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Demir Eksikligi Anemisi ve
HbAlc Diizeyi Arasindaki iliski

The Relation Between Iron Deficiency Anemia
and HbAlc Levels

OZET Bu ¢alismada, demir eksikligi anemili olgularda HbAlc diizeyleri 8lgiilerek tedavi sonrasi
degerlerle karsilagtirildi. Demir eksikligi anemisi olan 65 olgu ve kontrol grubu olarak demir
eksikligi anemisi olmayan 40 olgu ¢alismaya dahil edildi. Son 6 ay icinde demir tedavisi alan,
diyabetes mellitus veya bozulmus aghk glukozu olan, eslik eden baska sistemik hastaligi olanlar
caligma dis1 birakildi. Olgularin tamaminin hemogram, serum demir, demir baglama diizeyleri,
transferrin saturasyonlari, ferritin, HbAlc, aghk kan glukozu diizeyleri kaydedildi. Anemili
olgularin tedavi baslandiktan 6 ay sonra kontrolleri yapildi. Demir eksikligi anemisi grubunda tedavi
sonrasinda HbA1c ortalamalarinda tedavi 6ncesine gére anlamh azalma gozlendi (p<0,001). Tedavi
sonrasinda demir eksikligi anemisi grubu ile kontrol grubunun HbA1c diizeyleri arasinda anlaml
fark yoktu. (p=0,641). Ozellikle diyabetik ve demir eksikligi anemisi olan olgularin HbA1lc diizeyleri
glisemik kontroliin takibi agisindan yamltic: sonuglara neden olabilir. Bu nedenle HbAlc temel
alinarak yapilacak herhangi bir tetkik ya da tedavi uygulamasindan énce demir eksikliginin
diizeltilmesi uygun olacaktir.

Anahtar Kelimeler: Demir eksikligi anemisi, diyabetes mellitus, HbAlc

ABSTRACT In this study; HbAlc levels of iron deficiency anemic patients were measured and com-
pared with after treatment values. Sixty five patients with iron defiency anemia and fourty patients
as a control grup who were not iron deficient were enrolled. Patients who had taken iron defi-
ciency treatment last six months, who were diabetic or had impaired fasting glucose or having a con-
comitant disease were excluded from the study. Complete blood count, serum iron, iron binding
levels, transferin saturation, ferritin, HbAlc levels, fasting glucose levels were recorded. The ane-
mic patients who were given iron treatment were reevaluated after 6 months of therapy. Mean
HbAlc levels of the case group was statistically significantly higher compared to the control group
before iron treatment (p<0,001). After iron treatment, mean HbAlc levels was found to be similar
between the case and control groups (p=0,641). Our data provide evidence that HbAlc levels might
be misleading during the efforts to pursue glycemic control at patients who are both diabetic and
iron deficient. For this reason it would be profitable to treat iron deficiency first before planning
any tests or long term treatment modalities which are based on HbAlc levels.
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emir eksikligi (DEA) diinyada anemi nedenleri arasinda en sik go-
rillenidir.! Ulkemiz gibi gelismekte olan iilkelerde yaygin bir halk
sagligi sorunudur. Kronik demir eksikligi anemisinde eritrosit ya-
sam siiresi uzamakta, kronik bir hipoksi séz konusu olmakta, demir eksik-
ligi nedeni ile yeterince hemoglobin (Hb) sentez edilememektedir. Bu
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nedenle nonenzimatik glikozillenme etkilenmekte
ve glikozillenmis hemoglobin (HbAlc) yiizdeleri
artmaktadir.?

Demir eksikligi anemisinde artmis HbAlc'den
sorumlu tutulan bir diger mekanizma ise; demir ek-
sikliginin Hb'in quarterner yapisin1 bozmasi ve bo-
zulan bu yapinin p globiilin zincirine daha kolay
glukoz baglanmasina neden olmasidir.* Normogli-
semik olgularda serum glukoz diizeyi sabit oldu-
gundan, Hb miktan azaldif1 icin glikozillenen Hb
orani artar ve HbAlc diizeyinde artis saptanir.*

Anemili olgulara verilen demir tedavisi sonra-
s1 HbAlc diizeyindeki diisme ise; demir tedavisi-
nin kemik iligindeki eritropoezi arttirmasi
sonucunda dolagimda artan geng eritrosit iiretimi
ile aciklanir. Giinkii olgun eritrositler geng eritro-
sitlere gore daha yiiksek HbAlc diizeyine sahiptir.
Artan geng eritrositler ile olgun eritrositler diliie

olur ve HbAlc diizeyinde diisme saptanir.’

Bu ¢alismada amag; demir eksikligi anemisi ile
HbA1c diizeyini arasindaki iliski ve demir tedavi-
sinden sonra HbA1c diizeyindeki degisimin de in-
celenmesidir.

I GEREG VE YONTEMLER

Ocak 2004 - Eyliil 2007 tarihleri arasinda Dr. Mu-
hittin Ulker Acil Yardim ve Travmatoloji Hastane-
si ve Ankara Atatirk Egitim ve Aragtirma
Hastanesi I¢ Hastaliklar1 poliklinigine bagvuran ve-
ya klinikte yatarak tedavi goren demir eksikligi
anemisi olan 35’i kadin 30'u erkek 65 olgu (demir
eksikligi anemisi grubu) ile demir eksikligi olma-
yan 20’si kadin, 20’si erkek 40 olgu (kontrol grubu)
caligmaya alinda.

Hb diizeyi 13 g/dl altinda olan erkekler ve 12
g/dl altinda olan kadinlar anemik olarak kabul edil-
di. Demir eksikligi anemisi tani kriterleri olarak;
MCV’nin <80 fl, MCH'nin <27 pg, MCHC'nin
<%30, RDW = 13 olmasi, serum demirinde azalma
(<35 pg/dl), total demir baglama kapasitesinde art-
ma (>450 pg/dl), transferrin saturasyonunda (<
%]16) ve serum ferritin diizeyinde azalma (<12
ng/ml) olmas: kabul edildi.

Son 6 ay i¢inde demir tedavisi alan, diyabetes
mellitus veya bozulmus aclik glukozu olan, eslik
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eden baska sistemik hastalif1 olanlar ¢aligma dis
birakildi. Aclik kan sekeri 100-126 mg/dl olan ol-
gular bozulmus aghk glukozu, aclik kan sekeri 126
mg/dl {izerinde (2 kez 6l¢iim sonucunda) olan olgu-
lar ise diabetes mellitus olarak kabul edildi.

Kontrol grubu olarak ise son 6 ay i¢inde demir
tedavisi almayan, demir eksikligi anemisi, bozul-
mus aclik glukozu, diyabetes mellitus ve baska kro-
nik sistemik hastalif1 olmayan 40 kisi alind1.

Olgularin yas ve cinsiyetleri belirlendi. Tam
kan sayimlar (Hb, Het, MCV, MCH, MCHC, RBC,
RDW, platelet, beyaz kiire), serum demir, demir
baglama diizeyleri, transferrin saturasyonlari, ferri-
tin, HbAlc seviyeleri, aghk kan glukozu diizeyleri
kaydedildi. Anemili olgularin tedavi baslandiktan 6
ay sonraki kontrol hemogram, serum demir, demir
baglama diizeyi, transferrin saturasyonu, serum fer-
ritin ve HbA1c diizeyleri de incelendi. Demir ek-
sikligi anemisi ve demir tedavisi ile HbAlc diizeyi
arasindaki iligki arastirildi.

Verilerin analizi SPSS 11.5 paket programinda
yapildi. Tanimlayic: istatistikler siirekli degisken-
ler icin ortalama + standart sapma seklinde, kate-
gorik degiskenler icinse % olarak gosterildi.
Gruplar arasinda ortalamalar yoniinden farkin an-
lamlihig Student’s T veya Mann Whitney-U testiy-
le degerlendirildi. Demir eksikligi anemisi grubu
icerisinde tekrarlayan dl¢iimler arasinda anlamh
farkin olup olmadig1 Bagimh T testi veya Wilcoxon
isaret testi ile incelendi. Kategorik kargilagtirmalar
icin Khi-Kare testi kullanild1. p<0,05 igin sonu¢lar
istatistiksel olarak anlaml kabul edildi.

l BULGULAR

Demir eksikligi anemisi ve kontrol gruplar arasin-
da yas ortalamalar benzerdi (p= 0.258). Kadin ve
erkeklerin gruplar igerisindeki dagilimlar1 benzer-
di (p=0.702) (Tablo 1).

Demir eksikligi anemisi grubu igerisinde teda-
vi 6ncesine gore tedavi sonrasinda Hb, Htc, MCV,
MCH ve eritrosit hiicresi ortalamalarinda anlamh
artiglar gozlendi (p< 0.001). Tedavi 6ncesine gore
tedavi sonrasinda RDW ve trombosit ortalamala-
rinda anlaml bir azalma gozlendi (p< 0.05). Teda-
sonrasinda 1o6kosit

vi oncesine gore tedavi
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TABLO 1: Olgularin yas ve cinsiyet dagilimi.

Kontrol Grubu  Demir eksikligi

(n=40)  anemisi Grubu (n=65) p
Yas 47.2+8.41 49.2+8.49 0.258
Cinsiyet(Kadin/Erkek) 20/20 35/30 0.702

TABLO 2: Demir eksikligi anemisi grubu igerisinde
anemi parametrelerinin tedavi ile degisimlerin
degerlendiriimesi
Tedavi Oncesi  Tedavi sonrasi p
HB 9.9:1.47 14.5£0.50 <0.001
HCT 30.1+3.83 43.2+1.50 <0.001
MCV 68.2+9.38 87.7+3.83 <0.001
MCH 23.3:3.84 29.4+1.04 <0.001
MCHC 31.4£1.55 33.3+1.04 <0.001
RDW 19.6+3.00 13.6:0.71 <0.001
WBC 6.8:1.60 6.6+1.22 0.526
PLT 317.4+71.08 290.0+59.76 0.028
RBC 420,24 5.6:0.25 <0.001

TABLO 3: Demir eksikligi grubu igerisinde anemi para-
metrelerinin tedavi ile degisimlerinin degerlendirimesi.

Tedavi Oncesi  Tedavi Sonrasi p

Fe 18.4+6.67 91.6+12.39  <0.001
DBK 462.3+41.53 321.2+34.69  <0.001
Transferrin saturasyonu 3.8+1.59 28.2+4.41 <0.001
Ferritin 7.1£5.15 77.9+12.88  <0.001

diizeyinde meydana gelen degisim ise anlaml de-
gildi (p= 0.526) (Tablo 2).

Demir eksikligi grubu igerisinde tedavi 6nce-
sine gore tedavi sonrasinda serum Fe, transferrin
saturasyonu ve ferritin ortalamalarinda anlaml ar-
tiglar gozlendi (p< 0.001). Ayrica, tedavi 6ncesine
gore tedavi sonrasinda serum DBK ortalamasinda
anlamli azalma gozlendi (p< 0.001) (Tablo 3).

Demir eksikligi anemisi grubu icerisinde teda-
vi 6ncesine gore tedavi sonrasinda HbAlc ortala-
malarinda anlaml azalma gézlendi (p< 0.001)
(Tablo 4).
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Tedavi 6ncesinde kontrol grubuna gore demir
eksikligi anemisi grubunun HbA1c diizeyi anlaml
olarak yiiksek bulundu (p< 0.001) (Tablo 5).

Tedavi sonrasinda kontrol grubuyla demir ek-
sikligi anemisi grubuna iliskin HbA 1c ortalamalar:
istatistiksel olarak benzerdi (p= 0.641).

¢ TARTISMA

Glikozile Hb’in eritrosit igerisindeki Hb ve glukoz
arasindaki nonenzimatik reaksiyon ile olustugu,
glikozillenmis Hb konsantrasyonunun eritrositle-
rin gelisim evresi ile plazmadaki glukoz seviyesine
bagh oldugu yapilan ¢aligmalarda belirtilmekte-
dir.>® Normoglisemik kisilerde ise hemoglobin gli-
kolizasyon hizinin eritrosit yagam siiresine baglh
oldugu ve eritrosit yagam siiresinin tahmininde de
HbAlc diizeylerinin kullanilabilecegi belirtilmek-
tedir.

HbAlcnin yorumu normal yasama siiresine
sahip eritrositlere baghdir. Hemolitik hastalig1 ya
da eritrosit 6mriinii kisaltan herhangi bir hastaligi

TABLO 4: Demir eksikligi anemisi grubu igerisinde
HbA1c diizeylerinin degerlendirilmesi.

Tedavi
Oncesi Sonrasi  p
6.1:0.43 4.3+0.19 <0.001

Tedavi

HbA1c Demir eksikligi anemisi grubu

TABLO 5: Tedavi 6ncesinde gruplar arasinda HbA1c
diizeylerinin karsilastiriimasi.

Demir eksikligi
anemisi grubu
6.1£0.43

Kontrol grubu p

Tedavi 6ncesi HbA1c 4.3+0.22 <0.001

TABLO 6: Tedavi sonrasinda gruplar arasinda HbA1c
diizeylerinin karsilastiriimasi.

Demir eksikligi
grubu Kontrol grubu p
Tedavi sonrasi HbA1c 4.3+0.19 4.3+0.22 0.641
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olan bireylerde HbAlc diizeylerinde anlamh diis-
meler gozlenir. DEA'nde ise HbAlc oranlar yiik-
sek bulunmustur. Bunun muhtemel nedeni
dolagimdaki yash eritrositlerin oraninin artmasi
olarak gosterilmistir.”® Ancak DEA’nde yiiksek
HbAlc diizeyinin nedenleri igin gesitli mekaniz-
malar one siiriilmistiir. Bilindigi gibi; kronik de-
mir eksikligi anemisinde eritrosit yasam siiresi
uzamakta, kronik bir hipoksi s6z konusu olmakta,
demirin eksikligi nedeniyle yeterince Hb sentezi
yapilamamaktadir.” Bu durumda ise nonenzimatik
glikozillenme etkilenmekte ve genellikle hemog-
lobin subgruplar1 artmaktadir. Sorumlu tutulan bir
diger mekanizma ise DEA’'nde hemoglobin konsan-
trasyonundaki azalma nedeniyle glikozile fraksiyo-
nun artisidir.’® Eger serum glukozu degismiyorsa,
hemoglobin konsantrasyonundaki azalma glikozile
fraksiyonun artigina neden olur.

Brooks ve ark. demir eksikliginin hemoglobi-
nin quarterner yapisini degistirdigini ve bunun da
B globiilin zincirinin daha kolay glikolizasyonuna
neden oldugunu belirtmislerdir.* Ayrica demir te-
davisinden sonra dolasimdaki geng eritrositlerin
arttign ve bunun da diliisyona neden oldugu ve
HbA 1c diizeyindeki degisikligin 6l¢iim metodu ile
iliskili olabilecegi belirtmisler ancak; yapilan kolo-
rimetrik, iyon-degisim kromatografisi ve affinite
kromatografisi metodlar: arasinda bir fark bulama-
mislardir. Demir eksikligi anemili 25 hastada yap-
tiklar calismada yiiksek HbAlc seviyelerini tespit
etmisler ve ayn1 hasta grubunda demir tedavisi ile
HbAlc diizeylerinde diisme oldugunu bildirmis-
lerdir.?

Gram-Hansen ve ark. demir eksikligi anemili
10 hasta iizerinde yaptiklari ¢alismada aneminin te-
davisi ile HbAlc diizeyinde diisme belirlemisler ve
eritrosit popiilasyonundaki degisiklikleri tespit et-
mede 6nemli bir marker oldugunu bildirmisler-
dir2?
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Literatiirde demir eksikligi anemili diyabetik-
hastalarda, yalnizca demir eksikliginin tedavisi ile:
HbAlc seviyesinde anlaml diisme tespit edilmig-
tir."! Calismamizda literatiir ile uyumlu olarak se-
rum HbAlc diizeyi demir eksikligi anemili
olgularda kontrol grubuna gore anlamh yiiksek sap-
tanmistir. Aneminin tedavisi ile tedavi 6ncesine:
gore HbAlc diizeyinde anlamh diisiis izlenmistir.
Demir eksikligi anemisinin tedavisi sonrasi HbAlc
diizeyi ile kontrol grubu arasinda HbAlc diizeyi
acisindan fark saptanmamugtir.

Ancak literatiirde DEA’sinde HbAlc diizeyi ile
ilgili farkl sonuglar da bildirilmistir. Heyningen ve:
ark. 14 demir eksikligi anemili hasta iizerinde yap-
tiklar calismada HbAlc seviyelerinde istatistiksel
anlamda bir degisiklik tespit etmediklerini bildir-
mislerdir.®

Rai ve ark. demir eksikligi anemili 15 hasta ile
12 kontrol vakasindan olusan bir seride yaptiklar:
HbA 1c 6l¢iimleri arasinda istatistiksel anlamda bir
farklilik olmadigini belirtmiglerdir.'”” Ancak Rai ve
ark.nin yaptig1 bu galigmada tedavi sonrasi deger
dikkate alinmamus ve kontrol grubu ile demir ek-
sikligi anemili olgularin HbAlc diizeyi karsilasti-
rilmis ve anlamh fark saptanmamuigtir.

i SONUG

Cahigmamiz sonucunda demir eksikligi anemili
grupta HbA1c diizeyi kontrol grubuna gére yiiksek
saptandi. Demir eksikligi tedavisinden sonra
HbAlc diizeyinde tedavi éncesine gore anlamh
diisme belirlendi. Demir eksikligi anemili olgula-
rin tedavi sonrast HbAlc diizeyleri ile kontrol gru-
bu HbAlc diizeyleri arasinda fark saptanmad.

Sonug¢ olarak demir eksikligi anemisinde
HbAlc diizeyinde artig olmakta ve tedavi ile bir-
likte belirgin diigme ortaya ¢ikmaktadir. Diyabetik
ve demir eksikligi anemisi olan olgularda ise
HbA lc seviyeleri glisemik kontroliin takibi agisin-
dan yaniltic1 sonuglara neden olabilir.
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