ANEMILERE YAKLASIM
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Amac

* Anemilere yaklasim ,6zellikle demir eksikligi ve b12 eksikligi ile ilgili
bilgi vermek



Hedefler

* Aneminin;

* Taniminin yapilabilmesi,

« Onemi,risk guruplari, patofizyolojisi ve Kliniginin kavranmasi,
* Temel siniflamasinin yapilabilmesi.

* Mikrositer anemiler,

 Makrositer anemiler,

* Gebe ve cocuklarda profilaksi,

* Alarm bulgulari ve Sevk kriterlerinin kavranmasi.



Anemi nedir?

* Kanda eritrosit sayisinin ve/veya Tablo 123. Gocuklarda Yas Gruplarina Gére
eritrositlerdeki Hb miktarinin normal
o . o . Hb (g/dL)
degerlerin altina dusmesidir. -
Dogumda 16,5
* Hb (g/dl); Yy -
¢ @'<13,@<12, <11, [ 15 yas <11 ) i
* Altta yatan bir hastaligin bulgusu 3-6 ay 15
olabilir 6 ay-2 yas 12
* Dunya nufusunun ucte biri anemik, 2-6 yag 125
* Bunun da yarisi DEA. calohil o
12-18 yas Erkek 14,5

Kadin 14



Neden Onemli? Global Yiik ve Ulusal Strateji

0%

Global Cocuk Anemisi (6-59 Ay)

0%

Global Kadin Anemisi

TURKIYE BASARISI: 'DEMIR GiBi TURKIYE” PROJESI

0
/030 : Saglik Bakanhgi programi
(Proje Oncesi) ile cocuklarda anem
sikhiinda dramatik diistis
%6.3 saglanmistir.

(Glincel Veri)

KLINIK RISKLER (Tedavi Edilmezse)
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I

Iy,

Cocuk: Kalici Biligsel Gebe: Diisiik Dogum Yetiskin: Is Giicii
Hasar (IQ Diigiist) ~ AQirhgi & Mortalite Riski ~ Kaybi & Depresyon



Prevalans (%)

DSO 2030 Klresel Anemi Azaltma Hedefleri
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E Meveout Durum (2019)
2030 Hedefi

%29.9

Ureme Cagindaki Kadinlar
(15-49 yas)

%36.5

Hamile Kadinlar

%39.8

Cocuklar (6-59 ay)




(o *\ TORKIYE CUMHURIYETI
3 ] SAGLIK BAKANLIGI

Halk Sagligi Acisindan Anemi Prevalansi

Ulusal Hedef: <%7

Bir iilkede prevalans >%20 ise kitlesel miidahale gereklidir




Turkiyede durum ne?

* Ulkemizin tamamini temsil eden bir calisma yok,

* Ama ¢ocuklarda DEA % 15.2 ile % 62.5 arasinda bildirilmis,
* Prevalans Orta ve yiiksek dilizey oldugu icin,

* Nisan 2004’te “Demir Gibi Turkiye” programi baslatiimistir.

* Program cercevesinde,prevalans bu yas grubunda %7’nin altina
dismustur



Risk guruplari

* Kadinlar , Gebeler, lakyasyon

* Buyuime cagindaki Bebekler ve cocuklar
* Yaslilar

* Kronik hastalar

* \Vejeteryan ve veganlar

* Alkolikler vs



Patofizyoloji ve Kompansazyon

* Oksijeni tasima kapasitesi azalir - Dokularda hipoksi;
* Anaerobik glikoliz,laktik asit,

* Eritrositlerde 2,3-BPG T

* EPO Uretimini artinir

* Tasikardi - Kalp debisini artirir, plazma volimu artar
* Periferik vk - Kan hayati organlara yonlendirilir

* Solunum artar



Klinik

* Klinigi belirleyen en onemli sey;

* Aneminin gelisim hizi,derecesi ve KVH +/-

* Kronik anemilerde,Hb: 8 g/dl ile normal hayatina devam edebilir.
* Akut kayiplarda ise 9 ile soka girebilir

* Cogu hasta asemptomatiktir,eforla semptomatik olb,

* Hb<7.5 olursa istirahat halinde kalp hizi ve kardiyak aoutput 1.



Semptomlar

* Halsizlik,yorgunluk,cabuk yorulma, kaslarda glicstizlik
* [stahsizlik,

* Bas agrisi,bas donmesi,kulak ¢cinlamasi,

* Efor dispnesi,carpinti,senkop,angina,

* Libido azalmasi,

* Sac dokulmesi,

* Uyku ve konsantrsayon bozuklugu



Bulgular

* Deri ve mukozalarda solukluk (avuc ici,tirnak yataklari, konjonktiva),

* Dil papillalarinda atrofj,

* Hipotansiyon, tasikardi, takipne, nabiz basincinin 1, sistolik GfGrim,
viksek debili kalp yetmezligi

* Cocuklarda,huzursuzluk, BGG,iritabilite ,atoni, 6grenme glcluguy,

* Gebelerde anne ve fetls icin risk; preeklemsi,prematurite, NTD, DDA,
Abortus

* Anemilere ait spesfik bulgular, SpM ,ikter vs



Anemili HastayaYaklasim

1. Anamnez : Baslangic zamani,Alarm bulgulari,semptomlarin siiresi, diyet,kanama, aile
oykusu, transflizyon, kronik hastaliklari, Kullandiklari ilaclar(PPI,H2RB,aspirin NSAl, kemoterapi)
alkol, meslek,Seyehat 6ykusui,enfeksiyonlar kilo kayb,hemoliz diisindurin bulgular? Cocuklarda
Prematdirelik, Distk dogum agirligi. Ad6élesanlarda mens durumu

2. Fizik muayene: Genel gériiniim, goz, bas-boyun, kardiyak,Karin, lenf
3. Laboratuvar: Tam kan sayimi,Retikiilosit ,BK(KCFT,BFT,LDH,BiL) PY, demir,b12,folat vs

4. Ozel testler; Kemik iligi akim sitometrisi,biyopsi,genetik gibi



Hemogramin Yorumlanmasi

Hb ve Hct: Anemiyi ve derecesini belirler.
RBC (Eritrosit Sayisi): Talasemide yiksek/N, DEA'da diisiiktiir/N

WBC ve Trombosit: Eslik eden bir pansitopeni (kemik iligi
yetmezligi) var mi,

MCV: Ortalama hiicre hacmi, tani ve morfolojik siniflandirmada
MCH/MCHC: Eritrosit hemoglobin yiki (Renk/Hipokromi)
MCHC<32 HIPOKROM , MCHC> 36 HIPERKROM

RDW (Red Cell Distribution Width): Eritrositlerin boyut
farkhliklar:;

Yiiksekse : eritositlerin boylari farkl :Anizositoz var;DEA
Normalse: boylari ayni;Talasemi Tasiyicilig
RTC: Yuksekse/N, eritrosit tretimi ile ilgili problem yok
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An{eml Ciddiyet Siniflamasi
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' Klinik Alarm: Acil Sevk Gerektirir

| Orta (Moderate) | Hafif (Mild)

» . e
e

Agir (Severe)

e e ST St

<7g/dl 7-99¢g/dL

210 g/dL (E$Ik Deger)



ANEMILERIN SINIFLANDIRILMASI

PATOFIZYOLOJIK VE MORFOLOJIK YAKLASIM

. PATOFIZYOLOJIK MEKANIZMALAR Il. MORFOLOJiK SINIFLANDIRMA (MCV)
A. ERITROSIT YAPIMINDA AZALMA MIKROSITER NORMOSITER MAKROSITER
A. ERITROSIT Kemik iligi Bozukluklari (MCV < 80 fL) (MCV 80-100 fL) (MCV >100fL)
YAPIMINDA (Aplastik Anemi, Myelodisplazi, infiltrasyon) /N

AZALMA Demir, Vitamin B12, Folat Eksikligi

* Kronik Hastalik Anemisi
\ e — Intrakorpiiskiiler . MIKROSITER NORMOSITER MAKROSITER
). B.ERITROSIT (Herediter Sferositoz, Orak Hiicre, (MCV < 80 fL) (MCV 80-100 fL) (MCV > 100 fL)

> YIKIMINDA | Thalasemi) « Demir Eksiklii « Akut Kan Kaybi + Vitamin B12
ARTIS o Ekstrakorpiiskiiler : « Thalasemi « Kronik Hastalik « Folat Eksiklii

(HEMOLIZ) (Otoimmiin, llaglar, Mekanik,  Sideroblastik Anemi « Hemoliz « Karaciger Hastalig
Enfeksiyon) | « Alkolizm

C. KAN KAYBI
ERITROSIT Akut Kan Kaybi
YAPIMINDA I (Travma, GIS Kanama)
KAYBI Kronik Kan Kaybi
(GIS Kanama, Menoraji)
TESHIS ADIMLARI:
Tam Kan Sayimi (TKS), Retikiilosit Sayisi, Periferik Yayma,
e — Demir Paneli, B12/Folat, Kemik Iligi Aspirasyonu




Demir Eksikligi Anemisi

* Demir depolarinin azalmasina bagli olarak,

* Hb sentezinin bozulmasi sonucu gelisen, Hipokrom Mikrositer anemidir
* En sik dogurganlik cagindaki kadinlarda ve ¢ocuklarda goruldr,

* Gelismete olan ulkelerde daha sik gorulur

* En sik nedeni GIS kanamalari ve yetersiz alimdir

* Premonopozal kadinlarda en onemli neden menstural kanamalardir,

* Bebek ve cocuklarda en 6nemli neden alim azhgidir



KURESEL PREVALANS VE RISK GRUPLARP’ 0.;
MILYARLARCA INSAN 2. KURESEL PREVALANS HARITASI (TUM GRUPLAR)

‘DUNYADA DEMIR EKSIKLiGI ANEMISI: & iy

ETKILENIYOR
2 6-59ayast

g OKUL ONCESi COCUKLAR: %42-47
(En Yuksek: Afrika)

gebe kadin

) GEBE KADINLAR: %38-41
(En Ylksek: Gliney Asya)

tireme ¢aginda kadin UREME CAGINDAKI KADINLAR: %29-33

PR ) (En Yiksek: Glineydogu Asya)

B COK YUKSEK (%40+) §

— 5 = YUKSEK (%20-40)
3. GELISMIS VE GELISMEKTE OLAN ULKELER KARSILASTIRMASI [ ] ORTA (%10-20)

] DUSOK (<%10) i 7 v

GELISMEKTE OLAN ULKELER GELISMI$ ULKELER Q-
Nedenler
Yetersiz - 3
Yoksulluk | ” \ S (6-24 ay aras1) L Y
N_edenler ’
[P;E\%A:SJ [P;EEAL;NS} Veetanen/tegan [ 9%25-30
2 65-10 Emilim Bozuklugu B (dogurganiikcag)

*\leriler Diinya Saglik Orgiitii (DSO) ve TNSA raporlarindan derlenmistir.
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DEMIR EKSIKLIGi ANEMISI: ETIYOLOJiSi VE NEDENLERI

—o Demir Eksikligi Neden Olusur? o—

How Iron Deficiency Occurs?

« Demir =
0 - Eksikligin @

Demir depolar diisiik * Hastalirklar . I\ Microcytic
Low iron stores Low iron stores A B

1. YETERSIZ DEMIR ALIMI

+ Diet deficienci

' + Vegan/vegetarian
<=

s,

+ Malnutritsi

Solukluk
Halslzlik

Pregnancy Growth & Development Menstruation

Y - iR EMILIM BOZUKLUGU e

Gebelik Biyiime ve Gelisme Menstriasyon j ;

Sy o
Hb dizeyi Solukluk,

azalmis Halsizlik
Decreased Hb Pallor,
Fatigue
5. HEREDITER NEDENLER
Golyak Gastrik ilaglar/Diyet  TMPRSS6 Mutasyonlari Gastrointestinal Menstriiel  Diger Kayiplar
Hastaligi Cerrahi Faktorleri  SLCT1A2 (DMT1) Eksikligi Kayiplar Kan Kaybi (Genitooriner, »
Cellac Disease Stottrik Surgery  (antacids, PPIs, tannins) « Ferroportin (SLC40A1) Hastaligi (Ulserler, polip, kanser, (menoraji) Burun Kanama,

. BT, hemorold, kanca kurdu) Donorilk)
» Transferrin Eksikligi !



Demir Eksikligi Gelisim Evreler;i

PRELATENT EVRE LATENT EVRE BELIRGIN DEA (ANEM:I)
— —— Oy S—
TRANSPORT TRANSPORT TRANSPORT
(TRANSFERRIN) (TRANSFERRIN) } (TRANSFERRIN)

Serum Demiri:

Serum Demiri: { Dustik E. Serum Demiri: 4 Dugiik |||

> L2~ g gl

Emm— | Normal i TOBK: 1 Yiiksek —————— TOBK: 1 Yiiksek

DEMIR DEPOSU ERITROPOIETIK DEMIR DEPOSU ERITROPOIETIK DEMIR DEPOSU ERITROPOIETIK

(FERRITIN N) (Hb/RBC) (FERRITIN {) (Hb/RBC) (FERRITIN {) (Hb/RBC)
Hb: Normal Eritropoez Etkilenir Klinik Tablo Ofurur

Hb: Normal Hb: { Diigiik
el MCV: { (Mikrositoz)

halsizlik RDW: 1 (Yiksek)
yorgunluk

baslar



Klinik Bulgular: Semptomlar ve Fizik Muayene

3 | Mavi Sklera

Angiiler Celiozis
(Dudak catlaklar)

Halsizlik, cabuk yorulma, efor I
dispnesi, ¢arpinti, vertigo.

Pika Glossit |
pagofaji (Toprak/Buz yeme) (Dil yapisi bozulmasi)
Disfaji
(Plummer-Vinson) Koilonisya
(Kasik Tirnak)

Katilma nobetleri

Huzursuz Bacak
Sendromu



DEA Tani

* Hb,Htc

* MCV,MCH { (mikrositer,hipokrom)
* RDW 1 (Anizositoz)

* Ferritin J, < 15, (cocuk<12)

* Demir 4, <30, TDBK

* Transferrin saturasyonu { (<%15-20)

/\ Transferrin satiirasyonu:
(Serum demiri/DBK) x100

Tablo 117. Saglikli* Bireylerde Hemogram ve Ferrritin Duzeyleri

Test Kadin Erkek
Hemattokrit (%) 136-48 40 - 52
Hemoglobin (g/dL) 120160 130 -170
RBC (x106/pL) :4,0 -54 45-6,0
MCYV (fL) 180 - 100 80 - 100
Ferritin (ml/ng) 120-200 20-500

Periferik Yayma: Hipokromi, Mikrositoz,
Anizositoz.




DEA Tedavi

* Ozellikle erkeklerde ve postmenopozal kadinlarda; yeni
baslayan demir eksikligi GIS malignitesi veya baska bir
kanamayi dusundurdr, ileri inceleme.

* Ozel bir durum yoksa ilk secenek oral td.
* Elementer demir, a¢ karnina, kull.

* Cvitamini, portakal suyu emilimi artirken,

* Cay,kahve,anti asitler,stt Urlnler azaltir (en az 2 saat gecmis
olmali),



Oral tedavi

* Feroz(Fe+2) siilfat,ferroz glukonat/fumarat
* Eriskinlerde 100-200 mg/gtin,
* > 80 yas standart dozlari tolere edemeyenlerde: 15 mg/glin
* Gebelerde 60-200 mg/giin
* Cocuklarda 3-6 mg/kg/glin(Giinliik toplam doz iki /iice béliinerek)
* Tedavi suresi; Eriskinlerde; 3-6 ay,
Cocuklarda; 3 ay.



Oral Tedavi

* En sik yan etki GIS iritasyon bulgulari, azaltmak icin;

* GUn asir tedavi,

* Ferrik (Fe+3) formuna gecilebilir

* Tedaviye dlsuk dozla baslanip , 4-5 gliinde giderek dozu artirilabilir,

* Boliinmus dozlarda/En diisiik dozda/Gidalarla verilebilir.

* Ayrica Disleri boyayabilir, 6nlemek icin pipetle/dilin arkasina verilebilir



Ne zaman Parenteral tedavi?

* Oral intolerans/uyumsuzluk/basarisizlik

* Emilim bozuklugu

* Agir Anemi, Devam eden kan kaybi

* GIS hastaliginin alevlenmesi (ulseratif kolit),
* Hemodiyaliz hastalari,

* |slevsel demir eksikligi (EPO alan bdbrek hastasi, kanser hastasi,
otolog kan transflizyonu adayi)... vs

AAIerjik rx riskinden dolayi hastane ortaminda verilir



Tedaviye Yanit ve izlem

RetlkuIOSIt } Hemoglobin Aneminin H‘ Depolarin

Kruzu Artisi Diizelmesi Dolmasi
(+1-2 g/dL) (Check Ferritin)

O O
7-10. Giin 2-4, Hafta 2-4. Ay +3 Ay



Tetadaviye Yanitsizlik

* Oral tedaviden 1 ay sonra Hb artisinin<1 olmasi.

* Nedenleri:

* Hasta uyumu; dizenli aliyormu? Yanlis kullanim? (tok?)

* Yanlis tani; talasemi, KHA, eslik eden B12 eksikligi?

* Emilim sorunu: Colyak, Atrofik gastrit, H.Pylori?

* Devam eden kayip: Gis malignite, aktif Glser, asiri menstruasyon ...
* |leri inceleme...



Koruyucu Yaklasim: Profilaksi Protokolleri
‘Demir Gibi Turkiye' Programi Kapsaminda

TERM BEBEK PRETERM BEBEK GEBELER
(Normal) (<2500q9)
=
& o)
: L
|I | 0
4. Aydan itibaren basla. 2. Aydan itibaren bagsla. 16. haftadan itibaren.
Doz: 1 mg/kg/gin Doz: 2 mg/kg/giin Doz: Giinliik 40-60 mg elementer demir.
Siire: 1 yasina kadar. Siire: 1 yasina kadar. Takip: Hb normale donse bile devam.

Siire: dogum sonu 3 ay
[ Beslenme: ilk 1 yas inek siitii 6nerilmez (gizli kanama ve emilim bozuklugu riski). J




=) Algoritma 1: Bebeklerde Koruyucu Demir Destegi

3
./

Baslangic: 4. Ay (Zamaninda dogan bebekler)

Doz: 10 mg/giin (Elemental Demir)

- +3 degerlikli: 4 damla/glin
- +2 degerlikli: 9 damla/glin

Kontrol: Anemi Var
1 yagina kadar destege devam SR Tedavi protokolune geg




(=) Algoritma 2: Anemi Tedavi Protokolii

Tedavi

Baslangici

- Doz: 3 mg/kg/giin
- Sire: Toplam 3 ay

1. Ay

Kontrolu

- Yanit
Degerlendirmesi

Tani:
Hb <11 g/dL

Diizelme Yok
- Hastaneye Sevk

Diuizelme Var

- Devama (Depolar
dolana kadar +2 ay)

N Kirmiz1 Bayrak: Hb < 7 g/dL ise ACIL HASTANE SEVKI



DEMIR EKSIKLIGI ANEMISINDEN
KORUNMA

* ilk 6 ay anne sutu yeterli.
* Sonra, anne sutu + demirden zengin ek gidalar onerilir.

* Anne sutu alamiyorsa, ek gida + demirden zengin formula
mama.

- Bir yasindan o6nce inek suta Q), Bir yas sonrasi < 500
cc/gun.

* Bebegin yasina uygun demirden zengin gidalar verilir,

* Kirmizi et,bebegin avucu kadar,2 kofte halinde verilmesi giinlik demir
ihtiyacini karsilayabilir.



I;E;}H‘ T.C. SAGLEI: > I .
Gl BN ahnlik Onerilen Demir Miktarlari (RDA)

iy

Fizyolojik Donemlere Gore Degisimler

ADOLESANLAR & ERISKINLER (KADIN)

913 Yas: @
qﬂ
* 14-18 Yas: @ [Acik Kirmizi Daire)

YENIDOGAN & iLK BEBEKLIK
0-6 Ay: (R

GEBELIK VE LAKTASYON

Gebelik: @ (Blyuk Kirmizi Daire)
Emzirme; %

Emilimi
Artiranlar \g

Emilimi b 8%
Azaltanlar @ ! ﬁ




* DENiZ URUNLERI (HENDEMIR)
Yagl Baliklar ve Kibuklular -

HAYVANSAL KAYNAKLAR (HEM DEMIR) = DEMiR ZENGiNi BESiNlER —

Kirmizi Et, Kimes Hayvanlar ve Sakatat -
> VE SAGLIKLI YASAM l
i EKOSISTEMI A

00 0N 2003 01) N0 064

°
Hoyanined (Yadig) 000 20N 00 00 WMnE N7 N8

KURU MEYVELER VE ATISTRMALIKLAH
Konsantre Enerji ¥Besin

EMILiMi ARTIRAN STRATEJLER
Maksimum Fayda I¢in Kombinasyoroa

C Vitamini  Fermentasyon Demir Tencer
Kullamim

®—@—©

C Vitamini Dengeli  Geri Dondigiir

IR el S




Kronik Hastalik Anemisi (KHA)

Kronik inflamasyon anemisi.

Demir eksikliginden sonra diinyada en sik gérilen 2.anemidir

Yatan hastalarda en stk anemi nedeni

Kanserler,kronik bobrek hastaligi,otoimmun hastaliklar,inflamatuar bagirsak
hastaligi, enfeksiyonlara sekonder gelisebilir

Inflamasyonda artan ; iL-6 ,iL-1,TNF-alfa,iINF-gama gibi sitokinler araciligiyla;
EPO baskilanir,

Hepcidin artar; Demir emilimi ve depolardan salinimi
azalir

Eritrosit omru kisalir;

* Sonuc inflamasyon anemisi



Kronik Inflamasyon Anemisi

* Klinik ve Lab:

* Altta yatan hastalik ve genel anemi
bulgular,

* Ferritin; N/Yuksek
* Demir {,, TDBK; {,

* Serum Transferrin reseptor proteini;
distk/N

* Hepsidin T ,EPO {,
* AFR (CRP): N

* Tedavi;

Altta yatan hastaligin tedavisi
Bazi hastalarda EPO
Demir verilecekse parenteral verilir

Oral demir endike degil



Talasemiler

* Alfa/beta globlilin zinciri sentez * Tani, Hb elektroforezi,
defekleridir.

* Turkiye genelinde B-talasemi
tastyicihik orani yaklasik %2,1’dir, Eger

* Kesin tani genetik inceleme,

* Normal elektroforez

iki tastyici evlenirse: HbA (a2B2):  %95-98
* %50 - Taslyicl HbF (oay2):  <%1

* %25 - B-Talasemi major



Beta talasemiler

] Heterozigotlarda (beta- 0 Homozigotlarda(beta-talasemi
talasemi trait =minor major): |
=tasiyici); e 6. aydan sonra anemi o.¢.
o _ ,  Hb: 3-6 g/dl ,HbF> %50(70-95), HbA: 0
* Hafit bir anemi, tedavi gerekmez, « Kemik deformiteleri,biytime gelisme
« Genetik danismanlik dnerilir geriligi,HpSm vs

Omiir boyu transfiizyon..

e HbA2>%3.5 tanisal, HbA ,HbF N
Tedavi:Hemotopoetik kok hicre nakli

 DEA ile en asik karisan anemidir

. Mentzer indeksi(MCV/RBC): : :
entzer indeksi( /RBC) (1 Intermedia : Majoér ile Minér arasinda
< kalan formdur

13,MINOR, e Hb: 7-10
> 13 ise DEA « HbF> %10-50



Alfa Talasemiler

Bir gen delesyonu; Sessiz Tasiyici
* Genellikle normal
e Hafif mikrositoz olabilir

diki gen delesyonu;Alfa Talasemi
Trait (Minor: Agir tasiyici)

* Hafif mikrositik, hipokrom anemi
* Hedef hicreler gorulebilir,

dUc¢ gen delesyonu;HbH Hastalig
(Intermedia)

* Orta-agir mikrositik anemi
* Belirgin hedef hicre
* Retikllositoz

1 Do6rt gen delesyonu; Hb Bart’s
(Major)

* Hydrops fetalis
* Intrauterin 8lim
* Hb Bart’s (y4) baskin



Mikrositer Anemiler Ayirici Tani

Anemi Tipi | Demir | Ferritin Rtc RDW RBC TENTZE-R HbA2 /
e (Fe Deposu) | Saturasyonu | (Transferrin) | (Retiklilosit) | (Varyasyon) (Krrmiza NDEKSI ELEKTROFOREZ
Kiire) (MCV/RBC)

Fheig {} @ e o ﬁ {} ﬁ G | >13 |lomme,
EQ%‘ELT.k @ {} | e @ NN, N ;.@ , N

Anemisn

Talasemi J Normal / BETA (> 3.5%)|
(Minor) N /ﬁ N /G N /@ N /& N /G N Artmis <13 ALFA (Normal)

,,,,,,,,,,,,,,,,,,,,,,,,,,,,,,,,,,,,,,,,,,,,,,,,,,,,,,,,,,,,,,,,,,,,,,,,,,,,,,,,,,,,,,,,,,,,,,,,,,,,,,,,,,,,,,,,,,,,,,,,,,,,,,,,,,,,,,,,,,,,,,,,,,,,,,,,,,,,

i'r‘firﬁ?.b'as“" AR RN R R {F , 2




MiKROSITER ANEMILERDE AYIRICI TANI REHBERI |

Q0 - Mentzer indeksi  Elektroforez (HbA2)

o'e Hastalik MCV / RBC ORANI HBA2 YUZDESI | 22 Tani Adimlari
AYIRICI TANI ICIN BETA TALASEMI ICiN

Daha Fazla Test:

Demir Eksikligi @ <l aFazla Test.
P >13 Normal / Diisiik Ferritin Seviyelerine ¢
O Anemisi ? _ 9 Bakilmali
® ()
)
Beta Talasemi Minor :02 <13 Yiiksek (> %3.5) | =9 Kesin Tani Konulabilir
. O ileri Analiz Gerekir:
Alfa Talasemi Minor @ - <13 Normal Q Genetik Test ve Aile
0o Caligmasi

X ileri Analiz Gerekir:

Sessiz Taglyici D 13 (Normal) Normal Gedtiial




Makrositer anemiler

* B12 eksikligi:
* B12 (Kobalamin) suda erir

 Insan vicudu tarafindan
sentezlenmez.

* Depolanabilir,

 Karaciger,kirmizi et,balik,sut ve
yumurta ..

* En sik nedeni pernisy6z anemi

* B12'nin gorevleri:

* DNA Sentezi,Hc yenilenmesi:
Hlcre bolunmesi ve genetic
materyalin, korunmasi

* Eritropoez
* Miyelin sentezi

* Enerji Metabolizmasi: eksiliginde
kronik yorgunluk

* Homosisteini methionine
donusimu: tromboz ve KVR
azalir



B12 Vitamini (Kobalamin) ve Emilim Fizyolojisi

1: Gastrik Faz: Mide asidi ve pepsin
etkisiyle proteinden ayrilir, tiikriik kaynakl
haptokorrin ile birlesir.

2: Duodonal faz: pankreatik
P proteazlarla haptakorrinden
ayrilir, Mideden salinan IF ile

birlesir.

3: Terminal ileum: CUBAM reseptérleri araciligiyla
hiicre icine emilim gerceklesir.

4: Transport:
Transkobalamin Il ile KC,

K.iligi, GIS'e taginur.




Vitamin B12 Eksikligi: Etiyolojik Yaklasim

Diyet: Mide:

Vejetaryen/Vegan Pernisiy6z anemi, H. pylori

diyet, e T gastrektomi.

malniitrisyon ve 1 llaglar: Anti-asitler (PPI, H2 bloker).
sOsyo-e-

igoﬂﬁgp'k Pankreas
suliar. Pankreatik Yetmezlik.

ince Bagirsak
Crohn H, Colyak, ileal rezeksiyon,

bakteriyel agiri cogalma, parazitler.
llaglar: Metformin.

Artmis Ihtiyag:
Gebelik, laktasyon,
bliyime donemleri.

Metabolik & Transport: Transkobalamin
eksikligi ve genetik metabolik bozukluklar.



B12 Vitamini Eksikligi: Hematolojinin Otesinde

Norolojik / Psikiyatrik
 Unutkanlik, Bilissel Gerileme

o Ataksi, Denge kaybi
* Spastisite, DTR artis

* Depresyon, Demans, Psikoz
 Qtonomik Disfonksiyon,

» Vibrasyon ve Pozisyon hissi kaybl|

* Giic kaybi, Babinski +, Romberg +

Optik Atrofi
6 Hematolojik

 Makrositer Anemi (MCV >100) [—*7/

e Pansitopeni

Cilt
* hiperpigmentasyon

r—

-

Gastrointestinal

* Hunter Glossiti
(Kirmiz, parlak, diiz dil)
* Tekrarlayan Aftlar

, Periferik Sinirler

* Parestezi (Uyusma, Karincalanma, Yanma)
e Erken bulgu olabilir!

.

Ureme Sistemi

» Hafif ikter (Limon Sanli)
* Angular cheilitis

e infertilite

% Erken bulgu olabilir!




Gebelik: Iki Yonlii Risk Faktorii

ﬁ”u Fiziksel: Siddetli yorgunluk,
| carpinti ve nefes darligl.

Gebelikte B12 ihtiyaci ﬁ
hem anne hem de fetis

Psikolojik: Depresyon. e
IcIn artar.

Kritik Risk: Preeklampsi
(gebelik zehirlenmesi)
riskinde arts.




Fetal Gelisim ve Kalic1 Hasar Riski

Yapisal Defektler | Gelisim Sorunlar Gebelik Sonlanmasi Yenidogan
» Noral tip defekti. « intrauterin gelisme .« Preterm (erken) dogum e Dogum sonrasi B12
geriligi ve disuk ve spontan abortus eksikligi tablosu.

dogum agirhigi. (diislik) riski.



Norolojik Gelisimde Gerileme

Kazaniimis

becerilerin

e Motor Beceriler: Basini tutma, oturma ve ylrime
yetilerinin kaybi.

e Fiziksel Yapi: Mikrosefali (bas cevresinin yasitlarina
gore kiiclik kalmasi - agir vakalarda).



Cocuklarda B12 Eksikligi: Bityiime ve Gelisme

Normal Biiyiime

) Beslenme: Istahsizlik ve
beslenmeye karsl

isteksizlik. [T TTTT T Lo L dodedeepopepepeimimrees;, [ ] i pit
Kas Yapisi: Hipotonisite, IR TS AR T B12 Eksikligi
(% Hareketlerde yavaslik. 1 Fiziksel Duraksama:
T | te oY ve kilo
s rvg Norolojik ve Biligsel - aliminda duraksama
Bulgular: Apati, Okul
basarisinda diisme

Cocuklarda eksiklik, ozellikle buytime ve beyin gelisimi tUzerinde kalici etkiler birakabilir.



B12 Tani Algoritmasi ve "Gri Alan" Yonetimi

Serum B12 Duzeyi (pg/mL)

BRI o oo | T

KESIN EKSIKLIK GRIi ALAN (Klinik Stiphe?) NORMAL

!

Dogrulama Testleri

» 1. Metilmalonik Asit (MMA): YUKSELIR (1) - Altin Standart, Spesifik.
2. Homosistein: YUKSELIR (1) - Duyarl ama spesifik degil.




B12 EKSIKLIGI: LABORATUVAR VE TANI PARAMETRELERI

2@ 1. TAM KAN SAYIMI VE PERIFERIK YAYMA

e MCV > 100: Eritrosit hacmi artmistir (makrositoz).

e RDW: Eritrosit boyutlarindaki degiskenlik nedeniyle
artmistir (Anizositoz).

o Notrofil Hipersegmentasyonu: 100 graniilositte 5 loblu 5
adet veya 1 adet 6 loblu notrofil goriilmesi en erken

bulgulardan biridir.

Nelmal ve
HIPERSEGMENTE NOTROFiL VE MAKRO-OVALOSITLER

Molire-ovalosit
Karsilagtirmasi

" y )

» Yayma: Makro-ovalositler ve poikilositoz (sekil bozukluklar)
gozlenir.

» Pansitopeni: Agir vakalarda sadece anemi degil, I6kopeni ve
trombositopeni de tabloya eslik edebilir.

&
® &

PARAMETRE KLINIK ONEM
Serum B12 Standart tani siniri.
Metilmalonik Asit Tani icin oldukga
(MMA) spesifik ve anlamli.
B12 normal/sinirda
Homosistein olsa da eksikligi
dogrular.
Holo-transkobalamin Hiicresel eksikligi
(Aktif B12) erken evrede gosterir.
; 1 LDH, 1 ind. Efektit olmayan
Hemoliz Bulgular Bil., | Hapt. | eritropoez sonucu.
Kemik iliginde

Retikiilosit Sayisi

4

uretim bozuklugu.




Karar Agaci: Parenteral mi, Oral Tedavi mi?

‘ Hasta Degerlendirmesi \

Parenteral Baslangic Oral Tercih
* Semptomatik anemi (Halsizlik, tagikardi) ﬁ
» Nérolojik / Psikiyatrik bulgular ) * Hafif-orta diizeyde eksiklik &
» Emilim bozukluklarn (Gastrektomi, lleal r@ * Yasl hastalar (Idame kolayligi) (@
rezeksiyon) » Kanama diyatezi (Enjeksiyon riski) (¥
» Hasta uyumsuziugu o

_‘@'_ Kritik Mekanizma: Y(iksek doz oral B12 (1000 mcg), ‘pasif difiizyon’ (%1-2 emilim)
=/ sayesinde intrinsik faktor yoklugunda (Pernisiy6z anemi) bile tedavi edici kan diizeyini saglar.

/




2.Vitamin B12 Eksikligi Anemisi Tedavisi
Tablo 120. B12 Eksikligi Anemisi Tedavisi

Parenteral
Tedavi

- 100-1000 ug/gun iM* veya
SK**

- Bir hafta sudreyle her

gun, takiben haftada 2

gun 2 hafta sdreyle, sonra
haftada bir defa 1-2 hafta
sureyle, en son ayhk tedavi
verilir.

- Yuksek dozda (1000 pg/
gun) haftada bir

-Hastada malabsorpsiyon varsa
tercih edilebilir.

-Noérolojik bozuklugu olan olgularda
idame tedavisi 2 haftada bir verilir.
-Kobalamin metabolizma
bozukluklarinda kullanihr.

Oral Tedavi

- 250-1000 pg/gun 1 hafta
sureyle her gun, takiben
haftada 2 gan 2 hafta
sureyle, sonra haftada 1
defa 1-2 hafta sareyle, en
son aylk tedavi verilir.

-Bu tedavi yolu secilecekse, hastanin
yeterli dozu aldigindan emin olmak
icin, periyodik B12 vitamini ddzeylerinin
olcumua yapilir.

-Hafif-orta duzeyde B12 vitamini
eksikligi olan yashlarda Snerilir.
-Cocuklarda kullanim kolayhd
nedeniyle tercih edilebilir.

Sublingual

- Methyl B12 1000 pg dilalti
sprey ve tablet formu 1x1




Cocuklarda tedavi

* Parenteral:
* Buyuk cocuk/adolesan; eriskin semasi uygulanabilir

* Kicuk cocuk/stit cocugu: 50-100mcg,eksiklik diizelene kadar haftada bir,
alternatif, bir hafta hergtin,bir hafta gtin asiri, iki hafta haftada iki. Sonra aylik

idame.

* Oral (metilkobalamin): 30mcg/kg/giin yada 500-1000mcg/giin. Oral tedavide
bir ay sonra b12 bakilmalidir.

AGegici infantil tremor/spazm; Agir B12 eksikligi ve ndrolojik bulgulari (hipotoni,
gelisimsel duraklama) olan bebeklerde, tedaviye baslandiktan sonraki ilk
haftalarda ortaya cikabilir



Ozel Durum: Gebelik ve Laktasyon
Anneyi Tedavi Et, Bebegi Koru

Klinik Yonetim
[ Anne (Eksiklik / Vegan Diyet) ] 2
e TUrkiye'de sut cocuklugu eksikliginin
l en sik nedeni annedeki eksikliktir.
Anne Siiti  Tedavi: Gebe/Emziren annede Erigkin
nne Sutu . 3
{ (Dilsiik B12) ] Protokolleri (Parenteral/Oral) guvenle
uygulanir.
l * Profilaksi: Vejetaryen annelere eksiklik
Bebek beklemeden takviye baglanmalidir.
(Norolojik Hasar / Gelisme Geriligi)




B12 Tedavisinde Yanit ve Komplikasyonlar

DO 006
Saat
O, O, O, O,

Kemik iligi Retikilosit krizi  Hemoglobin Norolojik
yaniti baslar.  (Zirveyapar).  normallesir.  bulgular dizelir

(Gecikilirse
lici olabilir).
Hipokalemi. Ani o I
potasyum dususu B12 eksikliginde tek basina folik

olumcitl olabilir.
Takip sart! ancak norolojik hasari artirir.

asit verilmesi anemiyi dizeltir




Folik Asit Eksikligi

* Suda eriyen bir vitamin,

* Basta Yesil yaprakli sebzeler olmak tizere tim gidalarda bulunur.
* Etiyolojide:

* Beslenme bozuklugu: alim azligi,yasllik,alkolizm,fakirlik

* malabsorbsiyon: Colyak hastaligi, IBH

* lhtiyacin artmasi: Gebelik, lohusalik, hemoliz,diyaliz,kanserler

* ilaclar: Metotreksat, TMP-SMZ, OKS’ler, antikonvulzanlar



Folik asit eksikligi

B12 eksikliginden farki;
* Norolojik bulgu yapmaz
* Metilmalonik asit normal

Tani :Serum folat
>4 ng/mL normal
2-4 ng/mL sinirda
< 2 ng/mL yetersiz

Tedavi:
* Eriskinde: 1-5 mg/glin,1-4 ay

* Cocuklarda: 0.5-1.0 mg/gulin,
oral/parenteral, belirgin bir
hematolojik yanit olusana kadar
3—4 hafta devam ettirilmelidir

* idame tedavisi; 0.2 mg folat
iceren multivitaminler vs



Gebelikte Folik Asit

* Gebelik planlayan, her kadina Gebelikten en az 1 ay 6nce 400-800
mcg/gun,
* NTD acisindan Yuksek riskli bireylerde;
NTD gebelik 6ykusd,
Eslerden birinde NTD
Antiepileptik ilag, (valproik asit, karbamazepin)
Instline bagimli diyabet (Tip 1 diyabet)

Obezite((VKI > 30 kg/m?), gebelikten 3 ay dnce yiiksek doz
Amg/giin verilir

/\ Gebeligin 12. haftasina kadar.



Hemolitik Anemiler

* Eritrositlerin asiri yikimi nedeniyle gelisen anemiler.
* Edinsel/kalitsal

* Intravazkiiler/ekstravazkiiler

* Ates, karin agrisi -bel agrisi, Sarilik ,Spm
* Mcv/Mch: genelde normal,

* Retikulositoz

* LDH,Bil(indirek agirlikh) yuksek

* ldrarda iirobilojen



ANEMI TANISI ALGORITMASI

-

Hb / Hct Dusuk

ANEMI

. s MCV Degerlendirin
MAKROSITER
MCV > 100

MIKROSITER
MCV < 80

Ferritin Degerlendirin
1

¥ ¥ 4

Ferritin Dusuik

Ferritin N/Yliksek | Ferritin N/Yuksek

D.emir Dusuk

Demir Diistik Demir N/Yuksek
Demir Kronik Hastalik Talasemi
Eksikligi Anemisi Sideroblastik A
Anemisi

SEVK

NORMOSITER
MCV 80-100

Retikiilosit Degerlendirin
1

3

Retikulosit Dusuk

Biliriibin LDH bak;
' yliksekse hemolitik
anemi

Kronik Hastalik,
Bobrek Yetmezligi
= Kemik iligi

Billiribin, LDH Normalse Hastaliklan

Kanama

B12 ve Folat Degerlendirin
1

+

B12 / Folat Dusiik

B12 / Folat Eksikligi

4

Diger Nedenler

Alkol, Karaciger
Hastaligi

= Hipotiroidi,
MDS vb.




Alarm Bulgulari ve Sevk Kriterleri

Alarm Bulgulari: e Acil Olmayan:

Kilo kaybi,Agiklanamayan » DEA genellikle ileri tetkik icin.
ates/gece terlemesi

Nermil EEEl , » Aplastik anemi veya akut hemolitik
* Organomegali anemi stiphesi

* Diger sitopeniler/sitozis

* Acil Sevk: _ o » lla¢ baslanan bebek,bir ay sonraki
* Aclklanamaykan ilerleyici ve kontrolde, diizelme yoksa,
semptgmah anem.l, | e Hb <7 g, Htc < %21,
* Anemi + HpSpm /sitopeniler . ,
-Displastik ozellikler  Ug ayhk demir td tamamlandiktan 3 ay
sonra yeniden anemi ortaya c¢ikiyorsa

 KBY anemisi ve kronik hastalik anemisi

e Cocuklarda:



KAYNAKLAR

Birinci basamaka yonelik tani ve tedavi rehberleri T.C Saglik Bakanligi Halk Sagligi Genel
Muduarluga, Yayin No: 1395, Basim Yeri ve Yili: Ankara, 2026,

Turk Hematoloji Dernegi Eritrosit Hastaliklari ve Hb Bozukluklari Tani ve Tedavi Klavuzu Striim 1.2-
Agustos 2025

Turk Hematoloji Dernegi yetiskinlerde demir eksikligi tani ve tedavi klavuzu 2025

Demir Eksikligi ve Demir Eksiligi Anemisi Klinik Protokolu TC Saglik Bakanhgi Saglik Hizmetleri
Genel Mudurltgu, Yayin Numarasi: 1171, Ankara, 2020

World Health Organization - Guideline on Haemoglobin Cutoffs to Define Anaemia in
Individuals and Populations (2024)

T.C. istatistik kurumu saglik istatistikleri



TESEKKURLER
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