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OZET

Amagc: Derin anemi, hem gelismis ulkelerde hem de gelismekte olan
ulkelerde sik gorilen 6nemli saglik problemlerinden bir tanesidir. Bu ¢alismamizin
amaci, hastanemize derin anemi nedeniyle basvuran hastalarin demografik, klinik ve
laboratuvar Ozelliklerini belirlemek, derin anemiye neden olan hastaliklarin
etiyolojisini belirlemektir.

Gereg ve yontem: Dicle Universitesi Tip Fakiiltesi Cocuk Hastanesinde 2012
— 2017 tarihleri arasinda yatirilarak takip edilen derin anemili 437 hasta retrospektif
olarak incelendi. Yas, cinsiyet, sikayet, fizik muayene ve laboratuvar bulgular1
degerlendirilerek derin anemiye sebep olan hastaliklarin nedenleri arastirildi. Diinya
Saghik Orgutintn belirledigi derin anemi kriterleri, cutoff deger olarak kabul edildi.

Bulgular: Derin anemisi olan 437 hastanin 237 (% 54,2)’si erkek, 200 (%
45,8)’U kizdi. Erkek cinsiyet cogunluktaydi. Yas ortalamalar: 52 (1-210) ay olup 243
(% 55,6) hasta 1-24 ay arasinda idi. Hastalarda ¢ogunlukla solukluk, ates, istahsizlik,
cabuk yorulma gibi nonspesifik semptomlar mevcuttu. Basvuru aninda en sik tespit
edilen vital bulgu tasikardiydi. Hastalarin basvuru amindaki hemoglobin ortalama
degeri 5,55+1,1 g/dL, hematokrit ortalama degeri % 19,06+4,6 idi. Hastalarin %
16,7’sinde bisitopeni ve % 4,3’Unde pansitopeni vardi. Bisitopenisi olan hastalarin %
60,3’Unde anemi+trombositopeni vardi. Kemik iligi aspirasyonu yapilan 53 (% 12,1)
hastanin 32 (% 60)’sinde akut I6semi tespit edildi. Akut l6semi tanisi alan hastalarin
% 75’1 bisitopenik idi. Hastalarin tanilar: siklik sirasi ile demir eksikligi anemisi (%
47,6), megaloblastik anemi (% 14), B talasemi (% 10), demir eksikligi anemisi +
megaloblastik anemi (% 8,9), akut l6semi (% 7,3), herediter sferositoz (% 3,4), orak
hicreli anemi (% 3,2), otoimmun hemolitik anemi (% 1,6), aplastik anemi (% 1,6),
enfeksiyona sekonder gelisen anemi (% 1,1), diseritropoetik anemi (% 0,7), cocukluk
cagnin gegici eritroblastopenisi ve glukoz 6 fosfat dehidrogenaz enzim eksikligine
bagli gelisen anemi (% 0,2) bulundu. En sik gdrilen anemi, demir eksikligi anemisi
(% 47,6) idi. Demir eksikligi anemisi olan hastalarin % 49,5’inin yaslar1 1-24 ay
arasindaydi. Demir eksikligi anemisi olan ve demir eksikligi anemisi olmayan
hastalar karsilastirildiginda Het, MCV, MCHC, RDW, serum demiri, ferritin, total

demir baglama kapasitesi arasinda istatistiksel fark tespit edildi (p<0,05).



Sonug: Diinya genelinde yapilan ¢alismalarda nutrisyonel eksiklikler derin
aneminin 6énemli bir kismin1 olusturmaktadir. Bizim ¢alismamizda da derin anemi
nedenleri incelendiginde en sik etiyolojik nedenlerin demir eksikligi anemisi ve
megaloblastik anemi oldugu gozlendi. Demir alimmin artirilmasi, hayvansal gida
tiketiminin artirilmasi sonucunda derin anemi sikhigmin lkemizde ve dinya
genelinde azalacagi dustunildid. Anemi nedeniyle basvuran hastalarda, anemi ile
birlikte diger hiicre serilerinde de dustklik tespit edilebilir. Diger hlcre serilerinin
etkilendigi durumda akut I6semi, aplastik anemi vb. hastaliklar ekarte edilmelidir.

Anahtar kelimeler: Derin anemi, ¢ocuk, demir eksikligi anemisi, etyolojik

nedenler.



ABSTRACT

Objective: Profound anemia is one of the major health problems and it is
common in both developed and developing countries. The purpose of this study is to
determine the demographic, clinical and laboratory characteristics of patients who
were admitted to our hospital due to profound anemia and to determine the etiology
of the diseases causing profound anemia.

Matenals and Methods: A total of 437 patients with profound anemia who
were hospitalized between the dates of 2012 and 2017 in the Dicle University
Medical Faculty Children's Hospital were retrospectively studied. Age, gender,
complaints, physical examination and laboratory findings were evaluated to
investigate the causes of the diseases that causing profound anemia. Profound anemia
criteria defined by the World Health Organization was accepted as cutoff values.

Results: 237 of the 437 patients with profound anemia were male (54.2 %)
and 200 were female (45.8 %). Majority of patients were male. The mean age was 52
months (1-210) and 243 patients (55.6 %) were between 1 and 24 months. Patients
often had nonspecific symptoms such as paleness, fever, anorexia, and fatigue. The
most common vital finding at the time of admission was tachycardia. Mean
hemoglobin value was 5,55 £+ 1,1 g/dL and mean hematocrit value was 19.06 * 4,6
%. Bicytopenia was present in 16.7 % of patients and pancytopenia was in 4.3 % of
patients. 60.3 % of patients with bicytopenia had anemia and thrombocytopenia
together. Acute leukemia was detected in 32 (60 %) of 53 (12.1 %) patients who
underwent to bone marrow aspiration. Seventy-five percent of patients who were
diagnosed with acute leukemia had bicytopenia. The patients were diagnosed with
anemia of iron deficiency (47.6 %), megaloblastic anemia (14 %), B thalassemia (10
%), iron deficiency anemia + megaloblastic anemia (8.9 %), acute leukemia (7.3 %),
hereditary spherocytosis (3.4 %), sickle cell anemia (3.2 %), autoimmune hemolytic
anemia (1.6 %), aplastic anemia (1.6 %), anemia secondary to infection (1.1 %),
dyserethropoietic anemia (0.7 %), transient erythroblastopenia in childhood and
anemia due to glucose 6 phosphate dehydrogenase enzyme deficiency (0.2 %)
respectively. The most frequent anemia was iron deficiency anemia (47.6 %). 49.5 %

of patients with iron deficiency anemia were between 1 and 24 months of age. There
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was statistically significant difference of Hct, MCV, MCHC, RDW, serum iron level,
ferritin level and total iron binding capacity (p <0.05) between the patients with and
without iron deficiency anemia.

Conclusion: Worldwide studies show that nutritional deficiencies constitute a
significant part of the profound anemia. When we examined the causes of profound
anemia in our study, it was observed that the most common etiologic causes were
anemia of iron deficiency and megaloblastic anemia. The increase in iron intake and
animal food consumption are thought to reduce the frequency of profound anemia in
our country and worldwide. In patients presenting with anemia, other cell series can
be also detected low. In cases where other cell lines are affected, acute leukemia,
aplastic anemia, the diseases should be excluded.

Keywords: Severe anemia, child, iron deficiency anemia, etiological causes.
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1. GIRIS VE AMAC

Hemoglobin, hematokrit veya eritrosit degerinin, yasa ve cinsiyete gore
normal ortalama degerlerinin 2 SD altinda olmasina anemi denir (1). Dinya
nufusunun % 25’i anemiden etkilenir. Bes yasindan kuglk olan 293 milyon ¢ocuk da
bunun i¢indedir (1). Gelismis Ulkelerde % 9 oraninda anemi gorilirken, gelismemis
tUlkelerde veya gelismekte olan ulkelerde bu oran % 43’lere kadar ulasir. Diinya
genelinde bes yas alti1 cocuklarda anemi gorilme orant % 47’dir (1). Etiyolojik
acidan degerlendirildiginde, nutrisyonel eksiklikler, enfeksiyonlar, gesitli travmalara
maruziyet gibi birden fazla sebep anemiye neden olabilir ve aneminin derinligini
arttirabilir (1).

Demir eksikligi anemisi, en sik gozlenen anemidir (2). Dinya Saglik
Orgtiniin  yaptig1 calismalara bakildiginda gelismekte olan (lkelerde demir
eksikligine bagli gelisen anemi tim anemilerin yarisina yakin kismni olusturur (2).
Sebze agirhkli besinleri tiketme, demir eksikligini derinlestirir. Demir, zihinsel
gelisim Uzerine etkilidir. Demir eksikliginde zihinsel gelisimde duraksama gozlenir
(2). Sinirsel gelisim ve beyin hiicrelerinin farklilasmas: icin demir gerekir. iki
yasindan kiglk cocuklarda gorulen demir eksikligi, beynin kognitif, motor ve
sosyoemosyonel fonksiyonlarmi olumsuz etkiler ve kalic1 degisikliklere neden olur.
Okul oncesi cocuklarda demir eksikligi gorilmesi durumunda gelisme geriligi,
ogrenme guclugd, dil ve motor aktivite gelisiminde zayiflik olur (3).

Anemi, birden fazla sistem Uzerinde etkili olan Kklinik bir durumdur.
Hucrelerdeki biyokimyasal fonksiyonlarda degisikliklere, blytime duraksamasina,
psikomotor gelisme, davrans, zihinsel gelismede duraksamalara neden olur (4).

Anemi, hastaliktan ziyade baska olaylarin belirtisi olabilir. Bunun bilinmesi
onemlidir. Anemi, baska organlarda gorulen fonksiyonel bozukluklari derinlestiren
ve sik gorllen bir komplikasyondur (5). Yapilan calismalarin bazilarinda anemi
nedeniyle meydana gelen zihinsel geriligin, anemi tedavi edilmesine ragmen
dizeltilemedigi gorilmustur (6).

Gelismekte olan cocuklarda, derin anemiye sikhkla rastlanir (7).
Enfeksiyonlar, malndtrisyon, sosyoekonomik durumun koti olmas: ve yeterince

saglik hizmeti alamamak vb. nedenler, derin aneminin neden oldugu mortalite



oranmu arttirir (7). Diinya Saglik Orgitli, anemiyi énlemek igin demir ve folik asit
alimmin arttirilmasmi 6nermektedir. Demir eksikligi ve folat eksikligi olmamasi
durumunda, folat ve demir kullanimi 6lim oranmi arttirabilir. Derin anemisi olan
hastalarda kan transfuzyonu hayat kurtarict olabilir (7). Kan transfiizyonu
yapilmadan 6nce aneminin altta yatan nedenini bulmak ve nedene yonelik tedavi
semasi duzenlemek 6nem kazanmaktadir (7).

Yas dagilimina gore anemi degerleri iyi bilinmelidir. Anemisi olan hastalarin
anemiye neden olan hastaliklarini bilmek oldukga yararlidir. Tam kan sayimi,
periferik kan yayma incelemesi ve yardimci laboratuvar parametreleri ile tani
belirlenir. Bazi hastalarda anemiye neden olan sistemik hastalik bulunur. Aneminin
dizelmesi icin bu hastaligin tedavi edilmesi gerekmektedir. Derin anemisi olan
hastalarin belli bir kisminda sistemik hastalik mevcuttur.

Bizim calismamizin amaci, hastanemizde yatirilarak tedavi edilen derin
anemili hastalarda yas araliklarina gore derin anemi sebeplerini belirlemek, derin
anemiye yoOnelik yapilan laboratuvar parametrelerini incelemek ve derin anemi
nedeniyle basvurabilecek hastalarin ayirici tanis1 yapilirken dikkat edilmesi gereken
noktalar1 belirleyip mesektaslarimiza yol gostermektir.



2. GENEL BIiLGILER

2.1. Hematopoez ve Eritropoez

2.1.1. Hematopoez

Intrauterin yasamda mezoblastik evre, hepatik evre ve miyeloid evre olmak
lizere (¢ evre vardiwr. Kanin sekilli elemanlar1 mezensimden koken alir. ilk evre,
mezoblastik evredir. Gebeligin 2. haftasinda vitellis (yolk salk) kesesinde baslayip
12. haftaya kadar devam eder. Vitellus kesesindeki kan adaciklarinin periferindeki
hicrelerden damarsal yapilar gelisir. Santralindeki hicrelerden hemositoblastlar
meydana gelir. Embrioda ilk olusan hematopoetik hucreler, eritroid seri hucreleridir
(8). Olusan bu primitif hicrelerin cekirdekleri iridir ve hipokrom hticreleri olusturur.
Bu tlr hematopoez 6. gebelik haftasina kadar devam eder. Gebeligin 7. haftasinda
normoblastik eritropoez ile eritrositler yapilmaya baslar. Gebeligin 10. haftasina
kadar kan yapiminin % 90’1 normoblastiktir (9).

Ikinci donem, hepatik evredir. Gebeligin 6-8. haftasinda baslar. Ikinci tg
aylik donemde baslica kan hicrelerinin yapildig: yer karacigerdir. Dogumdan
sonraki ilk haftaya kadar da kan Gretimi burada yapilmaya devam eder. Burada
uretilen kanin sekilli elemanlari, vitellus kesesinde ve kemik iliginde Uretilen
hicrelerden oldukga farklhidir (9).

Uctincti dénem, miyeloid evredir. Gebeligin 4-5. ayinda baslar. Gebeligin son
3 aylik periyodunda kemik iligi aktivitesi artar ve seluleritesi 30. haftada maksimuma
ulasir. Gebeligin son 3 ay1 ve post natal yasam suresince hematopoezin esas yeri
kemik iligidir (10). Gebeligin son donemindeki fetusiin kan yapimi, yetiskinlerden 3-
5 kat1 daha hizhdir. Kemik iligi timayle kirmizz ilik ile doludur (10,11).

2.1.2. Eritropoez

Eritropoez, pluripotent stem cell (PHSC-¢ok yonlu hematopoetik kdk hiicre)
isimli ana hiicreden meydana gelir. Bu hiicrelerin kendini yenileme kabiliyeti vardir.
Kok hiicreler pluripotent oldugu icin eritrosit disinda grandlosit, lenfosit ve trombosit
seri ana hucrelerini de meydana getrir. Bu hiicrelerin sayilari yas ilerledikce azalir.
Kok hticreler, unipotent stem cell olusturarak alyuvarlar: veya akyuvarlari olusturur.

Bu hucrelere yonlendirilmis hticrelerde denir. Morfolojik agidan ayirt edilmeleride



zordur. Interlokinler, ekstramedullar matrix proteinleri, biyime faktorleri gibi
maddeler kok hucreyi eritrosit seri hiicreleri olusturacak sekilde indiklerler (11,12).

Eritroid serinin ilk hucresi proeritroblasttir. Daha sonra pronormoblast,
bazofilik normoblast, polikromatofilik normoblast, asidofilik normoblast, retikilosit
ve cekirdeksiz eritrositler meydana gelir. Normal sartlarda periferik kanda sadece
eritrosit ve retkulositler bulunur (13). Retikilositlerin émurleri kisa oldugundan
periferik kanda % 0,5-1,5’dan daha az sayida gozlenir. Olgun bir eritrositin ortalama
yasam suresi 100-120 guin arasinda degismektedir (11) (Sekil 1).
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Sekil 1: Eritrositlerin gelisim basamaklar1

Fetal eritropoez, fetusun (Urettigi buylime faktorleri ile kontrol edilir.
Eritropoetin (EPO), eritrositlerin Gretiminindeki fizyolojik duzenleyicidir. Hepatik ve
miyeloid evrede etkilidir. CFU-E (Colony Forming Units-Eritroid) ve BFU-E (Burst
Forming Units-Eritroid) Uzerinden etki eder. EPO, gebeligin ilk 6 ayinda
karacigerdeki monositlerden ve makrofajlardan kdken alir. Son 3 ayda ise esas yapim
yeri bobreklerdir (14).

Eritropoetin, bobrek perittibiler kapiller yapilarin értuct hicrelerinden salinar.
Dogum sonrasi normal Kisilerde EPO Uretiminin % 90-95'i bobreklerde yapilir. Az
bir kismi da hepatositler tarafindan yapilir. Buna ragmen ihtiya¢ halinde, gereken
eritropoetin miktarmnin 1/3'Und karsilayabilir. EPO’nun yarilanma 6mri 6-9 saattir.
EPO, kemik iligindeki eritroid prokursorlerinde spesifik reseptorlere baglanarak

4



etkinlik gosterir. Hematopoetik kok hicrelerden proeritroblastlarin - Gretimini
arttirdig: bildirilmigtir. Hcrelerin hizli Gretilmesi, distk oksijen basincina maruziyet
suresince veya eritrositlerin yapimiin yeterli seviyeye gelip dokulara yeterli oksijen
tasinmasina kadar devam eder; istenilen seviye elde edilince eritropoetin yapimi
azalir ve normal degerlerde eritrosit Gretimi meydana getirecek seviyeye iner (15,16).

Bes yasina kadar tim kemiklerin iliklerinde eritrosit tretimi vardir. 20 yasina
gelince tibia ve humerus proksimalleri disinda uzun kemiklerin ilikleri yaglanarak
eritrosit tretemez duruma gelir. Kan yapimini sternum, kaburga ve kalga kemikleri
gibi membrandz kemikler Ustlenir. Yas ilerledikce bu kemiklerdede Uretim azalir
(15).

2.2. Hemoglobin

Hemoglobin, eritrositlerde bulunur. Esas fonksiyonu oksijeni akcigerden
dokulara tasimaktir. Molekul agirhgi 65400 D olup maksimum 64 nm capa sahip
tetramerik proteindir. Demir igceren dort tane HEM (demir ve porfirin) ve kovalent
baglarla herbirine baglanan globulin zincirlerinden olusur. Dort molekil O, tasrr.
Polipeptit aminoasit dizlimleri ana yapiyr olusturur. Her zincirin alfa heliks
olusturarak kivrilmas: sekonder yapiyr olusturur ve bu yapilarin birbiri Gzerine
katlanmasi ile tersiyer yapi olusur. HEM ve globulin arasinda etkilesim dinamik
oldugundan dolay:r O, trasportu reversibl 6zellik kazanir. Eritrositlerin osmotik
basincini, sitoplazmasinda % 98 oraninda bulunan hemoglobin saglar.

Hemoglobin tipleri, globulin zincirinin yapisina goére farklilik gd6sterir.
Globulin zincirleri alfa, beta, gamma, epsilon ve zeta seklinde ifade edilebilir.
Gebeligin ilk haftalarinda epsilon zinciri yapilir. Hb Gower 1 ve Gower 2 ilk olusan
hemoglobinlerdir. Daha sonra Hb portland olusur. Gebelik ilerledikce HbF miktar1
artar ve ilkel hemoglobulinler azalir. Dogumda, % 70 oranlarinda HbF bulunur. Bu
oran, dogumdan sonraki 6 aylik slrecte giderek azalir ve yerini HbA’ya birakir (11).
Hemoglobininin ¢ogunlugunu HbA (2o ve 2 zinciri) olusturur. Az kismini1 da HbA;
(2a, 26 zinciri) (% 2,5-3,5 arasi) ve HbF (2a, 2y) (% 1) olusturur.

Dogumdan sonra Hb yapim hizimin disik olmasi ve eritrositlerin yasam

stiresinin olgun eritrositlere gore daha kisa olmas: nedeniyle 2 aylik bebeklerde



fizyolojik anemi (ortalama deger 11 g/dL) gorilir. Daha sonra eritrosit yapimi hizl
bir sekilde artis gosterir(fizyolojik anemi dénemi) (11).

Hemoglobin Molecule

iron

red blood cell

f chain , A R a chain

helical shape of the
polypeptide molecule

Sekil 2: Hemoglobinin sekli

2.3. Anemi

Anemi, hemoglobin duzeyinin ve/veya eritrosit sayisinin toplumdaki normal
Kisilere gore belirlenen degerlerin 2 standart sapma (SD) altina dusmesi olarak
tanimlanir (17). Eritrositlerin esas gorevi, dokulara oksijen tasimaktir. Bundan dolay1
oksijen metabolizmasi, kardiyovaskiler kompansasyon gibi etkenler aneminin
tanimlanmasinda 6nem  kazanir. Hemoglobin  konsantrasyonu, anemilerin
tanimlanmasi icin yeterli degildir. Kronik solunum sistemi hastaliklarinda ve
kardiyak hastaliklarda hemoglobinin oksijene olan afinitesi degiskendir. Siyanotik
kalp hastaliklarinda veya akciger ile ilgili kronik hastaliklarda hemoglobin normal
simirlarda olmasina ragmen oksijene olan afinite yuksek oldugundan, anemi
gorulebilir (17). Bu gibi durumlarda fizyolojijk tanimlama daha uygundur.

Cocuklarin eritrosit sayilari ve hemoglobin degerleri yasa, cinsiyete, irka gore
degisiklik goOsterir (18). Anemilerin en pratik tanimi, Hemoglobin ve Hematokrit
degerlerinin bulundugu yas ve cinsiyet icin 2 SD altinda olmasidir (17). Erkeklerin,
puberte sonrasi androjen seviyeleri yukselir. Androjenler, eritrosit yapimini
arttigindan hemoglobin degeri daha yuksek bulunur (19). Rakmmin ylksek oldugu
yerlerde oksijen az odugundan hemoglobin konsantrasyonu daha ytksektir (Tablo 1).



Tablo 1: Cocuklarda yasa gore ortalama hematolojik degerler (18)

Yas Hemoglobin Hematokrit Eritrosit sayis1 | MCV (fL)
(g/dL) (%) (x103/mm3)
Ort. -2SD Ort. |-2SD | Ort. -2SD | Ort. | -2SD
Kord 16,5 13,5 51 42 4,7 3,9 108 98
kani
1-3 glin 18,5 14,5 56 45 53 4,0 108 95
1 hafta 17,5 13,5 54 42 51 3,9 107 88
2 hafta 16,5 12,5 51 39 4,9 3,6 105 86
1lay 14 10 43 31 4,2 3,0 104 85
2 ay 11,5 9 35 28 3,8 2,7 96 77
3-6 ay 11,5 9,5 35 29 3,8 3,1 91 74
0,5-2y 12,5 10,5 36 33 4,5 3,1 78 70
2-6y 12,5 115 37 34 4,6 3,9 81 75
6-12y 13,5 11,5 40 35 4,6 4,0 86 77
12-18 vy 14 12 41 36 4,6 4,0 90 80
K
12-18yE | 145 13 43 37 4,9 4,5 88 78

Hemoglobin seviyesideki azalma sonucunda, kanda oksijen tasima kapasitesi
azalir. Fizyolojik degisiklikler, hemoglobin seviyesinin 7-8 gr/dL altina inmesiyle
ortaya ¢ikmaya baslar. Mukozalarin ve derinin soluklugu belirginlesir (19).

Tasikardi, kardiyak outputta artis, disosiasyon egrisinin saga kaymasi ve kan
akiminin vital organlara yonelmesi anemiye uyum saglamak icin meydana gelen
fizyolojik degisiklerdendir. Anemi eritrosit metabolizmasin etkiliyerek 2,3
difosfogliserat (2,3 DPG) artisina neden olur. Artan 2,3 DPG, oksijen disosiasyon
egrisini saga kaydirarak dokulara daha fazla oksijen gegisini saglar. Hangi nedene
bagl gelisirse geligsin devam eden agir anemik hastalarda takipne, tasikardi ve en
sonunda konjestif kalp yetmezligi gelisir (20).

Akut gelisen anemi, genellikle iyi kompanse edilemez. Tasikardi, Gfurim,

egzersiz intoleransi, bas agrisi, uykuya meyil, istahsizlik ve senkop gozlenebilir (21).



Dinya saglik orgutti anemileri agirhik derecesine gore smiflandirmastir.
Yapilan smiflamaya gore anemi hafif, orta ve derin olmak Uzere U¢ gruba ayrilir.
Derin anemi, hemoglobin degerinin 6-59 ay arasi olan ¢ocuklarda 7 gr/dL'nin altinda
ve diger yas gruplarinda 8 gr/dL'nin altinda olmasi ile tanimlanir (22) (Tablo 2).

Tablo 2: Aneminin agirligini saptamada kullanilan hemoglobin degerleri (22)

Yas Anemik Hafif Orta Derin anemi
olmayanlar anemi siddette (gr/dL)
(gr/dL) (gr/dL) anemi
(gr/dL)
6-59 ay 11 ve (sti 10-10,9 7-9,9 7’in alt1
5-11 yas 11,5 ve st 11-11,4 8-10,9 8’in alt1
12-14 yas 12 ve Usti 11-11,9 8-10,9 8’in alt1
15 yas ve Uzeri 12 ve Ustu 11-11,9 8-10,9 8’in alt1
hamile
olmayan
bayanlar
15 yas ve Uzeri 11 ve Gsti 10-10,9 7-9,9 8’in alt1
Hamile olan
bayanlar
15 yas ve Uzeri 13 ve Usti 11-12,9 8-10,9 8’in alt1
erkekler

2.4. Anemilerin Simiflandirilmasi

Anemiler, gunimuize kadar cesitli siniflamalara tabi tutulmustr. Eritrorsitlerin
selkillerine gore, buyikliklerine gore, rengine goére, fizyolojik sebeplere gore
kategorize edilebilirler. En ¢ok morfolojik ve etiyolojik olmak (zere iki major
smiflama kullanilir. Ayririct tani i¢in iki siniflama beraber kullanilabilir (18, 23).

Anemiye neden olan hastaliklar1 iki kategoriye ayirip incelemek, anemi
tanisin1 koymamizda bizlere kolaylik saglar (24).

1. Eritrosit yapmminda azalma ile kendini gosterenler. Bu tip anemilerde

eritrosit maturasyonunda bozukluk vardir. Eritrosit yapiminda yetersizlik veya
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eritrosit yapiminda mutlak bozukluk sonucu meydana gelir. Kemik iliginde bulunan
eritroblastlar, retitilosit olusturamadan yikilirlar ve retikiilositopeni gozlenir (24).

2. Eritrositlerin yikimi sonucu veya eritrosit kaybi sonucu gozlenir. Bu tip
anemilerde ise retikulosit sayisinda artis (retikllositoz) gozlenir (24).

2.4.1. Morfolojik Stmiflandirma

Ortalama eritrosit hacmine (MCV) gore yapilan simiflamadir (Tablo4). MCV
dolasimdaki eritrositlerin ortalama boyutlarin1 gosteren parametredir (25). MCV alt
siiri, 2 ile 10 yas arasi kisaca ‘70 fl+yas (yil)” seklinde hesaplanabilir. Normalin st
smirt 84 fL'ye, bir yasindan sonra her yil igin; 0,6 fl eklenerek hesaplanabilir.
Hemolitik anemilerde retikulosit sayis1 yiiksek olmasi nedeniyle MCV yiiksek olarak
Olcllebilir. Birden fazla etken anemiye neden oludugu zaman MCYV igin beklenenden
daha farkl sonuclar ile karsilasabiliriz (26, 27).

Retikilosit sayisi, anemi aymrimu igin kullanilan bir diger parametredir (Tablo
3). Retikilosit sayisinin yiksek olmasi kronik kan kaybi veya hemolizi gosterir.
Normal ya da azalmis retikilosit sayis1 eritrositlerin yapiminda bir defekt oldugunu
gOsterir. Retikilosit sayisinin eritropoezi daha iyi yansitmasi i¢in anemi seviyesine
gore 'retikulosit tUretim gostergesi'ni revize etmek gerekir.

Retikilosit tretim gostergesi: retikilosit sayis1 x hastanin hematokriti/normal

hematokrit (normal hematokrit 45 olarak kabul edilir) formali ile bulunabilir.



Tablo 3: Retikulosit sayisi ile anemi tanisina yaklagim (13, 19)

RETIKUIL OSIT SAYISI \
< %% 2 (yetersiz liretim) >% 2
+
Ortalama eritrosit hacmi (MCWV) l
} ¥ } - .
Diistik Normal Yiiksek Hemoliz Kan kaybi
Demir eksikligi B 12 eksikligi Eritrosit bagiml olan
Talasemi Folat eksikligi 1. Membran bozukluklar
Kursun zeh. Diamond Blackfan 2. Enzim bozukluklar
Kronik hastalik Fankoni anemisi 3. Hemoglobulinopatiler
Sederoblastik anemi Eritrosit dis1 nedenler
i v ul 1. Immun-otoimmun
Izole anemi Pansitopeni 2. Hipersplenizm
Alkut enfeksivon Losemi 3. Enfeksiyon
Gegici eristoblastopeni Aplastik anemi 4. Mekanik hasar
Gegici eristoblastopeni Ilaca bagh 5. Mikroanjivopatik
Kronik hastalik anemisi 6. Nutrisyonel
Renal hastaliklar 7. Karaciger hastaligi
Hipotiroidi 8. Metabolik
Ilaca bagh 9. Hemolitik liremik sendrom
10. Toksinler
11. Paroksismal nokturnal hemoglobiniiri
12. Trombotik trombositopenik purpura
13. Dissemine intravaskiiler kuagiilasyon

Eritrosit dagilim araligi (RDW) ile ayirict tan1 yapilir. Anizositoz, eritrosit
dagilim arahigi olup normal degerleri % 11.5-14.5 arasinda degismektedir. Ortalama
eritrosit hemoglobin konsantrasyonu (MCHC) herediter sferositozlu hastalarda
genellikle 36 mg/dL uzerindedir (1). Demir eksikligine bagli gelisen anemide
genellikle MCHC dusuklugt saptanir (23).
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Tablo 4: Anemilerin olusum mekanizmasina gore smiflandirilasi (17)

A Eritrosit yapmmmn azaldigr durumar

1. Kemik iligi yetersizligi

a. Aplastik anemi

Konjenital

Edinsel

b. Saf eritroid aplazi

Konjenital

Diamond Blackfan sendromu

Asse sendromu

Edinsel

Cocukluk cagi gecici eritroblastopenisi
c. Kemik iliginin alanmin daraltilmas:
Malignensiler

Osteopetrozis

Kringk bobrek hastalig:

D vitamin eksikligi

d. Pankreas yetmezligi-kemik iligi
yetersizligi

2. Yetersiz eritrpoetin yapimi

a. Kronik bobrek hastalig:

b. Hipotiroidi, hipofiz yetersizligi

c. Kronik inflamasyon

d. Protein malndtrisyonu

e. Dlsuk oksijen afiniteli hemoglobin
mutantlar:

B. Eritrosit olgunlasma bozukuklar ve

inefektif eritropoez

1. Sitoplazmik olgunlasma bozukluklar:
a. Demir eksikligi anemisi

b. Talasemi sendromlar1

c. Sideroblastik anemiler

d. Kursun zehirlenmesi

2. Cekirdek olgunlasma bozukluklar1
a. B 12 eksikligi

b. Folik asit eksikligi

c. Tiamin yanitl megaloblastik anemi
d. Folat metabolizmasi herediter
anomalileri

e. Orotik asiddri

3. Primer diseritropoetik anemiler
(Tip 1,2,3,4)

4. Eritropoetik protoporfiri
5.Refrakter sideroblastik anemi ve
pankreas disfonksiyonu

C. Hemolitik anemiler
1.Hemoglobin defektleri

. Yapisal bozukluklar

. Talasemiler

. Eritrosit membran defektleri

. Metabolik eritrosit defektleri

. Immiin hemolitik defektler

. Eritrositlerde mekanik hasar

. Eritrositlerde temel hasar

. Oksidanla uyarilan eritrosit hasaro
. Enfeksiyona bagli eritrosit hasari

. Proksimal nokturnal hemoglobiniri

fob)

O 9 N O O~ W N T

D. Kan kayb
1 Akut kan kayb:
2. Kronik kan kayb1
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Periferik yayma anemi tanisinda oldukca faydahdir. Eritrositler, periferik
yaymada boyanmasina g6re hipokrom, normokrom, hiperkrom seklinde
smiflandirilabilir (25). Periferik yaymada eritrositlere ait morfolojik 6zellikler
degerlendirilir. Eritrosite ait 6zgun yapisal degisiklikler (sferosit, stomatosit, hedef
hicre vb.) gormek suretiyle degerlendirilebilir (25). Anemilerin tanimlanmasinda
kullanilabilecek eritrositlerin yapisal 6zellikleri ve eslik ettikleri hastaliklar asagida
belirtildigi gibidir (17).

Akantosit: Cevresinde boy ve sayilar1 degiskenlik gdsteren dikensi ¢ikintilara
sahip eritrosite verilen isimdir. Karaciger hastaliklari, DIC, MAHA, hipotiroidi,
abetalipoproteinemi, post splenektomi, malabsorbsiyon gibi durumlarda gézlenir.

Ekinosit: Eritrositin gevresinde esit araliklarla yerlesmis, kicuk, birbirine
benzer boyda dikensi ¢ikintilar s6z konusudur. Artefakt, dehidratasyon, karaciger
hastaligi, pirivat kinaz eksikligi, eritrosit transflizyonu gibi durumlarda gdzlenebilir.

Sferosit: Eritrosit merkezinde normalde gorilmesi gereken soluk alanin
gorulmedigi eritrosit seklidir. Eritrositler kure gibidir. Genellikle normal eritrositten
daha kuguktirler (mikrosferosit). Baslica; herediter sferositoz, otoimmin hemolitik
anemiler, ABO uyusmazhgi, yanik hastalarinda rastlanir.

Orak hicre (sickle cell): Orak hicre hastaliginda (HbSS), parsiyel oksijen
basincinin  distlgl durumlarda HbS molekillerinin  polimerizasyonu sonucu

eritrositler orak, yulaf, sandal bicimini alirlar.

Ovalositoz (Eliptositoz): Normal Kisilerde eritrositlerin % 1’inden azi elips
seklinde olabilir. Hereditereliptositoz’da degisik oranlarda elips bigiminde eritrosit
gorulir. Megaloblastik anemiler (makroovalositler), demir eksikligi anemisi,
talasemi  tasiyicihigi  (talasemi  minor), miyelodisplastik sendrom, primer

miyelofibroz, miyeloftizik anemiler gibi durumlarda gorulebilir.
Hedef (target) hicre: Hicrenin ortasinda, boya almis kuclk yuvarlak bir

alan vardir. Bunu soluk boyanmis bir halka cevirir. En dista gene hemoglobinli dar

bir alan yer alir. Eritrosit, nisan alinan hedefe ya da Meksika sapkasina benzetilir.
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Talasemilerde, baz1 hemoglobinopatilerde (6rn HbC), splenektomiden sonra, tikanma

sariligi ile giden bazi karaciger hastaliklarinda hedef hiicreler goralar.

Sistositler: Parcalanmis kuglk eritrosit par¢aciklardir. Eritrositlerin 6zellikle
mikrodolasimda mekanik travmaya maruz kaldiklari durumlarda (mikroanjiyopatik
hemolitik anemi, kardiyak hemolitik anemi) ve yaniklarda pargalanmis eritrosit orani
belirgin sekilde artar. Mekanik travma sonucu eritrositler migfer (helmet), tcgen
seklini ahrlar ya da sistositlere doniistirler. TTP, HUS, DIC, vaskiilit, gibi yasam
tehdit edici mikroanjiyopatik hemolitik anemi durumlarinda erken tani koydurtucu

bir bulgudur.

Kabarcik (blister) hticreleri: G6PD enzimi eksik olan kisilerde, oksidan ilag
kullanimina bagli olarak gelisen akut hemolitik anemide gorilir (oksidatif hemoliz).

Gozyas1 hucresi (dakriyosit, tear drop): Yenidoganlarda, talasemi major,
I6koeritroblastik reaksiyon, miyeloproliferatif sendromlar gibi hastaliklarda gozlenir.

Kalem htcreleri (pencil cells): Kalem seklini almis ince uzun ovalositlere

agir demir eksikligi anemilerinde rastlanir.

Stomatosit: Eritrositin ortasindaki soluk alan yuvarlaklhigini vyitirip yarik
(agiz) bicimini alir. Herediter stomatositoz’da goralir. Alkolizm, Kkaraciger
hastaliklarinda, Rh uygunsuzlugunda stomatitlere rastlanabilir.

Heinz cisimcigi: G6PD eksikliginde oksidatif strese maruziyert sonrasi,
asplenide, kronik karaciger hastaliginda, hemoglobinopatilerde g6zlenebilen

denatiire veya agrege hemoglobinin parcaciklaridir.

Poikilositoz: Eritrositlerin sekil olarak degisiklik gostermesidir.
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Anizositoz: Eritorositlerin biyukluklerinin birbirinden farkli olmasidir.
Bitun anemi tiplerinde gorilen bu durum 6zellikle megaloblastik anemileri akla
getirir.

Cekirdekli eritrositler: Yenidogan donemi hari¢ periferik kanda gorulmez.
Kemik iliginin uyariimasi sonucu periferik kana c¢ikarlar. Ciddi hipoksi, akut

kanama, hemolitik anemi, enfeksiyon, l6semi, postseplenektomide gorulebilirler.

Bazofilik noktalanma: Eritrositlerin igerisinde koyu mavi renkte boyanan
RNA artiklaridir. Diseritropoez bulgusudur. Talasemi, demir eksikligi, kursun

zehirlenmesi, unstabil hemoglobinopatilerde goralur.

Howell Jolly cisimcikleri: Mor-eflatun boyanan kicuk, yuvarlak cekirdek
artiklaridir. Genellikle retikilosit evresindeki hiicrelerde, nadiren olgun eritrositlerde
bulunurlar. Megaloblastik anemiler, MDS, diseritropoetik anemilerde, dalak
yoklugunda, orak hiicre hastaliginda gorilebilir.

Cabot halkasi: Diseritropoez bulgusudur. Mitoz igi artig1 ya da cekirdek

artig1 oldugu dusunulmektedir. Retikilositlerde gorulir. Halka ya da 8 bigimindedir.

Kursun zehirlenmesi, hemolitik anemi, megaloblastik anemilerde gorilebilir.
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Sekil 3: Eritrosit morfolojisi ve inkltzyonlari
Anemiyi tammlamak i¢in kemik iligi aspirasyonu yapmak gerekebilir. Kemik
iligi aspirasyonu sonucunda, depo hastaliklarina bagli degisiklikler, normoblastik,

megaloblatik, sideroblastik anemilere bagl degisiklikler gorulebilir (23) (Tablo 5).

Tablo 5: Kemik iligi morfolojik olarak degerlendirilmesi (23)

Kemik iligi erittroid seri

Normoblastik Megaloblastik Sideroblastik
Demir eksikligi Vitamin B 12 eksikligi Mitekondrial
anemisi Folik asit eksikligi bozukluklar
Enfeksiyon DNA sentezi kusurlar Birincil
Malignite (dogusmsal, edinsel) e Konjenital
Bag doku hastahklar: | ilaglar e Edinsel
Hemolitik anemi ikincil
Bobrek hastaligi
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2.4.2. Etyolojik Smiflandirma

Bu smiflandirmada retikulosit sayis1 ve kemik iligi aspirasyonu (eritropoetik
aktivite degerlendirilmesi) onemlidir (Tablo 6). Eritrositlerin yetersiz Uretimi,
eritrositlerin  olgunlasmamasindan kaynaklaniyorsa, eritropoez etkin degildir.
Eritroblastlar, kemik iliginde retikllosit asamasina gelmeden &lurler. Kemik iligi
fazla calismasina ragmen retiktlosit sayisi disuktur. Normoblastlar periferde
gordlebilir. Bu durum, eritropoezin etkin olmadigni gosterir ve diseritropoetik
anemilerde goralur. Eritropoez tam olarak kesintiye ugrarsa aplastik anemi
(eritroblastopeni) gOrulur. Eritrosit yikimi  veya kayiplart diger fizyolojik
siiflandirma nedenleridir (18).

Kemik iligine bagl yetersizliklerde veya eritropoetin eksikligine bagli gelisen
anemilerde retikilosit sayis1 azdir. Kemik iliginde eritropoetik aktivite azalmistir.
Retikilositoz, kemik iligi islevinin tam oldugu hemoliz durumlarinda, akut kan
kaybinda ve dalakta kan goéllenmesi sonucunda gorilebilir. Kemik iligi, aktivitesi iyi
oldugundan meydana gelen anemiyi diizeltmek i¢in daha fazla ¢ahisir ve retikulositoz

gOzlenir (23, 24).

Tablo 6: Anemilerin etiyolojik smiflandirilmasi (18,23)

A. Artmis eritrosit kaybi
1. Kan kayb:
2. Hemoliz
a. Intrakorpuskiiler
e Membran bozukluklar
e Enzimopatiler
e Hemoglobinopatiler
b. Ekstrakorpuskuler
e Immin
e Mekanik
e Enfeksiyon

B. Azalmus eritrosit sayisi
1. Kemik iligi yetersizligi
a. Aplastik anemi (edinsel, herediter)
b. Saf eritroid aplazi
e Diamond Blackfan sendromu,
e Aase’s sendromu
e Transient eritroblastopenisi
2. Kemik iligi infiltrasyonu
e Malignite, Osteoporoz, Miyelofibroz
3. eritropoetin yapim yetersizligi
o Kronik bobrek yetersizligi
e Malndtrisyon,
e Kronik hastalik anemisi
e Hipotiroidi
4. Eritrosit maturasyon defektleri
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2.5. Anemili Olgularin Degerlendirilmesi

Anemili olgular degerlendirirken asagidaki siralamaya uymak gereklidir(28).

- Ayrintili 6ykt alinmali ve fizik muayene yapilmalidir.

- Tam kan sayimm yapilmali, anemiye eslik eden diger hiicre seri degisiklikleri
degerlendirilmelidir.

- Periferik yayma yapilmalidir. Anemilerde gozlenen morfolojik degisiklikler
yapilan periferik yaymada morfolojik olarak gorulebilir.

- Retikilosit sayis1 incelenmelidir.

- Hemolizi distndiren durumlarda, hemolitik hastaliklarda gozlenen klinik
durumlar ve laboratuvar parametreleri dikkatle incelenmelidir.

- Kemik iligi aspirasyonu yapilmali. Yapilan kemik iligi aspirasyonu
degerlendirildiginde normoblastik, megaloblastik ya da sideroblastik eritropoeze ait
degisiklikler tespit edilebilir ve kemik iligi patolojleri dislanabilir.

- Anemi etyolojisine yonelik ek tetkikler yapilmahdir.

2.6. Oyki Alma

Hastanin tibbi oykisil, anemi tamist koymak igin oldukg¢a onemlidir (24).
Oykii alirken; hastanin yasi, cinsiyeti, beslenme sekli, enfeksiyon 6ykisi, kronik
hastalik durumu, kullandig1 ilaglar, c¢evresel maruziyet ve etnik kokeni
sorgulanmahidir (29). Bunlara ek olarak anemi suresi belirlenmeli ve diger
semptomlarla ve kronik sikayetlerle iliskli olup olmadig: sorgulanmalidir. Anemi
genellikle solukluk, halsizlik, ¢cabuk yorulma, terleme, kusma, beslenme bozuklugu,
gelisme geriligi seklinde belirti verebilir. Baslangi¢ yasmin belirlenmesi, kalitsal ve
konjenital anemi tanist igin 6nemlidir (17). Yenidogan ddneminde sarilik vb.
sikeyetlerin baslamis olmasi, dogustan var olan enfeksiyon, herediter sferositoz,
G6PD eksikligi, izoimmunizasyon gibi durumlar: disundirebilir (25). 1-3 aylar
arasinda fizyolojik anemi gorulirken, 3 aydan sonra hemoglobin bozukluklari,
Diamond Blackfan anemisi gibi hastaliklar gordlebilir (17).

Erkek cinsiyet X’e bagl gecis g0Osteren hastaliklar (piruvat kinaz eksikligi,
G6PD eksikligi) agisindan 6nem kazanir. Bu hastalarda ila¢ kullanimi, bakla yeme

oykusu, naftaline maruziyet sorgulanmalidir (17).
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Beslenme oykisu 0zellikle nutrisyonel anemi tanisi igin dnemlidir. Prematur
bebekler, demir takviyesi almayan, inek sitl veya demirden fakir mamalar ile
beslenen cocuklar, az miktarda kirmiz: et tiketen adelosan hastalar demir eksikligi
anemisi acgisindan risk tasir(30. Vejeteryan annelerin emzirdikleri ¢ocuklarda B12
eksikligine bagli anemi gelisebilir(30). Pika Oykusu varliginda demir eksikligi,
kursun entoksikasyonu olabilecegi akla gelmelidir. Blylime hizinin fazla oldugu
donemlerde demire, kronik hemoliz olan durumlardada folata olan ihtiyag artar. Kisa
barsak sendromu, malabsorbsiyon gibi durumlarda demir eksikligi, folat ve B12
eksikligine rastlanabilir. inflamatuar bagirsak hastaliklarinda kronik kan kaybina
bagli anemi gelisebir (12).

Etnik kokenin belirlenmesi 6nemlidir. Hemoglobin S ve C zencilerde
yayginken, beta talasemi beyaz irkta daha fazla gorulur. Alfa talasemi siyah ve sar1
irkta daha yaygindir. Talasemi sendromlari, akdeniz kokenlilerde daha sik
gOzlenirken, yahudiler ve yunanlarda G6PD eksikligi daha fazladir (17).

Aile 0oykislnde, ailede bulunan genetik hastaliklar, anemi 0Oykusi,
splenektomi 0ykusu, sarilik safra kesesi tasi, orak hiicreli anemi ve talasemi hastaligi
sorgulanmahidir (24). Hemolitik anemi cogunlukla genetik gecis gosterir. Ailede
splenektomi, safra tas1 varhgi, yenidogan sariligi, splenomegali, splenektomi
herediter sferositozu distndirr.

Anemilerin ayirict tanisinda, etiyolojik farkliliklar 6niinde bulundurulmadir.
CGocukluk ¢agi anemilerinin en sik nedeni demir eksikligi anemisi, akut ve kronik
enfeksiyona bagli gelisen anemilerdir. Herediter sferositoz, sik rastlanan ve genetik
gecis gosteren anemilerdendir. Talasemi, akdeniz ve guneydogu asya halklarinda sik
gOzlenirken, orak hucreli anemi afrika kokenlilerde siktir (31). Derin anemileri
degerlendirirken oykilde, kanama diyatezi, akut ve kronik kan kaybi, travma

sorgulanmalidir.

2.7. Fizik Muayene

Anemi etyolojisi arastirilirken ayrintili fizik muayene yapilmalidir. Hastanin
genel gorinima; hastaligin siddeti, akut veya kronik olup olmadigi hakkinda fikir
verir. Anemi haftalar, aylar icerisinde gelismisse daha iyi tolere edilir. Hastanin vital

bulgullari, vicut agirhgi, boy, buyume persantilleri aneminin agirligi hakkinda bilgi
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verebilir. Ayrintili yapilacak fizik muayene ile soluklugun derecesi (cilt, mukozalar,
konjonktiva), altta yatan sistemik hastaliklar, travmanin olup olmadig: belirlenebilir.
Genel durumu iyi, vital bulgular: stabil, sistemik hastaliga dair bulgular1 olmayan
hasta; vucudunda ekimoz, purpura, lenfadenopati, hepatosplenomegali ve batinda
kitlesi olan hastalara gore daha iyi prognoza sahiptirler (23, 26).

Elmacik kemiklerin belirgin olamasi, dislerin kusurlu bir sekilde kapanmas,
alin bolgesinin 6ne dogru ¢gikmas: kemik iliginin fazla galisdigin1 gosterir. Talasemi,
orak hucreli anemi gibi kronik hastaliklart distndirir. Konjenktivada yilanvari
damarlanma orak hucre sendromlarmi akla getirmelidir. Splenomegali, konjenital
hemolitik anemilerde siklikla rastlanan bulgulardandir. Hepatomegali ve
lenfadenopati olmas: I6semi gibi kemik iligi ve visseral organlarin infiltratif
hastaliklarmi gosterir. Purpura ve petesi tespit edilmesi durumunda aplastik anemi,
I6semi, hemolitik Gremik sendrom, otoimmun hemolitik anemi gibi trombositopeni
eslik eden hastaliklar distindurebilir (17). Cesitli konjenital anomaliler hematolojik
sendromlar: akla getirmelidir. Fankoni anemisinde, kisa boy ve hiperpigmentasyon
beklenen bulgulardandir (17). Radius anomalileri, yapisal bébrek anomalileri,
basparmak anomalisi eslik edebilir. Diamond Blackfanda hastalar genellikle kisa
olup 'merakls, entelnektuel’ ylz ifadesine sahiptirler (23, 26).

Solukluk, halsizlik ve carpinti semptomlar: ile iligkili olabilir. Kronik
anemide, glossit, Uftrim, buyume-gelisme geriligi birliktelik gosterir (32). Akut
hemolitik anemilerde, hematuri, sarilik, hepatomegali, splenomegali, tasikardi,
konjestif kalp yetmezligi bulgular1 fizik muayenede saptanabilir. G6PD eksikligi ve
hemolitik Gremik sendrom akut hemolitik anemilerdendir. Kronik hipoplastik anemi
veya azalmis eritrosit yapimi sonucunda gelisen anemilerde solukluk, dikkatsizlik,
tasikardi sistolik Gfturum, biyime ve gelisme geriligi tespit edilebilir.  Kronik
hemolitik anemiler, orak hicreli anemiler; sarilik, alt ekstremite Ulserleri, tasikardi,
kardiyak dfarim, hepatomegali, splenomegali, buytume geriligi gibi bulgular
verebilirler. Sarihik ise hemolitik anemi, viral hepatit, aplastik anemi
bulgularindandir (Tablo 7).
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Tablo 7: Anemi etiyolojisine yonelik yardimci fizik muayene bulgulari (25)

1. Vital bulgular: Nabiz, arter kan basinci (tasikardi, nabiz basincinda artma...)

2. Derive eklentileri: Solukluk, hiperpigmentasyon, karotenemi, petesi, purpura,
sarilik, kaverndz hemanjiom, alt ekstremitelerde ulser, tirnak yatag: anomalileri
Konjunktiva-sklera: Solukluk, ikter, kanama, mavi sklera

G0z dibi: Papilla 6demi, retinal hemorajiler, korluk

Agiz ve dudaklar: Keilitis, diseti hipertrofisi, kanama, solukluk, stomatit, glossit
Kemikler: Duyarlilik, timor, osteopetrozis

Lenf bezleri: Buyume

© N o o~ W

Kalp-akciger-damarlar: Ufiiriim, galo ritmi, kardiyomegali, dispne, takipne, ral,
odem

9. Karin: Hepatomegali, splenomegali, kitle, assit

10. Norolojik muayene: Titresim-pozisyon duyusu kaybi, Romberg testi, periferik
noropati

11. Pelvik-rektal muayene: Kanama, kitle, hemoroid

2.8. Laboratuvar incelenmeleri

Anemnez ve fizik muayeneden sonra yapilabilecek rutin tetkikler; tam kan
sayimi analizi, retikulosit sayimi ve periferik yayma tetkikleridir (33). Bakilan tam
kan sayimi analizinde, hemoglobin ve hematokrit gibi degerler belirlenebilir.
Aneminin derinligini ve tirini belirlemede cesitli ipuglart igerir. Ornegin, akut
enfeksiyon gibi durumlarda l6kositoz, trombositoz tespit edilebilir.

Periferik kan yaymasi; trombosit, l6kosit ve eritrositlerin morfolojisini ve
sayilarmi belirlenmesinde 6nemlidir. Periferik yayma degerlendirilirken, hticrelerin
boyanmasina ve dagilimina bakilmalidir. Eritrositler ust tste gelmemeli, rulo
formasyonu gorilmemelidir. Merkezi solukluk gortlmelidir. Aneminin; hipokromik,
mikrositik, normositik, makrositik olup olmadigi ya da eritrosit membran
bozukluklarinda, spesifik morfolojik anomalileri (sferosit, eliptosit, stomatosit vb.)
veya hemoglobinopatileri (talasemi, orak hucreli anemi vb.) tespit etmek icin
kullanilabilir (28). Aplazi ya da infiltrasyona bagli kemik iligi yetmezliginde
pansitopeni tespit edilebilirken, periferik yaymada anormal hticreler gorulebilir (34)
(Sekil 3).
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Normal eritrositler disk seklindedir. Eritrositin (i¢te birini kaplayan merkezi
solukluk mevcuttur. Hucre membran bozukluklari, hemoglobin miktar: ve tipi,
eritrosit enzim eksiklikleri; eritrositte sekil, blyUklik ve renkte degisiklige neden
olur. Eritrosit ile ilgili parametreler etkilenir ve periferik yaymada sferosit,
parcalanmig hucre vb. degisiklikler izlenir. Bu degisiklikler g6z 6nune ahlinarak
ayrici taniya gidilir. MCV (mean corpuscular volum) ve MCHC (mean corpuscular
hemoglobin concentration) anemi tanist igin kullanilan iki 6nemli parametredir (34).
MCV ile periferik kan yaymasindaki eritrosit boyutu dogrulanir. MCHC yiiksekligi
herediter sferositoz disundurtr. Dustklugi demir eksikligi anemisi lehinedir.

Mikrositoz, eritrosit hacmindeki kigtlmeyi gosterir ve gcogunlukla mikrositik
anemi, demir eksikligi anemisinde gozlenir. Talasemi, kronik hastalik anemisi,
sideroblastik anemi ve bazi hemoglobinopatilerde hipokrom ve mikrositer eritrositler
goruldr. Demir eksikligi anemisi ile diger anemiler birliktelik gosterebilir (34).

Normositer, normokromik anemide eritrositler normal biyuklikte olup
normal miktarda hemoglobiline sahiptirler. Eritrosit sayisinda azalma sonucu anemi
gozlenir. Kemik iligi yetmezligi, hemoliz, kan kaybi1 ve sekonder anemi
durumlarinda goralir (34).

Makrositoz, eritrosit boyutunun artis1 ile karakterizedir. Kemik iliginde
turnoverin arttigin durumda tam olarak olgunlasmayan hicreler periferik kana
¢iktiklarindan daha biylk gozlenirler. Periferik kandaki geng hicreler polikromazik
boyanir ve retikllosit admi ahrlar. Makrositoz; hipotiroidi, B12 eksikligi, folat
eksikligi, konjenital disritropoetik anemilerde gozlenir (34).

Eritrosit gostergeleri (MCV, MCH, MCHC ve RDW) ile anemi morfolojik
olarak smiflandrilabilir. RDW (eritrosit dagilim arahgi) anizositozu gosterir. MCH
ve RDW degerleri, MCV deki degisimler i¢in uyari olup anemi ayirici tanisinda
kullanilir (35). RDW degerindeki artis demir eksikligi anemisininin ilk belirtisi
olabilir. MCHC her eritrositin hemoglobin konsantrasyonunu yansitir. MCHC
yuksekligi herediter sferositoz gibi hastaliklar1 dusundurirken, disuklugt de demir
eksikligi anemisi gibi mikrositer anemili hastaliklari disunddrir (34). Tam kan
sayiminda elde edilebilecek diger dnemli parametreler WBC (lokosit sayisi), PLT

(platelet) gibi dlcumlerdir (36).
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Retikilosit sayisi, toplam eritrosit sayisinin yiizdesi olarak ifade edilir ve
anemi tanist igin 6nemli parametrelerdendir. Hemoliz, akut veya kronik kan kaybina
bagli gelisen anemilerde retikilosit sayist artar. Retikilosit sayisinin artmasi igin
birkag gun gerekli oldugundan akut kan kayiplarinda ilk 2-3 gun retikulositoz
olmayabilir. Retikulosit yanitina gore anemiler smiflandirilir.  Normalde
retikilositler, eritrositlerin % 0,5-1,5 oranindadir. Orta, agir anemili vakalarda
retikulosit sayisindaki artis yaniltici olabileceginden duizeltilmis retiktlosit sayisini
hesaplamak gerekir. Dizeltilmis retikulosit yizdesi: Hastanin retikilosit ylizdesi x
hasta hematokriti / normal hematokrit (% 45) formilluyle bulunabilir. Duzeltilmis
retikulosit sayisi ikinin Gzerinde olursa, kemik iliginde eritrosit yapim hizi artmis
demektir (20).

Trombositoz, demir eksikligi anemisi, kan kaybi, enflamatuvar barsak
hastaliklar1, enfeksiyon, malgnite, aspleni gibi durumlarda gérilur. indirek biliiriibin
artis;, LDH (laktat dehidrogenaz) ve idrar trobilinojen duzeylerindeki artig eritrosit
yikimimnin  arttigi  hastaliklarda goralir. Direk biluribin artist  hepatobiliyer
komplikasyon durumlarida gozlenir. Dislk serum demir dlzeyi, artmis demir
baglama kapasitesi, dusik demir saturasyonu, dusik ferritin dizeyi demir eksikligi
anemisi tanis1 konulmasinda yardimc: parametrelerdendir. Hemoglobin S vb. gibi
anormal hemoglobinleri tanimlamak i¢in hemoglobin elektroforezi gereklidir(20).
Makrositer anemilerde B12 ve folat duzeyleri bakilabilir. Kemik iligi aspirasyonu
aplastik anemi veya l6semi tanis1 koymak igin yapilmasi gerekir (20).

Anemi, sarilik, retikilositoz, splenomegali varsa otoimmun hemolitik anemi
tanisin1 koymak igin eritrosit yuzeyindeki otoantikor varligini Direkt Coombs Testi
ile degerlendirmek gerekir.

Anemiyi tanimlamak igin yapilabilecek tetkikler Tablo 8’de 6zetlenmistir.
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Tablo 8: Anemili hastaya tanisal yaklasimda laboratuvar incelemeleri (34)

Rutin incelemeler

Tam kan saymmi: Beyaz kire sayisi, Platelet sayisi, Eritrosit sayisi, Hb, Hct,
MCV, MCHC, RDW

Periferik kan yaymasi

Retikilosit sayis1

Ayiricer tani incelemeleri

Demir, ylzde demir saturasyonu, ferritin (demir eksikligi anemisi, kronik
hastalik anemisi)

Hemoglobin elektroforezi (talasemi, OHA, anormal hemoglobinopatiler)
Renal, hepatik biyokimyasal paneller (kronik bobrek ve Kkaraciger
hastaliklar1)

Hormon profilleri (hipotiroidi, hipertiroidi, hipofizer yetmezlik, surrenal
yetmezlik)

Vitamin B12 ve folat diizeyi

Coombs testleri (otoimmun hemolitik anemi)

Kemik iligi aspirasyonu-biyopsi (infiltrasyon, metastaz, fibrozis, aplazi)

Hemoliz dogrulama testleri

Serum haptoglobulin, bilirtibin, LDH (laktat dehidrogenez)

Hemolitik durumlar icin 6zel tetkikler

Enzim duzeyleri (Glikoz-6-fosfat dehidrogenaz, piruvat kinaz eksiklikleri)
Osmotik frajilite (herediter sferositoz)

Oraklagma testi (orak htcreli anemi)

Sukroz lizis, hemosideriniri asit ham testi (paroksismal nokturnal
hemoglobinuri)

Kuagulasyon profili (dissemine intravaskuler kuagulasyon)

Lipid profili (orak htcreli anemi)

Ekokardiyografi (protez kapak, endokardit)

Tarayicr incelemeler

Gorlntileme yontemleri: Direkt kontrastli grafiler, ultrasonografi,
bilgisayarli tomografi, manyetik rezonans gdruntileme, sinigrafi,
anjiyografi, PET

Mikroskobik kanama tarama: Idrarda, diskida, balgamda

Kemik iligi aspirasyonu
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2.9. Anemilerin Ayirici Tanisi

Anemilerin smiflandiriimasinda MCV 6nemli parametrelerin basinda gelir.

MCYV degerine gore anemi smiflandirmas: Tablo 9’da belirtilmistir.

Tablo 9: MCV degerine gore anemilerin siniflandiriimasi (18, 23)

A. Hipokrom mikrositer anemiler(MCV<70
fl)

1. Demir eksikligi anemisi

2. Kronik Inflamasyon

. Talasemi sendromlar1

. Kursun zehirlenmesi

. Sideroblastik anemi

. Hemoglobgnopatilerden bazilari

. Hemoglobin E tastyicilig

. Bakir eksikligi

. Normositik anemiler (MCV: 72-79 fl)
. Akut kan kayb1

. Kronk bobrek yetmeligi

. Dalakta toplanma

. Herediter hemolitik anemiler

. Hemoglobin mutantlar:

. Eritrosit enzim defektleri

. Eritrosit zar defektleri

o N o oA WDN P W 0N o 0o~ ow

. Edinsel hemolitik anemiler
e Antikor bagimh
e Mikroanjiyopatik

o Akut enfeksiyona sekonder

C. Makrositer
anemiler(MCV>85 fl)
1. Megaloblastik kemik iligi ile
birlikte olanlar

e B 12 eksikligi

o Folik asit eksikligi

e Herediter orotik asiduri

e Tiyamine bagli anemi

e Miyelodisplastik sendrom
2. Megaloblastik kemik iligi
olmayanlar

e Karaciger hastahgi

e Fankoni aplastaik anemisi

e Diamond Blackfan anemisi

e Alkol

e Hipotiroidi

o Kemik iligi infiltrasyonu

e Artan eritropoez

e Diseritropoetik anemi

2.10. Mikrositer Anemi

Cocukluk caginda en sik gorilen anemi tipi, hipokrom mikrositer anemilerdir.

Cocukluk caginda en sik gorilen anemini, demir eksikligi anemisidir. Demir

eksikligi anemiside hipokrom ve mikrositer anemidir. Talasemilerde bu gruptadir.
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Onemli hipokrom mikrositer anemi nedenleri; Demir eksikligi anemisi,
kronik inflamasyon, talasemi sendromlari, kursun zehirlenmesi, sideroblastik anemi,
bakir eksikligidir (37).

Hipokrom mikrositer anemiler igcin dnemli tani kriterlerinden biri MCV’nin
eritrosit sayisina bolinmesi ile elde edilen Mentzer indeksidir (37). Bu deger 13’ln
altinda ise talasemi lehine, 13’Un Uzerinde ise DEA lehine yorumlanir. Mentzer

indeks degerine gore talasemi ve DEA ayrimu igin ileri tetkikler istenebilir.

2.10.1. Demir Eksikligi Anemisi

Kemik iliginde eritropoezin sdrddrtilmesi icin gereken demirin eksik
olmasina bagh meydana gelen anemidir (38). Hayatin her déneminde gorilmekle
birlikte cocuklarda ve kadinlarda siktir. Demir alimi, ihtiyaci karsilayamayinca
ortaya ¢ikar (39). Cocukluk caginda en sik gorilen nutrisyonel eksiklik, demir
eksikligidir. DEA tim yas gruplarinda gortlmesine ragmen 6-24 ay arasi ¢ocuklarda
ve addlesan donemde daha fazla gorulur (40). Dinya saglik orgutine arastirmalarina
gore bebeklerin % 20-25’ini, 4 yasina kadar olan ¢ocuklarin % 40’1 ve 5-12 yas
arasi cocuklarin % 37’sini etkilemektedir (41).

Dogumda viicutta toplam 80 mg/kg demir bulunur (42). Ilk 2-3 ayda
yenidogan hemoglobini hizla azalir ve agiga ¢ikan demir depolanir. Depolanan demir
artan ihtiyaci karsiliyamaz ve fizyolojik anemi meydana gelir. Cocuklarda gunlik
demir ihtiyaci 0,8 mg/gun ila 1,5 mg/gln arasinda degismektedir (42).

Demir; viicutta kimyasal 6zellikleri, gérevleri bakimindan 3 sekilde bulunur.

1. Fonksiyonel demir: Hemoglobin, miyoglobin, hem enzimleri ve hem dis1
enzimlerde bulunur. Vicuttaki demirin ¢ogu hemoglobulinde, daha az
kismida miyoglobulinde bulunur.

2. Transport demiri: Transferrin 1/3’U demirle baglhdir.

3. Depo demiri: Ferritin ve hemosiderin depo demiridir. Ferritin, eritroid ana

hiicrelerinde, makrofaj ve hepatositlerde bulunur (42).

Demir metabolizmasinin anlasilabilmesi i¢in bazi proteinlerin gorevlerinin ve

biyolojisinin ayrintili olarak bilinmesi gereklidir.
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Trasferrin ve trasferrin reseptorleri: Transferrin, demiri plazmada
tagmiyan proteindir. Cogunlukla karacigerde sentezlenir. Sentezlenme hizi demir
depolart ile ters orantilidir. Total demir baglama kapasitesi ile ifade edilir. Demir
serbest halde iken eritrosit igerisine giremez. Trasferrine baglananan demir, eritrosit
yuzeyinde bulunan ve glikoprotein yapida olan trasferrin reseptori (TfR) araciligr ile
eritrosit icerisine almir. Bu asamaya ferroz transporter adinda proteinde katkida
bulunur. Transferrin reseptorii demirle birlikte hicre igerisine endosome seklinde
tasinir. Demir endosomdan sitoplazmaya, sitoplazmadanda mitekondirye hem
sentezinde kullaniimak igin geger. Tfr miktar1 eritropoez ile dogru orantili olup demir

eksikligi anemisinde belirgin artis gosterir (39).

Ferritin: Eritrosit onctl hicreler, makrofaj, hepatositler basta olmak (zere
tum hucrelerde bulunan demir depolayan proteindir. Pazmadaki ferritin duzeyi,
vucuttaki demir deposunun iyi bir gostergesidir. Ferritin katabolizmas: sonucunda
aciga ¢ikan demir hemosiderine donlsur (42). Ferritinin az bir kismi plazmadadir.
Plazmadaki formu ise genellikle L formudur (42). Kronik bobrek yetmezligi, kronik

karaciger hastaligi, inflamasyon vb. durumlarda plazma ferritin diizeyleri artar.

Demir dizenleyici proteinler (IRP): Bu proteinler demir hemostazin1 TfR,
ferritin ve duodenal demir transporterlerinin sentezini dizenleyerek saglar. Demir
azaldiginda ferritin yapim azalir ve TfR sayis1 artar. Demir arttiginda ferritin yapimi

artar ve TR sayis1 azahr (43).

HFE Protein: HFE gen Grinidar. TR ile iligkilidir. VVicut demir depolarina
goOre barsak kript hucrelerinde transferrine baglanan demir gecisini delizenler (44).
Bu gendeki mutasyonlar, herediter hemokromatozisli hastalarin ¢ogundan

sorumludur.

Duodenal demir transperter (DMTL1): Barsaklardan demir emilimi igin
gerekli major yoldur. DMT1 ¢inko, kusun, bakir gibi agir metalleride tasir. Proksimal
duodenumda daha c¢oktur. Hicre duzeyinde demir miktar: arttiginda DMT1 sentezi

azalir ve intestinal yolla alinan demir miktar1 azahr. Demir azaldiginda ise
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mekanizma ters yonde isler. Ferritin ile DMTL1 seviyesi arasinda ters oranti

mevcuttur. Herediter hemokromatoziste bu oran bozulur (44, 45).

Ferroportin: Enterosite giren demirin kana gecisini saglar (47).

Demir transportunun stimulatort: Transferrinden bagimsiz demir emilimi

mekanizmasidir. intraseliiler demir membran transportunda rol oynar (48).

Hepsidin: Karacigerden sentezlenen akut faz reaktanidir. Barsaklardaki
demir emilimi Gzerinde olumsuz etkisi vardir. Makrofajlardan demiri serbestlestirir.
Anemide, hipokside ve demir icerigi az olan besin alanlarda hepsidin sentezi azalir.
Hepsidini bloke edilen farelerde asir1 demir yiki meydana gelmisir (48).

Demir emilimi ve kullanim: Diyetle alinan demir ile gastrointestinal sistem,
uriner sistem, deri hicrelerinin yikimi sonucu atilan demir arasinda denge vardir. Bu
dengenin esas 6nemli kismi demir emilimidir. Demir emiliminin diizenlenmesindeki
onemli faktorler; diyetteki demirin tipi ve miktari, vucuttaki demir depolarinin
hacmi, vicudun demir ihtiyaci, eritropoez, hipoksidir (48).

Demir emiliminin  esas gergeklestigi yer duodenumdur (49,50).
Duodenumdan demirin ferroz sekli emilir. Askorbik asit, hidroklorik asit gibi
indirgeyici maddeler emilime arttirirken; fosfat, fitat, antiasit gibi maddeler emilimi
azaltir. Ferrik form ise mide asidi ile temas ettikten sonra ferr6z forma indirgenerek
emilir. Saglikli bireylerde diyetteki demirin % 10°u emilirken anemide veya artmis
eritropoezde bu miktar artar (50). Cocuklardaki demir emilimi yetiskinlere gére daha
fazladir. Anne sutindeki demirin % 50°si emililebilirken, formil mamalardaki
demirin % 10°u emilebilir (50). Demir barsaklardan emildikten sonra mukozal
hicrelerden kana geger transferrin ile kemik iligigindeki gelismekte olan eritrositlere
tasinir. Demir, karaciger ve dalak gibi retikiiloendotelyal sistemde depolanir (51).

Demirin etkin kullanilmasi igin; trasferrin ile demir trasportunun yapilmasi,
kemik iligindeki eritrosit prokursor hicre membranindaki transferrin reseptoriine
ferrik demir-transferrin kompleksinin baglanmasi, transferrin reseptori-ferrik demir-

transferrin kompleksinin sitozole alinmasi, sitozolde ferrik demirin serbestlesmesi,
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ferrik demirin indirgenmesi, mitekondrial membranda ferr6z demirin intraseliler
trasportu, demirin mitekondriye alinmasi, mitekondride demir ve protoporfirinden
hem olusmasi, Hem’in mitekondriden sitozole ¢ikmasi, Hem’in heoglobulin yapisina

katilmas: gerekmektedir (49).

2.10.1.1. Demir Eksikligi Anemisi Etyolojik Nedenileri
Etyolojide ilk sirada GiS’den anormal demir emilimi gelir (52).

Dusuk biyoyararlamim: Yiksek gastrik Ph, vagotomi, hemigastrektomi gibi
peptik Ulser operasyonlari, sekonder demir eksikligine neden olur. Anti asit ilag
kullanimi demir emilimini azaltir. Gastrik paryetal hicrelerin  fonksiyon

bozukluklarinda pernisiy6z anemi ve demir eksikligi anemisi gozlenir (52).

Demir emilim inibisyonu: Kursun ve kobalt, demir ile ayn1 mekanizma ile

emildiginden demir eksikligine neden olur (52).

Enterik mukoza harabiyeti: Inflamatuar barsak hastahiklarinda mukozal
harabiyet nedeniyle demir ve kobalamin emilimi bozulur. Colyak hastaliginda ve

topikal sprue’da da demir emilimi bozulur (52).

Fonksiyonel barsak kaybi: Kisa barsak sendromlarinda, intestinal

rezeksiyonda da demir emilimi azalir (52).

Kan kaybi: Gastrointestinal sistemde peptik Glser, meckel divertikild,
parazitoz vb. problemlerde kan kayb: olabilir. Uriner sistemde goodpasture, berger
vb. hastalikalrda kan kayb1 gozlenebilir. Solunum sistemine bagli pulmoner kanama,
pulmoner hemosiderozis, bronsiektazi gibi durumlarda kan kaybina bagli olarak
anemi gozlenebilir (52).

Demir eksikligi anemisi etyolojik nedenileri Tablo 10’da 6zetlenmistir.
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Tablo 10: Demir eksikligi anemi nedenleri (52).

A.Emilim yetersizligi
e Dusuk biyoyararlanim
e Antiasit tedavi/yiksek gastrik
PH
e Fitat, nisasta, kepek
e Diger metaller(kobalt/kursun)
e Enterosit kaybi/disfonksiyonu

B.Eritrosit prekirsorlerinin
yetersiz sunumu
e Atrasferrinemi
e Anti transferin reseptor
antikorlar1
C.Anormal intraselltler transport
e Eritroid demir transport defekti

(6rn:DMT1 mutasyonu)

D.Yetersiz demir depolarn
a. Gastrointestinal kan kayb1
e Epistaksis, gastrit, Ulser

Meckel divertikil{i, kolonik

divertikul, Sute bagh enteropati
e Parazitoz
e Varis, timar, polip, hemoroid
e Inflamatuar bagirsak hastalig
b. Vajinal kan kaybi
e Mensturasyon, TUmor
c. Uriner kan kayb1
o Kronik enfeksiyon, TUmor
d. Pulmoner kan kaybi
e Pulmoner hemosiderozis
e Tiuberkiloz, Bronsiektazi

e. Enflamasyon/ enfeksiyon

e Hem biyosentez defektleri

2.10.1.2. Demir Eksikligi Anemisinde Klinik Bulgular
Demir eksikligi anemisinde, diger anemilerdeki klinik bulgular olabilecegi
gibi hicbir klinik bulgu olmayabilir. Demir cogu organin fonksiyonu igin gereklidir.
Bu nedenle eksikliginde birgok sistem etkilenir. Demir eksikligi; hem sentezinin
azalmasina, demir iceren enzim ve reaksiyonlarin azalmasina neden olabilir.
oksidatif nukleik

detoksifikason gibi metabolizmalar etkilenir (53). DEA igin spesifik semptom ve

Mitekondriyal  fonksiyonlar, respirasyon, asit  sentezi,
bulgular pika, mavi sklera ve kasik tirnak gorilebilir. Demir deposunun azalmasi
durumunda herhangi klinik gortlmez. Solukluk, tasikardi, kardiyomegali, kardiyak
ufurdm, tinnitus, bas agrisi, halsizlik, ¢cabuk yorulma, huzursuzluk vb. semptomlar
tim anemilerde goOzlenebilir. Bu semptomlar aneminin baslangic zamanina ve

derecesine gore degisik seviyelerde gozlenebilir (54).
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Deri ve mukozal bulgular: Deri, tirnak yatagi ve mukozalarda solukluk,

cheilitis, koilonisya g6zlenen bulgulardandir (40).

Gastrointestinal sistem: Pika, angular stomatosit, anoreksi, disfaji, atrofik
glossit gozlenebilir. Agir kronik demir eksikliginde boya, buz, camur yeme istegi

olabilir. Glossit ve keliyozis agir anemilerde gorulur (40).

Dolasim sistemi: Tasikardi, sistolik ufurim, dispne, galo ritmi, kalp
blytmesi olabilir. Kalp yetmezliginde bagli hepatomegali olabilir (53).

G0z muayenesinde: Konjonktivada solukluk ve mavi sklera gozlenir (44).

Bagisikhk sistemi: Hucresel bagisiklik bozukluklari olabilir. Enfeksiyonlar
sonucunda lenfadenopati ve splenomegali gorilebilir. Demir eksikligi anemisi olan

cocuklarin notrofil iglevlerinde bozukluk tespit edilmemistir (55).

Santral sinir sistemi: Motor gelisiminde duraksama, davranis bozukluklario
olabilir. Son yillarda demirin norolojik sistem (zerindeki etkileri arastirilmaya
baslanmistir. Oligodendrositlerin  miyelinizasyonu igin demir gereklidir. Demir
eksikliginde GABA sentezi ve dopamin D; reseptorleri azalir, dopamin turnoveri
hizlanirken seratonin ve fenilalanin artar (56). Yasamin erken dénemindeki anemi

tedavi edilse bile beyin gelisimi etkilenebilir.

2.10.1.3. Demir Eksikligi Anemisinde Laboratuvar Bulgulan

DEA’de hemoglobin degeri normal degerinden 2 SD daha distktiur. MCV,
yasa gore belirlenen degerin altindadir. MCH 27 pg, MCHC % 30 altindadir. RDW
degeri en erken artan parametredir. Genellikle 17°nin Uzerindedir. Alfa ve beta
talasemide bu deger normaldir (57). Mentzer indeksi 13’0n Ustiindedir. Periferik kan
yaymasinda hipokromi, anizositoz, poikilositoz ve mikrositoz gdzlenir. Hematokrit
dustktir. Retiktlositte azalma beklenir. Serum demiri 30 p g/dL altindadir. Serum
demiri dusuk, demir baglama kapasitesi yiksektir. Serum ferritin diizeyi dusuktur.

Eritrosit ici protoporfirin artmigtir. Serum ferritin diizeyi, enfeksiyon varhiginda
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yuksek olabilir. Kemik iliginde eritroid hiperplazi mevcuttur. Kemik iliginde demir

depolar1 azalmistir. Miyeloid ve megakaryositer seri normaldir (57) (Tablo 11).

Tablo 11: Demir eksikligi anemisinde laboratuvar bulgular1 (52)

1. Eritrosit morfolojisi (hipokrom, anizositoz, poikilositoz)

2. Hipokrominin ve mikrositozun eritrosit indeksleri ile desteklenmesi
e MCV de azalma (12-24 ay < 70 fL, 24-48 ay < 73 fL, 2-12 yas < 76 fL )
e MCH’nin 27 pg’nin altinda olmasi
e MCHC’nin 30 gr/dL “nin altinda olmasi
e RDW’nin 15’in Uzerinde olmas1
e Serbest eritrosit protoporfirininde artis olmasi

3. Serum ferritin < 12 pg/mi

4. Serum demiri < 30 ug/ml

5. Serum demir baglama kapasitesi > 480 pg/ml

6. Transferrin saturasyonunda azalma (% 16’nin altinda olmasr)

7. Demir tedavisine 5-10 gun icerisinde gozlenen retikilosit cevabi

8. Serum transferri reseptor diizeyinde artis.

9. Kemik iligi incelmesi
o Demir depolarinda azalma

o Hiperselllerite ve eritroid seride sitoplazmik maturasyonda gecikme

2.10.1.4. Demir Eksikligi Anemisinde Ayiric1 Tan

Ayirict tanida talasemi, kursun zehirlenmesi, bakir eksikligi, sideroblastik
anemi gibi hastaliklar degerlendirilmelidir. Kursun zehirlenmesinde, eritroisitlerde
bazofilik noktalanma, kan kursun diizeyleriyinde artis, idrarda kaptoprdirinde arts,
eritrosit protoporfirininde artis izlenir. Talasemi hastaliklarinda mentzer indeksine
bakilmali ve 13 altinda ise hemoglobin elektroforezi ¢alisiimalidir. Kronik hastalik
anemisi ile de karisabilir. TfR duzeyi yiksekligi demir eksikligi lehinedir (58).
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2.10.1.5. Demir Eksikligi Anemisi Tedavisi

Miad dogan bebeklerde 4. Aydan itibaren 1 mg/kg/giln, premattr bebeklerde
ise 2. Aydan itibaren 2 mg/kg/giin, 1000 gr altinda dogan bebeklerde ise 4 mg/kg/giin
demir proflaksisi verilmelidir (38). Tedavi dozu 3-6 mg/kg/glndir. Baslangi¢
tedavisi icin ilk tercih edilecek yol, oral yol ile verilecek tedavidir. Demir alindiktan
sonraki 1-2 saatlik surecte epigastrik rahatsizlik ve bulanti olabilir. Diyare, gayta
renginde siyahlasma go6zlenebilir (58). Ferroz glukonatin, ferréz sulfata gore yan
etkisi daha azdir. Ferroz glukonat baslangi¢ tedavisinde secilebilir. Ek bir hastalik
yoksa demir depolarini1 doldurmak igin 2-3 ay tedaviye devam etmek gerekir (52).

Parenteral demir tedavisi; demir dekstran, demir glukonat, demir sikroz
seklindedir (52). GIS kanamasi, menoraji, kronik hemodiyaliz benzeri yilksek demir
ihtiyact olan durumlarda ve c¢Olyak, atrofik gastrit, gastrik rezeksiyon gibi
malabsorbsiyon durumlarinda tercih edilmelidir (58).

Demir dekstran miktarin1 hesaplamak igin gereken formil: Doz(mL): 0,0442
x (istenilen-Olculen hemoglobin) x kg + (0,26 x kg) seklindedir (52).

Tedavinin 5-10. gununde; retikulositozun gozlenmesi, hemoglobinde 0,25-0,5
gr/dl/gun artis olmas: gerekmektedir. Aksi durumda tani tekrar gozden gecirilmelidir.

2.10.2. Kronik Hastahk Anemisi

Kronik hastalik anemisi (KHA), demir eksikligi anemisinden sonra en sik
rastlanan anemidir. Bu tip anemiye neden olan baslica hastaliklar; sistemik lupus
eritamatozus, inflamatuvar barsak hastaliklar gibi otoimmun hastaliklar, hematolojik
malignensiler, HIV, kronik bobrek yetmezligi, osteomiyelit benzeri hastalikalardir.
Normal sartlarda serum ferritini, demir depolarmin en iyi gostergesidir. Enfeksiyon,
neoplazi gibi hastahklarda akut faz reaktan: gibi artis gosterir. Bu durumda demir
depolarin1 gostermede hatali sonuglara neden olur. Bu anemide normositer-
normokrom veya hipokrom-mikrositer eritrosit morfolojisi ile karsilasilabilir (59).

Hastalik basladiktan yaklasik 1-2 ay sonra anemi ortaya ¢ikar. Hastahgin
siddetine gore aneminin derinligi artar. KHA’de hastaligin baslangi¢ stireci uzun ise
aneminin karakteri hipokrom mikrositer olur. Hipokrom mikrositer anemilerden olan
DEA’nin erken donemlerinde eritrosit morfolojisi normal olabilir. Morfolojik olarak

benzerlik gosteren bu iki aneminin ayiric1 tanist yapilirken laboratuvar tetkikleri
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yeterli olmaz, kesin tan:t i¢in kemik iliginin demir boyasi ile boyanarak
degerlendirilmesi gerekir. KHA’ya DEA eklenmesi durumunda serum ferritini
yuksek olacagindan iki aneminin aywrimminda kullanilamaz. TDBK de DEA’da
yuksek beklenirken, normal veya dustk olabilir (21, 60). Bunun gibi durumlarda
ayrim icin, sTfR/ferritin indeksinin hesaplanmasi1 (sTfR/log ferritin) onerilir. Bu
indeksin 1.0 veya altinda olamast KHA’y1, 2.0 Uzerinde olmasi DEA’y1 disunddrdr.

Kronik hastalik anemisinin gelismesinde dort faktor rol almaktadir (61).

1. Makrofajdan plazmaya demir akisinda ve eritrosite demir aliminda
bozulma

2. Eritrosit yasam suresinin azalmasi

3. Kemik iliginin olusan hemolizi kompanse edilememesi

4. Eritropoetin rolatif eksikligi

2.10.2.1. Kronik Hastahk Anemisinin Klinik Ve Laboratuvar Ozellikleri

KHA, genellikle normokrom normositer yapidadir. Anemi suresi uzadikca
mikrositer-hipokrom yapida gdzlenebilir. KHA’da gozlenen mikrositer anemi, DEA
seviyelerine kadar gerilemez. MCV degeri nadiren 72 fL’nin altina iner. MCV ve
MCH dusebilir. RDW normaldir. Eritrosit yapimi azildigindan retkulosit sayisida
azalir (61). Hipokromi, mikrositozdan daha fazla gorulir (62). Ferritin duzeyi,
enflamasyondan dolay: yiksek olarak o6lcilir ve demir dizeyini iyi yansitmaz.
Demir ve demir baglama kapasitesi genellikle distktir. Demir saturasyon orani
normal veya hafif disuk tespit edilir (63). Hepsidin seviyesi artar.

KHA’nin patogenezinde IL-1, IL-6, TNF-a, IFN-B gibi inflamatuvar
sitokinlerin etkili oldugu ve seviyelerinin arttigi1 tespit edilmistir. Bu sitokinlerin
seviyesi, aneminin derinligi ile dogru orantilidir. Bu sitokinler eritrositlere direkt etki
ederek yasam sirelerini azaltir (64). Makrofajdaki demirin sekestrasyounu
uyarabilirler. 1L-1, hemoglobin yapimi asamasinda kullaniimayan fazla demirin
hiicre icerisinde depolanmasinda etkili olabilir. IL-1, TNF ve INF’nin hematopoezi
durdurabilecegide gosterilmistir. EPO yapiminda azalmaya neden olabilirler.
KHA’de eritrosit yasam suresi 60-90 gln arasindadir. Genelde anemilerde, kemik
iligindeki eritrosit yapimi EPO ile tetiklenir (65). KHA’da EPO seviyesi beklenenin

altindadir. EPO verilirse veya yapimi uyarilirsa kemik iliginde eritropoez artar. EPO
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daki azalma nedeni tam olarak bilinmemektedir. Anemik hastalarin yarisina
yakminda EPO duzeyi normaldir (64).

KHA c¢ok yonli bir hastaliktir. Genellikle beslenme yetersizligi, demir
eksikligi, hemoliz, renal yetmelik, kemik iliginde fibrozis, kanama gibi nedenler bir
arada bulunabilir. KHA’da primer hastalik bulgulart 6n planda gozikmektedir.
Genellikle hastaligin baslangicindan 1-2 ay sonra go0zlenir. Hastaligin ciddiyeti ile
aneminin derinligi arasinda yakin iliski vardir. Bu anemide hemoglobin diizeyi 8
gr/dl dolayinda olmasina ragmen fizyolojik kompanzasyon gozlenmeden tolere
edilebilir (65). Derin anemi az gozlendi igin eritrosit transfuzyonuna ihtiyag

olmayabilir. Altta yatan hastalik tedavi edilince anemide diizelme gozlenir.

2.10.2.2. Kronik Hastalik Anemisinin Tedavi

KHA doku oksijenizasyonunda bozulmaya, kardiyak outputta kompansatuvar
artisa, ventrikil hipertrofisine ve kalp yetmezligine neden olabilir (61). KHA’nin
tedavisi ile yasam kalitesi artar.

Ilk olarak altta yatan hastahk tedavi edilmelidir. Juvenil romatoid artritte
hastalik tedavi edilince hemoglobin seviyesinde artis gozlenir. Kronik bobrek
yetmezligi (KBY), malignite vb. hastaliklarda bu pek mumkin olmayabilir. EPO;
KBY, malignite, tedavi alan HIV hastalarinda verilebilir (65). EPO verilen
hastalarda; tromboemboli, immun aracili yan etkiler, ciddi enfeksiyonlar, mortalitede
artis gOrulebilir. Buna ragmen hemoglobin seviyesinde hizli ylikselmeye neden
olmasi ve eritrosit transflizyon ihtiyacini azaltmasi nedeniyle tercih edilebilir (65).

Eritrosit yapimmi hizlandiran ilaglar, IV demir preparatlar;; enflamatuvar
barsak hastaliklari, kronik hastalik anemisinin demir eksikligi anemisi ile birlikte
goruldigl durumlarda kullanilabilir (65). KBY ve malignitesi olan hastalarda
intravendz demir tedavisi, eritrosit yapimini hizlandiran ilaglar kadar etkilidir (61).

Eritrost trasfuzyonu, orta ve derin anemili hastalarda tercih edilmelidir. Viral
enfeksiyon riski, demir birikimi, alloimmunizasyon v.b. komplikasyonlardan dolay:

hayati riski olan hastalarda tercih edilmelidir (65).
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2.10.3. Talasemi Sendromlari

Hemoglobilin sentezlenirken, globilin zincirlerinden birinin veya daha
fazlasmin eksik sentezlenmesi ya da hi¢ sentezlenmemesi ile karakterize herediter
anemilerdir. Dinyada en sik rastlanan genetik hastaliktir (67).

a veya B globulin zincir olusumunda defekt vardir. Hemoglobulin sentezi, iki
gen kumesi kontroliinde gerceklesir (67). Embriyonal hemoglobinler; hemoglobulin
Gowerl (zeta, epsilon), hemoglobin Gower2 (alfa, epsilon) ve hemoglobulin
portland (zeta, gama)’dir. Fetal hemoglobin 2a ve 2y’dan olusan hemoglobin F’dir.
Eriskin hemoglobini ise hemoglobin Ai(ay, B2), hemoglobulin Az (a2, 32) den olusur.

Alfa talasemi, 16. Kromozomdaki o globulin geninde mutasyon olmasi
nedeniyle olusur. o globulin sentezinde gorevli olan 4 genindeki delesyona gore;
sessiz tastyici, o talasemi traitte, HbH hastaligi ve hidrops fetalis olusur (68). Sessiz
tasiyicilarda tek gende delesyon vardir. Klinik sessizdir, periferik yaymalarinda
degisiklik yoktur. o talasemi traitte bir veya iki gende mutasyon gorulebilir ve
genellikle asemptomatiktir. HbH hastaliginda t¢ gende delesyon vardir.  globulin
zincir sentezi artar (69). HbH hastaliginda anemi derinligi degiskendir. Eritrosit
transfiizyon ihtiyaclari vardir. Hb Barts’da 4 gende defektlidir. Yasamla bagdasmaz

B talasemi, 11. kromozomdaki beta globulin gen mutasyonu ile meydana
gelir. B talasemi tasiyicilarinda tek gende defekt vardir. Semptomler: yoktur. Saglikh
gorunurler. Fizik muayene bulgusu yoktur. Herhangi bir nedenden 6turt yapilan
rutin kan tetkikleri sonucunda tespit edilirler. Dunya saghk Orgutinin yaptig
calismada, diinya nufusunun %1,5’i B talasemi tasiyicisidir (69).

f talaseminin major, intermedia ve minor(trait) seklinde t¢ formu vardir (69).
B talasemi traitte, tek gende mutasyon vardir ve klinik bulgu vermez. B talasemi
majorda ise her iki gende mutasyon olup derin anemi gorilebilir. B zinciri sentezi
yoktur. o zincir sentezi vardir. Hemoglobin tretiminde bozukluk vardir. Bu nedenle
eritrositlerde hemoliz ve membran hasari olusur. Bu durumda anemi, splenomegali,
kemik deformiteleri, demir birikimi gibi degisiklikler meydana gelir.

f talasemi mindrde HbA; normal olup % 10-15 civarinda HbF bulunur (68).
Tek alelde defekt olmasi vardir. B zinciri yeterince sentezlenemez ve hafif diizeyde

mikrositer anemi gorilur. Hastalar genellikle asemtomatiktir. Tan1 genellikle anemi
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etyolojisi arastirilirken konur. MCV’de distktir ama bu dusukluk demir eksikligi
anemisinde beklenenden daha fazladir. Tedavi gerekmez (67).

B talasemi intermedia, 2-6 yas arasinda siktir. Kan tetkiklerinde eritrosit
sayisinda artis gorulirken hemoglobulin 7-10 g/dL, MCV 50-80 fL, MCH 16-24 pg
araligindadir. Mikrositoz, hipokromi, eliptositoz, hedef hicre, bazolfilik noktalanma
gibi periferik yayma bulgular: gorilir. Bu hastalarda inefektif eritropoez vardur.
Eritrositlerin émdrleri kisalir. HbA; ve HbF artar. Bu hastalarda demir dizeyleri
belirli araliklarla 6lciilmeli ve ihtiyag halinde demir selasyonu yapilmahdir. ileri
yaslarda pulmoner hipertansiyon, tromboembolik hastaliklar gortlebilir (67).

B talasemi majorde, her iki gende mutasyon vardir. B zinciri sentezi yoktur. o
zincir sentezi vardir. Hastalarda solukluk, hepatomegali, hayatin ilk yillarinda kalp
yetmezligi goralir. Derin anemi (Hb 8 gr/dL altindadir) gorulir. MCH <20 pg ve
MCV < 70 fL beklenir. Rutin kan transfiizyonlari yapilir. Hb diizeyi 13-14 gr/dL
araliginda tutulmaya calisilir (67). Yapilan transfuziyonlar nedeniyle 10 vyas
civarinda vicutta demir birikimi, kardyomiyopati, endokrin bozukluklar, karacigerde
fibrozis gorulir (67). Hastalara 10 yaslarinda, desferoksamin, deferipone gibi demir
selatorleri baglanabilir (67).

Talasemi intermedia ve major hastalari, splenektomiden fayda gorir.
Seplenektomi endikasyonlari: Hastanin bir yilda 200 cc/kg’dan daha fazla miktarda
kan transflzyonuna ihtiyag duymasi, splenomegali, splenomegaliye bagli olarak
gelisen l0kopeni ve trombositopeni olmas: seklinde belirlenebilir. Splenektomi
sonrasi kapsullli bakterilere kars1 asilama ve antibiyotik proflaksisi yapilmalhdir (67).

Tedavide gama globulin sentezini arttirip, alfa globulin sentezini azaltmak
icin gesitli ilaclar kullanilabilir. Hidroksikarbamide; fetal hemoglobinin arttiriimasi
icin, azasitabin; DNA demetilizasyonu i¢in, sodyum biturat; gama globulin sentezini
arttrmak igin kullanilabilir (67). Talasemi majorda, kemik iligi transplantasyonu

yapilabilir (67). B talasemi gen terapisi uygulanabilir (70).
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Tablo 12: Talasemi ve demir eksikligi ayirici tanisi (68)

Ozellikler Talasemi tastyiciligi Demir eksikligi anemisi
MCV <80 fL <80 fL

Rbc sayis1 >5x1012/mm3 <5x10%2/mm3

RDW Normal Artmig

MCHC Normal Normal

Mentzer indeksi (MCV/RBC) | <13 >13

Hemoglobin A2 Artmgtir Normal veya azalmig

2.10.4. Kursun Zehirlenmesine Bagh Gelisen Anemiler

Kursun; cocuklara hava, su, yiyecek, toprak, kozmetik drlnler, ilaglar veya
intra uterin yasamda anneden bebege direkt olarak bulasabilir (70). Kursunun % 95’i
eritrosit, % 2’si kanda bulunur. Genelllikle asemptomatiktir. Ensefalopati, davranis
degisiklikleri, kolik agri, renal tibuler bozukluklara neden olabilir. Kursun, demir ile
ayni yolla emilir. Bu nedenle DEA’da kursun emilimide artar. Kursun, protoporfirin
sentezini engellegi gibi eritrositte hemolize de neden olur. Kursin zehirlenmesinde
hafif dizeyde anemi, bazofilik noktalanma, mikrositoz gorilir. Kan kursun seviyesi

40-45 pg /dL tzerinde ise kursun selasyon tedavisi yapilir (70).

2.10.5. Sideroblastik Anemiler

Porfirin sentezinin anormal olmas: ile meydana gelen anemilerdir. Kemik
iliginde anormal eritroblastlar bulunur. Mitekondride asirt demir birikir. Bu birikim
nedeniyle halkal gérinmin kazanan hucrelere ‘ring sideroblast” ad1 verilir. Periferik
yaymada bazofilik noktalanma, hipokromi ve mikrositoz gorilur. Kalitsal, konjenital
ve edinsel olabilir. Tedavide alkol, ila¢ toksitesi veya toksinlere maruziyet
azaltilmahdir. Destekleyici tedavi onemlidir. X’e hagli herediter hastaliklarda

pridoksin yararli olabilir. Eritropoetin bazi hastalarda faydalidir (71).
2.10.6. Bakar Eksikligine Bagh Gelisen Anemiler

Nadir gorulur. Periostal kabariklik, nétropeni gorilebilir. Anemi tanisi baska

bir nedenle agiklanamiyorsa bu anemi dustntlmelidir.
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2.11. Normositik Anemiler

Normositik anemilerin, eritrosit yapiminda azalma veya eritrosit yikiminda
artma olmak (zere baslica iki nedeni vardur.

Tam kan incelemesi ile anemi tanis1 konduktan sonra retikilosit sayisi ile tant
derinlestirilir. Retikulosit sayismin az olmas: durumunda infeksiyon varligi ve/veya
kemik iligi baskilanan durumlar incelenmelidir. Yuksek olmas: durumunda ise
periferik yayma, biliribin dizeyi, DCT, eritrosit membran defektlerine y6nelik
tetkikler calisiimalidir. Periferik yayma ile membran kusurlarina tani konabilir (70).

A. Dusuk retiktlosit sayisi ile birlikte olan normokrom normositer
anemiler

Yapim azhgina bagh gelisen anemiler

Enfekiyonlar: Meningokoksemi, sepsis, kabakulak, atipik pndmoni,
stafilokok enfeksiyonlar gibi durumlarda kemik iliginde hipoplazi goralur (32).

Konjenital hipoplastik anemi: Sadece eritroid seri hucrelerinde progresif
azalma gorulir. Nedeni tam olarak bilinmemektedir (32).

Karaciger, bobrek ve tiroid hastaliklari gibi kronik hastaliklar.

Malign hastaliklar: Bu hastaliklarda iki mekanimzma aktif rol almaktadur.

1. Kemik iligi yabanci hiicrelerce infiltre edilir ve eritroid seri azalr.

2. Tumor hiicre proliferasyonu, artan eritroid hiicre DNA sentezini etkiler.

Total kemik iligi yetersizligi gosteren normokrom normositer anemiler

Kemik iliginde eritroid, myeloid ve megakaryositer seriler ileri derecede
azalma goOsterir. Periferik kan yaymasi incelendiginde kemik iligine ait yapilar
gOzlenir. Kemik iligi yetersizliginin aymrimi i¢in blast varligina bakilmalidir (18, 19).

Losemi: Hematopoetik hicrelerin asir1 ¢ogalmas: ile olusur. Hemoliz ve
pansitopeni gordlir (72). Akut miyeloid l6semi de ‘blast’ denen hematopoetik
hicreler farkhilasma yetenegini kaybeder ve kontrolsiz c¢ogalir (72). Ciddi
enfeksiyon, kanama ve organ tutulumlar: gortlebilir (72). Akut lenfoblastik 16semi,
multifaktoriyel bir hastalik olup 2-5 yaslarinda pik yapar. Trombositopeni, notrpeni,

I6kositoz ve normositer anemiye neden olur (72).
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Aplastik anemi: Kemik iliginde ve periferik kanda pansitopeni ile karakterize
anemidir. Gergek anlamda kemik iligi yeterizligi bulunur (73).

Konjenital aplastik anemi (fanconi tipi aplastik anemi): Kalitisal 6zellik
gosteren kemik iligi yetmezliginin en sik sebebidir. Otozomal resesifdir (73). 10
yasina kadar ortaya cikar. Boy kisaligi, hiperpigmentasyon, parmak ve radial kemik
defekti, mikrosefali, genitotiriner sistem anomalileri gorilebilir. inefektif eritropoez
nedeniyle HbF’de artis izlenir. Kemik iliginde hiposelilerdir, yaghdir, eritroid seri
fazladir ve megaloblastik degisiklikler gorulur (74). Kromozom bozukluklar:
gOsterilerek tan1 konur. Tedavide; kan transfiizyonu, androjenler, granulosit koloni
stimule edici faktorler kullanilir. Esas tedavi kemik iligi transplantasyonudur (74).

Edinsel aplastik anemi: Bu anemide, kemik iliginin infiltrasyonu ve retikilin
artis1 vardir. Kemik iliginde yaglanma artist gozlenir ve hematopoetik hicrelerde
azalma olur. Kemik iligindeki hicreler %25’in altina duserse, retikilositopeni olursa,
notrofil sayis1 < 500 mm?® ve trombosit sayisi < 20000/mm?® altina diiserse hastaligin
prognozunun kotd oldugunu gosterir. Kemik iligi aspirasyonu veya kemik iligi
biyopsisi ile tan1 konur. Hastalik cocunlukla immun kokenlidir. Tedavide yiiksek doz
siklofosfamid, immun supresyon ve kemik iligi tranplantasyonu denenebilir (74).

B. Yuksek retikulosit sayisi ile birlikte olan normokrom normositer
anemiler

1. Kan kaybina bagh gelisen normokrom normositer anemiler

Akut kan kaybindan sonra meydana gelir. GIS kanamas: ve travma en sik
sebeplerdir. Anemiye tasikardi, solukuk, takipne, hipotansiyon gibi bulgular eslik
edebilir. Hemoglobulin ve hematokrit eritrosit saysi ile korele bir sekilde diser.
Dokularin oksijen ihtiyaci artacagindan eritropoetin seviyeleri artar. EPO artisi
sonucunda eritropoez artar. Retikilosit sayisinda artis olur. Anemiye neden olan

durum duzeltilmezse demir eksikligi anemisine donsdr (18, 23).

2. Hemolitik anemiler
Eritrosit ortalama yasam siresi 120 gundir. Hemolitik durumlarda yasam
suresi 100 gundur. Hemoliz, retikiloendotelyal sistemde veya kan damarlarinda

olabilir (76, 77). Eritrositlerin hemolizi ile anemi, eritrosit hacminde azalma, sarilik

39



ve hemoglobinlri meydana gelir. Hemolitik aneminin baslica nedenleri otoimmun
hemolitik anemiler, eritrosit membran defektleri, pirtvat kinaz eksikligi, G6PD
eksikligi, gilikoliz bozukuklaridir (78). Oksidasyon, 1s1, mekanik hasar benzeri
cevresel etkenlerde hemolize neden olabilirler. Hemolitik Gremik sendrom, trombik
trombositopenik anemi gibi hastaliklar ve immun aracili eritrosit yikimina neden

olan hastaliklar hemolize neden olur (78).

a. Immun hemolitik anemi: Eritrositlere, 1gG karakterinde antikorlar
baglanir. Antikor baglanan eritrositler yasam sureleri dolmadan retikiiloendotelyal
sistemde parcgalanir ve hemolitik anemi olusur. Viral enfeksiyon, ila¢ gibi gesitli
nedenlere bagli gelisebilecegi bildirilmis olsa bile cogunlukla idiyopatik bir
hastaliktir. Sicak immun hemoliz, soguk immun hemoliz, mix tip ve ilaclar nedeniyle
olusan immun hemoliz olmak Uzere 4 ayr1 bolimde incelenebilir (79).

Sicak tip immun hemolitik anemi: Otoimmun hemolitik anemilerin
cogunlugunu olusturur. Eritrosit antijenlerine kars1 1gG tarzinda antikorlar gelisir.
Primer ve sekonder olmak zere iki ayr1 sekilde kategorize edilir. Sekonder sicak tip
hemolitik anemiye sistemik lupus eritematozus, enfeksiyoz mononikleoz, otoimmun
hepatit, lenfoma gibi hastaliklar neden olur. Rh proteinlerine hastanin kendi
antikorlari baglanarak ekstra vaskiler yikimlara neden olur (80). Retikulositoz, direkt
antiglobulin testi tan1 koydurucudur. Coombs tetsi pozitifligi dikkate alinmalidir.
Retikilositoz, I6kositoz, MCV artisi, periferik yaymada mikrosferositler, makrositoz,
polikromazi gozlenir (79). Hizli hemoliz veya gelisen anemi kompanse edilemezse
eritrosit transfiizyonu yapilabilir (80). Glikokortikoidler tedavideki temel ilaglardur.
Tedaviye yanmit alinamazsa veya anemi sik tekrarlarsa splenektomi yapilabilir ve
rituximab, anti CD 20 Ab verilebilir (80).

Soguk tip immun hemolitik anemi: Genellikle enfeksiyon sonrasi gorulir.
Mikoplazma ve EBV enfeksiyonlarindan sonra daha sik goralur. Antikorlar, distk
isilarda dolasimda kompleman ile baglanir. Membran atak kompleksi ile baglh
eritrositler, kuppfer hicrelerinde hemolize ugrar. Bu hemoliz nadiren siddetli
olmakla beraber genellikle kendini smirlar. Soguk aglutinin  hastahgi,

lenfoproliferatif hastaliklar sonucu gozlenir. IgM aracilikli hemolizdir (79, 81).
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Mix tip oroimmun hemolitik anemi: Hem sicak hem soguk antikorlar ayni
anda etki gosterir. idiyopatiktir. Lenfoma, SLE vb. hastahiklarada da gorilebilir (80).
Ilag ile iliskili otoimmun hemolitik anemiler: Seftriakson, piperasilin benzeri

ilaglar anemiye neden olabilir. Tedavi ilacin kesilmesidir (80).

b. Eritrosit membran defektleri nedeniyle meydana gelen anemiler (82,
83)

Kalitsal membran bozukluklari: Herediter sferositoz, herediter eliptositoz,
herediter propoikilositoz, herediter stomatozitozdur.

Edinsel membran bozukluklart: Paroksismal nokturnal hemglobindridir.

Herediter sferositoz, en sik gdzlenen kalitsal membran defektidir. Hematokrit
artmistir. Osmotik frajilite artmis olup periferik yaymada sferositler gorlebilir.
infant dénemde eritropoetin verilebilir. Thiyag halinde kan trasfiizyonu yapilabilir.

Spenektomide tedavi secenekleri arasida disunulebilir (82).

c. Enzim eksiklikleri

G6PD eksikligi: G6PD enzimi, eritrositi oksidatif strese karsi koruyan yolakta
gorev alir. G6PD eksikliginde, oksidatif hasara duyarli olan eritrositler yikima ugrar.
Enfeksiyonlar, ilaglar, toksinler, bakla gibi bazi yiyecekler oksidatif hasara neden
olabilir (84). X’e bagli herediter gecis gosterdiginden erkek c¢ocuklarda gortlen
hemolitik anemilerde akla gelmelidir. Yenidogan sariligina neden olabilir. Bazi
durumlarda kronik hemolize neden olabilir. Tedaviside oncelikle oksitatif stres
yapabilecek durumlardan uzak durulmahdir. Eritrosit trasflzyon ihtiyac: olabilir.
Yenidogan sariligi gelismesi durumunda fototerapi verilir. Kronik hemoliz
durumlarinda ise vitamin E, selenyum benzeri antioksidan ajanlar kullanilabilir (85).

Piruvat kinaz eksikligi: Otozomal resesif gecis gosteren ve kronik
nonsferositik hemolitik anemiye neden olan nadir bir durumdur. Hastalarda anemi,
retikllositoz, periferik yaymada eritrosit sekil bozukluklari goérilebilir. Gorilen
anemi hafif duzeyde olabilecegi gibi agir anemide olabilir. Spesifik enzim dizeyi
bakilarak tan1 konabilir. Arahkli eritrosit transflizyon ihtiyaglart olabilir.

Barsaklardan demir emiliminin fazla olmasina ve yapilan transflizyonlar sonucunda
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demir birikimine bagli olarak demir yiklenmesi olabilir. Splenektomi, transfiizyon
ihtiyacini azaltir. Hemoliz Gizerinedeki etkinligi yeterli degildir (84, 86).

Hemoglobinnopatiler: Genellikle o ve B globulin zincirindeki aminoasitlerin
translokasyonu sonucu olusur. Kronik hemolitik aneminin en sik nedenlerindendir.
Bu grup hastaliklar icerisinde en sik gorileni orak hucreli anemidir (86).

Orak hticreli anemi(SS hastaligr): Orak hucreli anemi, dunyada sik gorilen
monogenetik hastaliklar arasindadir (87). Akdeniz, Asya ve Afrika’da siklikla
goruldr. B globulin zincirinin 6. pozisyonundaki glutamik asit yerine valin gelmesi
sonucunda hemoglobin S ad1 verilen hemoglobin olusmasi ile karakterizedir. Olusan
orak seklindeki hucreler mikrovaskiler diizeyde dolasimda tikanikhiga neden olurlar.
Hastalarin kliniginde; akut veya kronik olan agri, sekestrasyon, vazookluziv kriz,
aplastik kriz, hemolitik kriz, akut gogls agrisi, organ hasari, pulmoner emboli ve
pulmoner hipertansiyon gorulebilir. Hasta genellikle 6. ayina girdikten sonra anemi,
sarilik, splenomegali gibi nedenler ile prezente olur (88). Periferik yaymada
oraklagsmis eritrositler, Howell Jolly cisimciklerinin gortlmesi orak hicreli anemiyi
dustndurdr. Hemoglobin, protein elektroforezleri, hemoglobin kitle spektrometresi
ve DNA analizi yapilarak tan1 konabilir (88). Transflizyon ve selasyon gereklikik
durumunda yapilmahdir. Fetal hemoglobin yapimini arttirdigindan, hidroksitre
verilebilir. Kok hucre transplantasyonu iyi sonug verir (89).

Hemoglobin E: Asya kokenlilerde siklikla gorulir. Tastyicilik durumunda
hafif anemi ve mikrositoz goralur. Belirli klinik bulgulari yoktur. Hemoglobin

elektroforezi ile tan1 konabilir. B talasemi ile birlikte gorulebilir (68).
Edinsel otoimmun hemolitik anemi: Viral enfeksiyon sonras: gorulebilir.

Immun fonksiyon bozukluklari ile iliskili bir durumdur (81, 91).
Eritrosit dig1 nedenlere bagli gelisen hemoliz nedenleri Tablo 13’de belirtildi.
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Tablo 13: Eritrosit dis1 nedenlere bagli gelisen hemoliz nedenleri

Mikroanjiyopatik hemoliz:
e Yaygin damar ici pihtilagsma: trombik trombositopenik purpura, hemolitik
uremik sendrom.
e Ilaclar(mitomisin, siklosporin)
e Vaskuler hemoliz: Vaskulitler, malign hipertansiyon, dev hemanjiyom
Splenomegali
Enfeksiyonlar

Hemolitik anemi dustindurecek ipuclan (81, 91).

e Retikilositoz, indirek hiperbiliribin artisi, LDH’da artis, haptoglobulinde
azalma hemoliz lehine degerlendirilir.

e Hemoglobiniri, hemosiderinnuri, haptoglobinde azalma intravaskuler hemolizi
disundurdr.

e MCHC’nin 36 g/dL tzerinde olmasi herediter sferositozu destekler.

2.12. Makrositer Anemiler

MCV, yasa gore belirlenen degerin 2 SD (izerinde bulunur. Hemoglobin
iceriginin normal olmasina ragmen blyuk eritrositler ile karakterize anemi gorallr.
Bu anemiler kemik iligindeki eritrositin ana htcresinin morfolojik gériinimune gore
megaloblastik olan ve olmayan olmak Uzere ikiye ayrilir. Megaloblastik anemilerde
DNA sentez bozuklugu vardir. Cekirdek olgunlagsmasinda duraksama goruldr.
Bunlarda RNA sentezi etkilenmedigi igin sitoplazma olgunlagmas: tamdir. Bu
nedenle cekirdek ve sitoplazma arasinda gelisim agisindan uyumsuzluk goralir.
Megaloblastik olmayan anemide ise mekanizma tam olarak bilinmemekle birlikte

membran lipidlerinde defekt oldugu disuntlmektedir (92).

2.12.1. Megaloblastik Anemiler

Megaloblastik anemi, makrositik anemilerden olup anemiye tompositopeni ve
I6kopenide eslik edebilir. Kemik iligindeki eritroid seri etkilendigi gibi
megakaryositer seri ve miyeloid seride etkilenir. Megaloblastik anemi; yetersiz alim
(vejeteryanlik, malnutrisyon), emilim kusurlar1 (edinsel, konjenital), vitamin B12

traspotunda defekt, B12 metabolizmsinda bozukluk olmasi sonucunda gorulir. Folat
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eksikligi; Aemilim bozuklugu, artan ihtiyag, yeterli miktarda alamama, folat

metabolizmasinda defekt olmasi, atiliminda artma ile meydana gelir (92).

2.12.1.1. B12 vitamin eksikligi

Kemik iligi, sinir sistemi, gastrointestinal sistem gibi hizl: prolifere olan
dokular B12 eksikliginden daha fazla etkilenir. Klinik olarak nérolojik sistem,
gastrointestinal sistem problemleri ve anemi 6n planda izlenir (92). B12 eksikligi
hemen bulgu vermeyebilir. Asemptomatik seyredebilir. Halsizlik ilk yakinma
olabilir. B12 eksikligi derinlestikge egzersiz intoleransi gelisir. Beraberinde intestinal
(glossit, diyare vb.) ve norolojik (hipotoni, irritabilite, periferik néropati, apati vb.)
bulgular izlenebilir. Benzer aile 6ykusu, annede B12 eksikligi, gelisme geriligi
gorulebilir. Anemiye l6kopeni, trombositopeni eslik edebilir (92, 93).

Gastrointestinal bulgu ve semptomlar: Kilo kayb1, istahsizlik, bulanti, ishal,
kabizlik gibi semptomlar gorilebilir (92).

Norolojik bulgu ve semptomlar: Vibrasyonda azalma ve pozisyon duyusunda
kayip ilk belirtilerdendir. Daha sonra piramidal yolda dejenerasyon, periferik sinirde
dejenerasyon bulgulari, demans, depresyon, optik atrofi gorulir. Bu bulgularin
gorulmesi anemi ile iliskili degildir. Anemi olmasa bile gorulebilir. Bu nedenle
serum B12 diuzeyi normal olsa bile B12 eksikligi distnilen bazi hastalarda
metilmalonik asit ve total homosistein diizeylerine bakilmalidir. Yiksek olmalar1
durumunda B12 eksikligi tanis1 konabilir (92, 93)

Laboratuvar parametreleri degerlendirildiginde; tam kan sayiminda bakilan
MCYV degeri yasa gore yiksektir. Trombositopeni ve l6kopeni gorilebilir. Periferik
kan yaymasinda oval makrositler ve hipersegmente noétrofiller gordlir. Bilirtibin
seviyesi, LDH, demir ve transferrin saturasyonunun arttig: tespit edilir. Kolesterol,

lipid ve immunglobilin seviyelerinde azalma olabilir. B12 diizeyi dusuktir (94).

2.12.1.2. Folat Eksikligi

Megaloblastik anemiye neden olmasina ragmen ndrolojik semptom gorulmez.
Homosistein yiksekligi ile birlikte olan serebral ve kardiyak olaylar folat eksikligine
neden olabilir. Prematlr hastalarin folat ihtiyaci fazla oldugundan folat destegi

verilmeyen prematir bebeklerde folat eksikligi gordlebilir. Malniutrisyon olan

44



cacuklarda folat eksikligine ratlanir. Orak hiicreli anemi, talasemi major, hepatit ve
HIV gibi enfeksiyonlarda, malabsorbsiyonu olan hastalarda folat ihtiyac: attigindan
disardan takviye edilmelidir. Baz1 ilaglar folat eksikligine neden olabilir (95). Tan1
icin kanda folat diizeyine bakilabilir. B12 eksikligi ile beraber gortlebilir.
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3. GEREC VE YONTEM

Bu cahsmada Dicle Universitesi Tip Fakiiltesi Cocuk Hastanesinde 2012-
2017 tarihleri arasinda yatirilarak takip edilen derin anemili 437 olgu retrospektif
olarak incelendi. Hastalarin hastaneye ilk basvuru anindaki hemogram ve
biyokimyasal degerleri hasta dosyalar1 ve hastane bilgi kayit sisteminden retrospektif
olarak bakildi.

Yas grubu referans degerine gore derin anemi olan hastalar ¢aligmaya dahil
edildi. Bu hastalar; yas, cinsiyet ve yas gruplarina gore siiflandirilmis olup 1-210 ay
arasinda degisen 437 hasta calismaya kabul edildi. Hastalar 1-24 ay, 25-48 ay, 49-
210 ay olacak sekilde yas gruplarina ayrildi. Yasa gore 60 ayin altindaki ¢ocuklarda
hemoglobin st sinir1 7 gr/dL, 60 aydan buyiik cocuklar i¢in de 8 gr/dL derin anemi
olarak kabul edildi (22). Demir eksikligi anemisi (DEA) kabul edilme kriterleri;
MCV degerinin yasa g0re normal olan degerin -2SD altinda olmas: ile birlikte,
RDW’nin 15'in dstinde olmasi, serum ferritinin diizeyinin < 12 pg/ml altinda olmasi
ve serum demir baglama kapasitesinin >450 ug/ml tzerinde olmasidir. Biyokimyasal
Olctimlerin tanimlayict istatistikleri ve gruplara gore dagilimlar: hesaplandi. Ferritin
degeri dusuk derin anemili ¢ocuklar DEA olarak tanimland: (42). Megaloblastik
anemi tanisi, vitamin B12 duzeyinin < 190 pg/ml olmasi, folik asit dizeyinin <5
ng/mL olmasi ve periferik yaymada megaloblastik degisikliklerin olmasi ile konuldu
(66, 96).

Etik kurul: Calismamiz Dicle Universitesi Tip Fakiiltesi Girisimsel Olmayan
Klinik Aragtirmalar Etik Kurulu tarafindan onaylandi (25.01.2018-53).

Istatistik Analiz: Verilerin tanimlayici istatistikleri, normal dagilan siirekli
degiskenler icin ortalama ve standart sapma, dagilimin normal olmadig: degiskenler
icin ortanca ve ceyrekler arasi genislik seklinde; kategorik degiskenler icin de
frekans ve yiizde seklinde hesaplandi. Istatistiksel analizler SPSS v.18 istatistik
analiz paket programi kullanilarak yapildi. Istatistiksel analizlerde p<0,05 anlamli
kabul edildi.
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4. BULGULAR

Bu cahsmada Dicle Universitesi Tip Fakiiltesi Cocuk Sagligi Ve Hastaliklar:
Hastanesine 2012-2017 tarihleri arasinda derin anemi nedeniyle yatirilan hastalar
retrospektif olarak incelendi. Bu calismadaki derin anemili hastalarin
degerlendirilmesinde WHO’nun belirledigi cutoff degerleri, referans degerler olarak
kabul edildi. Bu degerler; bes yasin altindaki ¢ocuklar i¢in derin anemi smir1 7 g/dL,
bes yas ve Uzerindeki cocuklar icin 8 g/dL’dir. Derin anemisi olan hastalar yasa gore
degerlendirildiginde 437 hastanin 243 (% 55,6)’U 1-24 ay, 85 (% 19,5)’i 25-48 ay ve
109 hasta (% 24,9) 49-210 ay arasinda bulundu. Tum hastalarin yas ortalamasi 52 ay
idi. Yas aralig1 1-24 ay olan hasta grubu % 55,6 oraniyla en fazla goruldi. Anemisi
olan hastalarin 237 (% 54,2)’si erkek, 200 (% 45,8)’U kizdi. Erkek hastalar kiz
hastalara oranla daha fazla sayida tespit edildi. Hastalarin 287 (% 65,7)’si ¢ocuk
hematolojisi ve onkolojisi poliklinigine, 109 (% 24,9)’u cocuk acil poliklinigine ve
41 (% 9,4)’t cocuk sagligi ve hastahiklart poliklinigine basvurmustu. Cocuk
hematolojisi ve onkolojisi poliklinigine basvuran hasta sayisi diger birimlere
basvuran hastalardan daha fazlaydi. Hastalarin 145 (% 33,2)’i kent merkezlerinden,
292 (%66,8)’si kirsal kesimden gelmekteydi. Kirsal kesimden gelen hasta sayis1 daha
fazlaydi. Hastalar basvuru mevsimine gore incelendiginde; 121 (% 27,7)hasta
ilkbahar, 101 (% 23,1) hasta yaz, 104 (% 23,8) hasta sonbahar, 111 (% 25,4) hasta
kis mevsiminde hastaneye basvurdu. ilkbahar ve kis mevsimlerinde basvuran hasta

sayis1 daha fazlayd: (Tablo 14).
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Tablo 14: Demografik 6zellikler

1-24 Ay 243 (% 55,6)
Yas grubu (n/%) 25-48 Ay 85 (% 19,5)
49-210 Ay 109 (% 24,9)
Cinsiyet (n/%) Erkek 237 (% 54,2)
Kiz 200 (% 45,8)

Cocuk Hematolojisi Poliklinigi

287 (% 65,7)

Basvuru birimi | Cocuk Acil Poliklinigi 109 (% 24,9)
(n/%) Cocuk  Saghgt  ve  hastaliklar1 | 41 (% 9,4)
Poliklinigi
IIkbahar 121 (% 27,7)
Mevsim (n/%) Yaz 101 (% 23,1)
Sonbahar 104 (% 23,8)
Kis 111 (% 25,4)

Geldigi
(/%)

Merkez

Kent merkez

145 (% 33,2)

Karsal kesim

292 (% 66,8)

Hastaneye basvuru sikayetleri acisindan degerlendirilen 437 hastanin 209 (%
47,8)’unda solukluk, 84 (% 19,2)’Unde ates, 74 (% 16,9)’uUnde istahsizlik, 38 (%
8,7)’inde cabuk yorulma, 31 (%7,1)’inde kusma, 29 (% 6,6)’unda ishal, 27 (%
6,2)’sinde oksuruk, 23 (% 5,3)’Unde emme gulcligu, 23 (% 5,3)’tUnde kanama, 22 (%
5,0)’sinde huzursuzluk, 19 (% 4,3)’unda sarilik, 17 (% 3,9)’sinde solunum sikintisi,
16 (% 3,7)’sinda karin agrisi, 15 (% 3,4)’inde gelisim geriligi, 12 (% 2,7)’sinde
eklem agris1, dokuzunda (% 2,1) kalp carpintisi, sekizinde (% 1,8) gogls agrisi ve

uclinde (% 0,7) kabizlik mevcuttu. En sik basvuru nedeni solukluk idi (Tablo 15).
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Tablo 15: Hastalarin basvuru sikayetlerine gore dagilimi

Sikayet n (%)
Solukluk 209 (% 47,8)
Ates 84 (% 19,2)
Istahsizlik 74 (% 16,9)
Cabuk yorulma 38 (%8,7)
Kusma 31 (%7,1)
Ishal 29 (% 6,6)
Oksiirik 27 (%6,2)
Emme gucligl 23 (% 5,3)
Kanama 23 (% 5,3)
Huzursuzluk 22 (%5,0)
Sarilik 19 (%43
Solunum sikintisi 17 (% 3,9)
Karin agrist 16 (% 3,7)
Geligim geriligi 15 (% 3,4)
Eklem agris1 12 (% 2,7)
Carpinti 9 (%22
GOgus agrist 8 (%1,8)
Kabizlik 3 (%0,7)

Hastalarin bagvuru amindaki vital bulgular: degerlendirildiginde 267 (%
61,1)’sinde tasikardi, 66 (% 15,1)’sinda takipne, 37 (% 8,4)’sinde hipotansiyon, 14
(% 3,2)’Unde biling bozuklugu, 77 (% 17,8)’sinde ates yuksekligi mevcuttu. Fizik
muayene bulgular: degerlendirildiginde 411 (% 94,1)’inin cilt rengi soluk, 76 (%
17,4)’sinda hepatomegali, 71 (% 16,2)’inde splenomegali ve 49 (% 11,4)’unda
hepatomegali ve splenomegali birlikte bulunmaktaydi (Tablo 16).
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Tablo 16: Vital bulgu ve fizik muayene bulgular:

Bulgu n (%)
Nabiz Normal 170 (% 38,9)
Tasikardi 267 (% 61,1)
Normal 369 (% 84,4)
Solunum sayisi Takipne 66 (% 15,1)
Bradipne 2 (%0,5
Tansiyon Normal 400 (% 91,5)
Hipotansif 37 (%8,5)
Vicut sicakligi Normal 360 (% 82,4)
Yuksek 77 (% 17,6)
Acik 422 (% 96,6)
Biling durumu Konfiize 14 (% 3,2)
Kapal 1 (%0,2
Cilt rengi Soluk 411 (% 94,1)
Ikterik 26 (%5,9)
Hepatomegali Yok 361 (% 82,6)
Var 76 (% 17,4)
Splenomegali Yok 366 (% 83,8)
Var 71 (% 16,2)
Hepatoseplenomegali Yok 388 (% 88,8)
Var 49 (% 11,2)

Biyokimyasal parametreler degerlendirildiginde; hipoglisemisi olan sekiz (%
1,8) hasta, hiperglisemisi olan 44 (% 10,1) hasta, Ure dlzeyi yuksek olan bes (% 1,4)
hasta, kreatinin duzeyi yuksek olan 96 (% 22) hasta, hiponatremisi olan 151 hasta,
(%34,6), hipokalemisi olan 26 (% 5,9) hasta, hiperkalemisi olan 18 (% 4,1) hasta,
ALT dizeyi normalin 2 katindan fazla olan 27 (% 6,2) hasta, AST duzeyi normalin 2
katindan fazla olan 200 (% 45,8) hasta, Laktat dehidrogenaz duzeyi ylksek olan 149
(% 34,1) hasta, hiperbilirubinemisi olan 127 (% 29,1) hasta, direkt bilirubin
yuksekligi olan 80 (% 18,3) hasta, CRP dizeyi yiiksek olan 125 (% 28,6) hasta
bulundu (Tablo 17).
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Tablo 17: Biyokimyasal parametrelerin degerlendirilmesi

Glikoz (mg/dl) [ortanca (min-max)]

93,2 (57-202)

Normoglisemi [n (%)]

385 (% 88,1)

Hipoglisemi [n (%)] 8 (% 1,8)
Hiperglisemi [n (%)] 44 (% 10,1)
BUN (mg/dl) [ortanca (min-max)] 19,9 (3-145)
BUN diizeyi normal [n (%)] 431 (% 98,6)
BUN diizeyi yiksek [n (%)] 6 (% 1,4)

Kreatinin (mg/dl) [ortanca (min-max)]

0,42 (0,04-0,8)

Kreatinin duizeyi normal [n (%)]

341 (% 78.0)

Kreatinin duzeyi yiksek [n (%)]

96 (% 22,0)

Sodyum (mEg/L) (ortalama+SD)

136,3+ 25

Izonatremi [n (%)]

284 (% 65,0)

Hiponatremi [n (%)]

151 (% 34,6)

Hipernatremi [n (%)] 2 (%0,4)
Potasyum (mEg/L) (ortalamatSD) 4,3+0,52
Izokalemi [n (%)] 393 (% 90,0)
Hipokalemi [n (%)] 26 (% 5,9)
Hiperkalemi [n (%)] 18 (% 4,1)
ALT (IU/L) [ortanca (min-max)] 17,1 (4-251)
ALT degeri normal [n (%)] 406 (% 92,9)
ALT normalin 2 katindan fazla [n (%)] 27 (% 6,2)
AST normalin 4 katindan fazla [n (%)] 4 (%0,9
AST (IU/L) [ortanca (min-max)] 38,1 (5-190)

AST degeri normal [n (%)]

213 (% 48,7)

AST normalin 2 katindan fazla [n (%)]

200 (% 45,8)

AST normalin 4 katindan fazla [n (%)]

24 (%5,5)

Laktat dehidrogenaz (mg/dl) [ortanca (min-max)]

566(30-5580)

Normal [n (%)]

288 (% 65,9)

Yuksek [n (%)]

149 (% 34,1)

Total bilirubin (mg/dl) [ortanca (min-max)]

1,0 (0,1-8,4)

Normal [n (%)]

310 (% 70,9)

Hiperbilirubinemi [n (%)]

127 (% 29,1)

Direkt bilirubin (mg/dl) [ortanca (min-max)]

0,31(0,01-3,4)

Normal [n (%)]

357 (% 81,7)

Direkt bilirubin yuksekligi [n (%)]

80 (% 18,3)

Urik asit (mg/dl) [ortanca (min-max)] 3,9 (1-10,2)
Urik asit diizeyi normal [n (%)] 412 (% 94,3)
Urik asit diizeyi yiiksek [n (%)] 25 (% 5,7)

CRP (mg/dl) [ortanca (min-max)]

0,8 (0,01-13,35)

Normal [n (%)]

312 (% 71,4)

Yiksekligi [n (%)]

125 (% 28,6)
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Hastalarin tam kan sayimi degerlendirildiginde; beyaz kire sayisi ortanca
11,49 (1,21-133)/mm®, platelet sayis1 312 (3,1-395) 10¥mm® idi. Ortalama
hemoglobin degeri 5,55+1,1 g/dL, ortalama hematokrit degeri % 19,06+4,6
seklindeydi. MCHC degeri; ortalama 30,26+4,7 gr/dL idi. MCV degeri; ortalama
70,85+14,2 fL, RDW ortalama degeri % 20,3%6,6 olarak bulundu (Tablo 18).

Tablo 18: Derin Anemisi olan tiim olgularin hematolojik parametre ortalamalar1

Hematolojik Parametre Ortalama = SD Dagilim1
Eritrosit (RBC) (milyon/uL) 3,01+1,3

Hemoglobin (g/dL) 5,55+1,1

Hematokrit (%) 19,06+4,6

MCV (fL) 70,85+14,2

MCHC(gr/dI) 30,26+4,7

RDW % 20,34+6,6

Hematolojik parametre Ortanca (en distk-en yuksek)
WBC (/L) 11,49 (1,21-133)

Trombosit sayist (/mm?) 312 (3,1-935)

Anemi etiyolojisine yonelik yapilan ilk basamak testlerde; serum demiri
ortalamas: 64,49 (5-483 pg/dL), total demir baglama kapasitesi ortalamasi 298,50
(10-560 pg/dL), ferritin ortalamas: 169,4 (0,5-2804 ng/mL), folik asit ortalamasi
13,55 (1,43-20 ng/mL), vitamin B12 ortalamasi 286,96 (3,2-1085 pg/mL), retikilosit
yuzdesi ortalamasi % 4,05 (0,0-23,85) bulundu. DCT, 12 (% 5,8) hastada pozitif
saptandi (Tablo 19).
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Tablo 19: Anemi ayirici tanisina yonelik ilk basamak tetkikler

Parametre Ortanca (en distk-en yuksek)
Demir (pg/dL) 64,49 (5-483)
TDBK (ug/dL) 298,50 (10-560)

Ferritin (ng/mL)

169,48 (0,5-2804)

Folik asit (ng/mL)

13,55 (1,43-20)

Vitamin B 12 (pg/mL)

286,96 (30-1085)

Retikilosit yizdesi %

4,03 (0,0-23,85)

DCT n (%)
Negatif 425 (% 97,3)
+1 6 (% 1,4)
5o 4 (% 4)
+3 1 (%0,2)
+4 1 (%0,2)

Kan gruplari analizi edildiginde 145 (% 33,3) hastada A Rh (+), 144 (% 33,0)
hastada O Rh (+) kan grubu saptanmis olup en sik tespit edilen iki kan grubu olarak
karsimiza ¢ikti (Tablo 20).

Tablo 20: Anemi tanisi alan hastalarin kan grubu siklig:

Kan grubu n (%)

O Rh + 144 (% 33,0)
O Rh- 19 (% 4,3)
ARh+ 145 (% 33,2)
ARh - 21 (% 4,8)
B Rh+ 70 (% 16,0)
B Rh - 9 (%2,1)
AB Rh + 28 (% 6,4)
AB Rh - 1 (%0,2)
Toplam 437 (% 100)




433 (% 99,1) hastaya eritrosit suspansiyonu transfiizyonu yapildi (Tablo 21).

Tablo 21: Hastalarin eritrosit transflizyon durumuna gére dagilimi

Eritrosit sUspansiyonu

transflizyonu

Yapilan 433 (% 99,1)
Yapilmayan 4 (% 0,9)
Total 439 (% 100)

Yogun bakim ihtiyaci olan 37 (% 8,4) hasta mevcuttu (Tablo 22).

Tablo 22: Hastalarin yogun bakim ihtiyacina gore degerlendirilmesi

Yogun bakim ihtiyaci

Yok 402 (% 92,0)
Var 35 (% 8,0)
Total 437 (% 100)

Hastalar aldiklar1 tanilarina gore degerlendirildiginde 208 (% 47,6) hastada

demir eksiligi anemisi tanis1 mevcuttu. En sik saptanan anemi idi. 61 (% 14,0)’inde
megaloblastik anemi, 44 (% 10,0)’Gnde P talasemi, 39 (% 8,9)’unda demir eksikligi

anemisi ve megaloblastik aneminin birlikte goruldigi nutrisyonel anemi, 28 (%,
6,4)’inde akut lenfositik losemi, 15 (% 3,4)’inde herediter sferositoz, 14 (%

3,2)’lnde orak hicreli anemi, yedi (% 1,6) hastada otoimmun hemolitik anemi, yedi

(% 1,6) hastada aplastik anemi, bes (% 1,1) hastada enfeksiyona sekonder gelisen

anemi, dort (% 0,9) hastada akut miyeloid I6semi, ti¢ (% 0,7) hastada diseritropoetik

anemi, bir (% 0,2) hastada ¢ocukluk ¢aginin gegici eritroblastopenisi, bir (% 0,2)

hastada G6PD eksikligine bagli gelisen anemi izlendi (Tablo 23).
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Tablo 23: Hastalarin tanilarina gore dagilimi

Demir eksikligi anemisi 208 (% 47,6)
Megaloblastik anemi 61 (% 14,0)
B talasemi 44 (% 10,1)
Demir eksikligi anemisi + megaloblastik anemi birlikte 39 (% 8,9)

gorilen anemiler

Akut lenfositik 16semi 28 (% 6,4)
Herediter sferositoz 15 (% 3,4)
Orak hiicreli anemi 14 (% 3,2)
Otoimmun hemolitik anemi 7 (% 1,6)
Aplastik anemi 7 (% 1,6)
Enfeksiyona bagli gelisen anemi 5 (%11)
Akut miyeloid l6semi 4 (%0,9)
Diseritropoetik anemi 3 (%0,7)
CGocukluk cagmin gecici eritroblastopenisi 1 (%0,2)
G6PD eksikligine bagli gelisen anemi 1 (%0,2)
Toplam 437 (% 100)

4.1. Demir Eksikligi Anemisi Tams1 Alan Olgulann Degerlendirilmesi

Demir eksikligi anemisine bagli gelisen derin anemili toplam 208 (% 47,6)
hasta tespit edildi. Bu hastalar disinda megaloblastik anemi ve demir eksikligi
anemisinin beraber izlendigi 39 (% 8,9) hasta mevcuttu. Hastalar yaslarina gore
degerlendirildiginde; 103 (% 49,5)’U 1-24 ay arasinda, 39 (% 18,8)’u 24-48 ay
arasinda, 66 (% 31,7)’s149-210 ay arasinda bulundu.

Demir eksikligi olan derin anemili hastalar cinsiyetlerine gore
degerlendirildiginde 115 (% 55,3) erkek ve 93 (% 44,7) kiz hasta vardi. Erkek
hastalar daha fazla tespit edildi. Yas grubuna gore degerlendirildiginde 1-24 ay
arasindaki hastalar daha fazla tespit edildi. Demir eksikligi anemisi olan hastalar ve
diger anemi gruplar1 karsilastirildiginda cinsiyet agisindan anlamli fark saptanmadi
(p=0,210).

Basvuru yerine gore degerlendirildiginde; hastalarin 136 (% 65,4)’s1 gocuk
hematoloji poliklinigine, 45 (% 21,6)’i cocuk acil poliklinigine ve 27 (% 13)’si
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cocuk sagligi poliklinigine basvurmustu. Cocuk hematoloji poliklinigine basvuran
hasta sayis1 diger birimlere basvuran hastalardan daha fazlaydi. Hastalarin 66 (%
31,7)’s1 kent merkezlerinden, 142 (% 68,3)’si kirsal kesimden gelmekteydi; kirsal
kesimden gelen hasta sayisinin daha fazla oldugu gorildi (Tablo 24).

Tablo 24: DEA olan hastalarin demografik 6zellikleri

1-24 Ay 103 (% 49,5)
Yas grubu (n%) 25-48 Ay 39 (% 18,8)
49-210 Ay 66 (% 31,7)
Cinsiyet (n%) Erkek 115 (% 55,3)
Kiz 93 (% 44,7)
Cocuk Hematoloji Poliklinigi 136 (% 65,4)
Basvuru birimi (n%) CGocuk Acil Poliklinigi 45 (% 21,6)
Cocuk Sagligi Poliklinigi 27 (% 13)
Geldigi Merkez (n%) Kent merkez 66 (% 31,7)
Kirsal kesim 142 (% 68,3)

Demir eksikligi anemisi olan hastalar hastaneye basvuru sikayetleri agisindan
degerlendirildi. 91 (% 43,8) hastada solukluk mevcut olup diger anemik hastalar ile
karsilastirildiginda anlaml: farkhlik saptanmad: (p=0,101). 32 (% 16,9) hastada
istahsizlik sikayeti vardi. Diger gruplar ile anlamli fark bulunmadi (p=0,427). Cabuk
yorulma sikayeti olan 24 (% 11,5) hasta diger gruplar ile kiyaslandi ve anlaml: fark
bulunmad: (p=0,093). 18 (% 8,7) hastada ishal sikayeti vardi. Diger gruplar ile
kiyaslandiginda anlamli fark bulunmad: (p=0,358). 10 (% 4,8) hastada solunum
sikintist tespit edildi, diger gruplar ile kiyaslandiginda anlamli fark bulunmadi
(p=0,230). Dokuz (% 4,3) hasta gelisime geriligi ile bagvurdu ve diger gruplar ile
kiyaslandiginda anlamli fark bulunmad: (p=0,797). Demir eksikligine bagli anemisi
olan dort (% 1,9) hastanin cilt renginde sararma sikayeti vardi. Diger gruplarla
kiyaslandiginda anlamli fark bulunmad: (p<0.05) (Tablo 25).

56



Tablo 25: DEA olan hastalarin bagvuru sikayetlerine gore dagilimi

Sikayet n (%) P degeri
Solukluk 91 (% 43,8) 0,101
Istahsizhik 32 (% 16,9) 0,427
Cabuk yorulma 24 (% 11,5) 0,093
Ishal 18 (% 8,7) 0,358
Solunum sikintisi 10 (% 4,8) 0,230
Geligim geriligi 9(%4,3) 0,797
Cilt renginde sararma 4(% 1,9) 0,211

Demir eksikligi anemisi olan hastalarin basvuru anindaki vital bulgular: ve
fizik muayene bulgular1 degerlendirildi. 123 (% 59,1) hastanin tasikardisi mevcut
olup bu bulgu diger anemi gruplar: ile karsilastirildiginda anlamli fark izlenmedi
(p=0,192). 82 (% 39,4) hastada mezokardiyak odakta ufiiriim vardi. Bu bulgu diger
anemi gruplari ile karsilastirildiginda anlaml: fark izlendi (p<0.05). Takipnesi olan
25 (% 12,0) hasta vardi. Takipne agisindan diger anemi gruplar: ile karsilastirma
yapildiginda anlamli fark izlenmedi (p=0,230). Hipotansiyonu olan 16 (% 7,7) hasta
vardi. Diger gruplar ile karsilastirildi, fark bulunmad: (p=0,328). 19 (% 9,1) hastada
hepatomegali vardi. Diger gruplar ile karsilastirildiginda anlamli fark bulunmadi
(p=0,364). 21 (% 10,1) hastada splenomegali vardi Diger gruplar ile
karsilastirildiginda anlaml fark bulunmadi (p=0,328) (Tablo 26).

Tablo 26: DEA olan hastalarin bagvuru FM ve vital bulgular:

Fizik muayene-vital bulgu n (%) P degeri
Tasikardi 123 (% 59,1) 0,192
Mezokardiyak odakta tftirim 82 (% 39,4) p<0.05
Takipne 25 (% 12,0) 0,230
Hipotansiyon 16 (% 7,7) 0,328
Hepatomegali 19 (% 9,1) 0,364
Splenomegali 21 (% 10,1) 0,328
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Demir eksikligi anemili olgularin hematolojik parametre ortalamalar:
degerlendirildiginde; ortalama hemoglobin degeri 5,49+1,02 (2,07-7,0) g/dL olarak
bulundu. Hematokrit ortalama degeri % 20,9+4,20 (10,1-30,6) olarak bulundu. MCV
ortalama degeri 63,3+7,8 (45,4-82,9) fL olarak bulundu. Ortalama MCHC degeri
27,2+£3,09 (20,1-39,3) gr/dl olarak bulundu. RDW (eritrosit dagilim genisligi) degeri
ortalama 18,8+5,67 (11,1-36,9) seklinde tespit edildi. Lokosit sayis1 ortancas: 9,34
[2,15-33,4]/mm3, trombosit sayis1 ortancasi 373,6 [30,74-935] x 103/mm3 olarak
bulundu. Hastalar ortalama trombosit degerine gore karsilastirildiklarinda; sekizinde
(% 3,8) trombositopeni, 72 (% 34,6)’sinde trombositoz gozlendi. TDBK 419,8 [219-
560] ng/dL, Serum demiri ortancas: 14,80 [5-37] ug/dL, Ferritin ortancasi 6,4 [0,5-
12] ng/mL olarak tespit edildi (Tablo 27).

Tablo 27: DEA olan olgularin laboratuvar degerleri

Hematolojik parametre

Ortalama + SD Dagilimi

Hemoglobin (g/dL)

5,49 + 1,02 (2,07-7,0)

Hematokrit (%)

20,9 + 4,20 (10,1-30,69)

MCV (fL) 63,3 + 7,8 (45,4-82,9)
MCHC (gr/dI) 27,2 + 3,09 (20,1-39,3)
RDW (%) 18,8 + 5,67 (11,1-36,90)
Hematolojik parametre Ortanca [min-max]
WBC (/uL) 9,34 [2,15-33,4]
Trombosit sayis1 (/mm3) 373,6 [30,74-935]
Serum demiri (ng/dL) 14,80 [5-37]

TDBK (ug/dL) 419,8 [219-560]

Ferritin (ng/mL) 6,4 [0,5-12]

4.2. Demir Eksikligine Bagh Anemisi Olan ve Diger Nedenlere Bagh

Anemisi Olan Olgularin Karsilastiriimasi

1.grup: Demir eksikligine bagli anemisi olan hasta grubu

2.grup: Diger nedenlere bagli anemisi olan hasta grubu

1. gruptaki hastalarin sayis1 208, 2.gruptaki hastalarin sayis1 229 (% 52,4) idi.
1. gruptaki hastalarin 115 (% 55,3)’i erkek, 93 (% 44,7)’U kiz cinsiyette idi.
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2.gruptaki hastalarin 122 (% 53,3)’si erkek idi, 107 (% 46,7)’si kizdi. Cinsiyetler
kiyaslandiginda her iki grup arasinda anlaml: farklilik saptanmad: (p=0,372) (Tablo
28).

Tablo 28: 1. Grup ve 2. Gruptaki olgularin cinsiyete gore karsilastirilmasi

Cinsiyet 1.grup 2.grup

Erkek 115 (% 55,3) 122 (% 53,3)
Kiz 93 (% 44,7) 107 (% 46,7)
Total 208 (% 100) 229 (% 100)

l.grupta 1-24 ay aras:t 103 hasta (% 49,5), 2.grupta 140 (% 61,1) hasta
saptandi. 25-48 ay arasindaki hasta sayis1 1.grupta 39 (% 18,8), 2.grupta 46 (% 20,1)
idi. 49-210 ay arasindaki hasta sayis1 1.grupta 66 (% 31,7), 2.grupta 43 (% 18,8) olgu
saptand: (Tablo 29). Her iki grupta yas gruplarina gore dagilim oranlar1 arasinda
anlaml: fark bulunmad: (p=0,006).

Tablo 29: 1. Grup ve 2. Gruptaki olgularin yas gruplarina gore karsilastiritimasi

Yas grubu 1.grup 2.grup

1-24 ay 103 (% 49,5) 140 (% 61,1)
25-48 ay 39 (% 18,8) 46 (% 20,1)
49-210 ay 66 (% 31,7) 43 (% 18,8)
Total 208 (% 100) 229 (% 100)

Iki grup basvuru sikayetleri acisindan Karsilastirildiklarinda kusma (p<0.05)

ve sarilik (p<0.05) istatistiksel olarak anlaml1 idi. Sikayetlerin karsilastirilmas: Tablo

30’da ayrintili olarak gosterilmistir.
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Tablo 30: 1. Grup ve 2. Gruptaki olgularin sikayetlerine gore karsilagtirilmasi

Sikayet 1.grup 2.grup P degeri
Solukluk 91 (% 43,8) 118 (% 51,5) 0,125
Istahsizlik 32 (% 15,4) 42 (% 18,3) 0,445
Cabuk yorulma 24 (% 11,5) 14 (% 6,1) 0,060
Kusma 8 (% 3,8) 23 (% 10,0) p<0.05
Ishal 18 (% 8,7) 11 (% 4,8) 0,125
Kanama 17 (% 8,2) 12 (% 5,2) 0,251
Huzursuzluk 9(%4,3) 13 (% 5,7) 0,662
Sarilik 4 (% 1,9) 15 (% 6,6) p<0.05
Geligim geriligi 9 (% 4,3) 6 (% 2,6) 0,432

Iki grupta fizik muayene ve vital bulgular acisindan Karsilastirildiklarinda

hepatomegali (p<0,05) ve splenomegali (p<0,05) istatistiksel olarak anlaml: idi. Fizik

muayene ve vital bulgularin karsilastirilmas: Tablo 31’de ayrintili gosterilmistir.

Tablo 31: iki grubun fizik muayene ve vital bulgularmin karsilastiriimas:

Vital bulgu/fizik muayene 1.grup 2.grup P degeri
Tasikardi 123 (% 59,1) 144 (% 62,9) 0,443
Ates yuksekligi 38 (% 18,3) 39 (% 17,0) 0,802
Mezokardiyak Gftirim 82 (% 39,4) 110 (% 48,0) 0,082
Takipne 25 (% 12,0) 41 (% 17,9) 0,229
Hipotansiyon 16 (% 7,7) 24 (% 9,2) 0,610
Hepatomegali 19 (% 9,1) 57 (% 24,9) p<0.05
Splenomegali 21 (% 10,1) 50 (% 21,8) p<0.05

Iki grup arasindaki laboratuvar parametrelerinin Karsilastirilmas: Tablo 32’te

gosterildi.
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Tablo 32: iki grup arasindaki laboratuvar parametrelerinin karsilastiriimasi

1.grup 2.grup P degeri
Hematolojik parametre OrtalamaxSD OrtalamazSD
HGB 5,49 +1,02 5,6 +£1,08 0,246
HCT 209+472 17,3143 p<0.05
MCV (fL) 633+7,8 77,69 15,3 p<0.05
MCHC (gr/dI) 27,2+3,0 330+43 p<0.05
RDW (%) 18,8 + 5,67 21,7+7,0 p<0.05
Hematolojik parametre Ortanca [min-max] Ortanca [min-max]
WBC (/uL) 9,34 [2,15-33,3] 13,3 [1,21-133] p<0.05
Trombosit sayis1 (/mm3) | 373,6 [30,7-935] 257,0 [3,1-858] p<0.05
Serum demiri (u g/dL) 14 [5-37] 109 [5-483] p<0.05
TDBK (u g/dL) 419 [219-560] 188 [10-566] p<0.05
Ferritin ng/mL 6,4 [0,5-27] 317 [0,5-2804] p<0.05

4.3. Akut Losemi Tamist Alan Olgularnn Degerlendirilmesi

Akut l6semiye bagl gelisen derin anemili toplam 32 (% 7,3) hasta tespit

edildi. Bu hastalarin 28 (% 6,4)’i akut lenfositik l6semi ve dordi

(% 0,9) akut

miyeloid I6semi idi. Yaslar1 1-24 ay arasinda olan alt1 (% 18,8), 24-48 ay arasinda
olan 17 (% 53,1) ve 49-210 ay arasinda olan dokuz (% 28,1) hasta vardi. Hastalarin
18 (% 56,3)’i erkek ve 14 (% 43,7) 0 kizd1 (Tablo 33).

Tablo 33: Akut l6semiye bagli anemisi gelisen hastalarin demografik 6zellikleri

1-24 Ay 6 (% 18,8)
Yas grubu (n%) 25-48 Ay 17 (% 53,1)

49-210 Ay 9 (% 28,1)
Cinsiyet (n%) Erkek 18 (% 56,3)

Kiz 14 (% 43,7)
Toplam 32 (% 100)

Losemi tanisi alan derin anemili hastalar hastaneye basvuru sikayetleri

acisindan degerlendirildiginde; 13 (% 40,6) hastada solukluk mevcut olup diger
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anemik hastalar ile karsilastirildiginda anlamli farklilik saptanmadi (p=0,374). 14 (%
43,8)’unde istahsizlik sikayeti vardi. Diger anemi gruplari karsilastirildiginda anlamli
fark gozlendi (p<0.05). Ates sikayeti ile basvuran sekiz (% 25) hasta diger gruplar
ile kiyaslandi ve anlaml: fark bulunmadi (p=0,314). Cabuk yorulma sikayeti olan ug¢
(% 9,4) hasta diger gruplar ile kiyasland: ve anlaml: fark bulunmadi (p=0,147). Ug
(% 9,4) hasta eklem agrisi sikayeti ile basvurdu ve diger gruplar ile aralarinda
anlamli fark bulunmadi (p=0,219). Bir (% 3,1) hastada solunum sikintisi tespit edildi
(p=0,270) (Tablo 34).

Tablo 34: Akut l6semiye bagli anemisi gelisen hastalarin basvuru sikayetleri

Sikayet n (%) P degeri
Solukluk 13 (% 40,6) 0,374
Istahsizhik 14 (% 43,8) p<0.05
Ates 8 (% 25,0) 0,314
CGabuk yorulma 3(%9,4) 0,147
Eklem agris1 3(%9,4) 0,219
Solunum sikintisi 1(%3,1) 0,270

Hastalarin basvuru amindaki yapilan fizik muayene ve vital bulgular
degerlendirildi. 15 (% 49,9) hastanin tasikardisi mevcut olup bu bulgu diger anemi
gruplar1 ile karsilastirildiginda anlamli fark izlenmedi (p=0,714). Dokuz (% 28,1)
hastada mezokardiyak odakta Oflirim vardi Diger anemi gruplari ile
karsilastirildiginda fark izlenmedi (p=0,221). Takipnesi olan bes (% 15,6) hasta
vardi. Takipne agisindan diger anemi gruplart ile karsilastiriima yapildiginda anlamli
fark izlenmedi (p=0,288). Hipotansiyonu olan alt1 (% 18,8) hasta vardi. Diger anemi
gruplar: ile Kkarsilastirildiginda fark izlenmedi (p=0,136). 14 (% 43,8) hastada
hepatomegali vardi. Diger anemi gruplari karsilastirildiginda anlamli fark gdzlendi
(p<0.05). 12 (% 16,9) hastada splenomegali vardi Diger anemi gruplari
karsilastirildiginda anlamh fark izlendi (p<0.05) (Tablo 35).
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Tablo 35: Akut I6semiye bagli anemisi gelisen hastalarin basvuru FM ve vital

bulgular1

Fizik muayene-vital bulgu n (%) P degeri
Tasikardi 15 (% 49,9) 0,714
Mezokardiyak odakta Gftirtim 9 (% 28,1) 0,221
Takipne 5 (% 15,6) 0,288
Hipotansiyon 6 (% 18,8) 0,136
Hepatomegali 14 (% 43,8) p < 0.05*
Splenomegali 21 (% 10,1) p < 0.05*

Hematolojik parametre ortalamalari1 degerlendirildi. Ortalama hemoglobin
degeri 5,79+1,2 (2,86-7,55) g/dL olarak bulundu. Hematokrit ortalama degeri %
17,06+3,9 (9,45-23,09) olarak bulundu. MCV ortalama degeri 82,65+6,2 (73,6-
98,19) fL olarak bulundu. Ortalama MCHC degeri 33,8+1,9 (30,0-37,7) gr/dl olarak
bulundu. RDW (eritrosit dagilim genisligi) degeri ortalama 16,13+3,17 (10,17-21,80)
seklinde tespit edildi. Lokosit sayisi1 ortancasi 24,6 [1,21-133,0]/mm3, lokopenisi
olan sekiz (% 25,0) ve lokositozu olan 14 (% 43,6) hasta mevcuttu. Trombosit sayis1
ortancas: 86,05 [3,10-302,4]x10%mm3 olarak bulundu. Hastalar ortalama trombosit
degerine gore karsilastirildiklarinda; 24 (% 75,0)’Unde trombositopeni mevcuttu.
TDBK 108,2 [10-250] pg/dL, Serum demiri ortancasi 158,3 [34-483] pg/dL, Ferritin
ortancasi 429 [39-1854] ng/mL olarak tespit edildi. Bakilan B12 ortanca degeri 338,9
[30-1016] pg/mL bulundu (Tablo 36).
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Tablo 36: Akut l6semiye bagli anemisi gelisen hastalarin laboratuvar degerleri

Hematolojik parametre

Ortalama = SD Dagilim1

Hemoglobin (g/dL)

579 % 1,2 (2,86-7,55)

Hematokrit (%)

17,06 £ 3,9 (9,45-23,09)

MCV (fL) 82,65 + 6,2 (73,6-98,19)
MCHC (gr/dI) 33,8 +1,9(30,0-37,7)
RDW (%) 16,13 + 3,17 (10,17-21,80)
Hematolojik parametre Ortanca [min-max]

WBC (/uL) 24,6 [1,21-133,0]/

Trombosit sayist (/mm?)

86,05 [3,10-302,4]

Serum demiri (ng/dL)

158,3 [34-483]

TDBK (ng/dL)

108,2 [10-250]

Ferritin (ng/mL)

429 [39-1854]

B12 vitamini (pg/mL)

338,9 [30-1016]

4.4. Hemolitik Anemili Olgularnn Degerlendirilmesi

Hemolitik anemi tanis1 alan toplam 81 (% 18,5) hasta tespit edildi. Bu
hastalarin 44 (% 54,3)’0 B talasemi, 15 (% 18,5)’i herediter sferositoz, 14 (% 17,3)’0
orak htcreli anemi, yedisi (% 8,6) otoimmun hemolitik anemi ve bir hasta (% 1,2)

G6PDH eksikligi tanis1 almisti (Tablo 37).

Tablo 37: Hemolitik anemili olgularin tan1 dagilimi

Tani

n %

B talasemi

44 (% 54,3)

Herediter sferositoz

15 (% 18,5)

Orak hicreli anemi

14 (% 17,3)

Otoimmun hemolitik anemi

7 (% 8,6)

G6PDH eksikligi

1(% 1,3)

Yaslar1 1-24 ay arasinda olan 54 (% 66,7), 24-48 ay arasinda olan 18 (% 22,2)
ve 49-210 ay arasinda olan dokuz (% 11,1) hasta vardi. Hastalarin 43 (% 53,1)’U
erkek ve 38 (% 46,9)’i kizdi. Hemolitik anemili olgular degerlendirildiginde erkek
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cinsiyet ve 1-24 ay arasindaki hastalar daha fazla oranda bulundu. Hastalarin 32 (%
39,5)’si kent merkezlerinden, 49 (% 60,5)’u kirsal kesimden gelmekteydi. Kirsal
kesimden gelen hastalar daha fazlaydi (Tablo 38).

Tablo 38: Hemolitik anemili hastalarin demografik 6zellikleri

1-24 Ay 54 (% 66,7)
Yas grubu (n%) 25-48 Ay 18 (% 22,2)
49-210 Ay 9 (% 11,1)
Cinsiyet (n%) Erkek 43 (% 53,1)
Kiz 38 (% 46,9)
Geldigi merkez Kent merkezleri 32 (% 39,5)
Kirsal kesim 49 (% 60,5)
Toplam 81 (% 100)

Hemolitik anemi tanis1 alan hastalar, hastaneye basvuru sikayetleri agisindan
degerlendirildi. 50 (% 61,7) hastada solukluk mevcut olup diger anemik hastalar ile
karsilastirildiginda anlaml: farkhilik saptanmadi (p=0,279). 10 (% 12,3) hastada
istahsizlik sikayeti vardi. Diger hastalar ile karsilastirildiginda anlamli fark
bulunmad: (p=0,511). Dokuz (% 11,1) hastanin cilt renginde sararma sikayeti vardi.
Diger hastalar ile karsilastirildi, anlamli fark bulundu (p<0,05). Dordiinde (% 4,9)
gOgus agrist sikayeti vardi. Diger hastalar ile karsilastirildi, anlamli fark bulunmadi
(p=0,203). Yedisinde (% 8,6) huzursuzluk ve emme glcligi sikayeti vardi. Diger
hastalar ile karsilastirildi, anlaml: fark bulunmad: (p=0,353).

10 (% 12,3) hastada ates sikayeti vardi. Diger hastalar ile karsilastirildi,
anlaml fark bulunmad: (p=0,227). Dort (% 4,9) hastada solunum sikintis1 tespit
edildi (p=0,293) (Tablo 39).
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Tablo 39: Hemolitik anemili hastalarin basvuru sikayetlerine gore dagilimi

Sikayet n (%) P degeri
Solukluk 50 (% 61,7) 0,279
Istahsizhik 10 (% 12,3) 0,511
Ates 10 (% 12,3) 0,227
Cilt renginde sararma 9 (% 11,1) p<0,05
Huzursuzluk/emme gucligi 7 (% 8,6) 0,353
Gogus agrist 4 (% 4,9) 0,203
Solunum sikintisi 4 (% 4,9) 0,293

Hastalarin basvuru amindaki yapilan fizik muayene ve vital bulgular
degerlendirildi. 56 (% 69,1) hastanin tasikardisi mevcut olup bu bulgu diger anemi
gruplar: ile karsilagtirildiginda anlamli fark izlenmedi (p=0,072). 46 (% 56,8)
hastada mezokardiyak odakta Oflirim vardi. Diger anemi gruplari ile
karsilastirildiginda fark izlenmedi (p=0,061). Takipnesi olan 15 (% 18,5) hasta vardi.
Takipne agisindan diger anemi gruplar: ile karsilastiriima yapildiginda anlaml: fark
izlenmedi (p=0,288). Hipotansiyonu olan alt:1 (% 7,4) hasta vard: (p=0,443). 29 (%
35,8) hastada hepatomegali vardi Diger anemi gruplart ile karsilastirildiginda
anlaml fark gozlendi (p<0.05). 25 (% 30,9) hastada splenomegali vardi. Diger anemi
gruplar1 karsilastirildiginda anlaml: fark izlendi (p<0.05) (Tablo 40).

Tablo 40: Hemolitik anemili hastalarin basvuru FM ve vital bulgular:

Fizik muayene-vital bulgu n (%) P degeri
Tasikardi 56 (% 69,1) 0,072
Mezokardiyak odakta tftirim 9 (% 28,1) 0,061
Takipne 15 (% 18,5) 0,288
Hipotansiyon 6 (% 18,8) 0,443
Hepatomegali 14 (% 43,8) p < 0.05*
Splenomegali 21 (% 10,1) p < 0.05*

Hematolojik parametre ortalamalari degerlendirildi. Ortalama hemoglobin
degeri 5,69+1,03 (3,14-7,79) g/dL olarak bulundu. Hematokrit ortalama degeri %
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17,19+3,5 (8,82-24,5) olarak bulundu(tablo28). MCV ortalama degeri 74,1+9,5
(55,4-102,0) fL olarak bulundu. Ortalama MCHC degeri 33,6+3,5 (25,4-40,9) gr/dl
olarak bulundu. RDW (eritrosit dagilim genigligi) degeri ortalama 24,34+6,13
(12,94-38,5) seklinde tespit edildi. Lokosit sayis1 ortancas: 15,4 [4,53-57,0}/mma3,
Trombosit sayis1 ortancas: 305,2 [78,6-858]x103/mm3 olarak bulundu. TDBK 148,1
[10-352] npg/dL, Serum demiri ortancasi 131,9 [43-387] pg/dL, Ferritin ortancasi
453,9 [15-2804] ng/mL olarak tespit edildi(Tablo 41).

Tablo 41: Hemolitik anemili hastalarin laboratuvar degerleri

Hematolojik parametre

Ortalama = SD Dagilim1

Hemoglobin (g/dL)

5,69+1,03 (3,1-7,79)

Hematokrit (%)

17,19£3,5 (8,8-24,5)

MCV (fL) 74,1395 (55,4-102,0)
MCHC (gr/dI) 33,6+3,5 (25,4-40,9)
RDW (%) 24,34+6,13 (12,9-38,5)

Hematolojik parametre

Ortanca [min-max]

WBC (/uL)

15,4 [4,53-57,0]

Trombosit sayist (x/mmd)

305,2 [78,6-858]

Serum demiri (ug/dL)

131,9 [43-387]

TDBK (ng/dL)

148,1 [10-352]

Ferritin (ng/mL)

453,9 [15-2804]

4.5. Kanamah Olgularin Degerlendirilmesi

Derin anemi nedeniyle yatirilan hastalardan kanamasi olan toplam 29 (% 6,6)
hasta tespit edildi. Kanamal: olgularin sekizi (% 27,6) erkek, 21 (% 74,2)'i kizd.
Sekiz (% 27,6) hasta 1-24 ay, bes (% 17,2) hasta 25-48 ay ve 16 (% 55,2) hasta 49-
210 ay arasinda bulundu. Yaslar1 49-210 ay arasinda olan hastalar daha fazla idi.
Derin anemisi olan kanamali hastalarin sikayetleri incelendiginde 16 (% 55,4)’sinda
cabuk yorulma, dokuzunda (% 31,0) ciltte solukluk, ikisinde (% 6,8) gelisme geriligi
ve ikisinde (% 6,8) de karin agris1 sikayeti mevcuttu.

15 (% 51,7) hastada tasikardi, dokuz (% 31,0) hastada hipotansiyon, sekiz (%
27,6) hastada mezokardiyak odakta Gftrim ve bes (% 17,2) hastada takipne
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mevcuttu. 29 hastanin 13 (% 44,8)’linde burun kanamasi, sekizinde (% 27,6) anormal
uterin kanama, sekizinde (% 27,6) gastrointestinal sistemde kanama saptandi.
Hastalarin bakilan koagilasyon degerleri normal bulundu (Tablo 42).

Tablo 42: Hastalarin kanama yerine gore dagilimi

Kanama yeri n (%)

Burun kanamasi 13 (% 44,8)
Anormal uterin kanama 8 (% 27,6)
Gastrointestinal sistem kanama 8 (% 27,6)
Total 29 (% 100)

Olgularin  hematolojik  parametreleri  degerlendirildiginde;  Ortalama
hemoglobin degeri; 5,5+1,25 (2,27-7,38) g/dL olarak bulundu. Ortalama hematokrit
degeri % 18,7+4,95 (6,8-26,8) olarak bulundu. MCV degeri; ortalama 73,0+15,5
(48,6-107,9) fL olarak bulundu. RDW ortalama degeri % 18,7+5,45 (10,3-36,9)
olarak bulundu. Lokosit sayisi; ortancasi 14000 [1550-133000]/mm3, Trombosit
sayis1; ortancasi 257 [3,1-842]/mma3idi (Tablo 43).

Tablo 43: Kanamal: olgularin laboratuvar ortalama degerleri

Hematolojik parametre

Ortalama + SD Dagilim1

Hemoglobin (g/dL)

5,5+ 1,25 (2,27-7,38)

Hematokrit (%)

18,7+ 4,95 (6,8-26,8)

MCV (fL) 73,0+15,5 (48,6-107,9)

RDW 18,7+5,45 (10,3-36,9)
Hematolojik parametre Ortanca [ceyrekler arasi genislik]
WBC (/uL) 14000 [1550-133000]

Trombosit sayist (/mm?)

257 [3,1-842]

Kanamali hastalarin etiyolojisini belirlemek icin yapilan tetkikler sonucunda;

17 (% 58,6) hastada demir eksikligi anemisi, ¢ (% 10,3) hastada aplastik anemi, Ug¢
(% 10,3) hastada losemi, iki (% 6,9) hastada B12 vitamin eksikligine bagli anemi,
iki (% 6,9) hastada hemolitik anemi, iki (% 6,9) hastada demir eksikligi ve B12

eksikliginin beraber goraldigi nutrisyonel anemi tespit edildi (Tablo 44).
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Tablo 44: Kanamali hastalarda etiyolojik nedenler

Tan N (%)
Demir eksikligi anemisi 17 (% 58,6)
Aplastik anemi 3 (% 10,3)
Losemi 3 (% 10,3)
B12 vitamin eksikligine bagli anemi 2 (% 6,9)
Hemolitik anemi 2 (% 6,9)
Demir eksikligi ve B12 eksikligi anemisi 2 (% 6,9)

Total

29 (% 100)

4.6. Bisitopenisi Olan Olgularnin Degerlendirilmesi

Bisitopenisi olan toplam 73 (% 16,7) hasta tespit edildi. Olgularin 33 (%
45,2)'u erkek, 40 (% 54,8)"1 kizd1. 25 (% 34,2) hasta 1-24 ay, 24 (% 32,9) hasta 25-48
ay ve 24 (% 32,9) hasta 49-210 ay arasinda bulundu (Tablo 45).

Tablo 45: Bisitopenisi olan olgularin demografik 6zellikleri

1-24 Ay 25 (% 34,2)
Yas grubu (n%) 25-48 Ay 24 (% 32,9)
49-210 Ay 24 (% 32,9)
Cinsiyet (n%) Erkek 33 (% 45,2)
Kiz 40 (% 54,8)
Toplam 73 (% 100)

Derin anemisi olan bisitopenili hastalarin

sikayetleri incelendiginde; 35 (%

47,9) hastada ciltte solukluk, 16 (% 21,9) hastada istahsizlik, dokuz (% 12,3)
hastada ¢abuk yorulma, alt1 (% 8,3) hastada kusma, dort (% 5,5) hastada karin agrisi

ve U¢ (% 4,1) hastada de eklem agris1 sikayeti mevcuttu (Tablo 46).
44 (% 60,3) hastada tasikardi, 30 (% 41,1) hastada mezokardiyak odakta
ufurim, 14 (% 19,2) hastada takipne ve sekiz (% 11,0) hastada hipotansiyon vardi

(Tablo 46).
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Tablo 46: Bisitopenili olgularin Sikayet/Fizik muayene/Vital bulgu incelemesi

Sikayet/Fizik muayene/Vital bulgu

n (%)

Solukluk

35 (% 47,9)

Istahsizhik

16 (% 21,9)

Cabuk yorulma 9 (% 12,3)
Kusma 6 (% 8,3)
Karin agrisi 4 (% 5,5)
Eklem agris1 3(%4,1)
Tasikardi 44 (% 60,3)

Mezokardiyak odakta Gftirtim

30 (% 41,1)

Takipne

14 (% 19,2)

Hipotansiyon

8 (% 11,0)

Bisitopenisi olan 73 hastanin 44 (% 60,3)’tnde anemiye trombositopeni, 29

(% 39,7)’unda ise anemiye lokopeni eslik etmekte idi.

Olgularin hematolojik parametre ortalamalar1 degerlendirildiginde; Ortalama
hemoglobin degeri; 5,6+1,32 (2,27-7,38) g/dL olarak bulundu. Ortalama Hematokrit
degeri % 16,3+4,43 (6,8-24,2) olarak bulundu. MCV degeri; ortalama 92,6+13,0
(57,12-108,0) fL olarak bulundu. RDW ortalama degeri % 18,0+4,7 (12,5-33,3)
olarak bulundu. Lokosit sayisi; ortancas: 2950 [1190-4000]/mm3, Trombosit sayist;
ortancasi 60,8 [8,8-130]/mma3idi (Tablo 47).

Tablo 47: Bisitopenik olgularin hematolojik laboratuvar ortalama degerleri

Hematolojik parametre

Ortalama + SD Dagilim1

Hemoglobin (g/dL)

5,3+ 1,16 (2,07-7,55)

Hematokrit (%)

17,1% 4,6 (6,7-26,1)

MCV (fL) 78,0+15,9 (47,4-111,0)

RDW (%) 21,0+7,2 (10,17-39,5)
Hematolojik parametre Ortanca [ceyrekler arasi genislik]
WBC (/uL) 14270 [1670-133000]

Trombosit sayist (/mm?)

147,4 [3,1-685,3]
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Bisitopenisi olan 27 (% 37) hastaya kemik iligi aspirasyonu yapildi. 24 (%

28,8) hastanin kemik iligi incelemesinde tek seri hlcre hakimiyeti olup akut I6semi

lehine degerlendirildi. Bir (% 1,4) hastanin kemik iligi aseluler olup aplastik anemi

ile uyumlu idi. Bir (% 1,4) hastanin kemik iligi inceleme sonucunda eritroid seri

artig1 izlendi ve nutrisyonel anemi lehine yorumlandi. Bir (% 1,4) hastanin kemik

iligi aspirasyonu incelemesinde diseritropoetik anemi lehine degisiklikler izlendi.

Hastalar tanilarina gore incelendiginde; 45 (% 68) hasta nutrisyonel anemi

(B12 vitamin eksikligine bagli anemi ve demir eksikligi anemisi), 24 (% 32,9) hasta
I6semi, bir (% 1,4) hasta aplastik anemi, bir (% 1,4) hasta 3 talasemi, bir (% 1,4)

hasta herediter sferositoz ve bir (% 1,4) hasta diseritropoetik anemi idi (Tablo 48).

Tablo 48: Bisitopenili hastalarda anemi etyolojisi

Nutrisyonel anemi 45 (% 68)
Akut l6semi 24 (% 32,9)
Aplastik anemi 1% 1,4)
B talasemi 1(%1,4)
Herediter sferositoz 1% 1,4)
Diseritropoetik anemi 1% 1,4)

Total

73 (% 100)

4.7. Pansitopenisi Olan Olgulann Degerlendirilmesi

Pansitopenisi olan toplam 19 (% 4,3) hasta tespit edildi. Olgularin altist (%
31,6) erkek, 13 (% 68,4)'U kizd1. DOrt (% 21,1) hasta 1-24 ay, dort (% 21,1) hasta 25-
48 ay ve 11 (% 57,8) hasta 49-210 ay arasinda bulundu (Tablo 49).

Tablo 49: Pansitopenisi olan olgularin demografik 6zellikleri

1-24 Ay 4 (% 21,1)
Yas grubu (n%) 25-48 Ay 4 (% 21,1)
49-210 Ay 11 (% 57,8)
Cinsiyet (n%) Erkek 6 (% 31,6)
Kiz 13 (% 68,4)

Toplam

19 (% 100)
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Derin anemisi olan pansitopenili hastalarin sikayetleri incelendiginde; alt1 (%
31,6) hastada ciltte solukluk, bes (% 26,3) hastada istahsizlhik, dort (% 21,1) hastada
cabuk yorulma, ¢ (% 15,8) hastada kusma ve bir (% 5,3) hastada eklem agrisi
sikayeti mevcuttu. Sekiz (% 42,1) hastada tasikardi, bes (% 26,3) hastada
mezokardiyak odakta tftrim, dort (% 21,1) hastada takipne ve iki (% 10,5) hastada
hipotansiyon vard: (Tablo 50).

Tablo 50: Pansitopenili olgularin Sikayet/Fizik muayene/Vital bulgu incelemesi

Sikayet/Fizik muayene/Vital bulgu n (%)
Solukluk 6 (% 31,6)
Istahsizlik 5 (% 26,3)
CGabuk yorulma 4(%21,1)
Kusma 3 (% 15,8)
Eklem agris1 1(%5,3)
Tasikardi 8 (% 42,1)
Mezokardiyak odakta tftirim 5 (% 26,3)
Takipne 4(% 21,1)
Hipotansiyon 2 (% 10,5)

Olgularin hematolojik parametre ortalamalar1 degerlendirildiginde; Ortalama
hemoglobin degeri; 5,6+1,32 (2,27-7,38) g/dL olarak bulundu. Ortalama Hematokrit
degeri % 16,3+4,43(6,8-24,2) olarak bulundu. MCV degeri; ortalama 92,6+13,0
(57,12-108,0) fL olarak bulundu. RDW ortalama degeri % 18,0+4,7 (12,5-33,3)
olarak bulundu. Lokosit sayisi; ortancas: 2950 [1190-4000]/mm3, Trombosit sayisi;
ortancasi 60,8 [8,8-130]/mm3 idi (Tablo 51).
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Tablo 51: Pansitopenik olgularin hematolojik laboratuvar ortalama degerleri

Hematolojik parametre

Ortalama + SD Dagilim1

Hemoglobin (g/dL)

5,6+1,32 (2,27-7,38)

Hematokrit (%)

16,3+4,43 (6,8-24,2)

MCV (fL) 92,6+13,0 (57,12-108,0)

RDW (%) 18,0+4,7 (12,5-33,3)
Hematolojik parametre Ortanca [ceyrekler arasi genislik]
WBC (/uL) 2950 [1190-4000]

Trombosit sayist (/mm?)

60,3 [8,8-130]

Pansitopenisi olan 12 (% 63,8) hastaya kemik iligi aspirasyonu yapildi. Alti

(% 31,6) hastanin kemik iligi aselller olup aplastik anemi ile uyumlu idi. Dort (%

21,1) hastanin kemik iligi incelemesinde tek seri hicre hakimiyeti olup akut I6semi

lehine degerlendirildi. iki (% 10,5) hastanin kemik iligi inceleme sonucunda eritroid

seri artis1 izlendi ve nutrisyonel anemi lehine yorumland:.

Pansitopenik hastalar tanilarina goére incelendi.

Sekiz (% 42,1) hasta B12

vitamin eksikligine bagli anemi, alt1 (% 31,6) hasta aplastik anemi, dort (% 21,1)

hasta l6semi ve bir (% 5,3) hasta demir eksikligi anemisi tanis1 almisti. (Tablo 52).

Tablo 52: Pansitopenili hastalarin tanilarina gére dagilimi

Tan n(%)

B12 vitamin eksikligine bagli anemi 8 (% 42,1)
Aplastik anemi 6 (% 31,6)
Akut l6semi 4(% 21,1)
Demir eksikligi anemisi 1(%0,3)
Total 19 (% 100)

4.8. Kemik iligi Aspirasyonu Yapilan Olgularin Degerlendirilmesi

437 olgudan kemik iligi aspirasyonu yapilan olgu sayis1 53 (% 12,2) idi. Bu
olgularin 28 (% 52,8)'i erkek, 25 (% 47,2)"i kizdi. 10 (% 18,9) hasta 1-24 ay, 26 (%
49,1) hasta 25-48 ay ve 17 (% 32,1) hasta 49-210 ay arasinda idi (Tablo 53).
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Tablo 53: Ki yapilan olgularin demografik 6zellikleri

1-24 Ay 10 (% 18,9)
Yas grubu (n%) 25-48 Ay 26 (% 49,1)
49-210 Ay 17 (% 32,1)
Cinsiyet (n%) Erkek 28 (% 52,8)
Kiz 25 (% 47,2)
Toplam 53 (% 100)

Hastalarin sikayetleri incelendiginde; 20 (% 37,7) hastada ciltte solukluk, 16
(% 30,2) hastada istahsizlik, sekiz (% 15,1) hastada cabuk yorulma, alt1 (% 11,3)

hastada kusma ve ¢ (% 5,7) hastada da eklem agris1 sikayeti mevcuttu (Tablo 59).

26 (% 49,1) hastada tasikardi, 13 (% 24,5) hastada mezokardiyak odakta

ufurim, yedi (% 13,2) hastada hipotansiyon ve yedi

(% 13,2) hastada takipne

mevcuttu. Ayrica 20 (% 37,7) hastada hepatomegali ve 19 (% 35,8) hastada

splenomegali mevcuttu (Tablo 54).

Tablo 54: K1 yapilan olgularin Sikayet/Fizik muayene/Vital bulgu incelemesi

Sikayet/Fizik muayene/Vital bulgu

n (%)

Solukluk

20 (% 37,7)

Istahsizlhik

16 (% 30,2)

Cabuk yorulma 8 (% 15,1)
Kusma 6 (% 11,3)
Eklem agris1 3(%5,7)
Tasikardi 26 (% 49,1)
Mezokardiyak odakta Gftirtim 13 (% 24,5)
Takipne 7 (% 13,2)
Hepatomegali 20 (% 37,7)
Splenomegali 19 (% 35,8)

Olgularin hematolojik parametre ortalamalari1 degerlendirildiginde; Ortalama
hemoglobin degeri; 5,6+1,32 (2,2-7,68) g/dL olarak bulundu. Ortalama Hematokrit
degeri % 16,8+ 4,29 (6,71-24,2) olarak bulundu. MCV degeri; ortalama 83,7+9,85
(57,12-108,0) fL olarak bulundu. RDW ortalama degeri % 17,0+3,99 (9,97-31,60)
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olarak bulundu. Lokosit sayisi; ortancasi 17550 [1210-133000]/mm3, Trombosit
sayist; ortancas: 124,7 [3,1-595,0]/mma3 idi (Tablo 55).

Tablo 55: Ki yapilan olgularin hematolojik laboratuvar ortalama degerleri

Hematolojik parametre Ortalama = SD Dagilimi
Hemoglobin (g/dL) 5,6+1,32 (2,2-7,68)

Hematokrit (%) 16,8+ 4,29 (6,71-24,2)

MCV (fL) 83,7+£9,85 (57,12-108,0)

RDW (%) 17,0+3,99 (9,97-31,60)
Hematolojik parametre Ortanca [ceyrekler arasi genislik]
WBC (/uL) 17550 [ 1210-133000]
Trombosit sayis1 (/mm3) 124,7 [3,1-595,0]

Kemik iligi aspirasyonu yapilan 53 (% 12,2) hastanin sonuglari sirasi ile sGyle
idi. 32 (% 60,3)’sinin kemik iligi aspirasyonu incelemesinde tek seri hiicre
hakimiyeti olup akut I6semi lehine degerlendirildi. Yedisinin (% 13,2) kemik iligi
aspirasyonu incelemesinde; kemik iligi aseluler olup aplastik anemi ile uyumlu idi.
Yedisinin (% 13,2) kemik iligi aspirasyonu inceleme sonucunda eritroid seri artisi
izlendi ve nutrisyonel anemi (demir eksikligi+B12 vitamin eksikligi) lehine
yorumland1. Ugiiniin (% 5,7) kemik iligi aspirasyonu incelemesinde diseritropoetik
anemi lehine degisiklikler izlendi. Ug hastada (% 5,7) kemik iligi aspirasyonu
incelemesinde enfeksiyona sekonder degisiklikler izlendi. Bir (% 1,9) hasta da

cocukluk caginin gecici eritroblastopenisi tanist aldi. (Tablo 56).

Tablo 56: Kemik iligi yapilan olgularin tanilarina gore dagilimi

Tanm n (%)

Akut I6semi 32 (% 60,3)
Aplastik anemi 7 (% 13,2)
Nutrisyonel anemi 7 (% 13,2)
Diseritropoetik anemi 3(%5,7)
Enfeksiyona sekonder gelisen anemi 3(%5,7)
Cocukluk caginin gegici eritroblastopenisi 1% 1,9)
Toplam 53 (% 100)
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5. TARTISMA

Anemi; Hemoglobin, hematokrit veya eritrosit degerlerinin cinsiyete ve yasa
gore tespit edilen ortalama degerlerin 2 SD altinda olmasidir (1).

Diinya Saglik Orgiiti’niin yapmis oldugu tammlamaya goére derin anemi
smirt; 6 ay- 5 yas arasindaki ¢ocuklarda 7gr/dL, 5-18 yas arasindaki ¢ocuklarda 8
gr/dL’dir. Dinya Saglik Orguti’niin 2011 yilinda derin anemiye yonelik yapmis
oldugu calisma sonucunda belirlenen degerler, bizim ¢aligmamizda cutoff degeri
olarak alindi (22).

Derin anemi; dlinya genelinde gdzlenen bir 6nemli saglik problemidir. Derin
anemi; Gelisme caginda olan ¢ocuklarda sik gdzlenmekle birlikte, morbidite ve
mortaliteye neden olan hastaliklar arasinda énemli bir yere sahiptir (7). Gorilme
sikhig1 Ulkelere gore degisiklik gostermektedir. Gelismemis Ulkelerde ve gelismekte
olan ulkelerde enfeksiyon, malnitrisyon, maddi gelirin yetersiz olmasi, saglik
hizmetlerinden yeterince faydalanamamak, cesitli kazalara maruziyet gibi nedenler
siklikla gorultrken gelismis Ulkelerde ise hematolojik hastaliklar ve kazalar 6n plana
cikmaktadir (7).

Dicko ve ark.lar1 2004 yilinda Afrika’nin Mali bolgesinde, yaslar1 6 ay ile 20
yas arasinda degisen 398 hasta ile yapmislardi (97). Calismalarinda orta ve agir
dizeyde anemisi olan tum hastalar 3,2 yas altinda tespit edilmisti. Yapilan ¢calisma
sonucunda Afrika’da malarya enfeksiyonunun, derin anemiye neden olan baslica
etkenlerden oldugu gosterilmisti  (97). Calismalarinin  sonucunda, malarya
enfeksiyonu tedavi edildiginde derin anemili cocuklarda derin anemi insidansmnin
azaldig1 gosterilmisti. Ayrica malarya enfeksiyonunu kontrol altina almanin 6nemi
vurgulanmisti (97).

Uria ve ark.lar1 2014 yilinda Hindistan’da yaptiklari ¢calismada 69440 eriskin
ve c¢ocuk hastayr incelemistir (98). Calismadaki cocuk hastalar incelendiginde
hemoglobin konsantrasyonunun, 6-30 ay arasindaki ¢ocuklarda en dlsiuk oranda
oldugu goOzlenmistir. Calismalarinda WHO’nun belirledigi derin anemi kriterleri
cutoff deger olarak kullanuilmisti. Bu ¢alismada hafif ve orta diizeydeki aneminin en
stk 10 yasin altindaki cocuklarda gorildigi tespit edilmistir. Erkek ve kiz

cocuklarin, prepubertal donemdeki hemoglobin dizeyleri hizli bir sekilde yiikselme
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gOstermistir. Puberteden sonraki donemde incelendiginde kiz cocuklarda anemi
prevalans: artis gostermistir. Erkek hastalarda da puberte déneminde aneminin pik
yaptig1 ve yas arttik¢a hafif, orta ve agir anemi insidansmin arttigi gozlenmistir. Bu
caligmada 24 aydan kiglk cocuklara demir desteginin verilmesi gerektigi sonucuna
varilmistir (98). Bu calismada mikrositer anemilerin Ozellikle demir eksikligi
anemisinin sik gorilmesi, demir eksikligi anemisinin, aneminin temel nedenlerinden
biri oldugunu gosterilmistir.

Kiligaslan ve ark.lar1 2014 yilinda Istanbul’da Sisli Hamidiye Etfal Egitim ve
Arastirma Hastanesi Cocuk Kliniginde yatan hastalarla yaptiklar: ¢alismada, derin
anemisi olan (Hb<7 gr/dL) 28 olguyu degerlendirilmisti (99). Toplam 28 olgunun 15
(% 53,5)i kiz, 13 (% 46,5)’0 erkek idi. Olgularin yaslar1 4-18 yas arasinda olup
ortalama 13.2+4.6 yas idi. Olgularin 21 (% 75)’i adolesan yas grubundaydi. Dokuz
(% 42,8) hasta kanama ile basvurmus, bes olguda st gastrointestinal sistem
kanamasi, U¢ olguda menometroraji, bir olguda da epistaksis saptanmisti. Derin
demir eksikligi anemisi olan olgularin timinde belirgin cilt soluklugu ve halsizlik
tespit edilmisti. Olgularin 13 (% 46,4)’Une kan transfizyon yapilmisti.
Calismalarinda, addlesan yas dénemi dncesi olan ¢ocuklarda, kiz ve erkek hastalar
istatistiksel dagilim bakimindan benzer bulunmakla beraber, addlesan yas
donemindeki ¢ocuklarda kiz cinsiyetin baskin oldugu gosterilmisti. Calismalarinda
tespit ettikleri anemi nedenleri arasinda nutrisynel eksikliklerin 6n planda oldugu
gOrulmuistir Cahsmalarmin sonucunda, demir eksikligine bagli gelisen derin anemi,
Ozellikle adolesan yas grubundaki hastalarda gorilmus ve bu hastalarin yarisindan
azinda etyolojik nedenin kanama oldugu gosterilmisti (99).

Bizim calismamizda hastalarin 243 (% 55,6)’0 1-24 ay, 85 (% 19,5)’i 25-48
ay ve 109 (% 24,9)’u 49-210 ay arasinda idi. Yaslar1 1-24 ay arasinda olan derin
anemili hastalar daha fazla idi. Anemisi olan hastalarin 237 (% 54,2)’si erkek ve 200
(% 45,8)’0 kizdi. Erkek hasta sayisi kizlara oranla daha fazlaydi. Calismamizda
demir eksikligine bagl gelisen anemi ¢ogunlukta idi. Hastalarin 208 (% 47,6)’inde
demir eksikligi anemisi vardi. Bu hastalarin 103 (% 49,5)’Unin yas1 1-24 ay
arasinda, 39 (% 18,8)’unun yas1 24-48 ay arasinda, 66 (% 31,7)’smin yas1 49-210 ay
arasinda bulundu. 115 (% 55,3) erkek ve 93 (% 44,7) kiz hasta vardi. Tani olarak en

stk demir eksikligi, cinsiyet olarak erkek hastalar ve yas grubu olarak 1-24 ay
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arasindaki hastalar daha fazlaydi. 61 (% 14,0) hastada megaloblastik anemi ve 42 (%
9,6) hastada demir eksikligi anemisi ve megaloblastik aneminin birlikte goraldigu
nutrisyonel anemi saptadi.

Bizim calismamizla Dicko’nun calismas: Karsilastirildiginda hastalarin yas
gruplarinin sikhg: benzerlik gostermekte idi. Ancak etiyolojik nedenler farkl: idi.
Bizim calismamizda nutrisyonel eksiklikler 6n planda iken Dicko’nun c¢alismasinda
malaryal enfeksiyonlar 6n planda idi. Uria’nin yaptigi calisma ile karsilastirildiginda
hastalarin yas gruplarinin sikligi ve en sik tespit edilen tan: benzerlik gostermekte idi.
Kiligaslan ve ark. larinin yaptiklar: calisma ile bizim ¢alismamiz karsilastirildiginda
yas gruplart arasindan farklilik bulunmaktaydi. Bizim calismamizda 1-24 ay
araligindaki hastalar ve erkek hastalar daha fazla iken, Kiligaslan’in yaptigi
caligmada adolesan yas grubundaki hastalar cogunlukta idi. Bu nedenle iki ¢calismada
da demir eksikligine bagli gelisen derin anemi On planda iken hastalarimizin
etiyolojisinde kanama on planda saptanmadi. Demir eksikliginin nutrisyonel
eksiklige, sosyoekonomik durumun kotti olmasina bagli oldugu disundldu.

Derin anemiye bagli gelisen klinik bulgu ve belirtiler; aneminin nedenine,
meydana gelme siiresine, eslik eden hastalik varligina gore degisim gostermektedir.
Daha uzun suirede gelisen derin anemi, kompansasyon mekanizmalar: nedeniyle daha
iyi tolere edilirken; akut gelisen anemi hayati risklere neden olabilir. Kompansasyon
mekanizmalar1 ile kardiyak debi korunmaya calisilir. Bu nedenle tasikardi,
anemilerin ilk bulgusudur. Cocuklarda anemi kompanse edilmisse ¢ocuk gunluk
aktivitelerini yapabilir, canli ve aktiftir. Anemi kompanse edilemezse beslenme
glcligu, dolasim bozuklugu, solunum yetersizligi, biling degisikligi gibi belirti ve
bulgular gozlenir. Oliimle sonuglanir (100).

Kiligaslan ve ark.lar1 yaptiklari ¢alismada, basvuru sirasinda hastalarin %
46.4’sinda sistolik 0firim ve % 14.3’Unde tasikardi oldugunu belirlemisti (99)
Calismalarinda dokuz kanamali hasta olmasina ragmen higbirinde hipotansiyon tespit
edilmemisti. isleyen ve ark. lar1 34 olgu ile yaptiklar: calismada 21 hastada (% 61,7)
tasikardi, 14 hastada (% 41,1) mezokardiyak odakta sistolik Gflirim saptamisti (101).
Ertugrul ve ark.lar1 2016 yilinda Samsun’da yaptiklar1 calismada derin anemisi olan
80 hastay1 incelemisti (102). Calismadaki hastalarin basvuru anindaki muayenesinde

tagikardi ve takipne (sirasiyla % 40 ve % 32,5) tespit edilmisti. Hastalarin %
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33,8’inde kardiyak Gfurim ve % 10’unda hipotansiyon gelistigi gortlmustu. Bizim
calisgmamizda, basvuru sirasinda en sik saptanan bulgular tasikardi ve sistolik Gfliriim
(swast ile % 61,1 ve % 37,9) idi. Tasikardisi olan hastalarin % 46,1’i demir eksikligi
anemisi ve % 21’i hemolitik anemi iken, takipnesi olan hastalarin % 37,9’unda demir
eksikligi anemisi, % 22,7’sinde hemolitik anemi mevcuttu. Sistolik tGfurimad olan
hastalarin % 42,7°si demir eksikligi anemisi idi. Hipotansiyonu olan 37 (% 8,5) hasta
vardi. Hipotansif olan hastalarin % 43,2’sinde demir eksikligi anemisi mevcuttu.
Yapilan ¢alismalardaki hastalarda basvuru aninda 6n plana ¢ikan bulgular; sistolik
ufurim, tasikardi, takipne ve daha az siklikta gozlenen hipotansiyondur. Bizim
calismamizda elde ettigimiz veriler diger calismalar ile benzerlik gostermektedir.

Erdentug ve ark.lar1 Tirkiye genelinde yaptiklar: ¢alismada, en sik gorilen
kan gruplarmi A Rh (+) ve O Rh (+) olarak bildirilmistir (103). Temiz ve ark.lar:
Diyarbakir’da yaptiklar: calismada, en sik goriilen kan gruplarinin sirasi ile A Rh (+)
ve O Rh (+) oldugu tespit edilmistir (104). Bizim ¢calismamizda en sik gorilen kan
gruplari sirasi ile A Rh (+) ve O Rh (+) idi. Buldugumuz sonugclar yapilan iki ¢calisma
ile benzerlik gostermektedir.

Ertugrul ve ark.lar1 yaptiklar: tez calismasinda, hastalarin bagvuru sirasindaki
laboratuvar degerlerini; ortalama hemoglobin dizeyi 4,1+0,7 gr/dL, ortalama
hematokrit diizeyi % 12,4+2 ve ortalama MCV diizeyi 81+14 fL olarak bulmuslardi
(102). Cakmak ve ark.lar1 Diizce’de yaptiklari calismada, hastalarin basvuru
zamanindaki laboratuvar degerlerini; ortalama hemoglobin duzeyi 6,53+1,14 gr/dL,
hematokrit ortalama diizeyi % 22,6+7,8 ve MCV ortalama degeri 71,416 (23,7-112)
fL bulmuslard: (105). Kiligaslan ve ark.lar1 yaptiklari calismada basvuru sirasindaki
laboratuvar degerlerini incelediginde; ortalama hemoglobin degerini 5.59+1.85 g/dL
ve ortalama MCV degerini 68.76+16,4 fL olarak bulmuslardi (99).

Bizim yaptigimiz ¢alismada hastalarin basvuru anindaki ortalama hemoglobin
duizeyi 5,56x1,06 gr/dL, hematokrit diizeyi % 19,06+4,66 ve ortalama MCV degeri
66,98+16,71 fL idi. En distk hemoglobin ve hematokrit degerleri siras1 2,07 gr/dl ve
% 6,07 idi. Calismamizda tespit edilen ortalama hemoglobin ve hematokrit degerleri,
Ertugrul’'un calismasindaki verilerden yiksek ve Cakmak’in ¢alismasindaki

verilerden disukti. Kiligaslan’in yaptigi ¢calismadaki verilerle benzerlik gostermekte
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idi. Bu caligmalar bize hastalarin basvuru anindaki hematolojik parametrelerin
degisken olabilecegini gostermektedir.

2013 yilinda 107 ulkeden alinan verilerle dunya genelinde bir ¢alisma
yapilmistir. 2011 yilinda yaslari 6-59 ay arasinda degisen 273 milyon c¢ocuk
caligmaya dahil edilmistir  (106). Bu caligmadaki anemili  hastalar
degerlendirildiginde WHO’nun belirledigi cutoff degerleri, referans degerler olarak
kabul edilmistir. Bu degerler; 5 yasin altindaki ¢ocuklar i¢in derin anemi smir1 7
g/dL, 5 yas ve Uzerindeki ¢ocuklar icin 8 g/dL’dir. 1995-2011 yillar: arasinda yapilan
incelemede zihinsel ve fonksiyonel bozukluklara neden olabilen derin anemi
sikhiginda azalma gorulmustur. Dunyadaki diger ulkelerle kiyaslandiginda Guney
Asya ve Afrika’da gorulen derin anemi ve anemi oranlari daha fazlaydi. Dunya
genelindeki ¢ocuklarda derin anemi sikhgi (Afrika’nin merkezi, dogusu ve batisi
calismaya dahil edilmezse) % 2,5 olarak bulunmustur. Dinya genelindeki derin
anemili ¢ocuklar incelendiginde, bizim galismamizda oldugu gibi en sik saptanan
etiyolojik nedenin demir eksikligi anemisidir. Tum anemi nedenleri g6z 6nune
alindiginda demir eksikligi anemisi orant % 55 iken, derin anemi tanis1 alan
hastalarda demir eksikligi anemisi oran1 % 70 olarak saptanmistir. Giiney Asya, sub
Sahran Afrika ve Akdeniz Ulkelerinde orak htcreli anemi ve talasemi sendromlar1
anemide 6nemli role sahiptir. Afrika’daki derin anemili cocuklar incelendiginde
malaria ve plasmodium falciparum enfeksiyonlar:1 dikkat c¢ekmektedir. Bu
enfeksiyonlara karst Onlemler alinmasi ile beraber anemi sikhginda azalma
gOrulmastir. Biz yaptigimiz cahismamizda; malaria, plasmodium falciparum, kancali
kurt gibi derin anemiye neden olan enfeksiyon etkenlerine rastlamadik. Orak hticreli
anemi ve B talasemi, caligmamizda tespit edilen anemi nedenlerinin 6nemli bir
kismin1 olusturmaktaydi.

Simsek ve ark.lar1 tarafindan Erzurum ilinde yapilan bir ¢calismada yaslar1 6
ay-6 yas arasinda degisen 148 derin anemili olgu incelenmistir (107). Bu olgularin
77’si erkek, 71’i kiz idi. Caligmalarindaki 66 (% 44,5) hastada demir eksikligi
anemisi, 46 (% 31) hastada enfeksiyon anemisi, 33 (% 22) hastada demir eksikligi
anemisi ve enfeksiyon anemisi birlikteligi, iki (% 1,3) hastada 3 talasemi tasiyiciligi

oldugu saptanmisti. Demir eksikligi anemisi olan hastalar incelendiginde,
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sosyoekonomik durum ile hemoglobin seviyeleri arasinda istatistiksel olarak anlamli
iliski saptanmamisti.

Muoneke ve ark.lart 2010 yilinda Nijerya’da hastaneye basvuru sirasinda
hemoglobin diizeyi <5 gr/dl olan 140 hastay: incelemistir (108). Hastalar1 derin
anemi nedenlerine gore siraladiklarinda; malarya 77 (% 55), sepsis 19 (% 13,6), orak
hicreli anemi 13 (% 9,3), malnitrisyon/demir eksikligi 13 (% 9,3) olacak sekilde
bulmuslardir. isleyen ve ark. lar1 yaptiklar: calismada 20 (% 58,8) hastada demir
eksikligi anemisi, dokuz (% 26,5) hastada megaloblastik anemi, ¢ (% 8,8) hastada
hemolitik anemi, bir (% 2,9) hastada herediter sferositoz ve bir (% 2,9) hastada
talasemi major oldugunu tespit etmistir (101). Cakmak ve ark.lar1 yaptiklar
caligmasinda 52 (% 43,7) hastada demir eksikligi anemisi, 29 (% 24,4) hastada
kronik hastalik anemisi, 21 (% 17,6) hastada kanama, bes (% 4,2) hastada
mikroanjiopatik hemolitik anemi, dort (% 3,3) hastada herediter sferositoz, iki
(%1,6) hastada I6semi, iki (%21,7)’sinin ¢ocukluk ¢ag: gegici eritroblastopenisi, bir
(% 0,8) hastada talasemi major, bir (% 0,8) hastada sideroblastik anemi ve bir (%
0,8) hastada megaloblastik anemi oldugunu tespit etmiglerdi (105). Ertugrul ve
ark.lar1 derin anemisi olan 80 hastay:r inceledikleri tez ¢alismasinda hastalarin %
53,8’1 kronik anemi, % 46,2’si akut anemi idi. Calismalarindaki derin anemi
nedenleri sirasiyla, 25 (% 31,3) hematolojik malignite, 18 (% 22,5) nutrisyonel
anemi, 17 (% 21,3) hemolitik anemi, 16 (% 20) kan kaybina bagli anemi idi (102).

Patra ve ark.lar1 2011 yilinda Hindistan’da yaptiklar: calismada derin anemisi
olan 40 hastay incelemisti (109). Calismalarindaki hastalarin yas ortalamas: 12+2,5
yas ve ortalama hemoglobin degeri 3,6+1,4 gr/dL idi. Hastalar tanilarina gore
degerlendirildiginde % 42,5 megaloblastik anemi, % 27,5 aplastik anemi ve % 15
demir eksikligi anemisi saptanmisti. Dinyada en sik gozlenen anemi sekli, demir
eksikligi anemisi olsa bile megaloblastik anemi ve aplastik anemi gibi tanilarinin
atlanmamasi gerektigi bu ¢alismalarinda vurgulanmistir. Bu ¢alismada derin anemiye
neden olan etiyolojilerin farkl: olabilecegi gorilmektedir. Calismalarinda, hastalarin
dini ve sosyoekonomik nedenlerle yeteri kadar hayvansal protein almadig: ve buna
bagli olarak megaloblastik anemi sikliginda artis goruldigi bildirilmistir.

Calis ve ark.lar1 Afrika’da yaptiklari calismada yaslar1 6 ila 60 ay arasinda
degisen 382 olguyu incelemistir (110). Calismalarinda malarya, HIV ve paraziter
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enfeksiyonlara bagli gelisen derin anemi insidansinda artig tespit edilmistir.
Bakteriyeminin, derin anemi insidansini arttirdig: gostermislerdir. Caligmalarindaki
malarya enfeksiyonu olan hastalara A vitamini takviyesi yapilmis ve A vitamininin
anemi insidansimi azalttigin1 gostermislerdir.

Bizim yaptigimiz ¢alisgmada 437 derin anemili hasta tespit edildi. 208 (%
47,6) hastada demir eksiligi anemisi vardi. En sik bulunan anemi idi. 61 (% 14,0)
hastada megaloblastik anemi, 44 (% 10,0) hastada B talasemi, 42 (% 9,6) hastada
demir eksikligi anemisinin ve megaloblastik aneminin birlikte gorildugi nutrisyonel
anemi, 28 (% 6,4) hastada akut lenfositik I6semi, 15 (% 3,4) hastada herediter
sferositoz, 14 (% 3,2) hastada orak htcreli anemi, yedi (% 1,6) hastada otoimmun
hemolitik anemi, yedi (% 1,6) hastada aplastik anemi, bes (% 1,1) hastada
enfeksiyona sekonder gelisen anemi, dort (% 0,9) hastada akut miyeloid I6semi, Ug¢
(% 0,7) hastada diseritropoetik anemi, bir (% 0,2) hastada ¢ocukluk ¢agmin gegici
eritroblastopenisi ve bir (% 0,2) hastada G6PD eksikligi tanis1 mevcuttu.

Bizim ¢alismamizda ve yukarida bahsedilen bircok ¢alismada derin aneminin
en sik nedeninin demir eksikligine bagli gelisen anemi oldugu gorilmektedir.
Endemik bolgelerde yapilan ¢alismalarda siklikla rastlanan malaryal enfeksiyon,
HIV, paraziter enfeksiyonlara bagl gelisen anemiye ¢alismamizda rastlanmadi.

Bu calismalar g6z onune ahindiginda derin aneminin etiyolojisi Ulkeden
ulkeye ve bdlgeden bolgeye farklilik gostermektedir. Gelismekte olan tlkelerde
demir eksikligi anemisi, derin aneminin en sik nedeni olsa da megaloblastik anemi,
aplastik anemi ve endemik bolgelerde HIV ve malaria enfeksiyonlar: gibi nedenler
derin anemi etiyolojisinde 6nemli yer tutmaktadir. Gelismis Ulkelerde malignite ve
kazalar daha fazla gorulmektedir.

Demir eksikligi, o©zellikle gelismekte olan Ulkelerde en sik gorilen
nutrisyonel eksikliktir. Demir eksikligine bagli gelisen anemi, bebeklik ve cocukluk
doneminin en sik gorilen kan hastahgidir (111). Ulkemizde yapilan degisik
calismalarda demir eksikligi anemisi sikligmin % 30 ile % 78 arasinda degistigi
gorilmistir (111). Ulkemizde yapilan baska bir calismada da demir eksikligi siklig,
4 yas altindaki ¢ocuklarda % 48 oraninda tespit edilmistir (99).

Paoletti ve ark.lar1 2014 yilinda Amerika’da yaptiklart bir ¢aligmada, derin

anemisi ve demir eksikligi anemisi olan, yaslar1 6-36 ay arasinda degisen 68 hastay1
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incelenmistir (112). Calismalarina; asir1 inek sitl tlketen, demirden fakir
yiyeceklerle beslenen, demir depolarinda bosalma ihtimali olan 15-36 aylar
arasindaki hasta grubu dahil edilmisti. Calismada derin anemi icin belirlenen
hemoglobin cutoff degeri 9 gr/dL alt1 alarak kabul edilmisti. Mentzer indeksi 13
altinda olan hastalar ¢alisma dis1 birakilmisti. Calismalarinda hemoglobin ortalama
degeri 6 gr/dL, MCV ortalama degeri 54 fL olarak bulunmustu. Yorgunluk, solukluk,
istahsizlik ve pika gibi semptomlar siklik sirasiyla % 43, % 41, % 29 ve % 22
hastada tespit edilmisti. Hastalarin ortalama tani yas1 20 ay idi. Kiz ve erkek cinsiyet
esit oranda saptanmisti. Erkek cinsiyet, kentsel bdlgede yasamak, yoksulluk,
ebeveynlerin egitimsiz olmasi, dustik dogum agirligi, siyah wrk, 4 ayliktan kiguk
bebeklerin yeterince emzirilmemesi risk faktori olarak belirtilmisti. Calismada,
hemoglobin duzeyi ile yas grubu arasinda anlamli baglanti oldugu, hemoglobin
dizeyi ile gunlik sit tuketimi ve agirlik persantili arasinda korelasyon olmadig:
saptanmisti. Bu ¢ahismada 15 ay ve uzerindeki sit ¢ocuklarinda gelisebilecek agir
demir eksikligini atlamamak igin gerekli Onlemlerin alinmasi gerektigi
vurgulanmastir.

Sandoval ve ark.lar1 2002 yilinda New York’ta yaptiklar: ¢alismada, 42 derin
demir eksikligi anemisi olan hastay: incelenmistir (113). Calismalarindaki hastalarin
yaslar1 7-240 ay arasinda idi. 12 erkek ve 30 kiz hasta vardi. Hastalarin 34°i 1-24 ay,
4’01 24-48 ay, 4’0 48 ay uzerinde idi. 35 hastanin inek sutlinden zengin diyet ile
beslendigi belirlenmisti. 38 hasta solukluk sikayeti ile kliniklerine basvurmustu.
Hastalarin ortalama hemoglobin duzeyi 4,6 gr/dL, ortalama MCV degeri 50,8 fL,
ortalama trombosit sayilari 431/mm?®, ferrritin diizeyi 5 pL idi. Calismadaki 13
hataya kardiyorespiratuvar nedenlerden dolayr kan transfizyonu yapilmistu.
Tedavide, 29 hastaya oral demir tedavisi ile beraber diyet duzenlemesi yapilmisti.
Oral demir tedavisi verilen hastalarin takiplerinde derin anemilerinin dizeldigi tespit
edilmisti. Yaptiklar1 calismada, demirden fakir diyetle beslenmenin ve inek sitiintn
fazla tiketilmesinin, siddetli anemiye neden olabilecegi vurgulanmustir.

Cakmak ve ark.lar1 calismalarinda 52 hastada derin demir eksikligi anemisi
saptamist1 (105). Calismalarinda derin anemi cutoff degerlerini WHO’nun
Onerilerine gore 5 yas alt1 hastalar icin, 7 gr/dL olacak sekilde belirlemislerdi.

Cahismalarindaki hastalarin yaslari 0-18 yas degismekteydi. Hastalarin 25 (% 48)’i 5
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yasin altinda, 27 (% 52)’si 5 yas ve Uzerindeydi. 36 erkek ve 16 kiz hasta vardi.
Hastalarin basvuru sirasindaki sikayetlerini degerlendiklerinde % 63,5 halsizlik, %
57,7 istahsizhik ve % 13,5 tespit edilmisti. Laboratuvar parametreleri
degerlendirildiginde ortalama hemoglobin dizeyini 6,7 gr/dL, ortalama MCV
degerini 58,9 fL, ortalama trombosit sayilarmi 360/mm?, ferrritin diizeyini 10 pL
bulmuglardi. Hastalarin 8 (% 15,4) ‘inde trombositopeni, 15 (% 28,8)’inde
trombositoz saptanmist.

Bizim galismamizda demir eksikligine bagli derin anemi gelisen hasta sayisi
208 (% 47,5) idi. Calismamizda derin anemi cutoff degerleri WHO’nun 0Onerilerine
gOre 5 yas alti1 hastalar icin 7 gr/dL, 5 yas Uzerindekiler icin ise 8 gr/dL olarak
belirlendi (99). Hastalarin 115 (% 55,3)’i erkek, 93 (% 44,7)’U kizdi. Hastalarin
yaslar1 degerlendirildiginde; 103 (% 49,7)’U 1-24 ay, 39 (% 18,7)’u 25-48 ay ve 66
(% 31,6)’s1 49-216 ay idi. 1-24 ay arasindaki hasta sayilar1 diger yaslara gore daha
fazlaydi. 91 hastada solukluk, 32 hastada istahsizlik, 24 hastada cabuk yorulma
sikayeti vardi. Hastalarin ortalama hemoglobin dizeyi 5,49 gr/dL, ortalama MCV
degeri 63,3 fL, ortalama trombosit sayilari 373,6/mm?®, ferrritin diizeyi 6,4 pL
bulundu.

Bizim calismamizla diger cahismalar karsilastirildiginda basvuru sikayetleri
benzerlik gostermekteydi. Hastalarin genellikle yorgunluk, solukluk, istahsizlik gibi
nonspesifik semptomlar ile basvurdugu gozlendi. Bizim calismamizda ve diger
caligmalarda hastalarin basvuru yaslari degerlendirildiginde siklikla 24 ayin altinda
olduklar1 gozlendi. Cakmak ve ark. larimin yaptiklari ¢calismada yas gruplar: farkh
oranda dagilmaktaydi. Cahsmamizda, basvuru aminda tespit edilen hemogram
degerleri diger gruplar ile farklilik gostermekteydi.

Calismamizda demir eksikligine bagli anemi gelisen 103 (% 49,7) hastanin
yaslar1 1-24 arasindaydi. 1-24 ay arasindaki hasta sayilar1 diger yaslara gore daha
fazlaydi. Bu sonu¢ bize hastalarin yeterince demir takviyesi almadigini, demirden
fakir diyet ile beslendiklerini gostermektedir. Demir eksikligi anemisi, ¢cocuklardaki
aneminin en sik sebebidir. Cocuklarin gelisme doneminde demir ihtiyaclar:
artmaktadir. Diyetle demirin yeterince alinmamasi ve artan ihtiyacin karsilanmamas,
cocukluk caginda demir eksikligine bagli aneminin sik gorulmesine neden olur. Sut

cocuklugu déneminde demir eksikligi anemisi, kognitif ve motor fonksiyonlarda
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defisit olusumuna neden oldugu kanitlanmis olup bu calismalarda demir eksikligi
tedavisinin Onemini ortaya ¢ikarmaktadir (114). Mamalara demir takviyesinin
yapilmasi ve sit cocuklarinda inek siti aliminin kisitlanmasi sonucunda 1970
yilindan bu yana demir eksikligi anemisinin sikligi azalmistir. 4 aymi doldurmus
term bebeklere 1 mgr/kg/gun dozunda, 2 aymi doldurmus preterm bebeklere de 2-3
mgr/kg/gun dozunda demir desteginin verilmesi 6nem kazanmaktadir. Ayrica diyette
asirt miktarda inek sutu tiketmekten kagmilmalidir. 6-12 ay arasi bebeklerde 11
mg/gin, 1-2 yas arasi cocuklarda da 7 mg/gin demir alacak sekilde diyeti
diizenlenmelidir. Vitamin C iceren meyvelerin, kirmizi et ve demir igeren sebzelerin
tiketimi arttirilmalidir. Nutrisyonel destegin arttirilmasi, oral demir desteginin
verilmesi 6nem arz etmektedir. Bu nedenle hastalarin saglik merkezlerine daha hizl
bir sekilde ulasmasi ve aneminin daha erken dénemde taninmasi, destek ve tedavi
acisindan 6nem kazanmaktadir (114).

Demir eksikligi anemisinde % 13.3-27.9 arasinda reaktif trombositoz goruldr.
Nadir olmakla beraber trombositopeni de gorilebilir. Demir eksikligi anemisinde
gortlen trombositozun kesin nedeni tam olarak bilinmemektedir. Trombositoz ¢ogu
zaman hafif-orta diizeydedir. Asir1 trombositoz (1 milyonun zerinde) nadir goralir.
Demir eksikligi anemisinde % 2 oraninda hafif trombositopeni bulunabilir. Anormal
trombosit sayilari demir tedavisi ile hizla dizelme gosterir. Demir eksikligi
anemisinde trombosit say1 degisikliklerini bilmek ayiric1 tanida yol g0stericidir
(115).

Cakmak ve ark.larmin yaptiklar: ¢aligmada demir eksikligi anemisi olan
hastalarin trombosit say1 ortancasmi 360,5 [233,7-492] x 10%/mm? tespit etmislerdi
(106). Calismalarindaki 53 hastanin 15 (% 28,8)’inde trombositoz oldugunu
bulmuglardi. Bektas ve ark. lar1 Van’da yaptiklari tez ¢ahismasinda trombosit
ortalama sayisin1 360,6 (15-910) x 103%mm3 bulmuslardi (116). Calismalarindaki
hastalarin % 23.15'inde trombositoz saptamislardi.

Morris ve ark.lart Amerika’da derin anemisi olup anemiye trombositopeninin
de eslik ettigi dort cocuk hasta ile yaptiklar: calismada platelet diizeyi 50.000/mm3
altinda bulmuslardi (117). Bir hastanin kanamas: oldugu igin kan transflizyonu

yapilmisti. Diger hastalar oral demir preparatlar: ile tedavi edilmisti. Oral demir
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replasmam baslandiktan sonra trombosit sayisinda progresif artis gorilmusti. Ug
hafta icinde trombosit diizeylerinin normal smirlara geldigi tespit edilmisti.

Biz calismamizda demir eksikligine bagli derin anemisi olan gocuklarda
trombositozu % 34,6 ve trombositopeniyi % 3,8 oraninda bulduk. Elde ettigimiz
veriler Cakmak ve Bektas’in ¢calismalarindaki veriler ile benzerlik gostermekteydi.

Patra ve ark.lari, yaptiklar: ¢caligmada hastalarin yas ortalamasini 12425 yas
ve ortalama hemoglobin degerint 3,6+1,4 gr/dL bulmuslard: (109). Calismadaki
hastalar tanilarina gore degerlendirildiginde % 42,5 megaloblastik anemi, % 27,5
aplastik anemi ve % 15 demir eksikligi anemisi mevcuttu. Bizim c¢aligmamizda
vitamin B12 eksikligine bagli gelisen megaloblastik anemi ikinci siklikta
gorulmektedir. Calismamizda, bulundugumuz cevrede sosyoekonomik dulzeyin
disuk olmast ve buna bagl olarak kirmizi et tuketiminin az olmasi, megaloblastik
aneminin sikligm arttiran neden olarak disunuldu. Patra’nin Hindistan’da yapitigi
caligmada etiyolojinin farkl: olabilecegi gortlmektedir. Hindistan’da hastalarin daha
¢ok dini nedenler sebebi ile yeteri kadar hayvansal protein almadig: ve buna bagh
olarak megaloblastik anemi sikliginda artig goraldigi bildirilmistir.

Akut lenfoblastik 16semi (ALL), ¢ocukluk cagi I6semilerinin % 75'ini ve
cocukluk cagi kanserlerinin dortte birini olusturur (118). Cocuk hastalardaki ALL
sikhigi, 15 yasindan kiicuk cocuklarda yaklasik olarak 3.4/100.000'dur ve 3-4 yas
civarinda pik yapar (119). Erkeklerde, kizlara oranla 1,1-1,4 kat daha sik izlenir.
CGocukluk cagi ALL’lerinde iyilesme ve kir oranlart % 80'lere ulasmaktadir (120).
Gunimuazde uygulanan tedavi rejimleri ile hastalarin % 95'den fazlasinda tam
remisyon elde edilebilmekte, % 70-80'inde ise hastaliksiz yasamlarini devam
ettirebilmektedirler.

Atay ve ark.lar1 Ankara’da yaptiklar: ¢calismada 34 ALL olgusu geriye donuk
olarak incelenmisti (121). Olgularin 19°u kiz, 15’i erkek olup yas ortalamalar1 5,8
idi. Olgularin bagvuru sirasinda en sik belirlenen semptomlar: sirasi ile (% 85,3)
halsizlik, (% 85,3) solukluk, (% 64,7) ates iken en sik fizik muayene bulgular: (%
79.4) hepatomegali, (% 73,5) splenomegali ve (% 58,8) Ilenfadenopatiydi.
Laboratuvar parametreleri incelendiginde hemoglobin degeri 8 gr/dI’nin altinda olan
18 hasta, WBC degeri 20000 (/mm3)’in tizerinde olan 13 hasta ve trombosit degeri
50000 (/mm3)’in altinda olan 22 hasta vardi Yumliu ve ark.lari 2009 yilinda
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Konya’da yaptiklari tez calismasinda 150 ALL ve 36 AML olmak tizere 186 hastay1
degerlendirilmisti (122). Degerlendirilen ALL’li hastalarin 85 (% 56,7)’i erkek, 65
(% 43,3)’i kizdi. Yas ortalamalar1 alt1 yas idi. Olgularin basvuru sirasinda en sik
belirlenen semptomlari sirasi ile ates (% 44,0), artralji (% 28,7) ve solukluk (% 15,3);
en sik fizik muayene bulgular1 lenfadenopati (% 32,7), hepatomegali (% 30,0) ve
splenomegali (% 24,7) idi. Laboratuvar parametreleri incelendiginde hemoglobin
degeri 7 gr/dI’'nin altinda olan 77 (% 51,3) hasta, WBC degeri 10000 (/mm3)’in
uzerinde olan 88 (% 58,7) hasta ve trombosit degeri 100000 (/mm3)’in altinda olan
117 (% 76) hasta vardi. AML’li hastalarin 21 (% 58,3)’i erkek ve 15 (% 41,7)’i kizd.
Yas ortalamalart dokuz yas idi. Olgularin basvuru sirasinda en sik belirlenen
semptomlar1 sirasi ile halsizlik (% 58,3), istahsizlik (% 25,0), ates (% 22,2); en sik
fizik muayene bulgular1 lenfadenopati (% 22,2), splenomegali (% 13,9) ve
hepatomegali (% 11,1) idi. Laboratuvar parametreleri incelendiginde hemoglobin
degeri 7 gr/dI’'nin altinda olan 15 (% 41,7) hasta, WBC degeri 10000 (/mm3)’in
uzerinde olan 27 (% 75,0) hasta ve trombosit degeri 100000 (/mm3)’in altinda olan
29 (% 80,6) hasta vardi.

Kutanis ve ark.lari 2005 yilinda Istanbul’da yaptiklari calismada akut
I6semili 350 olguyu degerlendirmisti (123). Degerlendirilen hastalarin 280°i ALL ve
70t AML idi. Olgularin 187 (% 53,4)’si erkek, 166 (% 46,6)’s1 kizdi. Yas
ortalamalar1 7,2 yas idi. Olgularin en sik gorilen semptomlar: siras: ile halsizlik,
ates, ciltte dokuntu ve solukluktu. Lenfadenopati, splenomegali ve hepatomegali en
sik saptanan fizik muayene bulgulariydi. Laboratuvar parametreleri incelendiginde
hemoglobin degeri 7,9 gr/dI’nin altinda olan 273 (% 77,9) hasta, trombosit degeri
100000 (/mm3)’in altinda olan 282 (% 80) hasta ve WBC degeri 4000
(/mma3)’altinda olan 74 (% 21), WBC degeri 10000 (/mm3)’in Uzerinde olan 212 (%
60,5) hasta vardi.

Solmaz ve ark.lar1 2017 yilinda Diyarbakir’da yaptiklari tez ¢calismasinda 121
ALL’li hastay: incelemisti (124). Calismalarindaki 65 (% 53,7) hasta erkek ve 56 (%
46,3) hasta kizdi. Yas ortalamalar: 7,5 yas idi. Hastalarin basvuru sirasindaki en sik
belirlenen semptomlar: siras: ile halsizlik, istahsizlik, solukluk ve ates idi. Fizik
muayene bulgular1 lenfadenopati, splenomegali ve hepatomegali idi. Laboratuvar

parametreleri incelendiginde hemoglobin degeri 7 gr/dI’nin altinda olan 35 (% 28,9)
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hasta, trombosit degeri 100000 (/mm3)’in altinda olan 82 (% 67,8) hasta ve WBC
degeri 20000 (/mm3)’in Gzerinde olan 42 (% 34,7) hasta vardi.

Bizim yaptigimiz ¢calismada 28’i ALL, 4’0 AML olmak (zere toplam 32
hasta tespit ettik. Bu hastalarin 18 (% 56,3)’i erkek ve 14 (% 43,7)’0 kizdi. 1-24 ay
arasinda olan alt1 (% 18,8), 24-48 ay arasinda olan 17 (% 53,1) ve 49-210 ay arasinda
olan dokuz (% 28,1) hasta vardi. Yas ortalamalar1 67,1 ay idi. Hastalarin 14 (%
43)’0nde istahsizlik, 13 (% 40,6)’Unde ciltte solukluk, 8 (% 25,0)" ates, 3 (%
9,4)’linde c¢abuk yorulma, 3 (% 9,4)’Unde eklem agris1 sikayeti ile vardi. Fizik
muayenede hastalarin 14 (% 43,8)’lnde hepatomegali ve 12 (% 37,5)’sinde
splenomegali saptandi. Laboratuvar parametreleri incelendiginde tum hastalarin
hemoglobin degeri 7,55 gr/dI’nin altindaydi. Trombosit ortalama degeri 86,05 [3,10-
302] /mm3, WBC ortalama degeri 24,6 [1,21-133,0] /mm idi. Pansitopenisi olan dort
(% 12,5) hasta, bisitopenisi olan 24 (% 75) hasta mevcuttu. Bisitopenisi olan
hastalarin 20 (% 83,4) sinde anemi+trombositopeni, doért (% 16,6) hastada ise
anemi+Iokopeni mevcuttu. Sekiz (% 25) hastada I6kopeni, 14 (% 43,7) hastada
I6kositoz vardh.

Yukaridaki ¢alismalar degerlendirildiginde akut 16semi tanis1 konan hastalar
daha cok ates, halsizlik, cabuk yorulma, istahsizlik gibi non spesifik semptomlar ile
hastaneye basvurdugu goruldi. Yapilan fizik muayene bulgulari tim calismalarda
benzerlik géstermektedir. Avni'nin yaptigi ¢calismada kiz hastalar cogunlukta iken
bizim ¢alismamizda dahil olmak Uzere diger caligmalarda erkek hastalar daha fazla
idi. Tdam  caligmalarin  laboratuvar  parametreleri  degerlendirildiginde
trombositopeninin ve lokositozun 6n planda oldugu goruldd. Bigim ¢alismamizda
buldugumuz veriler diger calismalardaki veriler ile drtismekte idi. Tum calismalar
g0z Onlne alindiginda nonspesifik semptomlar ile basvuran, fizik muayenesinde
Ozellikle LAP, hepatomegali ve splenomegali olan, laboratuvar tetkiklerinde
I6kositozu ve trombositopenisi olan hastalarin ayirici tanist yapilirken akut 16semiler
mutlaka ekarte edilmelidir.

Ulkemiz, talasemi tasiyicihiginin ve hastaliginin sik goruldigi cografik
bélgede bulunmaktadir. Ozellikle Akdeniz kiy1 seridi, Cukurova, Ege ve Marmara

bolgelerinde beta talasemi tasiyicilig ve diger hemoglobinopatilerin yogunlugu daha
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fazladir (125). Ulkemizde B talasemi siklig1 % 2,1 iken, giiney sahil bélgelerinde %
4,3’dir (125).

Isleyen ve ark.lar1 yaptiklar: calhismada % 2,9 oraninda talasemi majore bagl
derin anemi gelisen hasta tespit etmislerdi (101). Cakmak ve ark.lar1 yaptiklar: tez
caligmasinda % 0,8 oraninda talasemi majore bagli derin anemi gelisen hasta
oldugunu tespit etmislerdi (105). Kaya ve ve ark.lari Gaziantep’te yaptiklar
caligmada % 1,7 oraninda talasemi tasiyicisi olan anemili hasta tespit etmisti (126).
Bizim yaptigimiz ¢alismada talasemi majore bagli derin anemi gelisen hastalarin
oran1 % 10,0 idi. Calismamizda talasemi majore bagl derin anemi gelisen hastalarin
oranin1 yapilan diger cahismalara gore daha yiksek bulduk. Bu oranin yiksek
olmasinin muhtemel nedeni, bodlgemizde akraba evliliklerinin fazla olmasi ve
hastanemizin 3. basamak bolge referans hastanesi olmasi nedeniyle bu insan kitlesine
hitap etmesidir.

Talasemi hastaliklarmin sikligi 6nlem alinarak azaltilabilmektedir. Talasemi
tespiti icin evlilik oncesi tarama programlar: yapilmali, toplumun egitilmesi ile
farkindalig: arttirilmali, genetik danisma ve rehberlik hizmetleri verilmesi yoluyla
gebelik ve dogum oncesi tan1 ve tedavi yontemleri kullanilarak bu hastalhiklarin
onine gecilmeye calisiimalidir.

Derin aneminin sebebini bulabilmek i¢in 0ykd, fizik muayene, periferik kan
yayma incelemesi, tam kan saymmi ve aneminin etiyolojisine yonelik 6zel laboratuvar
tetkiklerinden yararlanmak gereklidir. Az sayidaki olguda kemik iligi incelemesi
gereklidir.

Galismamizda 53 hastanin kemik iligi incelemesi yapildi. Hastalarin 28'i
erkek ve 25'i kizdi. Kemik iligi aspirasyonu yapilan 53 hastanin 32 (% 60,3)’si akut
I6semi tanis1 aldi. 53 hastanin 12 (% 22,6)’sinde pansitopeni vardi. Pansitopenisi
olan dort hasta akut 16semi tanisi aldi. Kemik iligi aspirasyon incelemesi normal olan
iki hasta megaloblastik anemi tanisi aldi. Megaloblastik anemi nedeninin B12
eksikligi oldugu saptandi. Bulgularimiz, derin anemi ile basvuran hastalarda, kemik
iligi incelemesi yapilmadan 6nce vitamin B12 ve folat duzeyinin degerlendirilmesi
gerektigini dusundirmektedir. Kemik iligi incelemesi yapilan hastalardan 27 (%
50,9)’si bisitopenik idi. Bisitopenik hastalarin 23 (% 43,4)’Unde anemiye

trombositopeni ve dérdunde (% 7,5) anemiye I6kopeni eslik etmekte idi. Bisitopenisi
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olan 27 olgudan 24 (% 45,0)’u akut I6semi tanist aldi. Bisitopenik olup akut l16semi
tanis1 alan hastalarin 20 (% 83,3)’sinde anemiye trombositopeni eslik etmekteydi. Bu
sonu¢ goz ondne ahindiginda anemiye eslik eden trombositopeninin varhgi, diger
tanilar1 distindrmeli ve kemik iligi incelemesi dahil ayrintil: tetkik edilmelidir.

Hastalarin degerlendirilirken tam kan tablosu dikkatle incelenmelidir. Diger
hicre serilerinde dusukluk tespit edilmesi durumunda ayirici tanilar dikkatle
yapilmalidir.

Savage ve ark.lart 1999 yilinda Zimbabwe’de 134 pansitopenili hasta ile
calisma yapmislardi (127). Cahsmalarinda elde ettikleri etiyolojik tanilar siklik
sirasina gore megaloblastik anemi, aplastik anemi ve akut l6semi seklindeydi.
Memon ve ark. lar1 2008 yilinda Pakistan’da 230 pansitopenik hasta ile yapmislardi
(128). Cahsmalarinda, hastalarin tanilar1 sikhik sirasina gore; aplastik anemi,
megaloblastik anemi, akut I6semi ve enfeksiyon idi Bhatnagar ve ark.lari
Hindistan’da 109 pansitopenik ¢ocuk hastay: incelemisti (129). Yaptiklar: ¢alismada
en sik bulduklar: tanilar sirasi ile megaloblastik anemi, akut 16semi, enfeksiyon ve
aplastik anemi idi. Jan ve ark.lar1 yaslar1 6 ay ile 14 yas arasinda degisen 205
pansitopenik hasta ile calisma yapmiglard: (130). Calismalarinda en sik bulduklar:
tanilar sirasi ile aplastik anemi, megaloblastik anemi, akut 16semi idi. Chhabra ve
ark.lar1 pansitopenisi olan 110 hasta ile yaptiklari ¢calismada en sik gozlemledikleri
hastalik megaloblastik anemi idi (131). Daha sonraki hastalik siklik sirasi akut
I6semi, enfeksiyon ve aplastik anemi idi. Sharif ve ark.lar1 Pakistan’da pansitopenisi
olan 105 hasta ile yaptiklari calismada en sik tespit ettikleri hastalik megaloblastik
anemi idi (132). Calismalarinda tespit ettikleri diger tanilar; enfeksiyon, akut 16semi
ve aplastik anemi idi. Bizim calismamizda pansitopenisi olan 19 hasta vard.
Hastalarin tanilar1 incelendiginde siklik sirast ile sekiz (% 42,1) hasta megaloblastik
anemi, alti (% 31,6) hasta aplastik anemi ve dort (% 21,1) hasta akut l6semi idi.

Cahismalarda en sik gozlenen tanilarin aplastik anemi, megaloblastik anemi,
akut I6semi ve enfeksiyon oldugu gorulmektedir. Bizim c¢alismamiz ile diger
cahismalar karsilastirildiklarinda, aplastik anemi, megaloblastik anemi, akut I6semi
ilk siralarda yer almaktaydi. Ancak calismamizda enfeksiyonun neden oldugu

anemilere sik rastlanmadi. Megaloblastik anemilerin buyik bolimi beslenme
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problemleri ile iliskili oldugundan, bu tani gurubunun sikligi ¢alismanin yapildig:
ulkenin gelismislik dizeyine gore degisiklik gostermektedir.

Naseem ve ark.lar1 2011 yilinda Hindistan’da bisitopenisi ve pansitopenisi
olan 990 cocuk hastayr degerlendirdikleri calismada; hastalarin % 57,7’sinin
bisitopenik, % 17,7’sinin pansitopenik oldugunu bulmuslardi (133). Pansitopenisi
olan hastalarda aplastik anemi, akut l6semi ve megaloblastik anemi siklikla
gorulmekteydi. Bisitopenisi olan hastalarin tanilari ise akut I6semi, idiyopatik
trombositopenik purpura ve megaloblastik anemi idi. Bu calismada bisitopenik
hastalarin % 77,5’inde anemiye trombositopeni ve % 17,3’(inde anemiye lokopeni
eslik etmekteydi. Bisitopenik hastalardan akut l6semi tanis1 alan hastalarin tamamina
yakiminda anemi + trombositopeni gortlmekteydi.

Keskindemirci ve ark.lar: Istanbul’da bisitopenisi olan 58 hasta ile yaptiklar:
caligmada tespit ettikleri tanilar sirasi ile akut l6semi, megaloblastik anemi,
enfeksiyon, depo hastalig: ve aplastik anemi idi (134). Bisitopenisi olan hastalarin
incelemesinde anemi ve trombositopeni 32 (% 55,1) hastada, trombositopeni ve
I6kopeni 13 (% 22,4) ve l6kopeni ve anemi 13 (% 22,4) hastada mevcuttu. Anemiye
eslik eden trombositopeninin gorilme sikhig: digerlerine oranla daha fazlaydi. Yalaki
ve ark.lar1 Ankara’da 28 hasta ile yaptiklari ¢aligmada bulduklari tanilar sirasi ile
enfeksiyon, akut l6semi, ila¢ kullanimi, idiyopatik trombositopenik purpura ve
vitamin B12 eksikligi idi (135). Ertugrul ve ark.lart yaptiklari c¢aligmasinda
pansitopenik olan 13 hastayr ve bisitopenik olan 35 hastay: incelenmisti (103).
Pansitopenik olan hastalarin en sik rastlanan etiyolojik tanilari sirasi ile
megaloblastik anemi (% 38,4) ve akut 16semi (% 23) idi. Bisitopenik olan hastalarin
tamilart sirasi ile akut l6semi (% 60) ve megaloblastik anemi (% 14,2) idi.
CGahismalarindaki bisitopenik hastalarin % 97°sinde anemi+trombositopeni mevcuttu.
Bisitopenik olup akut I6semi tanis1 alan 21 hastanin tamaminda bisitopeni sekli
anemi+trombositopeni idi.

Calismamizda pansitopenik olan 19 ve bisitopenik 73 hasta vardi.
Pansitopenili hastalarin tanilari oranlari % 42,1 megaloblastik anemi, % 31,6 aplastik
anemi ve % 21,1 akut losemiydi. Bisitopenisi olan hastalarin ¢ogunlugunu
nutrisyonel anemi (B12 vitamin eksikligine bagli anemi ve demir eksikligi anemisi)

ve akut lI6semi olusturmaktaydi. Az sayidaki hastada aplastik anemi saptand.

91



Calismamizdaki tespit ettigimiz sonuglar diger calismalar ile drtismekteydi.
Naseem’in ve Ertugrul’un vyaptiklart caligmalarda belirttikleri gibi  bizim
calisgmamizda da bisitopenik hasta sayist daha fazlaydi. Diger calismalarda da
gOzlendigi gibi bisitopeni hicresel 0Ozellikleri incelendiginde siklikla anemiye
trombositopeninin  eslik ettigi g0zlendi. Akut l6semilerde bisitopeninin,
pansitopeniden daha sik ve bisitopenik hastalarda da anemi + trombositopeni
formunun c¢ok daha sik gorulmesinin  nedeni malign losemik hucrelerin
proliferasyonu sonucu eritroid ve megakaryoid serinin infiltrasyonu ve bu serilerin
uretiminde baskilanma ile agiklanmaktadir.

Kanama hayat: tehdit eden durumdur. Bundan dolay:r kanamal: hastalar
degerlendirilirken acele etmek gereklidir. Acil tetkik edilip altta yatan etiyoloji
bulunmali ve vakit kaybedilmeden tedavi baslanmalidir. Tetkik edilirken en sik
saptanan nedenler g6z o©nlinde bulundurulmalidir. Gereksiz, pahali tetkik ve
girisimlerden kagcmilmali, iyi Oykid wve klinik verilerle kisa slrede sonuca
ulasiimalidir.

Cakmak ve ark.lar1 yaptiklar1 tez calismasinda 21 kanamali hasta tespit
etmislerdi (105). Hastalarin tanilar1 incelendiginde; 10 (% 47,6)’unda anormal uterin
kanama, bes (% 23,8)’inde gastrointestinal sistem kanamasi, dort (% 19) hastada
travma, eklem i¢i kanama ve cerrahi operasyon sonrasi meydana gelen kanama
gorulmustd. Yapilan etiyolojik arastirmalarinda iki hastada von willebrand hastaligi
ve bir hastada Hemofili A tespit edilmisti. Kiligaslan ve ark.lar1 yaptiklar: calismada
dokuz (% 37,5) hastada kanama tespit etmislerdi (99). Kanamanin etiyolojisini
incelediklerinde bes hastada Ust gastrointestinal kanamasi, i¢ hastada menometroraji
ve bir hastada epistaksis oldugunu tedspit etmislerdi. Epistaksisi olan olguda
trombosit fonksiyon bozuklugu tespit edilmisti. Ertugrul ve ark. lar1 yaptiklar: tez
caligmasindaki 16 hasta akut kanama tablosu ile bagvurmustu (102). 16 hastanin
yedisinde travma, dordinde anormal adet kanamasi, ikisinde gastrointestinal sistem
kanamasi, bir hastada pulmoner kanama tespit edilmisti. Bizim yaptigimiz ¢alismada
29 hastada kanama tespit edildi. Kanamaya neden olan hastaliklar incelendigine 17
(% 58,6) hastada demir eksikligi anemisi, ¢ (% 10,3) hastada aplastik anemi, u¢ (%
10,3) hastada akut l6semi, iki (% 6,9) hastada megaloblastik anemi, iki (% 6,9) hasta
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hemolitik anemi, iki (% 6,9) hasta da demir eksikligi ve B12 eksikligi birlikte
gorulmekteydi. Sekiz (% 25) hastada trombositopeni mevcuttu.

Yukarida yapilan cahismalarda goz 6nune ahndiginda ¢ok cesitli etiyolojik
nedenler kanamaya neden olabilir. Iyi bir 6yki ve fizik muayene ile yapilacak
tetkikler azaltilabilir. Etiyolojiye yonelik tetkikler yapilarak kanamali hastaligin
tanis1 hizla konulmali ve tedavi edilmelidir.

Derin anemi tedavisinde, kan transflizyonunun nemli bir yeri bulunmaktadir.
Ozellikle akut kan kayiplarina bagh gelisen anemilerde hayat kurtaricidir.

Eritrosit siispansiyonu transfiizyonu, derin anemili hastalarin tedavisinde
onemli yer tutmaktadir. Hemoglobin dizeyi 7 gr/dL’nin altina inmedikce doku
oksijenizasyonu bozulmaz. Cocuk hastalarda, transfiizyon igin belirli bir hemoglobin
cutoff degeri yoktur. Genellikle 7 gr/dL’nin izerinde hemoglobini olup, klinik olarak
stabil olan ¢ocuklarda transflizyona ihtiyag yoktur. Bu hastalara oral demir replasman
tedavisi verilebilir. Kan kaybmin ani gelistigi durumlarda hemoglobin degerleri 8
gr/dL’nin Gzerinde bile olursa eritrosit stispansiyonu verilebilir.

2012 yilinda yayinlanan transfuzyon rehberleri temel alindiginda kan
transfiizyonu icin belirlenen hemoglobin smirlari, yeni dogmus bebeklerde 12 gr/dL,
oksijen bagimhligi olan yenidoganlarda 11 gr/dL, agir akciger hastaligi olan
yenidoganlarda 12 gr/dL, klinik olarak stabil olan hastada 7 gr/dL, akut kan kaybmin
oldugu durumlarda ise total kan hacminin % 10’undan fazla kayip olmas: durumunda
12 gr/dL olarak belirtilmistir (136). Transflizyon icin gerekli hemoglobin sinir1 dort
ayin uzerindeki ¢ocuklarda klinikleri stabilse 7 gr/dL, genel durumu bozuk olan
hastalarda 7-8 gr/dL, preoperatif kanamasi olan cocuklarda 8 gr/dL, siyanotik
konjenital kalp hastaliklarinda 9 gr/dL, talasemi major tanis: olan ¢ocuklarda 9 gr/dL,
orak hicreli anemi tamist olan hastalarda 7-9 gr/dL olacak sekilde dizenlenmistir.
Bizim ¢aligmamizda derin demir eksikligi anemisi olan 206 (% 99,8) hastaya eritrosit
stispansiyonu transfiize edildi. Demir replasman tedavisi basland.

Sonug olarak;

Cocuk hastalarda derin anemi tani kriterleri hakkinda belirli bir fikir birligi
yoktur.

Derin anemi, dinya genelinde siklikla tespit edilen bir durumdur.

Cahsmalarin yapildigr bolgelere gore sikhik sirasi degismektedir. Gelismemis
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ulkelerde enfeksiyonlar, malnitrisyon, sosyoekonomik durumun kot olmasi, yeterli
miktarda saglik hizmeti alamamak, derin anemi gorilme sikhiginda artisa neden
olmaktadir. Hematolojik hastaliklar, gelismis tlkelerdeki derin anemi nedeni olarak
on plana ¢ikmaktadir.

Derin anemi ile basvuran hastalarda, ¢alismamizda tespit ettigimiz gibi en sik
etiyolojik tan1 demir eksikligi anemisidir. Bolgemiz ve tilkemizde de sik g0zlenen
demir eksikligi anemisini onlemek ve tedavi etmek kolay olmasina ragmen hala
onemli saglik problemlerimizdendir.

Anemi ile birlikte diger hucre serilerinde disukluk olmas: durumunda akla
hematolojik hastaliklar gelmelidir. Ozellikle anemiye trombositopeni eslik ediyorsa
hematolojik malignite mutlaka ekarte edilmelidir.

Calismamizda, derin anemiye neden olan hastaliklarin etyolojisi belirlenmis

olup tedavileri diizenlenmis ve hastalar takip altina ahinmistur.
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6. SONUCLAR

1. Cahsmamizda, Dicle Universitesi Tip Fakiltesi Cocuk Saghgi Ve
Hastaliklar1 Hastanesinde 2012-2017 tarihleri arasinda anemi nedeniyle yatirilan
1450 hasta geriye donuk olarak incelendi. Bu hastalarin 437’sinde derin anemi
saptandi. WHO’nun belirledigi bes yasin altindaki ¢ocuklar i¢in 7 g/dL, bes yas ve
Uzerindeki cocuklar igin 8 g/dL cutoff degerleri, derin anemi smirlarini belirlemede
referans degerler olarak kabul edildi.

2. Anemisi olan hastalarin 237 (% 54,2)’si erkek, 200 (% 45,8)’U kizdi. Erkek
cinsiyet cogunluktaydi.

3. Calismadaki hastalarin yas ortalamasi 52 (1-210) ay idi. 243 (% 55,6) hasta
1-24 ay, 85 (% 19,5) hasta 25-48 ay ve 109 (% 24,9) hasta 49-210 ay arasinda
bulundu. Anemi, 1-24 ay arasindaki hastalarda daha fazlayd:.

4. Hastalar hastaneye solukluk, ates, istahsizlik, cabuk yorulma gibi
nonspesifik semptomlar ile basvurmustu.

5. En sik saptanan fizik muayene bulgusu cilt renginde solukluk idi.

6. En sik tespit edilen patolojik vital bulgu tasikardiydi.

7. Hastalar organ tutulumu acisindan degerlendirildiginde 76 (% 17,4)
hastada hepatomegali ve 71 (% 16,2) hastada splenomegali vard.

8. Kanamasi olan 29 (% 6,6) hasta mevcuttu. Bu hastalarin on tgtinde burun
kanamasi, sekizinde anormal uterin kanama, sekizinde gastrointestinal sistemde
kanama vardi.

9. Hastalarin basvuru anindaki ortalama hemoglobin degeri 5,55+1,1 g/dL,
ortalama hematokrit degeri % 19,06+4,6 seklindeydi.

10. Hastalarin 73 (% 16,7)’lnde bisitopeni ve 19 (% 4,3)’unda pansitopenisi
vardi. Bisitopenisi olan hastalarin % 60,3’(inde anemi+trombositopeni vardi.

11. Bisitopenisi olan hastalarda en sik tespit edilen iki tani sirasi ile
nutrisyonel anemi ve akut I6semi iken pansitopenisi olan hastalarda en sik gortlen
tanilar B12 vitamin eksikligine bagli anemi ve aplastik anemi idi.

12. Kemik iligi aspirasyonu yapilan olgu sayist 53 (% 12,2) idi. Kemik iligi

yapilan hastalarda en sik akut l6semi ve aplastik anemi tespit edildi.

95



13. Tum hastalar tanilarina gére degerlendirildiginde; % 47,6’s1 DEA, % 14’0
megaloblastik anemi, % 10°’u B talasemi, % 8,9’'u DEA ve megaloblastik anemi
birlikte gorildugu nutrisyonel anemi, %, 6,4’G ALL, % 3,4°0 herediter sferositoz, %
3,2’si OHA, % 1,6’s1 OIHA, % 1,6’s1 aplastik anemi, % 1,1’i enfeksiyona sekonder
gelisen anemi, % 0,9’'u AML, % 0,7’si diseritropoetik anemi, % 0,2’si gocukluk
cagmin gecici eritroblastopenisi, % 0,2’si G6PD eksikligine bagli gelisen anemi idi.

14. Calismamizdaki derin aneminin en sik nedeni DEA idi. DEA olan 208
hastanin 115 (% 55,3)’1 erkek ve 93 (% 44,7) kizdi. Hastalarin 103 (% 49,5)’u 1-24
ay arasinda, 39 (% 18,8)’u 24-48 ay arasinda, 66 (% 31,7)’u 49-210 ay arasinda idi.
Erkek hastalarin ve 1-24 ay arasindaki hastalarin daha fazla oldugu goruldi.

15. DEA olan ve DEA olmayan hastalar karsilastirildiginda Hct, MCV,
MCHC, RDW, Serum demiri, Ferritin, TDBK arasinda istatistiki fark oldugu goruldi
(p<0,05).

16. DEA olan hastalarin % 34,6’sinda trombositoz, % 3,8’inde
trombositopeni bulundu.

17. Cahismamizda B talasemisi olan hastalarin orant % 10.1 idi. Akraba
evliliginin fazla olmasi nedeniyle bu oranin fazla oldugu distndldi. Akraba
evliliklerinin azaltilmasi, evlilik oncesi tarama testlerinin yapilmasi ve genetik
danismanlik verilmesi ile bu oranin azaltilabilecegi disuntldd.

18. Calismamizda Akut Loésemiye % 7,3 (n=32) oraninda rastlandi. Bu
hastalarin 24 (% 75)’0 bisitopenik idi. Bu sonug bize derin anemi nedeniyle basvuran
ve Ozellikle bisitopenisi olan hastalarda akut 16seminin ayirici tanida distntlmesi ve
ekarte edilmesi gerektigini gostermektedir.

19. Caligmamizda nutrisyonel eksiklige baglh tespit ettigimiz anemiler; DEA
(% 47,6), megaloblastik anemi ( %14), DEA + megaloblastik anemi (% 8,9) idi. Bu
oranlar bolgemizde tespit edilen anemilerin, cogunlukla nutrisyonel eksiklik
nedeniyle meydana geldigini gostermektedir. Cocuklarin diyetindeki hayvansal
gidalarin arttirilmasi, demir desteginin verilmesi ile bu oranlarin azaltilabilecegi
distnulmektedir.

20. Derin anemisi olan hastalarda ayrintili 6yki alinmali, fizik muayeneleri
dikkatli yapilmahdir. Oykii ve fizik muayene bulgularr goz 6niine alinarak gerekli

laboratuvar tetkikleri yapilmali ve aneminin etiyolojisi belirlenmelidir.
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