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Oz
Amag: Bu calismada demir eksikligi anemisi olmayan saglikli cocuklar ve demir eksikligi anemisi olan ¢cocuklarda hemoglobin, hema-

tokrit, ortalama eritrosit hacmi, demir baglama kapasitesi, ferritin, transferin sattirasyon indeksi ve hepsidin duizeylerini degerlendirip, bu
iki grupta hepsidin degerleri arasindaki farki veya iliskiyi ortaya koymayi amagladik.

Yontemler: Cukurova Universitesi Tip Fakiiltesi Cocuk Saghgi ve Hastaliklari Poliklinigine basvuran yaslari 1 ile 16 arasinda degisen, tam
kan sayiminda anemisi olan ve demir, demir baglama kapasitesi ve serum ferritin degerleri demir eksikligi anemisi ile uyumlu, transferin
satirasyonu <%16 ve C-Reaktif proteini normal olan 94 demir eksikligi anemili olgu ve yine yaslari 1 ile 16 arasinda degisen hemoglobin
elektroforezi normal olan 91 saglikli cocuk calismaya alindi. Hasta grubunun ortalama yasi 6,1+3,8, kontrol grubunun ortalama yasi
7,0+3,9 idi. iki grubun tam kan sayimi, serum demir, demir baglama kapasitesi, ferritin, C-Reaktif protein ve hepsidin parametreleri icin
kan 6rnekleri alindi. Elde edilen veriler istatistiksel olarak karsilastirildi.

Bulgular: Sonuclar degerlendirildiginde serum hepsidin diizeyleri ortalamasi kontrol grubunda 219,51+70,72 ng/mL, hasta grubunun ise
141,44+71,53 ng/mL olarak bulundu. Iki grup ortalama degerleri arasindaki fark istatistiksel olarak anlamli idi (p<0,05). Serum hepsidin
diizeyleri ile hem hasta hem de kontrol grubunda serum hemoglobin, demir ve ferritin diizeyleri arasinda istatistiksel olarak anlamli
korelasyon saptanmadi.

Sonuc: Hepsidin; demir metabolizmasi bozukluklari sonucu gelisen hastaliklarin ayirici tani ve tedavisinde kullanilabilecek degere sahip
olup; daha ileri kontrollii galismalar ile bu alanlarin belirlenmesi icin litarattire katki saglanmasi gerekmektedir.
Anahtar Kelimeler: Cocukluk yas grubu, demir eksikligi anemisi, hepsidin

The Relationship of Iron Metabolism and Hepcidin in Childhood
Abstract

Objective: In this study, we aimed to evaluate the hemoglobin, hematocrit, mean erythrocyte volume, iron binding capacity, ferritin,
transferrin saturation index, and hepcidin levels in children with and without iron deficiency anemia, and to determine the difference or
relationship between hepcidin values in these two groups.

Methods: Childeren those who are between the ages of 1 to 16 and have applied to the Cukurova University Faculty of Medicine Pe-
diatrics outpatient clinic; A total of 94 patients who were diagnosed with iron deficiency anemia according to their iron, iron binding
capacity and serum ferritin values, with transferrin saturation <16% and normal C-Reactive protein, and childeren also aged between 1
to 16; 91 healthy children with normal hemoglobin electrophoresis were included in the study. Blood samples were taken for complete
blood count, serum iron, iron binding capacity, ferritin, C-reactive protein, and hepcidin parameters of the two groups.

Results: When the results were evaluated, the mean serum hepcidin levels were 219.51+70.72 ng/mL in the control group and
141.44+71.53 ng/mL in the patient group. The difference between the mean values of the two groups was statistically significant (p<0.05).
There was no statistically significant correlation between serum hepcidin levels and serum hemoglobin, iron and ferritin levels in both
patient and control groups.

Conclusion: Hepcidin may play a critical role in diagnosis and treatment of iron metabolism diseases, and in literature, more studies are
needed to clarify this role.

Keywords: Childhood, iron deficiency anemia, hepcidin

D tinya Saglik Orgiitti (WHO)'niin 2002 yili saglik ra- ~ sunun dértte biridir. Diinya Saghk Orgiitii'niin verilerine
poruna gore diinya Gzerinde iki milyar kisi demir  gére anemi olmaksizin demir eksikligi provalisinin %30
eksikligi anemisinden etkilenmistir. Bu say1 diinya niifu-  oldugu tahmin edilmektedir. Bu rakamlar bilinen en yay-

gin beslenme sorunu olan demir eksikliginin son derece
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Semercioglu ve ark.

Tablo 1. Cocukluk yas grubunda giinliik temel besin gereksinimleri

11-13 y 14-16 y
Yas 1-3y 4-6y 7-10y E K E K
Enerji (kcal/kg) 100 90 70 55 47 45 40
Protein (g/kg) 1 veya 2 1 veya 2 1 1 1 0,85 0,85
Ca (mg) 800 800 800 1200 1200 1200 1200
Demir (mg) 10 10 12 12 15 12 15

Ca: kalsiyum

inlerin kesfi ile demir metabolizmasinin molekiler
kontroli, emilimi, depolanma ve organizmadaki demir
dongisiiniin molekiler yollarrile ilgili cok biiyiik degi-
siklikler ve ilerlemeler olmustur [2].

Hepsidin son yillarda kesfedilen, demir metaboliz-
masini dizenleyen ana hormondur. Hepsidin orga-
nizmada demir dengesini saglayan, karacigerde he-
patitlerde sentezlenen bir antimikrobiyal proteindir.
Hepsiydin, transmembran yerlesimli bir protein olan
ferroportin ile etkilesime gecerek hicresel demir sa-
[inimint dizenlemektedir. Demir depolan yeterli ve
yuiksek oldugunda, karaciger hepsidin tretimini arttirir.
Boylece ince bagirsakta demiri enterositten plazmaya
tasiyan yolu bloke eder. Hipoksi ve demir depolarinin
distk oldugu anemide ise, hepsidin tGretimi azalir [3].

Hepsidin dizeyleri degisiminin tanisal amacli kulla-
nimi yani sira gelecekte demir metabolizmasi ile iligki-
li cesitli hastaliklarin tedavisinde yer alacag distnul-
mektedir [4].

Bu nedenle; demir eksikligi anemisi olmayan saglikl
cocuklar ile demir eksikligi anemisi olan cocuklardaki
hepsidin diizeyini ortaya koymak amaciyla bu calis-
mayi planladik.

Gereg ve Yontemler

Calisma gruplarinin secimi

Olgular Cukurova Universitesi Tip Fakiiltesi Cocuk
Sagligi ve Hastaliklari Anabilim Dali Pediatri Klini-
gi'ne basvuran 1 ile 16 yas arasi cocuklardan secildi.
Calismaya alinan tim hastalardan tam kan sayimi,
retikilosit, serum demir ve demir baglama kapasite-
si, ferritin, transferrin saturasyonu, C-reaktif protein
(CRP) ve hepsidin incelemeleri yapildi. Demir eksikli-
gi anemisi olan 94 olgu ve saglikli 91 olgu ¢alismaya
dahil edildi.

Demir eksikligi anemili grup

Cukurova Universitesi Tip Fakiiltesi Cocuk Saghgi ve
Hastaliklari Anabilim Dali, Pediatri Klinigine basvuran
ve tam kan sayiminda anemisi olan, demir, demir bag-
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lama kapasitesi, transferin saturasyonu ve serum ferri-
tin degerleri demir eksikligi anemisi ile uyumlu olan
olgular calisma kapsamina alindi. Olgularin segimin-
de transferin saturasyon degeri %16'nin altinda olmasi
sarti mutlak olmakla birlikte serum ferritin ve hemoglo-
bin diizeyleri dikkate alinarak degerlendirildi. C-reak-
tif proteini normal olan olgular calismaya dahil edildi.
Dogum hikayesinde 6zellik saptanmayan, néromotor
gelisimi normal olan, herhangi bir kronik hastalik hi-
kayesi olmayan, daha 6nce demir tedavisi almamis ol-
gular calismaya dahil edildi. 94 cocugun 50’si erkek,
44’4 kiz olup vyaslari 1 ile 16 yas arasinda degismek-
teydi. Hastalarin anne stiti alim ve beslenme oykiileri
ayrintih olarak sorgulandi. Alti ay ve daha uzun siire
anne sutt alimi olan olgular yeterli olarak degerlen-
dirildi. Beslenme oykilerinde ise aldiklari protein, st
ve st triinleri, karbonhidrat, kuru baklagil ve 6zellikle
zengin demir iceren gidalar (kirmizi et, karaciger, yesil
sebze ve meyvalar) sorgulandi. Belirlenen besinlerden
demir iceriklerine gore gtinliik yeterli alimi olan hasta-
lar dengeli beslenen grup olarak kabul edildi. Cocuk-
luk yas grubunda gtinliik temel besin gereksinimleri
Tablo 1’de belirtilmistir.

Gunlik kalori ihtiyacinin %55ten fazlasinin karbon-
hidratlardan, %30’dan azinin ise yaglardan saglanmasi
onerilmektedir. Sik tiiketilen besinlerdeki demir miktari
Tablo 2’de belirtilmistir.

Kontrol grup

Kontrol grubu da yine cesitli nedenlerle Cukurova
Universitesi Tip Fakiiltesi Cocuk Sagligi ve Hastaliklari
Anabilim Dali Pediatri Klinigi'ne basvuran, tam kan sa-
yiminda anemisi olmayan ve demir, demir baglama ka-
pasitesi, transferin sattirasyon indeksi ve serum ferritin
degerleri normal olan olgular secildi. Dogum hikaye-
sinde 6zellik saptanmayan, néromotor gelisimi normal
olan, herhangi bir kronik hastalik hikayesi olmayan,
daha 6nce demir tedavisi almamis hemoglobin elekt-
roforezi normal olan saglam olgular calismaya dabhil
edildi. 91 cocugun 401 erkek, 51’i kiz olup vyaslari 1
ile 16 yas arasinda degismekteydi



Calismaya alinan tim hastalardan tam kan sayimi,
retikilosit, seum demir ve demir baglama kapasitesi,
ferritin, transferrin satirasyon indeksi, CRP ve hepsidin
incelemeleri icin tam kan ve serum o6rnekleri alindi.
Hasta ve kontrol grubuna fizik muayene yapildi. Ay-
rintili beslenme Gykdleri alindi ve anne stiti alimi sor-
gulandi. Tum olgularin ailelerine yapilan incelemenin
amaci hakkinda bilgi verilerek izin alindi. Her iki grup
icin onam ve kayit formu dolduruldu.

Tim olgularin tam kan sayimlari, Pediatrik Hemato-
loji Laboratuvarinda Cell DYN-3500 otomatik sayici ile
yapildi. Serum demiri ve demir baglama kapasitesi, Roc-
he-Modiiler DPP Sistemi ile ferritin ve CRP incelemeleri
Roche Modiiler E-170 Elecsys cihazi ile Universite Has-
tanesi Merkez Labatuvarinda yapildi. Hepsidin icin kan
ornekleri serumlari ayrildiktan sonra calisilincaya kadar
-80°C de saklandi. Hepsidin 6lctimi DRG prohormon
ELGSA kiti (DRG International, Inc., ABD) kullanilarak
Pediatrik immiinoloji Laboratuvarinda yapildh.

Calismamiz Helsinki Deklarasyonu ilkelerine uygun
olarak yapilmis olup, Cukurova Universitesi Etik Kuru-
lu'nca 14.04.2009 tarihinde 4. toplantida 2. numarali
karar ile calisma baslangici onay alinmistir.

istatiksel analiz

Verilerin istatistiksel analizinde SPSS 17.0 (Statistical
Package for the Social Sciences Inc.; Chicago, IL, ABD)
paket programi kullanmildi. Kategorik olctimler sayi ve
ytizde olarak, strekli 6lctimlerse ortalama ve standart
sapma (gerekli yerlerde ortanca ve minimum - mak-
simum) olarak ozetlendi. Kategorik olctimlerin grup-
lar arasinda karsilastirilmasinda Ki-kare test istatistigi
kullamldi. Gruplar arasinda strekli 6l¢timlerin karsi-
lastirlmasinda varsayimlarin saglanmasi durumunda
bagimsiz gruplarda t testi, varsayimlarin saglanmamasi
durumunda ise Mann-Whitney U testi kullanildi. Bazi
stirekli 6lctimlerin normal dagihm varsayimini sagla-
mamasi nedeniyle bu stirekli 6lctimler arasindaki ko-
relasyon Sperman Korelasyon katsayisi ile incelendi.
Tum testlerde istatistiksel 6nem diizeyi 0,05 olarak
alind.

Bulgular

Calisma grubunu; 94 demir eksikligi anemili hasta
ve herhangi bir nedenle polikilinige basvurmus yapilan
tetkikler sonrasi bir patoloji saptanmayan saglikli 91
¢ocuk olusturdu. Calismaya katilan 94 hastanin 44'u
kiz (%46,8) ve 50'si erkek (%53,2) idi. Kontrol grubu-
nun 51’i kiz (%56) ve 40"t erkek (%44) idi. Calisma
grubu hasta ve kontrol grubu olarak ikiye ayrilip t-test
istatistiksel yontemleri kullanilarak verilerin grup ortal-
malari elde edildi. Her iki grubun tam kan sayim, demir,
demir baglama kapasitesi, ferritin, hepsidin degerleri
ile birlikte yas, cins, boy, kilo ve anne sttt alimi kar-
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Tablo 2. Sik tiiketilen besinlerdeki demir miktari

Besin miktar demir (mg)

Anne sttt 500 mL 0,5
inek sitii 500 mL 0,5
Yumurta sarisi 1 adet 1,2
Pekmez 1 kasik 0,1
Sebze piiresi 25 gr 0,9
Kiyma 10 gr 0,3
Karaciger 50 gr 5,0
Beyaz peynir 30 gr 0,1
Sebze ¢orbasi 200 cc 2,0
Tarhana corbasi 30 gr toz 2,0
Mercimek 15 gr 1,2
Fasulye 15 gr 0,7

Kofte 2 adet 2,0

Balik (hamsi) 3 adet 2,5
Tavuk 100 gr 0,9

Ekmek 50 gr 0,4

Formiil Mama 300 cc 4,0

stlastirildi. Hepsidin diizeyleri ile hemoglobin, serum
demir ve ferritin diizeyleri arasindaki korelasyan ince-
lendi. Elde edilen veriler degerlendirildiginde kontrol
grubunun yas ortalamasi 7,0+3,9 yil, hasta grubunun
yas ortalamasi ise 6,1+3,8 yil idi. Kontrol gurubunun
22’si (%24,1) 1-3 yas arasinda, 23’0 (%25,2) 3,1-7 yas
arasinda, 35’i (%38,4) 7,1-12 yas arasinda, 11’ (%12)
12,1-16 yas arasinda idi. Hasta grubunun 29’u (%30,8)
1-3 yas arasinda, 26’s1 (%27,6) 3,1-7 yas arasinda, 31i
(%32,9) 7,1-12 yas arasinda, 8'i (%8,5) 12,1-16 yas
arasinda idi. Yas ortlamalari ve yas dagilimlarina gore
guruplar karsilastirildiginda her iki gurup arasinda ista-
tistiksel olarak anlamli fark bulunmad: (Tablo 3).

Hematolojik parametreleri; kontrol gurubunun, he-
moglobin 12,5+0,6 gr/dL, hematokrit %37,4+1,9,
MCV 80,5+2,6 fL, MCH 26,6+1,6 pg/eritrosit, RDW
%14,1+0,8, hasta grubunun, hemoglobin 10,8+0,9 gr/
dL, hematokrit %33,4+2,8, MCV 74,7+6,2 fL, MCH
24,8+3,0 pg/eritrosit, RDW %15,9+2,1 olarak bulun-
du. Sonuclarin istatistiksel olarak yorumu tabloda be-
lirtildi (Tablo 4).

Kan demir profili incelendiginde; kontrol gurubu,
demir 94,52+28,08 gr/dL, serum demir baglama ka-
pasitesi 333,33%+43,1 pg/dL, transferrin saturasyon
indeksi %28,38+9,1, ferritin 35,52+17,5 ng/dL, he-
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Semercioglu ve ark.

Tablo 3. Hasta ve kontrol grubunun yas, viicut agirhgi ve boy degerleri

Kontrol (n=91)

Hasta (n=94)

Ortalama-S.D. Ortalama-S.D.

Grup (Minimum- Maksimum) (Minimum-Maksimum) P
Yas (yil) 7,0£3,9 (1,0-15,9) 6,1+3,8 (1,0-15,9) 0,053
Boy (cm) 118,4+22,9 (73,3-177,2) 110,0+22,7 (74,2-166,4) 0,045
VA (kg) 23,9+11,3 (9,6-62,0) 21,0+11,7 (7,7-74,2) 0,044
Tablo 4. Hasta ve kontrol guruplarinin hematolojik degerlerinin karsilastiriimasi

Kontrol (n=91) Hasta (n=94)

Ortalama-S.D. Ortalama-S.D.
Grup (Minimum- Maksimum) (Minimum-Maksimum) P
Hb (gr/dL) 12,5+0,6 (11,4-14,7) 10,8+0,9 (7,0-12,5) 0,035
Hct (%) 37,4+1,9 (37,5-44,1) 33,4+2,8 (22,5-37,2) 0,041
MCV (fL) 80,5+2,6 (75,1-85,1) 74,7+6,2 (61,6-86,9) 0,029
MCH (pg) 26,6+1,6 (22,0-31,0) 24,8+3,0 (14,3-29,4) 0.028
RDW (%) 14,1+0,8 (12,5-16,2) 15,9+2,1 (11,3-25,5) 0.038
Tablo 5. Hasta ve kontrol grubunun kan demir profili degerleri

Kontrol (n=91) Hasta (n=94)

Ortalama-S.D. Ortalama-S.D.
Grup (Minimum-Maksimum) (Minimum-Maksimum) p
Demir (g/dL) 94,5+28,1 (37,0-189,0) 37,6£14,9 (6,0-69,0) 0,045
TIBC (pg/dL) 333,3+43,1 (214,0-435,0) 357,5+65,5 (228,0-563,0) 0,036
TSI (%) 28,4+9,1 (16,0-61,0) 10,5+3,8 (1,5-15,9) 0,034
Ferritin (ng/dL) 35,5+17,5 (13,0-142,0) 26,7+19,4 (1,8-28,0) 0,044
Hepsidin (ng/mL) 219,5+70,7 (140,0-440,0) 141,4 -71,5 (0-460,0) 0,027

pisidin 219,51+70,72 ng/mL, hasta gurubunun ise,
demir 37,57+14,95 gr/dL, serum demir baglama ka-
pasitesi 357,53+65,36 pg/dL, transferrin saturasyonu
%10,50+3,83, ferritin 26,69+19,42 ng/dL, hepisidin
141,44+71,53 ng/mL olarak bulundu. Elde edilen verile-
rin istatistiksel olarak yorumu tabloda belirtildi (Tablo 5).

Hasta ve kontrol grubu karsilastirildiginda hepsidin
dizeyinin demir eksiligi anemili hasta grubunda, kont-
rol grubuna gore daha dusiik oldugu tespit edildi. Bu
fark istatistiksel olarak anlamli idi.

Her iki gurup anne siti alimi agisindan karsi-
lastinldiginda, kontrol gurubunda anne siti alimi
%71,4'tinde vyeterli iken hasta gurubunda bu oran
%75,4 olarak bulundu. Bu fark istatistiksel olarak an-
lamli bulunmadi (p>0,05). Anne siti alim streleri kar-
stlastirlldiginda, kontrol grubunda ortalama 16,6+9,0
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ay, hasta grubunda ise 15,0+7,7 ay olarak bulundu. Bu
fark istatistiksel olarak anlamli bulunmadi (p>0,05).
94 hastanin 70’inde (%70,5) dengesiz beslenme mev-
cuttu. Hastalarin gelis yakinmalariysa 1-3 yas arasinda
sirastyla 24’U (%82,8) buytume geriligi, 24t (%82,8)
kilo alamama, 23'si (%79,3) istahsizlik, 17’si (%58,6)
solukluk, 4'G (%13,8) pika ve 2'si (%6,9) halsizlik
idi. Uc ile 7 yas arasi cocuklarin gelis yakinmalari ise
22’si (%84,6) buyime geriligi, 20'si (%76,9) istahsiz-
ik, 14’G (%53,8) kilo alamama, 14’t (%53,8) soluk-
luk, 13’0 (%50) halsizlik, 7’si (%26,9) pika 6ykis
olarak bulundu. Yedi ile 12 yas arasindaki ¢ocuklarin
gelis yakinmalari da 25’si (%80,6) kilo alamama, 21’i
(%67,7) buytime geriligi, 17’si (%54,8) istahsizlik, 10"u
(%32,3) halsizlik, 9'u (%29) solukluk, 2’si (%6,5) pika
oykusi olarak saptandi. On iki ile 16 yas arasindaki
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Tablo 6. Calismaya dahil edilen hastalarin gelis yakinmalarinin dagilimini (n=94)

1-3 y arasi 3.1-7 y arasi 7.1-12 y arasi 12.1-16 y arasi
Gelis nedenleri n=29 say1 (%) n=26 sayi (%) n=31 say1 (%) n=8 say1 (%)
Solukluk 17 (58,6) 14 (53,8) 9 (29) 2 (25)
Halsizlik 2 (6,9) 13 (50) 10 (32,3) 3(37,5)
istahsizlik 23 (79,3) 20 (76,9) 17 (54,8) 3(37,5)
Bilyiime geriligi 24 (82,8) 22 (84,6) 21 (67,7) 5 (62,5)
Kilo alamama 24 (82,8) 14 (53,8) 25 (80,6) 5(62,5)
Pika 4(13,8) 7 (26,9) 2 (6,5) -
Toplam* 94 84 18

*Bir hastada birden fazla gelis nedeni olabilir.

cocuklarda ise 5'i (%62,5) kilo alamama, 5’i (%62,5)
biyime geriligi, 3’0 (%37,5) istahsizlik, 3G (%37,5)
halsizlik ve 2’sinde (%25) ise solukluk olarak bulundu.
Elde edilen veriler asagidaki tabloda belirtildi (Tablo 6).

Serum hepsidin dizeyleri ile serum hemoglobin,
ferritin ve demir diizeyleri arasinda istatistiksel olarak
anlamli bir iliski saptanamadi.

Tartisma

Demir eksikligi, sosyo-ekonomik ve kilttrel duze-
yi dustk, az gelismis tlkelerde daha fazla gortlmekle
birlikte gelismis tilkelerde de halen beslenme eksikligi
veya bozuklugu nedeniyle en sik gortilen anemidir [5].
Diinya Saghk Orgiitii'niin 1988 yili saglk raporuna gore
dinya Gzerinde bir milyar sekizyiiz bin kisi demir ek-
sikligi anemisinden etkilenmistir. Bu rakamlar bilinen
en yaygin beslenme sorunu olan demir eksikliginin son
derece 6nemli bir halk saghgi sorunu oldugu gercegini
ortaya koymaktadir. Bu durum tlkemizin de icinde bu-
lundugu gelismekte olan tlkelerde daha 6nem kazan-
maktadir. Diinya tzerinde yasayan erkeklerin %20’si,
kadinlarin %35'i, cocuklarin %40’ inin demir eksikligi
anemisi oldugu sanilmaktadir [6]. Gelismis tlkelerde
anemi prevalansi %4-%20 arasinda belirtilirken, az
gelismis Ulkelerde 0-5 yas grubu cocuklarda bu rakam
%80’ lere varabilmektedir [7]. Ulkemizde yapilan bazi
calismalarda DEA sikhigi; Sivas'ta Bercem ve ark. [8]
yaptigi calismada kizlarda %6,7, erkeklerde %4,2, Ki-
lin¢ ve ark. [9] yaptigi calismada Cukurova bolgesinde
erkeklerde %1,7, Yavuz ve ark. [10] Bati Karadeniz’de
adolesanlarda yaptigi bir calismada ise kizlarda %2,8,
erkekler ise %1,6 oraninda saptanmistir. Cocuklarda de-
mir eksikligine yol acan en sik nedenler hizli biyiimeye
bagli demir gereksiniminin artmasi, yetersiz demir alimi
ve kan kayiplaridir. Demir eksikligi anemisinde (DEA)
tim anemilerde gorilen anemiye sekonder genel klinik
bulgular olabilecegi gibi, hicbir klinik bulgu olmaksizin

rutin laboratuvar incelemeleri sirasinda tesadiifen de
tani konulabilir [11]. Evliyaoglu ve ark. [12] tarafindan
bolimumuzde 1995 yilinda yapilan bir calismada 1-3
yas grubunda en sik basvuru nedeni solukluk olarak
bulunmus olup, bizim ¢alismamizda solukluk dérdiin-
ci siradadir. Bizim calismamizda hastalarin basvuru
yakinmalari bir ile tic yas grubunda sirasiyla 24’tinde
(%82,8) biyume geriligi, 24’tinde (%82,8) kilo alama-
ma, 23’sinde (%79,3) istahsizlik, 17’sinde (%58,6) so-
lukluk, 4’tinde (%13,8) pika ve 2’sinde (%6,9) halsizlik
seklinde idi. Bu degerler gbz 6niinde bulunduruldugun-
da 1-3 yas arasinda, biytime geriligi ve kilo alamama
en sik basvuru nedenleri olarak saptanmistir. Bu farkin
nedeniyse hastaya bakim verenlerin sosyokiiltiirel ve
ekonomik diizeyleri ile ilgili olabilir.

Evliyaoglu ve ark. [12] yaptigi calismada okul 6nce-
si donemde en sik bagvuru yakinmasi buytime geriligi
olup ikinci sirada istahsizlik, 3. sirada kilo alamama
olarak bulunmustur. Bizim calismamizda g ile yedi
yas arasi cocuklarin bagvuru yakinmalari ise 22'sinde
(%84,6) buyime geriligi, 20'sinde (%76,9) istahsizlik,
14’tnde (%53,8) kilo alamama, 14’tinde (%53,8) so-
lukluk, 13’tinde (%50) halsizlik, 7’sinde (%26,9) pika
oykust seklinde idi. Evliyaoglu ve ark.’nin [12] calis-
masinda 6nde gelen basvuru nedeni buyime geriligi
olup, bizim calismamizin sonuclari ile uyumludur. Ev-
liyaoglu ve ark.’nin [12] yaptigi calismada okul ¢cocugu
grubunda da en sik bagvuru yakinmasi kilo alamama ve
buytme geriligi idi. Bizim calismamizda 7-12 yas ara-
sindaki cocuklarin basvuru yakinmalari degerlendirildi-
ginde 25’inde (%80,6) kilo alamama, 21’inde (%67,7)
buytme geriligi, 17’sinde (%54,8) istahsizhik, 10’unda
(%32,3) halsizlik, 9’unda (%29) solukluk, 2’sinde
(%6,5) PIKA o6ykiisii olarak saptandi. Bu bulgular Evli-
yaoglu ve ark.’nin (12) calismasi ile uyumlu bulundu.
Wood ve ark. [13] 15-75 yas arasindaki 295 hasta ile
yaptigi hemoglobin diizeyi ve semptomlar arasindaki
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iliskiyi inceleyen calismada, 15-24 yas arasi olan 50
hastanin en sik basvuru sikayeti istahsizlik ve halsizlik
olarak tespit edilmistir. Bizim ¢alismamizda ise 12-16
yas arasi cocuklarda basvuru nedenleri degerlendiril-
diginde sirasiyla 5'inde (%80,6) kilo alamama, 5’inde
(%67,7) bluyume geriligi, 3'inde (%54,8) istahsizlik,
3’tinde (%32,3) halsizlik, 2’sinde (%29) solukluk, ola-
rak saptandi. Istahsizlik ve halsizlik bizim calismamiz-
da onde gelen basvuru sikayetlerinden degildi. Bunun
nedeni diger calismaya gore hasta sayimizin az olmasi,
yas grubunun bizim hastalarimizda cocukluk yas gru-
bunda, diger calismada ise eriskin yas grubuna daha
yakin olmasina ve gruplarin egitim seviyelerindeki far-
ka bagli olabilecegi dustintildii. Demir eksikligi anemisi
gelisiminde cevresel risk faktorlerinin arastinldigr Tym-
pa-Psirropoulou ve ark. [14] yaptigi 75 demir eksikligi
anemili cocuk ve 75 saglikli kontrol grubuyla yapilan
bir calismada kontrol grubunun daha uzun sitire anne
sttt aldigi tespit edilmistir. Bizim calismamizda ise her
iki grupta anne sttt alim streleri benzerdi. Bunun ne-
deni gelismis tlkelerde oldugu gibi Gilkemizde de demir
eksikligi anemisinin sosyoekonomik diizeyi geri olan
ailelerde daha sik tespit edilmesi ve bu ailelerin ucuz,
kolay ulasilabilir olmasi ve diizenli temin edilemeyen
alternatif gidalar nedeniyle anne stitiine miimkiin oldu-
gunca uzun siire devam edilmesi olabilir.

Hepsidin karacigerden sentezlenen, dolasimda bu-
lunan idrarla atilan bir peptid hormon olup sistemik
demir dengesinin ana duzenleyicisidir. Plazma demir
diizeylerinin ve dokulardaki demir depolarinin artisi
ile sentezi uyarilan hepsidin, makrofajlardan ve duo-
denal enterositlerden plazmaya demir salinimini azalt-
maktadir. Plazma demirinin sabit bir aralikta tutulmasi-
ni saglarken, asiri demir emilimini ve dokularda demir
birikimini 6nlemektedir [15]. Aneminin, hepsidini
iki yolla regile edebilecegi distinilmektedir. Bunlar,
hepsidin gen ekspresyonunu diizenleyen muhtemel bir
hipoksi ile indtiklenen faktortin (HIF) yer aldigi doku
hipoksisi ve eritropoezi uyararak indirekt olarak hep-
sidin sentezini baskilayan transferin satlirasyonunun
azalmasidir [16]. Hepsidin bu islevlerini Ferroportin
adi verilen transmembran yerlesimli bir protein tara-
findan gerceklestirmektedir. Ferroportin enterositler,
makrofajlar, hepatositler, plasental trofoblastlarin yi-
zeyinde bulunur ve demirin bu hiicrelerden atilimini
saglar. Hepatositler viicudun demir durumuna gore
hepsidinin salinimini arttirmakta ya da azaltmakta ol-
dugundan, ferroportinin etkisinde merkezi bir isleve
sahiptir. Hepsidin ferroportin ile etkilesime gecerek
hiicresel demir salinimini diizenlemektedir [17]. Hep-
sidin, viicut savunmasi, inflamasyon ve demir metabo-
lizmasi arasinda 6nemli bir bag olusturur. Infeksiyon
ve inflamasyonla hepsidin sentezinin belirgin olarak
arttigi ve IL-6'nin bu artistan sorumlu uyarici oldugu
cesitli calismalarinda gosterilmistir [18, 19]. Plazma
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veya idrarda hepsidin dizeylerinin 6lctimi, inflamas-
yon anemisi ile demir eksikligi anemisinin ayirici tani-
sina veya hemokromatozin tanisina katki saglamasina
ragmen, henilz yaygin olarak kullanilan bir yontem
bulunmamaktadir [20]. Tanisal amach kullaniminin
yanisira hepsidinin gelecekte demir metabolizmasi ile
iliskili cesitli hastaliklarin tedavisinde yer alacagr du-
stintilmektedir [21]. Ulukol ve ark. [22] yaptigi bir ca-
lismada 16 anemisi olan ve 54 anemisi olmayan infant
hastada serum hepsidin diizeyleri bakilmistir. Serum
hepsidin dizeylerinin anemisi olan infant grubunda
diger gruba gore daha dustik oldugu gosterilmistir. Bi-
zim calismamizda da demir eksikligi anemili grupta
hepsidin duzeyleri konrol grubuna gore daha dustik
saptanmistir. Bizim c¢alisma grublarimizdan sadece 1-3
yas arasl hasta grubunda da yine, hepsidin diizeyi an-
lamli olarak disitik bulunmustur. Bu durum Ulukol ve
ark. [22] calismasindaki verileri destekler niteliktedir.

Uyumlu olarak anemili hasta grubunda kontrol gru-
buna gore hepsidin diizeyleri dustik bulunmustur. Sag-
likli bebekler ve eriskinler Gizerinde yapilan calimalar-
da serum hepsidin diizeylerinde degiskenlik olmamasi
bizim calismamizda ki bu bulgunun pozitif yonde de-
gerlendirilebilecegini gostermektedir.

Chun ve ark. [23] yaptigi demir eksikIgi anemisi tani-
[1 51 cocuk hastada yaptig bir calismada; hepsidin di-
zeyi ile hemoglobin, ortalama korptskiler hacim, or-
talama korpuskiler hemoglobin, ortalama korpuiskiler
hemoglobin konsantrasyonu, demir, transferrin satiras-
yonu ve ferritin ile pozitif korelasyon ve toplam demir
baglama kapasitesi ve transferrin ile negatif korelasyon
gostermislerdir. Bu calismada yas gurubu 0,6 aylik ile
18,2 yas arasi seklinde olup; bizim ¢alismamiz ile yas
grubu ve sonuglar itibariyle benzerdir.

Lopez ve ark. [24] calismasinda ise hepsidinin, de-
mir homoeostazinda énemli bir role sahip oldugu ve
demir eksikligi anemisinin teshis ve tedavisinde kulla-
nilabilecegi iletilmistir. Bizim ¢alismamiz da hepsidi-
ninin bu ozelligi vurgulanmistir.

Dewan ve ark. [25] ise 6-60 aylik DEA’si olan 30 co-
cuk ve olmayan 30 saglikh cocukta yaptigi calismalarinda
serum ve idrar hepsidin diizeylerini hesaplamiglardir. So-
nucta; DEA’lI cocuklarda ortalama (SD) serum hepsidin
seviyeleri, DEA’si olmayan cocuklardakinden 6nemli 6l-
clide daha dusiik bulunmustur. Ortalama Griner hepsidin
seviyeleri de DEA'li olan ¢ocuklarda DEA’si olmayan ¢o-
cuklara gore onemli 6lctide daha diistik bulunmustur. Ca-
lismada serum ve riner hepsidin seviyesinin, cocuklarda
DEA teshisi icin yararli oldugu iletilmistir.

Pagani ve ark. [26] calismasinda; serum hepsidin
diizeyinin Sistemik demir homeostazinin ana diizen-
leyicisioldugu ve eritrosit tretimini ciddi bir sekilde
etkiledigi iletilmistir.

Mahajan ve ark. [27] DEA’si ve kronik hastalik ane-
misi (KHA) olan 30 cocuk hastada yaptiklari calisma-



da; Hepsidin 6l¢timii, DEA’sini ayirmak icin yararlidir
ve hatta KHA hastalarinda demir eksikligini tanimla-
maya yardimci olabilir seklinde iletimistir.

Hepsidin ve demir matabolizmayla ilgili Daha farkh
yas gruplari, altta yatan farkli hastaliklari olan cocuk
hastalarin katilimini iceren calismalar ile daha dogru
sonuclar alinmasi mimkin olacaktir.

Sonug olarak, hepsidinin kesfi normal demir me-
tabolizmasinin fizyolojisine ve demir metabolizma
anormallikleri ile iligkili hastaliklarin patofizyolojisine
yeni bir bakis acisi getirmistir. Ancak hepsidin ile ilis-
kili yanitlanmasi gereken bir¢ok soru daha vardir. Bu
konunun aydinlatiimasi, hepsidinin demirle iligkili has-
taliklarin tani ve tedavisindeki potansiyelinin deger-
lendirilmesine olanak saglayacaktir. Bu nedenle daha
fazla klinik ve laboratuar calisamalari ile elde olan ve-
rilerin desteklenmesi ve bu sekilde yeni tani ve tedavi
stratejilerinin gelistirilemesi gerekmektedir.

Bu calismada; serum hepsidin diizeyleri ile serum
hemoglobin, ferritin ve demir diizeyleri arasinda istatis-
tiksel olarak anlamli bir iligski saptanamadi. Hepsidin
dizeyi demir eksiligi anemili hasta grubunda, kontrol
grubuna gore daha distik oldugu tespit edildi. Bu fark
istatistiksel olarak anlamli idi (p<0,05). Bu bilgi ile
hepsidinin; demir metabolizmasi bozukluklari sonucu
gelisen hastaliklarin ayirici tani ve tedavisinde kullani-
labilecek degere sahip oldugunu; bu alanlarin belirle-
nebilmesi icin kontrollti daha fazla ¢alisma gerekliligi
oldugunu soyleyebiliriz.
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