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1. GIRIS ve AMAC

Anemi yaygin bir halk saglig1 problemi olup, 6zellikle ileri yasta varligi, artmis
mortalite ve diisiik fonksiyonel kapasite ile iligkilidir. Demir eksikligi diinyada
aneminin en yaygin sebebi olup, ayn1 zamanda gelismis ve gelismekte olan iilkelerde en
yaygin besin eksikligidir. Bununla birlikte demir eksikligi gelisimi ile iliskili faktorler
ve Ozellikle yasam bicimi unsurlarinin etkisine dair bilgimiz smirlhidir. Son yillarda
demir eksikligi anemisi gelisiminde H. pylori’nin rolii oldugu anlasilmis ve bu

organizmanin eradikasyonunun aneminin diizelmesinde faydas1 gosterilmistir.

Viicut demir depolarinin eksikligi premenopozal donemde Onemli bir
sorunken, menopoz sonrast donemde ferritin seviyeleri artmaktadir (1). Bu artis anemi
riski agisindan sevindirici olsa da postmenopozal donemde artan ferritin seviyelerinin
artmis diyabet ve insiilin direnci ile iligkili olduguna dair yayimlar bulunmaktadir (2, 3).
Bu iligkinin mekanizmasi tam bilinmemekle birlikte demirin oksidatif stres tizerinde
olumsuz etkileri ve ferritin seviyelerinin devam eden diger inflamatuvar siireclerle

iligkisi aracilig1 ile olumsuz bir risk gostergesi seklinde davrandig: ileri siiriilmektedir
3).

Ferritin seviyesi enflamasyonun olmadigi durumlarda viicut demir depolarinin
1yi bir gostergesidir. Demir eksikliginin yayginlig1 dikkate alindiginda Tiirk toplumunda
ferritin diizeylerini etkileyen faktorler ve o6zellikle yasam biciminin etkilerine iliskin

bilgilerimiz siirlidir.

Caligmanin amaci1 Isparta ve c¢evresinde yasayan 44-61 yas grubu Tiirk
kadinlarinda menopoz, yas ve yasam bi¢imi unsurlarinin serum ferritin seviyesi ile

iliskisini incelemektir.



2. GENEL BIiLGIiLER
2.1. DEMIR METABOLIZMASI

Demir viicutta pek ¢ok onemli fonksiyonu bulunan temel elementlerden biridir.
Kolayca elektron alip verebilme 6zelligi ile ferrik (Fe™) ve ferroz (Fe*?) formlari arasinda
degisim gosterir. Bu 6zelligi onu sitokrom, oksijen baglayan molekiiller (hemoglobin ve
myoglobin) ve bir¢ok enzimin yararl bir bileseni haline getirir (4). Viicuttaki demirin
%65’1 hemoglobinde, %?22’si hemosiderin ve ferritinde, %10’u myoglobinde ve % 3’

sitokrom, katalaz gibi enzimlerde ve transferrinde bulunmaktadir (5).

Saglikli eriskinlerde yaklasik 3545 mg/kg demir bulunur. Bunun 2/3’1
eritrositlerdeki hemoglobinin yapisinda, kalan 1/3’likk kisim KC (Karaciger)’de, kaslarda ve
RES(Retikiiloendotelyal sistem)’de depolanir. Kadinlardaki demir miktari; daha kiigiik
KC, kas kitlesi varlig1 ve menstruasyon boyunca demir kaybina bagli olarak erkeklerden

disiiktiir (6).

Normal diyetle giinliik 12—18 mg kadar demir alinir ve bu demirin sadece % 10’u,
1-2 mg’t ince barsaklardan emilir. Demir emilimi, demir eksikliginde ve yetersiz
eritropoezde artar (7). Dogurganlik cagindaki kadinlarda ve gebelikte demir ihtiyaci artar

(8). Tablo 1’de giinliik besinsel demir gereksinimi gosterilmektedir.

Tablo 1. Giinliik Besinsel Demir Gereksinimi (9)

Erkek 1 mg

Adoblesan 2-3mg
Reprodiiktif yastaki kadin 2-3 mg
Gebeler 34 mg

Demir atma kapasitesi, mukozal ve deri epitelyal hiicrelerinin dokiilmesiyle
kaybedilen 1-2 mg/giin ile sinirlidir ve bu nedenle demir dengesi biiyiik oranda besinsel
demirin emiliminin diizenlenmesi ile idame ettirilir. Transfiizyon, hemokromatoz veya
yetersiz eritropoez gibi nedenlerle fazla miktarda demir viicuda giris yaptiginda KC, kemik
iligi, dalak ve kaslarda ve ikincil olarak da endokrin organlarda demir depolanir ve KC

islev bozuklugu, diyabet ve diger endokrin anormallikler gelisir (10).



Serum ferritini biiyiikk oranda demir depolama havuzundan tiiredigi i¢in bunun
diizeyi viicut demir depolarinin yeterliligi i¢in iyi bir gostergedir. Demir plazmada
transferrin denilen demir baglayict bir protein ile tasimir. Normal kisilerde transferrin
demirle yaklasik % 33 satiiredir ve serum total demir baglama kapasitesi 300-350 mg’dir

(11). Sekil 1’de demir metabolizmas1 dzetlenmektedir.

DIETSEL DEMIR

(heme and non-heme)

BAGIRSAK

Ferritin [ depo )

KAN

KEMIK ILiGH

(Transferrin)
RBC
hemoglobin . .
S KaS
myoglakin
DALAK DEMIR KA YEl

mukoza, tikr ik, driner, menstruasyon
depo
getiddniigim

Sekil 1. Demir Metabolizmasi (12)

Demir eksikligi artmis fizyolojik demir gereksiniminin karsilanamadigi ya da
demir dengesini olumsuz yonde etkileyen patolojik faktorlerin varliginda olusur. Bu

durumlarin sik karsilagilan 6rnekleri etyolojiye gore asagida verilmektedir (13)
Demir eksikligi anemisinde etyolojik faktorler
1. Negatif demir dengesi
A. Azalmis demir alimi
a. Yetersiz diyet, pika
b. Bozulmus emilim
- Aklorhidri
- Gastrik cerrahi
- Colyak hastaligi
- Duodenal bypas

- [laglara bagl artmis gastrik pH



- Tannat, fitat, fiber
- Cesitli metaller

B. Artmis demir kaybi1
a. Gastrointestinal Kanamalar

- Kancali kurtlar
- Schistosomiasis
- Trichuriasis
- Hemoroid
- Peptik {ilser
- Gastrit
- Hiatal herni
- Divertikiilozis
- Neoplazm
- Inflamatuvar Barsak Hastaliklari
- Arteriovendz malformasyonlar
- Varisler
- Meckel divertikiilii
- Salisilat kullanimi

b. Asirt menstruel kanama
c. Jinekolojik neoplazmlar
d. Mesane neoplazmi

e. Epistaksis

f. Kan bagis1



g. Hemoglobiniiri

h. Pulmoner hemosiderozis

i. Tiberkiiloz

j. Herediter Hemorajik Telenjiektazi

k. Koagiilopatiler

1. Kronik Renal Yetmezlik ve Hemodiyaliz

C. Artmis gereksinim

a. Cocukluk donemi
b. Hamilelik
c. Laktasyon

2. Eritroid prekiirsorlere yetersiz sunum

a. Atransferrinemi
b. Antitransferrin reseptor antikoru

3. Anormal demir dengesi

a. Aseruloplazminemi

b. Otozomal Dominant Hemokromatozisin neden oldugu ferroportin

mutasyonu

2.1.1. Hem, Non-Hem Demir ve Emilimi Etkileyen Faktorler

Diyette bulunan demirin ¢ogu hayvani iriinlerde bulunan hem demir
formundadir. Inorganik demirin kalani bitkilerdedir. Hem demirin % 20’si, non-hem
demirin ise % 1-2’si emilebilir. Non-hem demir emilimi, hem demir emilimine gore
diyetsel faktorlerden daha c¢ok etkilenir. Non-hem demir emilimini C vitamini ve et
arttirirken; fitat, fiber, gesitli polifenoller ve tartismali olmakla birlikte kalsiyum azaltir

(14).

Geligmekte olan iilkelerde tahil, fasulye, baharat ve i¢eceklerden olusan baslica

bitkisel tabanl diyetler, diisiik hem demir ve yiiksek non-hem demir igerigi nedeniyle



diisiik demir biyoyararlanimina sahiptir. Bati diyetleri ise yliksek biyoyararlanimli hem

demirini daha ¢ok icermektedir (14).

Non-hem demir diyetsel demirin major kaynagi olmasina (diyetle alinan
demirin ortalama %93’1li) ragmen; alimi1 ve serum ferritin arasinda anlamli olarak iligki
gosterilememistir. Non-hem demirin biyoyararlanimi, demir durumuyla ve &giin
icerigiyle 6nemli derecede iliskilidir. Ogiiniin i¢erdigi inhibitdrlerle ya da arttiranlarla

emilimi % 2—45 arasinda degisebilir.

Askorbik asitin hem suplemental hem de gidasal non-hem demir emilimini
arttirier etkisi yaygin olarak bilinmektedir. Demir emiliminde en belirgin artist ilk 50—
100 mg askorbik asitin sagladigi ve ek miktarlarin ise kiiclik etkileri oldugu
gosterilmistir. Ayrica meyvelerdeki diger organik asitlerin (6rnegin; sitrik, malik,

tartarik asitler), non-hem demir emilimini arttirict etkisi de literatiirde bildirilmistir (14).

Alkoliin diyetsel demir emiliminde rolii tartismalidir. Baz1 ¢aligmalar non-hem
demir emisimini arttirdigini rapor etmisken, bazi ¢alismalarsa ¢ok az etkisi oldugunu ya
da hi¢ etkisi olmadigini gostermistir. Alkoliin diyetsel demir alimini1 sarabin demir
icerigi yoluyla arttirabilecegi, ama saraplarin degisken demir ve polifenol igerikleri
nedeniyle demir biyoyararlaniminda kompleks ve degisik etkilere sahip olabilecegi

diistintilmisttir (14).

Kahve ve caym non-hem demir emilimine giicli inhibitdr etkisi iyi
bilinmektedir. Her iki icecek de kafein icermesine ragmen, bu etkinin kafeinle degil de
polifenollerle oldugunu oOne siiren kanitlar mevcut. Deneysel literatiirde, demir
emiliminde ¢ay kahveden daha giiclii bir inhibitordiir ve cayda sayisal olarak daha fazla

tanik asit icerigi kilit faktor olarak diisiintilmiistiir (14).

2.1.2. Demir Emilimi ve Tasinmasi

Diyetteki inorganik demirin ¢ogu ferrik (Fe™) durumdadir, enterosit tarafindan
emilebilmesi icin ferréz (Fe™) duruma indirgenmelidir. Bu indirgenme icin mide

asiditesine gereksinim vardir.

Emilimde ilk basamak bu ferrik demirin membrana bagl bir rediiktaz olan ve
askorbat bagimli duodenal sitokrom b (DCytb) tarafindan ferroz (Fe™) sekle rediikte

edilmesidir. Bu indirgenme ferrik rediiktaz vasitasiyla gerceklestirilir (15, 16). Meydana



gelen ferrdz demir enterosit i¢cine Diavalent Metal Transporter 1 (DMT1) tasiyicisi ile

alinir. Demir eksikliginde gerek DCytb, gerekse DMT1’in sentezi artar.

Hem demiri ise, tastyici protein (HCP—1: hem carrier protein) ile enterosit i¢ine

alinarak Hemeoxygenase-1 (HO1) tarafindan parcalanir (17).

Demir hiicreye alindiktan sonra liiminal yilizeyden vaskiiler alana hiicre
boyunca transfer edilir ve ferrdz (Fe™?) demirin dolasima salinmasi metal tastyict
protein Ferroportin tarafindan gergeklestirilir. Bundan sonra, seruloplazmin anologu
olan ve bakir iceren Hephastin tarafindan ferr6z demir (Fe?) ferrik demire (Fe')

cevirilerek serum transferrinine baglanabilir hale gelir (18).

Transferrinin ferrik demire (Fe™) affinitesi yiiksek olup, hizlica demiri baglar
ve ihtiyact olan yere tasir. Enterosit tarafindan emilen demirin bir kismi ise ferritin
seklinde depo edilerek enterositin yaslanip dokiilmesiyle fegesle atilir veya ihtiyag

halinde plazmaya verilir (19, 20).

Plazmada demir, transport proteini transferrin ile taginarak dolasir. Demirle
baglanan transferrinin yarilanma siiresi olduk¢a hizli olup tipik olarak 60—90 dakikadir.
Transferrin bagli demirin klirens zamani plazma demir diizeyi ve eritroid iligin
aktivitesi ile iligkilidir. En ¢ok transferrin reseptoriine sahip hiicreler eritroblastlardir

Q1).

2.1.3. RES ve Eritrositlerde Demir Kullanimi

Dolagimdaki eritrositlerin dmrii yaklasik 120 giindiir. Giinliik bazal olarak 20
ml eritrositten yaklasik 20 mg demir bilesikleri ortaya ¢ikar. Eritrosit lizisi ile agiga

cikan hemoglobinden hemoksijenaz ile demir olusur (17).

Makrofajlarin membranlarindan demir transportu yine DMT1 ile olmaktadir.
Makrofajlarda acgiga ¢ikan demir ya tekrar organizmada dolasan demir olmasi igin
makrofaj ferroportini ile plazmaya verilmekte ya da makrofaj i¢inde ferritin seklinde

depolanmaktadir (16).

Talasemi gibi hastaliklar dolayisiyla transfiizyonlarla asir1 miktarda alinan
eritrositler RES’de yikima ugratilir ve dolasima salinir. Asir1 demir transferrinin

baglama kapasitesini asar ve transferrin kapasitesini agan demir NTBI (non-Tf-bound



iron: Non transferrin bagl demir) 1 olusturur ve reaktif oksijen iiriinleri (ROS) olusumu

ile organ disfonksiyonlarina neden olur (17).

2.1.4. Karacigere Demir Alimi ve Kullanim

Hepatositler portal dolasimdan aldiklar1 demiri depolarlar ve gerektiginde
ferroportin yolu ile tekrar dolasima verirler. Demirin depolandigi major organ KC’dir.

Asir1 demir ferritin ve hemosiderin seklinde depolanir.

Dolasimdaki demir KC’e 2 formda alimir: 1) Dolasimda fizyolojik demir
konsantrasyonunun oldugu durumlarda transferrin bagli demir (Fe™-Tf) ve 2) asiri
demir fazlaligi durumlarinda NTBI formundaki demir (17). NTBI o6zellikle KC, kalp
hiicrelerine ve endokrin organlara kolaylikla girebilir ve hiicresel diizeyde hasar

olusturabilir.

2.1.5. Kemik iliginde Demir Metabolizmasi ve Eritropoez

Kemik iligindeki eritroblastlara hemoglobin sentezi i¢in olduk¢a biiyiik
miktarlarda demir gerekir. Transferrin—1 reseptorii (Tf-1) eritroblastlarda bolca
sentezlenir ve ekstraseliiler Fe-transferrin kompleksinin alim sistemi olarak fonksiyon
goriir. Eritroblastlar iginde mitokondiriye tasinan demir, hem halkasinin merkezine

yerlestirilir (17).

2.1.6. Transferrin, Transferrin Reseptorleri ve Hiicre i¢ine Demir Al

Transferrin reseptdrii disiilfid baglar1 ile bagli 2 subunitten olusur. Iki ayri
genle kodlanan TfR1 ve TfR2 seklinde, 2 farkli TfR vardir. TfR1 hemen hemen tiim
hiicrelerde bulunurken TfR2 en ¢ok KC, kan ve duodenal kript hiicrelerinde bulunur.
Transferrin reseptoriiniin ekstraseliiler parcasi serumda bulunur ve serum transferrin
reseptor (sTfR) diizeyi ol¢limii direkt olarak organizmanin demire ihtiyacini gosterir
(17).

Tim hiicreler demiri yiizeylerinde bulunan transferrin reseptorlerini kullanarak
plazma transferrininden almaktadir. Plazmadaki diferrik transferrin (holotransferrin)
hiicrenin membraninda, hiicre i¢i demir ihtiyacina gore miktar1 belirlenen diizeyde
sentezlenmis ve hiicre yiizeyine yerlesmis transferrin reseptoriine (TfR) baglanir. Tf-

TfR kompleksi igsellestirilir ve demir Fe+2 sekline rediikte edilir. Endozomal



membrandan demirin sitoplazmaya gecisi DMTI1 ile olur. Sitoplazmada demir ya
mitokondride hem sentezine ya ferritin seklinde depolanmaya ya da diger metabolik
islerde kullanilmaya gider. Demirini birakmis transferrin yani apotransferrin-Tf-reseptor
kompleksi tekrar hiicre ylizeyine gonderilir ve transferrin tekrar kullanilmak {izere

plazmaya salinir (16).

2.1.7. Demir Metabolizmasinin Sistemik Regiilasyonu ve Hepsidin

Organizmada demir dengesi eritropoetik ve depo regiilatorleri ile kontrol edilir.
Eritropoetik regiilator, kemik iliginden gelen sinyallerle caligmaktadir. Kemik iliginde
eritropoezin demir ihtiyacin1 karsilamak i¢in depolar dolu olsa da, eger eritropoetik
aktivite ¢ok artmis ise intestinal demir emilimi olmaktadir. Depo regiilatorii, KC, iskelet
kas1 ve dolasan kandaki demir miktar1 azaldiginda bunu algilayarak emilimi arttiran bir
regiilatordiir. Eritropoetik regiilator depo regiilatdriine gore 20 kat daha fazla aktif demir
emilimi saglamaktadir. Bu nedenle talasemi intermediada organizmada demir fazlaligi

oldugu halde intestinal demir emilimi fazladir.

Enterosit tarafindan absorbe edilen demir miktarlari, depolar ve eritropoez hizi
disinda, hipoksi, enflamasyon ve gebelik gibi ¢esitli faktdrlerden de etkilenmektedir. Bu
faktorler enterositin major transport molekiilii olan DMT1, DCytb, ferroportin’i hem

RNA, hem protein diizeyinde etkileyerek degisiklikleri olusturmaktadir (16).

Farkli organlar arasinda demir metabolizmasinin diizenlenmesinde,
antimikrobial etkinligi olan ve idrarla atilan hepsidin rol oynar (22). Yeni tanimlanmis
bir peptid olan hepsidin 25 aminoasitten olusamaktadir, ancak 22 ve 20 aminoasit
yapisindan olusan daha kisa formlar1 da tanimlanmistir. Primer olarak KC’de
sentezlenir; ancak az miktarda bobrekler, kalp, iskelet kaslar1 ve beyinde de sentezlenir
(23). Demir metabolizmasinda negatif etkiye sahiptir. KC, makrofajlar ve
enterositlerden demir salmimni, ferroportin iizerinden azaltir. Ince barsaktan demir
emilimini azaltir (24). Eritropoetik aktivite artisi, hipoksi, organizma demir depolarinin
azalmasi durumlarinda hepatik hepsidin sentezi azalir. Organizmaya demir yiiklenmesi,

enflamasyon ise hepsidin sentezini arttirir (16).
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2.1.8. Doku ve Serumdaki Demir Formlari

Serbest Demir: Serbest demir hiicrelere asir1 derecede toksik etkilidir. Viicut
serbest demiri c¢esitli kompartmanlar iginde baglayarak tutan birtakim koruyucu
mekanizmalara sahiptir. Serumda demir genellikle transferrine baghdir fakat bazen
serum transferrinine baglanan demir miktar1 baglama kapasitesini astiginda NTBI

olusur (17).

Normal fizyolojik durumlarda transferrin saturasyonu %35°dir ve bu durum
dolasima serbest toksik demirin salinimini Onleyecek yeterli bir kapasitedir. Ancak
serum transferrininin baglama kapasitesini asan demir birikimi durumlarinda, dolasimda
ek bir kompartman ortaya ¢ikar ve NTBI olarak adlandirilir. NTBI biyolojik olarak
transferrin bagli demirden ¢ok daha fazla toksiktir. Transferrin bagli demirden farkli
olarak, NTBI’nin hiicresel alimi transferrin reseptoriine bagl degildir ve bu nedenle

transferrin reseptoriinden bagimsiz tiim organlara diffiiz olarak dagilabilir (17).

Diger bir serbest demir formu olan LIP hiicre i¢indeki demir atomuyla ilgili
olan biyolojik etkileri aciga c¢ikarir. Ancak ferritinin koruyucu kapasitesini asarsa
sitotoksik ve karsinojenik olabilir. LIP’in biiyiik bir kisnu sitrat ya da adenozin difosfata
bagl serbest ferrik demir formunda bulunur. Kiigiik bir kismi1 da ferr6z demir formuna
indirgenmistir ve bu kisim oksidasyon-rediiksiyon ve fenton reaksiyonlarindan

sorumludur (17).

Ferritin ve Hemosiderin: Hiicreler i¢inde demir, hemosiderin ve ferritin
seklinde depolanir. Ferritin en ¢ok KC, dalak ve kemik iliginde depolanir ve az
miktarda kan dolagiminda bulunur. Serum ferritini viicut demir depolarinin iyi bir

gostergesi olarak kabul edilse de serumdaki gorevi iyi bilinmemektedir.

Sitoplazmik ve suda ¢oziinebilen bir protein olan ferritin, ‘apoferritin’® adi
verilen protein bir kilif ve bunun icerisinde Fe™ depolanan kristaloid bir kaviteden
ibarettir. Her bir ferritin molekiilii, i¢erisindeki kavitede ortalama 4000 demir molekiilii
bulundurabilir. Kavite, 6 adet kanal yoluyla dis ortam ile baglantilidir, bu sayede ferritin
hiicre igerisinde bir tampon gibi davranabilir. Sitozoldeki fazla demir okside olarak bu
kanallardan igeri girer ve depolanir. Hiicre icerisinde demire ihtiya¢ oldugu zaman

depolanan bu demir indirgenerek sitozole geger (25).
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Ferritinin H ve L subiiniteleri vardir. H subiinitesi ferrooksidaz aktivitesi ile
Fe™ oksidasyonunda gorevli olup baslica demir metabolizmasi aktif dokularda (kalp,
beyin, plasenta, eritrositler, lenfositler, monositler vs) bulunur. L subiinitesi baglica KC
ve dalakta bulunur. H subinitesine goére daha stabil olup demirin uzun sureli

depolanmasinda gorevlidir (26, 27).

Hemosiderin ise suda ¢dziinmeyen, demir/protein orani ferritinden ¢ok daha
yiiksek olan kompleks yapili bir ferritin agregatidir. Hemosiderinin biinyesindeki
demirin doniigiimii oldukga yavastir. Normal sartlar altinda depo demirin 2/3’1 ferritin,

1/3’1 ise hemosiderindir (25).

Hiicredeki ferritin sentezi diiz endoplazmik retikulumda, hiicre i¢i demir
diizeyine gore diizenlenir. Ferritin mRNA’s1 i¢ginde “Iron Responsive Elements” (IRE)
ad1 verilen mRNA’nin besinci kisminda yer alan yirmialt1 niikleotidlik bir boliim,
ferritin molekiiliiniin sentezinin diizenlenmesini demire bagimli olarak kontrol eder.
IRE’e baglanarak ferritin translasyonunu inhibe eden “Iron Responsive Element
Binding Protein (IRE-BP) adi verilen bir protein tanimlanmistir. Hiicredeki demir

konsantrasyonu diigiik oldugunda IRE —BP aktive olur ve ferritin sentezi azalir (28).

2.2. SERUM FERRITINi
2.2.1. Saghk Durumu ve Serum Ferritin Seviyesi

Serum ferritini, total viicut demirini tahmin etmede kullanilan bir biyolojik
belirte¢ 6zelligindedir. Dolasimdaki ferritin, total viicut demirinin ¢ok kiiciik bir
kismudir (17). Olgiimiiniin ¢ok kolay olmasi, invaziv bir yéntem olmamasi, sik dl¢iim
yapilabilmesi nedeni ile demir yiikiiniin tespitinde yaygin bir sekilde kullanilmaktadir.
Ancak ferritin bir akut faz proteini oldugundan, akut ve kronik enfeksiyon,
enflamasyon, bag dokusu hastalig1 ve malignitelerde ferritin diizeyi yiikselmektedir (17,

29).

Ferritin 6l¢iimii viicut demir depolarinin indirek bir gostergesidir. Viicut demir
depolarini direk olarak gosteren baska yontemler de vardir. Bu yontemler igerisinde KC
biyopsisi, MRG (Manyetik Rezonans Goriintilleme) ve SQUID (Superconducting
Quantum Interference Cihaz1 ile Biomagnetik Karaciger Demir Olgiimii) teknolojisi

sayilabilir.
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KC biyopsisi, viicut demir yiikiiniin tayininde kullanilan ve viicut demir ytkii
ile korelasyonu en iyi ¢alisilip saptanmis olan yontemdir. Ancak, bu yaklasim invaziv
ozellikte, agn verici, enfeksiyon ve kanamaya yol ag¢ic1 da olabileceginden giiniimiizde
cok sik kullanilmamaktadir (30). MRG, KC ve kalp demir yogunlugunun 6l¢iimiinde
kolay ulasilabilir, giivenilir ve tekrarlanabilir bir yontemdir (30). SQUID teknolojisi,
KC demir yiikiinlin hesaplamasina olanak veren, invaziv olmayan bir yontemdir (30).

Ancak diinyada sayili merkezde bulunmaktadir.

Kadin ve erkeklerde serum ferritin seviyesinin normal araliklari farklidir.
Erigkin erkek serum ferritin diizeyleri 10-220 pg/L iken; erigkin kadinlarda ise 10—85
pg/L olarak bildirilmektedir. Demir eksikligi i¢in esik genellikle 12 pg/L’den daha
diisiik degerler kabul edilmektedir. Hemokromatozis, enflamasyon, kollajen doku
hastaliklari, malignensi ve KC hastaliklar1 gibi ¢esitli hastaliklarda serum ferritin degeri

yiikselebilir. Tablo 2’de serum ferritinin yiikseldigi durumlar goriilmektedir (17).

Tablo 2. Serum Ferritin Yiiksekligi Durumlar1 (17)

Serum Ferritin Konsantrasyonu; Normal Degerler Erkek: 10-220 pg/L , Kadin: 10-85 pg/L

Serum ferritin konsantrasyonunu arttirabilen cesitli klinik durumlar

e Kronik enflamasyon (inflamatuvar sitokinlerin etkisi)
e Kronik KC hasar1  (Hepatositlerin yikimi )
e Malignensiler (Ttimdr hiicrelerinin yikimi)

Serum ferritin degerlerine gore ayirici tam

o Hafif yiikseklik ( 250- 500 pg/L)
o Malignensiler, Kronik KC hasari, Kronik enflamasyon
e Ihmh yiikseklik ( 500-1000 pg/L)
o  Erken evre hemokromatozis, inefektif eritropoez (talasemi..)
e Orta derecede yiikseklik ( 1000-5000 pg/L)
o Hemokromatozis, Eriskin Still Hastalig1, Hemofagositik Sendrom
o Siddetli yiikseklik (= 5000 pg/L)

o Hemokromatozis

Bununla birlikte serum ferritin degerleri akut, kronik enflamasyon ve
enfeksiyonlardan etkilenir. Bu yiizden viicut demir depolarmin degerlendirilmesinde

serum ferritinin dikkatli bir bigimde yorumlanmasi 6nerilmektedir (17).
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Viicut demir depolarinin eksikligi premenopozal donemde Onemli bir
sorunken, menopoz sonrast donemde ferritin seviyeleri artmaktadir (1). Bu artis anemi
riski agisindan sevindirici olsa da postmenopozal donemde artan ferritin seviyelerinin
artmis diyabet ve insiilin direnci gibi durumlarla iliskili olduguna dair yayinlar
bulunmaktadir (2, 3). Bu iliskinin mekanizmasi tam bilinmemekle birlikte, demirin
oksidatif stres {lizerindeki olumsuz etkileri ve ferritin seviyelerinin devam eden diger

inflamatuvar siireclerle iliskisi araciligi ile gergeklestigi ileri siiriilmektedir (3).

2.2.1.1. Anemi ve Serum Ferritin Seviyesi

Kemik iligi aspirasyon materyalinde Prusya mavisi ile yapilan demir boyasinda
hemosiderin ve sideroblastlarin goriilmemesi DEA (Demir Eksikligi Anemisi ) tanisi
icin altin standart olmakla beraber invaziv olan bu incelemeye nadiren bagvurulur. Bu
nedenle Oncelikle serum ferritin diizeyi ile diger invaziv olmayan testlerden yararlanilir.
Kemik iligi hemosiderin demiri ve tiim viicut demir depolar1 hakkinda iyi fikir veren bir

gosterge serum ferritin seviyesidir.

Serum ferritin diizeyinin tayini, DEA tanis1 i¢in invaziv olmayan en iyi testtir.
Hemogram ve periferik yayma incelemesi ile hipokrom-mikrositer anemi saptanan
hastada diisiik serum ferritin diizeyinin saptanmasi DEA i¢in tan1 koydurucudur (31).
Serum ferritin konsantrasyonunun 10 gr/dL ve altinda olmasi demir eksikligi anemisi

icin karakteristiktir (29).

Ferritin ayn1 zamanda bir akut faz reaktan1 da oldugu icin, kronik inflamatuar
olaylar, enfeksiyonlar, KC parankim hastaliklart ve baz1 malignitelerde de
yukselmektedir. Enfeksiyonda hangi ferritin diizeyinin diisiik kabul edilecegi cok
tartismalidir. Literatiirde 220 gr/dL ferritin diizeyi oldugu halde demir eksikligi olan
hasta bildirilmistir (32).

Transferrin satiirasyon yiizdesi; serum demiri/TDBK orani, demir eksikliginde
azalmistir. Saglikli bireylerde ferritin, transferin ve TDBK, demir durumunu ortaya
koymak i¢in yeterlidir. Ancak, inflamatuar, infeksiy6z ya da malign hastaligi
bulunanlarda, kronik hastalik anemisini demir eksikligi anemisinden ayirmakta yetersiz

kalir (26).
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Son yillarda demir eksikligi tanisini, kemik iliginin demir boyasi ile
incelenmesi kadar duyarli sekilde gosteren serum transferin reseptor diizeyleri, DEA ile
kronik hastalik anemisi ayriminda kullanilmaktadir. Serum transferrin reseptor
diizeyleri DEA’da artmis saptanirken, kronik hastalik anemisinde normalin altinda

saptanir (31).

2.2.1.2. Obezite ve Serum Ferritin Seviyesi iliskisi

Obezite kronik inflamatuvar bir durumdur. Ferritin ¢esitli inflamatuvar
durumlarda yiikselen bir akut faz reaktanidir. Bu inflamatuvar durumlarda c¢esitli
sitokinlere (TNF-alfa ve IL-1p gibi) bagl olarak hepatosit, adiposit ve makrofajlarda
ferritin sentezi uyarilir. Cesitli caligmalar ferritinin inflamatuvar durumlarda, hatta

demir eksikliginde bile yiikselebilecegini gdstermistir (33).

Diger yandan, hepsidin bir akut faz reaktanidir, obeziteyi de kapsayan kronik
inflamatuvar durumlarda salinimi artar. Enterositlerden demir emilimini ve
makrofajlardan demir salimiminmi azaltir. Normalde sentezlenen hepatik hepsidinin
miktar1 adipoz dokudan sentezlenenden 100 kat daha fazladir ve adipoz doku kitlesi
KC’in 20 kat1 kadardir. Obez erigkinlerki azalmis demir biyoyararlaniminin daha fazla
miktarlarda sentezlenen adipoz doku hepsidininden kaynaklanabilecegi diisiiniilmiistiir
(33). Ayrica hepsidinin adipoz dokudan salinan leptin ile up-regiile oldugu, obezlerde
artmis leptin seviyelerinin de demir metabolizmasindaki bozukluga katkis1 olabilecegi

one stirtilmiistiir (34).

Obezlerde, insiilin rezistansinin esas rol oynadigi tip 2 DM ve metabolik
sendrom sik goriiliir. Tip 2 DM ve metabolik sendromun da artmis ferritin seviyelerine
katkilar1 olabilecegi diisiiniilmiistiir. Obezlerdeki cesitli epidemiyolojik caligmalarda,
metabolik sendromlularda daha yiiksek ferritin seviyeleri gosterilmistir (34). Sekil 2°de

obezite ve ferritin iligkisi 6zetlenmektedir.
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Liu ve arkadaslar tarafindan 2003 yilinda yayimlanan yaslar1 44—-69 arasinda
degisen 620 saglikli postmenopozal ABD’li kadinlarda yapilan bir ¢alismada serum
ferritin seviyeleri normal kilolu kadilar (BKi<25) fazla kilolu kadinlar (BKi: 25-29.9)
ve obez kadinlarda (BKI> 30) degerlendirilmis; BKI serum ferritin seviyesi ile pozitif
iliskili bulunmustur (35). Cesitli ¢alismalarda da BKI ile viicut demir depolar1 arasinda
pozitif iliski gdsterilmistir (36-38).

2.2.1.3. Tip 2 DM, Insiilin Rezistans1 ve Serum Ferritin Seviyesi Iliskisi
Artmis demir depolarinin DM ile iliskisini gosteren en ¢arpici 6rnek Herediter

Hemokromatozis (HH) dir. HH dolasimda asir1 yiiksek ferritin seviyeleri ile karakterize,

Tip 2 DM’ nin artmig sikligr ile iliskili genetik bir bozukluktur (39).

HH’li olmayanlarda yapilan ¢esitli epidemiyolojik ¢alismalarda da hem insiilin

direnci hem de DM ferritin seviyeleri ile iligkili bulunmustur.
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ABD’de 9486 bireyde yapilan prospektif bir ¢alismada artmis serum ferritin
seviyelerinin Tip 2 DM riski ile pozitif iliskili oldugu bulunmustur (3). Benzer sonuglar
diger epidemiyolojik caligmalarda da bildirilmistir (40-43). Tip 2 DM’li hastalarin
hepsinde olmamak kaydiyla bazilarinda, kotii glisemik kontroliin nispeten artmug ferritin
diizeyleri ile iliskili oldugu saptanmustir (44). Ayrica bozulmus glukoz toleransi ve
bozulmus aclik glukozlu bireylerde yapilan ¢alismalarda saglikli kontrollerle

karsilastirildiginda yiiksek ferritin seviyeleri bildirilmistir (45, 46).

Epidemiyolojik ¢alismalarda demir agir1 birikimi ile periferik insiilin rezistansi
arasinda da bir iligki oldugu bildirilmistir. Fransa’da 1277 eriskinde yapilan bir
arastirmada, bazal serum ferritin seviyelerinin serum insiilin seviyelerindeki artisin
bagimsiz bir gostergesi oldugu tespit edilmis ve bu c¢alismada serum ferritin
seviyesindeki her 1 ng/ml artis, insiilin seviyesindeki 0.05 (£0.02) pU/ml artis ile iligkili
bulunmustur. Deneysel hayvan calismalarinda demir eksikliginin insiilin duyarliliginda

artis ile iliskili oldugu gosterilmistir. (12).

Tip 2 DM etyopatogenezinde demirin potansiyel rolii oldugunu 6ne siiren
kanitlar giderek artmaktadir. Demir, hiicre i¢inde gesitli reaksiyonlar1 katalizleyerek,
ROS iiretimi ve nihayetinde artmis oksidatif stres olusumuna neden olan, giiglii pro-
oksidan bir metaldir. Olusan oksidatif stres doku hasarina katkida bulunup Tip 2 DM
riskini potansiyel olarak arttirabilir. Spesifik dokularda artmis demir depolari, Tip 2 DM
riskini ¢esitli mekanizmalarla arttirabilir. Ornek olarak KC’> de insiilinin glukoz
yapimini inhibe edici etkisini azaltir. Bdylece hepatik glukoz tiretiminin bozulmus
supresyonu ile sonuglanabilir. Benzer bir sekilde adipoz dokuda glukoz alimimni
bozabilir. Ayn1 zamanda kas dokusundaki artmis demir depolari, serbest yag asitlerinin
oksidasyonunu arttirarak glukoz kullanimin1 bozabilir. Artmis depo demirinin pankreas
B3 hiicrelerinde birikimi de bozulmus insiilin salinimina neden olabilir. Bu nedenle viicut
demir seviyelerinin artis1 ile artmis glukoz iiretimi ve azalmis glukoz kullanimi ortaya

cikabilir (12). Sekil 3°’de Tip 2 DM etyolojisinde demirin potansiyel rolii 6zetlenmistir.
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Sekil 3. Tip 2 DM Etyolojisinde Demirin Potansiyel Rolii (12)

Demirin insiilin iizerindeki potansiyel etkisine ek olarak, insiilin de demir
metabolizmasina etki edebilir. In vitro ¢alismalarda insiilinin, TfRnin hiicre yiizeyinde
dagilimmi diizenleyerek, adipoz doku ve KC’de artmis hiicresel demir alimina neden
oldugu o6ne siiriilmiistir (12). Insiilinin bu etkisi siganlarda yapilan deneysel
caligmalarda, insiilin enjeksiyonundan sonra artmis serum transferrin reseptori
diizeylerinin gosterilmesi ile de desteklenmektedir. Boylece insiilin rezistansi
durumunda gozlenilen hiperinsiilineminin, dolasimda yiiksek sTfR diizeylerine katkida
bulunabilecegi gosterilmistir (47). Bu hipotez ortalama yasi 54 olan 221 erkek arasinda
yapilan arastirma ile desteklenmis olup, sTfR seviyesi ile insiilin duyarlilig1 arasinda

negatif bir iligki saptanmistir (48).

2.2.1.4. Ateroskleroz, Kardiyovaskiiler Hastahklar, Inme ve Serum

Ferritin Seviyesi Iliskisi

Salonen ve arkadaslari, 1992 yilinda 42-60 yas arasinda olan 1931
asemptomatik erkek kalp hastasinda, kardiyak risk faktorleri ve serum ferritin
seviyelerini 5 yillik takip siiresince degerlendirmis ve ferritin yiiksekliginin KAH igin

bir risk faktorii olusturdugunu saptamislardir. (49).
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Hem kesitsel, hem prospektif c¢alismalarda, goniillii kan vericilerinde depo
demir miktarinda azalmayla birlikte M riskinde azalma gosterilmistir (50, 51). Salonen
ve arkadaslar1 randomize kontrollii bir calismada, kan vericilerinde kan vericisi
olmayanlarla karsilagtirildiginda koroner hastalik riskinde % 88 azalma oldugunu
bildirmis ve flebotomi ile demir depolarindaki azalmanin VLDL ve LDL’yi metal

iyonlaria bagli oksidasyona daha direngli hale getirdigini saptamiglardir (51).

Kiechl ve arkadaslar1 da, serum ferritin konsantrasyonu ile karotid arter duvar

kalinlagsmasi arasinda belirgin bir korelasyon oldugunu gostermistir (52).

Kadinlarda menstruasyonla kayiplara bagli olarak premenopozal donemde
demir depolar1 erkeklere gore daha diisiiktiir. Menopozla birlikte demir depolar1 giderek
artar ve bu artis KAH ile paralellik gosterir (53). Framingham calismasinda da
kadinlarda yasla birlikte KVH’1n arttig1, bu artisin postmenopozal ilk 5 yilda kadinlar
erkeklerle esit riske getirdigi ve sonrasinda KVH’ 1n kadinlarda 2 kat daha sik oldugu
tespit edilmistir (54).

Bununla birlikte kardiyovaskiiler hastalik riski ile demir depolar1 arasinda bir

iligki saptamayan ¢aligmalar da vardir (55, 56).

Serebral infarkt sonrasi reperflizyon donemi siiresince, demir iyonlarinin
serbestlesmesiyle birlikte oksijen radikallerinin iiretiminde belirgin artis oldugu ve bu
durumun progresif doku hasar1 ve hiicresel 6liime neden oldugu gosterilmistir. Beynin
belli boliimlerinin demirden zengin oldugu ve yine buralarda yiiksek miktarda
poliansatiire yag asidi dizisi zincirlerinden olusan membran lipidleri ve diisiik
konsantrasyonda antioksidan enzimler (sliperoksit dismutaz, katalaz, glutatyon
peroksidaz gibi) bulundugu gosterilmis ve bu sebeple beynin 6zellikle oksidatif strese

kars1 dayaniksiz olabilecegi one siiriilmiistiir (57).

Ferritin ile inme arasinda pozitif iliski birka¢ ¢calismada bildirilmistir. Van Der
ve arkadaglarinin yaptig1 c¢alismada serum ferritin konsantrasyonu > 200 pg/L

oldugunda iskemik inme riskinin 2 kat arttig1 gosterilmistir. Ancak tiim bu calismalara

ragmen ferritin ile inme arasindaki iliskinin mekanizmasi belirsizdir (57).

Ferritin seviyelerinin aterosklerozla iligkisini izah eden bir mekanizma olarak
yliksek demir seviyelerinin neden oldugu serbest radikaller 6ne siiriilmiistiir. Bu teoriye

gore ateroskleroz gelisiminde serbest radikallerin olusumu ve bunu miiteakip LDL nin
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modifikasyonu 6nemli bir mekanizma olmakla birlikte, demir katalizledigi oksidasyon
reaksiyonlar1 ve serbest radikallerin iiretimi yoluyla da bu olaya yardimci olmaktadir

(54).

Ayrica demirin, protein kinaz C mekanizmas: yoluyla plateletlerin
aktivasyonuna neden olabilecegi ve bu durumun vaskiiler hastaliklarda rol
oynayabilecegi; iskemik kalp hastaliginin baslangic odagi olabilecegi ve

serebrovaskiiler hastaliklarda rol oynayabilecegi bildirilmistir (57).

Demirin KAH ve AS olusumundaki rolii Sekil 4’de 6zetlenmektedir. Normal
LDL damar duvarinda hasara neden olmaksizin kan dolasiminda bulunur fakat LDL
serbest radikallerle okside oldugunda makrofajlar tarafindan yabanci madde olarak
taninir. Makrofajlar tarafindan fagosite edilen okside LDL nin birikimi sonucu kopiik
hiicreleri olusur. Kopiik hiicreleri aterosklerozun olusumunda 6nemli bir role sahiptir.
Okside LDL ayn1 zamanda endotelyal hiicrelerde hasara, monositlerin damar duvarina
gociine neden olur. Ayrica hiicresel doku faktorlerinin salintmini arttirarak

aterosklerotik lezyonunun progresyonuna ve iizerine trombozun yerlesmesine neden

olur (58).
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2.2.1.5. Kanser ve Serum Ferritin Seviyesi Tliskisi

Kanser ve ferritin seviyeleri arasinda iliski literatiirde tartismalidir. HH’ lilerde
yapilan 3 farkli calismada, saglikli kontrollerle karsilastirildiginda primer hepatoseliiler
kanser riskinin 92-240 kat arasinda degisen oranlarda daha fazla gorildiigii
bildirilmistir. Ayrica Idiopatik hemokromatozisli hastalarda diger organlardan

(6zefagus, melanom..) kaynaklanan kanserler de yiiksek siklikta bildirilmistir (59).

Hercberg ve arkadaslar1 tarafindan 10197 kiside yapilan prospektif bir
calismada, demir durumunun erkeklerde kanser riski ile iligkili olmadigini, bununla
birlikte kadinlarda serum ferritin konsantrasyonunun > 160 pg/L oldugu durumlarin
kanser riski artisi ile birlikte olabilecegi bulunmustur (60) Baz1 ¢alismalarda da benzer
sekilde artmis viicut demir depolariin, akciger ve KC kanseri riskindeki artis ile iligkili
oldugu gosterilmistir (61, 62). Bunun aksine, yiiksek ferritin seviyelerinin mide kanseri
(63) renal kanser (64) ve prostat kanseri (65) riskinde azalma ile birlikteligi de
bildirilmistir.

Ayrica serum ferritin seviyesi kanserli hastalarda prognostik bir belirte¢ olarak
da incelenmistir. Milman ve arkadaslar tarafindan 197 primer akciger kanserli hastada
yapilan bir ¢alismada ise serum ferritin seviyesi < 300 pug/L olanlarin, serum ferritin
seviyesi >300 pg/L olanlara gore daha fazla sagkalim oranlarina sahip oldugu
gosterilmisg, serum ferritin seviyesinin dnemli bir prognostik faktdr oldugu bildirilmistir

(66).

Viicut demir depolart ve kanser riski arasindaki iliski, demirin prooksidan
0zelligi ile izah edilmeye ¢alisilmistir. Deneysel ¢alismalarda da asir1 miktardaki demir
depolar1 varliginda demirin, fenton ve Haber-weis tipi reaksiyonlar1 katalizleyerek
hidrojen peroksit ve hidroksil iiretimine ve sonugta oksidatif strese neden olabilecegi
gosterilmistir. Bu reaktif tirlinlerin ¢ok toksik oldugu, tiim biomolekiiller ile reaksiyona
girip, makromolekiillerde (lipidler, proteinler) yapisal hasar ve DNA’da kirilmalara
neden olabilecegi disliniilmiistiir. Bu reaktif oksijen tiirleri olusumunun,
antioksidanlarda tiikkenmeye neden olabilecegi ve prooksidanlar ile antioksidanlar
arasindaki bu dengenin bozulmasinin, kanser gibi c¢esitli hastaliklarin olusumuna

katkida bulunabilecegi diisiintilmiistiir (60).
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2.2.2. Sosyodemografik Faktorler ile Serum Ferritin Seviyesi Tliskisi
2.2.2.1. Yas ve Serum Ferritin Seviyesi Tliskisi

Kadinlarda yas ve serum ferritin seviyesi arasindaki iliski reprodiiktif
donemden Onemli derecede etkilenmektedir. Danimarkali kadinlarda yapilan ¢esitli
calismalarda reprodiiktif donem, yas ve ferritin arasinda su iliski bulunmustur (67-69).
Serum ferritin seviyesi kiz ¢ocuklarinda ge¢ cocukluktan addlasan doneme kadar
oldukga sabittir. Adolesan doneminde artan biiylime ve menstruasyonun baglamasi ile
birlikte demir ihtiyaci artar ve bu donemde ferritin seviyesi giderek azalir. Viicut
biliylimesi tamamlandiginda, 18-19 yaslarindan 20-24 yaslarina kadar serum ferritin
seviyesi yavas yavas artar. Takip eden donemde serum ferritin seviyesi saglikli
kadinlarda menopoz donemine kadar yaklasik ortalama 40 pg/l seviyesinde tutarh
olarak devam eder. Menopozdan sonra serum ferritin seviyesi yavas yavas artar ve
yaklasik 10 yil sonra daha yiiksek seviyelerde stabilize hale gelir. Yaslar1 40-70
arasinda degisen Danimarkali kadinlarda yapilan bir baska c¢alismada da menopozun
baslamasiyla birlikte 40-70 yas arasinda serum ferritin seviyesinde artis oldugu

gosterilmistir (36).

ABD’de yaslar1 44-69 arasinda degisen saglikli 620 postmenopozal kadinda
yapilan bir ¢alismanin kesitsel bir analizinde serum ferritin seviyesinin menopozdan

sonra 60 yasina kadar artti§1 daha sonra plato yaptig1 gosterilmistir (35).

Zacharski ve arkadaslar1 20,040 NHANES III c¢alismast katilimcisinda
cinsiyete gore yapilan degerlendirmede; erkeklerde serum ferritin seviyelerinin adélasan
donemden 30-39 yaslarina kadar artip maksimum degerine ulastigini ve daha sonra
yaklagik 70 yas donemine kadar sabit sekilde devam edip, bu yastan sonra giderek
azaldigini; kadinlarda ise yasamin 4. dekadina kadar ferritin seviyelerinin diisiik
kaldigin1 ve bu yastan sonra artis gosterip yaklagik 60’11 yaslarda maksimum seviyeye
ulagtigin1  bildirmislerdir. Daha yash grupta erkek ve kadinlardaki serum ferritin
seviyeleri benzer bulunmustur (1). Sekil 5°’de NHANES III calismasindaki serum

ferritin seviyesinin yasla iligkisi cinsiyete gore goriilmektedir.
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Sekil 5. NHANES III calismasi serum ferritin cinsiyet ve yas iliskisi (1).

2.2.2.2. Sosyoekonomik Faktorler ve Serum Ferritin Seviyesi iliskisi

Sosyoekonomik faktorler ile serum ferritin seviyesi arasindaki iliski literatiirde
tartismalidir. Tunus’da 1549 yas grubundaki kadinlarda yapilan bir ¢caligmada egitim
diizeyi, sosyoekonomik diizey ile demir eksikligi anemisi arasinda bir iliski
saptanmamustir (70). Benzer sekilde Danimarka’da yaslar1 30-60 arasinda degisen 1191
kadinda yapilan bir ¢aligmada serum ferritin diizeyi ile egitim seviyesi, gelir diizeyi,
meslek gibi sosyoekonomik faktorler arasinda bir iliski saptanmamustir (71). Ote yandan
Banglades’te 2001 yilinda yapilan 1640 yas aras1 191 premenopozal kadinin verilerine
gore, serum ferritin seviyesi < 12 ng/ml olanlarin orani, gelir seviyesi diisiik olanlarda

daha fazla bulunmustur (72).

2.2.3. Reprodiiktif Faktorler ve Serum Ferritin Seviyesi Iliskisi
2.2.3.1. Normal Menstruel Siklus Fizyolojisi ve Menopoz

Normal ovulatuar siklus, hipotalamik-pituiter ovarian akstaki endokrin
etkilesimlerin sonucu ortaya ¢ikar. Normal siklus araligi 21 ile 45 gilin arasinda
degismektedir. Menstruasyondan ovulasyona kadar gecen siire follikiiler faz olarak
adlandirilir ve dstrojenin etkisindedir. Follikiiler faz ortalama 14 giin siirmesine ragmen
7 ile 22 giin arasinda degisebilir (73). Bir dnceki menstruasyonla azalmig olan dstrojen
ve progesteron seviyelerine bagli olarak hipotalamustan pulsatil GnRH (Gonadotropin
Releasing Hormon) salinimi baslar. GnRH, FSH (follikiil stimiile edici hormon)

agirlikli olmak iizere gonadotropin sekresyonunu artirir. FSH, follikiil gelisimine



23

etkiyen primer hormondur (74). Ortamda az miktarda bulunan LH (luteinize edici
hormon) teka hiicrelerinde kolesteroliin androjenlere ¢evilmesini uyarir. FSH granulosa
hiicrelerinde bu andojenlerin Ostrojene c¢evrilmesini saglayan aromataz enzimini
indiikler. Ortamda artan Ostrojen granulosa hiicrelerindeki FSH reseptorlerini arttirarak
FSH’nin etkisini amplifiye eder (74, 75). Folikiiler fazda ortamdaki 6strojenin etkisiyle
endometrial epiteliyal ve stromal hiicrelerde proliferasyon olur, tiibiiler-glandiiler

yapilar olusur. Endometrium kalinlig1 artar.

Ortamda artan Ostrojenin (>200pg/ml, en az 36 saat siireyle) pozitif geri-
besleme etkisine bagli olarak GnRH salinim1 artar. Buna sekonder ani bir LH, daha az
miktarda da FSH salinimi olur. Yaklasik 36 saat sonra dominant follikiil catlar ve
ovulasyon gerceklesir (74, 75). Ovulasyonla beraber korpus luteum olusur ve salgilanan
progesteron endometriumda etkin hormon konumuna geger. Bu devre luteal faz olarak
adlandirilir. Luteal faz, folikiiler faza kiyasla sabit siirelidir (14 + 2 giin). Ovulasyondan
6-8 giin sonra serum progesteron degeri tepe noktasina ulasir. Ostrojen de buna paralel
bir artig gosterir. Artan bu iki hormon LH ve FSH diizeylerinde diismeye neden olur.
Progesteronun etkisiyle endometrial bezler sekretuar 6zellik kazanir, stromal vaskularite
artar, endometrium embriyonun implantasyonu ag¢isindan uygun hale gelir. Korpus
luteum yaklagik 10 giin kadar fonksiyoneldir (75). Ortamdaki progesteron ve Ostrojenin
diismesiyle beraber endometrial stroma 6dematdz bir hal alir, kan damarlarinda nekroz
gelisir ve fonksiyonel tabaka, bazal tabakadan ayrilarak dokiiliir. Bu sirada ortama

salinan prostaglandinler vazokonstriiksiyona ve hemostaza yardimci olur (75, 76).

Menopoz durumu son adet tarihinin {lizerinden >12 ay geg¢mesi olarak
tanimlanmistir (77) Yaslanmaya bagl olarak overlerden siklik hormon salgilanmasinin
azalmasi nedeniyle olusan menopoz; lilkeden iilkeye, toplumdan topluma farkli olmakla
birlikte genellikle 45-55 yaslarinda ortaya c¢ikar (78). Klimakteryum ile baslayan
ovarial follikiillerdeki azalma ile beraber Gstrojen iiretimi diiser. Ovarial follikiillerin
tamamen tiikkenmesi ile dstrojen salgilanmas1 durur ve overlerde atrofi goriiliir. Sonugta

tireme siklusu ortadan kalkar ve menopoz ortaya ¢ikar (79).

2.2.3.2. Menstruasyon, Gebelik, Dogum, RIA ve Serum Ferritin Seviyesi

Reprodiiktif yastaki kadinlar, hamilelik ve menstruasyona bagli fizyolojik
kayiplardan dolay1 demir dengesindeki degisikliklere olduk¢a hassastir. Bu nedenle bu
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yas grubundaki kadinlarda azalmig demir depolar1 ve demir eksikligi anemisi sikligi

artmistir (13).

Menstruasyon: Italyali ve Danimarkali kadinlarda yapilan c¢aligmalarda,
menstruasyon kanamasinin siiresi ve serum ferritin seviyesi arasinda ters iligki

saptanmistir (13, 80)

Reprodiiktif yastaki kadinlar erkeklerden demir eksikligi bakimindan daha
risklidir. Ciinkii her menstruel siklusta ortalama 40-50 ml kan kaybi olur (81)
Menstruasyonla kaybedilen kan miktar1 siklus basma 80 ml’yi astigi zaman klinik

olarak demir eksikligi ortaya ¢ikmaktadir (82).

Gebelik ve Dogum: Milman ve arkadaslar tarafindan yapilan bir ¢alismada
premenopozal multipar kadinlarin, nullipar ve unipar kadinlara goére daha diisiik serum
ferritin seviyesine sahip oldugu bildirilmistir (83). Salvaggio ve arkadaslar tarafindan
20-60 yas arasindaki 200 Italyan kadinda yapilan bir ¢alismada da serum ferritin
seviyesi ile dogum sayis1 arasinda ters iliski saptanmistir (84). Dicle Universitesi Aile
hekimligi tarafindan 65 kadinda yapilan kesitsel bir calismada gravida ve paritenin

artmasi ile demir eksikligi anemisinin arttig1 gosterilmistir (85).

RIA: Kontraseptif yontemlerin serum ferritin ile iliskisini arastiran, 7 iilkeden
yaslar1 18—40 arasinda toplam 2507 kadinla yapilan bir calismada, RIA kullananlarin
kontraseptif yontem kullanmayanlardan daha diisiik serum ferritin seviyelerine sahip
olduklart bildirilmistir (82). Benzer seklilde Galan ve arkadaglarinin 6648 kadin
lizerinde yaptiklar1 bir calismada; premenopozal kadinlarda RIA kullananlarin, dogum
kontrolu uygulamayan veya OKS kullananlardan daha diistik serum ferritin seviyelerine

sahip olduklar1 bildirilmistir (86).

RIA kullaniminda karsilasilan en 6nemli sorun, RiA’ya bagli menstruel
kanamada uzama ve miktarinda artma ile intermenstruel kanamadir. RIA uygulanan
vakalarin %5-15"inde, bu yan etkiler yiiziinden RIA’nin cikartilma zorunlulugunda

kalindigini belirten yayinlar vardir (87, 88).

RiA’ya bagh kronik enflamasyon ve vaskiiler defektler (vaskiilaritede artma,
konjesyon ve permeabilitede artma, dejenerasyon) kanama nedenleri olarak

diistiniilmektedir (89).
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2.2.4. Yasam Tara ile Tlgili Faktorler ve Serum Ferritin Seviyesi iliskisi
2.2.4.1. Besinler ve Serum Ferritin Seviyesi

Et ve Islenmis Et Uriinleri: Et ve islenmis et iiriinleri serum ferritinle 6nemli
derecede pozitif iligkilidir. Liu ve arkadaslar1 2003 yilinda postmenopozal kadinlarda,
hem demiri ve kirmizi et alimi ile plazma ferritin seviyesi arasinda iligki oldugunu
bildirmistir (35). Benzer sekilde saglikli Avusturalyali’larda yapilan bir ¢alismada da et
alimi ile serum ferritin seviyesi arasinda pozitif iliski bildirilmistir (90). SU.VIL.MAX
calismasinda da serum ferritininin et, balik ve total demir alimu ile pozitif iliskili oldugu
gosterilmistir (86). Hollanda’da yapilan bir calismada serum ferritin seviyesi ile
hayvansal besin kaynaklar1 (hem demiri, et ve hayvansal protein) arasinda pozitif iligki,

sebze fraksiyonu arasinda negatif iligki bildirilmistir (91).

Etteki demirin % 30-70’ini hem-demir olusturur ve et ve bitkisel besinlerde
bulunan non-hem demire gore daha kolay emilir. Etteki hem-demirinin yaklasik % 20—
25 olan emilimi, et tiiketimini arttirmakla degismez ve Ogilindeki diger diyetsel
faktorlerden fazla etkilenmez (14). Degisik et gidalarinin hem-demir igerigi farkhidir ve
kirmiz1 etteki hem-demir icerigi, balik ve kiimes hayvanlarinda bulunan hem-demir
icerigine gore daha fazladir (92). Yiiksek 1sida pisirmek, kizartmak gibi islemler hem
zincirindeki porfirin halkalarinda kirilmalara neden olarak hem-demirin yapisin

bozmaktadir (93).

Sebze-Meyve: Sebze-meyve tiiketiminin serum ferritin seviyesi ile iliskisi
tartismalidir. Framingham calismasinda serum ferritin seviyesi meyve tiikketimi ile
pozitif iligkili bulunmustur (14). Bununla birlikte Peneau, Cade ve arkadaslarinin
yaptiklar1 ¢alismalarda serum ferritini ile sebze ve meyve tiikketimi arasinda bir iligki
saptanmamustir (94, 95). Hollanda’da yapilan bir ¢alismada ise sebze tiiketimi serum

ferritin seviyesi ile negatif iliskili bulunmustur .

Sebze, meyve, tahillar, bakliyat gibi tiriinlerdeki temel demir fraksiyonu non-
hem demirdir ki biyoyararlanimi ( %1-5) diistiktiir (93). Non-hem demir emilimi C
vitamini ve et ile artarken, fitat, fiber, polifenoller ve kalsiyum ile azalir (94). Ayrica

non-hem demirin emilimi meyvelerdeki sitrik, malik ve tartarik asit ile artabilir (14).
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2.2.4.2. Cay, Kahve ve Serum Ferritin Seviyesi

Milman (96) ve Pyneart (97) tarafindan yapilan caligmalarda cay tiiketimi ile
serum ferritin seviyesi arasinda negatif iliski oldugu gosterilmistir. Pate (98) ve Soustre
(99) tarafindan yapilan ¢aligmalarda da kahve tiiketimi ile serum ferritin seviyesinin

negatif iligkili oldugu gosterilmistir.

Cayin; sebze ve meyvelerde de bulunan flavonoidler bakimindan zengin bir
icecek olmasi sebebi ile basta koroner kalp hastaliklar1 ve cesitli kanser tiirleri olmak
tizere bircok hastaliga karst koruyucu etki gosterdigi diisiiniilmektedir (100).
Flavonoidler polifenolik maddeler olup in vivo ve in vitro olarak gii¢lii antioksidan

ozellik gosterdikleri bilimsel olarak kanitlanmistir (101, 102)

Cay ve kahvenin ikisi de kafein igermesine ragmen, bu etkinin kafeinle degil
de (103, 104) polifenollere bagli oldugunu diislindiiren kanitlar mevcuttur. (103, 105,
106). Deneysel literatiirde, demir emiliminde ¢ay kahveden daha gii¢lii bir inhibitordiir
(107, 108), ve cayda sayisal olarak daha fazla tanik asit igerigi kilit faktor olarak
diistintilmistiir (107, 109).

Non-hem demirin polifenoller, fitat, diyet lifi, baz1 proteinler ve amino asitler
gibi ¢esitli diyet bilesenleri ile etkilesime girdigi ve emiliminin azaldig1 bilinmektedir.
Cayn polifenol igerigi yiiziinden non-hem demirin emilimini olumsuz etkiledigi uzun
zamandir bilinmektedir. Literatiirdeki ¢alismalarin ¢cogu da bu bilgiyi desteklemektedir.
Bu konuyla ilgili bir caligmada bir gece aglik sonrast ayn1 kahvaltiyr 150 ml siyah cay,
kahve ve portakal suyu ile tiikketen bireylerde demir emilimi sirasiyla 0.07, 0.16 ve 0.40

mg olarak bulunmustur (110).

2.2.4.3. Alkol ve Serum Ferritin Seviyesi

Cesitli epidemiyolojik ¢alismalarda alkol kullanimi ile ferritin arasindaki
pozitif iligski gosterilmistir. ABD’de yaslar1 44-69 arasinda degisen 620 postmenopozal
kadinda yapilan bir ¢alismada > 30 gr/giin alkol alimi belirgin sekilde artmig ferritin
konsantrasyonu ile iligkili bulunmustur (35). Yine alkol alimi ile serum ferritin seviyesi
arasindaki pozitif iligki, Danimarka’l1 358 saglikli bireyde yapilan bir bagka calismada
da saptanmistir (96). Deneysel calismalarda alkole maruz kalan siganlarda serum

demirinin artis1 gosterilmistir (111, 112).
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Alkol alimimin gastrik asit salimimini ve demirin ¢ozlniirliiliglnii arttirarak,
non-hem demir emilimini arttirdig1 bildirilmistir. Ayrica alkole bagl kronik KC hasari
ve enflamasyonun da ferritin konsantrasyonunu arttirabilecegi one siiriilmiistiir (35).
Ayrica hepsidin saliniminin alkol bagimli down-regiilasyonu ile duodenumda demir

transport proteinlerinin (DMT1 ve ferroportin ) saliniminin arttig1 gosterilmistir (111).

2.2.5. Saghikla Tlgili Diger Faktorler ve Serum Ferritin Seviyesi Iliskisi
2.2.5.1. Aspirin ve Serum Ferritin Seviyesi

Cesitli calismalarda aspirin kullaniminin demir depolarinda azalma ile iligkili
oldugu gosterilmistir (113, 114). Fleming ve arkadaslar1 tarafindan 67-96 yaslari
arasindaki 913 bireyde yapilan bir ¢caligmada, aspirin kullananlarin daha diislik serum
ferritin seviyesine sahip olduklar1 bildirilmistir (113). Benzer bir sekilde Milman ve
arkadaslarinin 1332 erkekte yaptig1 bir ¢aligmada da aspirin kullananlarin daha diigiik

serum ferritin seviyelerine sahip oldugu bildirilmistir (114).

Aspirinin 1yi bilinen 2 major yan etkisi; gastrointestinal irritasyon ve kanama
egilimde artistir. Bu nedenle aspirin kullananlarda artmig kan kaybi riski vardir (115,
116) Yapilan ¢aligmalarda kronik aspirin kullaniminda gaita ile 0,5-2,5 ml/giin kan
kayb1 oldugu gosterilmistir (117).

Aspirin kullanim1 ile daha diisiik ferritin seviyelerini izah eden diger bir

mekanizma da aspirinin antienflamatuvar etkisidir (113).

2.2.5.2. H. Pylori ve Serum Ferritin Seviyesi

Cesitli epidemiyolojik c¢aligmalarda H. pylori ile azalmis demir depolari
arasinda iligki gosterilmistir. Almanya’ da Berg ve arkadaslar1t H. pylori enfeksiyonu
seropozitifligi olanlarda serum ferritin konsantrasyonunda % 17°lik azalma oldugunu
gostermistir. Yine Danimarka’da 2794 kiside yapilan bir ¢alismada seropozitif kisilerde

ferritin seviyelerinde azalma gosterilmistir (118).

H. pylorinin demir eksikligine yol ac¢tigr uzun zamandir bilinmektedir. H.
pylori demir eksikligine cesitli mekanizmalarla yol agar. Kronik gastrite bagli olarak
asit liretiminde azalmanin olmasi ve buna bagli non-hem demir emiliminde azalma,

kronik eroziv gastrite sekonder gizli kan kaybi, H. pylori tarafindan artmis demir alimi
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ve kullanilmasi, H. pylori gastritinin gastrik sividaki askorbik asit seviyelerini geri
dontlistimlii olarak azaltmasi, H. pylorinin demir emilimini engelleyen muhtemel

mekanizmalar olarak bildirilmistir (118, 119).

2.2.5.3. Pika ve Serum Ferritin Seviyesi

Pika demir eksikligi anemisi olan hastalarda besinsel olmayan tuhaf
maddelerin yenmesidir (29). Bu hastalarda yenilen kil iyon degistiren regine gibi
hareket edebilir ve demir emilimini bozabilir. Pikanin nedeni tam olarak
bilinmemektedir, 6zellikle ¢inko ve demir eksikligi etyolojide suglanmistir. Demir
eksikligi ile pikanin iligkisi uzun yillardir bilinmekte olup, demir eksikliginin mi pikaya
yoksa pikanin mi demir eksikligine neden oldugu hala tartigmalidir. Pikanin demir
eksikliginin bir semptomu oldugu belirtilirken, baska bir goriise gére de bir davranis ya
da yeme bozuklugu olarak ele alinmistir (120). Hastalarda toprak, buz (pagofaji), ham
kahve, kahve telvesi, mercimek, sabun gibi farkli maddeleri yemeye karsi istek olabilir.
Pika, demir eksikliginin etkin tedavisi ile kaybolur (29). Tunus’da 1416 reprodiiktif
yastaki kadinda pika demir eksikligi ile iligkili bulunmustur (70). Fransiz addlesanlarda
yapilan bir calismada da demir eksikligi ile iligkili bulunmus ve demir tedavisi ile

kayboldugu gosterilmistir (121).
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3. MATERYAL ve METOD
3.1. Calisma Tasarimi ve Katihmce1 Ozellikleri

“Menopoz Saglik ve Yasam Bicimi Calismasi” Eylil 2006 — Subat 2008
tarihleri arasinda 1106 katilimer tizerinde gergeklestirilmistir. Caligmanin amaglari 2 ana

grupta toplanabilir:
1. Menopoz Oncesi maruziyetlerin menopoz yasina etkisinin incelenmesi,

2. Eriskin yasam boyunca ve son bir yilda gerceklesen maruziyetlerin kesitsel

olarak yapilan tarama sonuglari lizerine etkilerinin incelenmesi.

Calisma boyunca tiim anket goriismeleri goniillillerin ¢alismaya alindigi ilk
giin, 2 anket hemsiresi (Emine Altun ve Giilay Yiiksel) tarafindan yapilmistir. Bu 2
hemsire tarafindan 6gleden once 2, 6gleden sonra 2 olmak lizere giinde toplam 4
goniilliiniin anket degerlendirmeleri yapilmis, boy ve kilo dl¢iimleri alinmigtir. Ayrica
tim anketler eksik ve hatalari en aza indirmek amaciyla goniillii goriigmeden
ayrilmadan once ve ilgili anket hemsiresinin varliginda Dr Z. Dilek Aydin tarafindan

gbzden gegirilmistir.

Tarama tetkiklerinin yapildig1 ikinci giin, boy-kilo disindaki antropometrik
Olctimler (bel gevresi, gobek ¢evresi dlglimleri), kan alma ve diger testler iigiincii bir

arastirma hemsiresi (Emel Baran ya da Meral Yiiksel) tarafindan yapilmstir.

Serum ferritin alt calismasinda asagida 5 ana baslik altinda gruplanan

faktorlerin serum ferritin seviyesi lizerine etkisinin incelenmesi amac¢lanmistir.
1. Demografik ve Antropometrik faktorler
a. Yas, boy, kilo, beden kitle indeksi
2. Sosyoekonomik Faktorler

a. Aylik gelir, ekonomik durum, egitim seviyesi, saglik sigortast durumu,

ev sahibi olma,

3. Reprodiiktif faktorler
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a. Menopoz durumu, ilk adet yasi, gebelik sayisi, dogum sayisi, laktasyon,
hormon kullanimi, RiA kullanimi, adet kanama siiresi, kan tetkik

tarihinin menstruel siklus i¢cindeki zamanlamasi
4. Yasam tarzi ile ilgili faktorler
a. Beslenme, sigara, alkol tliketim dykiisii
5. Saglikla ilgili diger faktorler

a. DM, HT, anemi 0&ykiisii, H. pylori seropozitifligi, ila¢ ve vitamin

kullanimi 6ykiisii, serum CRP seviyesi

Cogunlugu Isparta ve cevresinde yasayan ve calismaya katilma kriterlerini
saglayan goniillii bireyler Oncelikle yarim gilin siiren bir anket ve antropometrik
Olclimlerden gegirilip, anketi izleyen is giiniinde tam giin siiren ¢esitli tarama testlerine

tabi tutulmuslardir.

Gondillillerin  ¢alismaya davet edilmesi, hastane polikliniklerine, saglik
ocaklarina, ilan panolarina ve belediye otobiislerine asilan duyurular yoluyla
saglanmigtir. Daha Once calismaya alinan goniillillerden duyarak haberdar olan uygun

kriterde olan kadinlar da ¢aligmaya alinmstir.
Caligmaya dahil edilme ve diglanma kriterleri agagida gosterilmistir.
Dahil Olma Kiriterleri:
e [sparta ve ¢evresinde yasiyor olmak
e 44-61 yas grubunda olmak (1962—-1946 dogumlular)
Dislama Kriterleri:
e Menopoz Oncesi jinekolojik cerrahi (Histerektomi = Ooferektomi)

e Menopoz yasmin degerlendirilmesini engelleyecek sekilde hormon tedavisi

kullanmig/kullantyor olmak
e Gebelik ve emzirme
e Hipotalamo-pitiiiter hastalik, cerrahi, radyoterapi

e Tip 1 Diabetes Mellitus
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Asikar tiroid bezi disfonksiyonu (hipo/hiper tiroidi)

Adrenal bezin endokrin hastaliklar1 (Non-fonksiyone insidental adenom

disinda)

Otoimmiin hastaliklar

Sistemik malign hastalik

Kemoterapi / radyoterapi almis olmak

Klinik kalp yetmezligi tanis1 / kalp yetmezligi i¢in ilag tedavisi aliyor olmak
Bilinen Kronik Bobrek Hastaligi / Bobrek Fonksiyon Bozuklugu ( kreatinin>1. 2)
Kronik KC Hastalig1

Norolojik Hastalik ve major norolojik defisit

Gorme oziri

Halen anoreksiye bagli amenore mevcudiyeti

Bireylerin mimkiin oldugunca son 15 giin igerisinde solunum yolu

enfeksiyonu, diger enfeksiyonlar ve operasyon gecirmemis olmasina dikkat edilmistir.

Serum ferritin ¢aliyma gurubu: Ferritin dl¢iimleri tiim kadinlarda yapilmis

olmakla birlikte agsagidaki belirtilen durumlari olan denekler aragtirmadan ¢ikarildi.

1.

2.

3.

4,

5.

Yasam boyu en az bir ay oral demir preparati kullananlar
Yasam boyu en az bir kez parenteral demir preparati kullananlar
Son 2 yil icinde GIS kanamasi gecirenler

Yasam boyu en az 1 kez kan alma Gykiisii bulunanlar

Yasam boyu en az 1 kez kan bagisi dykiisii bulunanlar

Baslangicta ¢alismaya alinan 1106 kadinin 661° i bu kriterleri karsilamadigi

i¢in ¢alismaya alinmadi, boylece serum ferritin ¢aligma gurubu 445 kadina indi.
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3.2. Cahsmanin Bagimh Degiskeni: Ferritin

Serum ferritin  diizeyi ‘IMMULITE 2000° otomatik analizoriinde
‘chemilluminiscent enzyme immunometric assay’ ile Ol¢iilmiis, sonuglar ng/mL

seklinde elde edilmistir.

3.3. Cahsmada incelenen Belirleyici Faktorler

Anket yoluyla elde edilen bilgilerden ‘yasam boyu’ olarak belirtilen
maruziyetlerde, maruziyet siiresi ilk adet yasindan o anki yasa kadar gecen siireyi, ‘Son
bir yilI’ olarak belirtilen maruziyetlerde, maruziyet siiresi yasamin son bir yilini

yansitmaktadir. Calismanin 6zet formu ekte sunulmustur. (Bkz Ek)

3.3.1. Sosyodemografik ve Antropometrik Faktorler

Demografik antropometrik faktorler icinde yas ve beden kitle endeksi ( BKI )

yer almaktadir.
Boy (m) ve kilo (kg) 6l¢iilerek elde edilmistir.

Viicut agirlhigr hafif giysilerle ve ayakkabilar cikarildiktan sonra, dijital bir
skala ile tartilmistir. Boy bir mezura ile ayakkabisiz olarak ayakta dururken ve omuzlar

normal pozisyonda iken dl¢iilmiistiir.

Beden kitle indeksi (BKI) viicut agirhiginm (kg) boyun (m) karesine bdliinmesi
ile hesaplanmistir (122).

Sosyoekonomik faktorler icinde aylik gelir [ (1)<500 (2)500-1000 (3)1000-
2000 (4)>2000 YTL ], algilanan ekonomik durum [ (1)koti (2)orta (3)iyi (4)cok iyi ],
egitim seviyesi [ (0) Okur-yazar degil, (1) Okur-yazar, (2) ilk okul mezunu, (3)
Ortaokul mezunu, (4) Lise mezunu, (5) 2 yillik yiiksekokul mezunu, (6) Universite

mezunu ], saglik sigortasina sahip (evet-hayir), ev sahibi olma (evet-hayir) yer

almaktadir. ( Bkz Ek )
3.3.2. Reprodiiktif Faktorler
Menopoz durumu son adet tarihinin iizerinden >12 ay gecmesi olarak

tanimlanmis (77) ve goniillillerin menopoz durumu pre ya da post-menopozal olarak

kodlanmustir. Incelenen diger reprodiiktif faktorler ilk adet yas1, yasam boyu en az 1 kez
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gebe kalma (evet-hayir), gebelik sayisi, yasam boyu en az 1 kez dogum yapma (evet-
hayir), dogum sayisi, yasam boyu en az 1 ay emzirme (evet-hayir), ay olarak laktasyon
stiresi, ay olarak toplam hormon kullanimi (dogum kontrol hapi, paranteral hormon,
flaster seklinde hormon preparatlar1 ve diger hormon haplarmin alimi), RIA kullanimi
(evet-hayir), ay olarak yasam boyu RIA kullanim siiresi, halen RIA kullanim1 (evet-
hayir), giin olarak 20-30 yaslarda adet kanama siiresi, 20-30 yaslarda menstruel siklus
icinde adet kanamasinin olmadig1 giin sayisi, menstruel 1-6. giinlerde tetkik yapilmis
olmasi (evet-hayir), menstruel 7-20. giinlerde tetkik yapilmis olmasi (evet-hayir) dir.
( Bkz Ek)

3.3.3. Yasam Tara ile Tlgili Faktérler

Yasam tarzi ile iliskili faktorlerden alkol, sigara tiiketimi ve beslenmeyle ilgili

faktorlerin serum ferritin seviyeleri iizerine etkileri incelenmistir.

Sigara ve alkol tiiketimi; hem kategorik, hem de siirekli degiskenlerle
degerlendirilmistir. Sigara ile ilgili degiskenler igerisinde yasam boyu 100 sigaradan
fazla tiikketmis olmak (evet-hayir), son 1 ay igerisinde sigara tiiketmis olmak (evet-hayir)
ve paket-yil olarak sigara tiikketimi bulunmaktadir. Yilda birden daha sik alkol tiiketmis
olanlar alkol tiiketicisi (evet-hayir) kabul edilmis; haftalik tiiketim siklig1 ve tiiketilen

yillarin sayisinin ¢arpimi ile kiimiilatif alkol tiiketimi elde edilmistir.

Beslenme ile iligkili faktorler igerisinde; yasam boyu pika alimi &ykiisii (evet-
hayir ) ve toplam 12 adet besin degiskeninin (son 1 yildaki haftalik kirmizi et tiiketimi,
islenmis et tiiketimi, sakatat tiiketimi, sakatat ve et toplam tiiketimi, sakatat, et ve
islenmis et toplam tiiketimi, toplam sebze tiikketimi, toplam meyve tiiketimi, ¢ig sebze
tikketimi, toplam yesil yaprakli sebze tiiketimi, narenciye tiiketimi, cay tiiketimi ve

kahve tiiketim Oykiisiiniin) serum ferritin seviyeleri lizerine etkileri incelenmistir.

Tablo 3’te Serum ferritin analizi ic¢in degerlendirmeye alinan beslenme

degiskenleri ve igerikleri goriilmektedir.

Beslenme ozellikleri calisma i¢in gelistirilen bir anket araciligi ile
degerlendirilmistir (Bkz Ek). Anket sirasinda katilimciya porsiyon fotograflari
gosterilmistir. Glinliik et tiiketim miktart; haftalik et tiiketim sikliginin giinliik sikliga
cevrilip, bulunan gilinlik sikligin bir porsiyondaki etin grami ile carpilmasi ile elde

edilmistir.
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Tablo 3. Serum Ferritin Analizi Igin Degerlendirmeye Alinan Beslenme Degiskenleri
ve Icerikleri.

Beslenme Degiskeni

Icerikler

Son 1 yil i¢indeki haftalik kirmizi et tiiketimi

Kirmizi et, porsiyon olarak

Son bir yil i¢inde haftalik islenmis et {iriinleri
titketimi

Sucuk, salam, sosis porsiyon olarak

Son bir yil i¢inde haftalik sakatat tiiketimi

Sakatat (KC, bobrek, dalak) porsiyon olarak

Son bir y1l iginde haftalik sakatat ve et
tiiketimi

Porsiyon olarak; Sakatat + kirmizi et

Son bir yil i¢inde haftalik sakatat, et ve
islenmis et iirlinleri tiiketimi

Porsiyon olarak; sakatat + kirmizi et +
islenmis et

Son bir yil i¢inde haftalik sebze tiiketimi

Salata ve sOgilis tarzinda ¢ig sebzeler
porsiyon olarak +Pismis sebzeler porsiyon
olarak: patetes hari¢ tlim sebzeler, bamya,
fastilye, boriilce, kabak, karnibahar, brokoli,
lahana, pirasa, Briiksel lahanasi, yesil
yaprakli sebzeler

Son bir yil i¢inde haftalik ¢ig sebze alimi

Salata ve sOgiis tarzinda ¢ig sebzeler,
porsiyon olarak.

Son bir yil iginde haftalik toplam yesil
yaprakli sebze tiiketimi

Asma yapragi porsiyon olarak + Asma
disinda pigsmis yesil yaprakli sebzeler
porsiyon olarak (1spanak, pazi, semizotu)

Son bir yil i¢inde haftalik narenciye tiikketimi

Portakal, greyfurt, mandalina adet olarak

Son bir yil i¢inde haftalik meyve tiiketimi

*Elma x 0.5 + narenciye x 0.5 + {iziim x
0.25 + kis meyvesi x 0.5 (Elma, portakal,
greyfurt, mandalina adet olarak, muz,
armut, nar, kivi, cennet elmasi porsiyon
olarak) + yaz meyvesi x 0.5 (Kiraz, visne,
cilek, seftali, kayisi, erik, yenidiinya,
karpuz, kavun, incir porsiyon olarak)

Son bir y1l iginde haftalik ¢ay tiiketimi

Cay (kiigiik cay bardagi ile)

Son bir yil i¢inde haftalik kahve tiiketimi

Kahve (nescafe, tiirk kahvesi ve digerleri
dahil)

Yasam boyu pika alimi

Pika 6ykiisii mevcut olmak (evet-hayir)

* Elma, narenciye, yaz ve kis meyvelerinin yilin yarisinda tiiketildigi varsayilarak 0,5 ile tiziimiin ise yilin 3 ay1

tiiketildigi varsayilarak 0.25 ile carpildi.
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3.3.4. Saghkla Tlgili Faktorler

Saglikla ilgili faktorler icerisinde; yasam boyu haftalik aspirin kullanima,
yasam boyu haftalik NSAID kullanimi, yasam boyu haftalik aspirin-NSAID birlikte
kullanimi, yasam boyu haftalik H2RB-PPI (Histamin reseptor blokeri- Proton pompa
inhibitdrii) kullanimi, yasam boyu toplam ay olarak peroral vitamin preparati kullanima,
yasam boyu toplam adet olarak parenteral vitamin preparatt kullanimi, bir doktor
tarafindan tanm1 konmus diyabet (evet-hayir), bir doktor tarafindan tani konmus
hipertansiyon (evet-hayir), bir doktor tarafindan tan1 konmus anemi (evet-hayir) ve

H.pylori antikor pozitifligi bulunmaktadir. ( Bkz- Ek)

Yasam boyu aspirin ve NSAID tiiketimi bireylerin ilk adet yasindan su yasina
kadar olan farkli yasam donemlerinde bu ilaglar1 hangi siklikla kullandiklar
kaydedilerek degerlendirildi. Hastalarin bildirdikleri tiiketim sikliklar1 ve tiiketim
streleri dikkate alinarak yasam boyu tiiketimlerini yansitmak amaciyla agirlikli

ortalamalar1 hesaplandi.

H. pylori: H.pylori IgG antikoru ELISA yontemiyle Trinity marka Kitle
calisilmig, sonuglar +, ++,+++ seklinde elde edilmistir. Analizlerde H. pylori (+) ve (-)

olmak iizere 2 kategoriye indirgenerek incelenmistir.

CRP: CRP spektrofotometrik yontemle Abbott-Aeroset Otoanalizorii
(Chicago, IL, USA) ile dl¢iilmiis, sonuclar mg/L cinsinden elde edilmistir.

3.4. istatistiksel Analiz

Analizler tim grup (n=445), premenopozal grup (n=225) ve postmenopozal
grup (n=220) i¢in ayr1 ayr1 sunulmustur.
Stirekli degiskenlerin ortalama + SS ve dagilim aralig1, kategorik degiskenlerin

n (kategorilerdeki sayilar1) ve % sunulmustur.

Ferritin degerleri sola yatik bir dagilim gostermekte olup, normal dagilima
uygun hale getirmek i¢in tiim grup ve premenopozal grupta logaritmik transformasyona,

postmenopozal grupta karekok transformasyona tabi tutulmustur.

Serum ferritin degerleri ile tanitilan tiim faktorlerin iligkileri Oncelikle

univariate regresyon analizlerinde diger faktorler dikkate alinmadan birebir incelenmis;
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ardindan multivariate analizler yapilmistir. Multivariate analizlerde adimsal model

se¢im algoritmasi kullanilmis ve p<0.15 olan degiskenler modelde yer almustir.

(Calismada elde edilen sonuglarin istatiksel degerlendirmesi i¢cin SAS 9.1

istatistik paket programi kullanilmis, p degerinin 0,05 in altinda olmasi istatiksel olarak

anlamli kabul edilmistir.
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4. BULGULAR

4.1. Serum Ferritin Dagilimi

Serum Ferritin degerinin tiim grup, premenopozal ve postmenopozal gruplardaki

dagilimi tablo 5°de gosterilmistir.

Tablo 4. Gruplara Gore Serum Ferritinin Dagilim1

Tim grup Premenopoz Postmenopoz
(n=445) (n=220) (n=225)
.. . Ortalama + SS | Ortalama + SSya | Ortalama + SS ya
Degisken (n:445) ya da n(%) da n(%) da n(%)
Ortalama Ferritin (ng/ml) 49.02 +40.18 32,6 +27.6 65.06 £43.9
£ (1.5-248) (1.5-142) (1.5 -248)
Ferritin
57(%12.81) 49(%22.27) 8(%3.56)
<10 ng/ml
1.5- 19.3 ng/ml
111(%24.94 %39. 25(%11.11
(%25) (%24.94) 86( %39.09) 5% )
19.4-39.1 ng/ml o o o
Ferritin (% 25- 50) 112(%24.95) 67( %30.46) 45( %20)
Kuartilleri | 39.2 - 69.5 ng/ml 110( %24.94) 36(%16.36) 74(%32.89)
(% 50-75) 0Z4. 010. 0J2.
69.7- 248 ng/ml
112(%25.1 1(%]14. 1(9
(> %75) (%25.17) 31(%14.09) 81( %36)
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Antropometrik Faktorlerin Tanimlayici

Sosyodemografik ve antropometrik faktdrlerin tiim grup, premenopozal ve
postmenopozal gruplardaki dagilimi tablo 5°de gdsterilmistir.
Tablo 5. Sosyodemografik ve Antropometrik Faktorlerin Dagilimi
TUM GRUP PREMENOPOZ POSTMENOPOZ
(n=445) (n=220) (n=225)
Ortalama + SS yada | Ortalama+ SS yada | Ortalama + SS ya da
Degisken
n(%) n(%) n(%)
v 51.3+4.0 48.6£ 2.5 54.00+ 3.48
as
(44 - 61) (44-56) (45-61)
30.4+4.5 304+ 4.7 30.4+4.3

Beden kitle indeksi (kg/m?)

(19.14-45.04)

(19.14-45.04)

(21.35-43.14)

BKi > 30

227(%51.01)

116(%52.73)

111(%47.27)

1.<500 YTL

77(% 17.30)

24(%10.9)

53(%23.56)

2.500-1000 YTL

185(% 41.57)

94(% 42.73)

91(% 40.44)

Aylik gelir

3.1000-2000 YTL

120(% 26.97)

59(%26.82)

61(%27.11)

4.>2000 YTL 63(% 14.16) 43(%19.55) 20(%38.89)
1. Kétu 8(% 1.8) 4(%1.82) 4(% 1.78)
Algilanan 2. Orta 176(% 39.55) 75( %34.09) 101(%44.89)
ckonomik durum | 3 jy; 249 (% 55.96) 134(%60.91) 115(%51.11)
4. Cok iyi 12(% 2.7) 7(%3.18) 5(%2.22)
Ev sahibi olma orant 404( %90.79) 198(%90) 206(%91.56)
Saglik sigortasina sahip olma 433(%97.3) 215(%97.73) 218(%96.89)
0. Okur-yazar degil 19(% 4.27) 5(%2.27) 14(%6.22)
1. Okur-yazar 26(% 5.84) 7(%3.18) 19(%8.44)
2. ilk okul mezunu 237(% 53.26) 115(%52.27) 122(%54.22)
Egitim seviyesi 3. Ortaokul mezunu 29(% 6.52) 12(% 5.45) 17(%7.56)
4. Lise mezunu 57(% 12.81) 42(%19.09) 15(%6.67)
5. 2 yillik yiiksekokul 54(% 12.13) 25(%11.36) 29(%12.89)
6. Universite mezunu 23(% 5.17) 14(%6.36) 9(%4)
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Reprodiiktif faktorlerin tiim grup, premenopozal ve postmenopozal gruplardaki

dagilimi tablo 6’da gosterilmistir.

Tablo 6. Reprodiiktif Faktorlerin Dagilimi

TUM GRUP PREMENOPOZ POSTMENOPOZ
n=445 n=220 n=225
Desisk Ortalama+SS ya da Ortalama+SS ya da Ortalama+SS ya da
eglgken n(%) n(%) n(%)
. + + +
flk adet yagt 13.5+14 13.6+1.3 13.4+1.3

(10.00-18.00)

(10.00-18.00)

(11.00-17.00)

Yasam boyu en az 1 defa gebe kalmig

olmak 431(%96.85) 211(%95.91) 220(%97.78)

Gebelik say1s 4.0+ 1.96 3.8 £1.95 4.12+1.96
yist (0-12.00) (0-12.00) (0-10.00)

Z(l';li:km boyu en az 1 defa dogum yapmis 426(% 95.73) 211(%95.91) 215(%95.56)

Dosum savisi 261 +1.13 2.49 +£1.03 274 +1.20
gum say (0-7.00) (0-6.00) (0-7.00)

Yasam boyu en az 1 ay emzirmis olmak

420 (%94.38)

209 (%95)

211 (%93.78)

Yasam b laktasyon siiresi (ay) 32.1+£21.6 29.4 +20.1 34.8+22.7

sam boyu faklasyon surest (ay (0-120.00) (0-96.00) (0-120.00)
RIA kullantm 234 (% 52.58) 119(%54.09) 115 (%51.11)
; — 61.55 + 89.09 61.99 +90.2 61.12 + 88.18

Yasam boyu aylik RIA kullanimu siiresi (0-360.00) (0-360.00) (0-360.00

Halen RiA kullanimi 29 (% 6.52) 24 (%10.91) 5(%2.22)
Yasam boyu Ostrogen, progestin kullanimi 11.2+£28.5 9.15+32.02 13.36 +24.54

(toplam ay) (0-300.00) (0-300.00) (0-192.00)

. 534+1.71 545+ 1.72 524 +1.70

20-30 yaslarda adet kanama siiresi (giin) (1-15.00) (2-12.00) (1-15.00)
20-30 yaslarda adet kanamasinin 24.35+9.05 2454+ 11.69 24.16 +£5.36

olmadig siklus giin sayis1

(15.00-178.00)

(15.00-178.00)

(15.00-65.00)

Erken menstruel 1-6. giinlerde tetkik
yapilmis olanlar

29 (% 6.52)

29 (%13.18)

Perimenstruel 7-20. giinlerde tetkik
yapilmis olanlar

76 (% 17.08)

76(%34.55)
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4.4. Yasam Tarz {le Tlgili Faktérlerin Tanimlayic1 Analizleri

Yasam tarzi ile ilgili faktorlerin tiim grup, premenopozal ve postmenopozal gruplardaki

dagilimi tablo 7°de gosterilmistir.

Tablo 7. Yasam Tarz lle Ilgili Faktorlerin Dagilimi

TUM GRUP
(n=445)

PREMENOPOZ
(n=220)

POSTMENOPOZ
(n=225)

Degisken

Ortalama + SS ya da
n(%)

Ortalama + SS ya da
n(%)

Ortalama + SS ya da
n(%)

Son 1 ayda sigara kullanim

50(% 11.24)

26(%11.82)

24(% 10.67)

Yasam boyu > 100 adet sigara kullanim 84(% 18.88) 44(%20) 40 (%17.78)
1.6+£4.9 1.6+£4.5 1.6+52
Yasam boyu kiimiilatif sigara i¢imi (paket-y1l) (0-30.6) (0-262) (0-30.6)
Halen alkol kullanimi 10( % 2.25) 5(%2.27) 5(%2.22)
0.05+0.51 0.06 £ 0.68 0.03 £0.26
Yasam boyu kiimiilatif alkol kullanimi (sayr/haftax yil) (0-9.06) (0-9.06) (0-3.02)
. .. e . 1.14+0.94 1.19+0.94 1.09 +0.95
Son bir yil i¢inde haftalik kirmiz et tiiketimi (porsiyon) (0-7.00) (0-5.00) (0-7.00)
Son bir yil iginde haftalik kirmiz: et tiiketimi (gr/giin )" 19+16.1 20+16.1 18+16.2
. .. . . e . 0.32+£0.43 0.38 £0.49 0.26 =£0.35
Son bir yil i¢inde haftalik iglenmis et tiikketimi (porsiyon) (0-3.00) (0-3.00) (0-2.50)
. .. e . 0.05+0.10 0.05+0.076 0.05+0.12
Son bir yil i¢inde haftalik sakatat tiiketimi (porsiyon) (0-1.00) (0-0.697) (0-1.0)
. .. e . 1.20+0.97 1.25+0.96 1.15+0.98
Son bir yil i¢inde haftalik sakatat ve et tiiketimi (porsiyon) (0.01-8.00) (0.-5.06) (0.01-8.00)
Son bir yil i¢inde haftalik sakatat, et ve islenmis et tiiketimi 1.52+1.21 1.63 £1.26 141+£1.15
(porsiyon) (0.03-9.00) (0.03-8.01) (0.12-9.00)
. .. e 12.18 £3.26 12.20 £ 3.60 12.10 +£2.89
Son bir y1l i¢inde haftalik sebze tiiketimi (3.00-28.00) (3.00-28.00) (3.00-26.50)
. .. . e . 7.07+£2.56 7.13+£2.70 7.02 £2.41
Son bir yil i¢inde haftalik ¢ig sebze tiiketimi (porsiyon) (0-21.00) (0-21.00) (0-21.00)
. .. T . 10.41 + 6.33 10.00 +5.94 10.81 +6.68
Son bir yil i¢inde haftalik narenciye tiiketimi (porsiyon) (1-70.00) (1-38.5) (1-70.00)
. .. T . 16.139 £5.93 15.76 + 6.03 16.5+5.82
Son bir yil i¢inde haftalik meyve tiikketimi (porsiyon) (3-44.00) (3.0-40.25) (5.92-44.0)
Son bir yil i¢inde haftalik toplam yesil yaprakli sebze 1.46 +0.69 1.50+0.67 1.43+0.70
tiiketimi (porsiyon) (0.10-5.00) (0.10-4.00) (0.10-5.00)
. .. e ~ 39.67 +21.62 4236 +22.21 37.05+20.74
Son bir yil i¢inde haftalik ¢ay tiiketimi (¢ay bardagi olarak) (0-140.00) (0-140.00) (0-122.00)
. .. L 1.99 +3.49 2.03+3.14 1.96 +3.82
Son bir yil i¢inde haftalik kahve tiiketimi (0-28.00) (0-21.00) (0-28.00)
Yasam boyu pika alimi oykdisii 16(% 3.59) 5(%2.27) 11(% 4.89)

(var-yok)

"1 porsiyon et 120 gr olarak hesaplanmigtir
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Saglikla ilgili faktorlerin tiim grup, premenopozal ve postmenopozal gruplardaki

dagilimi tablo 8’de gosterilmistir.

Tablo 8. Saglikla ilgili Faktorlerin Dagilimi

TUM GRUP PREMENOPOZ | POSTMENOPOZ
(n=445) (n=220) (n=225)
Degisken Ortalama + SS ya da | Ortalama + SS ya da | Ortalama + SS ya
n(%) n(%) da n(%)
H. pylori pozitif olanlar 318( % 71.46) 152(%69.09) 166 (%73.78)
CRP (mg/L) 0.0311573 0.0314418 0.0308791
(0.0018 £0.217) (0.0018 £ 0.142) (0.0018+0.217)
Diabetes mellitus ( hekim tarafindan tespit edilmis) 51( %11.46) 16(%7.27) 35(%15.56)
Hipertansiyon ( hekim tarafindan tespit edilmis) 112( % 25.17) 44 (%20) 68(%30.22)
Anemi Oykiisii (hekim tarafindan tespit edilmis) 33(% 7.42) 19(%8.64) 14(%6.22)
Yasam boyu paranteral vitamin preparatt kullanimi 0.57 £2.96 0.31+1.78 0.83 £3.75
(adet) (0-30.00) (0-21.00) (0-30.00)
Yasam boyu peroral vitamin preparati kullanimi 1.98 £6.32 1.82+4.27 2.14 +£7.83
(toplam ay) (0-96.00) (0-48.00) (0-96.00)
6.7 +£24.60 7.4+27.38 6.0 £21.02
Y PPI-H2RB kull topl
asam boyu ullanimi (toplam ay) (0-198) (0-315) (0-198)
0.15+0.33 0.15+£0.3 0.14 £ 0.30
Yasam boyu ortalama haftalik aspirin kullanim siklig1 (0-3.5) (0-3.5) ! (0-1.92)
Yasam boyu ortalama haftalik NSAID kullanim 0.33+£0.72 0.33+£0.75 0.34 £ 0.69
siklig1 (0-9.64) (0-9.64) (0-5.35)
Yasam boyu ortalama haftalik aspirin-NSAID 0.48 £0.79 0.48 +0.83 0.49 £ 0.76
kullanim siklig (0-9.6) (0-9.6) (0-5.3)
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4.7. Ozet Bulgular TDA ya da CDA’da ferritin seviyesi ile iliskili faktorler;

tiim, pre ve postmenopozal grup i¢in tablo 13-15’de gosterilmistir.

Tablo 13. Tiim Grupta Serum Ferritin Seviyesi ile iliskili Faktérler- Ozet

TDA CDA

R P R P
BKI 0.03997 0.0001 0.03465 0.0002
Yas 0.07960 <.0001 - -
Ilk adet yas1 —0.02677 0.2810 —0.05187 0.0937
Postmenopozal olmak 0.83712 <.0001 0.63408 <.0001
Halen RIA kullanimi —0.39782 0.0382 - -
20-30 yaslarda adet kanamasinin oldugu siklus giin sayisi —0.8155 0.0031 —0.04851 0.0477
20-30 yaslarda adet kanamasinin olmadig: siklus giin sayis1 0.01234 0.0061 0.01251 0.0082
Menstruel 7-20. giinlerde tetkik yapilmasi —0.89555 <0.0001 —0.48875 <.0001
Son 1 yildaki haftalik kirmiz et tiiketimi (porsiyon) 0.04674 0.3505 0.06757 0.1251
Son 1 yildaki haftalik salata-¢ig sebze tiiketimi (porsiyon) 0.03052 0.0992 0.03279 0.0430
Son 1 yil iginde haftalik ¢ay tiiketimi (¢ay bardagi olarak) —0.00575 0.0086 —0.00449 0.0213
DM (hekim tarafindan tespit edilmis) 0.40329 0.0255 - -
Anemi Oykiisii (hekim tarafindan tespit edilmis) —0.34781 0.0545 —0.26480 0.0902
Yasam boyu ortalama haftalik aspirin kullanim siklig1 —0.10691 0.4462 —0.24257 0.0483
CRP seviyesi 3.96513 0.0496 - -

Tablo 14. Premenopozal Grupta Serum Ferritin Seviyesi ile Iliskili Faktorler- Ozet
TDA CDA
R P R P
BKI 0.04497 0.0013 0.04054 0.0030
Yas 0.05542 0.0352 - -
Yasam boyu en az 1 kez gebe kalmis olmak —0.54761 0.1045 —0.52375 0.0962
20-30 yaslarda adet kanamasinin olmadigr siklus giin sayisi 0.01421 0.0127 0.01378 0.0113
Menstruel 7-20. giinlerde tetkik yapilmasi —0.48788 0.0004 —0.48817 0.0003
Yasam boyu kiimiilatif sigara i¢imi (paket-y1l) 0.02212 0.1342 0.02510 0.0670
Son 1 yildaki haftalik salata-¢ig sebze tiiketimi (porsiyon) 0.05494 0.0258 0.05673 0.0165
Anemi Oykiisii (hekim tarafindan tespit edilmis) —0.46743 0.0491 —0.40683 0.0671
Yasam boyu ortalama haftalik aspirin kullanim siklig1 —0.13844 0.4407 —0.40070 0.0202
Tablo 15. Postmenopozal Grupta Serum Ferritin Seviyesi ile iliskili Faktorler- Ozet
TDA CDA
R P R P

BKI 0.12680 0.0019 0.13701 0.0006
20-30 yaslarda adet kanamasinin oldugu siklus giin say1si —0.25849 0.0138 - -
20-30 yaslarda adet kanamasinin olmadigi siklus giin sayisi 0.07740 0.0203 0.5028 0.1321
Son 1 yildaki haftalik kirmiz: et tilketimi (porsiyon) 0.25462 0.1772 0.34564 0.0741
Son 1 yilda haftalik ¢ay tiiketimi (¢ay bardag: olarak) —0.01813 0.0359 —0.02517 0.0040
Yasam boyu parenteral vitamin preparati kullanimi (adet) 0.07694 0.1076 0.09295 0.0463
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5. TARTISMA
5.1. Calismanin Temel Bulgular:

Tiim grupta serum ferritin seviyesi ile pozitif iliskili faktorler; BKI, yas,
postmenopozal olmak, 20-30 yas doneminde adet kanamasinin olmadig: siklus giin
sayist, son 1 yildaki haftalik et tiiketimi, son 1 yildaki haftalik salata-¢ig sebze tiiketimi,
DM oykiisii ve CRP seviyesi idi. Tiim grupta serum ferritin seviyesi ile negatif
iliskili faktorler; ilk adet yasi, halen RIA kullanimi, 20-30 yaslarda adet kanamasinin
oldugu siklus giin sayis1, menstruel 7-20. giinlerde tetkik yapilmasi, son 1 yilda haftalik

cay tiikketimi, anemi Sykiisii ve yasam boyu ortalama haftalik aspirin kullanimai idi.

Premenopozal grupta serum ferritin seviyesi ile pozitif iliskili faktorler;
BKI, yas, 20-30 yaslarda adet kanamasinin olmadig1 siklus giin sayisi, yasam boyu
kiimiilatif sigara tiiketimi, son 1 yildaki haftalik salata-¢ig sebze tiiketimi idi.
Premenopozal grupta serum ferritin seviyesi ile negatif iliskili faktorler; yasam
boyu en az 1 kez gebe kalmis olmak, menstruel 7-20. giinlerde tetkik yapilmasi, anemi

Oykiisii ve yasam boyu ortalama haftalik aspirin kullanimi idi.

Postmenopozal grupta serum ferritin seviyesi ile pozitif iliskili faktorler;
BKI, 20-30 yaslarda adet kanamasmin olmadig: siklus giin say1s1, son 1 yildaki haftalik
et tiketimi, yasam boyu adet olarak parenteral vitamin preparati kullanimi idi.
Postmenopozal grupta serum ferritin seviyesi ile negatif iliskili faktorler; 20-30

yaslarda adet kanamasinin oldugu siklus giin sayisi, son 1 yilda haftalik ¢ay tiiketimi idi.

5.2. Calismanmin Kuvvetli ve Zayif Yonleri

Calismanin kuvvetli yonleri; orneklem sayisinin genis olmasi, ferritini
etkileyecek bircok faktoriin dislanmasi, ferritini etkileyen faktorlerin  ayrintih
degerlendirilmesi, kullanilan istatistiksel yontemle hem tek degiskenli hem de ¢ok
degiskenli analizlerin yapilmasi ve ¢ok degiskenli analizler ile degiskenlerin kendi

arasindaki goreceli oneminin degerlendirilmesidir.

Calismanin zayif yonleri; kesitsel bir ¢aligma olmasi, anketteki sorulara verilen

cevaplarin subjektif olmasi, drneklemin secilmis bireylerden olugmasi ve hafizadan
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etkilenmesidir. Ayrica eksploratif bir ¢galisma olan bu ¢alismada birgok faktor bir arada

degerlendirilmis. Bu nedenle tek tek iligkilerin ayrintili analizlerine girilmemistir.

5.3. Cahsma Popiilasyonun Genel Ozellikleri

Calisma Orneklemimizde (n=445) sosyal sigortasi olanlarin oranm1 % 97,3
olarak bulundu. Calismamizda sosyal gilivencesi olanlarin orani 2004 yili Tiirkiye
ortalamasinin (%90,4) iizerindeydi (123). Calismamizda okuryazarlik oran1 % 95.73 idi.
Bu oran da 2003 yil1 Tiirkiye ortalamasina gore (% 81) daha yiiksekti (124).

Calismamizda yasam boyu sigara kullanim yaygimligr % 18.88, son bir ayda
sigara kullanim yayginligi % 11.24 idi. TEKHARF calismasinin 1990 yili verilerine
gore 4049 ile 50-59 yaslar1 arasinda kadinlarda sigara icme oranlar1 sirasiyla % 17,1
ve % 8,4 olarak saptanmigtir. Calismamizda sigara kullanim yayginligt TEKHARF
calismasi ortalamalarina benzerdir (125). Bu oran; ABD NHANES III c¢aligmasinda
bildirilen orandan (%24) (126) daha diisiik gériinmektedir.

Calismamizda halen alkol kullananlarin oram1 % 2.25, yasam boyu alkol alim
Oykiisii olanlarin oram1 % 2.98 olarak tespit edildi. Bu oran TEKHARF c¢aligsmasinda
bildirilen %3 (127) oranina yakin olmakla birlikte, bati iilkeleri icin bildirilen
oranlardan oldukca diisliktiir (6rnegin ABD-NHANES III calismasi (126), yas
ortalamasi 45 olan kadinlarda % 50).

(Calismamizda ortalama gebelik sayis1 4.0, ortalama canli dogum sayis1 2.6
olarak saptandi. Bu sayilar Tiirkiye’de bildirilen gebelik (4.5 ve 3.17 )(128, 129) ve
dogum (2.2) (130) ortalamalarina yakindir. Calismamizda ilk adet yas ortalamasi 13,5
idi. Bu yas Tirkiye (13.3)(131) ve Diinya (14.0)(132) ortalamalarina benzer

goriinmektedir.

Calismamizda ortalama menopoz yast 52 idi. Trabzon’da 1076 Tiirk kadininda
yapilan bir ¢aligmada ortalama menopoz yas1 46.24 (133), Ankara’da sirasiyla 1500 ve
363 Tiirk kadininda yapilan iki ¢alismada sirasiyla 47,8 (134) ve 48 (135) saptanmustir.
Bes kita ve 11 iilkede 18.997 kadinda yapilan bir ¢alismada dogal menopoz yast 50
olarak bildirilmistir (132). Calismamizda menopoz yast Tiirkiye ve Diinya

ortalamasinin biraz iizerinde goriinmektedir. Menopoz yasinin ¢alismamizda yiiksek
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bulunmasinin nedeni, cerrahi menopozu olanlarin ¢ikartilmas1 ve klimakterik sikayet

nedeniyle HRT alanlarin ¢alismaya dahil edilmemesi olabilir.

Calismamizda bir hekim tarafindan DM tanis1 konan hasta oranmi % 11.46
bulduk. Her ne kadar ¢alisma ve degerlendirme yontemleri farkli da olsa bu oran
Tiirkiye (% 8) (136) ve Diinya ( Fransa % 15.7, Ingiltere % 13.2) (137) oranlarma
benzer goriinmektedir. DM tanis1 laboratuvar yontemleri ile incelenecek olursa DM

oranimiz daha yiiksek ¢ikacaktir.

Bir hekim tarafindan HT tanis1 konan hasta oranin1 % 25.17 tespit ettik. Bu
oran Tiirkiye (%50) (138) ve Diinya (Ingiltere % 36.5, ABD % 38.6) (139)
ortalamalarinin altinda goéziitkmektedir. ‘Tiirk Hipertansiyon ve Prevelans’ ¢calismasinda,
hipertansiyon prevelans1 35-64 yas arasi kadinlarda % 50 oraninda bulunmustur.
TEKHAREF calismasinin 1998 kohortunda 40—49 yas arasi kadinlarda % 45, 50-59 yas
arasi kadinlarda % 50’nin tstlinde oldugu tespit edilmistir (138). Altt Avrupa iilkesi ve
ABD’de 35-64 yas aras1 kadinlarda yapilan kesitsel bir caligmada HT prevelansi %31—
50 arasinda bulunmustur (139). Calismamizda HT prevelansinin diisiik bulunmasinin
nedeni sadece hekim tarafindan HT tanis1 almis olanlarin hipertansif kabul edilmesi

olabilir.

Calismanuzda BKI ortalamas1 30,4 kg/m” obezite prevelans: (BKi > 30) %
51.011di. ABD ve Ingiltere ile mukayese edildiginde calismamizdaki obezite prevelansi
daha yiiksek goriinmektedir. NHANES c¢alismasinin 2003-2004 yili verilerine gore
ABD’de 20-74 yas arasi kadinlarda obezite prevelanst % 34 saptanmistir (126).
Ingiltere’de 2006 yilinda yapilan kesitsel calismaya gore kadimlarda 45-54 ile 5564
yas gruplarinda obezite prevelans: sirasiyla % 27 ile % 30 tespit edilmistir (140).
Calismamizda obezite prevelanst Tiirkiye (%41-53) (125) ortalamasina benzer
goriinmektedir. TEKHARF ¢aligmasinin 2002 yili verileri incelendiginde 4049 ile 50—
59 yagslar arasinda obezite prevelansi sirasiyla % 41.6 ve % 53.1 olarak tespit

edilmistir (125).

Calisma grubumuzdaki et tiikketim siklig1 incelendiginde haftada bir den daha
az et tiiketenler % 34.83 oraninda, haftada 1 ya da 2 kez et tiiketenler % 54.16 oraninda,
haftada 3 ya da daha sik et tiikketenler % 11.01 oraninda saptandi. Calismamizda giinliik
et tiiketimi ise 19 gr/giin olarak bulundu. Dort farkl ulusta (40-59 yas aras1 Cin, Japon,
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Ingiliz ve ABD’li, 4680 kadin ve erkek) et tiiketiminin yiiksek tansiyonla iliskisinin
degerlendirildigi 2009 tarihli bir ¢alismada giinliik et tiikketimi Cin’de 24 gr/giin,
Japonya’da 39 gr/giin, Ingiltere’de 91 gr/giin ve ABD’de 76 gr/giin bulunmustur.
Bizdeki giinliik et tiiketimi bu 4 {ilkenin gerisinde goriinmektedir (141). Avusturalyals,
yaslar1 17-65 arasinda degisen 1968 kadin ve erkekte, et tiiketim siklig1 su sekilde
bildirilmistir (90); her giin et tiikketenler %32.6, cogu giinler et tiiketenler %48.6, haftada
1 ya da 2 kez et tiiketenler %14.5, arada bir et tiikketenler % 3.5, hig et tiiketmeyenler %
0.5. Etiopya’li kadinlarda yapilan bir ¢calismada haftada 1 den daha az et tiiketenler %
80, haftada 1 ya da daha fazla tiiketenler % 20 oraninda bulunmustur (142). Calisma

grubumuzdaki et tiiketimi Avusturalya calismasindakinden daha az, Etiopya

calismasindakinden ise daha fazla gériinmektedir.

5.4. Serum Ferritin Seviyesi

Calismamizda tiim grupta, premenopozal grupta ve postmenopozal grupta
ortalama serum ferritin seviyeleri sirasiyla 49.02, 32.6 ve 65.06 ng/ml olarak bulundu.
Tiim gruptaki ortalama serum ferritin seviyesi (49.02 ng/ml) Diinya’daki c¢esitli
tilkelerle karsilastirildiginda; Finlandiya (44 ng/ml) (143) ve Japonya’daki (49.3 ng/ml)
(144) calisma sonuglari ile benzerdir. Calismamizda premenopozal gruptaki ortalama
serum ferritin seviyesi (32.6 ng/ml); Hindistan (30 ng/ml) (145), ABD (33.6 ng/ml) (2)
ve Finlandiya‘da (32 ng/ml) (143) yapilan ¢alisma sonugclar1 ile benzer bulunmustur.
Postmenopozal gruptaki ortalama serum ferritin seviyesi (65.06 ng/ml) Finlandiya (62

ng/ml) (143) ve ABD*de (73.8 ng/ml) (35) yapilan ¢alismalarla benzerdir.

Tim gruptaki ortalama serum ferritin seviyemiz Tiirkiye’de Van’da yasayan
yas ortalamasit 38 olan 226 kadinin ortalama ferritin degerinden (85 ng/ml) (146)
diistiktiir. Bu durum Van bolgesindeki toplumun farkli 6zelliklerinden kaynaklanabilir

(6rn: beslenme, kronik hastaliklar..).

Calismamizda serum ferritin seviyesi <10 mikrogram/L olanlarin orani
premenopozal grupta % 22.27, postmenopozal grupta % 3.56, tim grupta % 12.81
olarak bulunmustur. Bu sonuglara gdre premenopozal grupta demir eksikliginin
postmenopozal gruba gore daha fazla oldugu sodylenebilir ve bu sonug¢ daha 6nce yapilan

caligmalarla uyumludur (83, 147).
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5.5. Serum Ferritin Seviyesi ile Sosyodemografik ve Antropometrik

Faktorler Arasidaki iliski

Yas: Calismamizda yas ile serum ferritin seviyesi arasinda premenopozal ve
tiim grupta tek degiskenli analizlerde pozitif iliski saptanmasina ragmen ¢ok degiskenli
analizlerde bu iligki saptanmadi. NHANES III ¢alismasinda 17 yasindan biiyiik 20,040
bireyde yapilan analizlerde kadinlarda 4. dekada kadar ferritin seviyesinin erkeklere
gbre daha diisiik seyrettigi, menopozun baglamasiyla birlikte 60—-69 yaslara kadar artip
sonrasinda plato yaptigr bildirilmistir (1). Yine yaslar1 40—70 arasinda degisen 1319
Danimarkali kadinda yapilan bir ¢alismada 40-60 yas arasinda serum ferritin
seviyesinin arttig1 ve sonrasinda 60-70 yas arasinda benzer seviyelerde seyrettigi
bildirilmistir (36). Diger bir calismada da ortalama yas1 57 olan 487 saglikli kadinda
ortalama serum ferritin seviyesinin yasla birlikte arttig1, bu iligkinin menopozdan sonra
zayifladig bildirilmistir (148). Bizim ¢alismamizda da yas tiim grupta ve premenopozal
grupta TDA’ da Onemli bulunmasmma ragmen postmenopozal grupta Onemli
bulunmamistir. Ayrica yasin TDA’ da 6nemli bulunmasina ragmen CDA’ da yer
almamas1 menopoz basta olmak {izere diger faktorlerin yasin etkisinden daha 6nemli

oldugunu diistindiirmektedir.

BKi: Calismamizda hem pre ve postmenopozal gruplarda hem de tiim grupta
BKI ile serum ferritin seviyesi pozitif iliskili idi. Bu bulgular literatiir bulgular: ile

uyumludur.

Liu ve arkadaslar tarafindan 2003 yilinda yayimlanan yaslari 44-69 arasinda
degisen 620 saglikli postmenopozal ABD’li kadinda yapilan bir calismada serum
ferritin seviyeleri normal kilolu kadinlar (BKI<25) fazla kilolu kadinlar (BKI: 25-29.9)
ve obez kadinlarda (BKi> 30) degerlendirilmis. Fazla kilolu kadimlar ve obez
kadinlarda serum ferritin seviyesi, normal kilolu kadinlardan daha yiiksek bulunmustur
(35). Milman ve arkadaglar1 tarafindan yaslari 40-70 arasinda degisen 1319
Danimarkali kadinda 2000 yilinda yapilan bir ¢alismada, 60—70 yas aras1 kadinlarda
BKI ile serum ferritin seviyesi arasinda pozitif bir iliski bulunmustur (36). Yine Ryu ve
arkadaslari tarafindan 2009 yilinda yayimlanan, Kore’de yapilan bir ¢alismada yaslari
40-70 arasinda olan 913 kadinda (Ortalama BKI 24,4 kg/m?) serum ferritin ile BKI
arasinda pozitif iligki bulunmustur (149).
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Bu pozitif iliskinin sebebi enflamasyon olabilir. Obezlerde TNF-alfa, IL-6 gibi
proinflamatuvar sitokinlerin artan iiretimi ve salinimina bagli kronik diisiik dereceli bir
enflamasyon mevcuttur. Obezitede artmig CRP seviyeleri gosterilmistir (150). Plazma
ferritini, CRP gibi bir inflamatuvar belirtectir. BK1 ile plazma ferritini arasindaki pozitif

iligki bu sebepten ileri gelebilir (35).

Sosyoekonomik faktorler: Calismamizda sosyoekonomik faktorler (aylik
gelir, ev sahibi olma orani, ekonomik durum ve egitim durumu) ile serum ferritin
seviyesi arasinda bir iliski izlenmedi. Bu iliski literatiirdeki c¢alismalarda da
tartismalidir. Bunun nedeni sosyoekonomik faktorlerin tam olarak degerlendirilemeyen

bircok maruziyetin indirekt gostergesi olmasindan kaynaklanabilir.

Tunus’da 1549 yas grubundaki kadinlarda yapilan bir calismada egitim
diizeyi, sosyoekonomik diizey ile demir eksikligi anemisi arasinda bir iligki
saptanmamustir (70). Yaslar1 30-60 arasinda degisen 1191 Danimarkali kadinda yapilan
bir ¢alismada serum ferritin diizeyi ile egitim seviyesi, gelir diizeyi, meslek gibi
sosyoekonomik faktorler arasinda bir iliski saptanmamgtir (71). Ote yandan
Banglades’te 2001 yilinda yapilan 16—40 yas aras1 191 premenopozal kadinin verilerine
gore serum ferritin seviyesi < 12 ng/ml olanlarin orani, gelir seviyesi diisiik olanlarda

daha fazla bulunmustur (72).

5.6. Serum Ferritin Seviyesi ile Reprodiiktif Faktorler Arasindaki iliski

Menopoz: Calismamizda postmenopozal olmak ile serum ferritin seviyesi
arasinda tiim grupta TDA ve CDA’da pozitif bir iliski saptandi. Bu iliski literatiirdeki

caligmalarla uyumludur.

Calismamizda  postmenopozal kadinlardaki serum  ferritin  seviyesi
premenopozal kadinlardan 2 kat yiiksektir. Cesitli caligmalarda postmenopozal
kadinlarda serum ferritin seviyesi premenopozal kadinlardan yiiksek bulunmustur (144)
(83, 147, 151). Danimarka’da yaslar1 30—60 arasinda degisen 809 premenopozal, 550
postmenopozal kadinda 1992 yilinda yapilan bir c¢alismada (83) ve ABD’de 1994
yilinda 46 postmenopozal, 113 premenopozal kadinda yapilan bir ¢aligmada (147)
ortalama serum ferritin seviyesi postmenopozal kadinlarda, 2 kata yakin yiiksek
bulunmustur. Postmenopozal kadinlarda kan kayiplarinin azalmasi ferritin artisin1 izah

eden bir faktor olabilir. Ayrica asagida izah edildigi gibi menstruel siklus
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zamanlamasinin ferritin - seviyeleri iligkili olmasi, menopoz-ferritin iligkisinin

gozlenmesinde hormonal faktdrlerinde 6nemli olabilecegini diisiindiirmektedir.

Menstruel siklus 6zellikleri: Calismamizda 20-30 yaslarda adet kanamasinin
oldugu siklus giin sayist ile serum ferritin seviyesi arasinda tiim grupta TDA ve CDA’da
negatif iliski, postmenopozal grupta TDA’da negatif iliski gozlendi. 20-30 yaslarda
adet kanamasinin olmadigi siklus giin sayisi ile serum ferritin seviyesi arasinda tiim ve
premenopozal grupta TDA ve CDA’da istatistiksel olarak anlamli pozitif iligski saptandi.
Postmenopozal grupta da TDA ve CDA’da pozitif iliski saptandi, ancak CDA’da p

degeri anlamli degildi. Bu sonuglarda literatiirdeki ¢calismalarla uyumlu gériinmektedir.

Viicut demir depolar1 menstruel kayiplardan etkilenir (152). Dogurganlik
cagindaki kadinlar, hamilelik ve menstruasyon nedeniyle demir eksikligi acisindan
onemli risk altindadirlar. 1966 yilinda Hallberg ve arkadaslar1 tarafindan Isvecli
kadinlarda yapilan genis bir calismada her menstruel siklusta kaybedilen kan miktar1 44
ml ve ortalama giinlik demir kaybi 0,7 mg bulunmustur (153). Menstruasyonla
kaybedilen kan miktar1 siklus basina 80 ml’yi astig1 zaman klinik olarak demir eksikligi

ortaya ¢ikmaktadir (82).

Menstruel kan kaybimin bir gostergesi olan menstruel siklus siiresinin demir

eksikligi ile iliskisi bir¢cok caligmada gozlenmistir (80, 84, 154, 155) .

Yeni Zelandali yaslar1 1840 arasinda degisen 384 premenopozal orta dereceli
demir eksikligi olan kadinda yapilan bir ¢aligmada serum ferritin seviyesinin
menstruasyon siiresi ve miktar1 ile korele oldugu gosterilmistir (154). Yine
Danimarka’da 18-30 yas aras1 toplam 268 kadinda, demir eksikligi gosteren kadinlarin
menstruasyon siirelerinin daha uzun oldugu saptanmistir (155). Yaslar1 35-65 arasinda
degisen 676 premenopozal, 207 postmenopozal toplam 883 Danimarkali kadinda,
menstruasyon kanamasinin siiresi ve serum ferritin seviyesi arasinda ters bir iligki
saptanmistir. (80). Italya’da 20-60 yas arast 200 kadinda yapilan bir calismada
menstruasyon siiresi ile serum ferritin seviyesi arasinda yine negatif bir iligki

bulunmustur (84).

Menstruel siklus zamanlamasi: Calismamizda menstruel 7-20. giinlerde
tetkik yapilmis olmasi ile serum ferritin seviyesi arasinda tiim ve premenopozal grupta

TDA ve CDA’da istatistiksel olarak anlamli negatif bir iliski saptandi. Menstruel siklus
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donemlerinde kan almanin serum ferritin seviyesi ile iligkisi tartismali olup bu konuda

yapilmis az sayida ¢alisma bulunmaktadir.

Finlandiya’da saglikli 17 dgrencide yapilan bir degerlendirmede serum ferritin
seviyesinin menstruel siklus donemleri ile degismedigi bulunmustur (156). Lillian ve
arkadaslarinin 113 premenopozal, 46 postmenopozal kadinda yaptigi bir ¢aligmada
serum ferritin seviyesi kadin seks hormonlari, menstruel siklus donemleri ile iligkili
goriilmemistir (147). Ote yandan Kim ve arkadaslar tarafindan 18-44 yas aras1 1712
kadinda yapilan bir ¢aligmada ise serum ferritin seviyesi menstruel kanama doneminde,
luteal ve geg luteal doneme gore daha diisiik saptanmistir (157). Sonuglarimiz daha 6nce

yapilan ¢alismalardan farklilik gostermektedir.

Menstruel siklus sirasinda serum ferritin seviyesinde gozlenen degisimleri,
hormonal degisimler ve hormonal degisimlerin enflamasyon iizerine etkileri izah
edebilir. Gergekten de Blum ve arkadaglari tarafindan 2005°de yapilan bir ¢alismada,
artan endojen Ostrojen seviyelerinin azalmig CRP seviyeleri ile iligkili oldugu
gosterilmistir. Bu ¢aligmada estrojen seviyesindeki 10 kat artisin, CRP seviyesinde %
29’luk azalmayla iligkili oldugu gosterilmistir. Wander ve arkadaslari tarafindan yapilan
bir ¢alismada da artan endojen Ostrojen seviyeleri azalmig CRP seviyeleri ile, artan
progesteron seviyeleri de artmig CRP seviyeleri ile iliskili bulunmustur (158).
Calismamizda Ostrojen seviyelerinin hakim oldugu menstruel 7-20. giinler arasi1 tetkik
yapilanlarda, ferritin seviyelerinin diisiik bulunmasi bu donemde genel bir anti-

enflamatuvar etkinin baskin olmasi ile izah edilebilir.

Ilk adet yasi: Calismamizda ilk adet yasi ile serum ferritin seviyesi arasinda
tim grupta CDA’da negatif bir iliski goriilmesine ragmen p degeri anlamli degildi.
Menarsin erken olmasi kan kayiplarinin erken baslamasi anlamima geldigi i¢in, gec
menars yasinin diisiik ferritin seviyeleri ile iliskili bulunmasi sasirtict bir bulgudur. Geg
menars yasinin anti-enflamatuvar belirteglerle iligkisine deginen c¢alismalara
rastlanmamis olmasina ragmen ge¢ menars yasinin kardiyovaskiiler ve total mortalite
tizerine koruyucu etkileri bildirilmistir. Dolayisiyla ge¢ menars yasinin enflamasyon ve

ferritin gibi kardiyovaskiiler risk gostergeleri ile iliskili olma ihtimali vardir (159).
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Menars yasmin ferritin ile 1iligkisini inceleyen bir c¢alismada, iliski
gosterilememistir (83). Bu konuda literatiirde ¢ok az sayida ¢alisma yapilmis olup,

konunun aydinlatilmasi i¢in daha genis caligsmalara ihtiya¢ vardir.

Gebelik: Yasam boyu en az 1 kez gebe kalmis olmak ile serum ferritin
seviyesi arasinda premenopozal grupta CDA ‘da negatif bir iligki saptanmasina ragmen
p degeri anlamli degildi. Ayrica gebelik ve dogum sayilar1 ferritin seviyesi ile iliskili

degildi. Yine de bu bulgular literatiirdeki caligmalarla kismen uyumlu goriinmektedir.

Artan gebelik sayis1 kadinlarda demir eksikligini arttiran bir risk faktoriidiir
(160). Milman ve arkadaslarinin 1992 yilinda 809 premenopozal, 550 postmenopozal
toplam 1359 kadinda yaptig1 bir calismada, premenopozal multiparlarda serum ferritin
diizeyi, nullipar veya unipar kadinlara gore daha diisiik bulunmustur (83). Dicle
Universitesi Aile hekimligi tarafindan 2009 yilinda 65 kadinda yapilan kesitsel bir
calismada gravida ve paritenin artmast ile demir eksikli§i anemisinin arttig
gosterilmistir  (85). Tunus’da 1416 reprodiiktif yastaki kadinda yapilan bir
epidemiyolojik ¢alismada ise sik araliklarla gebeligin demir eksikligi anemisi ile iligkisi

saptanmamustir (70).

RIA: Halen RIA kullanimi ile serum ferritin seviyesi arasinda sadece tiim
grupta TDA’da negatif bir iliski gdzlendi. Ayrica RIA kullanimimin ferritin seviyesi ile
iliskisi CDA’ da da izlenmedi. Yani, TDA’ da RiA kullanimi1 premenopozal olmanin bir
belirteci gibi etki ettigi i¢in ferritin seviyesi ile iligkili bulunmus olup, bagimsiz olarak

ferritin seviyesi ile iliskili bulunmamustir.

Cesitli calismalarda da RIA’nin diisiik ferritin seviyeleri ile iliskili oldugu
gosterilmistir (97, 161, 162). RIA kadinlarda menstruel kanamada uzama ve miktarinda
artma ile intermenstruel kanamaya neden olur (87, 88, 163). Bir calismada RIA
kullaniminin menstruel kan kaybimi 2 kat arttirdign gosterilmistir (164). Diger bir
calismada 35-60 yas aras1 6648 Fransiz kadinda, RIA kullaniminin daha diisiik ferritin
seviyeleri ile iliskili oldugu gosterilmistir (86). RIA menstruel kan kaybini arttirarak bu
duruma neden olur (161, 165).

Ote yandan literatiirde bir ¢alismada, Ispanya’ da 20-39 yas aras1 223 kadinda
uzun siire (3-5 yil aras1) RIA kullaniminin serum ferritin diizeylerinde degisiklige

neden olmadig bildirilmistir (166).
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5.7. Serum Ferritin Seviyesi ve Yasam Tarz ile Tlgili Faktorler Arasindaki

Tiski

Sigara tiiketimi: Yasam boyu kiimiilatif sigara tiiketimi ile serum ferritin
seviyesi arasinda premenopozal grupta CDA’da pozitif bir iligki vardi ancak p degeri
anlaml degildi. Daha 6nce yapilan bazi ¢alismalarda sigara i¢cimi daha yiiksek serum
ferritin seviyesi ile iliskili bulunmus (167, 168), bazi caligmalarda ise iliski

gosterilememistir (14, 38, 147).

Tamura ve arkadaglar1 1995 yilinda ABD’de plazma ferritin diizeyinin sigara
icen 501 gebe kadinda igmeyenlere gore 6nemli Olglide yliksek oldugunu bildirmistir
(168). Yine 2000 yilinda ortalama yas1 57 olan 487 saglikli kadinda ortalama serum
ferritin seviyesi sigara tliketimi ile pozitif iligkili bulunmustur (148). Gani ve arkadaglar
2000 yilinda Sivas’ta 2646 yas arasinda, 34 kadinda yaptig1 bir ¢caligmada sigara igen
kadinlarda ferritin diizeyini igmeyenlere gore oldukca anlamli yiiksek bulmuslardir

(167).

Diger baz1 calismalarda ise sigara tiiketimi ile ferritin arasinda bir iligki
saptanmamustir (14, 38, 147). Danimarka’da yaslart 30-60 arasinda degisen 1191
kadinda 1999 yilinda yapilan bir ¢alismada, serum ferritin seviyesi ve sigara igimi
arasinda iliski bulunmamustir (38). Yine 1994 yilinda, Norveg’te 113 premenopozal, 46
postmenopozal saglikli kadinda yapilan bir ¢aligmada serum ferritin seviyesi ile sigara

icimi arasinda iliski saptanmamustir (147).

Sigara igicilerinde akut faz cevabi gelistigi ve serum CRP diizeylerinin arttig
gosterilmistir (169, 170). Ferritin de bir akut faz reaktani oldugu i¢in ¢aligmamizda
sigara kullanimi ile serum ferritin diizeyi arasindaki pozitif iligkinin bu mekanizmayla

ortaya ciktig1 diisiniilmektedir.

Alkol: Calismamizda alkol tiiketimi ile serum ferritin seviyesi arasinda bir
iliski saptanmamistir. Bununla birlikte literatiir bilgileri alkol tliketimi ve ferritin

seviyesi arasinda pozitif bir iligki oldugunu diisiindlirmektedir (35, 96, 171).

ABD’de yaslar1 44—69 arasinda degisen 620 postmenopozal kadinda yapilan
bir calisgmada > 30 gr/giin’den fazla alkol alimi belirgin sekilde artmis ferritin

konsantrasyonlari ile iliskili bulunmustur (35). Loannou ve arkadaslarinin 8839 kiside
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yaptiklar1 bir calismada, giinde 2’den fazla alkollii i¢ecek tiiketimi serum ferritin
seviyesi ile pozitif iliskili bulunmustur (171). Yine alkol alimi ile serum ferritin seviyesi
arasindaki pozitif iligki, Danimarka’li 358 saglikli bireyde yapilan bir ¢alismada da
saptanmistir (96). Orneklemimizde alkol tiiketimi ile ferritin seviyesi arasinda iliski
saptanmamasinin nedeni Tiirk toplumunda 6zellikle kadinlarda, alkol kullaniminin az

olmasindan kaynaklaniyor olabilir.

Beslenme: Son 1 yilda haftalik et tiiketimi ile serum ferritin seviyesi arasinda
tim grupta ve postmenopozal grupta CDA’da yer alan fakat p degeri anlamliliga

ulagmayan pozitif bir iliski saptandi. Bu iligki literatiirdeki ¢alismalarla uyumludur.

Literatiirde et ve islenmis et iirlinlerinin tiiketimi serum ferritini ile 6nemli
derecede pozitif iligkilidir (99, 172, 173). Et % 30-70 oraninda hem demir igerir (174).
Etteki hem demirinin emilimi %20-25’tir ve 6gilindeki diger diyetsel faktorlerden fazla
etkilenmez (35). Yaslar1 44-69 arasinda degisen 620 postmenopozal kadinda yapilan bir
calismada serum ferritin seviyesi et alimi ile pozitif iliskili bulunmustur (35). Fransa’da
35-60 yas arasindaki 6648 kadin ve 3283 erkekte yapilan SU.VI.MAX. ¢aligmasinda

serum ferritin seviyesi et alimi ile yine pozitif iligkili bulunmustur (86).

Son 1 yilda haftalik salata-¢ig sebze tiiketimi ile serum ferritin seviyesi
arasinda premenopozal grupta ve tiim grupta CDA’da pozitif bir iligski saptandi. Ayrica
TDA’da sadece premenopozal grupta pozitif bir iligki saptandi. Son 1 yilda haftalik
toplam meyve tiikketimi ve son 1 yilda haftalik toplam sebze tliketimi ile serum ferritin

seviyesi arasinda bir iliski saptanmadi.

Sebze ve meyvelerin demir emilimi {lizerinde nasil etki gosterecegi belirsizdir
(175, 176). Cesitli calismalarda sebze tiikketiminin serum ferritin seviyesine etkisinin
olmadig1 (14, 95) ve negatif iliskili (91, 177) oldugu saptannustir. Ote yandan meyve
tiikketimi ile serum ferritin seviyesi arasinda hem pozitif iligski oldugu (14) hem de iligki

olmadig1 (95) bildirilmistir.

Almanya’da 2007°de 19-39 yas aras1 57 kadinda 20 hafta boyunca uygulanan
et ve sebze tabanli diyetin demir depolar1 {izerine etkisinin karsilastirildigi bir
calismada, et tabanli diyet yapanlarda serum ferritin seviyesinin baslangi¢ diizeylerine

gore degismedigi, sebze tabanli diyet yapanlarda serum ferritin seviyesinin azaldigi
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bulunmustur (177). Hollanda’ da 20-79 yas aras1 444 eriskinde yapilan bir ¢alismada da

ferritin seviyeleri sebze tiikketimi ile negatif iliskili bulunmustur (91).

Fleming ve arkadaslar1 tarafindan, yaslar1 67-93 arasinda degisen 634 yash
bireyde yapilan Framingham ¢alismasinda, sebze alimi ile serum ferritin arasinda iligki
saptanmamustir (14). Cade ve arkadaslar tarafindan 2005 yilinda 35-69 yas arasi 6779
kadinda yapilan bir caligmada da sebze ve meyve alimi ile serum ferritin seviyesi
arasinda iliski saptanmamustir (95). Yine benzer sekilde Peneau ve arkadaslarinin
yaptiklar1 bir calismada serum ferritin ile sebze ve meyve alimi arasinda bir iligki
saptanmamustir (94). Bununla birlikte Framingham c¢aligmasinda serum ferritin seviyesi

meyve tiikketimi ile pozitif iligkili bulunmustur (14).

Meyve ve sebze agirlikli beslenmede vejeteryanlarda goriildiigii gibi demir
eksikligi ortaya cikabilir. Vejeteryan diyetlerde 6zellikle et gibi hayvan iiriinlerinin
miktarlart sinirhidir. Bu kisiler non-hem demirin emilimini arttiran ve kolaylikla
kullanilabilen hem demire ulagamazlar (178). Vejeteryanlarda diyetteki demirin major
kaynag1 sebzeler, meyveler, baklagillerdir ki bunlar ayn1 zamanda fitat (179, 180),
polifenoller (181), soya fasulyesi proteini (178) icerir ve bunlar non-hem demir
emilimini engeller. Bununla birlikte sebze ve meyvelerde bulunan askorbik asit ve diger
organik asitler (6rnegin, sitrik, malik, tartarik asitler) non-hem demir emilimini arttirir

(35).

Calismamizda ozellikle salata ve ¢ig sebze tiiketiminin daha yiliksek serum
ferritin seviyesi ile iligkili ¢ikmasi, bu tir gidalarin Ozellikle Ogiinlerle beraber
tilketilmesi ve diger gidalarin i¢indeki demirin biyoyararlanimini daha etkin bir bi¢imde
arttirmalar ile iligkili olabilir. Calisma populasyonumuzda meyve tiiketimi bol olsa da,
meyveler ¢ogunlukla yemeklerden bagimsiz tiiketilmektedir. Literatiirdeki celiskili
bulgularin bir kismi da meyve ve sebzelerin tiiketim zamanlamasinin yemek

zamanlamasi ile iliskisinden kaynaklaniyor olabilir.

Ayrica salata ve ¢ig sebzeler, pismis sebzelerin aksine demirin daha iyi
emilimine yardimci olan organik asitlerin daha aktif formlarini igerdikleri i¢in de

ferritin seviyesi ile iligkili bulunmus olabilirler.
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Son 1 yilda haftalik cay tiikketimi ile serum ferritin seviyesi arasinda
postmenopozal grupta ve tiim grupta TDA ve CDA’da negatif bir iliski saptandi. Son 1

yilda haftalik kahve tiiketimi ile serum ferritin seviyesi arasinda bir iligki saptanmadi.

Kahve ve c¢aymn non-hem demir emilimine giiclii inhibitor etkisi iyi
bilinmektedir. Her iki i¢cecek de kafein icermesine ragmen, bu etkinin kafeinle degil de
polifenollere bagli oldugu 6ne siiriilmiistiir (35). Deneysel literatiirde, demir emiliminde
cay kahveden daha gii¢lii bir inhibitordiir (107, 108). Cayda sayisal olarak daha fazla

bulunan tanik asit igerigi kilit faktor olarak diistiniilmiistiir (35).

Pynaert ve arkadaslarinin 2008 yilinda, Belgika’da 18-39 yas aras1 788 kadin
tizerinde yaptiklar1 bir calismada cay tiiketimi ile serum ferritin seviyesi arasinda negatif
iligki saptanmistir (97). Ayrica Milman ve arkadaslarinin 2004’te 171 erkek ve 187
kadin olmak iizere toplam 358 saglikli yaslida yaptig1 bir ¢alismada da cay tiiketimi ile
serum ferritin seviyesi arasinda negatif iliski saptanmistir (96). Bununla birlikte
literatiirde ¢esitli ¢calismalarda serum ferritin seviyesi ile ¢ay tiiketimi arasinda iliski
saptanmamustir (36, 182-184). Calismamiz cay tiiketiminin ferritin seviyesi ile negatif

iligkili bulundugu ¢alismalar1 desteklemektedir.

Caligmamizda son 1 yilda haftalik kahve tiiketimi ile serum ferritin seviyesi

arasinda bir iligki saptanmad.

Fleming ve arkadaglar1 tarafindan 67-93 yas arasinda 634 yashda yapilan bir
calismada kahve tiiketimi ile serum ferritin seviyesi arasinda negatif iligki bulunmustur
(14). Morck ve arkadaslan tarafindan 6giinden 1 saat once tiiketilen kahvenin demir
emilimine etkisinin olmadigi, 6giin sirasinda ve 1 saat sonrasinda tiiketilen kahvenin
demir emilimini azalttig1 gosterilmistir (108). Caligmamizda kahve tiiketimiyle serum
ferritin seviyesi arasinda iliski goériinmemesinin nedeni, Orneklemimizde kahve
tikketiminin ¢esidinin, konsantrasyonunun, miktarinin farkli olmasindan ve bunu
saptayamamis olabilecegimizden veya kahvenin 0giin zamani dis1 tiikketiminden

kaynaklaniyor olabilir.
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5.8. Serum Ferritin Seviyesi ile Saglikla Ilgili Faktorler Arasindaki Iliski

DM: Calismamizda DM tanisi ile serum ferritin seviyesi arasinda, tim grupta
sadece TDA’da olan pozitif bir iliski saptandi. DM- ferritin seviyesi iligkisinin CDA’da
sebat etmemesi bu iliskinin bagka faktorler ile izah edilebildigini diisiindiirmektedir.
Bununla birlikte ¢alismamiz literatiirde ferritinin DM ile iligkili oldugunu gosteren

caligmalarla uyumludur.

ABD’de 1999 yilinda yaymlanan 20 yas tistii 9486 bireyde yapilan bir
calismada serum ferritin konsantrasyonu ile DM arasinda pozitif iligki saptanmistir (3).
Cin’ de 2008 yilinda, 18 yasindan biiyiikk 2997 bireyde yapilan kesitsel bir baska
calismada serum ferritin artmig diyabet riski ile iligkili bulunmustur (185). Literatiirde
cesitli caligmalarda diyabetik bireylerde, nondiyabetik bireylerden daha yiiksek ferritin
seviyeleri bildirilmistir (186, 187). Tirkiye’den Okutur ve arkadaglari tarafindan
yapilan, 50 yeni tan1 DM ve 50 kontrol grubundan olusan bir ¢alismada diyabetik
hastalarda saglikli bireylere gore ferritin diizeyi istatistiksel olarak anlamli olmamakla

birlikte daha yiiksek bulunmustur (188).

Diyabetik hastalarda artmis ferritin konsantrasyonlarini agiklayan muhtemel 3
varsayim vardir. Artmig ferritin diizeyi artmig viicut demir depolarini yansitabilir.
Ferritin ayn1 zamanda bir akut faz reaktanidir ve artmus ferritin diizeyleri altta yatan
enflamasyonu yansitiyor olabilir. Bir diger agiklama ise; diyabetli hastalarda glikolize
ferritinin dolasimdan ge¢ temizlenmesine bagli olarak ferritin diizeylerinin

yiikselmesidir (3).

Aspirin: Calismamizda yasam boyu haftalik aspirin kullanimi ile serum
ferritin seviyesi arasinda premenopozal grupta ve tiim grupta CDA’da negatif bir iligki
saptandi. Bu iliski daha 6nce yapilan ¢aligsmalarla tutarlidir. Bu iligki artan kanama riski

ve aspirinin anti-enflamatuar etkisinden kaynaklaniyor olabilir.

Literatiirde aspirin kullanimimin serum ferritin seviyesi ile negatif iliskili
oldugunu gosteren cesitli ¢alismalar mevcuttur (35, 36, 113, 114). Milman ve
arkadaslan tarafindan 2000 yilinda yayimlanan, 40-70 yas arast 1319 Danimarkali
kadinda yapilan bir caligmada aspirin kullanimu ile ferritin seviyesi arasinda negatif
iliski saptanmistir (36). Liu ve arkadaglar1 tarafindan 2003 yilinda, yaslar1 44—69

arasinda degisen 620 saglikli postmenopozal kadinda yapilan bir ¢alismada, aspirin
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kullanim1 ile serum ferritin seviyesi arasinda yine negatif bir iliski bulunmustur (35).
Aspirin kullaniminin iyi bilinen bir yan etkisi olan kanama riskinin artisi, viicut depo
demirinde azalmaya yol acabilir (189-191) Ote yandan aspirinin anti-enflamatuar

etkisinin de ferritin seviyesinin diisiik bulunmasinda katkis1 olabilir (113).

Multivitamin: Calismamizda yasam boyu parenteral vitamin preparati
kullanim1 ile serum ferritin seviyesi arasinda postmenopozal grupta CDA’da pozitif bir
iliski saptandi. Literatiirde paranteral multivitamin kullanimi ile serum ferritin seviyesi

arasindaki iliskiyi inceleyen ¢alisma yoktur.

Calismamizda paranteral vitaminlerin icerikleri ayr1 ayr1 degerlendirilmemekle
birlikte, parenteral multivitamin preparatlarinin i¢inde demir bulunmamaktadir.
Parenteral alinan vitaminlerin demir emilimini arttirmalar1 da olas1 goriinmemektedir.
Bu nedenle parenteral multivitamin preparatlarinin artmig ferritin seviyeleri ile iliskisi,
enflamasyon iizerine etkileri dolayisiyla olabilir. Ornegin birgok ¢aligmada antioksidan
0zelligi gosterilen C vitamininin, pro-oksidan 6zelligi de oldugu Podmore ve arkadaslari
tarafindan suplemental C vitamini kullanan 30 kiside yapilan bir c¢alismada
gosterilmistir (192). Bu durum ayrica sicanlarda yapilan bir ¢alismada da gosterilmistir
(193) Hemodializ hastalarinda IV C vitamininin oral demir tedavisi esliginde etkisini
inceleyen bir ¢alismada da, C vitamininin pro-oksidatif etkisi gosterilmistir (194).
Bunun aksine IV C vitamininin kronik hemodializ hastalarinda ferritin seviyelerini
diisiirdiigiinii saptayan caligmalar da vardir (195, 196). Podmore ve arkadaslar
tarafindan saptanan iliskiden yola c¢ikarak, parenteral multivitamin preparatlarinin
bircogunda bulunan C vitamininin enflamasyona yol agip ferritin seviyelerinde

yiikseklige neden oldugu iddia edilebilir.

Ancak bu bulgumuz rastlantisal da olabilir. Parenteral vitaminlerin ferritin ve

inflamatuvar belirteclerle iliskisini aydinlatmak i¢in ileri ¢aligmalara ihtiyag vardir.

Anemi: Anemi Oykisi ile serum ferritin seviyesi arasinda premenopozal
grupta TDA’da negatif bir iliski saptandi. Bu iliski ayrica premenopozal grupta ve tiim
grupta anlamli olmamakla beraber CDA’da da modelde yer aldi (p: 0.0671 ve p:
0.0902). Oykii ile alinan anemi hikayesinin zayif da olsa ferritin seviyeleri ile iliskili

oldugu sodylenebilir. Bu iliski postmenopozal kadinlarda sebat etmemektedir.
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H. pylori: Calismamizda H. pylori durumu ile ferritin seviyesi arasinda iliski

saptanmamustir. Bu konu literatiirde tartigsmalidir.

Almanya’da 1806, Avusturalya’da 312 ve Danimarka’da 2794 kiside yapilan
calismalarda, H.pylori seropozitif bireylerde serum ferritininin daha diisiik bulundugu

saptanmustir (197-199).

Ote yandan iran’da 184, Yeni Zelanda’da 1060 bireyde yapilan ¢alismalarda H.
pylori seropozitif ve seronegatif bireyler arasinda serum ferritin degerlerinde fark

bulunmamastir (200, 201).

Calismamizda da H. pylori ile serum ferritin seviyesi arasinda bir iligki
saptanmadi. Bu durum toplumumuza 6zgii faktorlerden, H.pylori IgG testinin duyarlilik

ve seciciliginden kaynaklaniyor olabilir.

CRP: Beklendigi gibi CRP seviyesi TDA’ da tiim grupta serum ferritin
seviyesi ile pozitif iligkili bulunmustur fakat bu iliski CDA’da sebat etmemistir.
Literatiirde ferritinin inflamatuvar belirteclerle iliskisi iyi bilinmektedir. Calismamizda
CRP-ferritin seviyesi iligkisinin CDA’da sebat etmemesi, bu iliskiyi izah eden diger

faktorlerin bulundugunu diisiindiirmektedir.
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6. SONUC

Calismamiz; hem Tiirk hem de Diinya kadinlarinda ferritin seviyesi ile iligkisi
simdiye kadar yeterince incelenmemis bircok faktorii degerlendirmektedir. Tiirk
kadinlarinda, ferritin seviyeleri ile iligkili ¢esitli faktorleri birarada inceleyen ¢alismalar
bulunmamaktadir. Diinya literatiiriine bakildiginda bazi reprodiiktif ve yasam tarzi ile
ilgili faktorlerin ferritin seviyesi ile iliskisi ilk defa ¢alismamizda ortaya konmustur.
Bulgularimiz Tiirk kadinlarindaki serum ferritin seviyelerinin diinya kadinlarindaki pre

ve postmenopozal ferritin seviyeleri ile uyumlu oldugunu géstermektedir.

Bu caligmada serum ferritin seviyeleri ile tiim grupta iligkili bulunan en 6nemli
belirleyiciler reprodiiktif faktorler olup; bunlarin igerisinde menopoz durumu en dnde
gelenidir. Ayrica serum ferritin ve yas arasinda pozitif bir iliskinin TDA’da saptanip
CDA’da saptanmamasi, menopoz basta olmak tizere diger faktorlerin yasin etkisinden
daha 6nemli oldugunu diisiindiirmektedir. Literatiirde de serum ferritin seviyesinin
kadinlarda menopoz donemi ve yasla arttig1 bildirilmektedir. Ferritin seviyesi ile iliskili
olan diger 6nemli reprodiiktif faktorler 20-30 yas doneminde adet kanamasinin oldugu
ve olmadig: siklus giin sayisidir. Beklendigi gibi daha uzun adet kanama giin sayisi
daha diisiik ferritin seviyesi ile, daha uzun kanama olmayan giin sayis1 daha yiiksek

ferritin seviyesi ile iliskilidir.

Calismamizda reprodiiktif faktorlerin ardindan en &nemli belirleyici BKI
olarak bulunmustur. Bu iliski hem TDA’da hem de CDA’da 6nemini korumustur. Ayni
zamanda KVH risk faktorii olan ferritinin BKI ile iliskisi de iyi bilinmektedir. Serum
CRP seviyesi ve DM tanisi, serum ferritin seviyesi ile, tiim grupta sadece TDA’da
pozitif iligkili bulunmustur. Her 2 bulgu da ferritinin inflamatuvar stireglerle iligkisini

desteklemekte olup, literatiirle uyumludur.

Beslenme ile ilgili faktorlerden 6zellikle son 1 yildaki haftalik et tiikketiminin p
degeri anlamli olmasa da CDA’da ferritin seviyesi ile pozitif iliskili olarak modele
girmesi literatlir bulgularini desteklemektedir. Sebze ve meyve tiiketiminin serum
ferritin seviyeleri ile iliskisi literetiirde tartismali olmakla birlikte ¢alisgmamiz sadece
salata ve ¢ig sebze tiikketiminin serum ferritin seviyesi ile pozitif iligkisini gostermistir.

Bu durum salata ve ¢ig sebzelerdeki emilime yardimci olan faktorlerin 6zellikle
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Ogiinlerle birlikte ve ¢ig olarak alinmasindan kaynaklanmis olabilir. Yine emilim
tizerinden etkili bir faktor oldugu diisiiniilen ¢ay tiiketiminin ferritin seviyeleri ile

negatif iligkili oldugu ¢alismamizda da teyit edilmistir.

Saglikla iligili faktorler icerisinde ge¢misteki anemi Oykiisliniin daha diisiik
ferritin seviyeleri ile iligkili olmasi bekledigimiz bir bulgudur. Ayrica yasam boyu
haftalik aspirin kullanim sikliginin daha diisiik serum ferritin seviyeleri ile iliskili
bulunmasi aspirinin hem kanama riskini arttirict hem de anti-enflamatuar etkisinden

kaynaklantyor olabilir.

Sadece premenopozal grupta anlamli bulunan faktorlere g6z atildiginda
menstruel 7-20. gilinlerde tetkik yapilmasinin ferritin seviyeleri ile negatif iligkili ve
kiimtilatif sigara tiikketiminin serum ferritin seviyeleri ile pozitif iliskili oldugu goze
carpmaktadir. Menstruel 7-20. giinlerde artmig Ostrojen seviyelerinin daha diisiik
enflamatuvar belirte¢ diizeyleri ile iliskili olabilecegi literatiirde bildirilmektedir. Ayrica
ferritin seviyelerinin kiimiilatif sigara i¢imi ile pozitif iliskili olmas1 da sigaraya bagl

enflamasyonun bu iligkiden sorumlu olabilecegini diisiindiirmektedir.

Postmenopozal grupta dikkati ¢eken bulgular icerisinde parenteral
multivitamin kullaniminin serum ferritin seviyeleri ile iliskili bulunmasi beklenmedik
bir sonuctur. Bu bulgu rastlantisal olabilecegi gibi parenteral uygulanan vitaminlerin

proinflamatuar etkilerinden de kaynaklanabilir.
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7. OZET

Bu calismada Isparta ve c¢evresinde yasayan 44-61 yas grubu Tirk
kadinlarinda menopoz, yas ve yasam bi¢imi unsurlarinin serum ferritin seviyesi ile
iligkisi arastirildi. Baglangigta ¢alismaya alinan 1106 kadinin, kriterleri karsilayan 445’1
serum ferritin ¢aligma gurubuna alindi. Tek ve ¢ok degiskenli lineer regresyon analizleri
serum ferritin seviyesinin belirleyicilerini tespit etmek iizere tim grup (n=445),

premenopozal grup (n=225) ve postmenopozal grup (n=220) i¢in ayr1 ayr1 yapildu.

Tim grupta CDA’da ferritin seviyesi ile anlamli pozitif iligkili bulunan
faktdrler; BKI, postmenopozal olmak, 20-30 yaslarda adet kanamasinin olmadig: siklus
giin sayis1 ve son 1 yildaki haftalik salata-¢ig sebze tiiketimi iken; anlamli negatif iliskili
bulunan faktorler, menstruel 7-20. giinlerde tetkik yapilmasi, 20-30 yaslarda adet

kanamasinin oldugu siklus giin sayist ve son 1 yil i¢inde haftalik ¢ay tiikketimi idi.

Premenopozal grupta CDA’da ferritin seviyesi ile anlamli pozitif iligkili
bulunan faktorler; BKi, 20-30 yaslarda adet kanamasinin olmadig1 siklus giin sayisi,
son 1 yildaki haftalik salata-cig sebze tiiketimi iken; anlamli negatif iligkili bulunan
faktorler, menstruel 7-20. giinlerde tetkik yapilmasi ve yasam boyu ortalama haftalik

aspirin kullanim siklig1 idi.

Postmenopozal grupta CDA’da ferritin seviyesi ile anlamli pozitif iliskili
bulunan faktorler; BKi ve yasam boyu parenteral vitamin preparati kullammi iken;

anlamli negatif iligkili bulunan tek faktor son 1 yilda haftalik ¢ay tiiketimi idi.

Calismamizdaki kadinlarda ferritinin pre ve postmenopozal seviyesi, yas ve
obezitenin ferritin seviyesi lizerine etkisi diinya literatiiriindeki bulgularla uyumlu
goriinmektedir. Ayrica ¢ay tliketiminin ferritin seviyesi ile negatif iligskisi diinya
literatiirii ile uyumludur. Bu c¢alismada bazi faktorlerin ferritin seviyesi ile iligkisi ilk
defa ortaya konmustur. Menstruel 7-20. giinlerde tetkik yapilmis olmasi ferritin
seviyesinin en kuvvetli belirleyicilerinden biri olup, bu donemde ferritin seviyeleri daha
diisiik bulunmustur. Salata ve ¢ig sebze tiiketiminin de ferritin seviyeleri ile pozitif

iligkisi ilk defa calismamizda ortaya konmustur.

Anahtar kelimeler: Menopoz, ferritin, yas, yasam bigimi
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8. SUMMARY

In this study, we explored the association between serum ferritin levels and
variety of factors including menopause, age and lifestyle on n=1106 women aged 44-61.
Out of n=1106 women, n=445 met the study criteria for ferritin substudy. Univariate and
multivariate lineer regression analyses to determine predictors of serum ferritin levels
were carried out seperately for the whole group (n=445), premenopausal group (n=225)

and postmenopausal group (n=220)

Factors positively and independently associated with serum ferritin levels for the
whole group are, BMI, postmenopausal status, number of menstruel cycle days without
menstruel bleeding at the age of 20-30 and consumption of raw vegetables in the past
year. On the other hand factors negatively associated with serum ferritin levels are blood
draw at menstruel cycle days 7-20, number of menstruel cycle days with menstruel

bleeding at the age of the 20-30 and weekly consumption of tea during the past year.

In premenopausal group, factors positively and independently associated with
serum ferritin levels are BMI, number of cycle days without menstruel bleeding at the
age of 20-30 and consumption of raw vegetables in the past year whereas factors
negatively and independently associated with serum ferritin levels are blood draw on

cycle days 7-20 and lifelong average weekly frequency of aspirin use.

In postmenopausal group, factors positively and independently associated with
serum ferritin levels are BMI and lifelong use of parenteral multivitamin whereas the
only factor, negatively and independently associated with serum ferritin level is weekly

consumption of tea in the past year.

The pre and postmenopausal levels of serum ferritin levels and association of
serum ferritin with obesity and consumption of tea are consistent with findings in the
literature. This study is the first to reveal an association between consumption of raw
vegetables, blood draw on cycle days 7-20 and serum ferritin levels. The negative
association between blood draw on cycle days 7-20 and serum ferritin is particularly

strong.

Key Words: Menopause, ferritin, age, lifestyle
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10. EK - Menopoz ve Saghk Calismasi Anket Kitapcigi

Anket kitapciginda sirasiyla koyu ve silik baskili boliimler, ferritin seviyesi ile

iligkisi incelenen ve incelenmeyen anket parametrelerini gdstermektedir.



82

MENOPOZ VE SAGLIK CALISMASI

ANKET KITAPCIGI

GONULLU ADI SOYADI:

TC KiMiK NO:

CALISMA NO:

DOGUM TARIiHi (GUN/AY / YIL):

(Dogum ay ve yiliiz niifus ciizdani bilgilerinizden farkliysa, liitfen dogrusunu belirtiniz)

/ /

YAS (Hesaplaymiz.) ¢

EV ADRESI:

TELEFON | EV:

GSM:

Is:

1. YAKININ ADI SOYADI:

YAKINLIK NEDENI:

TELEFON | EV:

GSM:

IS:

2. YAKININ ADI SOYADI:

YAKINLIK NEDENI:

TELEFON | EV:

GSM:

Is:

3. YAKININ ADI SOYADI:

YAKINLIK NEDENI:

TELEFON | EV:

GSM:

is:

ANKETIi DOLDURAN:

TARIH:

KiTAPCIGI DOLDURMA TOPLAM SURESI:
(1) 4 SAATTEN KISA  (2) YAKLASIK 4 SAAT (3) 4 SAATTEN UZUN

OZEL ACIKLAMA:




SULEYMAN DEMIREL UNIVERSITESI TIP FAKULTESI 33
MENOPOZ, SAGLIK VE YASAM BiCiMi CALISMASI - OLUR FORMU
Saym Goniillii,

Bu aragtirmada oncelikle erken ya da ge¢c menopoza girme nedenlerini arastirmayi amacglamaktayiz. Bu
amacla size yasaminizin hemen hemen her boyutunu ilgilendiren kapsamli bir anket uygulayacagiz ve bazi tarama
testleri yapacagiz.

Bu taramalar kapsaminda yaslanma ile siklig1 artan kalp hastaliklari, D vitamini eksikligi, baz1 hormon
seviyeleri, safra kesesi taglari, kemik erimesi, dis sorunlari, zihinsel islevler, denge sorunlari, el kavrama kuvveti,
solunum fonksiyonlar1 ve cilt kirigikliklarina yonelik degerlendirmeler yapilacaktir. Daha sonra taranan durum ya
da risk gostergelerinin daha dnce sorguladigimiz unsurlardan hangileri ile iliskili oldugunu inceleyerek o6zellikle
yasam aligkanliklarinin etkilerini tespit etmeyi amaglamaktayiz.

Taramalarin bir kismi1 kan testi, bir kismi1 saglik personeli muayenesi, bir kismi1 ultrason muayenesi ve bir
kismi cihazlar yardimiyla yapilan degerlendirmelerdir. Bu testler s0yle 6zetlenebilir:

Kan testleri:
Kalp Hastalig1 riski ile iligkili gostergeler: Aclik kan sekeri, lipid profili, tirik asit, CRP, insulin
Vitamin D ile iligkili gostergeler: 25-hidroksi vit D, parathormon, Ca, P, Albumin
Ureme hormonlari: FSH, LH, estradiol, DHEAS
Tiroid fonksiyon testleri: serbest T3, serbest T4, TSH
Kansizlikla ilgili belirtecler: tam kan sayimi, vitamin B12, folik asit, ferritin,
Helikobakter Pilori Immunglobulin G
Saglik personeli muayenesi:
Boy, kilo, bel-kalga ¢evresi 6lgiimii
Tansiyon 6l¢iimii
Dis muayenesi (dis hekimliginde)
Cilt muayenesi
Denge degerlendirmesi
Zihinsel islev ve yasam kalitesi degerlendirmesi
Ultrason muayenesi:
Safra kesesi tasi
Tiroid USG (Dr B. Kéroglu’nun izinde oldugu stire diginda bagvuran tiim katilimcilara
yapilacaktir.)
Damar cidari sagliginin degerlendirilmesi
Cihaz yardimiyla yapilan diger degerlendirmeler:
DEXA yontemiyle kemik yogunlugu 6l¢timii ve
DEXA yontemiyle viicut yag, kemik, kas ve yaumugak doku oran1 hesaplanmast
El kavrama kuvvetinin dinamometre ile degerlendirilmesi
Solunum fonksiyonlarinin spirometri cihazina iifleyerek degerlendirilmesi
Nabiz-oksimetre ile parmak ucundan kan almadan oksijen seviyesine bakilmasi.

Anket ve tarama testlerinin tamamlanabilmesi i¢in Tip Fakiiltesi Hastahanesi’'ne en az 2 giin {istiiste
gelmeniz gerekmektedir. Calismanin birinci giinii anket bilgileri alinmakta ve bu goriisme yaklasik 4 saat
siirmektedir. Bunun i¢in randevu verilen giinde ve vakitte Tip Fakiiltesi Hastahanesi ‘“Menopoz Calismasi”
odalarinda hazir olunmasi1 gerekmektedir. Tarama testleri ¢alismanin 2. giiniinde yapilacak olup faydalanabilmek
icin oncelikle anket bilgilerinin eksiksiz tamamlanmasi ve ertesi giin a¢ olarak hastahanede hazir bulunulmasi
gereklidir.

Bu ¢alismanin sizin agmizdan faydasi tiim test ve taramalarin sonuglarinin size bildirilmesi ve bunlarin
sagligimizi koruma yoniinde tedbirler almaniza vesile olmasidir. Tiim tarama ve anket bilgileri alinan katilimcilara
yol masrafi ve harcadiklar1 zamani telafi amaciyla, bir serfere mahsus, 10 YTL 6deme yapilacaktir. Anket bilgileri
eksik olan katilimcilara tarama testleri yapilmayacak; tarama testleri eksik olan katilimcilara 10 YTL 6deme
yapilmayacaktir.

Sadece calisma baglangicinda 60 kadar katilimciya anketteki sorular 15-20 giin arayla iki defa sorulacak ve
her iki sorgulamada alinan cevaplarin birbiri ile ne derece bagdastigi degerlendirilecektir.

Yapilan tarama ve anket doldurma islemleri sirasinda 6nemli rahatsizik yagamaniz beklenmemektedir. Kan
alirken hafif ac1 duymaniz ve ultrason sirasinda olagan basi hissetmeniz normaldir.

Sadece Ozellikleri uyan katilimcilarda, ultasonografi yardimiyla damar i¢ yiizeyi saghgi
degerlendirilecektir. Bunun i¢in koldaki bir damarin ¢ap1 ultrason cihazi ile 6l¢iilmekte; tansiyon aletinin mansonu
ayni el bilegine baglanip 5 dakika sisirilip indirildikten sonra, ayni damarin ¢api tekrar Olciilmektedir. Damar
capinin belli bir oranin {izerinde artmasi damar saghiginin iyi oldugunu gostermektedir. Bu igslem sirasinda elde



84

karincalanma ve kirmizi-mor renk degisikligi olmaktadir; fakat bu mansonun acilmasiyla diizelmekte ve iz
kalmamaktadir.

Ozellikleri uyan ve goniillii olan 120 kadar katilimciya, 24 saat siire ile kan basinci ve nabiz atimlarmin
izlenecegi Holter monitor cihazi baglanacak; bu cihaz kaydimi tamamladiktan sonra ¢ikarilacaktir. Bu igslem igin
Nefroloji boliimiine cihazin takilmasi ve ¢ikarilmasi igin Ustiiste 2 giin gidilmesi gerekmektedir. Holter cihazi
takilan katilimcilardan holter takilan giin boyunca aktiviteleri, gida alimlar1 ve yasam olaylan ile ilgili bilgi
istenecek ve bunun i¢in ayr1 form verilecektir. Holter cihazi giin boyu kan basinct ve nabzinizda olan degisiklikleri
kaydeden bir alettir. Cihazin agirligi 300-500 gram kadardir. Eger size holter cihazi takilirsa, cihaz aralikli olarak
tansiyonunuzu dlgerken tansiyon dlgen mangonun sigmesini hissedeceksiniz. Bunlarin diginda 6nemli bir rahatsizlik
hissetmeniz beklenmemektedir.

DEXA ile kemik yogunlugu ve viicut kompozisyon 6l¢iimii, X-1ginlarinin viicudunuzdan gegirilerek gerekli
Olgiimlerin alimmasi1 prensibine dayanmaktadir. Bu iglem sirasinda viicudunuza radyasyon maruziyeti
s6zkonusudur. Bununla birlikte kalga ve omur iizerinden yapilan 6l¢limlerde maruz kalinan radyasyon miktar1 iki
yonlii bir akciger grafisinde maruz kalinanin beste birinden daha azdir*. Tim viicut yag, kemik, kas ve yumusak
doku oranlarinin hesaplanmasinda kullanilan radyasyon miktar1 ise kalca ve omur kemik yogunluklarmin
Olciimiinde verilen dozlarin onda biri civarindadir. Bu dozlar diisiik olmakla birlikte, eger gebelik siipheniz
varsa, gebe olmadigimzdan emin olana kadar bu testler yaptirlmamahdir.

Solunum fonksiyon testi spirometri denen bir cihaza iiflenerek yapilmaktadir ve herhangi bir rahatsizlik
vermemektedir. Kanda oksijen seviyesine nabiz oksimetre denen bir cihazla parmak ucundan bakilmaktadir. Bu
tetkik sirasinda kan alinmas1 gerekmemekte ve rahatsizlik yasanmamaktadir.

Denge testi olarak tek ayak iizerinde 30 saniyeye siireyle gozler agik ve kapali iken durabilmeniz
degerlendirilecektir. Bu test sirasinda diigmeye karsi onlem alinacaktir.

El kavrama kuvveti dinamometre denen bir cihazi elle siktiginizda olusturdugunuz kuvvetin olgiilmesi ile
degerlendirilmekte ve 6nemli rahatsizlik vermemektedir.

Bu ¢alismaya katilmay1 arzu etmiyorsaniz, katilmay1 red edebilirsiniz ya da katildiktan sonra devam etmek
istemezseniz arastirmadan ¢ikabilirsiniz. Eger bu caliymaya dahil olma kriterlerine uymadiginiz diisiiniiliirse
sizin rizanmiza bakilmaksizin arastirma harici birakilabilirsiniz.

Calismada elde edilen tiim bilgiler bilimsel amaglarla veya egitim amaciyla kullanilacaktir. Verdiginiz
bilgiler arastirma ekibi disinda kimse tarafindan goriilmeyecektir. Arastirma sirasinda tibbi bir sorunla karsilacak
olursaniz bana 0246 2112611 numarali telefondan ya da Siileyman Demirel Universitesi Tip Fakiiltesi Hastahanesi
I¢ Hastaliklart ABD’dan ulasabilirsiniz.

[lginizden dolay: tesekkiir eder, saygilar sunarmm.

Yard Dog¢ Dr Zeynep Dilek Aydin

Siileyman Demirel Universitesi Tip Fakiiltesi
I¢ Hastaliklart ABD

Geriatri Bolimii

Isparta

Aragtirma hakkinda bana s6zlii ve yazili agiklama yapildi. Bilmek istedigim her seyi sordum. Bu aragtirmaya, kendi
rizamla, hi¢ bir bask1 ve zorlama olmadan katilmay1 kabul ediyorum.

GoOniilliiniin ad1, imzas1 ve tarih Aciklamay1 yapan arastiricinin adi, imzasi ve tarih

*Sanford Baim, Charles R—Wilsom, £ Michael Lewiecki, Marjorie M. Luckey, Robert W. Downs Jr., Brian C. Lentle. Precision Assessment and Radiation
Safety for Dualenergy Xray Absorptiometry (DXA) White Paper of the International Society for Clinical Densitometry
JCD-in press-2005;8(4). www.ISCD.org
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Bilinen bir neden (hamilelik, lohusalik, hastalik gibi) olmaksizin en az 3 aydir adetten kesilmis
durumda misiniz?

(0) hay1r (1) evet, 3-11 aydir (2) evet, >12 aydir

Son adetinizin (ilk giiniiniin) tarihi nedir (glin/ay/y1l):

/

(Dikkat! Onceki soruya hayir yanit verenler SAT igin giin, ay ve yil bildirmelidir.
3-11 aydir adet gérmeyenler ay ve yil; >12 aydir adet gérmeyenler sadece yil olarak SAT bildirebilir.)

Bilinen bir neden (hastalik, hamilelik, ilag)
olmaksizin bir adetin baslangicindan digerinin
baslangicina kadar gegen siire adet giiniliniizii tahmin
edemiyeceginiz kadar diizensizlesti mi?

(0) hay1r Halen bir adetin baslangicindan
digerinin baslangicina kadar
gecen ortalama siire (temiz ve
kirli kaldiginiz giinlerin
toplanmm) kag giindiir?

(1) evet,

diizensizlesti Adet diizeninde degisiklikler
basladiginda kag

(2) adetlerim yasindaydiniz?

gencgligimden beri

diizensizdi

Son adetinizi
gordiigiinlizde yasiniz
kacgt1?

ILK ADET GORDUGUNUZDE YASINIZ KACTI?:

ILK ADETTEN SU YASA KADAR GECEN SURE:

ILK ADETTEN MENOPOZA KADAR GECEN SURE:

MENOPOZDAN SONRA GECEN SURE:

7 YAS - ILK ADET YASI ARASI SURE:
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Su yasimza kadar, asagidaki hastahk ve durumlar BIR DOKTOR
TARAFINDAN sizde tespit edildi ya da basimiza geldi mi?

(0) hayir
(1) evet

Baslangig yasi/
Operasyon yas1

Seker hastaligi

(0)H (1)E

Yiiksek tansiyon

(OH (DE

Kansizlik (birden ¢ok defa tespit edildiyse son olarak kag yasinda tespit edildi?)

(0)H (1E

Son 15 giindiir ila¢/vitamin vb kullaniyor musunuz? Baglama Yasi1

Kullanim Siiresi (AY)

AR PRI Pl Pl fan

0.

15 giin dncesine kadar ila¢ kullanimi (multivitamin ve supleman
olarak kullanilanlar dahil) (0)YOK (1)VAR

Premenopozal ise: Genglikten beri adetleriniz adet baglangi¢
giinii tahmin edilemiyecek kadar diizensizmi ? (0)H (1)E
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ILAC KULLANIMI: [k adetten | Meno-
menopoza | pozdan
kadar sonra

e En az bir ay siireyle dogum kontrol hapi kullandiniz mi1? (Dogum kontrolii, | (0)Hayir (1)Evet

adet kanama diizensizligi, asir1 tiiylenme ya da bagka bir nedenle olabilir)
Kullanim siiresi (toplam ay): |

¢ En az bir ay siireyle kanama diizensizligi, ates basmasi, terleme, menopoz (0)Hayir (1)Evet

etkilerinden korunma, kemik erimesi vs gibi sikayetlerle diger hormonlu
haplari kullandiniz mi1?
Kullanim siiresi (toplam ay): |
e Hic hormon etkili igne kullandiniz m? (O)Hayir (1)Evet
Kullanim siiresi (toplam ay):
e Hi¢c hormonlu rahim ic¢i ara¢ kullandiniz mi1? (0O)Hayir (1)Evet
Kullanim siiresi (toplam ay):
e Hi¢c hormonlu flaster kullandiniz mi1? (0O)Hayir (1)Evet
Kullanim siiresi (toplam ay):
e En az bir ay siireyle agizdan demir hapi ya da surubu kullandiniz mi?: (0)Hayir (1)Evet
Kullanim siiresi (toplam ay):
e Son 2 yildir agizdan demir hapi ya da surubu kullandiniz mi?: (0)Hayir (1)Evet
Kullanim siiresi (toplam ay):
e Hi¢ demir ignesi kullandiniz m? (0O)Hayir (1)Evet
Kullanilan adet (yapilan IGNE SAYISI)
e Son 2 yildir demir ignesi kullandiniz m? (0O)Hayir (1)Evet
Kullanilan adet (yapilan IGNE SAYISI)
e Hic vitamin B12 ignesi kullandiniz m1? (kirmizi renkte) (0)Hayir (1)Evet
Kullanilan adet (yapilan IGNE SAYISI) |
e Son 5 yildir vitamin B12 ignesi kullandiniz mi1? (0)Hayir (1)Evet
Kullanilan adet (yapilan IGNE SAYISI)
Ne siklikla aspirin kullanirsiniz ? YIL
NOT: Son 1 yildir \ /glin, /hft, /ay, /yil
Ik adet yasimizdan beri bu aliskanliginizda degisme var mi? (0)Hayir (1)Evet
Menopoz Oncesi /giin, /hft, /ay, /yil
Menopoz dncesi /giin, /hft, /ay, /yil
Menoooz Oncesi /glin, /hft, /ay, /yil
Menopoz sonrast /glin, /hft, /ay, /yil
Menopoz sonrasi /glin, /hft, /ay, /yil
Menopoz sonrasi /glin, /hft, /ay, /yil
Ne siklikla aspirin-dis1 agri Kkesicileri kullanirsiniz? YIL
NOT: Son 1 yildir ‘ /glin, /hft, /ay, /yil
Ik adet yasimizdan beri bu aliskanliginizda degisme var mi? (0)Hayir (1)Evet
Menopoz dncesi /glin, /hft, /ay, /yil
Menopoz Oncesi /giin, /hft, /ay, /yil
Menopoz dncesi /giin, /hft, /ay, /yil
Menopoz sonrasi /giin, /hft, /ay, /yil
Menopoz sonrasi /giin, /hft, /ay, /yil
Menopoz sonrasi /glin, /hft, /ay, /yil
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Asagidaki ilaclardan hangilerini su yasimiza kadar en az bir ay siireyle Ik adetten | Meno-
kullandimiz? menopoza | pozdan
kadar sonra
e En az bir ay siireyle vitamin haplari kullandiniz mi1? (OH (1E
Kullanim siiresi (toplam ay): \
¢ Hic vitamin igneleri kullandiniz m1? (OH (HE
Kullanilan adet (yapilan IGNE SAYISI) |
e En az bir ay siireyle mide asidini azaltici suyla yutulan tb kullandiniz mi? | (O)H (1)E

Kullanim siiresi (toplam ay):




&9

EVLILIK:
e Hig evlendiniz mi? (0) hayir (1) evet




MESLEK ve EKONOMIK DURUM:
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e Halen ailenizin aylik ortalama geliri ne kadar? (liitfen tiim gelirleri dikkate aliniz: kira, bag-bahge
geliri, maas vs...) (YTL olarak): (1)<500 (2)500-1000 (3)1000-2000 (4)=>2000

Halen kendinizin ya da ailenizin sahip oldugu en az bir ev var mi1? (0) yok (1) var

Halen saglik sigortaniz var mi1?

(0) yok (1) var

Sizce su anki ekonomik durumunuz nasil?

(Dkotii (2)orta (3)iyi (4)cok iyi

EGITIM DUZEYI :

(Sadece tamamlanan en yiiksek egitim seviyesi isaretlenir.

KENDINIZIN: | (0) (1) 2) (3) (4) (5) (6)

(0) Okur-yazar degil

(1) Okur-yazar

(2) Ik okul mezunu

(3) Ortaokul mezunu

(4) Lise mezunu

(5) 2 yillik yiiksekokul mezunu
(6) Universite mezunu




SIGARA:
e Son 1 aydir sigara i¢iyor musunuz? (0) hayir (1) evet

e Hayatinizda toplam 100 sigara i¢tiniz mi?  (0) hayir (1) evet
100 sigaradan az icenler icin asagidaki sorular atlayiniz.

e Sigara baslama yasi:

91

e Toplam ka¢ YIL sigara kullandiniz? YIL
e Ortalama kag adet sigara ictiniz? /giin, /hafta, /ay, Iyl
ALKOL:

e Halen alkollii igecek i¢iyor musunuz? (0) hayir (1) evet

e Daha 6nce alkol kullandiniz m1? (0) hayir (1) evet

Hig alkol kullanmayanlar icin asagidaki sorular1 atlayimiz.

e Kag yasinda alkol kullanmaya basladiniz?

e Toplam kag y1l kullandiniz?

e Siklig1 nedir? /giin, /hafta, /ay, /yil
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UREME SISTEMI:

20-30 yas doneminde ortalama adet kanama siireniz (kirli kaldiginiz siire) ka¢ giindii?

20-30 yas doneminde temiz kaldiginiz ortalama siire ka¢ glindii?

20-30 yas doneminde bir adetin baslangicindan digerinin baglangicina kadar gecen siire
(kirli ve temiz kaldigimiz giinlerin toplam) ortalama kag giindii?

e Hig rahim-i¢i ara¢ kullandiniz mi1? (0) hayir (1) evet
e Halen rahim-i¢i ara¢ kullantyor musunuz? (0) hayir (1) evet
e Rahim-ic¢i ara¢ kullandiysaniz kag ay stireyle kullandiniz? AY

e Hi¢ dogum yaptiniz mi1? (0) hayir (1) evet

(Hi¢c dogum yapmadiysaniz dogum ve emzirme ile ilgili sorular1 atlayimiz)
e Toplam kag¢ defa gebe kaldiniz?

e Toplam ka¢ dogum yaptiniz?

e Toplam kag ay emzirdiniz? (kendi ¢cocuklariniz ve varsa siit cocuklariniz dahil ay olarak emzirme
stirelerinin toplamai): ay




BESLENME:
e Simdi size baz1 gidalar1 ne siklikla tiikettiginizi soracagim.

e Fotografim gordiigiiniiz kadar ............ ’y1 son 1 yildir ne siklikla yiyorsunuz?

¢ Bu gidayi tiikketme aliskanhginiz ilk adet yasimizdan beri hi¢ degisti mi?

Kirmizi et (kiyma ya da parga et) (porsiyon olarak) YIL
NOT: Son 1 yildir /giin, /hft, /ay, /yil
Menopoz Oncesi /giin, /hft, /ay, /yil
Menopoz dncesi /giin, /hft, /ay, /yil
Menopoz sonrasi /glin, /hft, /ay, /yil
Menopoz sonrast /glin, /hft, /ay, /yil
Sucuk, salam, sosis (porsiyon olarak) YIL
NOT: Son 1 yildir /giin, /hft, /ay, /yil
Menopoz oncesi /giin, /hft, /ay, /yil
Menopoz Oncesi /glin, /hft, /ay, /yl
Menopoz sonrast /glin, /hft, /ay, /yil
Menopoz sonrasi /glin, /hft, /ay, /yil
Sakatat (Karaciger, bobrek, dalak) (porsiyon olarak) YIL
NOT: Son 1 yildir /giin, /hft, /ay, /yil
Menopoz Oncesi /glin, /hft, /ay, /yl
Menopoz Oncesi /glin, /hft, /ay, /yil
Menopoz sonrasi /glin, /hft, /ay, /yl
Menopoz sonrasi /giin, /hft, /ay, /yil
Beyaz et (porsiyon olarak) YIL
NOT: Son 1 yildir /giin, /htt, /ay, /yil
Menopoz dncesi /glin, /hft, /ay, /yil
Menopoz Oncesi /glin, /hft, /ay, /yl
Menopoz sonrast /giin, /hft, /ay, /yil
Menopoz sonrasi /giin, /hft, /ay, /yil
Balik (mevsiminde) (porsiyon olarak) YIL
NOT: Son 1 yildir /giin, /hft, /ay, /yil
Menopoz Oncesi /glin, /hft, /ay, /yl
Menopoz dncesi /giin, /hft, /ay, /yil
Menopoz sonrasi /giin, /hft, /ay, /yil
Menopoz sonrasi /giin, /hft, /ay, /yil
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Elma-kis aylarinda YIL
NOT: Son 1 yildir /giin, /htt, /ay, /yil
Menopoz dncesi /glin, /hft, /ay, /yil
Menopoz Oncesi /glin, /hft, /ay, /yl
Menopoz sonrast /giin, /hft, /ay, /yil
Menopoz sonrasi /giin, /hft, /ay, /yil
Portakal, greyfurt, mandalina gibi narenciyeler, ki aylarinda (adet olarak) YIL
NOT: Son 1 yildir /giin, /hft, /ay, /yil
Menopoz Oncesi /glin, /hft, /ay, /yl
Menopoz dncesi /giin, /hft, /ay, /yil
Menopoz sonrasi /giin, /hft, /ay, /yil
Menopoz sonrasi /giin, /hft, /ay, /yil
Uziim, sonbahar aylarinda (porsiyon olarak) YIL
NOT: Son 1 yildir /giin, /htt, /ay, /yil
Menopoz Oncesi /giin, /hft, /ay, /yil
Menopoz dncesi /giin, /hft, /ay, /yil
Menopoz sonrast /giin, /hft, /ay, /yil
Menopoz sonrast /glin, /hft, /ay, /yil
Diger sonbahar-kis meyveleri (porsiyon olarak) YIL
(Muz, armut, nar, kivi, cennet elmast)
NOT: Son 1 yildir /giin, /hft, /ay, /yil
Menopoz dncesi /giin, /hft, /ay, /yil
Menopoz dncesi /giin, /hft, /ay, /yil
Menopoz sonrasi /glin, /hft, /ay, /yl
Menopoz sonrast /glin, /hft, /ay, /yil
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[Ikbahar-yaz meyveleri (porsiyon olarak) YIL
(kiraz, visne, cilek, seftali, kayisi, erik, yenidiinya, karpuz, kavun, incir)
NOT: Son 1 yildir /giin, /htt, /ay, /yil
Menopoz dncesi /glin, /hft, /ay, /yil
Menopoz dncesi /giin, /hft, /ay, /yil
Menopoz sonrast /giin, /hft, /ay, /yil
Menopoz sonrasi /giin, /hft, /ay, /yil
Salata ve s0giis tarzinda ¢ig sebzeler (porsiyon olarak) YIL
NOT: Son 1 yildir /giin, /hft, /ay, /yil
Menopoz oncesi /giin, /hft, /ay, /yil
Menopoz dncesi /giin, /hft, /ay, /yil
Menopoz sonrast /glin, /hft, /ay, /yil
Menopoz sonrasi /glin, /hft, /ay, /yil




Pismis sebzeler — SEBZE YEMEKLERI - patetes hari¢ tiim sebzeler (porsiyon olarak): | YIL
bamya, fasiilye, boriilce, kabak, karnibahar, brokoli, lahana, pirasa, briiksel lahanasi,
kereviz, yesil yaprakli sebzeler

NOT: Son 1 yildir /giin, /hft, /ay, /yil
Menopoz dncesi /glin, /hft, /ay, /yil
Menopoz Oncesi /glin, /hft, /ay, /Iyl
Menopoz sonrasi /giin, /hft, /ay, /yil
Menopoz sonrast /glin, /hft, /ay, /Iyl
Asma yapragi (porsiyon olarak) YIL
NOT: Son 1 yildir /giin, /htt, /ay, /yil
Menopoz Oncesi /giin, /hft, /ay, /yil
Menopoz dncesi /giin, /hft, /ay, /yil
Menopoz sonrast /giin, /hft, /ay, /yil
Menopoz sonrast /glin, /hft, /ay, /yil
Asma disinda pismis yesil yaprakli sebzeler (1spanak, pazi, semizotu) YIL
NOT: Son 1 yildir /giin, /hft, /ay, /yil
Menopoz oncesi /giin, /hft, /ay, /yil
Menopoz dncesi /giin, /hft, /ay, /yil
Menopoz sonrast /glin, /hft, /ay, /yil

Menopoz sonrasi /glin, /hft, /ay, /yl
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Cay ABCDE YIL
NOT: Son 1 yildir /giin, /hft, /ay, /yil
Menopoz oncesi /giin, /hft, /ay, /yil
Menopoz Oncesi /glin, /hft, /ay, /yl
Menopoz sonrast /glin, /hft, /ay, /yil
Menopoz sonrasi /glin, /hft, /ay, /yl
Kahve (Tiirk kahvesi, neskafe ve benzerleri) YIL
NOT: Son 1 yildir /giin, /hft, /ay, /yil
Menopoz Oncesi /glin, /hft, /ay, /yl
Menopoz oncesi /glin, /hft, /ay, /yil
Menopoz sonrasi /glin, /hft, /ay, /yl
Menopoz sonrasi /giin, /hft, /ay, /yil
Normalde gida olarak tiiketilmeyecek seyleri (toprak, kil, buz, kuru piring vs) YIL

hic tiikettiniz mi?

NOT: Son 1 yildir /giin, /hft, /ay, /yil
Menopoz Oncesi /glin, /hft, /ay, /yl
Menopoz oncesi /glin, /hft, /ay, /yil
Menopoz sonrasi /giin, /hft, /ay, /yil
Menopoz sonrasi /giin, /hft, /ay, /yil
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KAN DURUMU:
e Son 2 yildir kansizliga neden olabilecek derecede dnemli kanamaniz oldu mu? (hemoroid, mide-barsak,
burun kanamasi, yaralanma, operasyon, adet kanamasi dahil) (0)H (1)E
¢ Bu kanamanin nedeni neydi? (1) asir1 adet kanamasi (2) agiz-burun, mide-barsaktan kanama
(3) kaza, yaralanma ve operasyonlara bagli kanama (4) Diger
e Hig kan bagisinda bulundunuz mu? (0) Hayir (1) Evet

e Bulunduysaniz, kag kere? En son ka¢ yasindayken?
e Size hi¢ kan verildi mi? (0) Hayir (1) Evet
e Verildiyse, kac kere? En son kag¢ yasindayken?

e Kan verilme nedeni? (1) kanama (2) operasyon (3) kansizlik (4) diger

TESEKKURLER,





