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GIRIS VE AMAG

Gebelikte, kirmizi kiire kitlesi ile plazma voliminin artigina yol agan bir takim
fizyolojik degisiklikler olmaktadir. Ozellikle gelismekte olan lkelerde beslenme
bozuklugu bu degisiklikleri artirmaktadir. Bu da anne ve yeni dogan igin
istenmeyen sonuglara yol agmaktadir. Diinyada her yil 500.000 maternal 6limiin
oldugu bununda 494.000'ninin gelismekte olan (lkelerde oldugu tahmin
ediimektedir. Gelismekte olan llkelerde maternal mortalite orani 390/100.000
olarak tahmin edilmektedir. Maternal 6limlerin en 6nemli sebeplerinden birinin
anemi Ozellikle siddetli aneminin (Hb<7 g/dl) oldugu bildiriimektedir. Yine
beslenme bozuklugunun disik dogum agirhigina sebep oldugu da bildirilmektedir
(1,2,3).

Anemi, Hb degerlerinin yas ve cinse gére normalin altinda olmasi olarak tarif
edilmektedir. Saglikh, yetigkin kadinlarda normal Hb degerleri;12-16g/dl olarak
kabul edilmektedir. Dunya Saglik Orgiiti (WHO), gebelerde Hb degerinin
11g/dPnin altinda olmasini (2.trimesterde Hb< 10.5 g/dl) anemi olarak kabul
etmektedir. Hb degeri, 7 g/dI'nin altina dismesini ise siddetli anemi olarak
tariflemektedir (3-5).

Tek fetuslu gebeligi olanlarda total eritrosit volumii %25 artarken plazma
volimindeki artis %40-45 dir. Plazma voliimiindeki artisin eritrosit volimundeki
artiga gére daha fazla olmasindan dolayr Hb. konsantrasyonu 2 g/dl kadar
digmektedir. Gebelikte ortalama eritrosit hacmi (MCV) ortalama 4 fl artar. Ancak
ortalama eritrosit hemoglobin konsantrasyonu (MCHC) degerleri degisiklik
gbstermemektedir (6-9).

Normal erigkinlerde vicutta toplam 3-4g demir (Fe) bulunur. Erkeklerde demir

depolarinda yaklasik 1000 mg, kadinlarda ise 500 mg demir bulunur (1d,1 1).



Saglikh, yetiskin kadinlar -gunlik ortalama 2-3 mg Fe’e ihtiya¢ duyarlar.
Gebelikte maternal kan havuzunun genislemesi ve fetal Hb sentezi igin ilave
ihtiyacin dogmasi nedeniyle ginlik demir ihtiyaci 6-7 mg’a yukselir. Gebelikte
yaklasik 1g demir ihtiyaci vardir. Bu 1g demirin 450 mg’i artan eritrosit kitlesi icin,
350 mg'1 fetus ve plasenta icin, 250 mg barsak yolundan zorunlu kayip icin
kullanilir (10-12).

Gelismekte olan lkelerde maternal malnutrisyonun yaygin olmasindan dolayi
gebelere mikronutrisyen desteginin saglanmasi olduk¢a é6nemlidr. Galismalarda da
mikronutrisyen destedi saglanan gebelerde istenmeyen yan etkilerin gérilme
riskinin azaldigi gQgteriImistir (1,3).

Gebelik boyunca demir suplementasyonunun gerekli olup olmadigi sorusu
halen cevabini bulamamigtir. Bazi ¢alismalarda, gelismis bati ilkelerinde demir
alan kadinlarda, demir alinnminin maternal, infant morbidite ve mortalitesi,
gestasyonun suresi, dogumun agdirhg1 tGzerine faydasinin olmadigi sonucuna
variimistir (13). lyi beslenemeyen gelismekte olan Ulkelerdeki gebelerde artan
demir ihtiyacinin diyetle karsilanmasi miimkin gérilmemektedir. Geligmekte olan
ulkelerde profilaktik demir suplementasyonlarinin gebeligin 2. ve 3.
trimesterlerinde baglanmasi énerilmektedir (1,12).

Yiiksekligin doku hipoksisine yol acarak eritropoetin {izerinden eritrosit sayisini
arttirdidi  bilinmektedir. Bundan hareketle randomize, kontrolli, proépektif bir
calisma ile yuksek rakimli bir bélge olan yéremizde (1869 m) gebe kadinlann Hb,
Htc, MCV, MCHC, Fe. TDBK, ferritin ve transferrin seviyelerinin ortalama
degerlerini tespit etmeyi ve gesitli demir suplementlerinin (Fe'?, Fe™ ve

multivitamin) etkilerini arastirmay: amacladik.



' GENEL BILGILER

Gebelik siiresince hem enerji hem de beslenme ihtiyaci artmistir. Cok iyi
beslenen kadinlarda, artmis enerji ihtiyacina viicut gok ¢abuk adapte olacagindan
dolay: cok az ilave enerjinin eklenmesi yeterli olacaktir (1). Kabul edilen yaygin
gorius, gebelikten 6nce ve gebeligin 1.trimesterinde maternal beslenme ile distik
dogum agirigi arasinda yakin bir iligkinin oldugu yolundadir (2).Son trimesterde
2000 kcal/giin enerjinin yeterli olabilecedi de bildiriimektedir. Son bulgular
gostermektedir ki, dustik dogum agirlikli olan bireyler yagsamlarinin daha sonraki
dénemlerinde sadlik problemleri ile daha fazla kargilagmaktadirlar (1). Gelismekte
olan Ulkelerde maternal mortalite ve morbiditenin en sik nedenlerinden birinin
anemi oldugu ileri strdlmustar (3).

Anemi

Anemi, hemoglobin (Hb) degerlerinin yas ve cinse gére normal kabul edilen
degerlerin altinda olmasidir. Yetigkin kadinlarda hemoglobinin normal degeri.12-
16g/dl, hematokrit (Htc) %36-48, kirmizi kire sayisimin normal dederi ise 4.0-
5.4x10%uL’dir (1). Fakat yiksek rakimda diigik oksijene maruz kalarak yagayan
yetigkinlerde anemiyi tarif etmek icin kabul edilen de§erlerden daha yiiksek
degerler kullaniimalidir (4,5).

Hb ve Htc degerleri cins ve yasla degistigi gibi diurnal varyasyon da gosterir.
Ayni kiside sabah en yiiksek degerler elde edilirken, aksam en dugdk degerler
bulunur. Bu diurnal varyasyon nadiren 1g/dl'yi agar. Bu degisimlerin nedeni, ¢ok
muhtemelen plazma volimundeki fluktuasyonlardir (4).

Dolagimdaki kirmizi kiirelerin (KK) ortalama omdrleri 120/gin ve gérevleri
dokulara oksijen (O2) tasimaktir. Bundan dolayr aneminin sonucu doku

hipoksisidir. Aneminin sebep oldugu semptomlar doku hipoksisine baghdir.



Aneminin en sik ve en erken semptomiari; egzersiz sonucu olan dispne, ¢abuk
yorulma, halsizlik ve genel adele zaafiyetidir. Bunlardan baska konsantrasyon
bozukliudu, libido kaybi, ¢arpinti, bas agrisi, senkop gibi semptomlarda gérilebilir.
Fizik muayenede tespit edilen bulgular ise; solukiuk, orta derecede tasikardi,
artmis nabiz basinci, sistolik ejeksiyon murmur ve hafif periferal 6demdir (4,5).

Gebelikte plazma voliimii 32.haftada en yiksek degere ulasmak (zere artar.
Gebe olmayanlara gore tek fetuslu gebeligi olanlarda plazma voliimindeki artig
%40-45 dir. ikiz gebeliklerde ise bu oran yaklasik % 65'dir. Gebelik siresince
ekstra demir uyarisi olmaksizin total eritrosit volimia %25 (yaklagik 300 mil)
artmaktadir, fakat plazma volimindeki artisin daha fazla oimasindan dolayi Hb.
konsantrasyonu 2 g/dl kadar diigmektedir. Plazma voliimiindeki %40-45 artisa
ragmen eritrosit volimiindeki % 25'lik arig sonucunda dilisyonel anemi
geligmektedir. Eritrosit volimiindeki artigsin nedeni olarak 2.trimesterde
eritropoetinin artigi goésterilmigtir. Ortalama eritrosit hacmi (MCV), gebelikte
ortalama 4 fl artar. Ortalama eritrosit hemoglobin konsantrasyonu (MCHC)
degerleri degisiklik géstermemektedir (6-9).

Gebelikte eritrosit yapiminin artmasi nedeni ile periferik kanda gencg hicreler
artar. MCV’nin artmasinin nedeni budur. Eritrosit 6mri degismemistir. Kemik iligi
hiperplastiktir (10).

Normal erigkinierde toplam 3-4 g demir bulunur. Bir ¢ok kadinda bu miktar
2g’'dir. Demir hemosiderin ve ferritin formlarindadir. Kemik iligi, karaciger ve
dalakta depolanir. Erkeklerde demir depolarinda yaklasik 1000 mg, kadinlarda ise
500 mg demir bulunur (10,11).

Demir dengesini viicutta stirdirebilmek i¢in , kadinlar ginlik 2-3 mg elemental

Fe'e intiyag duyarlar. Gebelikte maternal kan havuzunun geniglemesi, fetal Hb



sentezi icin ilave ihtiyacin dogmasi nedeniyle ginlik elemental demir ihtiyaci 5-7
mg’a yukselir (9, 10). Gebelikte yaklagik 1g demir ihtiyaci vardlr.’ Bu 1g demirin
450 mg" artan eritrosit kitlesi i¢in, 350 mg’i fetus ve plasenta igin, 250 mg barsak
yolundan zorunlu kayip i¢in kullanthir (10, 12).

Gebelikte artan demir ihtiyaci diyetle kargilanamaz ise, aneminin geligmesi
kagimiimazdir (10). Dinya Saglik Orgutiiniin (WHO) kriterlerine gore gebeligin
ortalarinda Hb degerinin 11 g/dI'nin altina dismesi anemi olarak kabul
edilmektedir (7). Gebelik siiresince ve dogum sonrasinda gorillen en sik
komplikasyonlardan biri anemidir, 6zellikle demir eksikligi anemisidir. Diinya saghk
érgutine goére gebe kadinlarda demir eksikligi anemisinin prevalansi %51’dir
(9,12,14,15). Ozellikle gelismekte olan Ulkelerde gebe kadinlar demir eksikligi
anemisi riski ile karsi karsiyadirlar. Bu llkelerde demir eksikli§i anemisinin
prevalansi %35-75'dir. Peru'da ¢ocuk dogurma yasinda ki bayanlarin %35’inin
gebe kadinlarin ise %50’sinin anemik olduklar tespit edilmigtir (12).

Anemisi olan gebe kadinlarda maternal mortalite, fetal mortalite, diigiik dogum
agirlikli bebek, prematiire dogum eylemi ve perinatal mortalite riskinin arttigi bir
cok caligmada gosterilmigtir (7,16,17) .Daha o6nce dugik dogum agirhikl gcocuk
doguran kadinlarda, daha sonraki dogumiarinda da disiik dogum agirlikli gocuk
dogurma riskinin daha yiksek oldugu bildirilmektedir (2). Yetigkin dénemierde
gelisen yuksek kan basincida diigik dogum agirhgina baglanmaktadir (1 8).

Maternal beslenmenin (ilk trimester ve dncesinde) dogum agirhd: ve dogum
defektleri agisindan 6nemli oldugu kabul edilmektedir (2).

Demir Eksikligi Anemisi

Gebelerde aneminin en sik nedeni demir eksikligidir. Demir eksikliginin en

énemli nedenleri; fetus ve artmis eritrosit kitlesinden dolaylr Fe ihtiyacinin



artmasidir. Reprodiiktif yillarda kadinlar, demir dengesinin saglanmasi ve
surduralmesi agisindan riskli durumdadirlar. Beslenmesi kot olan gebelerin %50
sinden fazlasinda Hct degeri %32’nin altina dismektedir. Gebelik ilerledikge demir
intiyaci artmaktadir. Gebeligin ilerlemesi ile serum Fe seviyesi diismekte, total
demir baglama kapasitesi (TDBK) plazma volumin deki artisa bagh olarak
artmaktadir. Plazma ve doku ferritini demir alan gebelerde de almayan gebelerde
de azalir. Kemik ili§i Fe'i demir almayan bayanlarda termde tespit edilemeyecek
kadar dusik olabilir (9,19). Demir depolar bogsalmis kadinlar hamile kalirsa Fe
eksikligi anemisi daha hizli geligir. Fe eksikli§i anemisi gelistiginde ilk olarak ferritin
daha sonra serum demiri diser. Hb konsantrasyonunda diigme daha geg¢
gerceklesmektedir. MCV'deki diisme Hb sentezini etkileyen. demir eksikliginin
gebelikte ki ileri bulgularnindan biridir (13).

Vicut agirhiginin %1’inin 0.01’inden daha azini olusturan demir viicutta sadece
Hb sentezi i¢in kullaniimaz. Ayni. zamanda c¢esitli dokularda cesitli enzim
yapilarinda da kullaniimaktadir. Fe eksikliginde yukarida ki nedenlerden dolay: bir
cok doku ve sistem etkilenmektedir. Kas fonksiyonlarn bozulacagindan kas zafiyeti,
solunum enzimlerinin fonksiyonlari bozulacagindan dolay! da egzersiz dispnesi
gelismesi drnek olarak verilebilir (4,5,9).

Hafif demir eksikligi anemisinin semptomiari genellikle asikar degildir. Hb
konsantrasyonunda ki minimal azalma sonucu olugsan O: tagima | kapasitesi
bozuklu§u kompanze edilebilir. Fakat Fe bagimli doku enzimlerinin fonksiyonlari
ve santral sinir sisteminde ki gibi hiicresel fonksiyonlar izerine olduk¢a énemli
etkileri vardir. Doku enzimlerinin fonksiyon bozukiugu, Fe eksikliginin cok erken

donemilerinde bile ortaya cikabilir (4,5).



Gebelik ddneminde Fe eksikliginin 6nlenmesi gok énemlidir. Clinki sezeryanla
yada vajinal dogum sirasinda olugsan akut kan kayiplari, maternal kan volimin de
dramatik degisiklikiere yol acabilir. Normal gebelikte hipervolemi kan kaybina
cevabi oldukca azaltir. Dogumda akut kan kaybindan dolay: kan volimi azalir.
Eger dogum 6ncesi kan volimiin Gn %25’'inden fazlasi dogumda kaybedilmemigse
kan volim{ nispeten stabil kalir. Kan volimin de dogumdan sonra kompansatuar
bir artig olmaz hatta dilirezise bagl olarak plazma volumi yavasg yavasg azalir.
Hematokrit degeri tedricen artar ve kan volimi gebelik 6ncesi seviyesine geri
doner (13).

Hb konsantrasyonunda anlami bir diismeye yol agmaksizin tolere edilebilen
ortalama kan kaybi yaklagik 1000ml'dir. Fakat bu, demir depolarina ve kan
voluminin saglikli artigsina baghdir. Demir destedi almayan kadinlarda demir
depolarinin gebeligin sonunda dnemli derece dusik oldugu birgok caligsmada
gosterilmigtir (13).

Demir eksikligi olan kadinlarda Hb'nin gebelik 6ncesi seviyesine dénmesi bir
yildan daha fazla stirede olmaktadir. Demir destegi alan kadinlarda ise Hb gebelik
6ncesi normal degerlerine dojumdan sonraki ilk 5-7 giin icinde dénmektedir.
Dodum sirasinda anemik kadinlarda daha fazla kan kaybinin oldugu da
unutulmamalidir. Demir eksikliginin, néromuskiiler ileti ve myometrial
kontraksiyonlar Gzerine olan hayati rolii de g6z éniinde bulundurulmalldlr (13).

Fetal Risk

Fetus demir ihtiyacini plasenta yolu ile maternal serumdan aktif transport ile
karsilar. Fetal biiyime dolayisi ile de fetal hematopoezisin geligmesine bagh
olarak plasenta aracilig: ile demir transferi 6zellikle gebeligin son 4 haftasinda

olmak Uzere artar. Kord kanindaki ferritin konsantrasyonu, demir eksikligi olsa da



olmasa da annenin serumunda ki ferritin konsantrasyonundan daha yuksektir.
Fakat, demir eksikligi olan anneden dogmus bebeklerin kord kaninda ki ferritin
seviyesi demir eksikligi olmayan anneden dogmus bebeklerin kord kaninda ki
ferritinden anlamh olarak daha dustktir. Demir eksikligi olan annenin bebeginde ki
demir eksikligi, demir depolarinin doldurulmasinda ve oral alinimin kétit oldugu
yasamin ilk bir yilinda aneminin gelismesinde oldukca 6nemlidir. Beyinde ki
kimyasal mediyatérlerin konsantrasyonlarinda ki degisiklie bagh olarak demir
eksikligi olan gocuklarda davranigsal bozukluklarin meydana geldigi calismalarda
gosterilmistir. Anemi olmadan da demir eksikliginin mental gelismeyi engelledigi
gosterilmigtir (13,20).

Son doénemlerde yapilan calismalarda, maternal aneminin 6zellikle siddetli
aneminin plasental agirlikta artigsa, diusik dogum agirhdina, intrauterin gelisme
geriligine ve preterm doguma yol actigs gosteriimistir (21). Bunlarin nedeni olarak
da demir eksikliginin hiicre fonksiyonlan tzerine olan farkh etkileri gésterilmistir.
Bu da gostermektedir ki; maternal demir eksiklidi, fetal geligsim izerine olumsuz
etkive sahiptir. Adult donemde artmis yiksek kan basinci riski digik dogum
agirh§i ve artmis plasental agiriga baglanmistir. Hatta Hindistanda adult ddnemde
koroner kalp hastaliklari ve diabetes mellitus gibi hastaliklarin prevalanslarinin
artmasinin nedenlerinden birinin de intra-uterin gelisme geriligi olabilecegdi hipotezi
ileri sUrGlmistar. Adult donemdeki yiksek kan basinci ve di§er saglk
problemlerinin énlenmesi icin gebelik doneminde demir eksikliginin proflaksisi

6nemlidir (22-25).



Tan::

Hb konsantrasyonu:

Dolagimdaki Hb konsantrasyonunda azalma, demir eksikligi anemisinde ge¢
geligsen bir bulgudur. ilk énce demir depolarinda azalma, sonra serum demirinde
azalma ve en sonunda Hb konsantrasyonunda azalma olmaktadir (11). Gebeligin
2. ve 3. trimesterinde 10.5 g/di'den daha dusik Hb degerleri patolojiktir ve ileri bir
arastirmayi gerektirir (13).

Kirmizi kiire indeksleri:

Demir seviyeleri normal olan gebelerde fizyolojik olarak MCV ortalama 4 fi
artar. Fakat baz kadinlarda bu artig 20 fl'e kadar olabilir. Tecribeler géstermistir ki
MCYV gebelikte gelisen demir eksikliginin iyi bir gdstergesi degildir. Son dénemde
yapilan bir calismada, demir eksikligi anemisi olan gebelerde ortalama MCV 90.7 fl
(ferritin:0.9 pg/L) iken demir eksikligi anemisi olmayanlarda ortalama MCV degeri
90.6 fi (ferritin:43.3 pg/L) olarak bulunmustur (13). Tabi ki gebelik 6ncesi dénemde
demir eksiklidi anemisi olan ve demir depolan asikar bir sekilde bos olan
kadinlarda asikar hipokromi ve mikrositoz ( MCV, MCH ve MCHC nin normal
degerlerinin altinda olmalar) gérilir. Bunlanin goraldiga herhangi bir durumda
taninin konulmasi da kolaydir. Gebelik olugmadan sinirda demiri ve normal Hb
degerleri olan kadinlarda ise taninin konulmasi zordur (25,26).

Serum Demir ve Total Demir Baglama Kapasitesi (TDBK):

TDBK ile birlikte serum demiri, transferrin saturasyonu hakkinda bilgi verebilir.
Azalmis transferrin saturasyonu, dokulara demir deste@inin azaldigini ve demir
eksikliginin gelistigini gosterir. Erken dénem de eritropoezis ve demir-bagimh doku
enzimlerinin fonksiyonlar bozulur. Gebe olmayan saghkl bireylerde serum demiri

9-27 umol/L (50-150 ng/dl), TDBK 54-64 pmol/L (300-360 pg/dl) ve saturasyon



yizdesi 30-50 arasinda degismektedir. Demir eksikligi durumlarinda TDBK bu
degerlerin Uzerine ¢ikarken, saturasyon ylizdesi ve serum demiri normal
deg@erlerin altina dasmektedirler. Kronik inflamatuar durumlarinda ise azalir.
Gebelerde plasma voluminin artmasindan dolayi TDBK da artar. Anemik
olmayaniarda TDBK, yaklagik demirle 1/3 oraninda saturedir. Birgok calisma
gebelerde; hem demirin hem de TDBK'nin saturasyon ylizdesinin azaldigs
gosterilmigtir. Yine bu ¢caligmalarda demir destegi ile bu azalmanin bilylik oranda
onlendigi de tespit edilmigtir. TDBK ile birlikte serum demirinin sindirim yolu ile
alinan demir tarafindan etkilenmesi ve diurnal bir fluktuasyon godstermesi nedeni
ile depo demirinin iyi bir gostergesi degildirler. Yinede 9 ymol/L'nin altindaki serum
demiri ve %15’in altindaki saturasyon yiizdesi gebelikteki demir eksikliginin ¢ok
6nemli gdstergeleridir (13,26).

Serbest Eritrosit Protoporfirini (FEP):

Protoporfirin, demirin hem yapisina katiimasini saglayan ve mitokondride
sentezlenen bir molekildir. Hem yapimi igin eritroid prekirsérierine sunulan demir
miktaninin disik oldugu durumiarda protoporfirin artar. Normalde eritrositlerde
0.53 umol/L. (30 pg/dl) degerinin altinda bulunurken demir eksikli§i durumlarinda
1.77 umol/L (100 ug/dl) seviyesinin lzerine ¢ikar. Fakat, infeksiyon, malignensi ve
kronik inflamatuar durumiarinda aldatici bir artis olabilir (13, 26).

Ferritin:

Demir, ferritin yada hemosiderin olarak depolanir. Ferritin; yliksek molekiler
agirhikh bir glikoproteindir. Saglikli kadinlarda dolagimdaki seviyesi 15-50 ug/L
arasinda degisir. Demir eksikliginde ferritin 15ug/L veya bu seviyenin altinda
duser. Ferritin, sindirim yolu ile alinan son demir ile etkilenmez, stabildir ve

inflamasyon yoklugunda demir depolarini hem dodru hem de kantitatif olarak
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gosterir. Demir eksikliginde, - ilk anormal laboratuar testi serum ferritininin
dusukiagudar (13,26).

Transferrin Reseptorleri (TfR):

Serum TR, hiicresel demir durumunun degeriendirilmesinde yeni ve guvenli bir
gostergedir. Hicrelerin  hepsinde demir-transferrin  kompleksini baglayan
ltransmembranéz protein, demiri hiicre icine alir. Demirde olusan herhangi bir
azalma, TfR sentezinde artiga neden olur. Sensitif immiinolojik metodlarla, ferritine
benzer sekilde TfR'ninde insanlarin timiniin plazmasinda viicuttaki toplam TR ile
de orantili bir gekilde kiigik miktarlarda dolastigi gosterilmistir. Immiinoassay
metoélarla TfR’nin normal degerlerinin 4-9 pg/L arasinda oldugu gdsterilmistir.
Demir eksikligi olan bireylerde plazma reseptérieri diger dokulardakine gére 3 kat
artmaktadir. Demir eksikliginin erken déneminde TfR konsantrasyonu demir
eksikligi derecesi ile ofantllldlr. Kronik inflamatuar hastaliga bagh olarak serum
ferritini normal yada yiksek olanlar ile gergek serum ferritini diisik olanlann
ayinminda oldukca faydalidir.

TfR, hem gebelerde hemde kronik hastaliklar anemisinde dokularin demir
eksikligini dogru olarak yansitir. TfR ve ferritin demir depolar hakkinda gok dogru
bilgiler verirler. Ferritin depo demirini, TfR ise dokularin demir depolarini yansitir
(11, 26).

llik Demiri:

Gebelerde depo demirinin degerlendiriimesinde en hizli ve en givenilir metod,
kemik iliginden yapilan yaymalarin Prusya mavisi ile boyandiktan sonra
skorlanarak kalitatif olarak de@erlendirilmesidir. Demir destegi almayan termdeki
kadinlarin %80’inden fazlasinda doku boyama yontemi ile demirin olmadigi

gosterilmigtir. Demir depolarn dolu olsa bile akut veya kronik inflamasyonlarda,

11



ozellikle Uriner enfeksiyonlarda demirin Hb icine girmesinde bir engel olusur.
Bunun ayirici tanisi, ya kemik iligi aspirasyonunun demir boyasiyla boyanmasi ile
yada TfR, ferritin ve CRP degerlerine bakilarak yapilabilir (11, 26).

Tedavi segenekleri:

Gebelik Oncesi: Gebelik digiinenlerde efer varsa demir eksikligi anemisi
tanis1 konmali ve mutlaka konsepsiyon dncesi tedaviye baslanmalidir. Gebelik
sliresincede tedaviye devam edilmesi énerilmelidir (13).

Prenatal: Gebelerde demir eksiklijine yaklagimin ana prensibi, oral
suplementlerle demir eksikliginin 6nienmesidir. Gebeligin erken dénemlerinde
baglanan 60-80 mg/gin elemental demir, Hb’nin normal sinirlarda tutulmasini
saglar, fakat demir depolarini restore etmez. Amerikan Jinekolojist ve
Obstetrisyenler birligi ile WHO demir depolari yeterli olan gebe kadinlarda 30-60
mg/giin elemental demir alinmasini énermiglerdir (9).

Gebe kadinlarin tamaminin demire ihtiyaglar olup olmadikiarn tartigmalidir.
Yapilan calismalarda, ferritini diisiik olan gebe kadinlarda plasental yolla fetusa
demir t}ansportunun azaldi§ gosterilmistir. Bundan dolay! demirin gerekli oldugu
da kabul edilmektedir. Yan etkilerinden yada tolere edilememesinden dolay! Fe’i
oral yolla alamayan gebelere gebelikte sliresince ihtiya¢g duyulan 1000 mg Fe kas
igine (i.M) verilebilir. Oral demirin yan etkileri, alinan miktarla iligkili gdrilmektedir.
Gunliik 100 mg’a indirilip, tedavi de 16. gebelik haftasina kadar geciktirilirse bu
yan etkiler oldukga nadir gérulur. En fazla sikayet edilen semptomlar;
konstipasyon, bulanti, mide yanmasi, ishal, digkinin siyah gelmesidir. Genellikiede
basit bazi 6nlemlerle sikayetler 6nlenebilir (9,24).

Demir eksikligi anemisi riski olan kadinlarin serum ferritin seviyesine gebeligin

ilk 3 ayinda bakilmalidir. Serum ferritin seviyesi 50 pg/dl den daha dustk ise



glinlik demir verilmelidir. Buna kargin serum ferritini 80 pg/dI'nin Gzerinde ise
demir destegine gerek yoktur (13). Oral demir preperati olarak hem iyi tolere
edilmesinden hem de absorbsiyonunun iyi olmasindan dolayr ferros-sulfat
onerilmektedir. Oral demir alimina uyum gostermeyenlere demir-sorbitol-sitrat .M
olarak verilebilir. Demir-dextran .M yada total dozu 1.V yolla verilebilir. Demir
eksikligi anemisinde ,eder bagka bir bozukluk yoksa, tedavinin baglanmasindan 3
giin sonra retikulosit sayisi artmaya baslar ve 10.giinde pik yapar Yine
hemoglobinin haftada 0.8 g/dl artigi tedavinin yeterli oldugunu gosterir (4,5). Eger
dojuma kisa sire kalmigsa ve hasta semptomatikse kan transfizyonu da
yapilabilir (9,13).

Gebelik boyunca demir suplementleri gerekli midir? Sorusu halen cevabini
bulamamigtir. Gelismis bati Glkelerinde gebelik siresince yapilan kontrolli klinik
calismalarda, demir alan kadinlarda, demir ahimiminin maternal, infant morbidite ve
mortalitesi, gestasyonun siresi, dogumun agirhd Uzerine faydasinin olmad:gi
sonucuna varilmigtir (13). Fakat, demirden fakir diyetle beslenen gelismekte olan
Ulkelerde gebelikte artan demir ihtiyacinin diyetle karsilanmasi mimkiin
gorialmemektedir. Hatta yazarlarin gogu iyi bir diyetle beslenen gelismis {ilkelerin
saglikli bayanlarinin diyetle aldiklari demirin, gebelikteki fizyolojik demir ihtiyacinin
daha asagisinda oldugunu kabul etmektedirler (1,6,12). Bu giinkii kabul géren
gorils, gebelik silresince demir suplementlerinin segilmis gebelerdé verilmesi
y6niindedir (27).

Folat Eksikligi:

Folik asit; DNA, RNA ve proteinlerin sentezi igin gerekli olan suda eriyen bir
vitamindir. Folik asit, ¢esitli bitki ve bakteriler tarafindan sentez edilir. Ginliik

minimum ihtiyac gebe olmayaniarda 50-100 ug'dir. Fakat gebelik gibi artmig
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metabolik durumiarda ginliik ihtiya¢ birka¢ katina, minumum 150 ug/gin, ¢ikabilir.
Saglikh bireylerde 5-20 mg folik asit basta karaciger olmak tGizere gesitli organlarda
depo edilir (9,28).

Gebelerin beslenmesinde demir ile birlikte folik asitin hayati bir 6nemi vardir.
Folik asit, hicresel seviyede 6nce dihidrofolik asite (DHF) daha sonra hiicrelerin
bélinme ve gelismesi icin 6nemli olan tetrahidrofolik asite (THF) dénusur.
Gebelerde; artmig maternal kirmizi kure kitlesi, uterus hipertrofisi, plasenta ve
fetus nedeniyle ginlik alinmasi gereken folik asit miktan da artmistir. Folat,
plasenta araciligi ile fetusa aktif olarak taginir. Gebelik ilerledikge plazma folat
seviyeside diser ve termde normal seviyesinin yarisina kadar iner. Gebeligin 8.
haftasinda bébrek yoluyla atilan folik asit miktari da iki katina ¢ikar (13).

Gebelikte gériilen anemilerin en sik 2. nedeni, megaloblastik aneminin ise en
sik nedeni folat eksikligidir (6,9).

WHO, prenatal dénemde 800 pg/giin, laktasyon déneminde ise 600 ug/gin
folik asit alinmasini énermektedir. Diyetle gunlik ihtiyacin karsilanmasi zordur.
Gunkd ingilt;re’de bile yiyeceklerie glinde 129-300 pg folik asit ahnmaktadir.
Dogal yiyeceklerin hemen hepsinde folik asit bulunmasina ragmen diinyada tim
gebelerin yaklasik 1/3'de diyetteki folik asit eksiginden dolay! megaloblastik anemi
gelismektedir. Bununda en énemli nedeni yiyeceklerin pisiriimesi ile folik asitin
%90'dan fazlasi yok olmasidir (13). |

Fetal Risk:

Gebeligin baslangic déneminde folat eksikligi olan gebelerin 3.trimesterinde
megaloblastik aneminin (MBA) gelismesi kaginilmazdir. Folat eksikligi olan
anneden dogan bebeklerde 6zellikle prematire bebeklerde MBA riski artrmisgtir.

Gebelik éncesi folik asit eksikligi ile yarik dudak, yarik damak ve en énemlisi néral

14



tip defekti hatta abrupsiyo plasenta, gebelige bagh hipertansiyon, disik dogum
agirhdr ve prematiire dojum arasinda bir iliskinin oldugunu gosteren birgok
caligma vardir (9,13).

Konsepsiyondan 6énce ve sonra higbir multivitamin 'kullanmayan veya sadece
konsepsiyondan 6nce multivitamin kullanan kadinlar arasinda néral tip defekti
3.5/1000°dir. Gebeligin ilk 6 haftasi boyunca folik asit iceren multivitamin kullanan
kadinlarin bebekleri arasinda néral tiip defekti prevalansi ise %0.09'dan daha.
dusuktar. Gebeligin 7. haftasindan sonraki haftalarda folik asit iceren muitivitamin
kullanan kadinlar ile gebeligin ilk 6 haftasi boyunca folik asit icermeyen
multivitamin kullanan kadinlar icin néral tip defekt prevalansi aymidir (29).

Perikonsepsiyonel folik asit igeren multivitaminlerin alinmasinin konjenital
anomali prevalansini azaltdigi gésterilmistir (30).

Tani:

Folik asit eksikliginde ishal basta olmak Uzere seilozis ve glossit sik géralur.
Anlamli makrositozis (6zellikle MCV>110fl), megaloblastik aneminin en &nemli
laboratuar bulgusudur. Fakat demir depolari dolu olan saghkli gebelerde MCV’de
ortalama 4fl bazen 20fl'ye kadar varan bir artig vardir. Folat verilmesi ile bu artig
Onlenemez. Bazen de demir eksikligi MCVnin artigini  maskeleyebilir.
Megaloblastik anemide Hb’deki azalmanin yani sira retikilosit sayisi, beyaz kiire,
trombosit sayilari da azalmig olabilir. Periferik yaymada, anizositozis,
poikilositozis, nétrofillerde hiper segmentasyon goérulur. Aghik serum folat
seviyesinin 3 ng/ml'den, eritrosit folat aktivitesinin ise 20 ng/ml’den digiik olmasi

folik asit eksikligine bagh megaloblastik anemiyi gésterir (9,13,28).
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Tedavi Yaklagimlan:

Folat eksikligine yaklagim: Geligmis Ulkelerde profilaksi nedeni ile asikar folat
eksikligine rastlanmasi olagan degildir. Prenatal donemde folik asit eksikligine
bagh MBA tanisi konursa giinde 5 mg pteroyl-giutamik asit baglanmali ve dogum
sonrasina kadar devam edilmelidir. E§er cevap alinamiyorsa folik asit parenteral
verilebilir. Prenatal dénemde MBA geligmesini 6nlemek icin proflaktik olarak folik
asit verilmelidir (13).

Gebelik énéesi: Diger anemilerde oldugu gibi konsepsiyon 6ncesi tani igin
dikkatli bir degerlendirme yapiimali ve tedavi baglanmalidir. Noral tiip defektinin
onlenmesi i¢in reprodiiktif donemde yeterli folat alinimi gereklidir. ABD’de; hastalik
kontrol merkezi, ya diyetle yada farmakolojik suplementasyonia giinlik 400 ug
folik asit amini reprodiktif yastaki tim kadinlara énermektedir (13).

Prenatal: Gebelik siiresince profilaktik amagh folat suplementlerinin verilmesi
gereklidir ve glinliik folik asit intiyact 200-300 ug’dir. Hatta folik asit demirle birlikte
verilmelidir. ABD'de giinde 0.4 mg folik asit proflaksisi ile yilda olusan 2500 néral
tup defekti %50 azaltilmigtir (9,13).

B12 vitamin eksikligi:

Kas,kirmizi kire ve serum vitamin B12 konsantrasyonu gebelik siresince
diser. Gebelik 6ncesi B12'nin 205-1025 ug/L olan seviyesi, gebeligin sonunda 20-
510 ug/l'ye diser (12). Multpl gebeliklerde ise bu daha fazla dugér. Vitamin
B12'nin dieter kaynagi hayvansal gidalardir. Vicutta sentez edilemez (28).

Fetal Risk:

Gebelikte vitamin B12 absorbsiyonu degismez. Fakat estrojenin etkisi ile
dokular tarafindan alimmi arttinhir. Kord kanindaki serum B12 vitamini seviyesi

normal kandakinden daha yiksektir. Gebelik vitamin B12 degerleri {izerine fazla
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bir etki yapmaz. Yetigkinlerde depo edilen B12 vitamin miktari 3000 pg veya daha
Uzeri iken, yeni dodanlarda 50 pg'dir. Gebelikte vitamin B12 eksikliginin
nedenlerinden biri tropikal sprue’dur. Bu vakalarda MBA'nin nedeni uzun siren
hem B12 hem de folik asit eksikligidir (13).

Tedavi:

Gebelikten 6nce tani dogrulanmali ve tedaviye hemen baslanmalidir. Bu
yaklagim ile fertilitede diizelecektir.

Prenatal: Gebe olmayanlarda giinde 2 pg, gebelerde ise 3 ug vitamin B12
alinmasi 6nerilmektedir. Vitaminin tek kaynadi da hayvansal gidalardir.
Vejeteryanlarda B12 vitamin eksikligi olabilir buniarda gebelik boyunca giinlik
suplementasyon onerilir (13).

Gebelikte Multivitamin Kullanimi

Savas sonrasinda Almanya, Hollanda ve ingiltere’de kéta diyet ile néral tup
defekti arasinda artmug bir iligkinin oldugu ve bu iliskinin 6zellikle disik sosyal
siniflarda oldugu gésterilmistir (29).

Perikonsepsiyonel bakim, hem prekonsepsiyonel hemde erken post
konsepsiyonel periyodu kapsar. Bazi major genetik defektler konsepsiyonun
durumu ile belirlenir. Gebeligin ilk 3-8 haftalari fetal geligim icin en degerli en
sensitif doénemlerdir (30). Perikonsepsiyonel multivitamin-folik asit iceren
suplementasyonun néral tip defektinin olusumunu azalthd: gésterilmi§tir.
Randomize kontrolli bir calismada, perikonsepsiyonel vitamin
suplementasyonunun noral tiip defekti ve bazi diger konjenital anomalilerin (VSD,
renal agenezis...gibi) insidansini azalttigi gosterilmigtir (30-32).

Folik asit veya multivitamin suplementasyonunun konjenital anomalileri azaitip

azaltmayacagiyla ilgili tartigmalar devam etmektedir (31).
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Cezeizel A.E ve arkadaslari, konsepsiyondan 1 ay 6nce calismaya aldiklan
hastalan 2 gruba ayirmiglardir. Bir gruba multivitamin, diger gruba ise dusik
miktarda element vermigler. Distik miktarda element alan grupta konjenital
malformasyonu (22/1000) vitamin alan gruptan (13.3/1000) anlamli olarak daha
yiksek bulmuslardir (32,33).

Multivitamin suplementasyonunun faydalarindan biride gebeligin erken
donemlerinde siddetli bulanti ve kusmayi azaltmasidir. Multivitamin alan grupta
sabah bulantisi %3.4 iken dugtk miktarda element alanlarda bu oran %7.4 dur.
Yuksek doz B1 ve B6 vitaminleri veya genel B kompleks tgdavisi hiperemezis
tedavisi 6larak tavsiye edilmiglerdir (30,34).

Fetusun iskelet gelisimi icin gebelik siresince diyetle alinmasi &nerilen
kalsiyum (Ca) miktan gebe olmayan kadinlara gére %122-%167 daha fazladir.
Gebelik boyunca Ca suplementasyonu guvenlidir ve tolere edilebilir maksimum
miktar 2500 mg/gun’dir. Gebelik siresince ekstra alinmasi gereken total Ca
miktar1 30 g'dir. Ca digiklGgu ile gebelik hipertansiyonu, preeklampsi, postnatal
depresyon arasinda bir iligkinin varligindan bahsedilmektedir (1,31). Kalsiyumun
faydall etkileri yaninda ozellikle demir preperatlari ile birlikte kullanildifinda
demirin absorbsiyonunu bozmasi gibi istenmeyen etkileride mevcuttur. Ayni
zamanda Ca, c¢inko, fosfor, Magnezyum ile de etkilegmektedir. Fakat fazla
miktarda Ca aliminin bu 3 mineral eksikligine yol agti§ina dair ¢ok az bﬁlgu vardr.
(1,9,35).

Fetusun ekstra ihtiyaclari nedeni ile gebelik siiresince serum vitamin C
progressif olarak yaklagtk %50 azalir. Gebe kadinlarda diyetle alinmasi 6nerilen
vitamin C miktari gebe olmayan kadinlara goére %67 daha fazladir. Suda eriyen

vitaminlerin maternal mortalite ve morbidite {zerine herhangi bir etkisi
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gozikmemektedir. Sadece preeklampside vitamin C konsatrasyonunun disik -
oldugu tespit edilmistir (1). Sitrik asit ve Vitamin C'den zengin yiyecekler demir
absorbsionunu artirmaktadir. Hatta demir preperatian ile birlikte kullaniimalari
tavsiye edilmektedir (1,9).

Cinko, bakir, krom, molibden, manganez, magnézyum ve kalsiyum gibi
mineraller, ¢ay, kahve gibi icecekler demir elimini bozmaktadiriar. Bu nedenle
demir suplementasyonu disinildigiinde, demir preperatlarinin tek baélna ayni
zamanda yemek aralarinda verilmesi dnerilmektedir (1,35).

- Yukaridaki bilgiler isiginda bizde 1869 m yiikseklikte yasayan yoremizdeki
gebe populasyonunda anemi prevalansini, farkh destek tedavilerinin cevap
oranlanni ve hematolojik parametrelerin ortalama degerlerini tespit etmek amaci

ile bu ¢aligmay: planladik.
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MATERYAL ve METOD

Bu calismaya Atatiirk Universitesi Tip Fakiiltesi Aziziye Arastirma Hastanesi
Kadin Hastaliklari ve Dogum ABD poliklinigine 01.06.2001 ile 01.08.2001 tarihleri
arasinda bagvuran 160 gebe kadin dahil edildi. Olgularin yaglari 16-41 arasinda
idi. Calismaya alinan gebe kadinlarin timinde gestasyonel yas, son adet tarihi ve
USG ile tespit edildi.

Gestasyonel yasgi 18-23. haftalar arasinda olan,

Gestasyonel yas ile son menstruasyon tarihi uygun olan,

Tek fetuslu gebeligi olan kadinlar ¢aligmaya alindi.

Vak'alarin timine hemogram calistiriidi. Ozellikle Hb degerieri 8-14 mg/dl
arasinda olanlar ¢alismaya dahil edildiler. Bu degerlerin altinda ve tzerinde Hb
degerleri olanlar ¢aligma disi birakildi.

Gestasyonel diabetes mellitusu olanlar,

Gebelik toksemisi olanlar ve kronik hipertansif hastalar,

Kronik hastalig! olaniar,

Anamnezierinden agir sigara igicisi(10 sigara/gin ve tizeri) oldugu dgrenilenler,

Rutin USG takiplerinde plasental anomali tespit edilenler (Plasenta previa ve
ablasyo plasenta) calismaya dahil edilmediler.

Calismaya alinan gebe kadinlarla birebir gérisilerek verilen tedavinin yan
etkileri, tedaviye cevap orani hakkinda bilgi verildi. Bu ¢calisma ile iIgili olarak etik
kurula bagvuruldu. Etik kurulun 01.06.2001 tarihinde yapilan 25. oturum sayili
toplantisinin 4 nolu kararindan ve hastalarin onay! alindiktan sonra ¢alismaya
baslandi.

Calismaya alinan 160 gebe kadinin timi rutin ayhk kontrollere cagrildilar ve

her kontrolde hastalarin Hb degerlerine, kan sekerlerine {rogramlarina, ve



obstetrik USG'lerine bakildi. Bu hastalar 40’ar kisilik 4 gruba ayrildi. Gebeligin 18-
23. haftalarinda 1.gruba multivitamin (60 mg ferrous, 0.8 mg folik asit, 125 mg
calcium, 100 mg magnesium, 100 mg C vitamini) 1x1, 2.gruba Fe* (ferro Il
hydroxyde polymaltose 100 mg+0.35 mg folik asit) 1x1, 3.gruba Fe*? (ferroglycin
sulphate 225 mg) 1x1 oral olarak baslandi, 4.grup ise kontrol grubu olarak alindi
ve herhangi bir tedavi veriimedi. Calisgmaya alinan gebe kadinlardan Fe, TDBK,
ferritin ve transferrin igin;

18-23. haftalarda (tedavi 6ncesi, 1.kontrol),

36-40. haftalarda (2.kontrol),

Dogum sonrasinda (3.kontrol) kan alindi. Kanlar saat 10-12 arasinda, ortalama
8 saatlik aclik sonrasinda, turnike yardimu ile 6n koldaki yiizeyel bir venden alind..
Kanlar 4000 devirde 4 dakika santrifiij edildikten sonra ayrilan serumiar hemen
-80 °C’de donduruldu.

Serumlar toplanip ilgili laboratuarda galisilacag: giin —80 °C’den gikarilarak oda
Isisinda ¢dzdirildi. Rutin hemogram (Hb, BK, Htc, MCV, MCHC, PIt) hematoloji
laboratuarinda Coulter STKS cihazinda EDTA'li tiipte ¢alistinidi. Fe ve TDBK
biyokimya laboratuvarinda mega otoanalizatorde, transferrin Beckman
nefelometrik otoanalizatorde, ferritin Liason otoanalizatérde ¢alistirildi.

Laboratuar normal degerleri: Fe; 49-167 mg/dl, TDBK; 350-450 mg/dl,

transferrin; 212-360 mg/dl, ferritin; 4-104 ng/ml idi.
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Istatistiksel Analiz
statistiksel degeriendirme “SPSS 10.0 for windows” paket programinda yapildi.
Gruplar arasi degerlerin karsilagtiriimasinda one-way Anova testi, bu test icin
anlamii ¢tkan degerlere post hock (tukey) testi, grup ici tedavilerin etkinliklerinin
karsilastinimasinda tekrarlayan élgiimlerde varians analizi testi kullanildi. p<0.05

istatistiksel olarak anlamli kabul edildi.
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BULGULAR

Atatrk Universitesi  Tip .Fakilltesi Aziziye Arastirma Hastanesi Kadin
Hastaliklar ve Dogum Poliklinigine bagvuran 160 gebe kadin ¢aligmaya alindi. 4
hasta takiplere gelmedikleri [1 hasta 4.grup (kontrol), 3 hasta 3.grup (Fe*?), 2
hasta 23. ve 27. haftalarda intrauterin 6li fetus gelistigi [3.grup (Fe*?)], 1 hastada
ise 19. haftada missed abortus [3.grup (Fe*?)] gelistigi icin caligma disi birakildi.

Calisma baglangicinda tim gruplar arasinda yapilan varians analizinde
(Anova) yas, ferritin, demir, transferrin, hemoglobin, Htc, TDBK, saturasyon,
MCHC agcisindan istatistiksel olarak anlamh bir fark yoktu (p>0.05). MCH, MCV
agisindan ise 2. (Fe*?) ve 3. (Fe*?) gruplar arasinda istatistiksel olérak anlamii bir
fark vardi (p<0.05).

Sonucta galismaya alinan 153 hastanin ¢alisma baslangicindaki yas, Hb, Htc,
ferritin, demir, transferrin, TDBK, MCV, MCH ortalamalar: sirasi ile; 27.2+4.8 (16-
41), 12.47+1.2 (9.4-16.4) g/dl, 36.55+3.26 (29.1-48.7), 16.57+16.19 (3.10-131.7)
ng/ml, 81.23+34.67 (20.0-199.0) mg/dl, 382.4+71.54 (178-613) mg/dl, 368.5+51.13
(113-491) mg/dl, 88.47+5.94 (61.97-99.3), 30.25+2.63 (18.2-36.1) idi. Calismaya
dahil olan gebe kadinlarin 17 (%11.1) tanesinde Hb degerleri 11 g/dI'nin altinda
idi. Hi¢bir vak’anin Hb degeri 7g/d'nin altinda degiidi.

Multivitamin verilen 1. grupta 40 gebe mevcuttu ve bu gebelerin yas ortalamasi
26.9+4.1 (20-39) yil, parite ortalamasi ise 0.75+0.95 (0-4) idi. Fe*®verilen 2.grupta
da 40 gebe mevcuttu ve bu gebelerin yas ortalamasi 27£5.3 (17-39) yil, parite
ortalamasi ise 1.175+1.238 (0-4) idi. Bu 2 gruba giren gebelerin ortalama degerleri

ve standart deviasyonlari tablo1'de gésteriimigtir.
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Tablo1: 1. (Multivitamin) ve 2. (Fe*’) grubun grup igi ortalama degerleri ve

standart deviasyonlan

GRUP1 (MULTIVITAMIN) GRUP2 (Fe™)

1.kontrol 2.kontrol 3.kontrol 1. kontrol 2 kontrol 3.kontrol
Hb 12.85¢1.24 12.89+0.96 13.06+£1.13 12.610,94 12.3+£1.13 - 112.4+1.3
Htc 37.2£3.22 38.08+2.42 39.2+3.7 37.8+2.50 37.03+2.8 37.2¢3.4
MCV 89.246.77 89.065:6.1 90.5+6.3 89.9+4.58 86.5+5.17 86.3+7.34
MCH 30.812.80 30.15x2.4 30.15+2.8 30.89+1.92 28.8+2.25 28.6+2.83
MCHC |34.5+1.32 33.8+1.18 33.2+1.36 34.2+1.47 33.2+0.98 33.17+£1.38
'Fe 0143302 66.9+20.2 69.04+30.06 |78.13+32.38 |55.7+27.5 62.61£32.4
TDBK |366.9+43.8 324.6+35.5 328.9:!:60.2 355.5+£50.9 336.2+50.9 326.91+61.03
Satur. |25.15+8.2 22.1746.68 21.649.2 22.4+104 18.1£7.2 19.949.1
Ferritin | 23.26+20.6 17.0118.5 35.7422.06 17.1£13.9 10.547.07 16.2+13.4
Transfe | 355.4+48.1 386.5£74.5 346.08£76.01 |381.8+85.6 433.1167.6 400.3+79.6

Muiltivitamin verilen ilk 40 hastahin yapilan grup i¢i istatistiksel analizinde;

Dogum sonrasi (3.kontrol) Hb, Htc ve ferritin degerleri baslangi¢ degerlerine

(1.kontrol) gére daha yiiksekti ve bu yikseklik istatistiksel olarak anlamii idi

(p<0.001). MCH, MCHC, Fe, degerleri ise 1.kontrole gére 3.kontrolde daha

diigtikti ve bu dusgikluk de istatistiksel olarak anlamli idi (p<0.001). Fe* verilen 2.

grupta ise Hb, Htc, MCV, MCHC, MCH, Fe, 3.kontrolde 1.kontrol degerlerine gbre

istatistiksel olarak daha dustktl (p<0.001) Ferritin degerleri arasinda ise

istatistiksel olarak anlamii bir fark yoktu (p=0.1). Multivitamin ve Fe*® gruplarinin

grup ici degerlerinin istatistiksel kargilagtiriimasi tablo 2'de gésterilmistir.
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Tablo2: 1.grubun (multivitamin) ve 2. grubun grup igi degerlerinin

istatistiksel karsilastinimasi (Tekrarlayan &lgiimlerde varians analizi)

GRUP1 (MULTIVITAMIN) GRUP2 (Fe™)
1-2 p ded 1-3 p deg 2-3pdeg 1-2 p deg. 1-3 pdeg 2-3pdej
Hb 0.290 <0.001 <0,001 <0,001 <0,001 0.297
Htc <0,001 <0,001 P<0,001 0.085 <0,001 0.028
MCV 0,024 <0,001 <0,001 <0,001 <0,001 0.111
MCH  |<0,001 <0,001 0.970 <0,001 <0,001 <0,001
MCHC |<0,001 <0,001 <0,001 <0,001 <0,001 0.019
Fe <0,001 <0,001 0.035 <0,001 <0,001 <0,001
TDBK |<0,001 <0,001 0.072 <0,001 <0,001 <0,001
Satur. | <0,001 <0,001 0.077 <0,001 <0,001 <0,001
Feritin | <0,001 <0,001 <0,001 <0,001 0.099 <0,001
Transfe | <0,001 <0,001 <0,001 <0,001 <0,001 <0,001

Fe*2verilen 3.grupta 34 gebe mevcuttu ve bu gebelerin yas ortalamasi 28+4.9
(20-39) yil, parite ortalamasi 0.76+1.207 (0-4) idi. Kontrol grubu olarak alinan
4.gruba giren gebelerin sayisi ise 39 idi ve bu gebelerin yas ortalamasi 27+4.8
(16-41) yil, parite ortalamasi ise 1.64+1.81 (0-7) idi. Fe*2verilen 3. grupta Hb, Htc
ve MCV degerieri dogum sonrasinda tedavi oncesi degerlerine gore anlamii olarak
daha yuksekti (p<0.001, p<0.001, p=0.03). Fe, MCH, MCHC degerleri ilk kontrole
gére dogum sonrasi kontrolde istatistiksel olarak daha dagtkti (p<0.001). Ferritin
ise ilk kontrole gére son kontrolde istatistiksel olarak daha yuksekti (p<0.001).
Kontrol grubunda ise transferrin hari¢ tim degerler dogum sonrasinda baglangi¢
degerlerine gore istatistiksel olarak daha dustktl (p<0.001). Bu gruplarin galigilan
tablo 3'de, istatistiksel

ortalama degerleri ve standart deviasyonlan

karsilastiriimalan da tablo 4'de g&sterilmigtir.
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Tablo3: 3. (Fe'?) ve 4. (kontrol) grubun grup igi ortalamalan ve standart

deviasyonian

GRUP 3(Fe+2) GRUP 4(KONTROL)
1.kontrol 2.kontrol 3.kontrol 1.kontrol 2 .kontrol 3.kontroi
Hb 11.9+1.34 12.241.34 12.911.47 12.2£1.02 11.6£1.08 11.321.24
Htc 35.2+3.10 35.943.96 38.8+4.85 36.2+3.10 34.842.93 34.3+3.83
MCV 86.34+7.27 |85.617.85 86.617.91 89.10£3.59 |85.8+5.4 82.9+6.68
MCH 29.18+3.29 |28.3t3.15 28.3+3.45 30.23+1.72 | 28.6+2.46 27.1£2.71
MCHC 33.7¢1.52 33.0+1.18 32.8+1.26 33.8+1.12 33.5+1.14 32.7+1.16
Fe 77.4£36.2 65.6+42.8 68.8+36.5 69.8+29.4 44494247 |20.7¢12.4
TDBK | 367.06£33.4 |325.5+59.4 |320.6£70.9 |370.05+52.01334.41+63.2 |353.61+76.2
Satur. 20.17¢9.41 }19.4x114 24.1+14.1 18.72+7.32 | 13.616.4 12.47+5.96
Ferritin 19.06+29.3 |14.1£8.06 23.08+141 |13.8%¢12.8 7.945.7 9.66+9.38
Transferrin | 373.8165.7 |396.9467.9 |401.5+64.4 |409.6+784 |475.5+61.8 |474.1£71.2

Tablo4: 3.Grubun (Fe™) ve 4. grubun (Kontrol) grup igi degerlerinin

istatistiksel karsilagtinimasi (Tekrarlayan élglimlerde varians analizi)

GRUP3(Fe+2) GRUP4(KONTROL)

12pde§ |1-3pded |2-3pded |1-2pde§ |1-3pdej |2-3pded
Hb <0.001 <0.001 <0.001 <0.001 <0.001 <0.001
Htc <0.001 <0.001 <0.001 <0.001 <0.001 <0.001
MCV <0.001 0,030 <0.001 <0.001 <0.001 <0.001
MCH <0.001 <0.001 0,888 <0.001 <0.001 <0.001
MCHC <0.001 <0.001 0,006 <0.001 <0.001 <0.001
Fe <0.001 0,001 0,026 <0.001 <0.001 <0.001
TDBK <0.001 <0.001 0,080 <0.001 <0.001 <0.001
Satur. 0,058 <0.001 <0.001 <0.001 <0.001 <0.001
Transfer. | <0.001 <0.001 0,082 <0.001 <0.001 0.462
Fermitin <0.001 <0.001 <0.001 <0.001 <0.001 <0.001
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Tedavi etkinligini de@erlendirmek icin c¢aligilan tim degerlerin gruplar arasi
kargilastirmasi yapildi. 2.kontrolde Hb degerleri 1.grupta (multivitamin) 4. gruba
(kontrol) gore istatistiksel olarak daha yiksek (p=0.01) olmasina karsin, diger
gruplar arasinda istatistiksel olarak anlamh bir fark yoktu (p>0.05). 3.kontrolde
(dogum sonrasi) Hb agisindan yapilan istatistiksel karsilagtirmada 1., 2., 3.
gruplanin Hb degerleri 4. grubun Hb degerlerine gére daha yiksekti ve bu
ylkseklik istatistiksel olarak anlamh idi (p<0.001, p=0.04, p<0.001). Fakat 3.
kontrolde (dogum sonrasi) 1-2., 1-3. ve 2-3. gruplar arasinda Hb. degerleri
ag:usmdan-istatistiksel olarak anlami bir fark yoktu (p>0.05). Dogum sonrasinda
Htc agsmdén yapilan kargilagtirmada 1.ve 3. grubun Htc degerleri 4. gruba gore
i§tatistiksel olarak daha yiksekti (p<0.001, p<0.001). Buna kargin 3.kontrolde
(dogum sonrasi) 2.-4.gruplar arasinda Htc agisindan istatistiksel olarak anlamii bir
fark yoktu (p>0.05). 3.kontrolde MCV, MCH degerleri 1.grupta 4. gruba gére daha
yuksek olarak bulundu (p=0.003, p=0.005). 2.kontrolde serum Fe seviyesi grup 4'e
gore grup 3'de istatistiksel olarak daha yiksek (p=0.01) olmasina kargin diger
gruplar arasinda istatistiksel olarak anlamli bir fark yoktu (p>0.05). 3.kontrolde ise
serum Fe seviyesi grup 1, 2, 3 de grup 4’e gore istatistiksel olarak daha yiiksekti

(p<0.001, p<0.001, p<0.001). TDBK ve MCHC degerleri agisindan 2. ve 3.
” kontrollerde gruplar arasinda istatistiksel fark yoktu (p>0.05). 2.kontrolde grup 1 ve
grup 3'in saturasyon degerleri grup 4'in saturasyon deg';erlerine gore anlamii
olarak daha yiksekti (p<0.001, p=0.01). 3.kontroide 1., 2., 3. gruplarnn saturasyon
degerleri 4. grubun saturasyon degerine gére yiksekti ve bu yiikseklik istatistiksel
olarak anlamii idi (p<0,001, p=0,02, p<0,001). 2. kontrolde serum ferritin seviyesi
1. ve 3. gruplarda 4. gruba gore daha yiiksek olarak tespit edildi (p=0.007,

p=0.03). 3.kontrolde de 1. ve 3. gruplarda serum ferritin seviyesi 4. gruba gore
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istatistiksel anlamh olarak yuksekti (p=0.002, p=0.003). 2. ve 3. kontrollerde serum
transferrin seviyeleri 1. ve 3. grupta 4. gruba gbre (p<0.001, p=0.005, p<0.001,
p=0.002) ve 1. grupta da2. gruba gore istatistiksel olarak daha disiiktii (p=0.02).
Gruplar arasi yapilan istatistiksel analiz tablo 5’de gésterilmistir. Gruplara gére Hb,
Htc, MCV, MCH, MCHC, Fe, TDBK, Saturasyon, Ferritin ve Transferrin
degerlerinin kontroller arasi grafiksel karsilagtirmalan grafik 1-10’da gosterilmistir.

Caligmaya alinmis olan ve dogumu servisimizde gergeklestiren 90 hastanin
plasental agirliklan olguldi. Bu hastalarin 27 tanesi multivitamin grubunda, 27
tanesi Fe* grubun.da, 14 tanesi Fe*? grubunda ve 22 tanesi ise kontrol grubunda
yer almaktaydi. Plasental agirhklanin gruplara gére yapilan varians analizinde

istatistiksel olarak fark bulunamadi (p=0.993).
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Tablob: Parametrelerin gruplar arasi kargilagtirmasi (Anova varians analizi

ve post hock Tukey testi )

‘G12P GiaP GiaP G23P G24P G34P
b1 0903 -0.008 0.9680. 0052 . 0.888 0.252
b2 0.679 0.772 0.01 1.000 0.199 0.188
b3 0233 0975 - <0.001 0115 0.046 <0.001
itct ~[0s8 0270 0.5% 0.193 1.000 0.182
itc2 0.798 0295 0.023 0.815 0.211 0.757
itc3 0299 1.000 <0.001 0.354 0.069 <0.001
icvA 0.491 0443 0.994 0.023 0.660 0.309
icv2 0.861 0.353 0545 0.809 0.947 0.984
icV3 0.446 0.245 0.003 0.972 0.203 AT
icH1 0.556 0128 0.947 0.003 0257 0.353
icr2 0.707 0.228 0.657 0819 - 0.119 » 0.015
ICH3 0.404 0249 0.005 0.984 0.262 0.530
CHC1 1.000 0.059 0.300 0.056 0288 0.848
ACHC2 0471 0.118 0437 0838 1.000 0.869
ACHC3 0.933 0.958 0535 1.000 0.877 0.861
el 1,000 0,453 0,656 0,505 0,710 0,984
‘2 0,827 0,871 0,000 0,387 0,471 0,016
3 0,460 0,949 <0,001 0211 <0,001 <0,001
FDBK1 058 1,000 1,000 0,541 0,622 10,998
TDBKZ 0901 - 0,607 0,463 0,995 0,867 0,957
FDBK3 0,987 0,840 0,242 0,956 0415 0,769
5AT1 0,805 — {0463 0,688 0,093 0,189 0,979
5AT2 0273 0,900 0,001 0,731 0,177 0,016
5AT3 0,289 0,994 <0,001 0212 0,021 <0,001
Ferritind 0.934 0.910 0.942 1.000 1.000 0.999
Feritin2 0,248 0,979 0,007 0,513 0,511 0,035
Fermtin3 0,317 1,000 0,002 0,319 0,247 0,003
Transle [ 0675 0411 0.073 0.845 0330 0.860
Transfer2 0.026 0,455 <0,001 0,613 0,118 0,005
Transfer3 | 0,337 0,443 <0,001 0,999 0,002 0,002
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TARTISMA

SQphesiz ki gebelikte demir ihtiyaci artmaktadir. Ozellikle 3. trimesterde demir
ihtiyact en fazladir. Bu dénemde ginlik 8-10 mg kadar demire ihtiyag vardir.
3.trimesterde net demir absorbsiyonundaki kompansatuar artiga ragmen demir
suplementayonu almayaniarda demir eksikligini Gnlemekte yetersiz kalinmaktadir.
Calismalarda demir suplementasyonu almayan hamile kadinlarin demir
depolarinin bogaldi§i gosterilmistir(19). Bunlara karsin gebelik siiresince demir
suplementasyonunun olumlu etkisi ve klinikal faydalan ispatlanmamigtir. Yuksek
Hb konsantrasyonu ile artmig perinatal mc;rbidite ve distres arasindaki iliskiden
dolayi birgok yazar ya disik doz demir suplementasyonu yada selektif demir
profiaksisi dnermektedirler (19,35). Yinede bazi yazarlar 6zellikle gelismekte olan
Uikelerde demir suplementasyonun verilmesini 6nermektedirier (36-38).

Thomsen ve arkadaslan; 16. gebelik haftasinda, tek fetusiu ve saglikli 43 gebe
lzerinde randomize olarak yaptiklar ¢aligmada, 22 hastaya 100 mg demir igeren
multivitamin, 21’ine ise 18 mg demir igeren multivitamin vermislerdir. Gebeligin 16,
30, 38. haftalaninda kirmizi kiire indekslerine, serum demiri, serum transferrini,
transferrin saturasyonu ve serum ferritin degerlerine bakmuslardir. iki grup
arasinda kirmizi kiire indeksleri agisindan bir fark tespit edememiglerdir. 100 mg
demir alan grupta gebelik siresince serum demirinde anlamii bir degisiklik
olmamasina karsin 18 mg demir alan grupta hem 30.haftada hem de 38.haftada
(30.haftada 23.2 uymol/L’den 15.6 pmol/L’ye, 38.haftada 17.0 ymol/L) anlamh bir
diusis gosteriimistir. 38.haftada 18mg_ alan grupta serum demiri 17.0 pmol/L
olmasina kargin 100 mg demjir alan grupta serum demiri 23.2 umol/L olarak
bulunmus ve aradaki fark istatiétiksel olarak aniamli kabul edilmigtir. Her iki grupta

da serum transferrin konsantrasyonu birbirine esit olarak artmigtr. Serum
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transferrin saturasyonu her iki grupta 16.haftadan 30.haftaya kadar anlamli olarak
azalmigtir. Basglangigta transferrin saturasyonu 100 mg alan grupta %15.4,
30.haftada % 10.6, 38.haftada % 11 olmasina karsin 18 mg demir alan grupta 16.
haftada %14.5, 30.haftada % 8, 38.haftada %8.1 olarak tespit edilmigtir. Sadece
38. haftada her iki grup arasinda transferrin saturasyonu agisindan anlamh fark
bulunmugtur. Serum ferritini 100 mg demir alan grupta 30.haftada 38.9 ug/L'den
28.5 pg/l'ye, 38.haftada 28 ug/L'ye dugmistir. 18 mg demir alan grupta
30.haftada serum ferritini 48.5 pg/l'’den 12 pg/l'ye, 38.haftada 10 -pg/L'ye
dagmistar. Her iki dﬁgﬁste anlamli olarak kabul edilmigtir. 30.haftada 100 mg
demir alan gruptaki kadinlarin %14’ntin demir depolan bos olmasina karsin 18 mg
demir alan gruptaki kadinlarin %52’nin demir depolan‘m.n bos oldugu gésterilmistir
(19).

Bizim calisgmamizda da serum ferritin konsatrasyonu gebeligin 36-40.
(2.kontrol) haftalarinda gruplarin hepsinde istatistiksel olarak anlamh azalmigtir
(p<0.001). Her 4 grupta da dogum sonrasinda serum ferritin konsantrasyonu 2.
kontrole gére artmigtir (p<0.001). Fakat ferritindeki artis 1 (multivitamin) ve 3.(Fe*?
)} gruplarda kontrol grubuna gére daha anlamh olmustur (p=0.002, p=0.003).
2.grup ile 4.grup arasinda ise ferritin artigi agisindan bir fark bulunamamstir
(p>0.05). Yukandaki calismada dogum sonrasi degerler olmamasina karsin her iki
calismada da 38. haftada serum ferritin seviyesi digmustir. Bizim caligmamizda
60 mg demir igeren multivitamin alan grupta serum ferritinindeki azalma ile 100 mg
Fe*® ve 225 mg Fe' alan gruplardaki azalma arasinda istatistiksel bir fark
bulunamamistir (p=0.24, p=0.97). Bizim calismamizda da multivitamin verilen
grupta kirmizi kiire indekslerinden MCV, 2.kontrolde 1.kontrole (p=0.02)

3.kontrolde 2.kontrole (p<0.001) ve 3.kontrolde 1.kontrole (p<0.001) gbre
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istatistiksel olarak yiikselmistir. Buna karsin 2.kontrolde 2. (Fe™), 3 (Fe*) ve 4.
(kontrol) gruplarda MCYV istatistiksel olarak anlamli bir disis géstermigtir (p<0.001,
p<0.001, p<0.001). MCH ve MCHC 2.kontrolde 1.kontrol degerine gore 4 grupta
da istatistiksel olarak dismistir (p<0.001, p<0.001, p<0.001, p<0.001). Kirmizi
kire indekslerindeki bu farkhliklarin temel nedeni yukarndaki gall§mada her iki
gruba da multivitamin verilmesi olabilir. Serum demiri, 4 grupta da 2.kontrolde
diasmils (p<0.001, p<0.001, p<0.001, p<0.001), 4.grup hari¢ digerlerinde 3.
kontrolde 2.kontrolé gbre daha yiiksek bulunmustur (sirasi ile p=0.03, p<0.001,
p=0.02). 4.grup ta ise 3.kontrolde 2.kontrole gére serum demiri dismeye devam
etmistir (p_<0.001). 2 kontrolde serum demirindeki azalma acisindan sadece 3.
Fe*?) grup ile 4.grup (kontrol) arasinda istatistiksel bir fark tespit edilmistir
(p=0.01). Yani Fe'? alan grupta serum demiri kontrol grubuna gore daha az
azalmistir. Diger gruplar arasinda ise istatistiksel bir fark bulunamamugtir (p>0.05).
Yukandaki ¢alismada 100 mg demir alan grupta serum demirinde bir degisiklik
olmamasina karsin 18 mg demir alan grupta serum demiri dusmistir. Bizim
calismada ise 4 grupta da serum démi_ri dismustir. Buda yukaridaki ¢aligma ile
uyumsuzdur, bunlarin nedeni bahsedilen gahshiamn vak'a say|sm|h az olmasi
veya te&aviye daha erken baglamalarn olabilir. Transferrin konsantrasyonu, her 4
grupta da 2. kontrolde 1.kontrol degerlerine gére artmistir (p<0.001, p<0.001,
p<0.001, p<0.001). 2.kontrolde saturasyon, 3.grup (Fe'® harig diger gruplarda
azalmigtir (sirasi ile p<0.001, p<0.001, p=0.06, p<0.001). Yukaridaki ¢alismada
her iki grupta da saturasyon diigerken bizim galismada sadece Fe*? alan grupta
anlamli bir diisiis olmamigtir. Bunun da nedeni bizim verdigimiz demir miktarinin

daha fazla olmas: olabilir.
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Milman N. ve arkadaslar 2000 yilinda yayinlanan ¢aligmalarinda; 9-18.gebelik
haftasinda olan 206 kadin Gzerinde cift kor, randomize, plasebo kontrollii bir
caligma yapmiglardir. Caligmaya baslangicta 248 kadin girmesine karsin degisik
nedenlerle 42 kadin calisma disi birakilmis ve geri kalan 206 hastanin 107
tanesine plasebo, 99 tanesine ise 66 mg ferros demiri baslanmis ve bu kadinlar
dogumdan 8 hafta sonrasina kadar gebelik siresince takip edilmiglerdir. Plasebo
alan grupta 14-1 8. haftalarda ortama Hb degeri 118.8 g/L iken demir alan grupta
ortama Hb degeri 121.9 g/l (p:0.02), 31-34. haftalarda plasebo grubunda ortalama
Hb degeri 114.4 g/L buna kargin demir alan grupta 120.9 g/L (p<0.0001), 39-43
haftalay arasinda ise plasebo grubunda ortalama Hb degeri 118.9 g/L, demir alan
grupta 128.9 g/L(p<0.0001)olarak bulmuglar ve demir alan grubun Hb degerlerinin
plasebo alanlaninkinden daha ylksek oldugunu gostermislerdir. Yine bu
caligmada; demir alan grubun ortalama MCV (89 fl) degerleri 39-43. haftalarda
plasebo grubunun ortalama MCV (85 fl) degerlerinden daha yitksek bulunmustur.
Fakat MCH degerleri (30.1 pg) arasinda énemli bir fark tespit edilmemigtir.
2. trimesterin sonunda MCHC deg@erlerinin plasebo grubunda demir alan gruba
gbre daha disiik bulmalarina karsin 35-38.haftalarda demir alan grupta 32.2 g/dL,
plasebo grubunda ise 31.1 g/dL olarak bulmuslardir. Dogumdan 8 hafta sonra
plasebo grubunda ortalama Hb 128.9 g/L, MCV 89.6 fl, MCH 29.1 pg, MCHC 33.1
g/dl oilmasina karsin demir alan grupta ortalama Hb 134.2 g/L, MCV 91.4 fl, MCH
30.2 pg, MCHC 33.1 g/di olarak bulunmusg ve bu degerler agisindan iki grup
arasinda istatistikse_l olarak anlamii fark bulunmustur (15).

Bizim galismamizda Fe*? alan grubun baslangi¢ Hb degeﬁ 11.9%1.34 g/dl iken
dogum sonrasi Hb degeri 12.9+1.47 g/dl olmus, buna karsin kontrol grubunun

baslangig Hb degeri 12.2+1.02 g/dl iken dogum sonrasi 11.3+1.24 g/di olmus ve
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bu aradaki farklar istatistiksel olarak anlamli bulunmustur (p<0.001, p<0.001).
Dogum sonrasinda her iki grubun Hb ortalamalar agisindan istatistiksel olarak
anlamhi fark tespit edilmis ve Fe*2 alan grubun Hb degerlerinin kontrol grubunun
Hb degerlerinden daha yiiksek oldugu gdsterilmigtir (p<0.001). Multivitamin ve
Fe™ alan diger gruplarin da Hb degerleri dogum sonrasinda kontrol grubunun Hb
degerlerinden anlamh olarak yiiksek tespit edilmistir (p<0.001, p=0.04). Bu
sonuclar da yukaridaki calismanin sonuglar ile uyumludur. 2 kontrolde gruplar
arasinda MCV ve MCHC agisindan istatistiksel bir fark bulunamarmustir (p>0.05).
MCH acisindan ise Fe*? alan grup ile kontrol grubu arasinda énemli ~bir fark
bulunmus ve Fe*? alan grupta daha yiiksek tespit edilmigtir (p=0.01). Dogumdan
sonra multivitamin alan grubun MCV ve MCH degerleri kontrol grubunun MCV,
MCH degerlerinden istatistiksel olarak daha yiliksek bulunmustur (p=0.003,
p=0.005). Demir alan gruplar ile kontrol grubunun MCV degerleri arasinda dogum
sonrasinda istatistiksel olarak bir fark yoktur (p>0.05). MCHC degerleri arasinda
dogum sonrasinda ve 2.kontrolde gruplar arasinda bir fark tespit edilememistir
(p>0.05). Bu sonuglarn bir kismu yukaridaki ¢aligmanin sonuglan ile uyumiludur.

Barton DPJ. ve érkadaﬂan; ilkk trimesterde Hb degerleri 14 g/di'den yilksek,
tekil gebeligi olan 97 hasta lzerinde randomize, ¢ift kdr bir ¢alisma yaparak, 53
hastaya 0.5 mg folik asit ve 60 mg elemental demir iceren tabletlerden giinden 3
defa oral yoldan baglamiglardir Geri kalan 44 hastaya ise yapisi, rengi ve tad ayni
olan plasebo vermislerdir. Gestasyonun 40.haftasinda; hem plasebo hem de
hematinik alan grupta ortalama Hb degerlerini ilk trimesterdeki Hb degerlerine gore
daha digik bulmuslardir.

Plasebo grubunun ilk trimesterdaki ortalama Hb degerleri 14.440.1 iken

gebeligin 40.nhaftasinda 12.01£0.32 olarak bulunmustur (p<0.0001). Hematinik
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alan grupta, baglangigta ortalama Hb degerleri 14.28+0.05 iken 40.haftada
13.4720.25 olarak tespit edilmis ve aradaki fark istatistiksel olarak anlamli
bulunmusg (p=0.002). Ayrﬁ zamanda her iki grup arasindaki Hb degerleri arasinda
da hematinik alan grupta daha yiksek olmak Gizere anlamli bir fark bulunmustur
(p<0.001). Baslangicta plasebo grubunda ortalama ferritin seviyesi 43.1046.20
pg/L, hematinik alan grupta 47.53+5.50 ug/L olarak tespit edilmesine kargin
gebeligin 36.haftasinda plasebo grubunda serum ferritinin ortalama degerini
12.78+2.81 ug/L, hematinik alan grupta ise serum ferritinini 32.60+8.21 ug/L olarak -
bulmuslardir. Goralduga gibi gebeligin 36.haftasinda serum ferritininin plasebo
alan grupta daha dusuk oldugunu géstermiglerdir(p=0.04) (39).

Bizim caligmamizda ise hematinik alan gruplardan sadece Fe* alan grupta
hem 2. hem de 3.kontrolde Hb artarken (p<0.001, p<0.001), muitivitamin grubunda
2. kontrolde sabit kaldi§i (p=0.2), 3.kontrolde ise arttidi (p<0.001), Fe™ alan ve
kontrol gruplarinda 2. ve 3. kontrollerde azaldig: (sirasiyla p<0.001, p<0.001,
p<0.001, p<0.001) tespit edildi. Yukandaki calismanin aksine bizim ¢alismamizda
Fe*?alan grubun Hb degerleri yikselmistir. Bunun sebebi yukaridaki ¢alismada ilk
Hb degerlerinin yiiksek olmasi olabilir. Bizim galigmamizda da kontrol grubunda
Hb degerieri hem 2. hem de dogum sonrasinda azalmigtir. Bu yonii ile yukaridaki
calisma ile uyumludur. Dogum sonrasinda destek tedavisi alan her 3 grubdn Hb
degerleri kontrol grubunun Hb degerlerinden daha yiiksek bulunmustur (p<0.001,
p=0.04, p<0.001). Serum ferritininin 2.kontrolde 4 grupta da distaguna biz de
tespit ettik. Fakat ferritinin, 1. ve 3. gruplarda kontrol grubuna gdre daha az
dustigt de goraldi (p=0.007, p=0;‘03). Buda yukaridaki ¢aligma ile uyumludur.

Romslo ve arkadaglari; tek gebelikli, sagiikli 45 kadini calismaya almig ve

rastgele 2 gruba ayirmisglardir. Gebeligin ilk 10 haftasinda olan 22 hastaya gunliik
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200 mg elemental demir ferros sulfat, 23 hastaya ise piasebo baglanmigtir. Demir
alan grubun baslangi¢ta (10-12 gestasyonel hafta) Hb degerleri ortalama 12.8+0.8

g/dl, serum demiri 19.2+6.3 ymol/l, serum demir baglama kapasitesi 58.1+ 8.4

pmol/l, serum ferritini 28.0+14 ug/l olmasina karsin gebeligin 37-40. haftalarinda - -

Hb 12.6+0.8 g/dl, serum demiri 21.9% 7.2 ymol/l, serum baglama kapasitesi -
75.4+11.1 ymol/l, serum ferritini 24.0+13 pg/l olarak tespit edilmistir. Bu degerler
gbéz 6niine alindiginda, baglangictaki degerlere gore istatistiksel olarak tek artan
serum demir baglama kapasitesidir. Plasebo grubunda baglangi¢ dégerleri; Hb
12.4+0.7 g/dl, serum demiri 20.4+4.3 pmol/l, serum demir baglama kapasitesi
64.1+8.1 umol/l, serum ferritin 27.0£13 ug/l olmasina karsin 37-40. gestasyonel
haftalarda; Hb 11.321.0 g/di, serum demiri 9.5+4.2 umol/l, serum demir baglama
kapasitesi 92.3+16.8 umol/l, serum ferritin 6.0+13 ug/l olarak tespit edilmigtir. Ve
plasebo grubunda baslangi¢ degerleri ile son degerler arasinda istatistiksel farklar
rapor edilmistir (p<0.001). Yine bu galismada demir alan grupta ortalama en disik
saturasyon %21 iken plasebo grubunda %15’in altinda bulunmustur (8).

Bizim c¢aligmamizda ferros sulfat alan grupta serum demiri ve TDBK
2 kontrolde (36-40.haftalar) azaldiklar tespit edildi (p<0.001, p<0.001). Yukandaki
caligmada ise serum demiri sabit kalirken demir baglama kapasitesi artmigtir.
Bunun sebebi onlarin suplementasyona daha erken baglamalan olabilir. Bizim
calismada da kontrol grubunun baslangi¢ degerleri ile 2.kontrol degerleri arasinda
istatistiksel olarak anlamli bir azalma oimustur. Bu sonug da yukandaki ¢alismanin
sonucu ile uyumludur.

Eskeland ve arkadaglarinin yaptiklar randomize, plasebo kontrolli
calismalarinda; 31 kadina,hem Hem hem de Hem icermeyen 27 mg elemental

demir, 30 kadina ayni dozda Hem igermeyen demir ve C vitamini kompleksi, 29
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kadina ise plasebo verilmig, her iic tedavi de gebeligin 20.haftasindan itibaren
doguma kadar devam ettiriimistir. Ortalama Hb, MCV, MCH degerleri, gebeligin
28.haftasindan doguma kadar olan sirede plasebo grubunda diger iki gruba gore
anlaml olarak daha disik bulunmustur. Her iki demir alan grupta ise anlamh bir
fark bulunmamigtir. Bizim ¢aligmada ise dojuma kadar olan sirede sadece
multivitamin alan grubun Hb degerleri kontrol grubunun Hb degerlerinden
istatistikse! olarak daha yiksek bulunmustur (p=0.01). Fakat dogum sonrasinda
her 3 grubun da Hb degerleri kontrol grubunun Hb deéerlerinden‘daha ylksek
tespit edilmistir (p<0.001, p=0.04, p<0.001). Post-partum 8. haftada ortalama Hb
degderleri ilk trimestere goére daha yiiksek tespit edilmistir. Serum ferritin seviyesi
de demir alan gruplarda plasebo grubuna gére 28.gebelik haftasindan doguma
kadar olan stirece daha yiiksek oldugu gosterilmistir. Demir alan gruplar arasinda
ise anlamh bir fark bulunamamistir. Post-partum 8 haftada serum ferritinin
degerlerini, Hem demiri alan grupta ilk trimesterdeki degerde tespit etmelerine
karsin, Hem igcermeyen demir alan grup ile plasebo grubunda ise ilk trimesterdeki
degerlerden daha dusuk bir de{;erdé tespit etmislerdir. Gebeligin 28.haftasindan
post-partum 8 haftaya kadar olan dénemde serum demirini, Hem demirini alan
grupta dider iki gruba gore daha yuksek bulmuslardir. Diger iki grup arasinda ise
anlamli bir fark bulamamiglardir. Her U¢ grupta da total demir bagiama
kapasitesinin arttigim, serum transferrin saturasyonunu ise Hem demiri alan
grupta diger iki gruba goére daha yiiksek oldugunu bulmuslardir (40).

Bizim ¢calismada da dogumdan sonra 3.grupta serum ferritini artarken kontrol
grubunda azalmistir(p<0.001, p<0.001). serum ferritini 3.grupta dogum sonrasinda
ba§lang|9 degerlerinden daha yiksek bulunmasina karsgin kontrol grubunda ise
baslangic degerlerinden daha disiik bulunmustur. Buda yukaridaki galisma ile

PR SRS R Rt e\

POy

i

42 e GUAN & e 8 LD Mwlm



uyumiudur. Saturasyon her 4 grupta da doguma kadar olan siirede azalmasina
karsin sadece 3.(Fe*? alan) grupta dogum sonrasinda baglangic degerine gére
artmigtir (p<0.001). Bu da yukaridaki ¢alisma ile uyumludur. Serum demiri her 4
grupta da dojum sonrasina kadar olan siirede azalmasina karsin en anlamli -
azalma kontrol grubunda tespit edilmigtir (p<0.001 (1-4grup), p<0.001 (2-4grup),
p<0.001(3-4.grup)). Biz de serum demirini multivitamin, Fe™ve Fe*?alan gruplarda
kontrol grubuna gére dogum sonrasi dénemde daha yiiksek tespit ettik (p<0.001,
p<0.001, p<0.001).

Gebeligin 2.yarnsinda disiuk doz demir suplementasyonunun verilmesi ile daha
once yiksek doz demir rejimlerinde de gosterildigi gibi gebeligin sonunda Hb'nin
dusmesi engellenebilmektedir. WHO; gebelikte anemiyi, Hb degerinin 11g/dI'nin
altina diigmesi olarak tanimlamaktadir. Eskeland ve arkadaslarinin yaptiklari
calismada, demir verilenlerin %25’i, demir verilmeyenierin ise %52 sinde Hb
11g/dI'nin altinda bulunmustur (40). Bizim ¢alismada ise tedavi verilmeden énce
¢alismaya alinan 17 vak’a da (%11.11) Hb degeri 11g/dI'nin altinda bulunmustur.
Kontrol grubu olarak alinan 39 gebe kadinin 10 (%25.64) tanesinde dogum
sonrasinda Hb deg@erleri 11 g/dI'nin altinda tespit edilmigtir. Bunun sebebi bizim
vakalanmizin yiksek bir yerlesim yerinde yasamalari veya yukaridaki caligmada
ki vakalarin yetersiz demir almalar olabilir.

Murphy ve arkadaslan; gebeligin 13.haftasinda 6nce toplam 31108 gebe
kadinin Hb degerlerine bakmislar ve 660 (%2) inda 10.4 g/dl den daha dusuk,
24397 (%78)'inde 10.4-13.2 g/dl arasinda, 6051 (%20) sinde ise 13.3 g/dl veya
daha yuksek olarak tespit etmigler. Gebeligin 13-19.haftalari arasinda Hb
degerlerini; 377 (%4) gebede 10.4’Un altinda, 8876 (%82) gebede 10.4-13.2, 1543

(%14) gebede ise 13.3 g/dl nin Uzerinde bulmuslar. 20-24. gestasyonel haftalar
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arasinda Hb degerlerini ise 144 (%6) gebede 10.4 g/dI'nin altinda, 2052 (%85)
gebede 10.4-13.2 g/dl arasinda, 216 (%9) sinda 13.3 g/di veya tizerinde tespit
etmiglerdir (41)

Biz ise 18-23.haftalar arasi 17 (%11.11) gebe kadinda Hb degjerlerini 11
'g/dlnin altinda tespit ettik. Gelismis ilkelerde gebe kadinlarin %20’sinde,
gelismekte olan Ulkelerde %50’sinde demir eksiklii anemisi oldugu rapor
edilmektedir (12,42). Bizim sonuglarin yukaridaki ¢alismanin sonuglarindan daha
disik olamsinin nedeni; bizim gebe populasyonumuzun yiiksek bir yerlesim
| yerinde yagsamasi olabilir.

24 gebelik haftasini dolduran 148 gebenin serum ferritin diizeylerine bakilan ve
ortalama -serum- ferritin dizeyleri 15.549.04 mg/l (normal deger:10-120 mg/l)
olarak bulunan bir calismada gebelik haftalarina gore incelendiéinde olgular
arasinda serum ferritin diizeyleri arasinda bir fark bulunamamstir (43).

Bizim gah.;mada ise kontrol grubunun serum ferritin diizeyleri 2.kontrolde ve
3.kontrolde baslangic¢ degerlerine gére azalmis olarak bulundu (p<0.001).

Ug buyik epidemiyolojik gallgmada; 10-13.5 g/dl arasindaki Hb degerlerinin
gebeligin seyri agﬁsmdan istenen degerler oldugunu, bu dederlerin altindaki yada
uUstindeki degerlerin ise diusik dogum adirhg! gibi komplikasyon riskini artirdigi
rapor edilmistir (40,41,44).

Mevcut calismada da 2.kontrol ortalama serum Hb de§erleri;1.grupta
12.8910.96 g/dl, 2.grupta 12.3+1.13 g/dl, 3.grupta 12.2+1.34 g/di, 4.grupta ise
11.6+1.08 g/dl olarak bulunmustur.

Burns ve Paterson; 11-13.haftalardan baglamak tizere 30 gebe kadina gunlik
ferros demiri (0.84 mmol) yada demir ve 1.13 pmol folik asit 30-35.haﬁalara kadar

vermiglerdir. 27 gebeye ise higbir suplementasyon vermemiglerdir. 30-35. haftalar
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arasinda suplementasyon verilen gebelerde serum demiri 17 pmbl/l, serum
transferrin 3.92 g/l, Hb 12.g/di iken suplementasyon verilmeyer;lerde serum demiri
9 umol/l (p<0.001), serum transferrini 5.10 g/l (p<0.001), Hb 11.5 g/dl (p<0.02)
olarak bulunmustur. Demir eksikligi, plazma demir konsantrasyonunu ve Hb
dege;lerini distrir buna karsin transferrin  konsantrasyonunu artirir.
Suplementasyon alan gebelerde hem Hb hem de serum demiri suplementasyon
almayanlara gére daha iyi ve serum transferrin konsantrasyonu ise daha dusiktir
(45). Bizim c¢aligmada da; ferros demiri alan grupta Hb degeri higbir
suplementasyon verilmeyen gruba gére daha fazla yiikseldigi (p<0.001), serum
demirinin kontrol grubuna goére daha az dastuga (p<0.001), yine transferrin
konsantrasyonunun Fe*? grubunda kontrol grubuna gére daha az yiikseldigi tespit
edildi (p=0.005).

Bircok caligmada yiiksek yerlerde yagayan gebe kadinlarda serum Hb degerleri
deniz seviyesinde yasayaniara gére daha yiksek bulunmus ve bu kronik hipoksiye
baglanmistir (46-49).

Yepez ve arkadasalnnin 2800 m ylkseklikte yagayan 84 gebe kadinda
yaptiklar caligmada ortalama Hb 12.4+1.2 g/dl olarak bulmalarina kargin gebe
olmaya kontrol grubunda ise ortalama Hb degerini 14.8+0.7 g/dl olarak bulmuslar
ve aradaki farki istatistiksel olarak anlamii degerlendirmislerdir (49).

Hinderaker ve arkadaglarinin 1300-2200 metre yukseklikte yagayan gebe
kadiniarda yaptiklan ¢aligmada, Hb degerlerinin 4.5-18.1 g/di (ortalama deger:12.1
g/dl) arasinda degistigini, gebelerin %23'nun Hb dederlerinin 11 g/d'den, %4.6
sinin -9 g/dl'den;, %0.5'inin 7 g/dI'den dusik oldugunu, buna karsin deniz
seviyesinde yasayan gebelerin %36.1 inin 11 g/di’den, %8.8'nin 9 g/di'den,

%1.1%inin 7 g/dI'den disik oldugunu rapor etmiglerdir (50). Bizim calismamizda ise
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1869 m yikseklikte yasayan ve galismaya alinan tim gebe kadinlarin tedavi
oncesi (1.kontrol) ortalama Hb degerlerinin 12.47+1.2 (9.4-16.4) g/dl oldugunu,
gebelerin sadece %11.11’inin Hb degerinin 11g/dl altinda bulundudunu tespit ettik.
Bu sonuglar, yukarnda bahsedilen galismanin sonuglariyla uyumsuzdur. Bunun
sebebi, bizim galigmaya 8 g/dl nin altinda olan gebeleri caligma digiI birakmamiz
olabilir.

Bonfichi ve arkadaslari; deniz kenarinda yagsayan 24 saglikh insant kademe
kademe yiuksege cikararak eritrosit sayisi, Hb, Hct, Pit, ferritin, serum transferrin
reseptorleri ve eritropoetin degerlerine bakmuglardir. Ve gdrmisler ki yUksege
¢iktikca bu olgulann yukaridaki degerlerinden ferritin hari¢ digerleri artmaktadr.
1200 metre yiikseklikte serum Hb degeri 14.29 g/dl iken 2800 metrede 14.88 g/dI,
5050 metrede ise 15.47 g/d! olarak tespit etmisler ve bu degerler arasindaki farki
istatistiksel olarak da anlamli bulmuglardir. Serum ferritin degerini 1200 metrede
74.87 ugll, 2800 metre yiikseklikte 59.16 pg/l, 5050 metrede ise 52.39 pg/l olarak
tespit etmisler ve degerler arasindaki farkin da istatistiksel olarak énemli oldugunu
goéstermiglerdir (51).

Yukaridaki calismada ki sonuglarin bizim sonuglardan yiiksek olmasinin en
énemii 'nedenleri; onlarin. calismaya saglikli kisileri almalari ve akut olarak
yukseklige maruz birakmalaridir. |

Kaya H. ve arkadaslarinin 1869 m yukseklikte bulunan Erzurum'da yasayan
saglikh 901 kadinin ortalama Hb degerlerini 13.6+1.2 g/dl, 910 kadinin ortalama
Htc degderlerini %40.0+3.8, 883 kadinin ortalama MCV degerlerini 86.7+4.6 fl, 886
kadinin MCH’sinin 29.4+1.8 pg, 909 kadinin. MCHC degerlerini ise 33.8+0.9
oldugunu, hematolojik parametrelerin 1869 m altinda yasayanlarin hematolojik

parametrelerinden farkh olmadigini bildirmislerdir. Bunu sirekli yiiksekte
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'ya§ayanlarda, farkli 'et.nik gruplarda farkli olan adaptasyon mekanizmalarma
baglamislardir. Yapllan bir caligmada total vicut Hb'nini artiran eritropoezis
situmilasyonun en}az 2000-2500 metrede, bagka bir ¢aligmada ise 3000 metrede
“oldugu gosterilmigtir (52).

Bizim galigmada Hb degerleri 12.47+1.2 (9.4-16.4) g/dl tespit edilmesine karsin
yine ayni yorede yasayan saglikli insanlarda yapilan yukaridaki :gahgmada ise
ortalama Hb degerleri 13.6+1.2 g/dl olarak bulunmustur. Tedavi verilmeyen kontrol
grubunda gebeligin 36-40.haftalarinda ve dogum sonrasinda ise Hb ortalamalari
sirasi ile 11.6+1.08 g/dl, 11.3+1.24 g/dl olarak bulunmustur. Kaya ve
arkadaslarinin saglikh populasyonda yaptiklan ¢alismada da Hb diizeyleri normal
sinirlar iginde bulunmustur.

Mumtaz ve arkadaglarinin yaptikiari bir calismada; giinlik ferros sulfate (200
mg) verdikleri gebe grubunda Hb degerlerini haftada 3 defa ferros sulfate (2x200
mg) verdikleri gebe grubundan daha yiksek bulduklarini rapor etmiglerdir. Sonug
olarak da; gelismekte olan tlkelerde gliniiik suplementasyon énermiglerdir (37).

Cinko, Bakir, Krom, Molibden, Manganez, Magnezyum ve Kalsiyum gibi
minerallerin demir absorbsiyonununu bozduklari buna kargin Vitamin C’nin demir
absorbsiyonunu artirdig: bilinmektedir (1,9,35,53). Dawson ve arkadasalari; 24-32.
gebelik haftasinda olan 30 kadina 27 mg elemental demir iceren iki farkli prenatal
multivitamin/multimineral preperatini hem a¢ hemde standardize edilmis
yemeklerle birlikte vererek demir absorbsiyonuna bakmislar ve bu preperatlarin
agllkfa alindiklarinda Ulusal Bilim Akademisinin onerdigi gibi ginde 3 mg demirin
“absorbe oldugunu tespit etmislerdir (54).

Bizim galismamizda da postpartum serum demiri, Hb ve ferritin agisindan’

multivitamin alan grup ile Fe™® (2.grup) ve Fe™ (3.grup) alan gruplar arasinda
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istatistiksel olarak bir fark yoktu [sirasi ile (demir, Hb, ferritin); p=0.46 (1.-2.grup),
p=0.949 (1.-3.grup), p=0.233 (1.-2.grup), p=0.975 (1.-3.grup), p=0.317 (1.-2.grup),
p=1.000 (1.-3.grup)]. Buna kargin multivitdamin alan grupla (1.grup) kontrol grubu
(4.grup) arasinda postpartum dénemde serum demiri, Hb, ferritin agisindan
istatistiksel anlamii bir fark vardi [sirasiyla (demir, Hb, ferritin); p<0.001 (1.-4.grup),
p<0.001 (1.-4.grup), p=0.002 (1.-4.grup)].

Bazi caligmalarda erken maternal demir depolari ve maternal anemi ile artmig
plasental agirhk arasinda istatistiksel olarak anlamh bir iligkinin oldugu
bildirilmesine karsin bizim ¢aligmada béyle bir iliski bulunamadi (p=0.99) (18, 21).
Bunun sebebi calismaya aldiimiz gruplarin baglangic Hb, ferritin ve demir
degerleri arasinda yapilan varyans analizinde istatistiksel bir farkin olmamasi
olabilir.

Tum bu bilgiler i1sidinda sonug olarak bizde, gebelik siresince demir ve

multivitamin suplementasyonunun faydah olabilecegi kanaatine vardik.
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SONUCLAR

Gestasyonel yasi 18-23. haftalar arasinda olan, gestasyonel yas ile son
menstruasyon tarihi uygun ve tek fetuslu gebeligi olan 160 kadin ¢alismaya alindi.
Ancak cesitli nedenlerle 7 hasta g¢alisma digi birakilarak 153 hasta sayisi ile -
calismaya devam edidi.

Bu hastalar 4 gruba ayrildi. Gebeligin 18-23. haftalarinda 1.gruba multivitamin
(60 mg ferrous, 0.8 mg folik asit, 125 mg calcium, 100 mg magnesium, 100 mg C
vitamini) 1x1, 2.gruba Fe* (ferro Il hydroxyde polymaltose 100 mg+0.35 mg folik
aéiﬂt) 1x1, 3.gruba Fe*? (ferroglycin sulphate 225 mg) 1x1 oral olarak baslandi,
4.grup ise kontrol grubu olarak alindi ve herhangi bir tedavi veriimedi. Bu
calismada anemi insidansi, eritrosit indekslerinin ortalama degerleri ve Hb
degerlerinin yukseklikle degisip degismediginin arastinlmasi amaglandi. Bu
calismada asagidaki sonuclar elde edildi;

1 Calismaya alinan 153 hastanin. yag, Hb, Htc, ferritin, demir,
transferrin, TDBK, MCV, MCH ortalamalari sirasi ile; 27.2+4.8 (16-
41), 12.47+1.2 (9.4-16.4) g/dl, 36.55+3.26 (29.1-48.7), 16.57+16.19
(3.10-131.7) ng/ml, 81.23+34.67 (20.0-199.0) mg/dl, 382.4+71.54
(178-613) mg/dl, 368.5+51.13 (113-491) mg/dl, 88.47+5.94 (61.97-
99.3), 30.25+2.63 (18.2-36.1) idi.

2 Calismaya dahil olan gebe kadiniarin 17 (%11.11) tanesinde
suplementasyon oncesinde Hb degerleri 11 g/dI'nin altinda idi.

3 Multivitamin ve Fe™ verilen 1. ve 3.gruplarda dodum sonrasi
dénemde tedavi 6ncesi doneme goére Hb miktari artarken [p<0.001

(1.grup), p<0.001 (3.grup)], Fe*™ verilen 2.grup ile kontrol grubu
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olarak alinan 4.grupta ise Hb miktar azaldi [p<0.001 (2.grup),
p<0.001 (4.grup)].

MCYV, anlamli olarak multivitamin verilen 1.grup artarken (p<0.001),
en anlamli olarak da kontrol grubunda azald (p<0.001).

Her 4 grupta da gebeligin 36-40.haftalarinda serum demiri azalirken,
dogum sonrasinda suplementasyon verilen 1., 2., 3. gruplarda
artmasina karsin [p=0.03 (1.grup), p<0.001 (2.grup), p=0.02 (3.grup)]
kontrol grubunda azaldi [p<0.001 (4.grup)].

Multivitamin alan 1.grup, Fe™ alan 2.grup ve kontrol grubu olan
4 grupta saturasyon yiizdesi gebeligin 36-40.haftalarinda azalirken
[p<0.001 (1.grup), p<0.001 (2.grup), p=0.001 (4.grup)], Fe* alan
3.grupta istatistiksel bir fark bulunamadi (p=0.06). Dogum sonrasi
dénemde 1., 2. ve 3. gruplarin saturasyon yilizdesi kontrol grubunun
saturasyon ylzdesinden daha yiiksekti [p<0.001 (1-4.grup), p=0.02
(2-4. grup), p<0.001 (3-4.grup)].

Her 4 grupta da gebelign 36-40.haftalar|nda ( 2.kontrol) serum ferritin
seviyesi baglangic degerine gére daha dusuktlu [p<0.001 (1.grup),
p<0.001 (2.grup), p<0.001 (3.grup), p<0.001 (4.grup)l. Dogum
sonrasi dénemde multivitamin alan 1.grup ile Fe*? alan 3.grubun
serum ferritin seviyeleri 4.grubun ferritin seviyesinden daha yiksekti
[p=0.00é (1-4.grup), p=0.003 (3-4.grup)]. Fe*™ alan 2. grup ile 4.
grubun dogum sonrasi ferritin seviyeleri arasinda istatistiksel olarak
anlamli bir fark yoktu.

Her 4 grupta da gebelign 36-40.haftalarinda TDBK azaldi [p<0.001

(1.grup), p<0.001 (2.grup), p<0.001 (3.grup), p<0.001 (4.grup)].
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Her 4 grupta da gebelign 36—40.Haﬁalar|nda Transferrin yikseldi
[p<0.001 (1.grup), p<0.001 (2.grup), p<0.001 (3.grup), p<0.001
(4.grup)l.

Dogum sonrasinda tedavi verilen her 3 grubun Hb degerleri kontrol
grubunun Hb degerlerinden istatistiksel olarak daha yiksékti
[p<0.001 (1-4.grup), p=0.04 (2-4.grup), p<0.001 (3-4.grup)].

Dodum sonrasinda MCV, multivitamin verilen grupta kontrol grubuna
gbre daha yiksekti (p=0.003).

Dogum sonrasinda MCH, multivitamin verilen grupta kontrol grubuna
gbre daha yuksekti (p=0.005).

Gruplar arasinda MCHC agisindan higbir kontrolde istatistiksel bir
fark yoktu (p>0.05).

Dogum sonrasinda tedavi verilen her 3 grubun Demir degerleri
kontrol grubunun Demir degerlerinden istatistiksel olarak daha
yiksekti [p<0.001 (1-4.grup), p<0.001 (2-4.grup), p<0.001 (3-
4. grup)].

TDBK agisindan gruplar arasinda her iki kontrolde de istatistiksel bir
fark yoktu (p>0.05).

Gebeligin 36-40.haftalarinda saturasyon 1. ve 3. grupta kontrol
grubuna gore daha yuksekti [p<0.001 (1-4.grup), p=0.01 (3-4.grup)].
Dogum sonrasi dénemde tedavi verilen her 3 grubun saturasyon
ylzdeleri kontrol grubunun saturasyon yiizdelerinden daha ylksekti
[p<0.001 (1-4.grup), p=0.02 (2-4.grup), p<0.001 (3-4.grup)l.
Gebeligin 36-40.haftalarinda Ferritin 1. ve 3. grupta kontrol grubuna

gore daha yiksekti [p=0.007 (1-4.grup), p=0.03 (3-4.grup)].
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Dogum sonrasi dénemde Ferritin 1. ve 3. grupta kontrol grubuna
g6re daha yuksekti [p=0.002 (1-4.grup), p=0.003 (3-4.grup)].
Gebeligin 36-40.haftalarinda Transferrin, 2. grupta 1. gruba gére
(p=0.02), 4.grupta 1 ve 3. gruplara gére daha yuksekti [p<0.001 (1-
4.grup), p=0.005 (3-4.grup)].

Dogum sonrasi donemde tedavi verilen her 3 grubun Transferrin
konsantrasyonu kontrol grubunun Transferrin konsantrasyonundan
daha disuktia [p<0.001 (1-4.grup), p=0.002 (2-4.grup), p=0.002 (3-
4.grup)].

Tam parametreler agisindan dogum sonrasi dénemde tedavi verilen

her 3 grup arasinda istatistiksel olarak anlamli bir fark yoktu (Vp>0.05).



OzET

Aneminin; maternal mortalite, disik dogum agirhgi, erken dogum riskini
artirdigi ve cesitli anormalliklere yol actigini destekleyen bir cok galisma vardir..:
Ozelliklle géligmekte olan llkelerde aneminin biiylk bir saglik problemi oldugu ve '
maternal mortalitelerin en onemli nedenlerinden biri oldugu bildirilmektedir.
Geligmis tlkelerde demir eksikligi anemisi %20’lerde, gelismekte olan tilkelerde ise
%50’nin Gizerinde oldugunu rapor edilmistir.

Bu prospektif, randomize kontrol gruplu caligmada, 1869 m yikseklikte
yagayan gebe populasyonunun Hb, eritrosit ve diger parametrelerin ortalama
dederleri aragtirildi. Gebeligin 18-23.haftalari arasinda olan toplam 160 gebe
kadin galigmaya dahil edildi ve bu kadinlar rastgele 4 gruba ayrildilar.. Cesitli
nedenlerle 7 hastanin calisma digi birakilmasindan dolayi 153 gebe kadin
calismay! tamamladi. 1.gruba multivitamin (Supradyn pronatal=60 mg ferrous, 0.8
mg folik asit, 125 mg Ca, 100 mg Mg, 100 mg C vitamini) 1x1, 2.gruba Fe*® (ferro
lil hydroxyde polymaltose 100 mg+0.35 mg folik asi’;) 1x1, 3.gruba Fe*? (ferroglycin
sulphate 225 mg) 1x1 oral olarak baglandi, 4.grup ise kontrol grubu olarak alind:
ve herhangi bir tedavi verilmedi.

Boylece farkli tedavi rejimlerinin basari oranlarini arastirmayr amacladik.

Sonuglar, grup i¢i tedavi etkinliklerinin kargilagtinimasinda tekrarlayan élctimlerde



tespit edildi [p<0.001 (2.grup), p<0.001 (4.grup)]. Dogum sonrasinda tedavi verilen
her 3 grubun Hb degerleri kontrol grubunun Hb degerlerinden istatistiksel olarak
daha yiiksek tespit edildi [p<0.001 (1-4.grup), p=0.04 (2-4.grup), p<0.001 (3-
4 grup)].

Her 4 grupta da gebeligin 36-40.haftalarinda serum demiri azalirken, dogum
sonrasinda suplementasyon verilen 1., 2., 3. gruplarda artmasina karsin [p=0.03
(1.grup), p<0.001 (2.grup), p=0.02 (3.grup)] kontrol grubunda azaldi§i gérildi
[p<0.001 (4.grup)]. |

Dogum sonrasinda MCV, multivitamin verilen grupta kontrol grubuna gére daha
ylksek olarak bulundu (p=0.003). Diger gruplar arasinda ise istatistiksel bir fark
yoktu (p>0.05).

Dodum sonrasinda tedavi verilen her 3 grubun demir degerleri kontrol
grubunun demir Qegerlerinden istatistiksel olarak daha yiiksekti [p<0.001 (1-
4 grup), p<0.001 (2-4.grup), p<0.001 (3-4.grup)]. Dogum sonrasi dénemde Ferritin
1. ve 3. grupta kontrol grubuna gére daha yiiksek [p=0.002 (1-4.grup), p=0.003 (3-
4 grup)] olmasina karsin 2. (Fe*®) grup ile 4. (kontrol) grubu arasinda istatistiksel
olarak bir fark yoktu (p>0.05).

Sonu¢ olarak; dogum sonrasi dénemde suplementasyon verilen gruplarin
hematolojik indekslerinin higbir suplementasyon verilmeyen kontrol grubunun
hematolojik indekslerinden daha iyi idi. Bu da gebelik boyunca kadinlarin demir
destegine ihtiyaglan oldugunu gésteriyordu. Multivitamin verilen grup ile diger
demir suplementasyonu alan gruplar arasinda tim parametreler agisindan
istatistiksel olarak anlam bir fark yoktu. Bu nedenle, gebelik boyunca en iyi rejimin

ferrous sulfat ya da multivitamin+Fe suplementasyonu oldugunu diiginiiyoruz.
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SUMMARY

The relationship between anemia and increased risk of preterm delivery, low
birth weight, various abnormality and maternal mortality have bé&en supported by
several studies.

it has been reported that anemia is major health problem, and is one of
important reasons of maternal mortality, especially in.the developing world.

It has been reported that 50% of pregnant women in developing countries and
up to 20% of pregnant women in developed countries have iron deficiency anemia.

In this prospective, randomized controlled study, the mean values of Hb,
erytrocytes indices and other parameters were investigated in pregnancy
population living at 1869 m altitude. 160 women in the between 18. and 23. weeks
of pregnahcy were randomly divided into four groups. 7 of these 160 women
withdrew for various reasons. Women in the first group were administered iron
orally (the preperation supradyn pronatal=60 mg ferrous, 0.8 mg folic acide, 125
mg calcium, 100 mg magnesium, 100 mg vitamine-C). Women in the second
group received daily 1x1 tablet of Fe™ (Ferro I hydroxyde polymaltose 100
mg+0.35 mg folic acide).

Women in the third group, were administered Fe* (ferroglycin sulphate 225 mg
1x1). Women in the fourth group, control group, did not receive any medication.

Thus, we aimed to investigate the success rate of different treatment regimens.
The results was compared in the groups (variance analysis with repeated
measure) and inter groups (Anova).

Means Hb levels of 153 pregnant women before treatment was 12.47+1.2 (9.4-
16.4) g/dl. Hb levels of 17 (%11.11) pregnant women was lower than 11 g/dl. In

pospartal period, Hb concentration was significantly higher in the first and third

55



group than basal levels [p<0‘-.001 (1.group), p<0.001 (3.group)]. Hb concentration
in pospartal period was lower in the second and fourth group than basal levels in
period before treatment [p<0.001 (2.group), p<0.001 (4.group)]. After delivery,
concentration of Hb was higher in the supplemented groups than control group
[p<0.001 (1-4.group), p=0.04 (2-4.group), p<0.001 (3-4.group)]. Serum iron level
was lower in the between 36 and 40.weeks of pregnancy than basal levels, in
every four groups [p<0.001’ (1.group), p<0.001 (2.group), p<0.001 (3.group),
p<0.001 (4.group)]. But, in postpartal period serum iron levels in supplemented
-groups was higher than between 36-40.weeks [[p=0.03 (1.group), p<0.001
(2.group), p=0.02 (3.group)]. After delivery, serum iron levels in supplemented
groups was higher than in control group [p<0.001 (1-4.group), p<0.001 (2-
4 group), p<0.001 (3-4.group)]. Serum ferritin level was higher in the first and third
group than in control group [p=0.002 (1-4.group), p=0.003 (3-4.group)], and it was
not significant difference between 2 and 4.group (p>0.05), in postpartal period.

In conclusion; After delivery, all hematological indices in supplemented groups
was better than in control group. On account of this, pregnant women needs iron
supplementation during pregnancy. On account of all hematological indices, there
was no significant difference between the first group receiving multivitamine and
other two groups receiving iron (2. and 3.group). From this viewpoint ferrous
sulphate and multivitamine+Fe are the better supplementation regimen in

pregnancy.
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