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Altmis yas ustti eriskin hastalarda demir eksikligi anemisi nedeni olarak yalniz

basina ust gastrointestinal sistem patolojilerinin katkisinin arastirilmasi

The contribution of upper gastrointestinal system pathology to iron deficiency anemia in an adult

population over 60 years of age
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Giris ve Amac: Demir eksikligi olan yash poptilasyonda tst gastrointestinal
sistemin yalniz basina katkisini ve Helicobacter pylori ile olan iliskinin be-
lirlenmesi. Gere¢ ve Yontem: Retrospektif kesitsel kohort diizeninde elekt-
ronik tibbi kayitlarin taranmasi ile demir eksikligi anemisi ile iliskili diger
risk faktorlerinin elendigi ve alt gastrointestinal sistem taramalarinin normal
oldugu hastalar secilmistir. Bulgular: 60 yas tizerindeki yasl poptilasyonda
histopatolojik olarak 39 hastada Helicobacter pylori pozitifligi saptandi. Ay-
rica mideden elde edilen biyopsilerde 41 hastada prekanseréz lezyon ve 3
hastada da mide kanseri saptandi. Ozofagus ve duodenum incelemesinde 1
hastada Colyak hastaligi saptandi. Helicobacter pylori pozitif olan hastalarda
olmayanlara gore hemoglobin seviyesinde farklilik saptanmadi ancak pozitif
gruptaki hastalarin daha genc ve daha cok ferritin dustukliugt oldugu bulun-
du. Sonuc: Yash hasta grubunda demir eksikligi anemisinde diger etkenler
normal olsa bile tist gastrointestinal taranmast ytiksek riskli lezyonlar, malig-
nite ve Helicobacter pylori ile olan iliskisi nedeni ile gereklidir.

Anahtar kelimeler: Demir eksikligi anemisi, endoskopik tarama, mide kan-
seri, atrofik gastrik, intestinal metaplazi, displazi, geriatrik hasta

GIRIS

Demir eksikligi anemisi (DEA) gastroenteroloji bilim dali
icin genellikle gastrointestinal sistemden (GIS) kronik kayip
veya emilim eksikligini akla getiren sik bir laboratuvar bul-
gusudur. lleri yasta genellikle malign etiyolojiler tarama en-
dikasyonu olurken, daha geng¢ yaslarda basta Colyak hastalig
olmak tizere emilim bozukluguna neden olan hastaliklar ve
kronik gastrit gibi benign nedenler taranmaktadir. Endosko-
pik islemler icin 6nemli bir endikasyon olan DEA klinigi, ileri
yaslarda (>60 yas) klinik boyutu ile farkli bir alana tasinmak-
tadir ve bu konuda literattirde cok fazla yayin bulunmamak-
tadir. Ulkemizde oldukga yaygm olarak bulunan Helicobacter
pylori (HP) icin artik kilavuzlar tarafindan bir eradikasyon
endikasyonu olarak kabul edilen DEA kliniginde, ust GIS en-
doskopik bulgulari oldukca énemli olabilir.

Calismamizda yash poptlasyonda sadece ust GIS kaynakh
DEA nedenlerinin arastirilmasi hedeflenmistir. Bu nedenler-
den otura; biz bu calismamizda 60 yas tzerindeki DEA ne-
deni ile taranmis hastalarda basta kanser ve oncul lezyonlar
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Background and Aims: In an elderly patient population, we aimed to define
the contribution of upper gastrointestinal system pathology (malignancies,
high-risk precancerous lesions, Helicobacter pylori) to iron deficiency ane-
mia. Materials and Methods: A retrospective cohort study was designed to
define the contribution of upper gastrointestinal system pathology to iron
deficiency anemia. Electronic hospital records formed of standard medical
terminology constituted the basis of data extraction. Based on the exclusion
criteria, only patients with possible upper gastrointestinal system pathol-
ogy were evaluated. Results: In 39 patients, H. pylori-related pathology
was found, whereas 41 patients had presented with a high-risk lesion of the
stomach. Three patients were found to have gastric cancer and 1 patient had
been diagnosed with Celiac disease. Age and ferritin levels were lower in
patients with H. pylori positivity. Conclusions: In this elderly patient popu-
lation, the contribution of upper gastrointestinal system pathology (high-risk
lesions, overt malignancy, H. pylori association) to iron deficiency anemia is
important, and H. pylori is a treatable cause of iron deficiency anemia.

Keywords: Iron deficiency anemia, endoscopic screening, gastric carcinoma,
atrophic gastritis, intestinal metaplasia, dysplasia, geriatric patients

olan Barrett ¢zofagusu, atrofik gastrit, intestinal metaplazi,
displazi, polipler ve HP gastriti gibi patolojilerin varliginin
sikligini arastirmak istedik. Ayrica ferritin seviyesi, hemog-
lobin, PDW (platelet distribution width) ve RDW (red cell
distribution width) gibi laboratuvar parametrelerinin endos-
kopik bulgular ile olan illigkisi ve olasi prediktif degerlerini
de arastirdik.

GEREC ve YONTEM

Baskent Universitesi Ankara Hastanesinde 2011-2013 ara-
sinda muayene edilip bolumumuz tarafindan DEA tarama
endikasyonu ile endoskopi yapilmis ve mutlaka mideden
biyopsi yapilmis olan 60 yas tizerindeki hastalar calismaya
dahil edilmistir. Bu retrospektif, kesitsel-kohort ¢aligmanin
grubunu olusturan hastalann klinik bilgileri, laboratuvar bul-
gulari, endoskopi ve patolojik bulgulan elektronik arsiv bil-
gilerinden elde edilmistir. Bilinen gastrektomi veya diger tst
GIS ameliyati olanlar, uzun stredir (> 6 ay) aspirin, warfarin,
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Altmus yas tistii hastalarda demir eksikligi anemisinde tist GIS bulgular:

antiplatelet ve/veya diger non-steroid anti-inflamatuvar ilac
(NSAID) kullamim oykust olan hastalar, akut — kronik bob-
rek yetersizligi, organ nakil hastalar1, malignite tanis1 olanlar,
yeni gecirilmis travma veya baska ameliyat 6ykusi olan has-
talar, eski DEA tanist olup demir tedavisi alan hastalar, mide
biyopsisi alinmamis hastalar; demir eksikligi icin ikincil bir
neden tasidiklarindan dolay: taranmis olsalar da dislanarak
calismaya alinmamistir. Ayrica ferritin degerlerini degistire-
rek fonksiyonel demir eksikligine neden olabilecek infeksiyoz
veya inflamatuvar hastaligl olan hastalar da taranmis olsalar
bile calismaya dahil edilememistir. Diglanma kriteri olarak
belirlenmis diger onemli kriterler de, ust GIS endoskopik in-
celemesinin disinda es zamanli yapilan alt GIS endoskopik
bulgularinda polip-kanser, inflamatuvar barsak hastaligi veya
anjiyodisplazi gibi DEA nedeni olabilecek bir patolojinin sap-
tandigl hastalarin da elenmesidir. Bu sekilde calismamizin
esas amact olan “DEA nedeni olarak sadece tst GIS patoloji-
lerinin olas1 katkisinin arastirilmas1” hedeflenmistir.

Hastalarin endoskopik bulgulan elektronik ortamda standart
formlarda sabit bir dil ile yazildigindan farkli doktorlar ta-
rafindan endoskopik islemler yapilmis olsa da endoskopik
bulgular sabit terminoloji kullanilarak kaydedilmistir. DEA
tanist icin bilinen tamimlamalar kullanilmistir: hemoglobin
(Hb) degerinin erkeklerde <13 gr/dl, kadinlarda ise <12 gr/
dl oldugu durumlarda ferritin degerinin <30 mcg/L olmast ile
hastalarda DEA oldugu kabul edilmistir (1). Ileri yas nedeni
ile bu hasta grubunda rutin duodenal biyopsiler alinmanus ve
sadece eslik eden ishal, epigastik agr1 veya endoskopide duo-
denit-taraklanma gibi supheli bulgular varsa duodenal biyop-
si almmstir. Endoskopide alian ¢zofagus-mide-duodenum
biyopsilerinin hepsinde standart histopatolojik inceleme di-
sinda ozel boyalar ile HP incelemesi de yapilmistir.

Hastalarin verileri SPSS 15.0 programinda degerlendirilmis-
tir. Saywsal degerlerin ifade edilirken orneklem grubunun
toplam sayisina gore ortalama (minimum-maksimum), veya
median degerler verilmistir. Alt gruplar arasindaki sayisal
degerlerin kiyaslanmasinda non-parametrik Mann-Whitney
testi ve nominal degerlerin kiyaslanmasinda ki-kare testi kul-
lamlmustir. Tanisal ve prediktif sonuclann degerlendirilmesi
icin receiever operating characteristic (ROC) egrisi hesaplan-
mistir.

BULGULAR

Calismamiza Ocak 2011-Kasim 2013 yillar arasinda anemi
nedeni ile endoskopik tarama yapilan 60 yas tizerindeki 2001
hastanin klinik verilerini elektronik ortamda taramakla bas-
ladik. Bu hastalar arasinda yukarida bahsedilen dislama kri-
terleri kullanildiginda geriye kalan 75 hasta calismaya dahil
edilmistir. Hasta grubunda 22 erkek ve 53 kadin hasta mev-
cuttur. Tani aninda yas ortalamasi 70,4 (60-86), ortalama Hb
degeri 10,75 (3-13) g/dl ve ortalama ferritin seviyesi de 14,2

(2-30) meg/L olarak bulundu. Endoskopik islemlerin yapil-
dig1 zamanda 70 yas ve tizerinde 41 hasta (%55) mevcuttu.

Endoskopik bulgular “atrofik gastrit, antral gastrit, noduler
gastrit, eritematoz pangastritis, midede polip, malign kitle,
tlser, anjiyodisplazi ve normal bulgular” olarak gruplandiril-
nustir. Patolojik bulgular ise “atrofik gastrit, atrofik gastrit +
intestinal metaplazi, fundik gland polipleri, yitksek dereceli
displazi, hiperplastik polip, HP gastrit, HP gastrit + atrofi, HP
gastrit + atrofi + intestinal metaplazi, HP gastrit + duistuk de-
receli displazi, intestinal metaplazi, kanser, kronik gastrit ve
dustk dereceli displazi” olarak simiflandirilmistir.

Laboratuvar, endoskopik bulgular ve histopatolojik incele-
melerinde kadin ve erkek hastalar arasindaki farkliliklar Tab-
lo-1’de verilmistir. Kadin ve erkek hastalar arasinda endos-
kopik bulgular ve mideden alinan biyopsilerin histopatolojik

Tablo 1. Cinsiyete gore bulgularin kiyaslanmasi. Veriler

median (minimum-maksimum) olarak verilmistir.

Parametre Kadmn Erkek p
(n:53) (n:22) degeri

Yas 70 (60-85) 70 (60-86) 0.372
Hb (gr/dl) 11 (3-12) 11,8 (5-13) 0,358
Ferritin (mcg/L) 13,3 (12-30) 11,9 (3-29) 0,467
Mide endoskopik bulgular 0,740

Atrofik gastrit 7 5

Antral gastrit 2

Nodiler gastrit 4 4

Eritematoz pangastritis 24 9

Midede polip 6 1

Malign kitle 2 1

Ulser 2 0

Anjiyodisplazi 1 0

Normal 1 0
Mide histopatolojik bulgular 0,538

Atrofik gastrit 4 2

Atrofik gastrit + intestinal metaplazi 3 2

Fundik gland polipleri 1 0

Yiuksek dereceli displazi 1 0

Hiperplastik polip 2 0

HP gastrit 12 6

HP gastrit + atrofi 12 7

HP gastrit + atrofi + intestinal metaplazi 1

HP gastrit + dusuk dereceli displazi 0 1

Intestinal metaplazi 0

Kanser 2 1

Kronik gastrit 10 2

Dusiik dereceli displazi 3 0
Duodenum histopatolojik bulgular 0,024
Colyak 1 0
Ozgul olmayan duodenit 12 1
Normal 1 4
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bulgular arasinda istatistiksel anlam saptanmamustir. Duode-
num biyopsisi alinan hastalarin hepsinde biyopsi endikasyo-
nu endoskopik olarak ortaya ¢ikan Colyak hastaligr stiphesi-
dir. Duodenum biyopsisinde ise 53 kadin hastanin 14’tinden
duodenum biyopsisi (%26 biyopsi orani) alinmisken, 22 er-
kek hastanin 5 tanesinden (%22,7 biyopsi oran1) biyopsi alin-
mustir ve kadinlarda istatistiksel olarak anlaml olarak daha
fazla oranda duodenit ve Colyak tanist elde edilmistir.

Bu bulgular sonrasinda eldeki sonuglar, biyopsilerde HP pozi-
tif olmasina gore yeniden cinsiyet ayrimi gozetilmeksizin ye-
niden incelendi. HP pozitif veya negatif olmasina gore bulgu-
lardaki kiyaslama Tablo 2’de gosterilmistir. HP sonuclarinin
histopatolojiden elde edilmis olmasi nedeni ile histopatolojik
bulgular arasinda kiyaslama yapilamamustir. Ancak HP pozitif
olan grupta istatistiksel olarak anlaml olarak daha geng has-
talar ve daha dustk ferritin oldugu goze carpmaktadur.

Uc hastada (hepsi >70 yas) kanser saptanmigtir. Bu kanserli

Tablo 2. HP durumuna gore gruplar arasi kiyaslama

(Toplam 71 hastada HP verisi mevcuttur)

Parametre HP Negatif HP Pozitif p-degeri
(n:32) (n:39)

Kadin/Erkek 25/7 25/14 0,198
Yas 71,5 (60-86) 68 (60-85) 0,037
Hb (g/dl) 11,65 (3-13) 11 (3-13) 0,107
Ferritin (mcg/L) 16,7 (3-30) 11,5 (2-29) 0,038
Mide endoskopik bulgular 0,314

Atrofik gastrit 4 6

Antral gastrit 5 3

Nodiler gastrit 2 6

Eritematoz pangastritis 14 19

Midede polip 5 2

Malign kitle 1 0

Ulser 0 2

Anjiyodisplazi 0 1

Normal 1 0
Mide histopatolojik bulgular

Atrofik gastrit 6 0 N/A

Atrofik gastrit + intestinal metaplazi 5 0

Fundik gland polipleri 1 0

Yiuksek dereceli displazi 0 1

Hiperplastik polip 2 0

HP gastrit 1 17

HP gastrit + atrofi 0 19

HP gastrit + atrofi + intestinal metaplazi 0 1

HP gastrit + diisiik dereceli displazi 0 1

Intestinal metaplazi 3 0

Kanser* 1 0

Kronik gastrit 11 0

Dusuk dereceli displazi 2 0
Duodenum biyopside duodenit 7 6 0,53

olgulann disinda kalan midenin pre-kanseroz lezyonlan aci-
sindan histopatolojik bulgular yeniden gruplandirildiginda
da; midede (HP ile iligkili olsun veya olmasin) atrofi varlgy,
intestinal metaplazi ve (derecesi ne olursa olsun) displazi var-
lig1 olarak yeniden simflama yapildi. Buna gore 41 hastada
riskli lezyon saptanirken, 31 hastada risksiz lezyon olarak ta-
rif edilen HP gastriti, kronik gastrit gibi histopatolojik tanilar
mevcuttur (3 hastada malign kitle oldugundan bu smiflamaya
alinmamuistir). Bu iki grup arasinda yas, Hb ve ferritin ortan-
calar arasindaki farklilik istatistiksel anlam dtizeyine ulasma-
nustir. Kanser veya riskli lezyon varhgim predikte etmesi i¢in
ROC egirisi hesaplandiginda yas, Hb, ferritin, RDW ve PDW
gibi parametrelerin hi¢ birisi anlaml duzeye ulasamamustir.

Ozofagus taramasinda klinik anlam ifade edecek kayda deger
bulgu saptanmamustir. Onbir hastada reflt ¢zefajit, 1 hastada
skuamoz papillom ve 1 hastada da kandida 6zofajiti saptan-
mistir.

TARTISMA

DEA tanisinda ferritin yeri, Hb degerinin erkeklerde <13 gr/
dl, kadinlarda ise <12 gr/dl oldugu durumlarda, ferritin dege-
rinin <30 mcg/L ise hastalarda DEA oldugu kabul edilmistir
(1). Gunumuz kaynaklarinda bu degerin 40-50 mcg/L gibi
daha yuksek oldugu dustunilurse sectigimiz hasta grubunun
ciddi demir eksikligi olan bir gruptan olustugu anlasilmakta-
dir. Bu olcut kullanilarak DEA tanist %98 oraninda ozgulluk
ve hassasiyet ile taniy1 kesinlestirmektedir. Gastroenteroloji
kilavuzlarinda postmenapozal kadinlarda ve erkeklerde fer-
ritin seviyesinin dtisik bulunmast anemi olmasa da demir
eksikligi varligr icin yeterli gorulmektedir ve GIS tarama en-
dikasyonu olarak kabul edilmektedir (2). Bu calismada bu
genel anlayisin da bir adim otesine gecerek anemi varlig sar-
tin1 da koyarak belirgin DEA olan ve diger tim etkenlerden
yeterince ayristirilmis olarak tist GIS sisteminin patolojilerine
odakli ¢zel bir hasta grubu olusturduk.

Maastricht-4/Floransa uzlasma raporunda da vurgulandig
lizere yapilan calismalarda ve meta-analizlerden elde edilen
verilere gore eriskin ve cocukluk caginda nedeni aciklana-
mayan DEA olgularinda HP varligi 6nemli bir yer tutar ve
bu nedenle bu olgularda HP eradikasyonunun endikasyonu
mevcuttur (3). Calismamizin sonuclarina gore, yash niifus da
cocuk ve erigkinler gibi bu risk alundadir. Calismamizda HP
mevcudiyeti ile anlamli olarak dusuk ferritin duzeyleri sap-
tannustir. Bu da HP ile demir eksikligi arasindaki iliskinin
hem olasi primer neden olarak hem de ytiksek riskli lezyon-
larda altta yatan primer neden olarak bu yas grubunda belir-
gin olarak devam ettigini gostermektedir. Riskli lezyonlarin
oldugu grup ayn tutulursa histopatolojik inceleme ile tam
konulmus 18 hastada (%25) sadece HP gastriti mevcut olup
da nedeni agiklanamamis DEA olan 60 yas hastalarin 4'te bi-
risinde HP'nin sorumlu oldugu ve eradikasyon endikasyonu



oldugu anlamina gelebilir. Bu da yash nufusta yapilacak en-
doskopik taramalarin en azindan HP gastrit tanisi icin bile
etkin oldugunun bir gostergesi olabilir.

Hastalarimizin yaridan fazlasi 70 yas tizeri hastalardan olus-
maktadir ve bu grup onemli bir popilasyonu olusturmakta-
dir. Gelismis tlkelerdeki ortalama beklenen yaslarin kiyas-
lanmas ile tlkemiz icin 70li yaslann ileri yas oldugu kabul
edilebilir. Rutin klinik uygulamada, beklenen ortalama hayat
stresi one surtlerek ve ileri yastaki hasta grubunda eslik eden
diger morbiditeler nedeni ile (DEA nedeni ile endikasyon olsa
bile) taramalarin ertelenmesi gibi bir uygulamanin yaygin ol-
dugu bilinmektedir. Ornegin, yapilan cahismalarda genel eris-
kin poputlasyonunun %69'unda hic anemi ile ilgili arastirma
yapilmadigi ve 40 yas tizeri grupta ise sadece %35’inde anemi
taramasinin onerildigi icin endoskopik taramalarin yapilma-
digr saptanmustir (4-6). Geriatrik popiilasyonda eslik eden
hastaliklar ve genel beslenme bozukluklar nedeni ile demir
eksikligi anemisinin alim azlig1 ile de ilgili olabilecegi ihtimali
dusuktir ve bu hasta grubunda yapilan bir calismada %97
oraninda yeterli demir aliminmin oldugu saptanmuistir (7).

Hastalarda yapilan taramalarda 3 (%4) kanser ve 41 (%55)
hastada da takip gerektirecek riskli lezyon saptanmistir. Bu
ileri yas grubunda oldukca énemli bir oran olarak gorun-
mekte ve bu yas grubunda endoskopik bulgular ne olursa ol-
sun korlemesine mide biyopsisini zorunluluk hale getirecek
derecede anlamhdir. Hasta grubuna endoskopi yapan dok-
torlar ve yaklasim sabit degildir ve bu da secicilik (ing.bias)
problemini dogurmaktadir. Ancak, bu derecede yuksek bir
riskli lezyon orani mevcut iken daha da standart hale gelecek
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bir yaklasimla daha fazla biyopsi almak rutin hale getirilirse
bile bu calismanin sonuclar bu grupta alinacak en minimal
sonug olarak da yorumlanabilir. Calismamizda ince barsak
taramalar yapilmadigindan diger GIS kayiplan tamamen
ekarte edilmemistir. Ancak, ince barsak kaynakli tumorler
bir yana birakilirsa; dislama kriterleri arasinda kronik bobrek
yetersizligi, aspirin ve NSAII kullanimi oldugundan, tlserler,
erozyonlar ve anjiodisplazi gibi ince barsaklardan kayiplarin
en onemli nedenleri olan lezyonlarin varliginin en aza indir-
gendigi disundlebilir.

Hastalarda kanser veya riskli lezyon saptamak amaci ile en-
doskopik taramay1 yapmaya ikna edecek Hb, ferritin, RDW,
PDW gibi temel laboratuvar bulgularinin hi¢ birisinde an-
laml iliski saptanmadigi goz ontine alinmalidir. Bu nedenle
kansizlik veya demir eksikliginin ciddiyeti ne olursa olsun
tarama yapmak gerekli olabilir. Bu ¢énermemizi destekleyen
en onemli calismalardan birisinde, ferritin degeri yukseldikce
kolon kanseri ekarte edilebilir sekilde ferritin iliskili prediktif
deger artarken ayni bulgunun mide kanserinin teshisinde ge-
cersiz oldugu saptanmistir (8).

Sonu¢ olarak, bu calismamizda DEA nedeni ile GIS tarama
endikasyonu olan ozel bir grupta sadece st GIS endosko-
pisinin taramada onemini vurgulamaya calistik. Midedeki
HP varligmin DEA kliniginde énemli oldugu ileri yastaki
hastalarda da ortaya ¢ikmakla birlikte, belirgin GIS kanama
ve kolon kanseri klinigi olmayan hastalarda en azindan st
endoskopik taramanin yapilmasinin gerekliligini gostermesi
acisindan ipuclar veren bir calisma olduguna inaniyoruz.
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