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| - GIRIS VE AMAG

Demir eksikligi anemisi dunyada en sik gorulen nutrisyonel eksikliktir.
Diinya Saglik Orgatiniin (WHO) verilerine gére 2 milyari agkin insanda demir
eksikligi tespit edilmigtir. Her yasta, butin sosyoekonomik gruplarda
goérulmekle birlikte c¢ocuklarda, gencglerde, fakir diyetle beslenenlerde ve

dogurganlik cagindaki kadinlarda goértlme sikhgi daha fazladir (1,2).

Gebe kadinlarin %571’i, okul oncesi ¢ocuklarin %43’G ve okul cagi
gocuklarin %37’si anemiktir. Kadinlarin %50’sinde ve gebelerin %90’inda
henlz anemi baslamamis olmakla beraber demir depolarinin ileri derecede
azaldigi goérulmastir (2). Gebelikte demir ihtiyaci arttigindan dolayi kolaylikla
anemi gelisebilir ve demir depolari yetersiz kalabilir (3).

Calismalarda anne ve yenidogan demir dlzeyi arasinda dogru oranti
tespit edilmistir. Azalmis demir deposuna sahip anne bebeklerinde, erken

dénemde daha sik demir eksikligi anemisi gorullr (4).

Demir, insan organizmasinda yaygin olarak kullanilmasi nedeniyle
eksikligi durumunda birgok sistemi etkilemektedir, pek ¢ok sistemik belirti ve
klinik bulgu ortaya ¢ikmaktadir. Cocuklarda demir eksikliginin klinik bulgulari
erigskinlerden degisiklik gostermekte ve oOzellikle anemi disindaki bulgulari
ortaya c¢ikmaktadir. Erigkinde is performansinda azalma, gebelerde dusuk
dogum agirhgi, prematirelik ve perinatanal mortalitede artisa neden
olmaktadir. Gelisim sirasindaki demir eksikligi buylmeyi olumsuz ydnde
etkiledigi gibi, eritrositler, kalp, iskelet kaslari, gastrointestinal sistem gibi pek
¢ok organin fonksiyonunu da olumsuz yonde etkilemektedir. Belki de demir
eksikliginden en c¢ok etkilenen gelismekte olan beyindir. Norofizyolojik
calismalar; erken donemdeki demir eksikliginin infantin bilissel fonksiyonlarini
ve motor gelisimini kotu etkiledigini ve bunun uzun zaman sonra ortaya

cikabilecegini belirtmektedir (5-8).



Demirin santral sinir sistemi Uzerine etkileri hala arastirma konusu
olmaktadir. Biz bu ¢aligmada annedeki demir eksikliginin hem yenidogan,
hem de sut gocuklugu doneminde motor, kisisel-sosyal gelisim ve dil geligimi
uzerine etkileri ile fiziksel gelisimi Uzerindeki etkilerini gostermeyi amacladik.
Bu nedenle 0-6 yas arasi ¢ocuklarin motor mental geligsimini degerlendiren,
ulkemizde de gecerliligi olan Denver |l gelisim ve tarama testini kullandik.
Calismamizda, olgularin Denver |l gelisim ve tarama testi sonuglarini hem
annenin hematolojik parametreleri ile hem de cocuk olgularin 6. aydaki
hematolojik parametreleri ile karsilastirdik. Boylece demir eksikliginin SSS
uzerine olan etkilerini intrauterin hayatta baslayip baslamadigi sorusuna cevap
aradik.



Il - GENEL BILGILER

Il. 1. DEMIR EKSIKLiGi ANEMiSi

2.1.1. TANIM

Onyedinci yuzyildan beri bilinen énemli bir mikronutrient olan demir;
oksijen tasinmasinda ve depolanmasinda, elektron taginmasinda, oksidatif
metabolizmada, esansiyel reaksiyonlarin katalizinde, hicre blyumesi ve

¢ogalmasinda kullanilan, yasam igin vazgecilmez bir elementtir (9,10).

Periferik kanda, kirmizi kan hicre kitlesinde veya hemoglobin miktarinda
azalmaya anemi denir. Cocuklarda ortalama eritrosit ve hemoglobin degerleri
yasa gore degisiklik gosterir. Bu nedenle anemi, hemoglobin ve hematokrit
degerlerinin o yas ve cins igin saptanan ortalama seviyenin 2 standart
deviasyonun altinda olmasi seklinde de tanimlanabilir. CoJu zaman
hemoglobin degerindeki dugukluk eritrosit sayisindaki azalma ile birlikte ise de
bazen demir eksikligi anemisinde oldugu gibi hemoglobin azalmasina karsin

eritrosit sayisi normal kalabilir (9-11).

Sut cocuklugu déneminde anemi hemoglobin dizeyinin 11gr/dl'nin
altinda olmasidir. Demir eksikligi anemisi ile es anlamda kullanilir. "The
American National Health and Nutrition Examination Survey III”  demir
eksikligini iki yada daha fazla bakilan ferritin duzeyinin 50p/I'nin altinda,
transferin saturasyonunun %10’'nun altinda , eritrosit protoporfirin duzeyinin
1.42 umol/l eritrosit altinda ve hemoglobin dizeyinin 11gr/dI’'nin altinda olmasi

seklinde tanimlamigtir (12).

Demir eksikligi prelatent donem, latent donem, erken demir eksikligi ve

ge¢ demir eksikligi olmak Uzere dort ddnemde incelenebilir:

1- Prelatent donem: Anemi gorulmez. Eritrositler normal buyuklukte,
gorunimde ve sayidadir. Ancak demir depolarindaki azalma nedeniyle ferritin

degeri dusuk bulunmaktadir.



2- Latent donem: Demir eksikliginin en erken safhasidir. Bu safhada
depo demir azalmig yada tukenmigtir. Fakat serum demir konsantrasyonu ve

kan hemoglobin seviyesi normaldir.

3- Erken donem: Azalmis veya tukenmis depo demiri, genellikle dugsik

serum demir konsantrasyonu ve transferrin satlirasyonu ile karakterizedir.

4- Geg donem: Azalmis ya da tukenmis demir depolari, digslk serum
demir duzeyi, dusuk transferrin satlrasyonu, dusuk hemoglobin

konsantrasyonu ve hematokrit degeri ile karakterizedir (13).
2.1.2. PREVALANS

Demir eksikligi tim yas gruplarinda ozellikle 6-24 aylar arasinda
cocuklarda ve ureme c¢agindaki kadinlarda aneminin en sik nedeni olarak
kabul edilmektedir. Dinya ¢apinda demir eksikligi orani okul éncesi donemde
%13.3 ile %60.5 arasinda tespit edilmistir. Bu ¢alismalarda ayrica en sik demir
eksikligi gosteren grubun %41 ve %77 arasinda degisen oranlar ile 2 yas alti
doénem oldugu bulunmustur. Miadinda dogan bebeklerin 6-12 aylar arasinda
demir sulfat tedavisi yapiimaksizin anemi prevalansi ise %60.9 saptanmistir
(14,15). Tum dunyadaki gebelerde demir eksikligi orani Ulkelerin gelismislik
durumuna gore %0 ile %94 arasinda degismektedir. Bes yasin altinda

cocuklarda ise bu oran %40-50 olarak bildiriimektedir (12).

Yapilan bir calismada demir verilen gebelerin %93’Unun kan hemoglobin
konsantrasyonunun 11g/dI’'nin Uzerinde oldugu bildirilirken plasebo alan

gebelerin ise sadece %42’sinde bu kan hemoglobin seviyesi elde edilmistir (2).

Ulkemiz demir eksikliginin en sik gorildigi ulkelerdendir (16). izmirde
1000 olgu Uzerinde yapilan bir calismada 6 ay ile 15 yas arasinda siklik
%30,1, istanbul’da 5-36 ay arasinda %72,3, Manisa’da 2ay-15 yas arasinda
%17,8 olarak bulunmustur (17-19).



2.1.3. FizyoLoJi

Demir, hemoglobin, miyoglobin, sitokromlar gibi oksijen tasima ve
depolama gibi iglevleri olan proteinlerin ve enzimlerin yapisinda bulunur.
Dolayisiyla demir eksikligine bagl degisiklikler organ ve hucrelerde ya da
molekuler dizeyde gorulebilir. Toplam vicut demiri 3-4 gramdir ve hemen
tamami hemoglobin iginde bulunur. Demir diyette hem (organik) ve nonhem
(inorganik) demir bi¢iminde bulunur. Hem demiri dogrudan mukoza
membranlarindaki 6zgul reseptorlerce alinir, emilim yolu daha etkindir ve
intraluminal 6zelliklerden etkilenmez. Hem demirinin  Fe™™ emilimi, hem

+++

olmayan demire (Fe" ") gbre daha fazladir. Nonhem demiri, ¢dzlinmeyen
ferrik (Fe™™) tuzlardan olugur ve emilim igin ferrdz (Fe™) forma déntsmelidir
Miadinda dogan bebeklerin vicudunda yaklasik 75 mg/kg demir bulunur.
Vucuttaki total demirin %60-91’'i hemoglobin ve miyoglobin seklinde, %15-
20’si depolanmis demir olarak (ferritin, hemosiderin) karaciger, dalak ve
kemik iligi hdcrelerinde bulunur. Demirin %1’nden azi da demire bagiml

enzim sistemlerinde iglev gorur (20,21).

Besin maddeleri ile alinan demir gastrointestinal sistemden emilir.
Demirin baslica emilim yeri duodenumdur, daha az miktarda mide ve
jejenumdan da emilebilir. inorganik demir tuzlari %5-16 oraninda, organik
demir ise %30-70 oraninda emilir. C vitamini, kalsiyum ve asit pH demir
emilimini kolaylastirir. Antiasitler, fitik asit, fosfatlar ve fitatlar ise emilimi
azaltir. Demirin bagslica atilim yerleri barsak htcreleri, safra, digki, tirnaklar,

sag ve idrardir (20,21). Sekil I'de organizmada demir dongusu gosterilmistir.

Gunluk demir gereksinimi ¢ocuklarda ilk 6 ayda gunde 10 mg, ikinci 6
ayda gunde 15 mg’dir. Miadinda dogan infantlarda ortalama demir miktar1 75
mg/kg dir. Ortalama gunlik demir ihtiyaci 3 yasa kadar gunlik 0.46-0.72 mg
arasinda degisir (20,22).
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Sekil I: Organizmada demir dongusu ( 24)

Buyume, diyetle yetersiz alim, barsak epiteli, cilt ve idrardan kayip ile 2
yasindan sonra rezervler tukenmeye baglar. Buna ek olarak parazitik
hastaliklarin eklenmesi kaybi daha da artirir. Yapilan calismalarda, 5 yas
civarinda demir eksikliginin en sik ikinci nedeninin paraziter hastaliklar oldugu
gOrulmustir (22,23). Cocuklarda demir deposunun en yodun oldugu dénem
fetusta uglncu trimestirdir. Prematurite, intrauterin gelisme geriligi (IUGR) ve
cogul gebelikler yasamin ilk 6 ayinda dusuk demir stoguna neden olarak demir

eksikliginin en dnemli nedenlerini olusturur (22).
2.1.4. ETIYOLOJI

Yasamin ilk 2-3 ayinda yuksek hemoglobin konsantrasyonuyla dogan
bebekte demir depolardan kullanilir. Bunun sonucunda sut c¢ocugunun
fizyolojik anemisi olusur ve 8-12 haftalar arasinda hemoglobin 9-11mg/dl
arasinda seyreder. Bu donemde demir miktari distk olmasina ragmen (0.26-
0.73 mg/l) biyoyararhhginin yuksek ve barsaklardan emiliminin iyi olmasindan
dolayi ilk ay infantta demir eksikligi goérulmez (12,13). Formulalar zamaninda

dogan yenidoganlar igin 7-12 mg/l ve 1880 gr'in altinda dodan prematureler



icin 15 mg/l icerigi ile yeterli demir sadlar (12). Bu uyum strecinde klinik sorun

yasanmaz (25).

infantil ddnemde asiri miktarda inek siitliyle beslenme ve demirin yetersiz

alimi bu donemde demir eksikliginin en sik nedenidir (12).

Demir depolari genelde yasamin ilk 6-9 ayi icin yeterli olur. Ancak
annedeki demir eksikligi, erken dogum oykusu, intrauterin buyume geriligi,
cogul gebelikler, fetal donemde kan kaybi demir eksikliginin 6 aydan once
ortaya c¢ikmasina neden olabilir (19, 26,27). Tablo I'de gocuklarda demir

eksikligi anemisinin baslica nedenleri gosterilmistir.

Tablo-1 : Cocuklarda demir eksikligi anemisinin baglica nedenleri (12,21)

I- Prenatal Nedenler
a- Prematurelik
b- ikiz ve godul gebelikler
c- Feto-maternal transflzyon

d- Diger kanama nedenleri

ll- Postnatal Nedenler
a- Beslenme yetersizligi
b- Ek besinlere ge¢ baslama
c- Asiri inek sita kullanimi
d- Vejeteryan ve semivejeteryan beslenme

e- Zayiflama rejimleri, yeme bozukluklari

lll- Emilim Bozukluklari
a- Kronik ishaller
b- Kronik enfeksiyonlar
¢- Sindirim sistemi anomalileri

d- Malabsorbsiyon

IV- Demir Gereksiniminin Arttigi Durumlar
a- Akut veya kronik kan kaybi
b- Paraziter enfeksiyonlar

c- Hizli blyume dénemleri




2.1.5. KLIiNIK

Demir eksikliginde gerek hucre icinde gerekse dolagimda bulunan demir
iceren bilesenler islevlerini yerine getirememekte, bunun sonucunda hucresel
fonksiyonlarda, buylUmede ve motor gelisimde, davranig, biligsel
fonksiyonlarda, fizik kapasite ve is gucunde, gastrointestinal sistemde,
termoregulasyonda, deri ve mukozalarda onemli dedisiklikler ortaya
cikmaktadir (12,21).

Hemoglobin duslstu kanda oksijen tasima kapasitesini azaltmakla
beraber hemoglobin dizeyi 7-8 g/dI’ nin altina dusmedikge dnemli fizyolojik
degisiklikler ortaya ¢lkmaz. Hemoglobin bu duzeyin altina dustugunde
dokulara ulasan oksijen duzeyini artirmak amaciyla vicut tarafindan
geligtirilen uyum mekanizmalari klinik semptomlari olusturur. Kalp atim ve
hacminde artma, yasamsal dnemi olan organlara yonelis bunlarin basinda yer
alir (12).

Cocuklarda solukluk, irritabilite, istahsizlik, tasikardi, sistolik Gfurim en
onemli klinik bulgulardir. Vakalarin %10-15’'inde sik gecirilen enfeksiyonlara
bagll dalak blyumesi goérulebilir. Toprak yeme, buz yeme gorulebilir. Atrofik
glossit, disfaji, mide asiditesinde azalma, eksudatif enteropati diger sindirim
sistemi bozukluklaridir. Hemoglobin 5 g/dI'nin altina dustigunde istahsizlik,
halsizlik, uyarilabilirlikte artis ve tasikardi daha net ortaya c¢ikar, kardiyak
dilatasyon gorilebilir (12).

Demir eksikliginin anemi diginda psikomotor gelisim, davranis ve biligsel
islev Uzerine etkisi bilinmektedir. Cogu calismada demir eksikliginin zekayi
etkiledigi gosterilmistir (40). Hemoglobin 10 gr/dl altina dustugunde emosyonel
ve sosyal problemler, aksiyete ve depresyon gorulur (44). Hizli beyin
buyumesiyle birlikte temel psikomotor becerilerin kazanildigi sut ¢ocuklugu

doneminde demir eksikligi zeka duzeyinde kalici gerilige neden olur (21).



Sut cocuklarinda sik goérilen aglama, c¢ekingenlik, anneye asiri
duskunlik gibi davranis problemleri demir tedavisiyle hizla dizelirken kognitif
geriligin duzelmesi yillari alabilir (21).

Adolesanlarda dikkatsizlik, konsantrasyon guglugu okulda basarisizlik
nedeni olmakta, kognitif fonksiyon testlerinden en fazla olarak sézel 6grenme
ve hafiza etkilenmektedir (21). Yapilan g¢alismalarda demir eksikligi bulunan
adolesanlarda, 8 haftalik tedaviyle 6grenme yetenegi ve hafizada belirgin
dizelme izlenmigtir (12).

Demir eksikligi, selliler immunite Uzerinde negatif etki olusturur ve
anemik ¢ocuklarda gastrointestinal, respiratuar ve diger enfeksiyonlar daha sik

gorulur. Bu etkiler demir ve beslenme tedavisiyle azalir (22).

2.1.6. LABORATUAR

Demir eksikliginde anemi ilerledik¢e bir dizi biyokimyasal ve hematolojik
bulgular ortaya c¢ikar (12,21). ilk olarak karaciger ve kemik iligindeki
hemosiderin salinir. Serumdaki depo demirinin gostergesi olan ferritin
organizmaya demir saglamaya c¢alisir. Sut gcocuklugu ve ¢ocukluk doneminde
serum ferritin dizeyi 50-200 ng/ml'dir. Demir eksikliginde ilk bulgu ferritinin
10ng/ml'nin altina dismesidir. ikinci asamada serum demiri azalirken (<30
pg/dl) serum transferin demir baglama kapasitesi artar (>350 pg/dl), transferin
saturasyonu duser. Transferin saturasyonu %10-15 dizeylerine indiginde
hemoglobin sentezi icin demir azalacadindan serbest eritrosit protoporfirini
(FEP) olarak adlandirilan hem onculeri artig gosterir. Normal FEP duzeyi
1.91£0.4 pg/g iken demir eksikliginde 10.9+2 ug/g olarak artmigtir (12,21).

Demir eksikligi ilerledikge, Uguncl asamada eritrositlerin volimunin
kGguldigu ve iclerindeki hemoglobinin azaldigi gorulir. Bu morfolojik degisimi
en iyi ortalama eritrosit hacmi (OEH), ortalama eritrosit hemoglobini (OEHD) ve
ortalama ertirosit hemoglobin konsantrasyonu (OEHK) normalin altina duserek
gosterir. Eritrosit dagilim genisligi (EDG) demir eksikliginde artmistir ve diger

hipokrom mikrositer anemilerden ayirici tanida blyidk énem tasir. Periferik kan



yaymasinda mikrositoz, hipokrom ve poikilositoz gorulur. Retikulosit sayisi

normaldir. Bazen siddetli anemilerde c¢ekirdekli eritrositler periferik yaymada

gorulebilir. Cogu kez trombositoz (bilinmeyen nedenlerle artmis trombopoetin

nedeniyle) nadiren de trombositopeni gorulur. Kemik iliginde eritroid hiperplazi

dikkati ceker (12,21).

Demir eksikligi anemisinin laboratuar bulgulari hastaligin durumuna gore

degismektedir. Tablo II'de demir eksikligi gelisim evreleri ile uyumlu laboratuar

bulgulari gosterilmigstir (12,21).

Tablo-II: Demir eksikliginin gelisim evreleri (21)

Normal Prelatent Latent Erken Geg
donem donem donem donem doénem
Serum demiri N i) - - -
Serum ferritini N ! <12 <12 < 12
Transferin
. N N <16 <16 <16
satUrasyon
FEP N N 7 " I
Hb N N N 8-14 <8
OEH N N N N | !
Epitelyal
N - - - +
degisim

FEP:Serbest eritrosit protoporfirini
Hb: Hemoglobin

OEH: Ortalama Eritrosit Hacmi
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Anemi gelismeden once ortaya cikan demir eksikligini saptamada bir
diger test transferin reseptoridur. Transferin reseptér / ferritin oraninin vicut
demirini gostermede ideal test oldugunu vurgulayan c¢aligmalar mevcuttur
(89,90).

2.1.7. AYIRICI TANI

Alti ay ile 4 yas arasinda demir eksikligi ile ortaya ¢ikan anemi agir
siddette ise beslenmeye bagh olarak ¢ikma ihtimali azalir. Bu hastalarda diger
anemi nedenleri de arastirimaldir. Ancak bazi arastiricilar bu yas grubunda
demir eksikligi anemisinin en sik anemi sekli olmasi nedeniyle ek tetkik
yapmadan once demir tedavisine baslanip yanit alinamayan hastalarda ileri
tetkik yapmanin daha uygun bir yaklasim sekli oldugunu savunur. Bir ay
sonrasinda hemoglobin duzeyinde 1 gr/d'den daha az artis izlenmesi ayirici
tani agisindan ek tetkik gerektirir (28).

Demir eksikliginin diger hipokrom mikrositer anemilerden ayrilmasi
gerekir. Turkiye’de ikinci siklikta gorulen hipokrom mikrositer anemi nedeni
Talassemi tasiyicihigidir. Turkiye genelinde %2-3 olan siklik, giney bolgesinde
%10-15’e ulasir. Talassemi tasiyicihiginda HbA2 velveya artmig fetal
hemoglobin konsantrasyonu bulunur. Serum demir, demir baglama kapasitesi
normaldir. Serum ferritini normal veya artmigtir. Talassemi major ise agir
hemolizle klinik bulgu vereceginden tanisinda sikinti yasanmaz (12,21).

Kronik hastalik anemisinde genellikle normositik anemi gorulirse de az
miktarda mikrositik anemi de olabilir. Ancak burada serum demiri ve demir
baglama kapasitesi dusuk, serum ferritini normal veya yuksektir. Serum
transferin reseptor (TfR) duzeyi, demir eksikligi anemisi veya kronik hastalik
anemisini ayirt etmede kullanigh bir ayiragtir. Kronik hastalik anemisinde
etkilenmez, demir eksikliginde ise artar. Ayrica TfR / ferritin orani bu iki

anemiyi ayirmada oldukga duyarlidir (21).
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Kursun zehirlenmesi bir diger hipokrom mikrositer anemi nedenidir. Her
ikisinde de serbest eritrosit protoporfirini artar. Periferik yaymada mikrositer
anemi bulgularina ek olarak kalin bazofilik noktalanmalar gorular (21).

Yine sideroblastik anemiler hem sentezi bozukluguyla giden herediter ve
kazanilmis hastaliklardir. Yaymada dismorfik eritrositler fazladir ve RDW
artmis izlenir. Serum demir konsantrasyonu yuksektir. Transferrin saturasyonu
artmistir. Kemik iligi eritrositlerinde dev demir granulleri gorulur. Kazaniimig

formu genellikle erigkinlerde gorular (21).

2.1.8.TEDAVI

Demir eksikligi anemisinin yeterli miktarda demire cevabi tani ve
tedavide onem tasir. Tedavide genellikle iki degerlikli demir tuzlari (sulfat,
glukonat, fumarat) oral yolla kullanilir. GUnlik tedavi dozu 4-6mg/kg/gun
elementer demirdir. Demir sulfatta %20, demir glukonatta %10-12 elementer
demir bulunur. Toplam miktar (i¢ doza béliinerek verilir. Bdylece GIS yan
etkileri azalir, emilim artar. Malabsorbsiyon durumlarinda parenteral formu
olan dextran tercih edilmelidir (12,21). Tablo lII'de demir eksikligi anemisininde

demir tedavisinin suresine organizmanin yaniti degerlendirilmigtir.

Tablo-Ill: Demir eksikligi anemisinde tedaviye yanit (12)

Tedavi suresi Yanit

12-24 saat Demir iceren enzimlerin iglevi artar

36-48 saat Kemik iligi yaniti baglar, eritroid hiperplazi
48-72 saat Retikulositoz

4-30.gunler Hemoglobin duzeyi yukselir

1-3 aylar Depolar dolar
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2. 2. GEBELIKTE HEMATOLOJIK DEGISIKLIKLER

Maternal anemi, infantta anemi igin blyuk risk olusturur. WHO’a goére
gebelikte hemoglobinin 11 g/dI'nin altinda olmasi anemi olarak tanimlanir (29).

Tablo V'de term gebede normal hematolojik degerler gosterilmistir.

Gebelikte plazma volimU 24. haftada en ylksek degere ulasir. Tek
gebelikte bu artis ortalama 1150-1500ml arasindadir. Bu gebe olmayan
kadinlara gore %40 artis demektir (29,30). Gebelikte eritrosit volumu artigi
birinci trimestirde baslar ve gebelik boyunca devam ederek %17-25 oraninda
artis gosterir. Boylece eritrosit volumindeki %25’lik artisa karsin plazma
volimindeki %40 artis dilisyonel anemiye neden olur (31). Bu fizyolojik
anemiye ek olarak gebelikte olusan aneminin %95e yakini demir eksikligi

anemisidir. Tablo 1V’de gebelikte diger anemi nedenleri gosteriimektedir.

Tablo-1V: Gebelikte anemi sebepleri (31)

Edinilmis anemiler:
Demir eksikligi anemisi
Kan kaybina bagli anemi
Enflamasyon ve maligniteye bagl anemi
Megaloblastik anemi
Edinsel hemolitik anemi
Aplastik veya hipoplastik anemi
Kalitsal anemiler:
Talassemiler
Orak hacreli anemi
Diger hemoglobinopatiler

Kalitsal hemolitik anemiler

13



Gebelikte 270 mg demir fetusa, 90 mg demir plasenta ve korda, 170 mg
demir fizyolojik kayba, 450 mg demir artan eritrosit kitlesine, 150 mg demir ise
dogum sirasindaki kayba ait olmak Uzere gebenin toplam 1130 mg demir
ihtiyaci vardir. Bu demir ihtiyacinin ancak 300 mg’it kendi depolarindan
saglanabilir (30). Batln bu bilgiler 1s1ginda annenin demir gereksinimi gebelik
boyunca oldukga fazladir ve bu gereksinim gebelik sonuna dogru daha da
artar (6-8 mg/gun). Bu sebeple demirin emilimi artar. Buna karsin annede ne
kadar eksiklik olursa olsun fetus ihtiyaci olan demiri almaya caligir (30). Term
gebede hemoglobin duzeyi: 11-14 gr/dl, hemotokrit dizeyi: %33-47, arasinda
ortalama eritrosit hacmi: 85+5.3 fl, transferin saturasyonu %5’in altinda
olmaldir. Tablo V'de Demir kullanan ve kullanmayan gebelerde diger

hematolojik parametrelerin normal degerleri gosterilmigtir.

Tablo-V: Term gebede normal hematolojik degerler (29,32)

Ortalama eritrosit hemoglobin Gebelikte demir kullanimi
konsantrasyonu kullanan kullanmayan
Serum demiri 25 ug/dl 14 pg/di
Total demir baglama kapasitesi 270 pg/d 313 ug/dl
Ferritin 41ugl/l 13 g/l

Cogdu calismada, maternal demir dlzeyinin azalmasi serum transferin
reseptorinde ve hatta trasferrin reseptori-ferritin  (TfR-F) indeksinde
(transferin reseptor / log ferritin) degisme olmaksizin kord ferritininde dismeye

neden oldugu, bununda fetal ve neonatal ferritine yansidigi bildirilmigtir (33).
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2.3. YENIDOGANDA ANEMI

Anneden fetusa demir gecisi konsantrasyon yogunlugunun tersi yoninde
gerceklesir. Demir anneden fetusa sito ve sinsityotrofoblast hucre
tabakasindan birgok demir tasiyici araciligi ile aktif transportla gecger. iki adet
ferrik demir atomu maternal transferrine (Tf) baglanir. Bu da
sinsityotrofoblastik membranin tepesinde bulunan transferin reseptdorine
baglanir. Baglanma sonrasi demir-Tf-TfR kompleksi butun olarak endositozla
alinir. ApoTf/TfR apikal hucre ylzeyine donmeden ferro demir endozomal
membrandan sitoplazmaya, buradan da fetusun dolasimina gecger. Fetus
dolasimina gegen demir kullanilir veya depo edilir (6).

Annedeki aneminin infantil ddnemdeki anemiye etkisi konusunda gesitli
calismalarda farkh sonuglar elde edilmigtir. Birgok ¢alismada annenin hafif ya
da orta derecede anemisi olmasi durumunda bile fetusun demir ihtiyacini
anneden karsilayabildigi sOylenmektedir. Ancak Fransa’da ve Turkiye'de
yapilan c¢alismalarda demir deposu ve hemoglobin degerleri dusik olan
gebelerin bebeklerinde 2. ayda da dusuk ferritin degerleri tespit edilmis, kimi
calismalarda bu disukligin 9. aya kadar devam ettigi gosterilmistir (1,34).
Dolayisiyla demir tedavisi alan kadinlarin ylksek ferritin  seviyeli
yenidoganlarinin yasamin ilk yilinda demir eksikligi ile kargilagsma riskinin
dusuk oldugu 6ngorulmektedir (7,8,35).

Yenidogan déneminde ylksek demir deposuyla dogan infantta demir
bayime icin kullanildiginda giderek diser. IUGR ve diabetik anne
cocuklarinda bu dusukluk daha belirgindir. Bu hastaliklar anemik annelerin
bebeklerinde daha siddetli anemiye neden olur (8,25).

Gebeligin son gunlerinde fetusta kan yapimi erigkine kiyasla ¢ veya bes
kez daha hizlidir. Kemik iligi timuyle kirmizi ilik ile doludur. Dogumu izleyen ilk
birkag gun icinde hemoglobin ve eritrosit yapim hizi suratle digser. Yapim
hizinin duaslk ve eritrosit yasam suresinin nispeten kisa olmasi sonucu
yaklasik iki ayda hemoglobin degerleri en duslk seviyeye ulasir (ortalama 11

g/dl). Bundan sonra yapim hizi artarak uglnciu ayda maksimal degerlere
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yukselir. Dogum sirasinda bildirilen kan degerleri, gebelik yasi, dogum sekli,
gobek kordonunun klempe edilme zamani, kanin alindigi yer ve kanin alinma
zamani ile yakin iligki gosterir (36).Tablo VI'da miadinda dogan saglikli

yenidoganda kordon kani normal hematolojik degerleri gosterilmistir.

Tablo-VI: Miadinda saglikli yenidoganda kordon kani normal hematolojik
degerleri (32)

Hemoglobin 14-20 g / dI
Hematokrit % 43-63
Eritrosit sayimi 4.2-5.8 milyon / ml
Retikulosit % 3-7
Normoblast 200-6000 hucre / ml
OEH 100-120 fl
OEHK % 30-34
Serum Fe 125-225 ug /dl
TDBK 150-350 pg/dl
Serum ferritini 25-250 ug / ml
OEH: Ortalama Eritrosit Hacmi
OEHK: Ortalama Eritrosit Hemoglobin konsantrasyonu
TDBK: Total Demir baglama kapasitesi
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Yenidoganda serum demir konsantrasyonu erigkinden daha yuksektir.
Transferin seviyesi ise daha dusuktir. Dogumdaki rezervin ¢ogunu eritrosit ici
ferritin olusturur. Gelisimin erken evrelerinde eritrosit igi ferritin rezervleri
kullanilir (37). Tablo VII' de yenidoganda demir durumunu etkileyen faktorler

gOsterilmistir.

Tablo-VII: Yenidoganda demir durumunu etkileyen faktorler

I- Negatif etkili faktorler
- Annede ciddi demir eksikligi
- Maternal hipertansiyona bagli plasental yetersizlik
- Maternal diabet
- Antenatal veya intranatal hemoraji
Feto-maternal transfliizyon, ikizden ikize transflizyon
Plasenta previa veya abruptio plasenta
Umblikal kord yaralanmalari (velamentoz insersiyon)
- Prematurite
- Umblikal kordun erken klemplenmesi
- Postnatal hemoraji
Flebotomi kayiplari
GIiS kanamalari (Meckel divertikiilii)
Kan Degisimi
ll- Pozitif etkili faktorler

- Ikizden ikize kanama (alici ikiz)

- Umblikal kordun klemplenmeden 6nce sivazlanmasi
- Umblikal kordun ge¢ klemplenmesi
- Eritrosit transfuzyonlari-

- Erken demir destegi
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2.4. DEMIR EKSIKLIGININ SANTRAL SiNiR SiSTEMI
UZERINE ETKILERI

Cevresel faktorlerin en sik etkisini gosterdigi yasamin ilk iki yili aneminin
en sik goruldigu donemdir. Pek ¢ok caligmayla demir eksikligi anemisi ve
demir eksikliginin Santral Sinir Sistemi (SSS) Uzerine etkileri arastinimaktadir.
Bu calismalarin 1siginda demir eksikliginin  hem santral sinir sistemi
hicrelerindeki miyelin hemde nérotransmitterler Uzerine spesifik etkisi oldugu

dugunulmektedir (17).

Ancak demirin sinir sistemi tizerindeki etkileri hala agik degildir. Uzerinde
en c¢ok durulan gorlUgsler nérotransmitter metabolizmasinda neden oldugu
degisiklikler, miyelin yapiminda azalmaya neden olmasi ve beynin enerji
metabolizmasinda olusturdugu degisikliklerdir. Bu degisiklikler, o&zellikle
miyelinizasyon ve dentritik gelisimin insan beyni ile benzerlik gosterdigi
ratlarda gosterilmistir (38,39). Norotransmitterler ve myelin hucrelerinin
anemiden etkilenmesi dokudaki disuk oksijenden kaynaklanir (40). Ayrica
demir, tirozin hidroksilaz, triptofan hidroksilaz gibi nérotransmitter sentezinde
gorevli enzimlerin sentezinde rol alir, bu enzimlerden sentezlenen
monoaminler aksonal blyimenin gergeklesmesinde ve sinaptik sekillenmede
rol oynar. BoOylece bu enzimlerin dolayisiyla monoaminlerin sentezinde

bozulma biligsel, nGromotor bozulmalari da beraberinde getirir (41).

Yapilan galismalarda demir eksikligine sahip gocuklar anemik olmayan
¢ocuklara gore daha kot psikomotor test sonuglarina sahip oldugu
go6rulmustir. Cocuklarda en hizli beyin gelisimi 6 ile 24 aylar arasinda ve
demir eksikliginin en sik goruldigu doénemde gergeklesir. Bu durum
psikomotor testleri olumsuz etkiler. Uzun dénem prospektif calismalarda bu
dénemde yasanan demir eksikliginin kongitif etkisinin 10 yasinda ¢iktigi tespit
edilmistir (42). Yine 12-18 ay arasinda demir ekskliginin goérilmesinin de

benzer psikomotor gelisim geriliklerine neden oldugu gorulmastur (43).
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Deneysel calismalarda myelinizasyon, dentriogenezis, sinaptogenezis
ve norotransmisyon demir bagiml enzimler tarafindan saglanir. Demir eksikligi
beynin degisik zamanlarda hizli gelisen bdlgelerini etkiler, bu sebeple demir

eksikligi farkli yas gruplarinda farkli nérogelisimsel belirtilere neden olur (44).

Harahap ve arkadaslari, 6 aylik infantlar Gzerinde yaptiklari ¢galismada
anemik ¢ocuklarda demir tedavisiyle hizli motor gelisim ve daha iyi fiziksel
aktivite tespit etmisler, ancak mental test skorlarinda anlamli duzelme

gormemislerdir (45).

National Health and Nutrition Examination Survey “NHANES IIl survey”
calismasi demir eksikligi anemisi olmaksizin demir eksikligi olan 5398 ¢ocukta
matematik test skorlarinin daha kotu oldugunu gostermistir (46). Yine anemik
olmadan demir eksikligi olan ¢ocuklarda demir tedavisiyle okul
performanslarinda yukselme goriimustir (91).

Bayley Mental Gelisim Skalalar kullanilarak yapilan ¢alismalarda demir
eksikligi olan gruplarda daha duguk test skorlari saptandigi, bu ¢ocuklara 3 ay
boyunca verilen demir tedavisiyle test skorlarinda artis saptanmadigi
gorulmustar (17).

Hayatin erken donemlerinde demir eksikligi saptanan ¢ocuklarda anemi
tedavi edilmis olsa da okul basarilarinin yasitlarindan daha koétu oldugunu
gOsteren calismalar vardir (17). Demir eksikliginin uzun dénem sonuglarini
arastiran ¢alismalarda dusuk demir deposuyla dogan yenidoganlarin 5 yasina
geldiklerinde daha dusuk psikomotor ve mental gelisim skorlarina sahip

oldugu gorualmustar (47).

Uglincii aydan itibaren motor néronlarda piramidal farklilasma baglar. Bu
dénemde motor korteks noéronlarindan bagslayan ve kortikobulber yolak ile
beyin sapi ara ndéronlarina ulasan inhibitdr uyarilar yakalama refleksinin
ortadan kalkmasini saglar. Dolayisiyla miyelinizasyonda yogun artis saptanan

bu donemdeki demir eksikligi ile biligsel fonksiyon, 6grenme, hafiza ve motor
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yetilerinde geri donusumsuz etkilenmeler cesitli calismalarda gosterilmigtir
(17).

Sonu¢ olarak, demirin santral sinir sistemi Uzerine etkileri hala
arastirimaktadir. Demir eksikliginin gelisimsel etkilerinin daha iyi anlagiimasi
icin yeni ¢alismalara ihtiya¢ vardir (17). Yasamin ilk 24 ayinda demir eksikligi
anemisi santral sinir sistemi maturasyonu igin risk olusturur, dolayisiyla

cocukta psikonoromotor sistemde gelisim geriligine neden olabilir (22)
2.5. DENVER Il GELiSIMSEL TARAMA TESTi (DGGT)

Cocuk organizmasini erigkinden ayiran en onemli 6zellik strekli buyume
ve gelisme sureci icinde olmasidir. Bu slreci bozan durumlar buylime ve
gelismeyi yavaglatir ya da normalden saptirir. Bdyle gocuklardaki normalden
sapmalarin erken saptanmasi, altta yatan risk faktérlerinin taninmasi ve tedavi
programina alinmasi oldukga onemlidir. Bununla birlikte gelisim sorunu ¢ok
baylk boyutlarda degilse, olagan fizik ve ndrolojik muayene ile tani koymak
gugtur. Bu nedenle gelisimi geri olan ¢gocuklarin ¢codu okula baglayincaya dek
fark edilmezler. Denver Gelisimsel Tarama Testi (DGTT), sut ¢cocuklarinin ve
okul 6ncesi c¢ocuklarin geligsimini degerlendirmede kullanilan, uygulamasi ve

yorumu kolay bir testtir (48).

DGTT ilk olarak 1967°de Frankenburg ve Dodds tarafindan hazirlanmisg,
Bir ¢cok ulke kendi toplumlarina uyarlayarak standardize etmistir. Turk
¢ocuklari icin standardize edilmis ilk ve tek gelisim testidir. Turkiye’de 1990
yilinda yeniden gozden gegirilerek olugturulmustur.

DGTT, 0-6 yas arasi gocuklarda kolayca uygulanabilen bir testtir.
Ozellikle siit cocugunun gelisiminin izlenmesinde ve gelisimsel sapmalarin
erken taninmasinda onemli yeri vardir. Bu sayede rehabilitasyonun erken

donemde baslamasi mumkun olmaktadir (48).
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Dort alt testte toplanmis 116 maddeden olugmaktadir:

Kisisel-sosyal: insanlarla anlasma, bireysel gereksinimlerini
kargilayabilme yetenedgi,

ince motor: El-géz koordinasyonu, kiiglik cisimleri kullanabilme, problem
¢bzme yetenedi,

Dil: isitme, anlama ve dili kullanma, alici ve ifade edici dil becerileri,
Kaba motor: Oturma, yurume, ziplama ve genel olarak buyuk kaslarin

hareketi degerlendiriimektedir.

Test formunun Ustiinde ve altinda yer alan yas skalalari dogumdan 6
yasa kadar olan yaslari ay ve yil olarak géstermektedir (Ek-1). Bu skalalarda
yas isaretleri arasindaki araliklar 24 aya kadar birer ayi, ondan sonra uger ayi
gosterir. 116 test maddesinin her biri formda yatay bir dikdortgenle
gosterilmistir. Bu dikdortgenler, standardizasyon bu maddeyi gegen ¢ocuklarin
%25, %50, %75 ve %90’ Inin yaslarina karsilik gelir (49).

Bazi maddeler anlatimla anneye sorularak gegcilebilir ve bu nedenle sol
ucuna A harfi koyulabilir. Yas skalasinda yeri belirlendikten ve cetvelle formun
ustiinden alta kadar uzanan yas cizgisi ¢gizilir. Cizgiye gelen maddeleri yapip
yapmadigi dikkatle gozlenir ve anneye sorulmasi gereken sorular varsa
sorulur. Her bolumde yas c¢izgisinin solunda kalan ¢ maddeden en solundaki
ile baglanir ve saga dogru devam edilir (49). Denver II'nin maddeleri ve
yorumlanmasi Tablo IX' da, Denver II'nin sonunun yorumlanmasi Tablo 1X'da

gOsterilmistir.
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Tablo-VIII: Denver Il gelisim testinin maddelerinin yorumlanmasi (49)

ILERI: Yas cizgisinin timuyle sagina disen bir maddeyi gecerse o maddedeki

gelisimi ileri kabul edilir.

NORMAL.: | Tek tek maddelerden kalinmasi veya reddedilmesi gelisme geriligini
gbstermez. Yas cizgisinin timUyle sagina disen bir maddeden kalmasi
veya reddetmesi ancak yas c¢izgisi Ustinde ve solunda kalan

maddelerden gegmesi gelisimin normal oldugunu gosterir.

GECIKME | Yas cizgisinin timiiyle solunda kalan en az bir maddeden kaldiginda

veya reddettiginde gecikme ile sonuclanir.

UYARICI: | Cocuk yas cizgisinin %75 ve %90 arasina veya bunlarin  Uzerine
diustligi maddelerden kalir ya da reddederse uyari puani verilir. Bunun
nedeni standardizasyon ornegindeki ¢ocuklarin %75’'inden fazlasinin

bu maddeyi test edilen daha erken yasta yapmalaridir.

Tablo -1X: Denver Il geligsim testinin sonucunun yorumlanmasi (49)

Normal Gecikme yok ve en fazla bir uyari var.

gelisim

Supheli Bir gecikme, bir gecikme ve bir uyari ya da iki veya daha fazla uyari
gelisim oldugu durumdur. Ug ay sonra test tekrarlanir yine siipheli bulunursa

tanisal degerlendirme igin gonderilir.

Anormal iki veya daha fazla gecikme durumudur ve tanisal degerlendirme igin

gelisim merkeze goénderilmesi 6nerilir.

Denver Il bir gocugun genel gelisimi konusunda sistematik bilgi verir ve

muhtemel gelisimsel guclukler konusunda uyarir (50).
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2.6. APGAR SKORLAMASI

APGAR skorlama sistemi doguma katilan c¢ocuk doktorunun bebegdin
dogum anindaki fiziksel durumunu standardize bir sekilde degerlendirmesine
olanak tanir. Apgar skorlamasi birici ve besinci dakikalarda olmak Uzere 2 kere
yapihr. Bazi merkezlerde 10. dakikada da yapimaktadir. APGAR
skorlamasinda bebegin kas gerginligi, kalp atim hizi, agrili uyaranlara verdigi
cevap, cilt rengi ve solunum sayisi 0 ile 2 arasinda puanlandirilir (36). Tablo

XI'de APGAR skorlamasi gosterilmigtir.

Buna goére skor; 7-10 arasinda ise bebek normaldir 4-6 arasindaki
bebekler basit birka¢ solunum destegi ile bu ilk donemlerini sorunsuz atlatirlar.
0-3 arasindaki bebekler ise acil mudahale ve canlandirma gereksinimi
duyarlar. APGAR'In 10, 15 ve 20 dakikalarda 0-3 arasinda kalmasi halinde

skor ile ilerideki nérolojik durum arasindaki iliski glclenir (36).

Tablo-X: APGAR skorlamasi (36)

SKOR 0 1 2
Kollar ve bacaklar 6ne Aktif hareketli
Kas Tonusu 5 o
Gevsek dogru bukali
Dakikada 100 atimin Dakikada 100
Kalp Hizi .
Yok altinda atimin dstiinde
Buruna kateter Buruna kateter
Uyarilara cevap Yok sokulunca yUzunu sokulunca
burusturma Okslrme aglama
Vicut pembe, kol ve Tdm vicut pembe
Cilt rengi
Soluk, mor | bacaklar mor
Yavas ve dizensiz Duzenli soluk alip
Solunum Yok solunum, ciliz sesli verme, kuvvetli
aglama aglama
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Sonug olarak noérolojik bir problem varliinda APGAR skorunun dusuk
olmasi problemin nedeni hakkinda yeterli bilgi vermemekle birlikte

yenidoganin degerlendiriimesinde oldukga yararhdir.
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ll- GEREG VE YONTEM

Bu calisma 2004-2006 tarihleri arasinda Afyon Kocatepe Universitesi
Rektorlik Uygulama ve Arastirma Hastanesi Kadin Dogum Servisi'nde
dogmus ve Cocuk Saghgd:r ve Hastaliklari polikliniginde ilk bir yil dizenli
saglam c¢ocuk izlemine gelmis 57 cocuk Uzerinde yapildi. Calisma igin
Universite etik kurul onayi alindi. ilk 6 ay ayda bir, 6 aydan sonra 3 ayda bir

poliklik basvurusu olanlar dizenli takipte kabul edildi.

Cocuga ait bilgiler; gestasyon yasi: 37 hafta Gzeri, 37 hafta ve alti
dogum agirhgi: SGA (2500 gr. alti), AGA (2500-4000), LGA (4000 gr. Uzeri)
dogum kilosu, 5. dk. APGAR skoru: 7’nin alti, 7’'nin Uzeri olmak Uzere
yenidogan takip dosyalarindan, kilo, boy, bas ¢evresi takibi persantil gizelgeleri
degerlendirilerek, beslenme bicimi, 6 ayda bakilan hemoglobin duzeyleri: 11
gr/d'nin alti, 11gr/dl ve UGzeri olanlar, ferritin dizeyleri: 50 ng/ml'nin alti ve 50
mg/ml ve Uzeri olanlar ile 1 yasindaki Denver |l Gelisim ve Tarama Testi
sonuglari normal, sUpheli ve anormal olanlar saglam c¢ocuk takip

dosyalarindan ogrenildi.

Anneye ait bilgiler; yas, gebelik ve parite sayisi, hemoglobin, hemotokrit
duzeyi, duzenli demir tedavisi alip almadigi gebelik izlem formundan 6grenildi.
Sigara igimi, diabet, hipertansiyon, enfeksiyon gegirme dykusu olan ve gebelik
oncesinde demir eksikligi anemisi digsinda anemisi olan gebeler galismaya
dahil edilmedi

Gestasyon yasi; annenin son adet tarihi, Sonografi dlgumleri ve New —
Ballard skorlamasi ile degerlendirildi. Dogum agirliklari ve saglam g¢ocuk
izlemindeki kilo takipleri SECA marka tarti ile cocuk c¢iplak olarak tartilarak
dosyaya kaydedildi. Dogumdaki ve takibindeki bas c¢evresi olgumleri
esnemeyen kaput mezur ile oksipitofrontal boélgeden, boyu ise ¢ocuk sirtustu

yatar pozisyonda boy Olger ile dlguldu.
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APGAR skorlamasi, dogumun 1. ve 5. dakikalarinda pediatri hekimi
tarafindan bebegin rengi icin 0,1,2 puan, kalp tepe atimi igin 0,1,2 puan
solunumu 0,1,2 puan, tonusu 0,1,2 puan ve uyariya yanit vermesi 0,1,2 puan

verilerek toplam 7’nin alti, 7 ve Uzeri olmak Uzere 10 Uzerinden puanlandi.

Calismaya alinan ¢ocuklarin tamamina Denver |l gelisim testi sessiz bir
ortamda Denver Il Gelisim Testi sertifikasi olan tek bir hekim tarafindan
uygulandi. Test sonucu patolojik degerlendirilen hastalar pediatrik noroloji

takibine alindi.

Erken dogan bebekler icin dlzeltimis yas asagidaki formule gore

hesaplandi:
Duzeltilmis yas = Kronolojik yas—(40-gestasyonel hafta)

Cocuk ve gebelerin tam kan sayimlari igin 0,1 ml NaEDTA (Sodyum
Ethylenediminetetraacetic) iceren plastik tlplere 0,9 ml ven6z kan alindi.
Sysmex XT-2000i tam kan sayim cihazi (Sysmex, Kobe, Japonya) ile él¢ulda.
Doguma yakin bakilan tam kan sayiminda Hemoglobin 11gr/dl, Hemotokrit
%33’Un alti anemik, bu dedgerlerin Ustu anemik olmayan gebe olarak

tanimlandi.

Calisma icin etik kurul Universite onayi alindi. Calismanin istatistiksel
degerlendirimesinde = SPSS  13.0  programi  kullanildi.  Gruplarin
kargilastirmasinda Ki- Kare testi uygulandi. Bagimsiz degiskenler olan dogum
haftasi, APGAR skoru, dogum agirhigi ve birinci yastaki boy, kilo ve bas
cevresi Olgumleri T-testi ile karsilagtirildi, p< 0.05 degeri istatiksel olarak

anlamli kabul edildi.
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V- BULGULAR

Afyon Kocatepe Universitesi Rektérliik Arastirma ve Uygulama Hastanesi
Kadin Dogum Servisinde dogup, Cocuk Sagligi ve Hastaliklari Anabilim Dali
Polikliniginde dizenli takip edilen 28'i kiz (%49.1), 29'u erkek (% 50.9) hasta
calismaya dahil edildi.

Calismaya dahil edilen gocuklarin 8'i (%86) 37 hafta ve altinda, 49 ‘u
(%14) 37-40 hafta arasinda idi. 57 olgunun 2’si (%3.5) SGA (dusik dogum
agirhikli), 52’si (%91.2) AGA (uygun dogum agirlikh), 3’0 (%5.3) LGA ( (fazla
dogum agirlikh) idi.

Bir yasindaki gocuklarin sadece 3 tanesinin bir yasindaki (%5.3) boy kilo
ve bas cevresi Olgimleri yasa gore 3 persantilin altinda idi. 54’0 (%94.7)
normal kilo, boy ve bas ¢evresi dlgumlerine sahipti.

Olgularin 54’GUnde (%94.7) APGAR skoru 7 puan ve uzerinde, 3 olguda
(%5.3) ise 7’nin altinda olgulmuagtu. Tablo XI, XIl, XIII’ de olgularin 1 yastaki

boy, kilo ve bas ¢evresi persantillerinin dagilimi sunulmustur:

Tablo-XI: Olgularin bir yasindaki kilo persantillerinin dagihmi

Olgularin kilo Olgu sayisi Yuzde
persantilleri (n) (%)
<3 3 5.3
3-9 12 21.1
10-24 34 59.6
25-49 7 12.3
50-89 1 1.8
90-96 0 0
>97 0 0
Toplam 57 100.0
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Tablo-XII: Olgularin bir yasindaki boy ¢evresi persantillerinin dagilimi

Olgularin boy Olgu sayisi Yuzde
persantilleri (n) (%)
<3 3 5.3
3-9 9 15.8
10-24 34 58.6
25-49 10 17.5
50-89 1 1.8
90-96 0 0
>97 0 0
Toplam 57 100.0

Tablo-XIlI: Olgularin bir yasindaki bas ¢evresi persantillerinin dagilimi

Olgularin kilo Olgu sayisi Yuzde
persantilleri (n) (%)
<3 3 5.3
3-9 12 211
10-24 34 59.6
25-49 7 12.3
50-89 1 1.8
90-96 0 0
>97 0 0
Toplam 57 100.0

Annedeki hemoglobin duzeyi 11gr/dl altinda olanlar Grup I, 11gr/dl ve
uzerinde olanlar Grup Il olarak degerlendirildi. Tum annelerin hemoglobin

dlzeyi ortalama 11.3 g/l, hematokrit degeri ortalama %34.5 idi. Annelerin
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15’'inde (%26.3) hemoglobin dizeyi 11g/dl nin altinda iken (Grup |) 42’sinde
(%73.7) 11g/l ve Uzerinde (Grup 1l) idi. Tablo XIV’de annelerin hemoglobin

degerlerinin dagilimi verilmigtir.

Tablo-XIV: Annelerin hemoglobin duzeylerinin dagihmi

Gruplar Olgu sayisi Yuzde
(n) (%)
Grup 1 15 26.3
Grup 2 42 73.7
Toplam 57 100.0

Gebe annelerin 42’si (%73) dizenli demir kullanmakta iken 15’inde (%28)
dizenli kullanim o6ykusu alinmadi. Gebelikte duzenli demir kullanan annelerin
gebeligin son ddénemindeki hemoglobin dizeyinin anlamh derecede yuksek
oldugu goéruldiu (p<0.05).

Grup | ve I'deki APGAR skoru, dogum haftasi, dogum kilosu ile infantin
bir yasindaki kilo, boy ve bas ¢evreleri dlgimleri ortalama degerleri ve standart

sapmalari tablo XV’'de gosterilmisir.
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Tablo-XV: Gruplarin APGAR, dogum haftasi, dogum kilosu, birinci yasta boy,

kilo ve bas ¢evresi 6lgumlerinin ortalama degerleri

Parametreler Grup | (n=42) Grup Il (n=15)
(ort + SD) (ort + SD)
Dogum haftasi (hafta) 37.412.65 38.5+1.60
APGAR skoru 9.411.45 9.6+0.61
Dogum kilosu (gr) 29551584 3163506
Birinci yasta boy (cm) 71.8 £1.59 71.5£1.97
Birinci yasta kilo (gr) 8130 +2032 85761580
Birinci yasta bag ¢cevresi (cm) 46.02+0.72 45.811.05

ort + SD: Ortalamazstandart deviasyon

Caligmada 1. gruptaki annelerin 3'Unde (%20), 2. gruptaki annelerin ise
5’'inde (%11.9) preterm dogum olmustur. Gruplar arasinda istatistiksel olarak
anlamh fark saptanmamistir. Gruplarin dogum haftalarinin karsilastiriimasi

Tablo XVI' da gosterilmistir.

Tablo-XVI: Gruplarin dogum haftalarinin kargilastiriimasi

Gruplar Dogum haftasi<37 hafta | Dogum haftasi 37-40 hafta *
[0) (0] P
n (%) n (%)

GRUP |
3 (20.0) 12 (80.0)

GRUP I 0.4
5(11.9) 37 (88.1)

* Ki-kare testi

Grup I'deki annelerin bebeklerinin %6.7’sinde APGAR skoru 7’nin altinda
iken Grup I'deki annelerde bu oran %5,3 idi. Her iki grup arasinda APGAR
skorlari arasinda anlamh fark yoktu. Gruplar arasinda APGAR skorlarinin

kargilastirilmasi Tablo XVII'de gosterilmistir.
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Tablo-X VII: Gruplar arasinda APGAR skorlarinin karsilastirilmasi

Gruplar APGAR skoru pP*
7’nin alti n (%) 7’ nin Uzeri (%)

Grup | 1(6.7) 14 (93.3) 0.7

Grup Il 2(5.3) 40 (94.7)

* Ki-kare testi

Birinci gruptaki hastalarda SGA dogan bebek yok iken, 2. gruptaki
hastalarin %3,5'i SGA doguma sahipti. iki grup ile dogum agirhgi arasinda
istatistiksel anlamli fark saptanmadi Gruplarin dogum agirliklari ile

kargilastirmasi Tablo XVIII'de gosterilmigtir.

Tablo-XVIII:  Gruplar arasinda dogum agirliklarinin yizde oranlarinin

karsilastiriimasi

Gruplar SGA AGA LGA pP*
n (%) n (%) n (%)

Grup | 0 (0.0) 14 (93.3) 1(6.7) 0.6

Grup Il 2 (3.5) 38 (91.2) 2 (5.3)

SGA: Diustik dogum agirhkli (2500 gr>)
AGA: Uygun dogum agirhikli (2500-4000 gr)
LGA: Fazla dogum agirlikh (4000 gr<)

* Ki-kare testi

Her iki gruptaki annelerin bir yasina gelen ¢ocuklarinin bir yasindaki vucut

agirhgi, boy, bas cevreleri degerlendirildiginde 90 p ve uzerinde oOlgllen deger

yoktu. Birinci gruptaki annelerin bebeklerinde 3 persantil degerinin altinda

Ol¢cum yok iken, 2. gruptaki annelerin bebeklerinin %7.1’i 3 p altinda élguldu. Bir

yasindaki kilo, boy ve bas cevreleri dlgumleri arasinda her iki grup arasinda

anlamli fark saptanmadi. Tablo XIX'de gruplar arasindaki ylzde oranlar

gOsterilmistir.
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Tablo-XIX: Gruplar ile infantin bir yasindaki vicut agirhgi persantil

degerlerinin karsilagtiriimasi

Bir yasindaki kilo persantillerinin degerleri pP*
Gruplar <3 3-9 10-24 25-49 50-89 | >90
n (%) n (%) n (%) n (%) n (%) |n (%)
Grup | 0(0.0) | 5(33.3)| 6(40.0) | 3(20.0)| 1(6.7) 0
Grupll | 3(7.1) | 7(16.7) | 28 (66.7) | 4(9.5) | 0(0.0) 0

* Ki-kare testi

0.1

Olgularin 6. ayda hemoglobin degerleri 10.7 + 0.14 gr/dl, hematokrit
degerleri %32.7 + 0.33, ferritin duzeyleri ise 61.9 £ 4.9 ng/ml idi. 6. aydaki
hemoglobin, hematokrit ve ferritin duzeylerinin ortalamalarn Tablo XX de

sunulmustur.

Tablo-XX: Olgularin 6. aydaki hemoglobin, hematokrit ve ferritin degerlerinin

ortalamalari
6. aydaki hematolojik degerler Ort+SD
Hemoglobin (g/dl) 10.77+0.1
Hematokrit (%) 32.75+0.3
Ferritin (ng/ml) 61.941+4.9
ort+SD: Ortalamazstandart deviasyon

Bebeklerin 33’Unde (%57.9) yalniz anne sutu, 10'unda (%17.5) yalniz
formul mama, 13’Unde de (%22.8) anne sutu ve formul mamanin birlikte
kullanildigi 6grenildi. 57 bebekten sadece 1’inde (%1.8) sulandiriimig inek sutu
verme Oykusu alindi. Tablo XXI' de olgularin ilk 6 ay beslenme sekillerinin

dagilimi sunulmustur.
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Tablo-XXI: Olgularin ilk 6 ay beslenme bigimlerinin dagilimi

ilk 6 ay beslenme bigimi Olgu sayisi Yuzde
(n) (%)
Anne sutu 33 57.9
Formul mama 10 17.5
Anne sutd ve mama 13 22.8
inek sit 1 1.8
Toplam 57 100.0

Olgularin 6. aydaki hemoglobin degeri 11gr/dI'nin altinda, ferritini 50
ng/dl’ ise anemik, 11 gr/dl ve Uzerinde, ferritini 50 ng/dl ve Uzerinde ise anemik
olmayan infant olarak adlandirildi. infantin ilk 6 ay beslenme bigimi ile 6. ay
hemoglobin ve ferritin degerleri karsilastirildiginda sadece anne sutu
alanlarin 11'i (%33.3), anne suti ve mama ile beslenenlerin 4G (%38.5)
anemik idi. Anne sutu ile beslenenlerin 11’inde (%45.3) formul mama ile
beslenenlerin 5’'inde (%50), anne sutu ve mama ile beslenenlerin 4’Unde
(%38.5) ferritin duzeyi dusuk saptandi. Ancak beslenme bicimi ile 6. aydaki
hemoglobin ve ferritin dlzeyleri arasinda anlamli fark saptanmadi. Olgularin
beslenme bicimi ile 6. aydaki hematolojik parametrelerinin karsilastiriimasi

Tablo XXII'de gosterilmigtir.
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Tablo-XXII: Olgularin ilk 6 ay beslenme bigimi ile 6. aydaki hemoglobin ve

ferritin dizeylerinin karsilastiriimasi

ik 6.ayda 6. ay Hemoglobin duzeyi 6. ay Ferritin dlzeyi

beslenme | 11gr/dl ve 11gr/dl alti 50 ng/mlve | 50 ng/ml alti n
bicimi uzerin (%) n (%) uzerin ( %) (%)

Anne

Siitii 22 (66.7) 11 (33.3) 54.5 11 (45.3)

Formul

mama 10 (100) 0 (0.0) 5 (50) 5 (50)

Anne ve

mama 6 (61.5) 4 (38.5) 6 (61.5) 4 (38.5)

Inek siitd 1 (100) 0 (0.0) 0 (0.0) 1 (100)

P* 0.8 0.6

* Ki-kare testi

Grup | olgularin ortalama hemoglobin degerleri 10.5+1.12gr/dl, grup II'de
11.04 £ 1.04 gr/dl idi. Ferritin duzeyleri Grup | ve II'de sirasiyla 68.3 + 45.3
ng/ml ve 51.8 £ 31.9 ng/ml idi. DUsUk hemoglobin dizeyine sahip annelerin
bebeklerinde 6. ayda disik hemoglobin dizeyi tespit edildi. Ancak her iki grup
arasinda ferritin dizeylerinde anlamh fark saptanmadi. Annenin hemoglobin
dizeyi ile 6. aydaki infantin hemoglobin ve ferritin duzeylerinin kargilastiriimasi

ve ortalama standart sapmalari Tablo XXIII'de sunulmustur.
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Tablo-XXIlI: infantin 6. aydaki hemoglobin ve ferritin degerlerinin anne

hemoglobin dizeyi ile kargilagtirmasi

Gruplar Olgu sayisi Ort+SD. pP*
Grup | 15 10.5£1.12
6. ayda Hb 0.04
Grup Il 42 11.04+1.04 '
Grup | 15 68.3145.3
6. ayda ferritin Grup I 42 5184319 0.1

*Ki-kare testi

ortxSD: Ortalamazstandartdeviasyon

Calismaya dahil edilen olgularin bir yasinda

Denver Il geligsim testi

42’'sinde (%73) normal, 13'U (%22.8) supheli, 2’sinde (%3.5) ise anormal idi.

Calismadaki olgularin Denver sonuglari TabloXXIV 'de sunulmustur.

Tablo-XXIV: Denver Il geligsim testi sonuglari

Denver Il sonuglari Olgu sayisi Yuzde
(n) (%)
Normal 42 73.7
Supheli 13 22.8
Anormal 2 3.5
Toplam 57 100.0

Denver gelisim testi skorlamasi

degerlendirildiginde anemik ve anemik

olmayan gebeler arasinda anlamli fark goralmemistir. Tablo XXV ‘de gruplarin

karsilastirilmasi gosterilmistir.
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Tablo-XXV: Gruplarin  Denver Il Gelisim Testlerinin  sonuglarinin

kargilastirmasi

Denver Il sonuglari Grup | (n) Grup Il (n) Toplam pP*
Normal 11 31 42
Supheli 4 9 13 0.84
Anormal 0 2 2

*Ki-kare testi

Altinci ayda hemoglobini 11 gr/dI'nin altinda olan olgularin %76.4’G
normal, %21.6’s1 supheli, %2’si anormal iken hemoglobini 11 ve Ustinde
olanlarda oranlar sirasiyla %68.2, %27.8 ve %4 idi. Calismamizda 6. aydaki
hemoglobin degerleri ile bu infantlarin bir yastaki gelisim test skorlari arasinda
anlamh fark saptanmadi. Her iki grubun karsilastirmasi ve ylzde oranlari

Tablo XXVI'da gosterilmistir.

Tablo-XXVI: 6. aydaki hemoglobin degeri ile Denver Il Gelisim Testi

kargilastirmasi

Denver Il Geligim Testi p*

Normal Supheli | Anormal
6. aydaki
. n (%) n (%) n (%)
Hemoglobin 0.34
<11 gr/dl 26 (76.4) | 7 (21.6) 1(2.0)

>11gr/dl | 16 (68.2) | 6 (27.89 | 1(4)

duzeyi

*: Ki-kare testi

infantin 6. ayinda bakilan ferrtin diizeyleri degerlendirildiginde ferritin
duzeyi dusuk olanlarla yuksek olanlar arasinda Denver Il test skoru arasinda

anlamli fark gériilmedi. infantlarin 6. aydaki ferritin degerleri ile Denver II

36



gelisim test skorlarinin karsgilastirmasi ve yuzde oranlar tablo XXVil'de
sunulmustur.
Tablo-XXVII : infantin 6. aydaki ferritin degerleri ile Denver Gelisim Testi

kargilastirmasi

Denver Il Geligim testi p*

Normal Supheli | Anormal
n (% n (% n (%

duzeyi %) %) %) 0.3
> 50 ng/ml 23 (76.6) | 6 (20.4) 1(3.0)

< 50 ng/ml 19(71.3) |7 (25.7) |1(3.0)

6. aydaki ferritin

*Ki-kare testi
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V- TARTISMA

Diinya Saglik Orgtl verilerine gore dinya nifusunun %30’unu etkileyen
demir eksikligi anemisi okul dncesi ¢ocuklarda %13-60.5, gebe kadinlarda %0-
94 arasinda tespit edilmistir (13, 20, 21). Choi ve arkadaslari (51) 2000 yilinda
Kore’de gebelikte anemi oranini %35,3, Malhotra ve arkadaglari (92) %72,5
olarak tespit etmiglerdir. Ulkemizde yapilan calismalarda anemi prevelanasi
izmirde 6 ay ile 15 yas arasinda siklik %30,1, Istanbul’da 5-36 ay arasinda
%72,3, Manisa’da 2ay-15 yas arasinda %17,8 olarak bulunmustur (52-54).
Ulkemizde yapilan galismalarda gebelerde anemi prevelansi kiyi bélgelerde
%23-47 arasinda iken i¢ bolgelerde %28-70 arasinda saptanmistir (55,75).
Bizim calismamizda ise gebelerin %26.3’Unln, 6. aydaki sut c¢ocuklarinin
%59unun anemik oldugu goéruldu. Diger galismalara gore gebelerde anemi
prevelansinin daha dusuk bulunmasinin nedeni bu gebelerin %60’nin duzenli

demir preparati kullanmasina bagl olabilir.

Demir eksikliginin biylme, miyelinizasyon ve gelisme Uzerine etkisi uzun
dénemden beri arastirma konusudur. Ozellikle demirin intrauterin donemdeki
bayume Uzerine etkisini arastiran galismalar sonucunda en ¢ok kabul edilen
gorig; anemi ve demir eksikliginin hipoksiye ve artmis norepinefrin
konsantrasyonuna bagl olarak maternal ve fetal stresin artmasina neden
oldugudur. Bu durumun Kortikotropin salgilayici hormon sentezini uyararak
preterm dogum riskini artirdi§i savunulmaktadir. Bu hormonun fetusta artigi
kortizol Uretimini inhibe ederek buyumeyi yavaslatir. Diger bir gorug ise demir
eksikliginin, eritrositlerde ve fetoplasental Unitede oksidatif hasara neden
olmasi ile ilgilidir. Bunun yaninda demir eksikliginin maternal enfeksiyonlara
egilimi arttirarak, kortikotropin saliniminin artmasiyla buyimeye engel oldugu
da dusunulmektedir (56). Deneysel calismalarda demir eksikliginin plasental
sitokin Tumor Nekroz Faktor- alfa (TNF-alfa) salinimini arttirarak fetal
bayumeyi etkiledigi dustntlmektedir (57). Ayrica demirin ribonukleotid

rediktazin kofaktéri olmasi, enerji ve lipid metabolizmasi ile iliskili elektron
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transfer reaksiyonlari igin gerekli eser element olmasi nedeniyle enerji

metabolizmasinda dolayisiyla blyimede rol oynadigi disundlmektedir (41).

Demir eksikliginin fetal buyumeye ve preterm doguma etkisini arastiran
cesitli calismalarda farkh sonuglar gbze garpmaktadir. Scholl (58) bu konuyla
ilgili yaptigi arastirmada, gebelik doneminin ortalarinda annelerin anemik
olmasinin preterm riskinin 2 kat arttigini ancak 3. trimestirde bdyle bir riskin
olmadigini belirtmistir. Koreli annelerde yapilan bir galismada hemoglobin
dizeyleri U¢ dereceye ayrilmig, en disuk hemoglobin duzeyine sahip grupta
preterm dogum, SGA dogum ve dusik APGAR orani anlamli derecede ylksek
bulunmustur (59 ). Blakson ve arkadaslari (61), hematokrit dizeyi %30 un
altinda olan gebelerde preterm dogum riskini hematokrit dizeyi daha yuksek

olan gebelere gére daha dusuk bulmusglardir.

Bizim calismamizda ise anemik gebeler ile anemik olmayan gebeler
arasinda preterm dogum riski agisindan anlamli fark saptanmadi. Bunun
nedeni grup | ve II'nin hemoglobin degerlerinin birbirinr yakin degerler olmasi

olabilir.

APGAR skoru, yenidoganin dogumdan hemen sonra durumunun
degerlendiriimesinde yardimci bir skorlama sistemidir. 5. dakika APGAR
skorunun 0-3 arasinda olmasi bebegin kuvvetle dogum sirasinda oksijensiz
kaldigini dugtndurse de, problemin ciddiyeti hakkinda sinirli degere sahiptir ve
ilerideki ndrolojik durum ile arasinda zayif bir iliski vardir. Zamaninda dogdan bir
bebekte 5. dakika APGAR skorunun 0-3 arasinda olmasi kotli nérogelisim
olasiligini artirmaktadir. Yapilan c¢alismalarda aneminin APGAR skorunu
etkiledigi gosterilmistir (59). Lone ve arkadaslari (62) anemik annelerin
bebeklerinde 1. ve 5. dk APGAR skorunu karsilastirdiklarinda 1. dak. APGAR
skorunun anemik annelerde daha dusuk oldugunu gostermisler, bu dusuklugu
aneminin perinatal morbiditeyi arttirici etkisine baglamiglardir. Calismamizda
annenin hemoglobin duzeyi ile 1. ve 5.dk. APGAR skoru arasinda anlamli iligki

bulunmadi.
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Rondo ve arkadaslar (63) ile Scanlon ve arkadaslari (64) intrauterin
bayume geriligi olan bebeklerin kord ve anne kaninda hemoglobin, hematokrit
degerlerini AGA dogan bebeklere gbre daha yiuksek bulmuslar ve bu
yuksekligi fetal hipoksiye baglamislardir. Hokoyomanin (65) yaptigi
calismada)demir eksikligi anemisi ile dodan infantlarda SGA riski yuksek
bulunmustur. Bu durum demir eksikliginin buyume Uzerindeki olumsuz
etkilerine baglanmistir. Benzeri ¢alismalarda demir eksikligi anemisi saptanan
infantlarin 6 ay ve 1 yastaki buyime hizlari arasinda iliski saptanmamigstir
(29,66-68). Bu sonu¢ demir eksikliginin buyUmeyi intrauterin dénemde,
postnatal ddonemden daha fazla etkiledigini disundirmektedir. Calismamizda
ise anemik gebelerde AGA dogum orani %93.3 idi. SGA dogum yoktu.
Anemik ve anemik olmayan gebelerin bebeklerinin dogum Kkilolari ve bu
annelerin bir yasina geldiklerinde dlgulen kilo, boy veya bas c¢evreleri arasinda
anlamh fark bulunmadi. Bu sonug ¢alismaya alinan vaka sayisinin az olmasi
ve her iki grubun hemoglobin degerlerinin birbirine yakin olmasina bagli

olabilir.

Myelinizasyon ve sinaptogenezisin hizli oldugu dénem olan 6. ayda,
disuk demir deposuna sahip olma hem fiziksel hem de ndrolojik gelisimi
etkilemektedir. Yenidoganin demir deposu annenin demir durumuna bagl
olabilir (47). Birgok calismada annenin hafif ya da orta derecede anemik
olmasi durumunda fetusun demir ihtiyacini anneden karsilayabildigi, kimi
calismalarda da bu deponun postpartum 2. aya kadar devam ettigi
gosterilmistir (69,70,35). Georgieff ve arkadaslarn (34) dogumda kord ferritin
dlzeyi duguk olan yenidoganlar ile ferritin duzeyi normal olan yenidoganlarin
dogumdaki ve dogum sonrasi 9. aydaki ferritin dizeylerini kargilastirmiglar,
dusuk kord ferritin dlizeyi ile dogan bebeklerin 9. aylarinda da bu disukligun
devam ettigini gostermislerdir. Kilbrid ve arkadaslari (71), bu riskin
prekonsopsiyonel donemde basladigini ileri surmustir. Benzeri ¢alismalarda
da demir tedavisi alan annelerden dogan ¢ocuklarin plasebo alan annelerden

dogan c¢ocuklardan daha ylksek serum ferritin diizeylerine sahip oldugu tespit
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edilmig ve bu yenidoganlarin yagamin ilk yilinda demir eksikligi ile kargilagsma
riskinin disuk oldugu goértlmustir (35). Bu ¢alismalarin aksine Hokoyama ve
arkadaglari, anne ile bebek arasinda hemoglobin degerleri arasinda iligki
saptamamiglardir (65). Calismamizda dusik hemoglobin dizeyine sahip
annelerin bebeklerinde 6. aydaki hemoglobin dizeyi anlamli derecede dusuk
go6rulmustir. Ancak 6. aydaki ferritin dizeyi ile anlamli iliski saptanmamistir.

Bu durum ferritinin akut faz reaktani olmasi nedeniyle olabilir.

Demir eksikligi ve aneminin sut ¢ocuklugu doneminde en dnemli endise
nedeni henlz gelisimini ve olgunlasmasini tamamlamamis beyin dokusu
lizerinde olumsuz etkileri oldugunun disiinilmesidir. ik kez 1919 yilinda
Wiate ve Neilson hemoglobin konsantrasyonu ile biligssel gelisim ve okul
basarisi arasindaki iliskiye dikkat ¢ekmistir. Yirminci yuzyihn basinda yapilan
bu calismadan sonra demir eksikligi anemisinin santral sinir sistemi Uzerine
etkileri pek cok arastirmaci icin ilgi konusu olmustur (72). insanlarda siit
cocuklarinda demir eksikliginin santral sinir sistemi Uzerine etkilerini direk
goOstermek etik olmadigindan ¢alismalarin ¢gojunda standardize edilmis mental

motor gelisim degerlendiren testler kullaniimistir (25).

Sut ¢cocuklugu déneminde ve gebelerde en yaygin gorilen anemi bigimi
olan demir eksikligi Ozellikle 3 ay civarinda motor korteksin ve piramidal
noronlarin gelisimini etkiler. Bu donemde motor korteks noéronlarindan
baslayan ve kortikobulber yolak ile beyin sapi ara néronlarina ulasan inhibitor
karakterdeki uyarilar yakalama refleksinin ortadan kalkmasini saglar. Uglincl
ay civarinda kortikobulber yol miyelinizasyonunda yogun artig, beyin sapindaki
ara noronlarla motor néronlar arasindaki baglantilarda ve GABA sentezindeki
artis reflekslerin ortadan kalmasini saglayan baslica gelisim mekanizmalaridir
(73). infantta bu dénemde anemi gériilmesi ilkel reflekslerin devami ve ileri
dénemde motor beceride gecikme ile kendini gosterebilir. infantlarda yapilan
calismalarda intrauterin donemde ve hayatin ilk 3 ayinda demir eksikligi

etkilerinin daha agir ve geri dontisumsuiz oldugu gosterilmigtir.
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Hayatin 2. 6 ayinda beceri bellegi gelisir. Hayvan deneyleri bu hizl
gelisimin beynin arka, yan ve frontal korteksindeki 6zellesmis sinir hlcreleri
tarafindan saglandigini ortaya koymustur. Bu noronlarin aktivasyonunda
dopamin, glutamat ve GABA gibi ¢cok sayida norotransmitterin rol aynadigi
bildirilmigtir (74,75). Altinci. aydan sonra gorulen anemi, infantin bu dénemde

ince motor, motor ve dil becerilerinin gelisiminde gecikmeye neden olabilir.

Yedi — on ay arasinda prefrontal bolgede baslayan belirgin degisiklik,
glutamik piramidal hucrelerde ve GABAerjik inhibitor yolaklarda ani
farkhlasmadir. Yapilan c¢alismalarda bu farklilasma c¢esitli yontemlerle
gOsterilmistir. Ayrica bu dénemde beyinde bellek fonksiyonunda ¢ok énemli rol
oynayan hipokampus belirgin gelisim gostererek yetiskin hacmine ulasir.
Miyelin artisi ile sinaptik maturasyon artar. Bu surede hipokampusun yeterli
olgunluga ulasamamasi halinde uzun dénem hafizanin olumsuz etkilenecegi
dusundlmektedir (76,44). Bu donemdeki demir eksikligi tanima, yabanci

anksiyetesi, Kigisel ve sosyal gelisimde gecikmeye neden olabilir.

Bugln dunyada en c¢ok tartisilan konu néromotor ve fiziksel geligimi
bozan anemi sinirinin ne oldugu ve aneminin etkilerinin intrauterin donemden
baglayip baglamadigidir. Literatirde aneminin noromotor gelisimi etkiledigine
yonelik pek cok calisma olmakla birlikte anemi olmadan demir eksikliginin
etkisine yonelik yapilan c¢alismalar azdir (79,80). Yapilan ¢alismalarin
¢ogunda, anemi olusmadan ortaya ¢ikan demir eksikliginin, erken dénemde
mental gelisimi olumsuz yonde etkiledigi seklindedir (77,78). Tamura ve
arkadaglart (47), kordon kani ferritini dusuk olan annelerin 5 yasindaki

¢ocuklarinda, disuk mental ve psikomotor gelisim skoru saptamislardir.

Demir eksikligi anemisinin sinir sistemi Uzerindeki etkileri en ¢ok
konusulan konulardan biridir. Bunun yaninda pek c¢ok c¢alisma demir
eksikliginin tedavi edilse bile kaybedilen becerilerin tekrar kazanilamadigi
yonundedir. Perez ve arkadaslari (20), anemik ve anemik olmayan anne

bebeklerine 10. haftada ve 9. ayda yaptiklari gelisimsel testlerde anemik
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annelerin ¢ocuklarinda belirgin  dusuklUk saptamislar, dogum sonrasinda

verilen demir tedavisinin sonucu etkilemedigini gormuslerdir.

Demir eksikliginin tedavisiyle davranig bozukluklarinda duzelme
saptanirken zeka ve norogelisim Uzerindeki etkilerinin geri donligumsuz
oldugu gosterilmistir. Bu geri donussuzlugin mekanizmasi net degildir (81,82).
Hayvan deneylerinde intrauterin donemde ve hayatin erken doneminde demir
eksikligi ile beyin gen ve protein profilinde degisiklik olustugu ve 5 genin
degisiklige ugradigi gosterilmistir. Bunlar hicre iskelet yapisinin korunmasinda
ve sinaptik fonksiyonlarda gérev alan genlerdir. Beyinde ortaya ¢ikan bu tip
yapisal degisiklikler demir tedavisi sonrasinda davranis degisikliklerinin geg¢
donemde neden duzelmediginin agiklamasi olabilir (44). Bu geri donugsuz
durumun engellenmesi igin yapilacak calismalarla desteklenmesi uygun

tedbirlerin alinmasi gereklidir.

Biz de galismamizda annenin hemoglobin dizeyinin infantin 6. aydaki
hematolojik parametrelerine ve SSS Uzerine etkilerini gostermeye calistik. Bu
amacla gebeligin son doneminde annedeki hemoglobin degerleri ve infantlarin
6. aydaki hemoglobin ferritin degerleri ile bir yagsindaki néromotor gelisimlerini
kargilastirdik. Bir yasinda Kkisisel sosyal, ince motor, kaba motor, dil
gelisiminini  degerlendirdigimiz Denver Il Gelisim Testi skorlamasinda,
gebeliginde anemik olan annelerin c¢ocuklarinin  %73.3’'Unde normal,
%26.7’sinde sUpheli test sonucu alindi. Anormal sonu¢ alan hasta yoktu.
Anemik olmayan annelerin ¢ocuklarinda %73.8 normal, %21 supheli, %4.8

oraninda anormal sonug saptandi. Her iki grup arasinda anlamli fark yoktu.

Calismamizda 6. aydaki ferritin degerleri normal olan ¢ocuklarin
%81’inde Denver test skoru normal, %13’Unde slpheli, %6’sinda anormal idi.
Bunun yaninda ferritin dlzeyi dislk saptanan infantlarda bu oranlar sirasiyla
%64, %32 ve %4 idi. Ancak her iki grup arasinda anlamli fark saptanmadi. 2
grup arasinda anlamli fark olmamasi, hem anne hemde c¢ocukta demir

eksikligi anemisi gruplari olusturulurken, daha dusuk hemoglobin ve ferritin
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duzeylerine sahip anne ve ¢ocuklarin olmamasi olabilir. Ayrica bu ¢ocuklarin
daha uzun sureli néromotor ve fiziksel gelisimlerinin izlenmesi uygun

olacaktir.

Annede beslenme bozuklugu, yetersiz emzirme ve yetersiz tamamlayici
beslenme mikronutrient eksikligi igcin risk olusturur. Hayatin ilk 4-6 ayinda
gerekli olan demirin tamami anne sutunden saglanabilir. Anne sutindeki demir
miktar dislik olmasina karsin emilimi ¢ok iyidir ve i¢erdigi demirin tamami
kullanilabilir. 6. aydan sonra anne sutundeki demir sut ¢cocugunun gunlik
gereksiniminin tamamini karsilayamaz. Hayatin 6. ayindan sonra kan
hacminin artmasi ve fetal donemden gelen demir depolarinin bosalmasi
nedeni ile sut gocugunun gunlak demir ihtiyacinda hizh bir artis ortaya ¢ikar.
Bu dénemde demirin ortalama ihtiyaci 0.1 mg/kg’dir (83). Dort ay tek basina
anne sutu ve 4-6 ay arasi yalnizca uygun tamamlayici besin alan bebeklerde
demir eksikligi anemisi insidansi %21.6, demir desteg@i yapilan bebeklerde ise
%2.4 olarak bulunmustur. Prematureler, dusik dogum agirlikl bebekler, anne
sutu ile beslenemeyenler, alti aydan uzun sure tek basina anne sutu alanlar,
bir yasindan 6nce inek sutl ile beslenenler, demir igerigi ya da biyoyararlanimi
dusuk yiyeceklerle beslenenler ve sik enfeksiyon ya da enfestasyon gegiren
bebekler demir eksikligi anemisi icin risk gruplarini olusturur. Anne sutundeki
demirin emilimi yuksektir, ancak yine de anne sutu ile beslenen premature ve
disuk dogum agirlikli bebeklere ikinci ay, zamaninda dogmus bebeklere
dordlincu aydan baslayarak demir destegi gerekmektedir (84). Meinzen-Derr
ve arkadasglar (85) infantin ilk 6. ayinda anemi gelisme riskini belirlemeye
calismislar, ilk 6 ayda anne sutu ve anne sutl digi beslenenlerde hemoglobin
dizeylerinde anlamli fark gérmezken, annedeki aneminin riski 3 kat artirdigini
savunmugslardir. Daly ve arkadaslarinin (86) ¢alismasinda, 6 aydan 6nce inek
sutd basglanan 18 aylik gocuklarda demir eksikligi anemisi %31 bulunurken
hazir mama ile beslenenlerde %2 olarak bildirilmistir. James ve arkadaslari
(87) dusik dogum agirhkh dogan infantlarda normal ve ytksek demirli formula

ile beslenme sonrasi 3., 6., 9., ve 12. aylarda agirlik, nérogelisim duzeyleri ve
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hemoglobin dizeylerini karsilastirmiglar, ylksek demir icerikli formula ile
beslenenlerde hemoglobin duzeyini daha yuksek bulmuslar ancak bu aylardaki
agirhiklar ve 12. aydaki gelisim testleri (Griffith’s Development Assessment)
arasinda anlamh fark saptamamiglardir. Lehmann ve arkadaglar (88) yine
sosyoekonomik acidan dusuk ailelerde yluksek demir igerikli formula
baglanmasi gerektigi durumlarda en az 6 ay devam etmek gerektigini, 6 aydan
kisa sure verilen formulalarin demir eksikligi icin yine risk olusturdugunu

savunmugslardir.

Bizim calismamizda, ilk 6 ay bebeklerin %57.9’'u yalniz anne sutd,
%17.5'u formil mama, %1.8’i yalniz inek sutl, %13’0 anne sutid ve mama
almaktaydi. Anne sutu alanlar ile inek sutu, anne sutu ve formul ile beslenenler
arasinda 6. ayda hemoglobin, hematokrit ve ferritin degerleri arasinda anlamli

fark olammasi olgulara 4. aydan itibaren baslanan demir proflaksisi olabilir.

Yaptigimiz bu gcalismada da gérulda ki; annenin anemisi 6zellikle infantin
6. aydaki hemoglobin duzeyini etkilemektedir. Bizim g¢alismamizda hem
annenin hemde ¢ocugun anemisinin norolojik ve fiziksel gelisim Uzerine etkisi
gosterilememigstir. Bununla birlikte demir eksiklignin SSS Gzerindeki olumsuz
etkilerini gosteren pek ¢ok gcalisma mevcuttur. Gebelerin dizenli takibi, demir
desteginin yaplmasi sut cocuklugu donemeinde ek gidaya zamaninda
gecilmesi ve proflaktik demir desteginin baslanmasi ile demir eksikligi
Onlenerek fiziksel ve noéromotor gelisim Uzerindeki olumsuz etkileri

engellenebilir.
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VI- SONUG

Demir eksikligi, tim dinyada en sik gorulen anemi nedenidir. Demir
eksikligi tum yas gruplarinda gorulmekle birlikte en sik sut cocuklar ve
gebelerde gorulmektedir. Gebelikteki demir eksikliginin fetusa ve / veya sut
¢ocuguna etkisi hala tartisma konusudur. Yapilan bazi ¢alismalarda gebelerde
demir eksikliginin fetusun ve infantin demir diizeyini etkiledigi, preterm dogum
prevalansini arttirdigi, fetal donem ve uzun donemde buyume ve gelisme
geriligine neden olabilecegi dustunulmektedir. Bazi ¢alismalarda annenin demir
durumunun bebege etkisi olmadigi ve bebegin demir depolarinin ilk 6 ay i¢in
yeterli olabilecegi bildirilmistir.

Biz calismamizda; annenin gebeligindeki aneminin yenidogan ve sut
cocuklugu donemindeki noéromotor ve fiziksel gelisim Uzerine etkilerini ayrica
anne hemoglobininin gocugun 6. aydaki hemotolojik parametreleri ile olan
iliskisini arastirdik. Gebeliginde anemisi olan annelerin ¢cocuklarinin 6. aydaki
hemoglobin  degerlerinde belirgin  dusukluk saptandi. Ancak anne
hemoglobininin bebegin gestasyon haftasi, APGAR skoru, dogum agirhgi, bir
yasindaki kilo, boy ve bas ¢evresi dlgimleri ve Denver |l gelisim testi skorlari
arasinda istatistiksel olarak anlamli iliski saptanamadi.

Ancak bu cgalismada vaka sayisinin az olmasi, anemik olan gebeler ile
olmayan gebeler arasinda hemoglobin degerlerinin birbirine yakin olmasi
bdyle bir sonucun alinmasina neden olabilir. Ayrica bu ¢ocuklarin néromotor
gelisimlerinin uzun donem takipleriyle de degerlendiriimesi uygun bir yaklagim

olacaktir.
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Vil- OZET
MATERNAL HEMOGLOBIN DUZEYIiNiN iINFANTIN APGAR SKORU,
VUCUT OLCULERI VE BIiR YASINDAKiI DENVER GELISIM TESTI iLE
ILISKiSI

AMAGC: Annedeki hemoglobin dizeyinin yenidodan ve sut cocuklugu
doneminde noéromotor ve fiziksel gelisimine etkilerini, infantin APGAR skoru,
Denver Il Gelisim Testi, dogum agirhgr ve bir yastaki vicut olgumlerini
kargilastirarak degerlendirmeyi amacladik.

Bu galismaya Afyon Kocatepe Universitesi Cocuk Sagligi ve Hastaliklari
Polikliniginde ilk bir yasta duzenli saglam c¢ocuk muayenesi yapilan ve
hastanemizde dogan 57 sut gocugu ve annesi dahil edildi. Hastalarin dosyalari
geriye donuk olarak incelendi.

GEREC VE YONTEMLER: Saglam cocuk takip dosyalarindan,
gestasyonel hafta dogum kilosu APGAR skoru, 1 yasindaki kilo, boy ve bas
cevresi Olcumleri ile bir yasindaki Denver Il Gelisim Testi sonuglari
degerlendirildi.

BULGULAR: Calismamizda gebeliginin son déneminde anemik olan
annelerin orani %26.3, anemik olmayanlarin orani ise %73.6 idi. Anemik olan
anneler Grup I, anemik olmayan anneler Grup |l olarak siniflandirildi. Anemik
anelerde preterm dogum orani %20 iken anemik olmayanlarda %11.9
bulundu. Anemik annelerde SGA (disuk dogum agirlikli) doguma hig
rastlanmaz iken, anemik olmayan annelerde bu oran %4.8 saptandi. Anemik
ve anemik olmayan anne bebeklerinde APGAR skoru ortalamalari sirasiyla
9.411.45 ve 9.6£0.61, dogum Kkilolarinin ortalama degerleri 29551584 gr ve
31631506gr. idi. Olgularin 1. yastaki kilo ortalamalari sirasiyla 8130 + 2032 gr
ve 8576 + 580 gr, boy ortalamalari 71.8+1.59 cm, 71.5+1.97 cm, bag gevresi
ortalamalari 46.02+0.72 cm ve 45.8+1.05 cm idi. Gruplar arasinda anlamli fark
yoktu (p<0.05). Anemik ve anemik olmayan anne bebeklerinin 6. aydaki

ortalama hemoglobin degerleri sirasiyla 10.5+1.12 gr/dl, 11.04+£1.04 gr/dI,
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ferritin degerleri  68.3145.3 ng/ml, 51.8431.9 ng/ml idi. Anemik anne
bebeklerinin 6. ayinda hemoglobin degerleri anemik olmayanlara gore daha
dusuktl (p<0.05). Ancak her iki grup arasinda ferritin dlzeyleri arasinda
anlaml fark saptanmadi (p>0.05). Anemik annelerin bebeklerinde birinci yasta
Denver Gelisim Test skorlari anormal ve supheli olma ylzdeleri sirasiyla %.0,
%26.7 iken, anemik olmayan annelerde ylUzdeler sirasiyla %4.8 ve %21 idi.
Her iki grup arasinda anlamli fark yoktu (p>0.05).

SONUG: Annedeki anemi bebegin demir duzeyini etkilemektedir ancak
ndéromotor ve fiziksel gelisim Uzerine etkilerinin degerlendiriimesinde vaka
sayisinin artiriimasi ve bu ¢ocuklarin daha uzun sure takip edilmeleri uygun

olacaktir.
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I-SUMMARY
THE RELATIONSHIP OF MATERNAL HEMOGLOBIN LEVELS WITH
INFANT APGAR SCORE, BODY MEASUREMENTS AND DENVER
DEVELOPMENT TEST AT ONE YEAR OLD

PURPOSE: We aimed to evaluate the effects of maternal hemoglobin
levels on neuromotor and physical development during the newborn and
infantile period by comparing the infant APGAR score, Denver |l development
test, birth weight and body measurements at one year old.

MATERIALS AND METHODS: Fifty seven infants born and followed-up
with regularly by healthy child examinations at Afyon Kocatepe University
Pediatry Clinic and their mothers were included in this study. The patient files
of all infants were reviewed retrospectively.

Gestational week birth weight, APGAR score, weight, length,
circumference of head measurements and the results of Denver i
development test at one year old were recorded from follow-up files of healthy
child.

RESULTS: The rate of anemic mother was 26.3%, while the rate of non-
anemics was 73.6%. Anemic mothers were classified as Group | and non-
anemic mothers as Group Il. Small gestational age birth was not found in
anemic mothers, while this rate was 4.8% in non-anemic mothers.

Mean APGAR scores were 9.4+1.45 and 9.6+0.61 in babies of anemic
and non-anemic mothers, respectively. The values of mean birth weights were
29551584 gr and 31631506 gr in babies of anemic and non-anemic mothers,
respectively. Mean weight at one year old was 8130+2032 gr and 8576+580
gr; mean length was 71.8+1.59 cm and 71.5+1.97 cm; mean head
circumference was 46.02+0.72 cm and 45.84£1.05 cm in babies of anemic and
non-anemic mothers, respectively. There was no statistically significant

difference between groups (p<0.05). Mean hemoglobin and ferritin levels in
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babies of anemic and non-anemic mothers at 6 months age were 10.5£1.12
gr/dl, 11.04+£1.04 gr/dl and 68.3+45.3 ng/ml, 51.8+31.9 ng/ml, respectively.
The hemoglobin levels in anemic group was lower than non-anemic group
(p<0.05), but ferritin levels were not significantly different between groups
(p>0.05).

While the percentages of abnormal and suspected Denver I
development test scores in babies of anemic mothers at 1 year age were 0%
and 26.7% respectively, these rates were 4.8% and 21% in babies of non-
anemic mothers, respectively. No statistically significant difference was found
between groups (p>0.05).

CONCLUSIONS: The anemia in mothers seems to affect iron levels in
babies, but its effects on neuromotor and physical development should be

evaluated in further studies with larger population and more follow-up duration.
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