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Derleme / Review

Anemi Klinisyen I¢in Ne Kadar Onemli?

How Important is Anemia for the Clinician?

Burhan TURGUT
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Anemi, dokulara yeterli oksijen ulastirilamamasi-
na yol acan eritrosit kitlesinde bir azalma olarak
tanimlanir. Toplumda en sik karsilagilan hema-
tolojik problemdir. Anamnez, fizik muayene, tam
kan sayimi, retikllosit sayimi ve periferik kan
yaymasinin incelenmesi anemi tanisindaki ilk
basamak testlerdir. Toplumda en sik karsilasilan
anemi tipi mikrositer anemiler icinde incelenen
demir eksikligi anemisidir. Diger mikrositer anemi-
lerden ayriminda demir parametreleri énemlidir.
Demir eksikligi anemisinin en sik sebebi kronik
kan kaybidir ve bu nedenle her erigkin demir
eksikligi anemili hasta bu acidan arastiriimalidir.
Enflamasyon ile iligkili kronik hastalik anemisi
mikrositer olabilecegi gibi daha siklikla normosi-
ter olarak karsimiza cikabilir. Ozellikle hastane-
ye yatan hastalarin 6nemli bir kisminda kronik
hastalik anemisi gbzlenir. Normositer anemilerin
g6zden kacabilen énemli diger bir nedeni bdbrek
yetmezligidir. Genellikle normositer olan hemo-
litik anemiler oldukca heterojen bir grup olustu-
rur. Nonmegaloblastik makrositer anemiler daha
genis bir grup olusturmasina ragmen, vitamin
B12 ve folik asit eksikligine bagli megaloblastik
makrositer anemiler klinik olarak daha énemlidir.
Kardiyovaskuler hastaliklarda anemi sik karsila-
silan bir bulgudur. Kalp yetmezliginde ve koroner
damar hastaliklarinda anemi dikkatle degerlendi-
rilmesi gereken bir durumdur. Anemi bir hastalik
olmayip, bir hastalik bulgusu olarak degerlendi-
rilmeli ve anemiye yol agcan neden veya nedenler
mutlak arastiriimaldir.

Anahtar sézclikler: Anemi; kardiovaskuiler hastaliklar;
demir eksikligi.

Anemia is defined as an insufficient red blood cell
mass to adequately deliver oxygen to peripheral
tissues. It is the most common problem in the com-
munity. The first steps in the diagnosis of anemia
include history, physical exam, complete blood
count (CBC), reticulocyte count and examination
of the peripheral blood smear. The most common
anemia in the community is the iron deficiency ane-
mia which is involved in microcytic anemias. The
parameters showing iron status are important for
the discrimination of iron deficiency anemia from
other microcytic anemias. Chronic iron loss is the
most common cause of iron deficiency anemia and
therefore, every adult patient with iron deficiency
must be evaluated for blood loss. Anemia of chron-
ic disease which is associated with inflammation
can be microcytic but more frequently normocytic.
A large number of patients admitted to hospital
in daily practice have anemia of chronic disease.
Another important reason of normocytic anemia is
the anemia due to renal failure. Hemolytic anemias
which compose a heterogeneous group, are usu-
ally normocytic. Although nonmegaloblastic mac-
rocytic anemias form a larger group, megaloblastic
macrocytic anemias due to vitamin B12 or folic
acid deficiency are more important in the clinical
practice. Anemia is a frequent feature of cardio-
vascular diseases. It must be evaluated carefully in
heart failure and coronary artery diseases. Anemia
is not a disease, it must be evaluated as a feature
of a disease, therefore the reasons of anemia must
be investigated.
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Anemi erigkin ve cocuklarda sik karsilasilan bir
hematolojik problemdir. Dolagimdaki eritrosit kitlesin-
deki azalma olarak tanimlanir. Sistematik bir yaklagim
ile, minimal tanisal test yapilarak, anemi yapan durum-
larin ¢ogunun tanis1 konulabilir.

Modern kan sayim cihazlar ile yapilan kan sayimi
ve cevresel kan yaymasimin incelemesi ¢ogu zaman ek
bir teste ihtiya¢ birakmaksizin dogru taniya ulagmada
yeterli olabilir. Stit ¢ocuklugu, ¢ocuk ve eriskinde kan
sayimi parametrelerinin normal degerlerinin farkli oldu-
gu unutulmamalidir. Yine yasla beraber eritrosit kitlesin-
de cok biiyiik olmayan degisiklikler meydana gelir.

Anemilerin olusum mekanizmalarinin anlasilma-
st igin eritropoezin ve eritopoezin kontroliiniin nasil
saglandiginin bilinmesi gerekir. Biitiin hematopoetik
hiicreler gibi eritrositler de hematopoetik kok hiicreden
olugurlar. Kemik iliginde kok hiicrelerin gesitli faktorle-
rin (6zellikle eritropoetin) etkisiyle eritroid seri yéniinde
¢ogalmasi ve farklilasmas: sonucu retikiilositler dolasi-
ma salinir. Retikiilositler bir giin i¢cinde dolagimda 100-
120 gtin kalacak olgun eritrositlere dontistir. Zamanin
tamamlamuis eritrositler dalak ve diger retikiiloendotel-
yal dokulardaki makrofajlar tarafindan fagosite edilerek
dolasimdan ayrilir. Normal kosullar altinda dolasimdan
ayrilan eritrositlere esit miktarda eritrosit tretilerek
siire¢ diizenlenir. Anemi durumunda bobreklere yeter-
siz oksijen ulagsmasi eritropoetin tiretimini harekete
gegirir ve eritropoetin kemik iliginde eritrosit tiretimini
uyarir. Yeterli miktarda folat, vitamin B12, demir ve
diger yap1 maddelerinin varliginda kemik iligi tiretimini
artirarak eritrositleri dolagima saliverir.["

Anemiler hipoproliferatif ve hiperproliferatif diye
ikiye ayrilarak incelenebilir.

Hipoproliferatif anemiler: Uygun uyar1 olmasina rag-
men yeterli sayida eritrosit olusturmada yetersizlik duru-
munda hipoproliferatif anemi varhgindan séz edilir.
Niitrisyonel eksiklikler hipoproliferatif anemilerin en sik
sebebidir. Diger sik sebepler akut ve kronik enflamas-
yona bagli anemiler ve bdbrek hastaliga bagl (esas
olarak eritropoetin eksikligine bagl) gelisen anemidir.
Myelofitizik anemiler (kemik iligini infiltre eden hema-
tolojik malignensiler ve solid tiimorlere bagli), edinsel ve
dogumsal eritrosit aplazi bozukluklar: daha nadir rastla-
nan diger hipoproliferatif anemi nedenleridir.

Hiperproliferatif anemiler: Bu grubu esas olarak hemo-
litik anemiler olusturur. Hipersplenizim ve akut hemo-
rajik anemi de bu gruba sokulabilir. Hemolitik anemiler,
eritrositlerin zamanindan 6nce yikilmas1 sonucu gelisen
anemilerdir. Dogumsal veya edinsel olabilirler.

Anemilerin diger bir siniflanmast 6zellikle anemi
etiyolojisi acisindan 6nemli ipuglar1 veren morfolojik
smiflandirmadir. Bu smiflandirmada anemiler makrosi-
ter, normositer ve mikrositer olarak ayrilmaktadir.
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Anemi ile iligkili semptomlar anemiye spesifik olma-
yip diger hastalik durumlarinda da ortaya ¢ikabilir.
Diger bir bakis agisiyla bagka hastaliklarla iligkilendirdi-
gimiz pek ¢ok semptom anemi nedeniyle ortaya gikmis
olabilir veya anemi s6z konusu semptomlarin siddetini
etkileyebilir. Ornegin koroner arter hastaligi olan bir
hastanin anjina sikayeti anemi nedeni ile ortaya ¢ikmuig
olabilir veya daha dramatik olabilir.

Anemi ile ilgili semptomlar su sekilde siralanabilir;
yorgunluk, giicsiizliik, nefes darlig1, sersemlik hissi, kulak
cnlamast, bag donmesi, bayginlik hissi, carpmti, uyuma
guicliigii, konsantrasyon giigliigii, bas agrisi, kalp hizinda
artma. Anemi, koroner damar hastalig1 olanlarda angina
veya kalp krizinin ortaya cikisini kolaylagtirabilir. Yine
anemi nedeni ile iligkili olarak diski renginde degisme,
sarilik, dalakta biiytime gibi sikayet veya bulgular olabilir.

TANISAL YAKLASIM

1. flk basamak anamnez ve fizik muayene: Sistemik
enflamatuvar hastalik varligi, diyabet (diyabetiklerde
hafif renal yetmezlik varhiginda bile ciddi eritropoetin
eksikligi olabilir), ilaglar, meslek (6rnegin kaynakgilikta
kursun maruziyeti), PICA varlig: sorgulanmalidir. Aile
oykiisii kalitsal anemiler (6zellikle herediter sferositoz)
agisindan yol gosterici olabilir. Fizik muayenede angu-
lar cheilitis, koilonychia, splenomegali, sistolik Gftirim
(prostetik kapak varliginda dikkat), nérolojik bulgular
anemi nedeni ile ilgili ipucu verebilir.

2. Tam kan sayimi1 raporunun incelenmesi: MCV ane-
minin morfoloji tipini ortaya koyar ve RDW anizositoz
ile iligkilidir ve ayric1 tanida 6nem tasir.

3. Retikiilosit sayis:: Oran olarak verildiyse diizeltil-
meli: %rtc x hasta hct/normal het, 100 000'in tistii veya %2
(dtizeltilmis) tizeri kemik iliginde artmus eritropoezi gos-
terir. Dolayisiyla hiperproliferatif anemilerle hipoprolife-
ratif anemiler arasindaki ayrim agisindan ¢ok yararhdir.

4. Periferik kan yaymasmin incelenmesi: Gelismis
cihazlar ile yapilan tam kan sayimmi anemi tanisinda
ihtiyacimiz olan pek ¢ok parametreyi genelde saglikli
olarak gosterebilmesine ragmen bazi durumlar ancak
periferik kan yaymasinin incelenmesi ile ortaya konu-
labilir. Ornegin rulo formasyonu veya periferik kanda
gekirdekli eritrositler varhiginda otomatik kan sayimi
cihaz1 sonuglar1 bozuk olabilir. immatiire veya 16semik
hiicreler ve bozuk yapili hiicreler (hipersegmentasyon
gibi) ancak periferik yayma ile saglikli olarak degerlen-
dirilebilir. Baz1 hemolitik bozukluklar (sferosit, sistosit
varhigr gibi) ve sistemik hastaliklara 6zgii (akantosit,
ekinosit gibi) bulgular periferik yaymada goriilebilir.

Bu dort asamali yaklasim ile anemilerin biiytik

¢ogunlugunun tanis1 veya 6n tanis1 konulabilir.

Aneminin nedenini tespit etmede ve nedenin bulunmasi
i¢in yardima olabilecek ek testlere karar vermede ilk basa-
mak aneminin morfolojik kriterlere gore siiflandiriimasidir.
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MIKROSITER ANEMILER (MCV<80 FL)

Mikrositer anemi nedenleri
Demir eksikligi anemisi
Thalassemia
Kronik hastalik anemisi
Mikrositik hemoglobinopatiler, hemoglobin E gibi
Sideroblastik anemiler
Kursun zehirlenmesi
Isoniazid, Pyrazinamid
Bakar eksikligi
Endokrin bozukluklar

Demir eksikligi anemisi en sik rastlanan anemi tipi-
dir, diger sik rastlanan mikrositer anemilerden ayrimin-
da anamnez, koken (6rnegin Akdeniz kokenli olmasi,
beta thalassemia) kan sayimi parametreleri (6rnegin
thalassemiadan ayriminda MCV’nin hb degerine gére
diigiikliik derecesi ve RDV), serum demir parametreleri
(Tablo 1) ve diger 6zel testler gerekebilir.

NORMOSITiK ANEMi NEDENLERI
1. Eritrosit kaybi veya yikiminda artis
a. Akut kan kayb1
b. Hipersplenism
c. Hemolitik bozukluklar
Dogumsal durumlar
Hemoglobinopatiler
Homozigot sickle cell hastalig
(hemoglobin SS hast.)

Heterozigot sickle hemoglobin C hastalig
(hemoglobin SC hast.) ve digerleri

Eritrosit membran bozukluklari
Herediter sferositoz

Herediter elliptositoz

Tablo 1. Mikrositer anemilerde serum demir parametreleri

Eritrosit enzim eksiklikleri
Glikoz-6-fosfat dehidrogenaz eksikligi
Piruvat kinaz eksikligi ve digerleri
Edinsel durumlar
Mekanik hemoliz
Makrovaskiiler bozukluklar
Mikroanjiyopatik bozukluklar
Dissemine intravaskiiler koagtilopati
Hemolitik-tiremik sendrom
Trombotik trombositopenik purpura
Otoimmiin hemolitik anemiler
Sicak-reaktif anemiler
Soguk-reaktif anemiler
flaglarm uyardig1 anemiler
Paroksismal nokturnal hemoglobintiri
2. Azalmus eritrosit tiretimi
a. Primer sebepler
Kemik iligi hipoplazisi veya aplazisi
Miyelopatiler
Miyeloproliferatif hastaliklar
Saf kirmizi hiicre aplazisi
b. Sekonder sebepler
Kronik renal yetmezlik
Karaciger hastalig
Endokrin yetmezlik durumlari

Kronik hastalik anemisi (sadece %20 kadari
mikrositer olabilir)

Sideroblastik anemiler
3. Plazma voliminiin agir1 artisi

a. Hamilelik

Serum iron Total demir baglama Transferrin saturasyonu Serum ferritin
kapasitesi (TIBC) (Serum demir/TIBC)
Normal aralik 40-180 mcg/Dl 250-450 mcg/dL %25-%35 18-300 ng/mL
Demir eksikligi <40 mcg/dL > 350 mcg/dL < %10 <12ng/L
Kronik hastalik aenmisi <40 mcg/dL <300 mcg/dL > %15 Normal veya yiiksek
Thalassemia Normal veya yiiksek ~ Normal veya yiiksek Normal (30%) veya yiiksek Normal veya yiiksek
Demir asir1 yiiklemesi Yiiksek Yiiksek > %45 demir agir1 yiiklenmesi igin Artmig

(hemosiderosis)

arastirmay1 gerektirir
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b. Asir1 hidrasyon

Normositer anemi nedenleri arasinda kronik hastalik
anemisi, renal yetmezlige bagl anemi ve hemolitik ane-
milerin ilk planda akla gelmesi gerekir.

MAKROSITER ANEMILER
1. Megaloblastik
B12 eksikligi,
Folat eksikligi
2. Nonmegaloblastik
Hizlanmus eritropoezle iliskili
Hemolitik anemi
Posthemorajik anemi
Alkolizm
Karaciger hastalig
Miyelodisplastik sendrom
Miyelofitizik anemiler
Aplastik anemi
Akiz sideroblastik anemi

Herediter diseritropoetik anemi (Konjenital dise-
ritropoetik anemi tip I ve III)

Diamond-Blackfan anemisi
Hipotiroidizm

Megaloblastik ile nonmegaloblastik arasindaki ayrim
kemik iligi bulgulari ve periferik kanda makroovalositoz
ve hipersegmentasyon bulgulari ile yapilabilir.

TEDAVi

Anemi tedavisi anemiye neden olan patolojiye yone-
lik olmalidir. Niitrisyonel anemilerde (6zellikle Fe eksikli-
i) niitrisyonel eksiklige yol agan durum mutlaka ortaya
konmalidir. Ozel durumlarda, 6zellikle dekompanse ane-
milerde (anemiye bagh ciddi semptomlarin olmast) etyo-
loji ortaya konmadan transftizyon yapilmasi gerekebilir.

KARDIYOVASKULER HASTALIKLARDA
ANEMI

Anemi kalp yetmezligi olan hastalarda azalmig
yasam stresi ile iligkili bulunmustur.” Dokulara
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oksijen ulagimini daha da azaltacagindan beklene-
cegi gibi anemi kalp yetmezliginin semptomlarini
artiracaktir. Kalp yetmezlikli hastada ayni zamanda
koroner damar hastaligi varliginin aneminin koti
etkilerini daha da artiracag diigiiniilebilir. Bu teorik
diizeydeki endiselerden dolay1 ciddi kardiyovas-
kiiler hastalif1 olanlarda kanita dayali olmaksizin
hemoglobin diizeyinin 10 gr/dl'nin istiinde tutul-
masi 6nerilmektedir.

Kalp yetmezliginin anemi gelisimini kolaylastirdi-
g1 ve hatta kalp yetmezligi seyrinde aneminin ortaya
cikabilecegi ileri siiriilmektedir.! Kalp yetmezliginde
anemi gelisiminin multifakt6riyel oldugu, eritropo-
etin tiretiminde azalma veya eritropoetine direng,
demir ve diger hematiniklerde eksiklikler, sitokinlerin
aktivasyonu ile ortaya ¢ikan enflamasyon ve hemodi-
lilsyonun rol oynayabilecegi ileri siiriilmektedir.®

Anemi akut miyokard enfarktiisliic hastalarda
siklikla bulunur. The Optimal Trial in Myocardial
Infarction with the Angiotensin I Antagonist Losartan
(OPTIMAAL) c¢alismasinda, miyokard enfarkti-
sit sonrast kalp yetmezligi olan hastalarda, bazal
hemoglobin diizeyi diisiik olan veya hastaliginin seyri
esnasinda anemi gelisen hastalarda yasam siiresinde
azalma ve hastanede kalig siiresinde artma oldugu
gosterilmigtir.
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