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OZET

Demir eksikligi, diinya ¢apinda en yaygin mikro besin dgesi eksikligi olarak kabul
edilir. Gelismekte olan iilkelerde, kiigiik cocuklarda anemi prevelansi %50’ye
yakindir ve bu aneminin yaklasik yarisinin demir eksikliginden kaynaklandigi
diisiiniilmektedir. Aneminin baslica saglik sonuclar1 arasinda erken dogum, anne ve
cocuk Oliim riskinde artis, ¢ocuklarda biligsel ve fiziksel gelisimde bozulma,
yetiskinlerde fiziksel performans ve is verimliliginde azalma ve yaslilarda biligsel
gerileme gosterilebilir. Demir, hemoglobinin oksijen tasima kapasitesi, doku
oksijenasyonu, DNA, RNA ve protein sentezi, norolojik gelisim ve enzim aktiviteleri
gibi biyokimyasal islevlerde rol alir. Demir eksikligi, demir alimi ve emilimi ile
gereksinimler arasindaki uzun siireli negatif denge nedeniyle olusur. Diyeti
diizenlemek demir eksikligini dnlemek i¢in en iyi ve siirdiiriilebilir stratejidir. Bir dizi
diyet faktorii, demir ve diger besin bilesenleri arasindaki etkilesimler demirin
emilimini etkiler. Diyet degisiklikleri, ek besinler saglayarak veya besin
takviyeleri ile besin arasindaki olumsuz etkilesimleri dnleyerek, farmakolojik
tedavinin tamamlayicist olarak da iglev gorebilir. Besin zenginlestirme ve demir
takviyeleri de demir eksikligi anemisinin prevelansini azaltmak ve kontrol altina
almak i¢in uzun vadeli stratejilerdir. Bu derlemede demir eksikligi anemisi, tedavi
yontemleri, demir emilimini etkileyen faktorler ve bu faktdrlerin demirle

etkilesimleri 6zetlenmektedir.
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ABSTRACT

Iron deficiency is considered the most common micronutrient deficiency in the world. In
developing countries, the prevalence of anemia in young children is close to 50%, and about
half of this anemia is thought to be due to iron deficiency. The main health consequences of
anemia include preterm birth, increased risk of maternal and infant mortality, impaired
cognitive and physical development in children, decreased physical performance and work
productivity in adults, and cognitive decline in the elderly. Iron plays a role in biochemical
functions such as the oxygen carrying capacity of hemoglobin, tissue oxygenation, DNA, RNA
and protein synthesis, neurological development and enzyme activities. Iron deficiency is
caused by a long-term negative balance between iron intake and absorption and requirements.
Diet modification is the best and most sustainable strategy to prevent iron deficiency. A number
of dietary factors and interactions between iron and other nutritional components affect the
absorption of iron. Dietary changes can also act as a complement to pharmacological therapy
by providing additional nutrients or preventing adverse interactions between nutritional
supplements and food. Nutritional fortification and iron supplements are also long-term
strategies to reduce the prevalence and control iron deficiency anemia. This article summarizes
iron deficiency anemia, treatment methods, factors that affect iron absorption, and how these

factors interact with iron.

Keywods : iron deficiency, anemia, nutrition, nutrients.

1. GIRIS

Demir, 6zellikle hemoglobinin oksijen tagima kapasitesini saglamadaki 6nemi, doku
oksijenasyonundaki anahtar islevi, deoksiriboz niikleik asit (DNA), riboniikleik asit (RNA) ve
protein sentezi, norolojik gelisim ve enzim aktiviteleri gibi biyokimyasal islevlerdeki 6nemi
nedeniyle tiim canli organizmalar i¢in gerekli bir besin 6gesidir (1). Demir eksikligi, Diinya
Saglik Orgiitii (DSO) tarafindan diinyadaki en yaygin mikro besin 6gesi eksikligi olarak kabul
edilmektedir ve niifusun %30’unu etkilemektedir (2). Kiiresel Hastalik Yiikii projesinde yer
alan 26 degistirilebilir 6liim risk faktorii arasinda dokuzuncu sirada yer almaktadir (3).
Gelismekte olan iilkelerde, kiiglik ¢ocuklarda anemi prevelanst %50’ye yakindir ve bu
aneminin yaklasik yarisinin demir eksikliginden kaynaklandigi diistiniilmektedir. Bununla
birlikte gelismis tilkelerde bebekler, addlesanlar, dogurganlik ¢agindaki kadinlar ve yashlar gibi
yiiksek riskli kadinlarda siklikla goriilmektedir (4). Gebelikte demir eksikligi anemisi, erken
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dogum, diisiik dogum agirlig1 ve dogum sonrasi kanama ile iliskilendirilirken; yenidoganda ise

norogelisimsel gecikmeye neden olarak geri doniisli olmayan belirtilere sebep olur (5).

Erigkin bir insan viicudunda ortalama 3.5-4.5 g demir bulunur. Organizmada demirin
%60-70’1 hemoglobinde ve dolasan eritrositlerde, %10’u da miyoglobinde, sitokromlarda ve
demir i¢eren enzimlerde yer alir. Demirin kalan %20-30’u gereginde kullanilmak iizere baslica
karaciger ve retikiiloendotelial sistem (RES) makrofajlarinda depolanir. Demir metabolizmasi
sik1 bir sekilde diizenlenirken, organizmadan aktif demir atilimi i¢in normal fizyolojik bir
mekanizma yoktur. Az miktarda gastrointestinal sistemden dokiilen epitel hiicreleri ile
kanamalar disinda demir kaybi olmaz. Diyet demirinin %10’u duedonumdan olmak iizere
giinde 1-2 mg demir emilir, 1-2 mg demir ise diski ile atilir (6,7). Demir eksikligi, demir alimi
ve emilimi ile gereksinimler arasindaki uzun siireli negatif denge nedeniyle olusur. Diyet
bilesimindeki farkliliklar biyoyararlanimda biiyiik farkliliklara yol acabilir. Diyet degisiklikleri
ve besin takviyesi gibi yontemlerde besin 6gesi eksikligi yonetilebilir (8). Kat1 vejetaryenlerin,
bitki bazli diyetlerdeki demirin biyoyararlaniminin zayif olmasi nedeniyle demir eksikligine
daha yatkin oldugu bilinmektedir (9). Bu derlemede demir eksikligi anemisi, tedavi yontemleri,

demir emilimini etkileyen faktorler ve besin dgesi etkilesimleri 6zetlenmektedir.
1.1. Demir Emilimi ve Metabolizmas

Ortalama bir bat1 diyeti toplamda 15-20 mg demir igerir. Tiiketilen demirin yaklagik
%10’u agirlikli olarak duodenumda ve daha az miktarlarda proksimal jejunumda emilir (7).
Demir 2 formda bulunur: Hem (%10) ve hem olmayan veya inorganik demir (%90). Hem
demir, hayvansal kaynakli gidalarda (kirmizi et, tavuk, balik vb.) hemoglobin veya miyoglobin
formunda bulunur; biiyiik él¢iide ferrdz (Fe'?) formdadir. Hem olmayan veya inorganik demir,
bitkisel kaynakli gidalarda bulunur ve biiyiik dlciide ferrik (Fe*®) formdadir (10). Ferrik demir,
ferroz demirden farkli olarak, yliksek oranda ¢oziinmez ve kolayca emilmez. Hem demirin
%15-%20'si, hem olmayan demirin %5'inden azi1 emilir ve emilimleri farklidir. Hem demir,
emilim artirict kofaktorlere ihtiya¢c duymadan kolaylikla emilir (11). Demir endositoz adi
verilen bir sliregle dogrudan bagirsak hiicreleri tarafindan alinir, burada hem oksijenaz, ferroz
demirin halkasini kirarak serbest birakir. Ferrik demir membrana bagl bir rediiktaz olan ve
askorbat bagimli duedenal sitokrom b (DCytb) tarafindan ferr6z demire rediikte edilir. Hem
olmayan demir, ¢inko, bakir ve kobalt gibi diger metalik iyonlar1 bir proton birlestirme
mekanizmasi araciligiyla da tasiyan divalan metal transporter 1 (DMT1) ile enterosite alinir
(12). Emilen demir, enterositlerde depolanabilir veya dolasima girebilir ve karacigerden

tiiretilen plazma protein transferrine bagli olarak viicutta taginabilir. Daha sonra dokular
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tarafindan alinir ve kemik iliginde eritropoez, kasta miyoglobin sentezi ve tiim solunum
hiicrelerinde oksidatif metabolizma gibi bir¢ok islem i¢in kullanilir. Viicutta aktif bir demir
atilim mekanizmasi yoktur. Viicuttan deri dokiintiisii veya kanamalar yoluyla giinde yaklagik
1-2 mg demir kaybedilir. Sonug olarak, demir homeostazi i¢in giinliik 1-2 mg bagirsak demir
emilimi gereklidir. Biiylime, gebelik, menstriiasyon gibi fizyolojik durumlarda bu gereksinim
artar. Bu arada, yaslanan eritrositler fagosite edilirken RES tarafindan her giin yaklasik 25 mg

demir geri doniistiiriiliir. Demir homeostazinin ¢ogu demir geri doniisiimiine baglidir (10).
1.2. Demir Eksikligi Anemisi

Demir eksikligi, biyolojik olarak kullanilabilir demir rezervlerinin yoklugu ve dokulara
demir iletiminin bozuldugunu gosteren semptomlarin varligi ile karakterizedir. Fonksiyonel
demir eksikligi, demir depolarinin yeterli olmasina ragmen eritroid dnciillerin entegrasyonu igin
yetersiz oldugu durumu ifade ederken, mutlak demir eksikligi, demir depolarinin biiyiik 6l¢iide
azalmasi veya tamamen yok olmasi sonucu hepsidin seviyelerinde artisa neden olur. Demir
eksikligi anemisi, hemoglobin seviyelerindeki azalmayla karakterizedir. Bu durum, demir
depolarinin tiikenmesine ve demire bagimli oksidatif enzim diizeylerinin azalmasina neden
olarak dokulara oksijen tasinmasini bozar (13). Demir eksikligi anemisi, diinya ¢apinda en
yaygin beslenme bozuklugudur ve anemi vakalarinin yaklasik yarisindan sorumludur (14).
Anemi kadinlarda erkeklere gore daha yaygin goriilmektedir. DSO’ye gére, kadinlarda
aneminin %40-89'u demir eksikligi anemisi olarak nitelendirilmektedir. Bu oran Avrupa'da
%22,9, Tiirkiye'de ise %27,8'tiir (15,16). Demir eksikligi anemisinin ana nedeni, doku demir
gereksinimleri ile viicut demir depolar1 arasindaki dengesizliktir. Yetersiz demir alimi, demir
emiliminin azalmasi, demir gereksiniminin veya demir kaybinin artmasi demir eksikligi
anemisinin yaygin nedenleridir (11). Aneminin baslica saglik sonuclar1 arasinda anne ve gocuk
Oliim riskinde artig, cocuklarda bilissel ve fiziksel gelisimde bozulma, yetiskinlerde fiziksel
performans ve is verimliliginde azalma ve yaslilarda biligsel gerileme gosterilebilir (17). Demir
eksikligi anemisinin klinik 06zellikleri, aneminin ciddiyetine, yasina, komorbiditelere,
kronikligine ve baslangi¢ hizina baghdir. Eriskinlerde hipoksiye bagli yorgunluk, istirahatte
nefes darhiina, ilerleyen egzersiz dispnesi, vertigo, senkop, bas agrisi, tasikardi goriilebilir.
Daha agir vakalarda istirahat halindeyken dispne, anjina pektoris ve hemodinamik instabilite

olabilir (9).
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1.2.1. Demir Eksikligi Anemisi Tedavisi

Mikro besin ogesi eksikligini dnlemek icin en iyi ve en siirdiiriilebilir strateji diyeti
diizenlemektir. Diyet degisiklikleri, besin ve besin dgesi agisindan yeterli ve ¢esitli, demir
acisindan zengin bir diyet tliketimini artirmay1 amacglar. Demir agisindan zengin besinlerin
dogru miktarda dogru kombinasyonu hakkinda basit ve pratik tavsiyeler saglamaya odaklanir.
Bununla birlikte, diyet degisiklikleri tek bagina demir depolarint ve hemoglobini normal
seviyelere getiremediginde veya anemi siddetli oldugunda demir takviyeleri kullanilir (11).
Tedavide amag, anemiyi diizeltmek ve demir depolarin1 doldurmaktir. Oral demir takviyeleri
uygun maliyetli, kolay ulasilabilir ve glivenilir oldugu i¢in demir eksikligi olan bireylerde demir
dengesini yeniden saglamak i¢in ilk tercih olarak kullanilmaktadir (12). Demir siilfat ve demir
glukonat, temel demirin diisiik maliyeti ve iyi biyoyararlanimi goz 6niine alindiginda, demirin
tercih edilen iki oral preparatidir. Bu takviyeler bulanti, kusma, ishal, kabizlik, hazimsizlik ve
koyu renk digkilama gibi yan etkilere neden olabilir. Oral demir intoleransi veya oral demir
tedavisine uyumsuzluk, cerrahiye veya bir gastrointestinal duruma (¢6lyak, atrofik gastrit vb.)
bagli malabsorpsiyon, agir kanama, transfiizyon almak istemeyen siddetli anemi ve demir
depolarinin hizli bir sekilde doldurulma ihtiyaci (ameliyat dncesi) gibi durumlarda parenteral
demir tedavisi endikedir (11). Parenteral tedavinin yan etkileri hipertansiyon, bulanti, kusma,

ates, gogiis agrisi, anaflaksi, kas kramplari, iirtiker, miyalji ve artralji seklinde olabilir (12).
1.3. Demir Emilimini Etkileyen Faktorler ve Besin Ogesi Etkilesimleri

Demir biyoyararlanimi, bagirsak tarafindan emilen ve normal metabolik yollardan
kullanilan veya depolanan, sindirilen demirin orani olarak tanimlanir. Besinlerin demir igerigi
biyoyararlanimin1 gostermez ¢iinkii demir emilimi, basta demir formu olmak iizere bazi
faktorlere baglhdir. Bitkisel demir kaynaklar1 genellikle hem olmayan demir icerdiginden,
demir igerigi yliksek olsa bile demir emilimi diisiiktiir. Kirmiz1 et ise, hem demir igerdigi i¢in
biyoyararlanimi oldukca yiiksektir. Bu nedenle demir i¢eren besinlerin tiikketimi viicudun demir
durumunu belirleyen ana faktorlerden biridir (8). Ayrica demirin emilimi biiyiik 6l¢iide demirin
ferroz ve ferrik formda olmasina baglidir. Diyetteki hem olmayan demir, dncelikle oksitlenmis
veya ferrik formdadir. Ferrik demir, pH'1 3'ten yiiksek olan ¢ozeltilerde ¢okelirken, ¢ogu ferroz
demir nétr bir pH'ta ¢oziiniir halde kalir. Bu nedenle, ferrik demirin daha az asidik olan
proksimal ince bagirsakta emilmesi i¢cin once midede ¢oziinmesi ve selatlanmasi gerekir.
Bagirsak limeninde demir salinirken besindeki diger bilesenler tarafindan selasyon hizla
gerceklesir. Selatorler, demir ¢oziliniirligli yoluyla demir emilimini etkileyen arttiricilar ve

inhibitdrler olabilir. Bu nedenle, diyet bilesimi hem olmayan demirin emilimini etkileyen ana
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faktorlerden biridir (Tablo 1) (18). Bir dizi diyet faktorii demir emilimini etkiler. Diyet
degisiklikleri, ek besinler saglayarak veya besin takviyeleri ile besin arasindaki olumsuz

etkilesimleri Onleyerek, farmakolojik tedavinin tamamlayicisi olarak da islev gorebilir
(19).

Tablo 1. Demir emilimini etkileyen faktorler

Demir Emilimini Artiran Demir Emilimini Azaltan Faktorler
Faktorler
* Askorbik asit (c + Fitatlar (kepekli tahillar, baklagil ve tohumlar
vitamini) vb.)
* Hayvansal besinler » Polifenoller ve tanenler (gay, kahve, kakao vb.)
* Besin isleme * Oksalatlar (baklagiller, koyu yesil yaprakli
sebzeler vb.)
* Asidik pH + Kalsiyum tuzlar

» Diger gecis metalleri (Zn, Cu)

1.3.1. Askorbik asit

Askorbik asit, insanlarda hem olmayan demirin emilimini arttiran hayvansal
besinler disindaki tek diyet bilesenidir. Askorbik asit demiri ferrdz halinde tutar ve daha
¢Oziinlir bir bilesik olan selat demir askorbat olusturur, demirin inhibitor ligandlara
baglanmasini 6nler. Askorbik asidin uyarici etkisi, sadece askorbik asit inorganik demir
ile verildiginde gosterilmistir ve bu etki besin ile alindiginda daha da belirgindir. Sentetik
C vitaminin de demirin emilimini meyve, sebze ve meyve sularindaki dogal askorbik asit
ile ayn1 dlclide artirdig1 bildirilmistir. Ancak askorbik asit pisirme, endiistriyel isleme ve
depolama sirasinda bozunur ve dolayisiyla demir emilimini arttirici roliinti kaybeder (20).
Demir eksikligi anemisi olan 440 (426 kadin, 14 erkek) hasta ile yapilan bir ¢alismada,
katilimcilar rastgele olarak 1:1 oraninda iki gruba ayrilmistir. Ug ay boyunca her giin 8 saatte
bir 100 mg oral demir tableti arti1 200 mg C vitamini veya yalnizca 100 mg demir tableti
almislardir. Calisma sonunda tek basina oral demir takviyeleri, hemoglobin seviyelerindeki
degisim ve demir emilimini iyilestirmede oral demir takviyeleri art1 C vitaminine esdeger
bulunmustur (21). Bir baska ¢alismada, diisiik demir depolart olan 18-44 yas arasindaki
saglikli kadinlar (n=89) iki gruba ayrilmistir. Birinci gruba demirle zenginlestirilmis kahvaltilik
gevrek (ferroz stilfat olarak 16 mg Fe), siit ve iki altin kivi; diger gruba ise kahvaltilik gevrek,
siit ve muz verilmistir. Caligma sonunda kivi verilen grupta muz verilen gruba goére serum
ferritin seviyesi anlamli olarak artig gostermistir. Ortalama ¢Oziiniir transferrin reseptor
konsantrasyonlari, kivi grubunda muz grubuna kiyasla 6nemli 6l¢iide azalmistir. Muz ile

karsilastirildiginda demir takviyeli bir kahvaltilik gevregin kivi ile tiiketilmesi demir durumunu

18



Bahar Yalgin

tyilestirmistir (22). Dokuz ¢alisma ve 905 katilimciyr kapsayan bir meta-analizde, demir
eksikligi tanisi alan bireylerde demir ile askorbat veya oral demir art1 C vitamini
miidahaleleri ile sadece oral demir arasinda istatistiksel olarak anlamli bir fark tespit
edilmemistir (23). Demir eksikligi olan 122 kadinin (serum ferritin<40 ug/L, Hb>110 g/L)
dahil edildigi bir ¢aligmada serum ferritin, ¢oziiniir transferrin rese ptorii ve hemoglobin
konsantrasyonlarina bakilmistir. 16 hafta boyunca normal diyetlerine ek olarak demirle
zenginlestirilmis meyve suyu (mikrokapsiillenmis demir pirofosfat olarak 18 mg demir ve
95 mg askorbik asit i¢ceren) verilmistir. Kontrol grubuna ise demir igermeyen meyve suyu
verilmigtir. Demir durumu sadece demir ile zenginlestirilmis meyve suyu tiiketen
kadinlarda iyilesme gostermistir (24). Baska bir ¢calismada yeterli demir durumuna sahip
8-30 yas aras1 29 kadin katilimciya 8 hafta boyunca 50 g demirle zenginlestirilmis yulaf
gevregi (hem icermeyen demir kaynagi olarak) ve giiniin ikinci yarisinda 200 mL portakal suyu
(C vitamini kaynagi olarak) verilmistir. Demir durumu baslangicta, 4 hafta sonra ve 8 hafta
sonra hematokrit, hemoglobin, serum ferritin ve serum demir analiziyle degerlendirilmistir.
Hematokrit seviyelerinde istatistiksel olarak anlamli farkliliklar saptanmis olup, baslangicta
daha diisik C vitamini aliminin daha etkili bir diyet miidahalesiyle iliskilendirilebilecegi
belirtilmistir (25). Sabahlar1 oral demir takviyesi ile birlikte askorbik asit aliminin etkileri
degerlendirildigi bir calismada, 80 mg askorbik asitin demir emilimini %30 artirdig1, ancak
500 mg askorbik asitin daha fazla bir etki saglamadigi belirlenmistir. Tek basina kahve
tiketiminin demir emilimini %54 azalttii, kahvaltida kahve ile birlikte yaklasik 90 mg
askorbik asit iceren portakal suyu tiikketiminin demirin emilimini %66 azalttig1 gézlenmistir.
Sabahlar1 kahve veya kahvaltiyla birlikte 100 mg demir dozu tiiketmekle karsilastirildiginda,
sadece portakal suyuyla birlikte tiiketilmesinin demir emiliminde ~ 4 kat artis ve doz bagina ~20

mg daha fazla demir emilimi sagladig1 saptanmustir (26).
1.3.2. Polifenoller

Polifenoller sebze, meyve, ¢ay, kahve, meyve suyunda bulunur ve ¢esitli tahillar da
dahil olmak tizere bir¢cok sebzenin ortak bilesenleridir. Fenolik bilesikler gastrointestinal
limende demir ile kompleks selat olusumu yoluyla demir alimini engeller ve demirin
emilim i¢in daha az kullanilabilir olmasini saglar. Polifenollerin demir alimi iizerindeki
inhibitor etkisi doza bagimlidir (27). Demir emilimi inhibisyonunun derecesi, fenolik
bilesiklerin miktar1 ve tipi, demir bilesigi tiirii ve pH seviyesi ile iliskilendirilebilir.
Kahveden elde edilen klorojenik asit gibi fenolik asitler, bitki caylarinda bulunanlar gibi

monomerik flavonoidler ve siyah ¢ay ve ¢ikolatada bulunan kompleks polimerizasyon tiriinleri,
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onemli inhibitdr fenolik bilesiklerden bazilaridir (28). Bir sistematik derlemede (7 ¢alisma, 133
katilimct), polifenol tiiketimi ile demir durumu, inflamatuar belirtecler ve serum lipid profili
arasindaki iligki incelenmistir. Caligmalarin siiresi 56-145 giin arasinda degigmekte olup
besinlerin ve takviyelerin toplam polifenolik igerigi 45-1015 mg/100g arasindaydi. Genel
olarak polifenollerin demir durumunu etkilemedigi ve cogu durumda inflamatuar belirteclerde
ve lipid profilinde iyilesmelerin oldugu goézlenmistir (29). Bir baska c¢aligmada kalitsal
hemokromatozlu hastalarda (n=14) siyah ¢ay tozu, kakao tozu ve liziim suyu ekstraktindan
olusan polifenol takviyesinin demir emilimi lizerindeki etkisi degerlendirilmistir. Polifenol
takviyesi, 500 g'lik bir demir cozeltisine eklenen 2 g karisimda %80'e kadar demir
cokeltilmesini saglamistir. Polifenol takviyesinin fraksiyonel demir emilimini ~%40 oraninda
azalttig1 ve polifenol iceren 6giinlerin fraksiyonel demir emiliminin plaseboya gore daha diigiik
oldugu belirlenmistir. Sonug¢ olarak, polifenol takviyesinin yemeklerle birlikte alindiginda
diyetteki demir emilimini azaltabilecegi ve boylece kalitsal hemokromatozlu hastalarda viicut
demir birikimini ve flebotomi sikligin1 azaltabilecegi one siiriilmiistiir (30). Gliney Afrika'nin
Kuzey Bati1 Bolgesi'ndeki kesitsel THUSA (Giiney Afrikalilarin Kentlesmesi Sirasinda
Gegis ve Saglik) calismasina katilan Afrikali yetiskinlerin (15-65 yas aras1 1605 kisi)
siyah cay tiikketimi ile serum ferritin ve hemoglobin konsantrasyonlar1 arasinda bir iliski
saptanmamistir. Cay tliketiminin, demir eksikligi riski tasiyan ¢esitli alt popiilasyonlarda
demir durumu ile iligkili olmadigi gdsterilmistir (31). Bagka bir calismada, demir eksikligi
anemisi olan (n=25) ve olmayan (n=21) saglikli kadinlara bugday unu bazl1 bir 6giinle birlikte
izotopik olarak etiketlenmis ferrik sodyum EDTA (NaFeEDTA) olarak 6 mg Fe ile 300 mL
geleneksel Fas cay1 veya su verilmistir. Cay tliketiminin, demir eksikligi anemisi olan ve
olmayan kadinlarda NaFeEDTA'dan demir emilimini %85'ten fazla azalttigi belirlenmistir.
Ayrica, demir eksikligi anemisi olan kadinlarin ¢ayla veya caysiz tiikettikleri bugday unu bazl
yemeklerdeki fraksiyonel demir emilimi, anemik olmayan kadinlara gore yaklagik 2 kat daha
yiiksek bulunmustur (32). Ndiaye ve arkadaslari, Senegalli anne ve ¢ocuklarda demir siilfat
veya demir fumarat ile gili¢lendirilmis bugday ekmegi ile polifenol agisindan zengin c¢ay

tilketiminin demir emilimini %56-72 oraninda azalttigin1 gdstermislerdir (33).
1.3.4. Fitatlar

Bazi bitkisel besinler, yiiksek diizeyde fitik asit, magnezyum, potasyum ve kalsiyum
tuzlar1 igerir. Fitik asit notr pH’ta bir ve iki degerlikli diyet mineral katyonlarina
baglandiginda fitat kompleksleri olusturur (34). Fitatlar bircok mineralin biyoyararlanimi

iizerinde inhibe edici bir etkiye sahiptir. insan viicudunda fitaz enziminin olmamasi
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nedeniyle sindirilemez ve ince bagirsakta emilemezler. Gastrointestinal sistemde diyet
demiri ile kompleks olustururlar. Fitatlar ogiitme, 1sil islem, 1slatma, ¢imlenme ve
fermantasyon gibi prosediirler kullanilarak besinlerden uzaklastirilabilir veya pargalanabilirler
(18). Fitatin demir emilimi ilizerindeki inhibe edici etkisi de doza bagimlidir. Demir
emiliminin inhibisyonu, diislik fitat konsantrasyonlarinda (2—10 mg/6giin fitat-fosfor)
meydana gelir. Bu nedenle tahil ve baklagillere dayali diyetler i¢in, demir emiliminin
arttirilmasindan once fitat-demir molar oranlarinin en az 1:1'den az ve tercihen 0.4:1'den
az olmasi gerekir (35). Al Hasan ve arkadaslar1 Bangladesli 717 gebe kadinin diyetlerinde
fitat aliminin demir ve ¢inko emilimini engelledigini gdzlemlemistir (36). Isvegli 55 kadin
ile yapilan bir ¢alismada, 12 haftalik yiiksek fitatli ekmek veya diistik fitatlh ekmek
tiiketiminden sonra demir durumunda anlamli bir fark saptanmamistir (37). Troesch ve
arkadaglar1 fitazin, fitat bakimindan zengin Oglinlerde demir ve ¢inko emilimini

iyilestirebilecegi sonucuna varmiglardir (38).
1.3.5. Kalsiyum

Kalsiyum demir etkilesimleri igin iki temel etki mekanizmasi Onerilmistir. ilk
mekanizma, luminal kalsiyumun iki degerli DMTI1 reseptorlerinin igsellestirilmesine yol
acmast ve luminal demirin enterositlere transferini sinirlamasidir. Diger mekanizma,
kalsiyumun enterosit bazolateral membran boyunca demir transferine miidahale etmesidir (39).
Rios-Castillo ve arkadaslarmin yaptigi calismada, 33-47 yas arasi kadinlar (n=26) 34 giin
boyunca CaCOs (n=13) olarak 600 mg elementel Ca/giin veya plasebo (n=13) almak {iizere
rastgele atanmistir. Baslangicta veya tedaviden sonra hem Fe ve hem olmayan Fe
biyoyararlanimi agisindan higbir fark gézlenmemistir (40). Baska bir ¢calismada 3 ana 6giin ile
servis edilen 3 kalsiyum kaynaginin 4-d diyetten hem-demir-olmayan emilim {izerindeki etkisi
arastirilmistir. 21-34 yaslar arasindaki 14 kadinin dahil oldugu calismada diyetler kalsiyum
kaynaginda su sekilde farklilik gdstermistir: diisiik kalsiyum igerigine sahip temel bir diyet (224
mg Ca/d), her 6glinde servis edilen bir bardak siit ile temel diyet (826 mg Ca/d), kalsiyum
laktatli bir temel diyet (802 mg Ca/d) ve kalsiyum igeren bir siit mineral izolat1 olan bir temel
diyet (801 mg Ca/d). Tiim diyetler 13,2 mg demir icermekteydi. Temel diyet ve siit, kalsiyum
laktat veya siit mineral izolati ile takviye edilmis temel diyet arasinda hem demir emiliminde
anlamli bir fark saptanmamaistir (41). Benkhedda ve arkadaglarinin 13 kadin katilimci ile yaptigi
calismada, 500 mg kalsiyum takviyesinin tek Ogiinden alinan demir emilimini %10,2'den
%4,8'e diistirdiigii gosterilmistir. Bununla birlikte, kalsiyum etkisi, benzer demir depolarina

sahip bireyler arasinda 6nemli 6l¢iide farklilik gdstermistir. Viicutta depolanan demir diizeyleri
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ve diyet tiirti disinda, fizyolojik veya genetik degiskenlerin, benzer viicut demir depolarina
sahip kisilerde demir emilimini 6nemli 6l¢iide etkiledigi sonucuna varilmistir (42). Bir
sistematik derleme ve meta-analiz calismasinda besinlerden ve takviyelerden alinan
kalsiyumun demir parametreleri tizerindeki etkisi Ozetlenmistir. Kisa siireli demir emilimi
caligmalarinda, kalsiyum aliminin istatistiksel olarak anlamli ancak diistik etki biiyiikliigiine
sahip olumsuz bir etkisi tespit edilmistir. Giinliik yliksek kalsiyum aliminin genel olarak serum
ferritin konsantrasyonunda orta derecede bir azalmaya neden oldugu, ancak serum hemoglobin
konsantrasyonu iizerinde higbir etkisinin olmadigi belirlenmistir (39). Candia ve arkadaglar
yaptiklar1 bir ¢calismada, dogurganlik ¢agindaki kadinlarda kalsiyum tuzlarinin hem olmayan
demir biyoyararlanimi {izerindeki etkisini incelemislerdir. Bireylere dort farkli giinde bir gece
ac kaldiktan sonra 5 mg Fe (FeSOs) ile 800 mg elementel kalsiyum verilmistir. Sonug olarak

hem olmayan demirin biyoyararlaniminda 6nemli bir diisiis gdzlemlenmistir (43).
1.3.6. Cinko

Demir-¢inko etkilesimlerinin bagirsak emilimi sirasinda belirli bir tagiyici proteinde
rekabet yoluyla meydana geldigi varsayilmistir, ancak kesin mekanizmalar bilinmemektedir.
Bagirsak hiicre kiiltiirii ve deneysel hayvan modelleri tizerinde yapilan ¢alismalar demir tastyici
ekspresyonunun ve demir diizenleyici proteinlerin ¢inko ile modiilasyonunu gdstermistir.
Cinko, DMT1 ve ferroportin 1 (FPN1) ekspresyonunun indiiksiyonu yoluyla bagirsak
hiicrelerinde demir aliminm1 ve transseliiler taginmay: indiikler. Bu nedenle, ¢inko, bagirsak
demir emilimi ve doku demir dagiliminin diizenlenmesinde 6nemli bir rol oynayan anahtar bir
modiilator gibi goriinmektedir. Bu diizenleme, DMT1 ve FPNI gibi proteinlerin seviyeleri
tizerinden gerceklesmektedir (44). Olivares ve arkadaslari yaptiklar bir ¢calismada, sulu ¢ozelti
olarak verilen 1:1 mol oraninda diisiik ve yiiksek dozlarda ¢inkonun demirin biyoyararlanimi
izerindeki etkilerini incelemislerdir. Diisiik dozlarda (0,59 mg) c¢inkonun demir
biyoyararlanimi iizerinde anlamli bir etkisi goriilmezken, daha yiiksek dozlarda verilen
cinkonun (11,71 mg) demir biyoyararlanimim1 %56 oraninda inhibe ettigi belirlenmistir
(p=0.001). Cinkonun demir biyoyararlanimi {izerindeki inhibitor etkisi, bagirsak liimeninde
bulunan her iki mineralin toplam miktarina bagli oldugu diisiiniilmistiir (45). Saglikli
cocuklarda ¢inko takviyesinin demir durumu tizerindeki etkisine bakilan bir ¢alismada, yaslari
8-9 olan 30 cocuk rastgele iki gruba ayrilmistir. Kontrol grubun 3 ay boyunca plasebo (%10
sorbitol) ¢alisma grubuna 6giinle birlikte 10 mg ¢inko/gilin verilmistir. Calisma grubunda oral

cinko takviyesinden sonra bazal serum demir konsantrasyonlar1 dnemli 6lc¢lide azaltmustir,
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ancak anemi gelisimi gozlenmemistir. Bu ¢alisma fizyolojik dozlarda uzun siire oral ¢inko

desteginin saglikli ¢ocuklarda demir emilimini inhibe ettigini gostermistir (46).
2. SONUC

Demir eksikligi anemisi diinyada en sik karsilasilan mikro besin dgesi eksikliklerinden
biridir ve demir alimi gereksinimin altinda oldugunda gelisir. Yapilan tek 6giin ¢alismalarinda
demir emilimini engelleyen veya artiran diyet bilesenlerinin manipiile edilmesinin etkileri
gosterilmis olsa da toplam demir alimi ile demir durumu arasinda ¢ok az iliski vardir. Bunun
nedeni, demir alimimi artiran ve azaltan faktorler arasindaki dengenin yeterince dikkate
alinmamasi olabilir. Demir eksikligi anemisinde demir ve diger besin bilesenleri arasindaki
etkilesimler hem olmayan demirin emilimini etkiler. Demir eksikligini tedavi etmek i¢in
kullanilacak en basarili beslenme yaklagimlar1 ¢oklu yaklasimlar olmalidir. Artan demir alimi
(6zellikle hem demir) ve demir emilimini arttiricilar; demir emilim inhibit6rlerinin aliminin
azalmasinin yani sira demir emilim inhibitorlerinin optimal zamanlamasi bu ¢oklu yaklagimlara
ornek olabilir. Bitkisel kaynakli besinlerin demir biyoyararlanimini artirmak i¢in ¢imlenme,
fermantasyon, 1slatma, 6giitme ve 1s1l islem gibi isleme tekniklerinin kullanilmasi da dikkate
alimmalidir. Ayrica, besin zenginlestirme ve demir takviyeleri gibi uzun vadeli stratejiler, demir
eksikligi anemisinin prevalansini azaltmak ve kontrol altina almak i¢in 6nemlidir. Sonug olarak,
demir eksikligi anemisiyle miicadelede basarili olmak icin beslenme yaklagimlarinin

karmasikligini ve ¢oklu faktorleri goz onitinde bulundurmak gerekmektedir.
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