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Demir Eksikligi Anemisine Bagl Gelisen
Gegici Iskemlk Atak / transient Ischemic Attack

Caused by Iron Deficiency Anemia
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Zonguldak Karaelmas Universitesi Tip Fakdiltesi Néroloji,’ Dahiliye’ Anabilim Dali, ZONGULDAK

ABSTRACT

Transient Ischemic Attack Caused by Iron Deficiency Anemia
Scientific background: Transient ischemic attacks are episodes of
transient focal ischemia involving the brain or brainstem. They are
commonly two to thirty minutes in duration and lasting less than 24
hours. Anemia of iron deficiency isn’t frequently cause for transient
ischemic attack. It has been reported as a risk factor for childhood
ischemic strokes. In the iron deficiency anemia, TIA may develop as
result of hypercoagulable state and increased viscosity that is caused by
anemic hypoxia that is result of reduce hemoglobine level, seconder
thrombosis and microcytose

Objectives: As iron deficiency anemia has been reported so rarely in
adult patients with transient ischemic attacks as a cause, we aimed to
discuss the clinical and outcome features of two cases with iron
deficiency anemia and transient ischemic attacks in this study.
Materials and methods: Routine neurologic examination, biochemical
screen, serological tests, vasculitic markers, thyroid function tests,
vitamin B 12 level, cranial imaging, vertebral carotid doppler USG
examination was conducted in the two patients.

Conclusions: Anemia of iron deficiency was found as the only risk
factor for TIA and the two patients were treated with replacement of
iron and antiagregan therapy. Neurological examination revealed no
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abnormality through the two years of follow-up. The iron deficiency
anemia may be cause of many neurologic problems such a irritability,
lethargy, headache, development retardation except from TIA. In the
iron deficiency anemia, early diagnosis and treatment is important.

OZET

Bilimsel zemin: Gegici iskemik atak (GIA) beyin ve beyin sapini iceren
gecici fokal iskemik ataklardir. Ataklar, 24 saatten kisa strer ve genel
olarak iki ile otuz dakika icinde sonlanir. Demir eksikligi anemisi GIA
etyolojisinde sik rastlanilan bir neden degildir. Siklikla cocukluk cagi
iskemik inme tablolarinda etyolojik neden olarak bildirilmistir.

Amag: Demir eksikligi anemisi GIA nedeni olarak eriskin yas grubunda
az oranda bildirilmistir. Bu calismada, biz GIA ve demir eksikligi anemisi
olan iki olgunun klinik ve takipteki 6zelliklerini tartismayr amacladik.
Gere¢ ve yontem: Her iki olgunun rutin norolojik muayeneleri,
hemogram ve biyokimya incelemeleri, vaskulit belirtecleri, tiroid
fonksiyon testleri, B12 vitamin dlzeyleri, kranial gériinttlemeleri, karotis
vertebral doppler USG incelemeleri yapildi.

Sonuclar: GIA igin risk faktéri olarak sadece demir eksikligi anemisinin
bulundugu antiagregan ve demir replasman tedavileri yapilan 2 hastanin
iki  yillik  takiplerinde noérolojik muayenelerinde  anormallik
gozlenmemistir.

Anahtar Kelimeler: demir eksikligi anemisi, gegici iskemik atak
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GIRiS

Serebrovaskdler hastaliklar, hipertansiyon, diabetes
mellitus, sigara, dislipidemi ve asir alkol kullanimi
gibi vaskdler risk faktorleri ile iliskilidir. Aneminin de
serebral enfarkt ya da gecici iskemik atak olusumu
icin bir risk faktort oldugu bildirilmistir."

Gecici iskemik atak (GIA), beyine oksijen
saglanmasinin bozulmasi sonucu gelisen nérolojik
bulgularin 24 saat icinde duzelmesidir. Klinik
bulgular karotis ya da vertebrobaziller sisteme aittir
ve %50'si hizla ilk 1 saat icinde, %901 ise ilk 4 saat
icinde duzelir.?

Saglikh  kisilerde  hedef organlara  temel
gereksinimlerin saglanmasi icin yeterli kan akimi ile
beraber dolasimdaki koagllan ve antikoagulan
sistemler arasindaki denge de énem tasimaktadir.
Iskemik inme acisindan gecerli ttm risk faktorleri
GIA icinde gecerlidir. Iskemik inme ve hematolojik
hastaliklar arasinda degisik oranlarda iliski
mevcuttur.’

Hem cocuk hem eriskin yas gruplarinda GIA ya da
iskemik inme ile anemi iliskisinin belirtildigi olgu
sunumlari olmasina karsin literatrde demir eksikligi
anemisi az oranda bildirilmistir.* Bunlarda siklikla
cocuk hasta grubundan olusmaktadir. Hartfield ve
arkadaslari demir eksikligi anemisi olan 6-11-12 ve
18 aylk toplam 6 iskemik inmeli infant olguyu,’
Young ve arkadaslari ise anemiye bagli GIA gelisen 2
yasinda bir olgu bildirmislerdir.> Shahar ve
arkadaslari karotis stenozu ve anemisi olan GIA'li 2
eriskin olgu bildirmislerdir.® Aktif kanamalar sonrasi
akut — subakut slrecte gelisen anemi tablosuda
inme ve GIA gelisimi acisindan énemlidir.’

GIA etyolojisinde yalnizca demir eksikligi anemisi
saptanan ve anemi tedavisi sonrasi GIA ataklarinin
tekrarlamadigi 2 eriskin olguyu literatirde de az
sayida olgu bildirimi olmasi nedeni ile sunmayi
uygun bulduk.

OLGU 1

Klinigimize basvuran 46 yasinda bayan hastanin,
basvuru guninde toplam 3-4 defa tekrarlayan ve
kisa strede duzelen agiz kdsesinde kayma ve sag
kolda gugstzlik sikayeti mevcuttu. Hastanin acil
serviste yapilan norolojik muayenesinde sag Ust
ekstremite kuvveti 4/5 idi. Diger nérolojik muayene
bulgulari normal sinirlarda idi. Ozgecmisinde
hipertansiyon disinda ¢zellik yoktu. Hasta GIA 6n
tanisi ile etyoloji arastirmak ve tedavi amac ile
noroloji  servisine yatirildi. Hastanin ndérolojik
muayenesindeki sag Ust ekstremitedeki 4/5 parezisi
ayni gin icinde tam olarak duzeldi. Laboratuvar
incelemelerinde, biyokimya tetkileri (aclik kan sekeri,
lipid paneli, vitamin B12 duzeyi, tiroid fonksiyon
testleri), vaskulit isaretleyicileri (ANA IFA, Anti ds
DNA, Anti-kardiyolipin Ig M ve Ig G Anti-glial Ab)
normal sinirlarda idi. Hemogram tetkikinde
hemoglobin (Hb) degeri 6,9 gram/dl, trombosit
sayisi 507 000 idi. Hastaya asetil-salisilik asit
1x300mg, Enoxaparin sodium 2x40mg cilt alti ve
Ferroglycine sulfate 567,7 mg 2x1 agizdan baslandi.
Bilgisayarli beyin tomografi, ekokardiografi ve
karotis-vertebral doppler USG incelemeleri normal
olarak degerlendirildi. Anemi ve trombositoz
acisindan dahiliye  boélimunce degerlendirilen
hastanin serum demir ve ferritin de@erleri dusuk
bulundu (Serum demir:15- Normal deger:37--145
mikrogram/dl, Ferritin: 1.5 — Normal deger:5-148).
Anemi acisindan yapilan diger incelemeleri
sonucunda hastada demir eksikligi anemisi
dUstn0ldi ve mevcut demir tedavisine devam edildi.
Takipte hastanin ek ndérolojik yakinmasi olmadi.
Taburculugundan 2 ay sonra yapilan noérolojik
muayenesi  normal  sinirlarda,  hemoglobin
degeri:11,2 trombosit sayisi: 333 000 idi. Hastanin
takip eden 2 yil icinde herhangi bir norolojik
yakinmasi olmadi.

OLGU 2
Yaklasik 15 dakika stren sag kol ve bacakta

glcsizlUk uyusma, konusma bozuklugu nedeni ile
44 yasinda bayan hasta klinigimize basvurdu. Hasta
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bu sikayetinin, basvurudan 3 giin 6nce 2 defa kisa
streli olup duzeldigini belirtmekteydi. Nérolojik
muayenesi normal saptanan hasta,GIA tanisi ile
tetkik ve tedavi amaci ile noroloji klinigine yatirildi.
Oz ge¢misinde anemi tanisi disinda dnemli 6zellik
yoktu. Laboratuvar tetkiklerinde hemoglobin, serum
demir ve ferritin seviyelerinin dusukligd disinda
patolojik bulgu saptanmadi. Hemoglobin:7,3 g/dl
serum demir degeri:12 (37-145 mikrogram/dl),
ferritin:2 (5-148). Hastanin trombosit sayisi: 424.000
idi. Rutin biyokimya tetkiki ve hemoglobin
elektroforezi normaldi. Hastanin gekilen bilgisayarli
beyin tomografi, karotis vertebral doppler USG ve
ekokardiografik incelemeleri normal sinirlarda
saptandi. Hastanin yapilan tetkiklerinde demir
eksikligi anemisi disinda baska bir neden
saptanmadi. Hastaya asetil-salisilik asit 1x300mg ve
Ferroglycine sulfate 567,7 mg 2x1 agizdan tedavisi
baslandi. 1 ay sonraki kontrol kan tetkiklerinde
hemoglobin degerinde artis, trombosit sayisinda ise
bir miktar disuklik mevcuttu. Hemoglobin:12.3
gr/dl Trombosit sayisi: 317 000. Hastanin 6 ay
sonraki Ferritin deg@eri:13 (5-148), serum demiri ise
170 mikrogram/d| idi. Hastamizin takip eden 20 ay
boyunca herhangi bir nérolojik yakinmasi olmadi.

Olgu 1.
Hb degeri | Serum Ferritin Trombosit
(g/dl) Demir dizeyi sayisl
Basvuru 6,9 15 1,5 507.000
degerleri
Tedavi 11,2 333.000
sonrasi
(2 ay)
Olgu 2.
Hb degeri | Serum Ferritin Trombosit
(g/dl) Demir dizeyi sayisl
Basvuru 7,3 12 2 424.000
degerleri
Tedavi 12,3 170 13 317.000
sonrasi
(6 ay)

TARTISMA

Saglikh bireylerde hedef organa temel gereksinimlerin
karsilanmasi damarlarda kan akimini engelleyecek
herhangi bir durum olmadan saglanir.* Dolasimda
koagulan ve antikoagulan sistemler denge halindedir.
Normalde  farkli  nedenlere  bagh  gelisen
yaralanmalarda dolasimda subklinik ktcuk pihtilar
olusabilir. Olusan bu pihtilar dolasimda fibrinolitik
sistemin aktive olmasi ile hizla ortadan kaldirilir.
Patolojik slreclerde ise bu hemostazis bozulur ve
patolojik tromboz meydana gelir.? Koagulan sistemin
artmis aktivitesi ya da yetersiz fibrinolitik aktivite
arteriyel ya da venz sistemde anormal koagulasyona
yol acar. Gen¢ inmeli hastalarda ateroskleroz ve diger
klasik risk  faktorlerinin  eksikliginden  dolayi
koagulasyon anormalliklerinin orani daha yiksektir.
Tdm iskemik inmelerin  %0-8 inde etyolojide
hemotolojik hastaliklar sorumlu tutulur ve gencg
iskemik inme hastalarinda daha yaygindir.? Baska bir
calismada bu oran tim inmeli hastalarda %1, genc
hastalarda ise %4 olarak bildirilmistir.*

Dunya nufusunun yaklasik %20'sinde demir eksikligi
anemisi mevcuttur. Ozellikle cocukluk ve genclik
caginda mental-motor gelisim, 6grenme, dikkat,
kognitif performans, entelektlel fonksiyonlar Gzerine
etkileri bilinmektedir. Ancak daha nadir olarak ta
iskemik inme nedenleri arasinda yer alir’ Demir
eksikligi infantlarin %20-25'ini etkileyen yaygin bir
cocukluk  cagr sorunudur.® Demir eksikligi,
huzursuzluk, letarji, basagrisi, gelisme geriligi, papil
6dem, psdédotlimor serebri, kranial sinir anormallikleri
gibi bircok norolojik tabloya neden olabilir.® Li ve
arkadaslarinin  calismasinda demir eksikligi olan
infantlarin  BAEP yanitlarinda anormallik tesbit
edilmistir> Dunya saglik 6rgltince Onerilen
hemoglobin degerleri kadin cinsiyet icin 12g/dl, erkek
icin ise 13g/dl’dir. Japonya'da yapilan bir calismada
yasl hastalarda 11g/dl ve altindaki hemoglobin
degerleri anemi olarak kabul edilmistir." Literattirde,
Siekert ve arkadaslari GIA'll 5 anemi olgusu, Hannah
ve Goldberg gastrointestinal kanama sonrasi anemiye
bagli gelisen serebral enfaktli 10 olgu bildirmislerdir.’
Daha yakin zamanda Nagura ve Yamanouchi anemi
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ile iliskili 8 serebral enfarkth olgu bildirmislerdir.’

Demir eksikligi anemisinin hipoksi, hem sekonder
trombositoza hem de  mikrositoza  bagl
hiperkoagulabilite tablosu sonucu iskemik olaylara yol
actigi dustnulmektedir.®"' Demir trombopoezin
regUlasyonunda rol alir. Trombositoz, trombopoesiz
inhibisyonunun eksikligine bagli olarak gelisir.
Eriskinlerde 6zellikle myeloproliferatif hastaliklar
trombositoz ile iliskilidir. Halbuki ¢ocuklarda genelde
demir eksikligi anemisine bagl gelisir ve
asemptomatiktir.® Bizim birinci olgumuzda belirgin
trombositoz  mevcuttu.lkinci  olguda trombosit
degerleri sinirda yUksekti. Her iki olgumuzun da
trombosit degerlerinin demir tedavisinin ardindan
normal sinirlara ddstigu gozlendi. Demir eksikligi
anemisine baglh gecici iskemik ataklar olanlarda
demir tedavisi sonrasi semptomlarin  tekrar
gozlenmedigi belirtimektedir.>® Bizim hastalarimizin
da yaklasik iki  yillik takiplerinde norolojik bir
sikayetleri olmadi.

Anemi genel olarak enfeksiyon gibi stresli durumlar
olmamasi durumunda iyi tolere edilir. Enfeksiyonda
artmis metabolik gereksinimler disik hemoglobin ve
yetersiz oksijen tasinmasi nedeni ile
karsilanamamaktadir. ~ Demir  bagimli  enzim
aktivitelerinin azalmasi sonucu oksijen kullaniminda
yetersizlikler olusur. Ayrica mikrositoz nedeni ile
azalmis hticre deformabilitesi, vizkositenin artmasi da
venoz ve arteryel tromboza egilimi arttirmaktadir.®"
Bizim olgularimizda yakin zamanda gecirilmis
enfeksiyon éykusi mevcut degildi.

Hipoksi/iskemi ve serebral ventz trombozis anemik
hastalarda iskemik inme icin bilinen 2 mekanizmadir.
KucUk damar aracili beslenen ve anostomoz
yoninden yetersiz bdlgeler olan bazal ganglia ve
talamus iskemi ve hipoksi acgisindan distk esige
sahiptirler.” Demir eksikligi anemisi nedeni ile serebral
demir iceriginin azalmasi dopamin, serotonin,
noradrenalin ~ gibi  bircok  ndrotransmiterin
aktivitesinde azalmaya neden olur. Demir bagmli
enzimlerin sentezi de etkilenir ki bu enzimler bircok
noérotransmiterin  sentezinde onemlidir. Davranis

degisiklikleri ve. mono amin oksidaz inhibitorleri
arasinda iliski mevcuttur. Demir eksikligi anemisi
sonucu aldehit oksidaz enzim aktivitesinde azalma
sonucu, serotonin birikimi énlenir ve bu durum klinik
olarak kognitif fonksiyonlarda azalma seklinde ortaya
cikar.?

Bizim 2 hastamizda da gecici iskemik ataklarin
etyolojisinde demir eksikligi anemisi disinda risk
faktoérd saptanmadi. Sonug olarak, demir eksikligi
anemisinde yetersiz serebral oksijenizasyon, anemik
hipoksi, sekonder trombositoz ve mikrositoz nedeni
ile vizkositenin artarak hiperkoagulabl tablo
olusturmasi sonucu GIA olusabilir. GIA tablosu ile
basvuran hastalarda demir eksikligi anemisi de g6z
ondnde bulundurulmalidir. Bir diger énemli nokta
da, Ulkemizde 06zellikle beslenme aliskanliklarina
bagli olarak sik karsilasilan demir eksikligi anemisinin
erken tedavisinin bircok yonden énem tasidigidir.
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