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Gocukluk caginda demir eksikligi anemisinin plazma
tiroid hormonlan tzerine etkisi

The effect of iron deficiency anemia on plasma thyroid hormone levels in childhood

ke Ozahi ipek, Ebru Kagmaz, Adbiilkadir Bozaykut, Rabia Goniil Sezer, Lale Seren, Cem Paketgi
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Ozet

Amag: Cocuklarda sik gortlen demir eksikligi anemisinde, tiroid islevleri hakkindaki calismalar sinirli olup, bu ¢alismada demir eksikligi
anemisinin tiroid hormon metabolizmasi tzerine etkilerinin arastinlmasi planlanmigtir.

Gereg ve Yontem: Calisma etik kurul onayi (no:77, 04.11.2008) alinarak, demir eksikligi anemisi tanisi konulan 1-14 yas arasi 90 hasta ile
kontrol grubunu olusturan 38 gocuk lzerinde ileriye donilk olarak gergeklestirildi. Tim hastalardan tam kan sayimi, serum demir, total demir
baglama kapasitesi, ferritin, TSH, TT4, TT3, fT4, fT3 dlizeylerine bakildi. Elde edilen veriler SPSS (Social Package for Social Sciences) 15,0
programi kullanilarak analiz edildi.

Bulgular: Calisma ve kontrol grubu arasinda cinsiyet ve yas dagilimi acisindan fark yokken, kilo ve boy ortalamalar galisma grubunda
anlamli olarak disuk saptandi (p<0,001). Hasta grubunun TT3 ve TT4 dederleri kontrol grubuna gére anlaml derecede dulstk bulundu
(sirasiyla p=0,002, p<0,001). Her iki grup arasinda fT3 ve fT4 degerleri agisindan anlamli fark yoktu. Hematolojik degiskenler ile tiroid
hormon degerleri arasindaki iliskiye bakildiginda, TT3 ile ferritin ve transferrin doygunlugu arasinda pozitif iliski saptandi.

Cikarimlar: Demir eksikligi anemisinde total tiroid hormon dizeyleri etkilense de biyolojik olarak etkin serbest hormon dizeyleri normal
sinirlarda kalmaktadir. Bu etkinin hangi mekanizmalarla olabilecegini, geri dontistimli olup olmadigini ve klinikteki yansimasini aydinlatmak
icin daha kapsamli ¢calismalara ihtiyag vardir. (Tlrk Ped Ars 2011; 46: 129-32)

Anahtar sozciikler: Anemi, demir eksikligi, tiroid hormonu

Summary

Aim: Studies concerning thyroid functions in iron deficiency anemia, which is frequently seen in childhood, are limited. So, the present
study was planned to investigate the effects of iron deficiency anemia on thyroid hormone metabolism.

Material and Method: The study was approved by the Ethics Committee (number:77, 04.11.2008) and prospectively conducted among
90 patients with iron deficiency anemia (study group) and 38 healthy children (control group) aged between 1-14 years. Complete blood
count, iron, iron binding capacity, ferritin, TSH, TT4, TT3, fT4, fT3 were determined from all the children included in the study. Social
Package for Social Sciences (SPSS) 15.0 programme was used to analyze the data.

Results: Gender and age distribution of the groups were not different while mean birth and height values of the study group were lower than
the control group (p<0.001). TT3 and TT4 values were also statistically low in the study group (p=0.002, p<0.001, respectively). Comparing
the fT4 and fT3 levels, there was no difference between the groups. There was a positive correlation between TT3-ferritin and TT3-transferrin
saturation levels.

Conclusions: Although our study suggests that iron deficiency anemia effects the total thyroid hormone levels, biologically active free
thyroid hormone fractions are sustained within normal limits. Further studies are required to investigate the mechanism, reversibility and
clinical perspective of this effect. (Turk Arch Ped 2011; 46: 129-32)
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Giris

Demir eksikligi, ginimizde dinyada en cok gdrilen
besinsel eksikliktir. Diinya Saglik Orgitii (DSO) tahminleri-
ne goére tim dinya nifusunun %24,8’inde demir eksikligi
anemisi (DEA) bulunmaktadir (1). Ulkemizde ise DSO 2001
verilerine gore okul éncesi ¢ocuklarin %32,6’sinda DEA
vardir (2). istanbul’da 1997 yilinda yapilan bir calismada ise
6 ay-19 yas cocuk ve ergenlerde DEA sikhg %44,3 oranin-
da bulunmustur (3). Demir tim hcreler icin gerekli oldu-
gundan, eksikliginde anemiye ek olarak bir cok sistem de
etkilenmektedir. Demir eksikligi anemisi olan ¢ocuklarda
blyUme-gelisme geriligi yani sira psikomotor gelisme geri-
ligi de olusur. Bunlarin yaninda, hayvanlarda ve insanlarda
yapllan bazi calismalarda demir eksikliginde tiroid hormon
metabolizmasinin da bozuldugu bildiriimistir (4,5). Bu konu-
daki calismalar daha ziyade hayvan calismalari ya da
erigkin calismalar olup, DEA’da ¢ocuklardaki tiroid iglevie-
ri hakkindaki ¢alismalar sinirlidir. Bu calismada cocuklarda
sik gorulen demir eksikligi anemisinin tiroid hormon meta-
bolizmasi Uzerine etkilerinin arastinimasi planlanmistir.

Gerecg ve Yontem

Calisma, Etik Kurul onayi (no:77, 04.11.2008) alinarak,
01.12.2008-01.06.2009 tarihleri arasinda ¢cocuk poliklinik-
lerine bagvuran hastalar Uzerinde gerceklestirildi.

Olgu gruplari

Bu calismada fizik muayene ve laboratuvar tetkikleri
sonucu DEA tanisi alan 1-14 yas arasi 90 hasta (calisma
grubu) ile herhangi bir hastaligi ve ila¢ kullanma 6ykusu
olmayan 38 cocuk (kontrol grubu) ileriye doénlik olarak
degerlendirildi.

Tum olgularin fizik muayeneleri yapildi. Yag, cinsiyet,
kilo ve boy persantilleri kaydedildi. Her hasta icin “hasta
takip formu” dolduruldu.

Laboratuvar incelemeleri

Tum hastalardan vendz kan 6rnegi alinarak tam kan
sayimi, serum demir (Fe), total demir baglama kapasitesi
(TDBK), ferritin, tiroid uyarici hormon (TSH), TT4, TT3, fT4,
fT3 diizeylerine bakildi.

Hematolojik degiskenlerin degerlendiriimesi igin yakla-
sik 2 ml vendz kan K3 EDTA’li hemogram tuplne alind.
Tam kan sayimi Beckman Coulter LH 780 cihazinda
otomatik olarak yapildi.

Serum Fe ve TDBK dizeyleri, 8-12 saatlik aghgi takiben
kuru tipe alinan kan 6rneklerinden COBAZ Integra 800
cihazinda otomatik olarak kolorimetrik yéntemle dlgtldu.
Serum Fe ve TDBK degerleri oranlanarak serum transferrin
doygunlugu degeri hesaplandi.

Serum TSH, TT4, TT3, fT4, fT3 ve ferritin dlzeyleri,
hasta serumundan Immulite 2000 cihazi ile immin
kemduliminesans teknigi ile ¢calisildl.

Anemi tanisi icin kabul edilen hemoglobin (Hb) ve
ortalama eritrosit hacmi (OEH) alt sinirlan Tablo 1’de
gOsterilmistir (6).

Hemoglobin ve OEH degerleri yasa gore alt sinirn
altinda olan hastalarin eritrosit dagiim genisligi (RDW),
serum Fe, TDBK, transferrin doygunlugu ve ferritin dizeyleri
degerlendirildi. Demir eksikligi anemisi tanisi icin RDW>14,
serum Fe<30 p/dL, TDBK>350 p/dL, transferrin doygunlu-
gu<%16, ferritin<k12 ng/mL (5 yas alti i¢in), <16 ng/mL
(5-12 yas icin) olcUtleri kullanild.

Hematolojik degiskenler, serum Fe, TDBK, ferritin ile
tiroid hormonlari arasindaki iligki incelendi.

Elde edilen veriler SPSS (Social Package for Social
Sciences) 15.0 programi kullanilarak analiz edildi. Verilerin
degerlendiriimesinde, nitel verilerin Kkarsilastirimasinda
Pearson ki-kare testi, ikili gruplann karsilastinimasinda
bagimsiz t testi kullanildi. Sonuglar %95’lik gtiven araligin-
da, anlamlilik p<0,05 diizeyinde degerlendirildi.

Bulgular

Calismaya alinan 128 ¢cocugun ortalama yasi 3,89+2,23
yil olarak saptandi. Calisma grubu ile kontrol grubu arasin-
da yas ve cinsiyet dagiimi agisindan fark yokken (p>0,05),
kilo ve boy persantilleri incelendiginde kontrol grubunun
kilo ve boy ortalamasi ¢alisma grubuna gére anlamli yliksek
bulundu (p=0,021). Calismaya alinan olgularin kilo ve boylari
3-95 persantiller arasindaydi. Sismanlik ya da malnitrisyon
saptanan hastalar calismaya dahil edilmedi.

Tam kan sayimi degerleri incelendiginde, Hb ortalama
degeri calisma grubunda 9,63+1,04 g/dL, kontrol grubunda
ise 12,45+0,47 g/dL olarak bulundu. Beklenildigi Uzere

Tablo 1. Yaslara gére hemoglobin (Hb) ve ortalama eritrosit
hacmi (OEH) alt sinirlari (6)

Yas Hb (g/dL) OEH (fL)
6 ay-2 yas 10,5 70

2 -6yas 11,0 73

6 -12 yas 11,5 77

12 -14 yas - -

Kiz 12,0 78
Erkek 13,0 78

Tablo 2. Calisma ve kontrol gruplarinin tiroid hormon degerleri

Calisma grubu Kontrol grubu t P
Ort+SS (n=90) | Ort+SS (n=38)
TSH (mU/L) 3,20+1,80 2,62+1,47 -1,736 | 0,085
TT4 (ug/dL) 9,05+1,57 10,57+2,96 3,140 | 0,002
TT3 (hmol/L) | 156,39+29,68 188,24+34,40 5,287 | <0,001
T4 (ng/dL) 1,40+0,18 1,43+0,25 -5,81 0,06
T3 (pg/dL) 5,18+1,58 4,69+1,17 -1,946 | 0,055
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kontrol grubu ile kiyaslandiginda, calisma grubunda Hb ve
OEH ortalama degerleri istatistiksel olarak anlamli disuk,
RDW ortalama degeri ise anlaml yiksekti (p<0,001). Olgula-
rn serum Fe, TDBK ve ferritin ortalama degerleri sirasiyla
calisma grubunda 19,45+7,45 pg/dL, 410,01+57,49 pg/dL,
7,62+3,27 ng/mL, kontrol grubunda 81,46+32,64 pg/dL,
278,26+44,15 pg/dL ve 36,04+21,25 ng/mL bulundu. Bu
degerler arasinda istatistiksel olarak anlaml fark saptandi
(p<0,001).

TUm olgularda bakilan serum TSH, TT4, TT3, fT4 ve fT3
dizeyleri ortalama deg@erleri Tablo 2’de gosterilmigtir.
Calismaya alinan olgularin hepsi &tiroiddi.

Calisma ve kontrol gruplar arasinda istatistiksel olarak
anlamli fark TT4 ve TT3 degerlerinde saptandi. Calisma
grubunda TT4 ve TT3 ortalama degerleri anlaml disik
saptandi (siraslyla p=0,002, p<0,001). Her iki grup arasinda
fT3 ve fT4 degerleri agisindan anlaml fark yoktu (sirasiyla
p=0,055, p=0,060). Hematolojik degiskenler, serum Fe,
TDBK, transferrin doygunlugu, ferritin ve tiroid hormon
degerleri arasinda iliskiye bakildiginda, TT3 ile ferritin ve
TT3 ile transferrin doygunlugu arasinda orta derecede
pozitif iliski saptandi.

Tartisma

Demir pek ¢ok canliicin gerekli bir elementtir ve yasamsal
6neme sahiptir. Bircok enzimin yapi ve islevi icin gerekli
olmasi ve insan organizmasinda yaygin olarak kullaniimasi
nedeni ile eksikligi durumunda tim sistemler etkilenmekte,
pek cok sistemik belirti ve Klinik bulgu ortaya ¢cikmaktadir.
Cocukluk yas grubunda DEA tedavi ediimedigi takdirde
fiziksel, zeka ve bilissel gerilikle sonuglanmaktadir. Hatta
anemi gelismeden bile demir eksikliginin cocuklarda zeka ve
motor gelisim test degerlerini diistirdigd bildirilimistir (7,8).

Tiroid iglevleri ile zihinsel iglevler arasindaki iliski de iyi
bilinmektedir. Demir eksikligi olan siganlarda T3, T4 deger-
leri bazi calismalarda normal (9,10), bazilarinda ise disik
bulunmustur (11). Demir eksikligi anemisinin tiroid metabo-
lizmasi Uzerine etkileri anemi ve disik oksijen tasinmasi,
tiroid metabolizmasi Uzerindeki merkezi sinir sistemi
kontroliindeki degisiklikler ve nikleer T3 baglanmasi ile
aciklanmaya calsilmistir (12-14).

Demir eksikligi anemisi ile tiroid hormonlarinin iligkisini
insanlarda aragtiran calisma sayisi sinirlhdir. Martinez ve
ark.’lari (15) demir eksikligi olan insanlarin soguk su banyosu
sirasinda normal termoregulasyon olayini gésteremedikle-
rini bildirmiglerdir. Beard ve ark.’lar (9) DEA olan kadinlar-
da plazma T4 ve T3 duzeylerini hem bazal hem de soguk
streste kontrollere gére daha disik bulmuslardir. Demir
eksikligi anemisi olan hastalarda soguk streste termoregu-
lasyonun saglanamamasini da zayif tiroid hormon yanitina
baglamislardir (9). Demir eksikligi anemisinde tiroid hormon

dlizeylerinin dislk olmasinin diger bir nedeni de demirin
tiroid hormon sentezinde 6nemli bir rolinin olmasiyla
iliskili olabilir. Tiroid hormon sentezindeki ilk basamaklar
hem iceren tiroid peroksidaz tarafindan katalize edilmektedir.
Tiroid peroksidaz etkinligi icin ferriprotoporfirin IX’a bagl
hem proteini gereklidir. Bu varsayimla celisecek sekilde
Tienboon ve Unachak (16), DEA olan cocuklarin demir
tedavisi Oncesi ve sonrasi TT4, TT3, T4, fT3, TBG TSH
dlizeyleri arasinda fark bulamamistir.

iran’da iyot agiginin kapatimasina ragmen guatr
sikliginda beklenen azalmanin gérilmemesi nedeniyle bir
cok calisma yapilmistir. Azizi ve ark’lar (17), 2002’de guatr
sikhgi ile serum ferritin diizeyi arasinda iliski bulmus, iranl
okul gocuklarindaki guatr sikiginin demir eksikligi ile iligkili
oldugunu belirtmiglerdir.

Ulkemizde DEA’nin tiroid hormonlar lizerine etkisi ile
ilgili ilk calisma 1992’de Gindlz ve ark’lar (18) tarafindan
yapiimis ve DEA’sI olan grubun T4 ve T3 degerleri kontrol
grubuna gére yiksek bulunmustur. 2004 yilinda Gékdeniz
ve ark’lan (19) ise DEA’da yiksek oranlarda subklinik ve ikin-
cil hipotiroidi tablolarinin ortaya cikabilecegini bildirmislerdir.

Bizim gcalismamizda, DEA tanisi koydugumuz hastalarin
TSH, TT4, TT3, fT4 ve fT3 dizeyleri yasa gbére normal
sinirlar icinde olmasina ragmen, calisma grubu TT4 ve TT3
dlzeyleri kontrol grubuna gore istatistiksel olarak anlamli
derecede dlslk saptandi. Ancak, ¢calisma grubu ile kontrol
grubu fT4 ve fT3 dlizeyleri arasinda anlamli fark bulunama-
di. Total hormon duzeylerinin dismesine karsi biyolojik
olarak etkin olan serbest hormon duzeylerinin normal
sinirlarda kalmasi DEA’ya kargi gelisen bir uyum olabilir.
Hematolojik degiskenlerle tiroid hormonlari arasindaki
iliskiye bakildiginda TT3 ile ferritin ve transferrin doygunlu-
gu arasinda pozitif iliski saptandi. Bu sonug, bedende de-
mir varliginda tiroid hormon sentezi etkilenmeyeceginden
TT3 dlizeyinin de dismedigi seklinde yorumlandi. Demir
eksikliginde plazma tiroid hormon dizeyinin distiga,
T4’0n T3’e periferik donlisiminin azaldigi, karaciger tirok-
sin 5’-deiyodinaz etkinliginin azaldigi ve tiroid salgilatici
hormona (TRH) tirotropin yanitinin azaldigi bilinmektedir
(11,13,20). Boylece ciddi DEA’da tiroid hormon sentezi
etkilenmekte ve demir iceren tiroperoksidaz etkinligi
azalmaktadir (21). Galisma grubu ve kontrol grubu arasinda
boy ve kilo farki olmasi sonuglar etkileyebileceginden,
bulgularin yorumlanmasinda kisitlama olusturabilir ve bu
durumu g6z 6ntinde tutmak gerekir.

Demir eksikligi btylumeyi, psikomotor gelisimi ve zeka
islevlerini etkilediginden, bu eksikligin hala sik gérildigu
Turkiye’deki cocuklar icin tani, tedavi ve koruyucu énlemlerin
alinmasi oldukga 6nemli bir konudur. Ancak DEA’nin tiroid
hormon metabolizmasini hangi mekanizmalarla etkiledigini,
bu etkinin geri dénisimlU olup olmadigini ve bu mekaniz-
malarin demir eksikligine sistemik katkisini aydinlatmak icin
daha genis kapsamli caligmalara gereksinim vardir.

Cikar catismasi: Bildirilmedi.
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