir.
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Tablo.2.5: DEA ayirici tam

DEA Talasemi minér | Kronik Hastalik Anemisi
Hemoglobin(gr/dl) 2-11 9-11 8-11
MCV Diisiik Diisiik Diisiik/Normal
RDW Yksek Normal Normal
Serum Demiri Diisiik Normal Diisiik
TDBK Yiksek Normal Diisiik
Serum ferritini Diisiik Normal Normal/Y tiksek
Transferrin Saturasyonu Diisiik Normal Disiik

2.4.3.Cocuklarda Demir Eksikligi Anemisinde Tedavi:

Cocuklarda, 6zellikle biiylime ve gelismenin oldukga hizli oldugu ilk 2 yasta
gerek DE gerekse DEA durumunda; biiyiime ve gelismenin devami ve kalict

norokognitif bozukluklar1 6nlemek i¢in etkin ve hizli tedavi yapilmasi ¢ok 6nemlidir.

DE ve/veya DEA durumunda oncelikli olarak yapilmasi gereken beslenmenin

duzeltilerek etyolojik nedenin belirlenmesi ve ortadan kaldirilmasidir (62) .

DE tedavisinde biyoyararlanimi daha fazla oldugu i¢in ferr6z (+2 degerli) demir
preperatlar1 tercih edilmelidir. Ferrik yani +3 degerlikli preperatlar ferroz formdaki
preperatlarin tolere edilemedigi hallerde tercih edilmelidir. Ozellikle ilk 2 yasta DE’ nin
kalic1 biligsel fonksiyon kayb1 yapma etkisi nedeni ile daha uzun siirede eksikligi tedavi

eden +3 degerlikli ferik formlar kullanilmamalidir (63) .

Tedavide preperatlar yemeklerden en az 2 saat 6nce verilmelidir. DE durumunda
doz 2-3 mg/kg DEA’ de ise 3-6 mg/kg olarak hesaplanir. Giinliik toplam doz tek seferde
veya glin icinde 2 veya 3’ e bolunerek verilebilir. Ozellikle gastrointestinal yan etkiler
ortaya ¢ikarsa boliinmiis dozlar tercih edilmelidir. Tedavi Hb diizeyi normale geldikten

sonra 6-8 hafta daha devam etmelidir (55) .
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Oral demir tedavisinin en sik ve tedavi uyumunu bozan komplikasyonlari
gastrointestinal problemlerdir. Oral demir alimi; ishal, bulanti, kusma, dispepsi,
konstipasyon, gaz, siyah gayta yapma ve dislerin siyaha boyanmasidir (64) . Dislerin
korunmasi i¢in Ozellikle siispansiyon ve damla formlar1 dislere temas ettirilmeden
icirilmeye calisilmali ve ilag alindiktan hemen sonra agiz su ile ¢alkalanmalidir (63,64).

Aileler gaytanin siyahlasabilecegi konusunda bilgilendirilmelidir.

Oral demir tedavisine yanit alinamadigi takdirde ilk sorgulanmasi gereken
ailenin tedaviyi dogru bir sekilde uygulayip uygulamadigi olmalidir. Ozellikle
gastrointestinal yan etkiler tedaviye uyumu olumsuz yonde etkilemektedir (64) . Eger
ailenin tedaviye uydugundan emin olunur ise ¢ocugun baska ila¢ kullanip kullanmadig:
da sorgulanmalidir. Proton pompa inhibitorleri, histamin 2 reseptdr blokerleri,
aliminyum, magnezyum, kalsiyum veya c¢inko iceren ilaclar, bisfosfonatlar, tetrasiklin,
kinolonlar, levadopa, metildopa, penisilamin ve levotiroksin ilaglar1 demir emilimini
azaltir. Bu nedenle demir alimi ile bu ilaglarin alinma zamanlar1 arasinda en az 2 saat
olmalidir. Cok nadir olarak ¢olyak gibi malabsorbsiyonlar, devam eden kanamalar ve

tedaviye direngli DE’ de gortlebilir. (55) .

DE tedavisinde ilk tercih oral preperatlardir. Ancak su durumlarda parenteral

tedavi endikasyonu vardir:

1-Colyak gibi malabsorbsiyon sendromu olan ¢ocuklarda,

2-Inflamatuar barsak hastalig1 olan ¢ocuklarda (oral demir hastalig1 alevlendirebilir),
3-Kronik kanama nedeni ile oral demirin kayb1 karsilayamamasi durumunda

4-Oral demir preperatlarina karsi intolerans ve tedavi uyumunun olmamasi durumunda.

Parenteral demir tedavisi intramuskuler veya intraven0z olarak uygulanabilir.
Cocuklarda (0zellikle kiigiik cocuklarda) kas kitlesi az ve ince oldugu i¢in emilim
degisken olabilir. Bunun yaninda kas i¢i enjeksiyonlar oldukca agrili ve deride renk
degisikligine neden oldugu i¢in c¢ocuklarda intramuskuler demir tedavisi tercih
edilmemeli ancak zaruret halinde uygulanmalidir (65) . Polintklear demir hidroksit
stikroz kompleksi intravendz tedavi igin uygun bir se¢imdir. Total doz bollnerek ve

giinde 100 mg’ 1 gegmeyecek sekilde verilmelidir. Parenteral demir tedavisi en dnemli
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yan etki anaflaksidir. Bunun yaninda sicak basmasi, hipotansiyon, bulanti, kusma, ates,

kas ve eklem agrilar1 ve dokiintii goriilebilir (66) .

DEA olan ¢ocuklarda ¢ok nadiren kan transflizyonu yapilmasi gerekir. Kan

transfliizyonu endikasyonlari su sekilde siralanabilir;
1-Kalp yetmezligine yol agan derin anemi varsa,
2-Hipoksinin eslik ettigi akciger enfeksiyonu varsa,
3-Hb degeri < 4 gr/dl ise,

4-Acil operasyon yapilacak vakalarda giivenli anestezi i¢in Hb degerini > 9gr/di
yapmak i¢in; kan transfiizyonu yapilir. Transfiizyon oldukca diisiik hacimli (2-3 cc / kg)
olarak yapilmalidir (55) .

2.5.Cocuklarda buyimenin degerlendirilmesi:

Biiyiime organizmay1 olusturan hiicrelerin sayr ve hacimlerinin artmasi
neticesinde organizmanin kiitle ve hacminin artmasi olarak tanimlanmaktadir. Buylme
objektif veriler ile Ol¢iilebilir bir kavramdir. Gelisme ise biiyliyen organizmanin
fonksiyonlarmin farklilagsmasidir. Hastalik belirtileri gostermeyen, ayni zamanda
kronolojik yasina uygun bir viicut biiylimesi, fizyolojik olgunlasma, ruh ve zeka
gelisimi gosteren ¢ocuk saglikli ¢ocuk olarak tanimlanir. Cocuklari erigskinden ayiran en
onemli Ozellik, siirekli bir biiyiime, gelisme ve degisim iginde olmalaridir. Cocukta
saglik durumunu bozan durumlar biiyiime ve gelisme siirecini yavaslatir, durdurur ya da
normalden saptirir. Cocuklari eriskinlerden farkli kilan biiyiime sreci; dollenme ile
baslayip eriskin boya ulasincaya kadar devam eden bir siirectir. Bu siire¢ dokularin
bliylimesi, farklilagsmas1 ve bunlar1 diizenleyen bir¢ok kompleks mekanizmay: igerir.
Daha 6nce tanimini yaptigimiz gibi biiylime organizmayi olusturan hiicrelerin say1 ve
hacimlerinin artmasi olarak tanimlanmaktadir. Bu artislar; hiicrelerin hiperplazisi,

hipertrofisi ile apoptozisinin bir bileskesi olarak gergeklesir (67, 68) .

Buyumenin izlenmesi ¢ocuklarin saglik durumunu degerlendirmede ¢ok 6nemli
bir parametredir. Cocugun standart biiylime egrileri esliginde biiylmesinin izlenmesi ile

hastalik semptom ve bulgular1 ortaya ¢ikmadan once hastalik ve beslenme eksiklikleri
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taninabilir. Boylece hastaliklar ve beslenme eksiklikleri kalici etkiler ortaya ¢ikarmadan
cok daha etkili ve ekonomik olarak tedavi edilebilirler (69) .Diinya Saglik Orgiitii
(DSO) yasamn ilk ii¢ y1l1 daha 6nemli olmak iizere gelismekte olan iilkelerde yasayan

bes yasindan kii¢iik her ¢cocugun biiylimesinin izlenmesi gerektigini belirtmektedir (67).

Biiyiimenin degerlendirilmesinde temel 2 dlgiit kilo ve boy 6l¢iimiidiir. ilk iki

yasta bag ¢evresinin 6l¢iimii de onerilmektedir (69) .

Ayni yas ve cinsiyetteki saglikli ¢ocuklarin boy, viicut agirhigr ve bas gevresi
degerleri genotip farkliliklart nedeni ile degiskenlikler gosterir. Bu nedenle toplumda
normal ve saglikli ¢ocuklarin antropometrik Gl¢iimlerinin normal dagilimimi yansitan
biiyiime egrilerinin kullanilmasi1 6nem arz eder. Normal biiyiime egrileri iki yol ile

hesaplanir:

1-Belirlenen yas sinirlar1 arasinda ayni cins, farkli yaslarda, ¢ok sayida saglikli

cocuktan alinan tek bir 6l¢iime dayali olarak olusturulan kesitsel biiylime egrileri,

2-Daha az sayidaki saglikli ¢ocuklarin belirli araliklar ile izlenmesinde alinan

Ol¢timlere dayanan uzunlamasina biiyiime egrileri.

Ozellikle siit ¢ocuklugu déneminde biiyiime hizli oldugu igin iki yontem
arasinda egrilerde farkliliklar yasanabilir. Bu yas grubunda uzunlamasina biiyiime

egrilerinin kullanilmasi daha iyi sonuglar vermektedir (70,71) .

Ulkemizde giinliik pediatri pratiginde kullanilan 2 temel biiyiime egrisi vardir.

Bunlar;

1-CDC (Center for Disease Control) egrileri: Bu egri ilk olarak 1979 yilinda Fels
Enstitlisii ve NCHS (National Central of Health Statistics) verilerinin birlestirilmesi ile
olusturulan ve son olarak 2000 yilinda revize edilmis formu yayimlanan uzunlamasina

izlem metodu ile olusturulan egridir.

2-Prof.Dr. Olcay Neyzi ve arkadaslar tarafindan 1950-1960 11 yillarda dogan
tilkemiz ¢ocuklarinin Slgiimlerinin kullanildig: egriler. Bu egri de uzunlamasina izlem

metodu ile hazirlanmistir.2008 yilinda revize edilmistir.

CDC; 2000 yilinda genis igerigi olan, 0-36 ay arasi bebekler ve 2-20 yas

arasindaki ¢ocuk ve ergenleri kapsayan farkli antropometrik degiskenler icin uygun
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biiylime tablolar1 hazirlamis ve yayinlamistir. Genis veri kaynagina sahip CDC buylime
tablolari, izlenen istatistiksel yontemler ve sonuglarin degerlendirilmesine yonelik
detayli bilgi sunmaktadir (72) . Fakat CDC’ nin biiyiime egrileri, sadece bolgesel bir

alan olan Amerika Birlesik Devletleri’ndeki ¢ocuklar1 kapsamaktadir.

Olcay Neyzi ve arkadaslar Tiirk ¢ocuklarinin biiylime standartlarini elde etmek
icin, Istanbul’da sosyoekonomik diizeyi yiiksek, 0-18 yas aras1 3.606 saglikli cocuga ait
(1.851 erkek, 1.755 kiz) agirlik ve boy dlglimlerini degerlendirmislerdir. 0-8 yas
grubundaki veriler, 1950-1960 yillar1 arasinda dogmus ve iki ¢ocuk doktoru tarafindan
diizenli olarak izlenmis, varlikli aile ¢ocuklarmin kayitlari kullanilarak retrospektif
olarak elde edilmistir. 9-18 yas araligindaki cocuklara iligkin veriler, 1969-1970
yillarinda okullara gidilerek alinan kesitsel Ol¢limlere dayanmaktadir. Matematiksel
yontem olarak ise,“Elle diizeltme yontemi” kullanilmistir. Bu ¢alisma, 1978 yilinda
Tiirkiye’nin referans biiytime egrileri olarak yayinlanmustir (73) . Yillar igerisinde
sosyoekonomik yapinin degisimi g6z oniine alinarak, 2000°1i yillarin basinda verileri
yeniden giincellenmis, 2006 yilinda 6-18 yas grubu ve 2008 yilinda 0-5 yas grubu
cocuklarin boy uzunlugu, agirlik ve bas cevresi igin yeni persantil egrilerini
olusturulmustur. Yaymlanan referans biiyiime egrileri, giiniimiizde Turkiye’de
kullanildig1 gibi Avrupa’da yasayan Tirk cocuklarimin degerlendirilmesinde de

kullanilmaktadir (74) .

Ulkemizde 2004 yilinda Ege Universitesi Tip Fakiiltesi Cocuk Saghg ve
Hastaliklar1 poliklinik verileri kullanilarak yapilan bir tez c¢alismasinda ¢ocuklarin

biiyiime egrileri CDC egrisine yakin bulunmustur (75) .
2.6. Beslenme ve Demir Eksikligi:

DE ve DEA ulkemiz ve tim dinya i¢in halen oldukga 6nemli bir sorundur.
Yetiskin yas grubunda DE’ nin en 6nemli nedeni kronik kan kaybidir. Cocuklarda ise
durum daha farklidir. Cocukluk ¢aginda DE’ nin en Onemli nedeni diyetle alinan

demirin yetersiz olusudur (76,77,78) .
2.6.1. Giinliik Demir Ihtiyac1 Nedir?

Zamaninda dogan bir yenidoganin viicudunda 0.5 gr, saglikli birberiskinde ise 5
gr kadar demir vardir. ilk 15 yil icinde giinde ortalama 0.8-1 gr demir emilimi olur.
Diyetteki demirin ise yaklasik %10’u emilir, bu nedenle giinlik diyette 8-10 gr demir
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olmasi gerekir. Demir eksikliginin 6nlenmesi i¢in WHO iki yas altinda 12.5 mg/giin, 2 -

5 yas arasinda ise 20-30 mg/giin kadar demir alinmasini1 6nermektedir (17,79).

Diyetle alinan demir hem ve non-hem demiri olmak Uzere iki formda bulunur.
Hem demirinin emilimi yaklasik %30 iken non-hem demirinde bu oran %10
civarindadir. Buna karsin diyetle alinan demirin %80-85 kadari non-hem demiridir.

Ozellikle gelismis iilkelerde diyetle alinan demirin yaklasik %50’ si hem demiridir (77).
2.6.2.Besinler ve Demir Icerikleri:

Gerek igerik gerekse biyoyararlanim orani yiiksek oldugu i¢in diyette temel
demir kaynagi1 hayvanlarin kas ve organ etleridir. Etlerin protein igerigi azaldik¢a demir
emilimi de azalir. Bu nedenle koyun ve sigir etleri miktar ve biyoyararlanim olarak en
iyi demir kaynagidir. Non-hem demir ise sebzeler, kurubaklagiller, sut, sut Grinleri ve
yumurtada bulunmaktadir. Bu besinler igerisinde yumurta (6zellikle sar1 kismi) demir
acisindan zengindir. Ancak igeriginde bulunan fosfotidin nedeni ile emilim oran1 %15

civarindadir (80, 81,82) .

Anne ve inek siitiinlin her ikisinin de demir igerigi diisiiktiir. Anne sitinde 0.2-
0.8 mg/L demir bulunur (79) . Ancak anne sutiindeki demirin %49’u, inek sttundeki
demirin ise %210’u emilir. Anne sitindeki demirin %65-81°i whey proteinine baglidir.
Kalan kismin ¢ogu lipid fraksiyonunda yer alir (83) . Klasik bir bilgi olarak anne
stitiiyle beslenen bebeklerde 6. aydan Once demir eksikligi sik rastlanan bir durum
degildir. Ancak 6.aydan sonra sadece anne sutliyle beslenenlerde ise kaginilmazdir.
Buna karsin prospektif bir ¢alismada sadece anne siitii ile beslenen 95 bebekte 4.ay
sonunda 8’inde (%8.4) demir eksikligi anemisi, 13’linde ise (%13.6) demir eksikligi

saptanmugtir (84) .

Anne sUtU yetersiz ise bir yasindan once inek siitii verilmemelidir. Clnku inek
siitiindeki demirin emilimi diisiiktiir. Ilaveten barsaklardan gizli kan kaybma da yol
acabilir. Eger inek siitii ile beslenme kaginilmaz ise; ya yeterli demir destegi
eklenmelidir ya da olanaklar elveriyorsa demirden zengin mamalar 6nerilmelidir. Bir
yasindan itibaren verilen inek siitii miktar1 giinliik 600 ml den fazla olmamalidir. Altinci
aydan sonra sadece anne siitii ile beslenme diger besin gereksinimleri gibi demir

gereksinimi icin de yeterli degildir. Bu nedenle altinci aydan itibaren uygun ek gidalar
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baslanmalidir (79).Baz1 besinlerde bulunan demir igerigi tablo 2.6° da 6zetlenmistir

(85) .

TABLO.2.6: Besinler ve Demir I¢erikleri

Besin Tard Miktar (gr) Demir (mg)
Karaciger 35 3.1
Et (orta yagli) 100 2.9
Tavuk eti 100 0.9
Yumurta 50 11
Balik 100 2.1
Ispanak 200 6.2
Patates 150 0.9
Portakal 150 0.6
Elma 100 0.3
Kuru Kayisi 50 2.8
Kuru Uziim 50 1.8
Pekmez 25 2.5
Tahin 25 2.3
Kuru Bakliyat 60 4.7
Ekmek 150 1.1
Pilav, Makarna 60 0.8
Beyaz Peynir 30 0.1
Siit, yogurt 100 0.1
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Besinlerin demir yoniinden zengin olmasi yaninda emilim oranlar1 da oldukca
onemlidir. Besinlerden demir emilimi birgok faktorden etkilenmektedir. Bazi

besinlerdeki demirin emilim oranlar1 Tablo.2.7’ de 6zetlenmistir (85) .

Tablo.2.7: Baz1 besinlerin demir emilim oranlar:

Besin Emilim orani (%)
Organ Etleri 25-30

Yumurta 15-20
Kurubakliyat 20

Yesil yaprakli sebzeler 7-9

Tahullar 4

Demir emilimini arttirmak i¢in 6zellikle demir emilimi yonlinden zayif gidalarin
C vitamini yonunden zengin besinler ile kombine edilmeleri emilimi arttiracaktir.
Ayrica cay, kahve ve kakao tiikketimi demir emilimini azaltmaktadir. Bu gidalar
icerdikleri tanen ile demir emilimini azaltmaktadir. Bu nedenle o6zellikle tilkemizde
oldukca yaygin olarak tiiketilen ¢caymn yemeklerden en az 2 saat sonra tiiketilmesi demir
emilimini olumlu etkiler. Ayrica diyette kalsiyum oranmnin artmasi demir emilimini

olumsuz etkilemektredir (85) .
2.7.Demir Eksikliginin Onlenmesi:

DE ve DEA dunya genelinde yaklasik 2 milyar insani ilgilendiren ciddi bir
problemdir. DEA 6zellikle sosyoekonomik diizeyi diisiik bolgelerde daha sik goriiliir.
Diinyada Afrika kitas1 DEA’ nin en sik izlendigi bolgedir. Afrikayr Glney Asya takip
eder. Kuzey Amerika ve Bati Avrupa ise Dunyada DEA’ nin en az gorildigi
bolgelerdir. DEA goriilme siklig1 yaslara gore de degiskenlik arz eder. Tiim yas gruplari
dikkate alindiginda en riskli grup 5 yas oOncesi ¢ocuklardir. Bu yas grubunda DEA
gelismis iilkelerde %]1.1 iken gelismekte olan bolgelerde %43’ e varan oranlar
bildirilmektedir (6,7,86-88) .
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Bir iilkede anemi prevalansi eger %5’in altinda ise WHO o iilkede anemiyi bir
halk saglig1 sorunu olarak gormez. Ancak anemi prevalanst %5-19 arasinda ise hafif,

%20-39 arasinda orta ve %40’ tan fazla ise agir bir halk sagligi sorunu olarak kabul
edilir (1) .

Diinya geneli gbz oniine alindiginda oldukga yaygin bir sorun olan DE ve DEA
onlemek icin ilk olarak 1976 yilinda ‘’International Nutritional Anemia Consultative
Group’’ ad1 ile uluslar arasi bir ¢aligma grubu kurulmustur. Bu grup 1977 yilindan 2006
yilina kadar gorev yapip ¢esitli klavuzlar yaymlamistir. 2006 yilindan beri bu gorevi
“mikronutrisyon forumu’’ {istlenmistir. Uzun yillar boyunca yapilan calismalar ve

miicadeleye karsin demir eksikligi eradike edilememistir.
2.7.1.Demir Eksikligini Onlemek Neden Onemlidir?

DE ve DEA ozellikle siit ¢ocuklarini ve dogurganlik ¢agindaki kadinlar1 etkiler.
Ozellikle siit ¢ocuklugu dénemi gibi biiyiime ve gelismenin olduk¢a hizli oldugu bir
donemde ortaya ¢ikan DE ¢ocuklarda;

-psikomotor gelisimi olumsuz etkiler,
-biligsel fonksiyonlarin gelisimi yavaslar hatta duraklayabilir,
-immiin sistem fonksiyonlar1 olumsuz etkilenir.

Bu olumsuzluklar demir tedavisi ile geri dondiiriilebilse de baz1 etkiler maalesef
kalic1 olmaktadir. Bu nedenle DE 6nlemek tedavi etmekten daha 6nemlidir (89,90,91) .
Bunun yaninda DE 6nlemek tedavi etmekten ucuzdur. DE ve DEA prevalans: arttid
zaman llke ekonomisine getirdigi maliyet maddeler halinde su sekilde 6zetlenebilir

(92):
-Gelecekte iiretkenligi diisiik bireylerin sayisi artar,

-Diistik dogum agirligi ve prematiire dogumlarda artma ve bunlarin bakim

maliyetleri,
-Anne 6limleri artar

-Bagisikligr diisiik ¢ocuklar nedeni ile enfeksiyonlarda artis buna bagl okul

devamsizliginda artig ve bu enfeksiyonlarin tedavi masraflari,
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-Hastanelerde artmis mortalite ve morbidite nedeni ile yatis giderlerinde artis.

DE onleme programlarinin etkin olarak uygulandigi takdirde ozellikle agir

anemi goriilen bolgelerde elde edilen kazanimlar sunlardir (93) :
1-Cocuk yasam orani artar
2-Cocuk ve genglerde biligsel fonksiyonlar artar
3-Her yas grubunda ¢alisma ve spor kapasitesi ylikselir
4-Her yas grubunun anlama ve kavrama kabiliyetlerinde artis olur
5-Perinatal mortalite azalir
6-Diisiik dogum agirlikli bebek orani azalir.

DE o6nlemesinde beslenme egitimi, demirden zengin gidalarin diyete eklenmesi
ve demir preperati kullanilmasi gibi yontemler uygulanir. Bu yontemlerden demir
preperatlarinin DE 6nlenmesinde kullanimi ile ilgili farkli veriler vardir. 2013 yilinda
Pasricha ve arkadaslar tarafindan yayinlanan ve 4-23 aylar arasinda yer alan 42.015 siit
cocugunu igeren 35 adet calismanin derlendigi bir meta-analizde giinliik demir preperati
ile yapilan onleme programinin anemi goriilme sikligini azalttigi gosterilmis. Ancak

biiyiime ve bilissel fonksiyonlar iizerine olumlu etkisi gosterilememistir (94) .

DE 6nleme programlarinda uygulanan demir preperatlart giinliik veya haftada 1-
2 kez uygulanir. Her iki yontemin etkinligi benzer olarak bulunmustur. Bunun nedeni
“’mukozal blok’ etkisi ile izah edilmektedir. Buna gore bir kisiye ilk demir preperati
verildiginde bunun %30-40 kadar1 emilir. Ancak tekrarlayan dozlarda bu oran %3-4’ e
kadar diiser. Bu etki sayesinde haftada 1-2 kez uygulanan demir ile gunluk uygulanan

demir preperatlariin etkinligi benzerdir (95) .

Gokcay ve arkadaslarinin yaptigi bir calismada diyetle alinan demir ile
hemoglobin arasinda pozitif bir iliski saptanmis ve ozellikle siit ¢ocuklarinda diyetle
alman demirin arttirilmasinin oral demir preperatlarinin kullanimina nazaran daha

koruyucu oldugu savunulmustur (96) .
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2.7.2. Demir Destegi Uygulamalari: Dinya ve Ulkemizdeki Durum

DSO 2016 yilinda DEA 6nlemek igin uygulanacak demir destegi igin bir rehber

yayinlamistir. Bu rehberde cocuklar 6-23 ay, 2-5 yas ve 5-12 yagslar olarak 3 gruba

ayrilmaktadir.

Ozetlenmigtir (96) .

Yas gruplarina gore yapilan demir destegi Onerileri tablo.2.8’de

Tablo.2.8. WHO 2106 Demir Destegi Semasi

6-23 ayhk 2-5 yas 5-12 yas
Elementer Demir 10-12.5 mg 30 mg 30-60 mg
Demir Formu Damla/surup Damla/surup/tablet | Tablet/Kapsul
Uygulama Sikhig Her gun Her gun Her giin
Uygulama Siresi Bir yilda 3 ay Bir yilda 3 ay Bir yilda 3 ay

boyunca boyunca boyunca

Ulkemizde Saglik Bakanlig1 tarafindan 2004 yilinda uygulamaya konan *’Demir
Gibi Tiirkiye’” programi ile 4-12 ay arasinda her bebege 4. Aydan itibaren 10 mg/giin

demir damlasi {icretsiz olarak verilmeye baslandi. Bunun yaninda;

-Prematiire veya diisiik dogum agirlikli bebeklere 4. Aydan itibaren 12. Aya
kadar 2 mg/kg/gilin demir damlas;

-Gebelere 3.aydan itibaren gebelik sonuna kadar 100 mg demir ve 350 mcg folik

asit destegi;

-12-24 ay arasinda soluklugu olan tiim bebeklere hemogram c¢alisilmasi ve 3 ay

boyunca 3mg/kg/giin demir destegi, icretsiz olarak verilmeye baslandi (97) .

Demir gibi Tirkiye projesi basladiginda iilkemiz genelinde anemi, DE ve DEA
prevelansini belirleyen bir ¢alisma yoktu. Ancak cogu bolgesel tez caligmalar1 olan
yayinlarda iilkemizde ¢ocuk ve ergen yas grubunda DE sikligi %6.5-%42 arasinda
olarak belirlenmistir (98) .
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Demir gibi Turkiye Projesi ile 12-23 aylik bebeklerde DEA oraninin %7.8’ e

dustiriilmesi hedeflenmistir (98) .

Demir gibi Tiirkiye projesi basladiktan 5 yil sonra sonug raporlart yayinlandi. Bu

rapora gore projenin sonuglar1 asagidaki gibi 6zetlenebilir (99):

e Ailelerin demir destegine baslama oran1 %95’ tir.

e 4. Ayda demir destegine baslama orani %43.7’ dir.

e Demir desteginin 4. Ayda baslanmasi ile anemi siklifinda azalma
olmustur.

e Demir desteginin ortalama kullanim siiresi 1-2.4 ay olup destegin uzun
kullanilmast anemi sikligin1 azaltmistir.

e 15 aydan kiiclik ¢ocuklarda anemi daha siktir.

e 12-23 aylik ¢ocuklarda anemi siklig1 %7.8” dir ancak bu ¢ocuklarin halen
%10 kadar1 demir destegi almaya devam etmektedir.

e Onleme programmda anemi tespiti 12. Aydan sonra yapilarak tedavi
verildigi icin 12-23 aylik ¢ocuklarda proflaksiye ragmen anemi sikligi
%16.3 olarak bulunmustur. Bu durum anemi tedavisinin yeterli
yapilmadigini da gostermektedir.

e Toplam emzirme siiresinin 6 aydan daha kisa olmasi anemi sikligini
arttirmaktadir.

e Tiim bolgelerde diyetle demir alimmin %50 oranda yetersiz oldugu
sonucuna ulagilmistir.

e En iyi saglik ve beslenme verilerine sahip Dogu Marmara 1. Bolge,
Akdeniz 2. Bolge ve en kotii verilere sahip orta Anadolu 3. Bolge olarak
kabul edilmistir. Ancak 2. Bolgede anemi oran1 3. Bolgeden daha
fazladir. Bunuin nedeni 3. Bolgede demir destegi kullanim oraninin
yiiksekligi olarak agiklanmustir.

e Anemi oranmin en yiiksek oldugu 2. Bolgede cocuklarin tamamlayici
besinlere gec¢ basladiklar1 goriilmiistir. Bu durum anemi sikligi ile
tamamlayici besin baglama zamani arasindaki iliskiyi ortaya koymustur.

e Anemik c¢ocuklarin beslenmelerinde hayvansal proteinlerin belirgin

sekilde diisiik oldugu tespit edilmistir.
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3.YONTEM

Bu tez c¢alismasi; prospektif gozlemsel ve anket c¢alismasi olarak
gerceklestirilmistir. Calisma icin Necmettin Erbakan Universitesi (NEU) Meram Tip
Fakdiltesi Klinik arastirmalar etik kurulundan 2019/1908 sayili karar ile izin alinmistir.

Calisma NEU Meram Tip Fakiiltesi Genel Pediatri Polikliniginde yapilmustir.

NEU Meram Tip Fakiiltesi Genel Pediatri poliklinigine 01/01/2018 ile
01/02/2019 tarihleri arasinda bagvuran 6-24 ay yas araliginda ki hastalarin kayitlart
incelenerek ve hastalara telefon yoluyla ulasilarak asagida sayilan kriterler 1s1§inda

calisma popuilasyonu olusturulmustur. Popiilasyona daha sonra anket uygulanmustir.
3.1.Cahismaya Dahil Edilme Kriterleri:

e 6-24 ay yas araliginda olma;

e Son 1 ay igerisinde hastanemiz labarotuvarlarinda; hemogram, ferritin,
serum demir ve serum demir baglama kapasitesi ve serum CRP
diizeylerinin 6l¢lilmiis olmasi.

e Boy ve kilolarinin kayit edilmis olmasi
3.2.Calismadan Red Edilme Kriterleri:

e Halen veya surekli tedaviye ihtiya¢ duyan hastalik varligi,

e DE veya DEA nedeni ile tedavi gérmiis veya goriyor olmak,

e Herhangi bir nedenle kan transfiizyonu yapilmis olmasi,

e Tetkiklerin yapildigi donemde CRP yiiksekligi ve klinik tablo ile
enfeksiyon varligindan siiphelenilmesi

e Talasemi tasiyiciligi tanisi olanlar,

e Yabanci uyruklu hastalar,

e Prematiire ve/veya diisiik dogum agirligi olan hastalar ¢alismaya dahil

edilmemistir.
3.3. Anket:

Bu tez ¢alismasinin amaci; 6-24 aylik ¢ocuklarda demir suplementasyonunun
dogru oOnerilip Onerilmedigi, suplementasyonun dogru uygulanip uygulanmadigi ve

suplementasyon uygulanmasi, suplementasyonun dogru kullanilmasi, anne siiti ve
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demir acisindan yeterli diizeyde ek gida alim diizeyleri ile bunlarin DE, DEA ve
blylme parametreleri {izerine etkilerinin arastirtlmasini amaglamaktadir. Bu nedenle
calismaya dahil edilen hastalarin suplementasyona uyum diizeyleri ile anne sutl alma ve
ek gida tiikketim aligkanliklarini belirlemek icin bir anket hazirladik. Hastalarin kan
verme zamaninda yapilan boy ve kilo dl¢limleri kayit edilerek degerler CDC egrisi ile
degerlendirildi. Calisma popiilasyonuna dahil edilen hastalarin aileleri telefon ile
aranarak c¢alisma hakkinda bilgi verilip anketi doldurmalar1 ig¢in tekrar poliklinige
cagrildilar. Calismaya katilmay1 kabul eden ailelere detayli onam formu imzalatilarak ,
ayni aragtirma gorevlisi tarafindan sorular detayli olarak agiklanarak anketler

doldurulmustur.
Ankette ailelere yoneltilen sorular soyleydi;

1-) Bebeginize bir hekim tarafindan demir damlas1 kullanmaniz 6énerildi mi?
1.Evet 2.Hayir
2-)Demir damlas1 kullaniyor musunuz?
1.Evet 2.Hayir
3-) Kullantyorsaniz kag¢ giin/aylikken basladiniz? ........... ay
4-)Kag¢ damla/ giin kullanmaniz 6nerildi? ........... damla/gln
5-) Doktorunuz tarafindan onerilen doza uyuyor musunuz? 1.Evet 2.Hayir
6-)Bebeginiz damlay1 aldiktan sonra herhangi bir yan etki oldu mu? 1.Evet 2.Hayir
7-) Bir dnceki soruya yanitiniz evet ise yan etki olarak hangisi oldu?
1.K6tii tat 2.Kusma 3.Ishal 4 Kabizlik 5.Dislerde renk degisikligi 6.Diger
8-) Yan etki nedeniyle baska ilaca ge¢ildi mi? 1.Evet 2.Hayir
9-)Anne siitii aldi m1? Ne kadar stire? -hayir  -evet ...... ay
10-)Ek gidaya ne zaman basladiniz? - ..... Ay
11-)Haftada en az 3 giin 1 adet yumurta yer mi ? -Evet —Hayir
12-)Haftada 2 giin 2 kofte biiylikliiglinde et yer mi? - Evet - Hayir

13-)Haftada en az 3 6giin baklagil yer mi ? -Evet -Hayir
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3.4. Degerlendirme:

Anket degerlendirilirken hastalara proflaksi Onerilip 6nerilmedigi ve Onerilen
dozun kullanilip kullanilmadigi belirlendi. Hastalarin 4. Aydan itibaren ve 10mg/gin
demir damlas1 kullanmasi dogru proflaksi 6nerisi olarak kabul edildi. Proflaksi kullanan

hastalarda yan etki gelisip gelismedigi ve gelisen yan etki de kayit altina alindi.

Hastalarin dogum sonrasi en az 6 ay boyunca sadece anne siitii almalar yeterli
anne siti alimi olarak degerlendirildi. Calismaya dahil edilen hastalarin en ge¢ 6. ayda
ek gidaya baslamalar1 dogru oneri ve 6. aydan sonra baslamalar1 yanlis Oneri olarak
kabul edildi. Hastalarin demir agisindan yeterli ek gida alimini degerlendirmek igin

ankette yer alan ;

e Haftada en az 3 giin 1 adet yumurta yer mi?
e Haftada 2 giin 2 kofte biiylikliiglinde et yer mi?

e Haftada en az 3 6giin baklagil yer mi ?

Sorularindan en az 2’ sine “’evet’” yanitin1 verenler demir agisindan yeterli

beslenme olarak kabul edildi.

Calismaya dahil edilen hastalarin viicut agirliklar1 ve boy degerleri CDC (Center
for Disease Control) biiyime (boy ve agirlik) egrileri kullanilarak yaslarina gore
degerlendirildi. Bu degerlendirme sonucunda SD (standart deviasyon) skorunun -2° den
kiiciik olmast agirlik (kg) ve boyun (cm) normalin altinda; +2” den biiylik olmasi da

normalin lizerinde olarak degerlendirilerek kayit altina alindi.

Hastalarin hemogram tetkiklerinden Hb, MCV ve RDW degerleri kayit edildi.
Hb degerinin 11gr/dl altinda olmas1 anemi olarak kabul edildi. MCV degerinin 70 fl den
diisiik olmast mikrositoz olarak kabul edildi. RDW degerinin 16’ nin {izerinde olmasi
DEA lehine degerlendirildi. Hastalarin serum demir diizeyleri ve demir baglama
diizeyleri kayit altina alinarak; ‘’serum demiri/serum demir baglama kapasitesi X 100’
formiilii ile serum transferrin saturasyonu hesaplandi. Transferrin saturasyonunun % 15

ve daha diisiik olamas1 DEA i¢in anlamli kabul edildi.

Calismada yer alan hastalarin ferritin diizeylerinin 12 mikrogram/ L altinda

olmas1 DE; ferritin 12 mikrogram/L altinda olan ve Hb degeri 11gr/dl altinda olan
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hastalar da DEA olarak kabul edilidi. Hastalarin B12 vitamin dlzeyleri de Olcilerek

kayit altina alindi.

Hastalarin ilk olarak cinsiyetlerinin dagilimlart yapildi. Ortanca ve ortalama yas
degerleri (ay) olarak hesaplandi. Calismaya dahil edilen tiim hastalarin agirlik ve boy
degerlerinin dagilimlar1 yapildi. Daha sonra caligmada yer alan hastalarda ki DE ve

DEA goriilme oranlar1 hesaplandi.

DEA olan ve olmayan gruplarda; mikrositoz orani, RDW degerinin 16’ nin
izerinde olma orani ve transferrin saturasyonunun %15 ve daha diisiik olmas1 orani
hesaplanarak gruplar arasinda istatiksel analiz yapildi ve p degerinin <0.05 olmasi

anlamli kabul edildi.

Calismada yer alan hastalara proflaksi 6nerilme orani, 6nerilme zamaninin ve
dozunun dogruluk oranlari, yanlis 6nerilme oranlar1 ve proflaksiyi kullanma oranlari

hesaplandi.

DE olan ve olmayan hastalardan olusan 2 grup; proflaksi kullanip, kullanmama-
proflaksiyi dogru (zamaninda ve dogru dozda) ve yanlis (yanlis zamanda ve/veya yanlis
dozda) kullanma-anne sitinu yeterli diizeyde (en az 6 ay) alma ve anne sltunun
yetersiz alma ve son olarak demir agisindan yetersiz veya yeterli beslenme agisindan

ayr1 ayri istatiksel olarak kiyaslandi ve p degerinin <0.05 olmas1 anlamli kabul edildi.

DEA olan ve olmayan hastalardan olusan 2 grup; proflaksi kullanip,
kullanmama- proflaksiyi dogru (zamaninda ve dogru dozda) ve yanlis (yanlis zamanda
ve/veya yanlis dozda) kullanma-anne sitiinu yeterli diizeyde (en az 6 ay) alma ve anne
siitliniin yetersiz alma ve son olarak demir agisindan yetersiz veya yeterli beslenme

acisindan ayr1 ayr1 istatiksel olarak kiyaslandi ve p degerinin <0.05 olmasi anlaml
kabul edildi.

DE olan hastalarda; proflaksi kullanmamak, proflaksiyi yanlis kullanmak, anne
siitlinli yetersiz almak ve demir acisindan yetersiz beslenmek risk faktorleri arasinda

risk analizi yapildi ve p degerinin <0.05 olmasi anlamli kabul edildi.

DEA olan hastalarda; proflaksi kullanmamak, proflaksiyi yanlis kullanmak, anne

siitlinii yetersiz almak ve demir agisindan yetersiz beslenmek risk faktorleri arasinda

34



%095 giiven araliginda yapilan pearson chi square testi ile yapilan risk analizinde p

degerinin <0.05 olmasi anlamli kabul edildi.

Calisma grubunda proflaksi kullanan hastalarda; yan etki goriilme orani,
karsilasilan yan etkiler ve bu yan etkilerin goriilme sikliklar1 belirlendi. Yan etki nedeni
ile pereperat degistiren hasta orani belirlendi. Ayrica yan etki ile karsilasilmasinin DE
ve DEA goriilme oranini arttirtp arttirmadig istatiksel olarak degerlendirildi ve p

degerinin <0.05 olmas1 anlamli kabul edildi.

3.5. istatiksel Analiz:

Uygulanacak istatistiksel yontemlere karar vermek icin Oncelikle ShapiroWilk
normallik testi uygulanmis ve gruplardan herhangi birinde dahi normallik varsayimi
saglanmiyorsa parametrik olmayan test yontemleri secilmistir. Bu kapsamda olgiimle
elde edilen degiskenlerin bagimsiz iki grupta karsilastirilmasi amaciyla Mann-Whitney
U testi, kategorik degiskenler bakimindan iliski ya da gruplar arasi farkliliklarin
incelenmesinde pearsonchi-square ve Fisher’in exact testi uygulanmistir. Demir
eksikligi ve demir eksikligi anemisinde rol oynayan risk faktorlerinin belirlenmesi
amaciyla yapilan Pearson Chi- Square testi ile yapilan risk analizleri sonucunda elde

edilen verilere iligkin Oddslar, %95 giiven araliklar1 ve “p” degerleri ile ilgili tablolarda

Ozetlenmistir.

Caligmaya dair grup karsilastirmalari sonuglari ve diger demografik 6zellikler ise,
nitel degiskenlerde oran, nicel degiskenlerde ise ortanca (minimum - maksimum) ile

sunulmustur.

Calismanin istatistiksel analizinin gerceklestirilmesinde IBM SPSS V22.0
(Statistical package for Social Sciences, SPSS Inc., Chicago, IL, United States)

programi kullanilmig ve istatistiksel anlamlilik sinir1 p<0,05 kabul edilmistir.
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4. BULGULAR

Ocak 2018- Subat 2019 tarihleri arasinda genel pediatri poliklinigine bagvuran
ve son 1 ay icerisinde ¢alismamizda istenen kan tetkikleri yapilmig olan 640 hasta tespit
edildi. Altiyiiz kirk hastanin;

-44 hasta hemoglobin elektroforezi ile tespit edilmis talasemi tastyicisi olmasi

nedeniyle
-54 hasta B12 vitamin diizeyi diisiik olmasi1 nedeniyle

-37 hasta prematiire ve/veya diisik dogum agirligi ile dogum Oykiisii olmasi

nedeniyle

-46 hasta demir tedavisi gérmesi nedeniyle

-96 hasta boy ya da kilo degerinin kayitli olmamasi nedeniyle

-159 hasta da ¢esitli iletisim problemleri nedeniyle ¢alismaya dahil edilmemistir.
Sonug olarak 640 hastanin 204 tanesi ¢alismaya dahil edilmistir.

Calismaya dahil edilen 204 hastanin 91’ i kiz (%44,6) ve 113 tanesi erkekti
(%55,4) . Calisma grubunda ortalama yas 14,36 ay ve medyan yas 14 ay olarak
hesaplandi (Tablo 4.1) .

Tablo.4.1: Calisma grubunda cinsiyet dagilimi ve ortalama yas.

Hastalarin Cinsiyetleri

Kiz n (%) 91 (%44,6)
Erkek n (%) 113 (9%55,4)
Hastalar inyas lari (Ay)
Ya ¢ agalam 14,36 £ 4,80

Dev.

Ya &d¥an de geri 14

36



Calisma grubunda hastalarin biiyiime parametrelerinin CDC egrisine gore
degerlendirilmesi sonucunda yasa gore viicut agirliginin diisik olma orami %221

(n=45) ; yasa gore boy kisaligi oran1 %4.9 (n=10) olarak hesaplandi (Tablo.4.2) .

Tablo.4.2: Cahiyma grubunda biiyiime parametrelerinin degerlendirmesi.

CDCE grisine Gore
Dii Stk Agolik |45 %22,1

Normal A g nhik (%) 155 %76

Yiiksek A gilik%o) 4 %2

CDCE grisine Gore Boy Dag 1l
KisaBoy n (%) 10 %4,9

Normal Boy n (%) 184 %90,2

Uzun Boy n (%) 10 %4,9

Calisma grubunda DE sikligr %53.9 (n=110) ve DEA oram ise %34,8 (n=71)
olarak hesaplandi (Tablo.4.3) .

Tablo.4.3: Calisma grubunda DE ve DEA sikliklari.

Hastalarda Tespit Edilen DE Orani

DE VAR n (%) 110 %53,9

DEYOK n (%) 91 %44.6

Hastalarda Tespit Edilen DEA Orani

DEA VAR n (%) 71 %34,8

DEAYOK n (%) 133 %65,2
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Calisma grubunda hastalar 6-12 ay ve 13-24 ay olmak lizere iki gruba ayrildi. Bu
gruplardan 6-12 ay yas araliginda DE goriilme orant %54,4 (n=43) ve DEA orani ise
%36,6 (n=29) olarak bulundu (Tablo.4.4) . Gruplardan ikincisi olan 13-24 ay grubunda
ise DE oranm1 %53,6 (n=67) ve DEA oran1 da %33,6 (n=42) olarak hesaplandi
(Tablo.4.5).Gruplarin DE ve DEA oranlar birbirine yakindi. Alti-12 ay grubunda DEA
orani1 bir miktar yiiksek olmasina karsin; istatiksel olarak kiyaslanmasi neticesinde

gruplar arasinda DE ve DEA oranlar1 arasinda anlamli fark yoktu (p:0,908, p:650) .

Tablo.4.4: Calisma grubunda 6-12 ay grubunda DE ve DEA oranlari.

1Ya givealirda Tespit Edilen DE Oram
DE VAR n (%) 43 %544

DE YOK n (%) 36 %645,6

1Ya Siveaalirda Tespit Edilen DEA Oram
DEA VAR n (%) 29 %36,7

DEA YOK n (%) 50 %63, 3

Tablo.4.5: Calisma grubunda 13-24 ay grubunda DE ve DEA oranlari

1Ya glaktalhrda Tespit Edilen DE Oram
DE VAR n (%) 67 %53,6

DE YOK n (%) 58 %46,4

1Ya glatalhrda Tespit Edilen DEA Oram
DEA VAR n (%) 42%33,6

DEA YOK n (%) 83 %664

Calisma grubunda DEA olan ve olmayan hastalarda mikrositoz sikligi,
transferrin satiirasyonunun 15’ den diisiik olmasi ve RDW degerinin 16 dan fazla olmasi
oranlarinin istatiksel olarak karsilastirilmas: neticesinde mikrositoz, transferrin
satiirasyonunun 15° den diisiik olmasi ve RDW degerinin 16 dan biiyiik olmas1t DEA
grubunda istatiksel olarak anlamli diizeyde ylksek bulundu (p:0,001) .
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Tablo.4.6: Calisma grubunda DEA olanlarda ve olmayanlarda mikrositoz, RDW

dagilim ve transferrin satiirasyonunun istatiksel olarak karsilastirilmasa.

DEA Mikrositoz 55 %77,5
var
OLANLAR
Mikrositoz yok | 16 %22,5
n:71 P:0,001
DEA Mikrositoz | 14 %10,5 OR:29,219
OLMAYANLAR | var
n:133 Mikrositoz yok | 119 %89,5
DEA RDW Art IS 41 %57,7
Var
OLANLAR
RDW Art IS | 30 %42,3
n:71 Yok P:0,001 OR:0,137
DEA RDW Art 1| 21 %15,8
OLMAYANLAR | Var
n:133 RDW Art IS 112 %84,2
Yok
DEA Trf Sat<15 51 %71,8
OLANLAR
Trf Sat>15 20 %?28,2
n:71 P:0,001 OR:11,016
DEA Trf Sat<15 25 %18,8
OLMAYANLAR
n:133 Trf Sat>15 108 %81,2

Calisma grubunda proflaksi Onerilme orani %95,1 (n=194) olarak bulundu.

Dogru zamanda proflaksi onerilme oran1 %38,2 (n=78) ve dogru dozda kullanma oram

%42,2 (n=86) olarak hesaplandi. Hastalarin 6nerilen zaman ve dozda kullanma orani ise

%62,3 (n=127) olarak bulundu. Calisma grubunda demir proflaksisi kullanimi tablo.4.7’

de detayli olarak goriilmektedir.
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Tablo.4.7: Calisma grubunda proflaksi kullaniminin degerlendirilmesi.

Proflaksi Evet n (%) 194 %95,1
Onerildi mi?
Hayir n (%) 10 %4,9
(n:204)
Proflaksi Erken n (%) 23 %11,3
Oneri zamani Zamanminda n (%) |78 %38,2
(n:194) Geg n (%) 93 %456
Eksik doz n (%) 77 %377
Onerilen
Do gru|86 %422
Proflaksi dozu
(*0)
(n:194)
Fazla doz n (%) 31 %15,2

Proflaksi 6nerilen 194 hastanin 136’s1 proflaksi kullaniyormusunuz sorusuna
evet yanit1 verdi. Proflaksi kullanim oranmi1 %70 olarak hesaplandi. Proflaksi kullanan
136 hastanin %93’ i (n=127) proflaksiyi kendilerine Onerilen dozda kullandiklarini
ifade ettiler. Proflaksi kullanan 136 hastanin ise %20,5 (n=28) ‘i proflaksiyi dogru
kullandig1 (dogru zamanda baslayarak dogru dozda kullanan) tespit edildi.

DE olan ve olmayan hastalarda proflaksi alma (dogru veya yanlis almak)
oranlart hesaplandi. DE olmayan hastalarda proflaksi alma oran1 %88,3 (n=83) olarak
bulundu. Bu iki grubun istatiksel olarak karsilastirilmasi sonucunda dogru veya yanlis

da olsa proflaksi almak DE igin koruyucu olarak bulundu (p:0,001) .

DEA olmayan hastalarda proflaksi alma oran1 %85,7 (n=114) . DEA olan ve
olmayan hasta gruplarinin dogru veya yanlis proflaksi alma agisindan istatiksel olarak
karsilastirilmasi1 neticesinde proflaksi almak DEA igin anlamli dlzeyde koruyucu
bulundu (p:0,001) . DE ve DEA ile proflaksi kullanim iligkisi tablo.4.8” de detayli
olarak gorilmektedir.
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Tablo.4.8: DE ve DEA goriilme sikhig ile proflaksi kullaniminin iliskisi.

DE Proflaksi 53 %48,2
alm 1§
OLANLAR
Proflaksi 57 %051,8
n:110 almam IS P:0,001 OR:8,115
DE Proflaksi 83 %88,3
OLMAYANLAR |alm 1§
n:94 Proflaksi 11 %11,7
almam IS
DEA Proflaksi 22 %31
alm IS
OLANLAR
Proflaksi 49 %69
n:71 almam IS P:0,001 OR:13,364
DEA Proflaksi 114 %85,7
OLMAYANLAR |alm 1§
n:133 Proflaksi 19 %14,3

almam IS

DE olan ve olmayan hastalarda dogru proflaksi (yani zamaninda baslayan ve

dogru dozda kullanilan) alma oranlar1 hesaplandi. DE olmayan hastalarda dogru

proflaksi alma oram1 %23.4 (n=22) olarak bulundu. Bu iki grubun istatiksel olarak

karsilastiritlmasi sonucunda proflaksi almak DE icin koruyucu olarak bulundu (p:0,001).

DEA olmayan hastalarda dogru proflaksi alma oram1 %0 (n=0) olarak

hesaplandi. DEA olan ve olmayan hasta gruplarinin dogru proflaksi alma agisindan

istatiksel olarak karsilastirilmasi neticesinde dogru proflaksi almak DEA igin anlamli

duzeyde koruyucu bulundu (p:0,001) . DE ve DEA ile dogru proflaksi kullanim iligkisi

tablo.4.9’ da detayli olarak goriilmektedir.
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Tablo.4.9: DE ve DEA goriilme sikhigi ile dogru proflaksi kullaniminin iliskisi.

DE Proflaksi 6 %5,5
do gru
OLANLAR
Proflaksi Yanl 1§ 104 %94,5
n:110 P:0,001 OR:5,296
DE Proflaksi 22 %23,4
do gru
OLMAYANLAR
Proflaksi Yanl || 72 %76,6
n:94
DEA Proflaksi 0 %0
do gru
OLANLAR
Proflaksi Yanl 1 71 %100
n:71 P:0,001 none
DEA Proflaksi 28 %21,1

OLMAYANLAR | do gru

n:133 Proflaksi Yanl 1§ 105 %78,9

Calismamizda degerlendirilen 204 hastada dogumdan sonra ilk 6 ay anne
sttlii alma oran1  %80,88 (n=165) olarak bulundu. DE olan ve olmayan hastalarda
yeterli anne sitt alma (dogumdan sonra en az 6 ay sadece anne sty alma) oranlari
hesaplandi. DE olmayan hastalarda yeterli anne sutl alma oran1 %87,2 (n=82) olarak
bulundu. DE olan ve olmayan hasta gruplarinin istatiksel olarak karsilastiriimasi

sonucunda yeterli anne sutl almak DE i¢in koruyucu olarak bulundu (p:0,033).

DEA olmayan hastalarda yeterli anne siti alma oran1 %85 (n=113) olarak
hesaplandi. DEA olan ve olmayan hasta gruplarmin yeterli anne siti alma acisindan
istatiksel olarak karsilagtirilmasi neticesinde yeterli anne sutli almak DEA i¢in anlamli
duzeyde koruyucu bulundu (p:0,043) . DE ve DEA ile yeterli anne sitl alma iliskisi
tablo.4.10” da detayli olarak goriilmektedir.
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Tablo.4.10: DE ve DEA goriilme sikhigi ile yeterli anne siitii alma iliskisi.

DE Anne siitii tam | 83 %75,5
OLANLAR
Anne suti eksik | 27 %24,5
n:110 P:0,033 OR:2,223
DE Anne siitii tam | 82 %87,2
OLMAYANLAR
Anne suti eksik | 12 %12,8
n:94
DEA Anne siitii tam | 52 %73,2
OLANLAR
Anne suti eksik | 19 %26,8
n:71 P:0,043 OR:2,064
DEA Anne siitii tam | 113 %85
OLMAYANLAR
n:133 Anne suti eksik | 20 %15

Calismamizda degerlendirilen 204 hastada 4-6. aylarda ek gidaya baslama orani
%80,7 olarak bulunmustur. DE olan ve olmayan hastalarda demir agisindan yeterli ek
gida alma (ankette 11-12-13. Sorulardan en az ikisine EVET yanit1 verenler) oranlari
hesaplandi. DE olmayan hastalarda demir agisinda yeterli ek gida alma oram %53,2
(n=50) olarak bulundu. DE olan ve olmayan hasta gruplarinin istatiksel olarak
karsilagtiritlmasi sonucunda demir agisindan yeterli ek gida almak DE igin koruyucu
olarak bulundu (p:0,001).

DEA olmayan hastalarda demir agisindan yeterli ek gida alma oram1 %46,6
(n=62) olarak hesaplandi. DEA olan ve olmayan hasta gruplarinin demir agisindan
yeterli ek gida alma durumlarinin istatiksel olarak karsilagtirilmasi neticesinde demir
acisindan yeterli ek gida almak DEA igin anlaml1 diizeyde koruyucu bulundu (p:0,006) .
DE ve DEA ile demir agisindan yeterli ek gida alma iliskisi tablo.4.11° de detayli olarak
gorilmektedir.

43



Tablo.4.11: DE ve DEA goriilme sikhig1 ile demir acisindan yeterli ek gida aliminin

iliskisi.
DE Yeterli ek gida | 31 %28,2
OLANLAR
Yetersiz Ek gida | 79 %71,8
n:110 P:0,001 OR:2,896
DE Yeterli ek gida | 50 %53,2
OLMAYANLAR
Yetersiz Ek gida | 44 %46,8
n:94
DEA Yeterli ek gida | 19 %26,8
OLANLAR
Yetersiz Ek gida | 52 %73,2
n:71 P:0,006 OR:2,390
DEA Yeterli ek gida | 62 %46,6
OLMAYANLAR
n:133 Yetersiz Ek gida | 71 %53,4

Calisma grubunda DE olan hastalarda c¢alismamizda ele alinan DE neden

olabilecek risk faktorleri asagida siralanmistir.

e Proflaksi kullanmamak
e Dogru proflaksi kullanmamak
e Yetersiz anne sttt almak

e Demir agisindan yetersiz ek gida almak

Bu faktorlerin DE riskini belirlemek amaciyla %95 giiven araliginda pearson chi
square testi ile yapilan risk analizi neticesinde yukarida siralanan faktorlerin tamami DE
icin bir risk faktorl olarak bulundu. Risk analizinde en 6nemli ve etkin risk faktori
proflaksi kullanmamak olarak bulundu (p:0,000 ve OR:8,115) . DE’ ne neden olan
faktorlerin pearson chi square testi ile yapilan risk analizi tablo.4.12° de detayli olarak

gorilmektedir.
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Tablo.4.12: DE risk faktorlerinin pearson chi square testi ile yapilan risk analizi.

P OR
Proflaksi
Kullanmamak 57 %51,8 0,000 8,115
Do Q
Kullanmamak 104 %945 0,000 5,296
DE ici N
R I
FAKTORLER | Yeterli Anne Siitii
27 %245 0,033 2,223
Alinmamasi
n:110
Demir Agisindan 9 ol 0.000 2.896
Yeterli Ek Gida Tl i ’
Alinmamasi
Calisma grubunda DE olan hastalarda ¢alismamizda ele alman DEA neden

olabilecek risk faktorleri asagida siralanmistir.

e Proflaksi kullanmamak
e Dogru proflaksi kullanmamak
e Yetersiz anne sttt almak

e Demir agisindan yetersiz ek gida almak

Bu faktorlerin DEA riskini belirlemek amaciyla %95 giiven araliginda pearson

chi square testi ile yapilan risk analizi neticesinde yukarida siralanan faktorlerin tamami

DEA igin bir risk faktort olarak bulundu. Risk analizinde en 6nemli ve etkin risk

faktori proflaksi kullanmamak olarak bulundu (p:0,000 ve OR:13,364) .

DEA’ ne

neden olan faktorlerin pearson chi square testi ile yapilan risk analizi tablo.4.13’de

detayli olarak goriilmektedir.
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Tablo.4.13: DEA risk faktorlerinin pearson chi square testi ile yapilan risk analizi.

P OR
Proflaksi
Kullanmamak
49 %69 0,001 13,364
Do Q
Kullanmamak
71 %100 0,001 none
DEA iCi
R X Yeterli Anne Siitii
FAKTORLER | Alinmamasi
19 %?26,8 0,043 2,064
n:71
Demir A¢isindan
Yeterli Ek Gida
Alinmamasi 52 SN 1 2,390

DE ve DEA olan hastalarin biiyiime parametreleri analiz edilerek DE ve DEA’
nin biiylime iizerine olan etkileri degerlendirildi. Biiyiime parametrelerinden ilk olarak
viicut agirligi degerlendirildi. DE olan grupta viicut agirligi (kg) CDC egrisine gore -2
standart deviasyonun altinda olan hasta sayis1 37’ idi ve bu hastalarin DE grubu i¢indeki
orant %33,6 olarak bulundu. DE grubunda viicut agirligit CDC egrisine gore -2 Standart
deviasyonun altinda olan ve -2 ile +2 standart deviasyon araliginda veya +2 standart
deviasyonun Uzerinde olan hasta oranlar istatistiksel olarak kiyaslandiginda DE

grubunda viicut agirhiginin diisiik olmasi anlamli olarak yiiksek bulundu (p:0,001) .

DEA grubunda ise viicut agirligt CDC egrisine gore -2 standart deviasyonun
altinda olan hasta sayis1 25 idi ve bu hastalarin DEA grubu icindeki oran1 %35,2 olarak
bulundu. DE grubuna benzer sekilde yapilan analiz sonucunda DEA grubunda viicut

agirliginin diisiik olmasi anlamli olarak yiiksek bulundu (p:0,001) .

46



Tablo.4.14: DE ve DEA ile viicut agirhg iliskisinin degerlendirilmesi

DE Dii sk 37 %33,6
A g rhk
OLANLAR
Normal ve Gstu | 73 %66,4
n:110 A g nlik P:0,001 OR:5,449
DE Dii sk 8 %8,5
A g rhk
OLMAYANLAR
Normal ve Gsti | 86 %91,5
n:94 A g nlik
DEA Dii stk 25 %35,2
A g rhk
OLANLAR
Normal ve sttt | 46 %64,8
n:71 A g nlik P:0,001 OR:3,071
DEA Dii sUk |20 %15
OLMAYANLAR | A g rhik
n:133 Normal ve Gsti 113 %85
A g nhk

Hastalarin boylarinin degerlendirilmesi neticesinde DE grubunda boy degeri
(cm) CDC egrisine gore -2 standart deviasyonun altinda olan (yasa gore kisa boylu)
hasta sayis1t 7 “ idi ve bu hastalarin DE grubundaki orani %6,4 olarak bulundu. DE
grubunda boy degeri; CDC egrisine gore -2 standart deviasyonun altinda olan ve -2 ile
+2 standart deviasyon araliginda veya +2 standart deviasyonun iizerinde olan hasta
oranlan istatiksel olarak kiyaslandiginda DE grubunda kisa boylu olma oraninin

istatiksel olarak anlamsiz seviyede oldugu goriildii (p:0,296) .

DEA anemisi olan hastalarda boy degeri (cm) CDC egrisine gore -2 standart
deviasyonun altinda olan (yasa gore kisa boylu) hasta sayis1 6 “ idi ve bu hastalarin
DEA grubundaki oran1 %38,5 olarak bulundu. DEA grubunda boy degeri; CDC egrisine
gore -2 standart deviasyonun altinda olan ve -2 ile +2 standart deviasyon araliginda
veya +2 standart deviasyonun iizerinde olan hasta oranlari arasinda 2 kattan fazla bir
fark bulunmasima karsin istatiksel olarak kiyaslandiginda DEA grubunda kisa boylu

olma oraninin istatiksel olarak anlamsiz seviyede oldugu goriildii (p:0,086) .
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Tablo.4.15: DE ve DEA ile boy uzunlugu iliskisinin degerlendirilmesi

DE Kisa boy 7 %6,4
OLANLAR
Normal veya 103 %93,6
n:110 uzun boy P:0.296
DE Kisa boy 3 %3,2
OLMAYANLAR
Normal veya 91 %96,8
n:94 uzun boy
DEA Kisa boy 6 %8,5
OLANLAR
Normal veya 65 %091,5
n:71 uzun boy P:0,086
DEA Kisa boy 4 %3
OLMAYANLAR
n:133 Normal veya 129 %97
uzun boy

Calisma grubunda demir proflaksisi kullanan (n=136) hastalarda yan etki
goriilme orant %56,6 (n=77) olarak bulundu. Yan etki gelistigini ifade eden hastalarda
ortaya cikan en sik yan etki (%44) kotii tad olarak tespit edildi. Calisma grubunda
gorilen yan etkiler ve dagilimlari tablo.4.16° de detayl1 olarak goriilmektedir.

Calismamizda yan etki gelistigini ifade eden hastalarin 6 sinda (%4,4) preperat
degisikligi yapilmisti. Preperat degisikligi yapilan hastalar irdelendiginde; 2 hastada
kabizlik, 2 hastada ishal, 1 hastada kotii tad ve 1 hastada da dislerde renk degisimi

nedeni ile kullanilan preperatin degistirildigi gortildi
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Tablo.4.16: Calisma grubunda goriilen yan etkiler ve dagilimlari.

YAN ETK | ORAN
Kotii Tad % 44 (n=34)
Kusma %12 (n=9)
Ishal %4 (n=3)
Kabizlik %23 (n=18)
Di slerde Renk Deg il %17 (n=13)
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5. TARTISMA

Cocuklar erigkinlerden ayiran en temel 6zellik; cocuklarin siirekli bir biiyiime
ve gelisme icinde olmalaridir. Bu biliylime ve gelisme nedeni ile c¢ocuklarin
gereksinimleri erigkinlere nazaran oldukga biiyiik farklar gostermektedir. Demir de
cocukluk caginda olduk¢a c¢ok ihtiya¢ duyulan bir mikronutrienttir. Saglikli bir
yenidoganin viicudunda ortalama 0,5 gr demir varken; ortalama 70 kg agirliginda ki bir
yetiskinin viicudunda ise yaklasik 5 gr demir vardir (17-19) . Insan organizmasi
dogduktan sonra yetigkin caga gecene kadar demir miktarimi yaklasik 10 kat
arttirmalidir. Mens kanamalari, kan kayiplart ve gastrointestinal epitelin dokilmesi
neticesinde feges ile kaybolan demirin yerine konulmasi yetiskinlerin demir dengesi igin
yeterli olur. Ancak c¢ocuklarin bu kayiplar disinda blyume strecleri nedeni ile
yetiskinlere gdre demire daha fazla ihtiyaglar1 vardir. DSO tarafindan 0-2 yas arasi
cocuklarin giinliik 12,5 mg ve 2-5 yas arasi ¢ocuklarin ise 20-30 mg/giin demir almalari

onerilmektedir (17-19) .

Biiylimenin oldukc¢a hizlandigr 6-24 aylik donem ve ergenlik donemi DE ve
DEA’ nin daha sik goriildiigii yas gruplaridir (8) . Ulkemizde siit cocuklarina demir
proflaksisi verilirken ergenlik dénemi igin bdyle bir uygulama yoktur. Bizde bu tez
caligmasinda; calisma grubunu 6-24 ay yas araligindaki hastalarimizdan sectik. Calisma
grubumuzda ortalama yas 14,36 (+ 4,80) ay ve ortanca ay 14 ay olarak hesaplandi. Tez
calismamizin amaglaridan birisi de proflaksi etkinligini belirlemektir. Ulkemizde 4-12
ay araliginda ki gocuklara proflaksi verilmektedir. Ik 6 ayda da anne siitiiniin koruyucu
etkisi nedeni ile DE ve DEA oldukca nadirdir. Calismamizda ortanca ay degerinin 14
olmasi galisma grubumuzdaki ¢ocuklarin ¢ogunun 12 aydan daha biiyiikk oldugunu ve
artik proflaksiyi (dogru veya yanlis bir kullanim ile) tamamladiklarini géstermektedir.
Bu nedenle ¢aligmamizda ortaya konulan proflaksi etkinliginin daha dogru ve gercekei

oldugu kanisindayiz.

Biiyiime parametrelerinin belirlenmesi ve takip edilmesi ¢ocuklarin saglik
durumunun olduk¢a Onemli gostergeleridir. Biiylimenin degerlendirilmesi ig¢in
kullanilan 2 temel o6l¢iit vardir. Bu dlgiitler viicut agirhigi ve boy uzunlugudur. Bizde
calismamizda bu iki temel Slgiitii kullandik. Calisma grubunda yer alan tiim hastalarin
viicut agirliklart ve boy degerlerini CDC biiylime egrisine gore degerlendirdik. Bu

degerlendirme neticesinde calisma grubumuzun %22,1 (n=45) * inde viicut agirliklar
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CDC egrisine gore degerlendirildiginde -2 std deviasyonun altindaydi yani diisiik viicut
agirhi@ma sahiplerdi. Istanbul ilinde yasayan ve 6 ay-14 yas araliginda yer alan 900
hastay1 iceren bir tanimlayici1 arastirma neticesinde diisiik agirlik oran1 %8,2 olarak
bulunmustur. Ancak yiiksek risk grubu olarak degerlendirilen grupta bu oran % 25
diizeyine kadar ¢ikmistir (100) . Bu calismada risk olarak kabul edilen ve bizim
calismamizda diglanan tek risk faktorii diisiik dogum agirligidir. Diger risk faktorlerinin
hasta se¢ciminde dikkate alinmamasi ¢alisma grubumuzda diisiik viicut agirlikli hasta
oraninin yiikksek bulunmasina neden olmus olabilir. Caligma grubumuzda kisa boy orani

ise %4,9 (n=10) olarak bulundu. Bu oranin literatiirle benzer oldugu goriilmiistiir.

Diinya Saglik Orgiitii’niin 2008 yil1 verilerine gére 2003-2005 yillar1 arasinda
diinya genelinde 1,62 milyar kisi (diinya niifusunun %?24,8’1) anemiden etkilenmistir
(8). Gelismekte olan iilkelerde 5 yas alti ¢ocuklarda DEA orani %40-50 olarak
bildirilmektedir (7) . DE ise DEA gore daha sik goriiliir. Ancak DE sikligini belirlemek
oldukca glctiir. Ulkemizde gocukluk déneminde DE ve DEA prevalansini belirleyen
bir calisma maalesef bulunmamaktadir. Cogu lokal ve nispeten kiigiik Olgekli hasta
sayilarina sahip tez c¢alismalarindan anlasildigi kadar ile lilkemizde ¢ocukluk ¢aginda
DEA orani %6,5-%42 araliginda bildirilmektedir (55) . Gok¢ay G. Ve arkadaslarinin
2002 yilinda yaymladiklari epidemiyolojik c¢alismaya gore iilkemizde okul Oncesi
donemde anemi siklig1 %33 ve DEA siklig1 ise bolgelere gore fark etmek kaydi ile %6-
40 araliginda bildirilmistir (101) . Gazi Universitesi Tip Fakiiltesinde 2011 yilinda
yapilan ve Saglik Bakanligi tarafindan ayni yil demir proflaksi durumu olarak
yayinlanan raporda; tim Turkiye’de belirlenen 42.858 haneden secilen 6-17 ay yas
araligindaki 3076 ¢ocuk ve annesinin katildig1 bir ¢alismada kan 6rnegi alinan 2363
cocukta DEA sikligi %6,3 olarak sunulmaktadir. Aynm1 ¢alismada DE oran1 %28,7
olarak bulunmustur (104) . Ayrica bu ¢alismada anemi hemoglobin degerinin 11,5 gr/dl’

den az olmasi olarak kabul edilmistir.

DSO tarafindan yapilan tanimlamada 6 ay ve <5 yas arasi ¢ocuklarda Hb
degerinin 11 gr/dl’ nin altinda olmasi ve ferritin diizeyinin 12 mikrogram/ L den diigiik
olmas1 DEA olarak kabul edilmektedir. Bizde calismamizda DSO tanimlamalarini
kullanarak DE ve DEA belirledik. Calismamizda DE sikligi %53,9 (n=110) ve DEA
sikligi ise %34,8 (n=71) olarak tespit edilmistir. Oranlar literatiirde tespit edilen
degerlerle uyumlu gibi goriilse de; ozellikle 2011 yilinda tim Tirkiye’ yi kapsayan
Saglik Bakanligi raporunda ki %6,3’ lik DEA orami ile kiyaslandiginda calisma
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grubumuzda DEA orant olduk¢a yiiksektir. Bunun nedeni ¢alisma grubumuzun
hastaneye basvuran hastalar olmasi olabilir. Ancak bu yiiksek DEA oraninin sadece bu
durumla agiklanamayacagi kanaatindeyiz. Bu nedenle iilkemizde DE ve DEA oranlari
ile proflaksi kullaniom durumunun ortaya konuldugu giincel saha ¢alismalarina ihtiyag

vardir.

Saglik Bakanliginin 2011 yilinda yayinladigi; 6-17 aylik cocuklarda DEA
raporuna gore calisma grubunda yer alan gocuklardan 5-7 ay arasinda olanlarin
%b5,7’sinde, 8-10 ay arasinda olanlarin %4,6’sinda, 11-13 ay arasinda olanlarin
%6,8’inde, 14-16 ay arasinda olanlarin %8,6’sinda DEA tespit edilmis ve yas gruplarina
gore demir eksikligi anemisi bulunma durumu arasinda istatistiksel olarak anlamli fark
bulunmustur (104) . Calismamizda yas gruplarina gore yapilan siniflamada 6-12 ay yas
grubunda DE siklig1 9%54,4 (n=43) ve DEA siklig1 ise %36,7 (n=29) olarak bulundu.
Diger grup olan 13-24 ay yas grubunda DE siklig1 %53,6 (n=67) ve DEA orani da
%33,6 (n=42) olarak hesaplandi. Gruplar arasinda DEA siklig1 agisindan istatiksel
anlamli fark tespit edilmedi. T.C. Saglik Bakanligi tarafindan yiiriitiilen “’Demir gibi
Tiirkiye’’ projesinin amaglarindan birisi de ¢ocuklarda DEA oraninin %10’ un altina
cekilmesidir (104) . Saglik bakanliginin Demir gibi Tiirkiye projesinin ilk sonuglarini
acikladigi  rapora gore 6-24 ay grubunda DEA sikhigit  %7,8  olarak
bildirilmistir.Caligmamizda elde edilen oran hem Demir gibi Turkiye projesinin ilk 5 yil
sonuclarinin hemde projede hedeflenen %10’ dan daha az olan hedef degerden oldukca

geridedir.

DEA tanisinda kullanilan temel laboratuar testleri tam kan sayimi neticesinde
elde edilen MCV (mean corpusculer volume=ortalama eritrosit hacmi), RDW (red cell
distrubution with) degerleridir. DEA mikrositer anemiler sinifindandir. DEA
durumunda ortaya ¢ikan mikrositozun tam kan sayiminda karsiligt MCV degerinin
azalmasidir. MCV degerinin 6-24 ay yas araligindaki ¢cocuklarda 70 pm3 ‘ den az olmasi
mikrositoz olarak kabul edilmektedir (16) . DEA © de baslangicta azalan demir nedeni
ile eritrositler kiigliklii biiyliklii (anizositoz) olur ve RDW degeri artar. DEA
derinlestiginde ise demir daha da azalacagi icin artik normal hacimli eritrosit kalmaz ve
tek tip mikrositer eritrositler ortaya ¢ikar. Bu durumda da RDW azalir. RDW degerinin
16 ve daha yiiksek olmasi DEA lehinedir (102). Calismamizda DEA olan ve olmayan
hastalarin MCV degerleri karsilastirildiginda DEA grubunda MCV degeri anlaml
derecede yiiksekti (p:0,000). DEA olan ve olmayan hasta gruplarinin RDW degerleri
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kiyaslandiginda RDW degerinin 16 ve daha fazla olmast DEA grubunda anlaml
derecede yuksekti (p:0,000) . Transferrin saturasyonu serum demirinin serum demir
baglama kapasitesine oranlanmasi ve sonucun 100 ile g¢arpilmasi ile bulunan bir
degerdir. Normal deger aralifi 9%25-45 olarak tanimlanmistir. Transferrin
saturasyonunun %16’ nin altinda olmast DEA diisiindiiriir (1,102) . Calismamizda DEA
olan ve olmayan hasta gruplarinin transferrin saturasyonunun %16’ dan diisiik olmasi
acisindan karsilagtirildiginda DEA grubunda transferrin saturasyonun 16’ dan diistik
olmast DEA grubunda anlamli olarak daha sik goriilmiistiir (p:0,000). Calismamizda
DEA grubunda MCV, RDW ve transferrin saturasyonu degerlerinin literatir
dogrultusunda bulunmasi DEA olarak kabul edilen hastalarimizin tanilarinin dogru

oldugu seklinde yorumlanmaistir.

DEA o6nleme programlarindan birisi olan proflaktik demir preperati kullanma
yontemi ililkemizde 2004 yilindan beri “’Demir Gibi Tirkiye’’ adi ile uygulanmaktadir.
Bu uygulamada zamaninda dogan bebeklere 4. Aydan itibaren demir damlasi iicretsiz
verilerek aileler ilacin kullanimi i¢in tegvik edilmektedir. Program ayrica anne siitiine en
az ilk 6 ay devam edilmesini ve demirden zengin gidalar ile beslenme yoniinden
ailelerin egitim ve tesvigini de icermektedir. Bu Onleme programinda saglk
kuruluslarinda demir damlasi kullaniminin onerilmesi ve ailelerin tesviki oldukca
onemlidir. Proflaksinin degerlendirildigi calismalarda genellikle proflaksi kullanma
oran1 lzerinde durulurken proflaksi Onerilme oranlar1 hakkinda bilgi kisithdir.
Karapinar H. ve arkadaslarinin 2017 yilinda yayinlanan, 6-24 aylik ¢ocuklarda proflaksi
kullaniminm1 degerlendirdikleri ¢calismada demir proflaksisi baglanma oran1 %86 olarak
verilmektedir (103) . Demir gibi Turkiye projesinin ilk 4 yillik sonuglarinin
yayinlandig1 sonug raporunda ailelerin demir proflaksisine baglama oranlar1 % 95 olarak
raporlanmistir  (99) . Ugbin yetmis alti 6-17 ay yas aralifindaki ¢ocugun
degerlendirildigi calismada demir proflaksisi kullanma oran1 %78,5 olarak
bildirilmektedir (104) . Calismamizda degerlendirilen 204 ¢ocugun 196’ sina demir
proflaksisinin Onerildigi sonucuna ulasilmistir. Calismamizda demir proflaksisi
onerilme oran1 %95,1 ve proflaksi kullanim orani da %70 olarak tespit edilmistir.
Calismamizda bulunan proflaksi kullanim orani1 (%70) 2011 yilinda saglik bakanligi
tarafindan yayinlanan 6-17 aylik c¢ocuklarda proflaksi kullanim orani ile (%78)
benzerdir (104) . Proflaksi kullanan ailelerin %93’ (iniin (n=127) kendilerine Onerilen

dozu uyguladig tespit edildi. Bu oranlar proflaksi kullanan ailelerin ¢ogunun 6nerilen

53



doza uyduklarini ancak %95 6neri oranina ragmen proflaksi kullanma oraninin %70’
lerde olmasi proflaksi uygulamasinin 6niindeki en biiylik sorundur. Kullanim oraninin,
Oneri oranindan diisiik olma nedenleri igerisinde ilk iki sirada annenin kendisinin demir
ilacin1 bebegine vermek istememesi (%27,5) ve ¢ocugun ilacin tadin1 begenmemesi
(%17,3) bulunmaktadir (104) . Ancak proflaksi kullanmama nedenlerinin daha detayl
irdelendigi genis ¢apli arastirmalara ihtiyag vardir. Calismamizda proflaksi kullanmama

nedenlerinin irdelenmemesini ¢calismanin kisithiliklarindan birisi olarak gérmekteyiz.

Calismamizda ailelere Onerilen proflaksinin Oneri zamani ve dozu da
degerlendirilmistir. Buna gore hastalarin ancak %78’ ine proflaksi 4. Ayda Onerilmisti.
Dogru dozda Onerilme orani ise %86 olarak tespit edilmistir. Karapmnar H. ve
arkadaglarinin 2017 yilinda yayinlanan, 6-24 aylik c¢ocuklarda proflaksi kullanimim
degerlendirdikleri ¢aligmada proflaksinin dogru dozda kullanilma orani %40 olarak
bildirilmektedir (103) . Calismamizda proflaksi kullanan 136 hastanin ise %20,5 (n=28)
‘1 proflaksiyi dogru kullandig1 (dogru zamanda baslayarak dogru dozda kullanan) tespit
edildi. Calismamizda proflaksi kullanim siireleri ile ilgili veri bulunmamaktadir. Bu
durum da calismamizin kisithliklarindan biridir. Calismamizda demir proflaksisi
uygulanan her 5 cocuktan sadece 1 tanesinin proflaksiyi dogru zamanda baslayarak
dogru dozda kullandig1 goriilmiistiir. Bu durum ¢alismamizda ortaya ¢ikan yiiksek DE

ve DEA goriilme sikliginin nedeni olabilir.

Proflaksi ve DE iligkisinin irdelendigi 6-17 aylik c¢ocuklarda yapilan bir
aragtirmada demir ilaci kullanmaya baslama zamani1 10 ay ve iizeri olan ¢ocuklarda
ferritin diizeyinin 10,0 ng/ml ve {izerinde olma siklig1 daha diisiik iken, demir ilaci
kullanmaya baslama zamani 4-6 ay arasinda olan cocuklarda ferritin diizeyinin 10,0
ng/ml ve iizerinde olma siklig1 daha yiiksektir (104) . Bu durum proflaksinin baslama
zamaninin 6nemini yansitmaktadir. Caligmamizda da DE olmayan hastalarda proflaksi
kullanma oran1 %88.3 bulunurken DE olan hastalarda proflaksi kullanma oran1 %48,2
olarak bulundu. DE grubunda proflaksi kullaniminin yiiksek olmas1 istatiksel olarak
anlamliyd1 (p:0,000) . Proflaksiyi dogru kullanan (zamaninda baglayan ve dogru dozda
kullanan) hastalarimizin (n=28) degerlendirilmesi neticesinde DE olan grupta yanlis
proflaksi kullanim oran1 %94,5 iken bu oran DE olmayan grupta %76,6 olup aradaki
fark istatiksel olarak anlamlidir (p:0,000). Bu tablo proflaksinin dogru zamanda

baslanarak dogru dozda kullanilmasinin 6nemini yansitmaktadir.
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Demir proflaksisi verilen c¢ocuklarda DEA oraninda azalma saglanmistir
(99,104) . Calismamizda da DEA olmayanlarda proflaksi alma orant %85,7; DEA olan
larda da proflaksi almama orani %69 olarak bulunmustur. Proflaksi kullanim oraninin
DEA olmayan grupta olan gruba gore yliksek olmasi istatiksel olarak anlaml
bulunmustur (p:0,000) . Dogru proflaksi kullanan 28 hastamizin hi¢ birinde DEA tespit
edilmedi. Bu durumun proflaksinin dogru zamanda baglanip; dogru dozda

kullanilmasinin énemini vurgulamasi agisindan énemli oldugu kanaatindeyiz.

Anne sitlinlin demir icerigi diisiik olmakla beraber emilimi ¢ok yiiksek
oldugundan tek basimma anne siitiiyle beslenen ve gobek kordonu erken baglanmamis
olan bebeklerde ilk 6-8 ayda demir eksikligi anemisi enderdir (105) . Saglik Bakanlig
tarafindan 2011 yilinda yayinlanan 6-17 aylik ¢ocuklarin irdelendigi bir arastirmada
calismaya katilan 3076 ¢ocukta anne siitii alma oran1 %96 ve ortalama anne siti alma
stiresi ise 6,66 ay olarak bildirilmistir (104) .Calismamizda degerlendirilen 204 hastada
dogumdan sonra ilk 6 ay anne siitii alma oram1 %80,88 (n=165) olarak bulundu.
Dogumdan sonra ilk 6 ay anne siitii alan ve almayan hastalarimizi DE ve DEA goriilme
siklig1 agisindan karsilastirdik. DE olan grupta yeterli anne siitii alma oran1 %75,5 iken
DE olmayan grupta bu oran %87,2 olarak bulundu ve aradaki fark istatiksel olarak
anlamliydr (p:0,033) . DEA olan grupta yeterli anne siitii alma orani1 %73,2 iken DEA
olmayan grupta bu oran %85 olarak bulundu ve aradaki fark istatiksel olarak anlamliyd:
(p:0,043) . Calismamizda da literatiire benzer sekilde yasamin ilk 6 ayinda sadece anne
stitli kullanirminin DEA i¢in koruyucu etkiye sahip oldugu gosterilmistir. Caligsmamizda
yeterli anne siitii almayan ¢ocuklarin formula mama kullanip kullanmadiklar1 ve mama
alan ¢ocuklarda DE ve DEA oranlarinin aragtirllmamasinin ¢aliugsmamizin bir kisitlilig

oldugu kanisinday1z.

Cocuklarin saglikli bir sekilde biiylime ve gelisme gostermeleri genetik
miraslarinin yaninda beslenme, sosyal etkilesim ve c¢evresel faktorlere de baghdir.
Beslenme c¢ocuklarin saglik durumlarini belirleyen faktorlerin basinda yer alir. DE’ nin
en sik nedeni demirin besinlerle yetersiz alinmasidir. Bu nedenle g¢alismamizda
cocuklarin beslenme durumlarin1 da degerlendirdik. Calismamiz DE temelli oldugu i¢in
demir agisindan beslenme diizeyini belirlemeyi amacladik. Bir besinin demir agisindan
zengin olmasit o besinin organizmaya fazla miktarda demir sunacagi anlamina

gelmemektedir. Ciinkii besinlerin demir icerigi ve demir absorbsiyon oranlar
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farkliliklar arz eder. Demir oranlar1 yliksek olan besinlerden kirmizi et, yumurta ve

kuru bakliyat mamiillerinin absorbsiyon oranlari da yiiksektir (85) .

Calismamizda da kullandigimiz demir igerigi yiiksek ve emilim yiizdesi fazla

olan 3 temel besinin demir icerikleri ve emilim ylzdeleri tablo.5.1” de gérilmektedir.

Tablo.5.1: Demir bakimindan zengin ve emilim yiizdesi fazla besinler (85) .

100 gr da Demir i¢erigi Absorbsiyon Yulzdesi
Kirmuz1 Et 2,9 mg %25-30
Yumurta 2.2mg %15-20
Kuru Bakliyat 7,8 mg %20

Calismamizda hem demir igerigi zengin hem de absorbsiyon oranlari yiliksek
oldugu i¢in kirmiz1 et, kuru bakliyat ve yumurta degerlendirildi. Bunun yaninda bu 3
gidanin temel gidalar olmasi1 ve ulasilabilir olmalar1 yaninda hedef hasta grubunun
tilketebilecegi gidalar olmasi da bu 3 gidanin se¢ilmesine neden olmustur. Bu nedenle

ankette;

e Haftada en az 3 giin 1 adet yumurta yer mi?
e Haftada 2 giin 2 kofte biiytikliigiinde et yer mi?
e Haftada en az 3 6giin baklagil yer mi ?

Sorularindan en az ikisine EVET yanitinin verilmesi hastanin demir agisindan yeterli ek
gida aldignin gostergesi olarak kabul edildi. Buna gore ¢alismamizda yer alan 204
hastanin demir agisindan yeterli ek gida alma oran1 %39,7 (n=81) olarak bulunmustur.
Literatiirde ¢alismamizdakine benzer bir beslenme orani bilgisine rastlamadik. Bu orani
ortaya koyan anket sorularina verilen yanitlar ailelerin sosoyo-kultiirel, ekonomik ve
egitim diizeylerine bagimlidir. Bu nedenle bu oran subjektif bir veridir. Ancak
cocuklarin demir agisindan beslenme oranlar1 hakkinda fikir verebilecegi kanaatindeyiz.

Calismamizda degerlendirilen 204 hastada 4-6. aylarda ek gidaya baslama orani %80,7
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olarak bulunmustur. Saglik Bakanlig: tarafindan 2011 yilinda yayinlanan 6-17 aylik
cocuklarin irdelendigi bir arastirmada ortalama ek gida baslanma zamami 5,40%2,13

aydir (104) .

Demir acgisindan yeterli ek gida alan ve almayan hastalarimizi DE ve DEA
goriilme siklig1 agisindan karsilastirdik. DE olan grupta demir agisindan yeterli ek gida
alma oram1 %28,2 (n=31) iken DE olmayan grupta bu oran %53,2 (n=50) olarak
bulundu ve aradaki fark istatiksel olarak anlamliydi (p:0,000) . DEA olan grupta demir
acisindan yeterli ek gida alma oran1 %26,8 (n=19) iken DEA olmayan grupta bu oran
%46,6 (n=62) olarak bulundu ve aradaki fark istatiksel olarak anlamliydi (p:0,006) .
Calismamizda demirden zengin gidalarla beslenme orani diistiikce DE ve DEA oraninin
artmast demirden zengin beslenme degerlendirmemizin demir agisindan beslenmeyi

dogru yansitmaktadir.

Calismamizda DE ve DEA gelisimi ile istatiksel olarak iligkisi tespit edilen risk

faktorleri sunlardir:

e Proflaksi kullanmamak
e Dogru proflaksi kullanmamak
e Yetersiz anne sutd almak

e Demir agisindan yetersiz ek gida almak

Bu risk faktorlerinin %95 giiven araliginda pearson chi square testi ile yapilan

risk analizi neticesi tablo.5.2” de gorilmektedir.
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Tablo.5.2: DE ve DEA icin risk faktorlerinin risk analizi sonuc¢lar1 (OR: ods ratio)

DE icin OR degeri DEA i¢in OR degeri
Proflaksi 8,115 13,364
Kullanmamak
Proflaksiyi 5,296 NS
Dogru
Kullanmamak
Anne sutunu 2,223 2,064
yetersiz almak
Demir 2,896 2,390
acisindan
yetersiz ek gida
almak

Risk analizi neticesinde proflaksi kullanmamak DE icin 8,1 ve DEA ig¢in 13,3
katlik bir risk artisi ile en 6nemli risk faktorii olarak bulunmustur. Proflaksinin dogru
kullanim1 DE i¢in 5,2 kat riski arttirirtken DEA i¢in oran hesaplanamamistir. Bunun
nedeni dogru proflaksi kullanan higbir hastada DEA gelismemesidir. Bu analiz
sonuglar1 6-24 aylik ¢ocuklarda DE ve DEA 6nlenmesinde proflaksinin oldukca etkin
bir yontem oldugunu bu nedenle proflaksi uygulamasinda ki aksakliklarin
giderilmesinin 6nemini vurgulamaktadir. Saglik bakanligmin 2011 yilinda yayimladig:
raporda 6-17 aylik cocuklarda demir eksikligi anemisi olma durumunu etkileyen
faktorler icin lojistik regresyon modeli sunulmustur. Incelenen ¢ocuklarm demir
eksikligi anemisi olma durumunu etkileyen faktorler icin yapilan lojistik regresyon
modelinde; kiz cinsiyetin demir eksikligi anemisi olma durumunu 2,15 kat, ¢cocugun
yasinin artmasinin 1,10 kat, 5 yas alt1 baska ¢ocuk varliginin ise riski 1,62 kat artirdig
belirtilmistir (104) . Calismamizda bu risk faktorlerinin hi¢ birisi goz Oniine
alinmamistir. Buna karsin farkli ve diizeltilebilir risk faktorlerinin 6nemine dikkat

cekilmeye calisilmistir. Literatiirde ¢ocuklarda DEA gelisimi iizerine etkisi olan
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degistirilebilir ve degistirilemez risk faktorlerinin siniflanarak analiz edildigi

calismalara ihtiya¢ oldugu kanaatindeyiz.

DE ve DEA c¢ocuklarda biiyiime geriligine neden olabilir (106) . Calismamizda
DE olan grupta viicut agirliginin diisiik olma oran1 %33,6 (n=37) olarak bulunurken DE
olmayanlarda bu oran %8,5 (n=8) olarak bulunmustur. DE olan ve olmayan grubun
viicut agirliklar1 yoniinden karsilastrilmasinda DE grubunda diisiik viicut agirlig
saptanma oranimin yiiksekligi anlamli olarak yiiksek bulunmustur (p:0,000) . DEA
olanlarda viicut agirliginin diisiik olma orani %35,2 (n=25) olarak bulunurken DEA
olmayanlarda bu oran %15 (n=20) olarak bulunmustur. DEA olan ve olmayan grubun
viicut agirliklar1 yoniinden karsilastrilmasinda DEA grubunda diisiik viicut agirligi
saptanma oraninin yiiksekligi anlamli olarak yiiksek bulunmustur (p:0,001)
Calismamizda degerlendirilen diger bir biiyiime faktorii olan boy uzunlugunun DE ve
DEA ile iliskisinin degerlendirilmesinde boy kisalig1 ile DE ve DEA arasinda iliski
bulunmamistir (p>0,05) . DE ve DEA c¢ocuklarda biiyiime geriligine neden olabilir
(106) . DE ve DEA durumunda istahsizligin bir sonucu olarak gocugun biiyiimesi geri
kalabilir. DEA olan ¢ocuklarm boylarina gore diisiik tartili olduklar: ve demir ilavesi ile
biiylimenin normallestigi bildirilmektedir (107) . Calismamizda da DE ve DEA olan

cocuklarda viicut agirliklarinin diisiik olma oran1 daha fazla olarak bulunmustur.

Calismamizda demir proflaksisinin yan etkileri tizerinde de duruldu. Buna gore
calismamizda proflaksi kullanan hastalar icerisinde yan etki gelisme orani oran1 %56,6
(n=77) olarak bulundu. Proflaksi kullanim sonuglarinin degerlendirildigi 6-24 aylik 200
cocugun oldugu bir caligmada yan etki nedeni ile proflaksinin birakilma orani %8,5
olarak bildirilmektedir (103) . Calismamizda tespit edilen yiiksek yan etki oraninin
ailelerin ifadelerine dayanan ve herhangi bir hekim tarafindan teyid edilmeyen yan etki
degerlendirmesinin bir sonucu olabilir. Calismamizda tespit edilen en sik yan etki %44

ile kotii tad olarak bulunmustur.
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6.SONUC
Sonug olarak tez ¢alismamizdan elde edilen ¢ikarimlar soyle siralanabilir;

e Demir proflaksisinin bebeklere 6nerilme orani oldukga yiiksektir.

e Demir proflaksisini kullanma ve proflaksiyi dogru kullanma oran1 diisiiktiir.

e DE ve DEA sikligi Tirkiye kaynakli genis caligmalardan daha yiiksek
bulunmustur. Giincel genis ¢apli saha ¢aligmalarina ihtiya¢ vardir. Boylece DE
ve DEA oranlariin gilincel durumu ortaya konulabilir.

e DE ve DEA sikliginin yiiksek olmasi ¢alismamizda irdelenen popiilasyonun
hastaneye basvuran hastalar olmasindan kaynaklanabilir. Bu durum
calismamizin bir kisitlhiligidir.

e Proflaksi kullanmamak DE i¢in yaklasik 8 ve DEA i¢in ise 13 katlik bir risk
artisina neden olmaktadir.

e Proflaksiyi dogru kullanmak DE riskini 5 kat arttirirken calismamizda dogru
proflaksi kullanan vakalarin hi¢birinde DEA goriilmemistir.

e Yasamin ilk 6 ayinda sadece anne siitii ile beslenmemek DE ve DEA igin
yaklasik 2 katlik bir riske neden olur.

e Ek gidalarin demir agisindan yetersiz olmasi ise DE i¢in 3 ve DEA i¢in ise 2
katlik bir risk artisina yol agmaktadir.

e Calismamizda anne siiti yetersiz alan hastalarin formula mama alip
almadiklarinin degerlendirilmemis olmasi ¢alismamizin bir kisithiligidir.

e DE ve DEA olanlarda diisiik viicut agirligi oran1 daha yuksektir.

Calismamizdan elde edilen bu ¢ikarimlarin sonucunda proflaksinin DEA
Onlemede son derece etkin oldugunu tekrar vurgulamak istedik. Bu nedenle proflaksinin
dogru bir sekilde uygulanmasiin tesvik edilmesi ve proflaksi kullanim oraninin
arttirilmas1 DE ve DEA Onlemede en 6memli strateji olmalidir. Bunun yaninda anne
situ almak ve 4-6 ay araliginda demirden zengin ek gidalar ile gocugun desteklenmeye
baglanmas1 6nemlidir. Tum bu faktorler aslinda anneye baglidir. Anne tum bu faktorleri

etkilemektedir. Bu nedenle anne egitimi 6nemlidir.

60



7.KAYNAKLAR

1.World Health Organization. Iron deficiency anaemia assessment, prevention,
and control. A guide for programme managers. Geneva (Switzerland): World Health
Organization; 2001.

2.Gedikoglu G, Agaoglu L. Kan hastaliklar1. i¢inde: Neyzi O, Ertugrul T (eds).

Pediatri Cilt 2 (Ikinci Baski).izmir: Nobel Tip Kitapevleri, 1993: 347-63.

3.WHO/UNICEF. Iron Deficiency Anaemia: Assessment, prevention, and
control. Geneva: World Health Organization, 2001 (WHO/NHD/ 01.3).

4.Moy RJ. Prevalence, consequences and prevention of childhood nutritional
iron deficiency: a child public health perspective. Clin Lab Haem 2006; 28: 291-98.

5.Yurdakok K. Ince O.T. Cocuklarda demir eksikligi anemisini 6nleme
yaklasimlari. Cocuk Saglig1 ve Hastaliklar1 Dergisi 2009; 52: 224-31.

6.Kassebaum NJ, Jasrasaria R, Naghavi M, et al. A systematic analysis of global
anemia burden from 1990 to 2010. Blood 2014; 123:615.

7.Stoltzfus RJ. Iron deficiency: global prevalence and consequences. Food Nutr
Bull 2003; 24:S99.

8.DeBenoist, B, McLean, E, Egli, I, et al. Worldwide prevalence of anemia
1993-2005: WHO global database on anemia. World Health Organization, Geneva,
2008. Available at: http://www.who.int/vmnis/anaemia/prevalence/en/ (Accessed on
July 11, 2017).

9.World Health Organization. Serum ferritin concentrations for the assessment
of iron status and iron deficiency in populations. Vitamin and Mineral Nutrition
Information System. Geneva: World Health Organization; 2011. Publication No.
WHO/NMH/NHD/MNM/11.2.Availableat:http://www.who.int/'vmnis/indicators/serum_
ferritin.pdf. (Accessed on January 11, 2016).

10.Brotanek JM, Gosz J, Weitzman M, Flores G. Secular trends in the
prevalence of iron deficiency among US toddlers, 1976-2002. Arch Pediatr Adolesc
Med 2008; 162:374.

11.Centers for Disease Control and Prevention (CDC). Iron deficiency--United
States, 1999-2000. MMWR Morb Mortal WKly Rep 2002; 51:897.

12.Brotanek JM, Halterman JS, Auinger P, et al. Iron deficiency, prolonged
bottle-feeding, and racial/ethnic disparities in young children. Arch Pediatr Adolesc
Med 2005; 159:1038.

13.Cusick SE, Mei Z, Cogswell ME. Continuing anemia prevention strategies
are needed throughout early childhood in low-income preschool children. J Pediatr
2007; 150:422.

14. Ozdemir N. Cocuklarda tanidan tedaviye demir eksikligi anemisi. Tiirk Ped
Ars 2015;50:11-9.

15. T.C. Saghk Bakanligi, Anne Cocuk Saghgi Genel Miidiirliigii. 12-23 ayhk
cocuklarda demir kullanimi1 arastirmasi raporu, Ankara, 2009.

16.Richard Sills (2015) . Iron-Deficiency Anemia (Edited by:Robert
M.Kliegman). Nelson Textbook of Pediatrics 20 th edition. Elsevier, 2323-26.

61


https://www.uptodate.com/contents/iron-deficiency-in-infants-and-children-less-than12-years-screening-prevention-clinical-manifestations-and-diagnosis/abstract/1
https://www.uptodate.com/contents/iron-deficiency-in-infants-and-children-less-than12-years-screening-prevention-clinical-manifestations-and-diagnosis/abstract/1
https://www.uptodate.com/contents/iron-deficiency-in-infants-and-children-less-than12-years-screening-prevention-clinical-manifestations-and-diagnosis/abstract/2
https://www.uptodate.com/contents/iron-deficiency-in-infants-and-children-less-than12-years-screening-prevention-clinical-manifestations-and-diagnosis/abstract/2
https://www.uptodate.com/contents/iron-deficiency-in-infants-and-children-less-than12-years-screening-prevention-clinical-manifestations-and-diagnosis/abstract/8
https://www.uptodate.com/contents/iron-deficiency-in-infants-and-children-less-than12-years-screening-prevention-clinical-manifestations-and-diagnosis/abstract/8
https://www.uptodate.com/contents/iron-deficiency-in-infants-and-children-less-than12-years-screening-prevention-clinical-manifestations-and-diagnosis/abstract/8
https://www.uptodate.com/contents/iron-deficiency-in-infants-and-children-less-than12-years-screening-prevention-clinical-manifestations-and-diagnosis/abstract/8
https://www.uptodate.com/contents/iron-deficiency-in-infants-and-children-less-than12-years-screening-prevention-clinical-manifestations-and-diagnosis/abstract/9
https://www.uptodate.com/contents/iron-deficiency-in-infants-and-children-less-than12-years-screening-prevention-clinical-manifestations-and-diagnosis/abstract/9
https://www.uptodate.com/contents/iron-deficiency-in-infants-and-children-less-than12-years-screening-prevention-clinical-manifestations-and-diagnosis/abstract/12
https://www.uptodate.com/contents/iron-deficiency-in-infants-and-children-less-than12-years-screening-prevention-clinical-manifestations-and-diagnosis/abstract/12
https://www.uptodate.com/contents/iron-deficiency-in-infants-and-children-less-than12-years-screening-prevention-clinical-manifestations-and-diagnosis/abstract/12
https://www.uptodate.com/contents/iron-deficiency-in-infants-and-children-less-than12-years-screening-prevention-clinical-manifestations-and-diagnosis/abstract/13
https://www.uptodate.com/contents/iron-deficiency-in-infants-and-children-less-than12-years-screening-prevention-clinical-manifestations-and-diagnosis/abstract/13
https://www.uptodate.com/contents/iron-deficiency-in-infants-and-children-less-than12-years-screening-prevention-clinical-manifestations-and-diagnosis/abstract/13
https://www.uptodate.com/contents/iron-deficiency-in-infants-and-children-less-than12-years-screening-prevention-clinical-manifestations-and-diagnosis/abstract/13

17.Undar Biilent (2017) .Demir Metabolizmas1 (Editér:A.Muzaffer Demir) .
HematoLog-Anemi.Galenos Yaymevi, 8-23.

18.McKie AT, Barrow A, Latunde-Dada GO. Et all.An iron-regulated ferric
reductase associated with the absorbtion of dietary iron. Science 2001;291:1755-59.

19.Gunshin H, Mackenzie B, Berger UV. Et all.Cloning and characterization of
a mammalian protein-coupled metal-ion transporter. Nature 1997;388:482-88.

20.Flemming MD, Trenor CC, Su MA. Et all. Microcytic anemia mice have a
mutation in Nramp2, a candidate iron transporter gene. Nat Genet 1997;16:383-86.

21. Osaki S, Johnson DA, Frieden E. The possible significance of the ferrous
oxidase activity of ceruloplasmin in normal human serum. J Biol Chem 1966:241:2746-
51.

22.Vulpe CD, Kuo YM, Murphy TL et all. Hephaestin, a ceruloplasmin
homologue implicated in intestinal iron transport, is in sla Mouse. Nat Genet
1999;21:195-99.

23.Fuqua BK, Lu Y, Darshan D et all. The multicopper ferroxidase hephaestin
enhances intestinal iron absorbtion in mice. PLos One 2014;9:98792.

24.De Domenico, Ward DM, di Patti MC, et all.Ferroxidase activity is required
for the stability of cell surface ferroportin in cells expressing GPI-ceruloplasmin.
EMBO J 2007;26:2823-31.

25.Brown PJ, Johnson PM. Isolotion of a transferrin receptor structure from
sodium deoxycholate-solubilized human placental syncytiotrophoblast plasma
membrane. Placenta 1981;2:1-10.

26.Lin L,Valore EV, Nemeth E, et all.lron transferrin regulates hepcidin
synthesis in primary hepotocyte culture through hemojuvelin and BMP2/4. Blood
2007:110:2182-21809.

27.Graham RM, Reutens GM, Herbison CE, et all.Transferrin receptor 2
mediates uptake of transferrin-bound and non-transferrin bound iron. J Hepatol
2008;48:327-34.

28.Gottileb Y, Truman M, Cohen LA, et all.Endoplasmic reticulum anchored
heme-oxygenase-1 faces the cytol. Haematologica 2012;97:1489-1493.

29.Soe-Lin,Apte SS, Mikhael MR, et all. Nramp 1 and DMT-1 are necessary for
efficient macrophage iron recycling. Exp Hematol 2010;38:609-17.

30.Henze MW, Muckenthaler MU, Galy B, et all. Two to tango: regulation of
Mammalian Iron Metabolism. Cell 2010;142(1):24-38.

31.Ganz T, Nemeth E. Hepcidin and iron homeostasis. Biochim Biophhys Acta
2012;1823(9):1434-43,

32.Nemeth E, Tuttle MS, Powelson J, et all. Hepcidin regulates celluler iron
efflux by binding to ferroportin and inducing its internalization. Science
2004,306(5704):2090-93.

33.Kautz L, Meynard D, Monnier A, et all. Iron regulates phosphorylation of
SMAD1/5/8 and gene ekspression of BMP6, SMAD7, Id1l and Atoh8 in the Mouse
liver. Blood 2008;112(4):1503-09.

62



34.Arndt S, Maegdefrau U, Dorn C, et all.lron-induced expression of bone
morphogenic protein 6 in intestinal cells is the main regulator of hepatic hepcidin
expression in vivo. Gastroenterology 2010;138(1):372-82.

35.Lin L, Nemeth E, Goodnough JB, et all. Soluble hemojuvelin is released by
proprotein convertase-mediated cleavage at a conserved polybasic RNRR site. Blood
Cells Mol Dis 2008;40:122-31.

36.Enns CA, Ahmed R, Zhang AS, et all. Neogenin interacts with matriptase-2
to facillite hemojuvelin cleavage. J Biol Chem 2012;287:35104-117.

37.Silvestri L, Pagani A, Nai A, et all. Theserine protease matriptase-2
(TMPRSS6) inhibits hepsidin activition by cleaving membrane hemojuvelin. Cell
Metab 2008;8(6):502-11.

38.0ztiirk Bakanay SM (2017) Demir Metabolizmas1 (Editér:1.Dilek) Turkiye
Klinikleri J Hematol-Special Topics 2017;10(3):161-66.

39.Pak M, Lopez MA, Gabayan V, et all. Supression of hepcidin during anemia
requires erythropoietic activity. Blood 2006;108:3730-35.

40.Kautz L, Jung G, Valore EV, et all. Identification of erythroferrone as an
erythroid regulator of iron metabolism. Nature Genet 2014:46:678-84.

41.Nicolas G, Chauvet C, Viatte L, et all. The gene encoding the iron regulatory
peptide hepcidin is regulated by anemia, hypoxia and inflammation.J Clin Invest
2002;110(7):1037-44.

42 Nemeth E, Valore EV, Territo M, et all. Hepcidin a putative mediator of
anemia of inflamation is a type Il acute-phase protein. Blood 2003;101(7):2461-2463.

43.McClung JP. Iron status and the female athlete. J Trace Elem Biol
2012;26:124-26.

44 Woodson RD, Wills RE, Lenfant C. Effect of acute and established anemia
on O2 transport at rest, submaximal and maximal work. J Appl Physiol 1978;44:36-43.

45.Gao XH, Li X, Zhao Y, Wang Y, et all. Familial koilonychias Int J Dermatol
2001;40:290-91.

46.Deloche C, Bastien P, Chadoutaud S et all. Low iron stores: A risk factor for
excessive hair loss in nonmenopasual women. Eur J Dermatol 2007;17:507.

47.Kantor J, Kessler LJ, Brooks DG et all. Decrased serum ferritin is associated
with allopecia in women. J Invest Dermatol 2003;121:985-88.

48.Atamer A. Anemik hastaya yaklagim. Tiirkiye Klinikleri Hematoloji Dergisi
2004;2(2):89-95.

49. Mehmet Giindiiz (2017) Demir Eksikligi Semptom ve Bulgular
(Editor:1.Dilek) Turkiye Klinikleri J Hematol-Special Topics 2017;10(3):171-75.

50.Moore DF, Sears DA. Pica iron deficency, and medical history. Am J Med
1994;97:390-93.

51.Reynolds RD, Binder HJ, Miller MB, et all. Pagophagia and iron deficiency
anemia.Ann Intern Med 1968;69:435-40.

52.Gardner GW, Edgerton VR, Senewiratne B, et all. Physical work capacity
and metabolic stress in subject with iron deficiency anemia. Am J Clin Nutr
1979;32:916-25.

63



53.Goodnough LT, Maniatis A, Earnshaw P et all. Detection, evulation, and
management of preoperativa anemia in the elective orthopaedic surgical patient: NATA
guidelines.Br J Anaesth 2011;106:13-22.

54.Dalman PR. Iron deficiency and the immune response. Am J Clin Nutr
1987;46:329-34.

55. 1Y Bajin, F.Giimriik, S.Unal (2017) .Cocuklarda demir eksikligi anemisi tani
ve tedavisi (Editér:A.Muzaffer Demir) . HematoLog-Anemi.Galenos Yayinevi, 160-67.

56.Lanzkowsky P, Lipton JM, Fish JD. Lanzkowsky’ s Manuel of Pediatric
Hematology and Oncology, Sixth Edition, Academic Pres,2016,San Diego USA.

57. Neriman Sar1 (2017) Cocuklarda Demir Eksikligi Anemisi ve Tedavisi
(Editor:1.Dilek) Turkiye Klinikleri ] Hematol-Special Topics 2017;10(3):188-96.

58.Yadav D, Chandra J. Iron deficiency:beyond anemia. Indian J Pediatr
2011;78:65-72.

59.Moffat ME, Longstaffe S, Besant J, et all. Prevention of iron deficiency and
psychomotor decline in high risk infants through use of iron-fortified infant formula: a
randomized clinical trial.J Pediatr 1994;125:527-34.

60.0rkin SH, Fisher DE,Ginsburg D. Et all. Diagnostic approach to the anemic
patient. In: Nathan DG,Orkin SH, eds. Nathan and Oski’ s hematology of infancy and
childhood. 8 th ed.Philadelphia, PA: WB. Saunders C0,2015:293-08.

61.Baker RD, Greer FR; Committee on Nutrition American Academy of
Pediatrics. Diagnosis and prevention of iron deficiency anemia in infants young
children (0-3 years age) Pediatrics 2010;126:1040-50.

62.Low M, Farrel A, Biggs BA et all. Effects pof daily iron supplementation in
primary-school-aged children: Systematic review and meta analysis of randomized
controlled trials. CMAJ 2013;185:E791-802.

63.Brugnara C, Zurakowski K, DiCanzio J, et all.Reticulosit hemoglobin content
to diagnose iron deficiency in children. JAMA 1999;281:2225-2230.

64.Stoltzfus RJ, Dreyfuss ML. Guidlines for the use of iron supplements to
prevent and treat iron deficiency anemia. Geneva, Switzerland: International Nutritional
Anemia Consultative Group (INACG), World Health Organization (WHO), United
Nations Children Fund (UNICEF) 1998.

65.Powers JM, Buchanan GR. Diagnosis and managment of iron deficiency
anemia. Hematol Oncol Clin North Am 2014;28:729-45.

66.Cancado RS, Munoz M. Intravenoz iron therapy: how far have we come? Rev
Bras Hemoter 2011;33:461-69.

67.Neyzi 0. Biiyiime ve Gelismenin Degerlendirilmesi. Pediatri. Ankara: Nobel
Tip Kitabevi;2002:79-200.

68.Pekcan G. Ilkokul c¢ocuklarinda demir yetersizligi anemisi, enfeksiyon ve
okul basaris1  arasindaki etkilesimler iizerine bir arastirma. Beslenme ve Diyet Dergisi
1984;13(1):51-6.

69. Cantez T, Eker Omeroglu R, Baysal B, Oguz F. Cocuk Saghg ve
Hastaliklar1. Istanbul: Nobel Tip Kitabevleri, 2003:73-83.

70. Buckler JMH. Growth disorders in children. BMJ Publishing Group, BMA
House,  Tavistock Sguare, London: 1994:1-27.

64



71. .Tanner JM, Whitehouse Rh. Clinical longitudinal standards for height,
weight, height velocity, weight velocity and stages of puberty. Arch Dis Child
1976;51:170-9.

72. Centers for Disease Control and Prevention, National Center for Health
Statistics (2002).CDC 2000 Growth Charts for the United States, Methods and
Development, Vital and Health Statistics, 11,246.

73. Neyzi, O, Binyildiz, P. Ve Alp, H. Tirk c¢ocuklarinda biiylime gelisme
normlar1. Tart1 ve Boy degerleri. istanbul Tip Fakiiltesi Mecmuas1 1978.41

74. Neyzi, O., Gun0z, H., Furman, A., Bundak, R., Gokcay ,G., Darendeliler F.
Ve Bas, F. Tiirk Cocuklarinda Viicut Agirligi, Boy Uzunlugu, Bas Cevresi ve Viicut
Kitle Indeksi Referans Degerleri. Cocuk Sagligi ve Hastaliklart Dergisi, 2008:51,1, 1-
14,

75. Niltfer Glizide Ozbaturlar (2014) 0-5 Yas Aras1 Cocuklarda Boy ve Agirlik
I¢in Biiyiime Egrilerinin Modellenmesi, Yksek Lisans Tezi. Ege Universitesi Saglik
Bilimleri Enstitiisii.[zmir.

76.Recommendations to Prevent and Control and Control Iron Deficiency in the
United States. Centers for Disease Control and Prevention. MMRW Recommendations
and Reports 1998;47(RR-3):1-29.

77.Trost BL, Bergfeld WF, Calogeras E. The Diagnosis and Treatment of Iron
Deficiency and Its potential Relationship to Hair Loss. J AM Acad Dermatol
2006;54(5):824-44.

78.Geisler C, Singh M.Iron, Meat and Health.Nutrients 2011;3(3):283-286.

79.Bulbul SH. Cocuk Beslenmesinde Demirin  Yeri ve Onemi.Sted
2004;13;12:446-50.

80.Koksal G, Gokmen H. Cocuk Hastaliklarinda Beslenme Tedavisi.Koksal G
editor. Beslenme Yetersizligi Hastaliklari ve Beslenme Tedavisi. 1.Baski
Ankara:Hatipoglu Yayinlar1;2000;159-88.

81.Hallberg L,Hulthen L.Prediction of Dietary Iron Absorption and
bioavailability of dietary iron. Am J Clin Nutr 2000;71:1147-60.

82. Bilbil SH. Cocuk Beslenmesinde Demirin Yeri ve Onemi.Sted
2004;13;12:446-50.

83.The Effects of Human Milk on the Recipient Infant’ da. Ed. Goldman AS,
Atkinson SA, Hanson L. New York,Plenum Press, 1986; 61-70.

84.Telatar B, Ezengin B, Vitrinel A ve ark. Anne Siti Alan Bebeklerde 4.
Aydaki Demir Durumu. Turk Aile Hek Derg 2005; 9(4): 163-66.

85. Betlil Taskiran (2017) Demir Eksikligi Anemisi ve Beslenme
(Editor:1.Dilek) Turkiye Klinikleri J Hematol-Special Topics 2017;10(3):217-20.

86.Gupta PM, Perrince CG, Scanlon KS. Iron, Anemia, Iron Deficiency Anemia
among Young Children in the United States. Nutrients 2016;8.pii: E330.

87.Siegel EH, Stoltzfus RJ, Khatry SK et all. Epidemiology of anemia among 4
to 17 month old children living in South central Nepal.Eur J Clin Nutr 2006;60:228-35.

88-Schneider JM, Fujii ML, Lamp CL et all. Anemia, iron deficiency, and iron
deficiency anemia 12-36 month old children from low income families. Am J Clin Nutr
2005;82:1269-75.

65



89.Murray Kolb L.E.Iron supplementation in early life and child health. Lancet
Glob Health 2013,1,56-7.

90.Murray Kolb L.E.Iron and brain functions. Curr Opin Clin Nutr Metab Care
2013;16:703-7.

91.Walter T. Effect of iron deficiency anemia in cognitive skills and
neuromaturation in infancy and childhood. Food Nutr Bull 2003;24.4:104-10.

92.Ross J, Horton S. Economic Consequens of Iron Deficiency. Micronutrient
Initative, Ottowa, Canada. 1998.

93.Viteri FE. The Consequens of Iron Deficiency and Anemia in Pregnancy on
Maternal Health and the fetus and the infants. SCN News 1994:14-18.

94.Pasricha SR, Hayes E, Kalumba K et all. Effect of daily iron supplementation
on health in children aged 4-23 months: A systematic review and meta-analysis of
randomized controlled trials. Lancet Glob Health 2013;1:e77-86.

95.0’Neil-Cutting MA, Crosby WH. Blocking of iron absorption by a
preliminary oral dose of iron. Arch Intern Med 1987;147:489-91.

96.Guidline: Daily iron supplementation in Infants and children.Geneva: World
Health Organization.2016.

97.www.saglik.gov.tr/TR,11068/demir gibi Tiirkiye genelgesi.2004-21.

98.Albayrak D. Ulkemizde demir eksikligi siklig1 nedir? 30 soruda demir ve
cinko birlikteligi (Ed. Zeynep Karakas), Selen Yayincilik, 9-14, 2014.

99.cocukergen.thsk.saglik.gov.tr/bilgi-dokumanlar/.../767-demir-arastirmasi-
raporu.html

100. Akman M, Okur V, Demirkol A ve ark. Cocuklarda Biiyiime ve Gelisme
Geriligi Ac¢isindan Bir Risk Degerlendirmesi -Kim Riskli? Tirk Aile Hek Derg2002;
6(4): 153-8.

101.Gokeay G, Kilig A. Cocuklarda demir eksikligi anemisinin epidemiyolojisi.
Cocuk Saglig1 ve Hastaliklar1 Dergisi 2000;43:3-13.

102.Hacibekiroglu T. (2017) Demir Eksikligi Anemisi Tan1 ve Ayirict Tani
(Editor:1.Dilek) Turkiye Klinikleri J Hematol-Special Topics 2017;10(3):176-81.

103. Karapinar T H, Bildik O, Koker S. ve ark. Alt1 Ay-2 Yas Aras1 Cocuklarda
Profilaktik Demir Kullaniminin Degerlendirilmesi. J Pediatr Res 2017;4(3):156-9

104. Tirkiye’de 6-17 Aylik Cocuklarda ve Annelerinde Hemoglobin Ferritin D -
Vitamini Diizeyi ve Demir Eksikligi Anemisi Durum Belirleme Yiiriitiilen Programlarin
Degerlendirilmesi Arastirmasi. Gazi Universitesi Tip Fakiiltesi ANKARA 2011. Saglik
Bakanlig1 Yayin No: 873

105. Kiiltiirsay N, Bilgen H, Tiirkyilmaz C. Saglikli Term Bebegin Beslenmesi
Rehberi. Tiirk Neonatoloji Dernegi,2014.

106. Allen RP, Auerbach S, Bahrain H, Auerbach M, Earley CJ. The prevalence
and impact of restless legs syndrome on patients with iron deficiency anemia. Am J
Hematol 2013;88(4): 261-4.

107. Agaoglu L. Demir eksikligi anemisi. Anemiler. Neyzi O, Ertugrul TY ,eds.
Pediatri Cilt2:Istanbul, Nobel, 2002; 1051-4.

66






