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Dikkat Eksikligi ve Hiperaktivite Bozuklugu
Patofizyolojisinde Demir Eksikligi

Iron Deficiency in the Pathophysiology of
Attention Deficit Hyperactivity Disorder

ipek Percinel, Kemal Utku Yazici

Ozet

Dikkat eksikligi ve hiperaktivite bozuklugu, tip literatiiriinde en iyi arastinlmig bozukluklardan biri
olmasina ragmen, etiyolojisi halen net olarak agikliga kavusturulamamistir. Dikkat eksikligi ve
hiperaktivite bozuklugu'nun kiiratif sekilde tedavi edilmesi icin bozukluk ile iliskili etmenlerin net
olarak aydinlatilmas oldukca énemlidir. Literatiir incelendiginde, demir eksikliginin dikkat eksikligi
ve hiperaktivite bozuklugu patofizyolojisi icin bir risk faktorii olabilecegi belirtilmekle birlikte, konu
ile ilgili su ana kadar yapilan calismalarda geligkili sonuclar elde edildigi gozlenmektedir. Bu yazida,
dikkat eksikligi ve hiperaktivite bozuklugu patofizyolojisinde etkili oldugu diiiiniilen demir ve
demirle iligkili parametrelerin kan diizeyleri ile ilgili literatiirdeki, cocuk ve ergen yas grubunda,
lilkemizde ve yurt disginda yapilmig konu ile ilgili calismalann incelenmesi, genel dzelliklerinin
derlenmesi ve sonuglarinin sunulmasi amaglanmistir.

Anahtar sozciikler: Demir, dikkat eksikligi hiperaktivite bozuklugu, ferritin, patofizyoloji.

Abstract

Although attention deficit and hyperactivity disorder is one of the most studied disorders in medical
literature, its etiology has not been completely elucidated. Clarification of the factors associated
with attention deficit and hyperactivity disorder is of significance for the curative treatment of the
disorder. While literature states that iron deficiency may present a risk factor for the pathophysiolo-
gy of attention deficit and hyperactivity disorder, the studies made on this subject so far have
provided contradictory results. This article aims to analyze the studies of children and adolescents in
literature made in Turkey and abroad on the levels of iron and iron-related parameters in blood,
which are considered to be effective in the pathophysiology of attention deficit and hyperactivity
disorder, compile the general characteristics of those studies and present the results.
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DIikKAT EKSIKLiGi VE HIPERAKTIVITE BOZUKLUGU (DEHB),
cocuklar ve ergenlerde oldukea sik gorilen néropsikiyatrik bir bozukluktur (APA 2000,
Uyan ve ark. 2014). Tip literatiiriinde, tiim yonleriyle en iyi aragtirilmig bozukluklardan
biri olmasina ragmen (Wolraich 1999, Faraone ve ark. 2003), etyolojisi hala net olarak
bilinmemektedir (Thapar ve ark. 2012). Bu durum, DEHB’ye yonelik kiiratif tedavi
seceneklerinin gelistirilmesinin 6ntindeki en 6nemli engellerden birisidir (Cortese ve

ark. 2012a). DEHB sadece bireyin degil ailenin ve hatta tiim toplumun saghgin: etkile-
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yen énemli bir ruh saglhig: problemidir (Ercan 2010). DEHB'li bireylerde yagam boyu
gozlenen problemler, tilke ekonomisini de ciddi sekilde etkilemektedir (Pelham ve ark.
2007, Le ve ark. 2013). DEHB'nin kiiratif sekilde tedavi edilmesi i¢cin DEHB ile iligkili
etmenlerin net olarak aydinlatilmas: olduk¢a 6nemlidir.

Literatiir incelendiginde, demir eksikliginin DEHB patofizyolojisi i¢in bir risk fak-
tori olabilecegi belirtilmekle birlikte, konu ile ilgili su ana kadar yapilan ¢aligmalarda
celigkili sonuglar elde edildigi gozlenmektedir (Cortese ve ark. 2012a). Bu yazida,
DEHB ile demir eksikligi arasindaki iligkinin incelenmesi amaglanmig; bu amag dog-
rultusunda, ¢ocuk ve ergen yas grubunda, iilkemizde ve yurt disinda yapilmis konu ile
ilgili caligmalar incelenmis ve sonuglari sunulmustur.

Dikkat Eksikligi ve Hiperaktivite Bozuklugu

DEHB, ¢ocukluk ¢aginda baglayan, kisinin yasina uygun olmayan dikkatsizlik, hiperak-
tivite ve impulsivite ile karakterize néropsikiyatrik bir bozukluktur (APA 2000).
DEHB tansi bulunan bireylerin yagitlarina kiyasla, okulda, aile iliskilerinde, meslek
yasamlarinda, sosyal hayatlarinda sorunlarinin daha fazla oldugu; madde kullanim
bozuklugu, davranim bozukluklar: ve diger psikiyatrik bozukluklarin daha fazla goril-
dugt bildirilmistir. Bu nedenlerden dolay1 DEHB sadece bireyin degil, ailenin hatta
toplumun saghigin etkileyebilmekte ve bundan dolay: 6nemli bir ruh saghg: problemi
olarak gorilmektedir (Mannuzza ve Klein 1999, Barkley ve ark. 2004, Harpin 2005,
Ercan 2010).

DEHB'’nin diinya ¢apinda gorilme sikhigi cocuklarda %5-10, yetiskinlerde %4 ola-
rak bildirilmistir (Faraone ve ark. 2003, Kessler ve ark. 2006). Yakin zamanda yapilan
bir meta analiz ¢alismasinda bozuklugun tim dinyadaki ortalama prevalans: % 5.29
olarak saptanmigtir (Polanczyk ve Jensen 2008). Yapilan uzun izlem ¢aligmalari cocuk-
luk ¢agindaki DEHB belirtilerinin erigkin hayatta da devam ettigini ve bu devamliligin
%65 gibi yliksek bir oranda oldugunu belirtmektedir (Faraone ve ark. 2006). Tip litera-
tiriinde, tim yonleriyle en iyi aragtirilmig bozukluklardan biri olmasina ragmen (Wol-
raich 1999, Faraone ve ark. 2003), etiyolojisi hala net olarak bilinmemektedir (Thapar
ve ark. 2012). Gliniimiizde genetik, biyolojik ve ¢evresel etmenlerin kargilikli etkileserek
bozukluga sebep oldugu kabul edilmektedir (Thapar ve ark. 2013). Literatiir incelendi-
ginde, demir eksikliginin DEHB patofizyolojisi i¢in bir risk faktdri olabilecegi belir-
tilmekte; ¢aligmalarin sonuglari heniiz geligkili sonuglar verse de, gerek tlkemizde ge-
rekse de yurt diginda yapilmaya devam etmektedir.

Demir Eksikligi ve Santral Sinir Sistemi Uzerindeki Etkileri

Son yillarda, hiicresel ve molekiiler diizeydeki demir metabolizmas: hakkindaki literatlir
bilgilerinde artig oldugu gozlenmektedir. Organizmada demirin gorev aldig: diigtinilen
strecler gittikge daha net ortaya konmakta, bu durum, demirin biyolojik 6nemini art-
tirmaktadir. Demir, viicutta, temel beyin fonksiyonlar: da dahil olmak tizere pek ¢ok
biyolojik olayda 6nemli rol oynayan temel bir elementtir (Lozoff ve ark. 1987, Beard ve
ark. 1993, Andrews 1999, Lozoff ve ark. 2006a). Oksidatif metabolizma, enerji tretimi,
hiicre bliyimesi ve ¢ogalmasi, hem proteinlerinin yapimu gibi yagamsal biyolojik stireg-
lerde, demirin 6nemli rol oynadigi gosterilmistir (Atamna ve ark. 2002, Unal ve Yetkin
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2004). Demir; oksijenasyon, hidroksilasyon gibi pek ¢ok metabolik olay: katalize eder,
bir kismu da enzimler ve proteinler tarafindan kullanilir (Biilbil 2004).

Demir eksikligi, tim diinyada en sik gériilen nutrisyonel problem olarak tanimlan-
mistir (WHO 1992, Yip 2002). Vicutta pek ¢ok onemli biyolojik siireci etkiler ve
sistemik bulgular verir (Tung 2008). Demir eksiklifinde, gerek hiicre icinde, gerekse
hiicre disinda bulunan demir iceren bilesenler gérevlerini yeterince yapamamakta, bu-
nun sonucunda hicresel fonksiyonlarda, biiylimede, motor gelisimde, davramgsal ve
biligsel islevlerde, immiin sistemde, viicut 1sis1min diizenlenmesinde, deri ve mukozalar-
da onemli degisiklikler ortaya ¢ikmaktadir (Agaoglu 2010). Demirin, pek ¢ok biyolojik
islevi yaninda, miyelinizasyon, oligodendrositlerin gelisimi, nérotransmitter sentezi gibi
norobiyolojik siiregler tizerine olan etkisi olduk¢a 6nemlidir (Lozoff ve ark. 1987, Beard
ve ark. 1993, Connor ve Menzies 1996, Roncagliolo ve ark. 1998, Ortiz ve ark. 2004).

Demir eksikliginin, santral sinir sistemi Uzerine olan etkileri; halsizlik, aktivite
azalmasi, irritabilite, iletisim bozukluklari, okul bagarisinda diisme, mental-motor geli-
sim testlerinde performans digukligi, kognitif performansta azalma, papil 6dem olarak
siralanabilir (Ekici 2012).

Demir eksikliginin, psikomotor gelisim ve 6grenme tizerine olan etkilerini inceleyen
preklinik ¢aligmalarin bir kismi, demir eksikliginin santral sinir sisteminde olusturdugu
biyokimyasal degisiklikleri; bir kismi1 da 6grenme, algilama ve davranig gibi fonksiyonel
etkileri aragtirmiglardir. Demir eksikligi olan hayvanlarda, beyinde énemli gorevleri
olan, serotonin, dopamin gibi nérotransmitter metabolizmalarinda degisiklikler oldugu
bildirilmigtir (Youdim 1985, Lozoff ve ark. 1987, Kirmizitag ve Kiling 2005). Non-hem
(hemoglobine bagli olmayan) demir, beyinde ozellikle ekstrapiramidal alanda dagilim
gosterir (Hill ve Switzer 1984). Demir eksikliginde, striatumda, dopamin D2 reseptori
yogunlugunda azalma oldugu gosterilmistir (Youdim 1985). Demir eksikligi olan fare-
lerde, dopaminerjik aktiviteyi azaltan ilaglarla tedavi edilen farelerdekine benzer davra-
nglar oldugu saptanmigtir (Youdim 1985). Demirin, beyin gelisimi ve davranglar tize-
rinde 6nemli etkisinin oldugunu (Yehuda 1990); demir eksikliginin erken déneminden
itibaren, beyinde, yapisal ve fonksiyonel bir takim anormalliklerin olustugunu, dopamin
metabolizmast ve miyelinizasyonda degisikliklerin meydana geldigini gosteren ¢aligma-
lara siklikla rastlanmaktadir (Georgieff 2011).

Demirin serotonin depolanmasinda da diizenleyici rol oynadii, sinaptik vezikiller-
deki 6zgiil bir proteine serotoninin baglanmasini arttirdigi; demir eksikligi olan fareler-
de, beynin sinaptik vezikiillerinde serotonin baglanmasinda azalma oldugu eskilerden
beri belirtilmektedir (Tamir ve ark. 1976). Normal farelerde serotonerjik ila¢ alinimi
sonrasinda gorilen hiperaktivitenin, demir eksikligi olan farelerde gézlenmemesi, demir
eksikligi durumunda santral sinir sisteminde serotonin aktivitesinde azalma olabilecegi
ihtimalini diistindiirmiistir (Youdim 1985).

Demir eksikliginin, psikomotor gelisim, 6grenme ve davranis tizerindeki etkilerini
inceleyen klinik ¢alismalar da preklinik ¢alismalarin sonuglarina benzer sonuglar gos-
termislerdir. Konu ile ilgili yapilan ilk ¢aligmalarda, insan davranigimi etkileyen etmenle-
rin daha fazla sayida ve karmagik olmasindan dolayi, standardizasyon saglanmasinda
sorunlar yagsanmus; ancak sonraki yillarda yapilan ¢aligmalarda, gevresel etmenler mim-
kiin oldugunca esitlenmeye calisilmigtir. Cocuk yas grubunda yapilan ¢alismalar, daha
cok biligsel ve psikomotor gelisimin hizli oldugu stit ¢ocuklugu dénemine odaklanmig-
tir. Yapilan bir ¢aligmada, demir eksikligi anemisi olan ¢ocuklarin, olmayanlara gére,
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Bayley skorlarinda belirgin disiklik oldugu saptanmasindan sonra (Oski ve Honig
1978) konuya olan ilgi artmistir. Sonraki yillarda, demir eksiklifi olan ancak anemisi
olmayan 9-12 aylik bebeklerde biligsel gelisim testlerinde dugtiklik oldugu, demir teda-
visinden sonra bu distikligiin diizeldigi bildirilmistir (Oski 1993). Demir eksikligi olan
cocuklarin mental gelisim test puanlarinda, demir eksikligi olmayan c¢ocuklara gére
dugtikliik oldugu, yillar icerisinde yapilan benzer ¢alismalarla desteklenmistir (Lozoff ve
ark. 1982, Walter ve ark. 1983, Grindulis ve ark. 1986, Lozoff 1988, Walter ve ark.
1989, Beard ve Connor 2003, Murray-Kolb 2013). Biyime ¢agindaki ¢ocuklarda
gelisen demir eksikliginin, merkezi sinir sisteminin olgunlagmasini ve psikomotor geli-
simi geciktirdigi belirtilmektedir (Tung 2008). Demir eksikligi olan ¢ocuklarin akade-
mik performanslarinin, demir eksikligi olmayan ¢ocuklara gore belirgin derecede disik
oldugu (Black 2003); anemi ile birlikte olan ya da olmayan demir eksikligi bulunan
kiiglik yastaki cocuklarda, gelisimsel test performanslarinin olumsuz yonde etkilendigi;
daha biiyiik yastaki ¢ocuklarda ise, 6grenme giiclikleri ile birlikte néropsikiyatrik bo-
zukluklarin ortaya ¢iktigi bildirilmistir (Lozoff ve ark. 2006a). Demir eksikligi, mental
ve motor testlerin en azindan birinde dugtik skorlara yol agmaktadir (Berrak ve ark.
2010).

Bazi ¢alismalarda demir eksikliginin tiroid metabolizmas: tizerine de etkileri oldu-
gu; demir eksikliginin, tiroid hormon metabolizmasinin santral sinir sistemi tizerindeki
kontroliinlii bozabildigi belirtilmigtir (Zimmerman ve ark. 2000). Bagka yayinlarda,
demir eksikligine bagl santral sinir sistemi bulgularinin, MAO enzimindeki azalmayla
iligkili olabilecegi ifade edilmistir (Britteham 2003, Beard 2003, Behrman 2004).

Demir eksikliginin erken déneminde, eritrosit yapiminin etkilenmesinden 6nce,
merkezi sinir sistemindeki demir azalir. Bu azalma dopamin, serotonin ve noradrenalin
gibi nérotransmitterlerin sentezi, fonksiyonu, degradasyonu icin gerekli demire bagimh
enzimlerin aktivitesini bozar. Beyinde monoaminlerin metabolizmasinda anahtar rol
oynayan demirin eksikliginde, bozulmus monoamin oksidaz aktivitesine bagl olarak
apati, uyuklama, irritabilite, dikkat, hafiza ve konsantrasyonda azalma meydana gelir

(Beard 2003, Lozoff ve ark. 2006a, Murray-Kolb 2013).

Demir Metabolizmas: ile Dikkat Eksikligi ve Hiperaktivite
Bozuklugu Nasil Iligkili Olabilir?

Literatir incelendiginde, demir eksikliginin, DEHB patofizyolojisi i¢in bir risk faktori
oldugunu bildiren ¢aligmalara rastlanmaktadir (Konofal ve ark. 2004, Cortese ve ark.
2008). Esansiyel iz element olan demirin, bozuklugun patofizyolojisindeki roliinin,
DEHB etiyolojisinde 6nemli bir yeri bulunan dopamin (Biederman ve Faraone 2005,
Swanson ve ark. 2007) tizerine olan etkilerinden kaynaklandig1 distinilmektedir (Cor-
tese ve ark. 2008). Beyinde, demir ve dopamin dagiliminin birbiriyle iligkili oldugu ve
erigkin beyninde striatumda yogun miktarda demir bulundugu belirtilmistir (Beard
2003). Dopaminerjik iletimden zengin olan striatum, biligsel siireler, davranis ve motor
iglevler tizerinde etkilidir (Kayiran ve Giirakan 2010). Demir, dopamin, norepinefrin ve
serotonin sentezi i¢in gerekli olup, eksikliginde, monoamin metabolizmasinda demire
bagimli enzimlerin isleyisi etkilenir (Beard 2003, Lozoff ve ark. 2006a). Demirin do-
pamin sentezinde hiz kisitlayici basamak olan tirozin hidroksilaz enziminin baslica
kofaktori olmasi (Wigglesworth ve Baum 1988, Youdim 2000), demir eksikliinin
beyindeki dopamin reseptor yogunlugunu ve transportunu etkilediginin yapilan hayvan
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deneylerinde gosterilmesi (Erikson ve ark. 2001) ve demir eksikliginin DEHB olusu-
munda 6nemli roli oldugu distinilen dopaminden zengin bazal ganglionlarda (Castel-
lanos 1997) fonksiyon bozukluguna neden olmas: (Youdim ve ark. 1989), demir eksik-
ligi ile DEHB’nin iligkili olabilecegini disindirmektedir. Demir eksikliginin ¢ocuklar-
da kognitif, motor, sosyal ve emosyonel fonksiyonlar: etkilediginin gosterilmesi de
(Lozoff ve ark. 2006b), demir eksikliginin DEHB patofizyolojisinde rol oynayabilece-
gini desteklemektedir (Cortese ve ark. 2012a, Donfrancesco ve ark. 2013).

Tablo 1: Bugiine kadar DEHB ve SF ile ilgili yapilmis calismalarin genel ozellikleri

Calisma DEHB Kontrol DEHB Estami Psikiyatrik Onemli
(n, yas araligi) (n, yas Alt Tip TedaviDurumu  Bulgular
araligi)

Konofalve 53 4-14 27 5-15 - Komorbid Son 2 ay tedavi DEHB
ark. olgular almayan olgular olgularinda
(2004) qalismaya calismaya alinmis.  ortalama SF
alinmamis. degeri kontrol
olgularindan
daha diisiik
bulunmus.
CEDO dikkat
ve toplam
skorlari SFile
korele
bulunmus.
Millichap 68 5-16 - - - Komorbidite  Olgularin tedavi
ve ark. durumu durumu belirtil- DEHB
2006 belirtilme- memis. olgulannin SF
mis. degerleri
ulusal toplum
dederleriile
karsilagtinl-
mig ve fark
bulunama-
mig. SF>20
ve SF<20
olan DEHB'li
olgular
arasinda
klinik
bulgular
agisindan
herhangi bir
farkliik
bulunmamis.
Konofalve 22 5-9 10 5-9 - HBSdiginda  Degerlendirme DEHB olgulan
ark. 2007 komorbid esnasinda tedavi ve kontrol
olgular almayan olgular grubu
calismaya calismayaalinmis.  arasinda
alinmamis. ortalama SF
dederi
bakimindan
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52 7-13 9K0B Daha énce CEDD
ark. 2008 47DEHB-  1DB psikotrop tedavi hiperaktivite
Bil 6AB almamis olgular skoru SFile
4 DEHB- 1MDB calismaya dahil korele
DE 2EN edilmis. bulunmus
1 DEHB-
HI

Corteseve 68 6-14 40DEHB-  KOB, DB, DEHB icin tedavi CEDO DEHB
ark. 2009 Bil AAB, YAB, kullanmayan indeks skoru
20DEHB-  FB, OKB, olgular calismaya  SFile negatif
DE MDB, TS, TB,  dahil edilmis. korele
9 DEHB- Distimik Bzk bulunmug
HI (n=43)
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Menagassi 41 6-15 21 6-15 27DEHB-  21KOB DEHB olgulan DEHB gruplar
veark. Bil 2DB ikiye balinmis. ve kontrol
2010 10 DEHB- ilk grup hala grubu
DE stimulan tedavisi ~ arasinda
4 DEHB- alan olgular ortalama SF
HI (n=19), ikinci dederi
grup stimulan bakimindan
kullanmamig anlamli
olgular (n=22) farklilik
bulunama-
mis. DEHB
siddetiile
ortalama SF
dederi
arasinda
korelasyon
saptanama-
mis.

Kiddie ve 44 6-12 Komorbidite ~ n=18 stimulan, DEHB
ark. 2010 durumu n=9 atomoksetin,  olgularinin SF
belirtilme- n=17 DEHB icin degerleri
mig tedavi kullanma-  ulusal toplum
yan olgular. degerleriile
kargilastinl-
mig ve fark
bulunama-
mis.
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Lahat ve 113 5-15 - - - Komorbidite ~ Stimulan tedavisi %59 olgunun
ark. 2011 durumu kullanmayan SF degeri <20
belirtilme- olgular calismaya  ng/ml olarak
mis. alinmis. bulunmus.
DEHB siddeti
ile ortalama
SF degeri
arasinda
korelasyon
saptanama-
mis.

Karakurt 58 7-13 - - 18DEHB-  21KOB Olgularin tedavi DEHB alt
veark. Bil 4DB durumu belirtil- tipleri
2011 17 DEHB- memis. arasinda SF
DE diizeyi
23 DEHB- agisindan
HI anlamh
farklilik
saptanmamis.
DEHB siddeti
ile ortalama
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SF degeri
arasinda
korelasyon
bulunama-

mis.

Corteseve 18 8-14 18 8-14 2KoB DEHB grubundaki ~ DEHB olgulari
ark. 2012b 13 DEHB- 3olgu diginda ve kontrol
Bil digerleristimulan  grubu
4 DEHB- kullanmamig arasinda
DE olgular. ortalama SF
1 DEHB- dederi
HI bakimindan
anlamh
farklilik
bulunmus.

Ograg ve 50 Yas 50 Yag 50DEHB-  Komorbidite  Tedavi durumu DEHB olgulan
ark. araligi araligr Bl durumu belirtilmemis ve kontrol
belir- belir- belirtilme- grubu
tilme- til- mis. arasinda
mig memis ortalama SF
dederi
bakimindan
anlamh
farklilik
bulunmus.
DEHB siddeti
ile ortalama
SF degeri
arasinda
korelasyon
bulunama-
mis.
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Donfran- 101 6-14 93 6-14 46 DEHB-  42KOB Stimulan tedavisi
cesco ve Bil 16 YAB kullanmayan DEHB gruplan
ark.2013 28DEHB- 4 MDB olgular galismaya  ve kontrol
DE alinmis. grubu
27 DEHB- arasinda
HI ortalama SF
dederi
bakimindan
anlamh
farklilik
bulunama-
mis. DEHB alt
tipleri
arasinda SF
diizeyi
agisindan
anlamh
farklilik
saptanmamis.
DEHB siddeti
ile ortalama
SF degeri
arasinda
korelasyon
saptanama-
mis.

AAB, Ayrilik Anksiyetesi Bozuklugu; AB: Anksiyete Bozuklugu; CEDO: Conners Ebeveyn Derecelendirme Olgegi; CODO: Conners Ogretmen Derecelen-
dirme Olcedi; DAB: Disa Atim Bozukluklan; DB: Davranim Bozuklugu, DEHB: Dikkat Eksiklidi ve Hiperaktivite Bozuklugu, DEHB-Bil: Bilesik Alt Tip,
DEHB-DE: Dikkat Eksikligi Baskin Alt Tip, DEHB-HI: Hiperaktif impulsif Alt Tip, EN: Eniiresis Nokturna, B, Fobik Bozukluk, HBS: Huzursuz Bacak
Sendromu, KB: Konusma Bozuklugu, KOB: Karsi Olma Karsit Gelme Bozuklugu, MDB: Major Depresif Bozukluk, OKB: Obsesif Kompulsif Bozukluk, 0G:
Ogrenme Giigliig, SF: Serum Fenritin, TB: Tik Bozuklugu, TS: Tourette Sendromu, UB: Uyum Bozuklugu, YAB: Yaygm Anksiyete Bozuklugu.

Demir Eksikligi ve DEHB Iligkisi ile flgili Caligmalar

Demir eksikligi ve DEHB arasindaki iligkiyi saptamak i¢in yapilan ¢aligmalar halen
devam etmektedir. Mevcut ¢aligmalar, konuyla ilgili ¢eligkili bilgiler vermektedir. Ca-
lismalarin genel 6zellikleri Tablo 1’de verilmistir. Yapilan ¢aligmalarda demir eksikligini
belirleyebilmek amaciyla ¢ogunlukla viicut demir depolarinin giivenli bir gostergesi
olarak kabul edilen serum ferritin diizeyleri (Worwood 1990) kullanilmistir (Cortese ve
ark. 2012a). Caligmalarin bir kisminda DEHB ile digiik serum ferritin diizeyleri ara-
sinda anlaml bir iligki saptanmigken (Konofal ve ark. 2004, Konofal ve ark. 2007,
Juneja ve ark. 2010, Calarge ve ark. 2010, Lahat ve ark. 2011, Mahmoud ve ark. 2011,
Cortese ve ark. 2012b, Ograg ve ark. 2012) bir kisim ¢aligmada anlaml iligki bulun-
mamustir (Millichap ve ark. 2006, Menegassi ve ark. 2010, Kiddie ve ark. 2010, Kwon
ve ark. 2011, Donfrancesco ve ark. 2013). Bu konuda literatiirdeki en giincel ve sayica
en fazla DEHB/Kontrol grubuna sahip olan ¢aligmada; aragtirmacilar, 101 DEHB ve
93 kontrol olgusu arasinda serum ferritin dizeyleri agisindan anlamli bir iligki saptan-
madigini belirtmiglerdir (Donfrancesco ve ark. 2013).

Serum ferritin diizeyleri ve DEHB belirtilerinin siddeti arasindaki iliski de son yil-
larda ilgi cekmektedir. Ancak bu konuda yapilan ¢aligmalarin sonuglar: da hentiz tutar-
Lilik icinde degildir. Gorebildigimiz kadariyla literatirdeki sekiz ¢aligmada, serum ferri-
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tin diizeyi ve DEHB belirti siddeti arasinda anlamh bir iligki bulunurken (Konofal ve
ark. 2004, Oner ve Oner 2008, Oner ve ark. 2008, Cortese ve ark. 2009, Oner ve ark.
2010, Konofal ve ark. 2007, Calarge ve ark. 2010, Oner ve ark. 2012) yedi ¢alismada
boyle bir iligki gosterilememigtir (Millichap ve ark. 2006, Juneja ve ark. 2010, Menegas-
si ve ark. 2010, Lahat ve ark. 2011, Karakurt ve ark. 2011, Ograg ve ark. 2012, Donf-
rancesco ve ark. 2013).

Literatirdeki DEHB ve demir eksikligi ile ilgili ¢alismalarin sadece dokuzunda
kontrol grubu bulunmaktadir (Konofal ve ark. 2004, Konofal ve ark. 2007, Juneja ve
ark. 2010, Menegassi ve ark. 2010, Kwon ve ark. 2011, Mahmoud ve ark. 2011, Corte-
se ve ark. 2012b, Ograg ve ark. 2012, Donfrancesco ve ark. 2013). Donfrancesco ve
arkadaglarinin (2013) ¢aligmas: (n=93) diginda diger ¢alismalardaki kontrol olgularinin
sayist 50 ve 50’nin altinda tutulmugtur. Bu ¢alismalardan Konofal ve arkadaslar1 (2004,
2007), Juneja ve arkadaglari (2010), Mahmoud ve arkadaglar: (2011) ve Cortese ve
arkadaglar1 (2012b), Ograg ve arkadaglar1 (2012), DEHB olgularinda kontrol vakalarina
gore anlaml olarak disiik serum ferritin diizeyleri bulmugken, Menagassi ve arkadaglar:
(2010), Kwon ve arkadaslar1 (2011) ve Donfrancesco ve arkadaglar1 (2013) boyle bir
iligki saptamamuglardir.

Bugtine kadar yapilan ¢aligmalarin sadece tiglinde, DEHB alt tipleri ile serum ferri-
tin dizeyi arasindaki iligkiye bakilmig (Mahmoud ve ark. 2011, Karakurt ve ark. 2011,
Donfrancesco ve ark. 2013) ve bu tli¢ ¢aligmada da DEHB alt tipleri ve serum ferritin
diizeyi arasinda anlaml bir iligki bulunmamugtir. Son yillarda yapilan ¢alismalarda gide-
rek artan sekilde DEHB alt tiplerinin fenomolojik, etiyolojik ve tedaviye yanit agisindan
kargilagtirmas: yapilmaktadir (Nigg ve ark. 2010, Willcutt ve ark. 2012). Bu ozellikler
acisindan, serum ferritin diizeylerinin DEHB alt tipleri ile karsilagtirilmasinin yapilmasi
6nem arz etmektedir.

Literatir incelendiginde, ¢alismalarda olgularin psikiyatrik tedavi durumu ile ilgili
bir heterojenite goze ¢arpmaktadir. Gorebildigimiz kadariyla sadece yedi ¢aligma stimu-
lan naive olgular: icermektedir (Oner ve Oner 2008, Oner ve ark. 2008, Cortese ve ark.
2009, Oner ve ark. 2010, Menegassi ve ark. 2010, Kwon ve ark. 2011, Donfrancesco ve
ark. 2013). Stimulan tedavisinin en sik goriilen yan etkilerinden birisi igtah kaybidir
(Wolraich ve ark. 2007, Faraone ve ark. 2008). Olugabilecek istah kayb: neticesinde
demir aliniminin azalmasi, serum ferritin dizeylerinde de azalmaya neden olabilmekte-
dir (D'Amato 2005). Bu nedenle stimulan naive olgularla yapilacak ¢alismalar, olugabi-
lecek biasin ortadan kaldirilmas: agisindan son derece énemlidir (Donfrancesco ve ark.
2013).

Sonug ve Oneriler

Demir eksikliginin DEHB patofizyolojisi i¢in bir risk faktori olabilecegi belirtilmekte
ve bu konudaki ¢aligmalar devam etmektedir (Konofal ve ark. 2004, Cortese ve ark.
2008, Cortese ve ark. 2012a). Yapilan ¢aligmalarda su ana kadar celigkili sonuglar elde
edilmigtir (Cortese ve ark. 2012a). Arastirmacilar, demir eksikligi ve DEHB arasindaki
iligkinin netlesmesi i¢in yapilacak yeni caligmalara ihtiyag oldugunu belirtmislerdir
(Cortese ve ark. 2012a, Donfrancesco ve ark. 2013).

Calismalardan derlenen sonuglara gore, konu ile ilgili gelecekte yapilmas: diginiilen
calismalar i¢in oneriler sunlardir:
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. Yeni calismalarda, sayica mimkiin oldugu kadar fazla DEHB olgusunun
alinmasi,

. Mutlaka DEHB grubuna benzer ézellikte ve yeterli sayida saglikli kontrol ol-
gusunun ¢aligmaya dahil edilmesi,

. Aile aylik gelir diizeyinin beslenme durumuna ve dolayisiyla da viicut demir
diizeylerine etkisinden dolay: vaka ve kontrol grubunun sosyoekonomik diizey
bakimindan miimkin oldugunca esitlenmest,

. Bagta psikostimulanlar olmak tizere ¢ogu psikotrop ilacin igtahi etkilemek yo-
luyla demir diizeylerini etkileyebileceginden dolayr herhangi bir psikotrop ya
da igtah tzerine etkisi olabilecek bagka bir medikasyon ya da nutrisyonel des-
tek kullanmayan olgularin ¢aligmaya alinmast,

. Viicut demir dizeyleri tizerine etkisinden dolay: tibbi ko-morbid bozuklukla-
rin da diglanmasi

. DEHB alt tiplerinin ayrilmasi ve sayica birbirine uygun alt tipin ¢aligmaya
dahil edilmesi

. Serum demir dizeyleri ve DEHB belirtilerinin siddeti arasindaki iligkinin de-
gerlendirilmesi

Oldukga stk goriilen bir bozukluk olmasina ragmen DEHB etiyolojisi hala net ola-

rak bilinmemektedir ve bu durum kiiratif tedavi se¢eneklerinin gelistirilmesinde olduk¢a
6nemli bir engeldir. DEHB tim toplumun sagligini ve tlke ekonomisini ciddi sekilde
etkileyebilen 6nemli bir ruh saglig: problemidir. Tedavi olmayan DEHB'li bireylerde,
sonradan ortaya ¢ikan bozukluklar géz 6niine alindiginda, bozuklugun kiratif tedavisi-
nin yapilmasinin 6nemi daha ¢ok ortaya ¢ikmaktadir. Ulkemizde ¢ok sik goriilen demir
eksikligi basta olmak tizere, DEHB ile iligkili etmenlerin net olarak aydinlatilmast,
bozuklugun, etkin ve kiratif tedavisi agisindan ¢ok 6nemlidir..
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