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Anemik Olmayan Gebelerde Oral Demir
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OZET

Bu prospektif vaka-kontrol ¢aligmasinda Nisan 2004 ile Kasim 2004 tarihleri arasinda Dr. Zekai Tahir Burak Kadin
Saglig1 Egitim ve Arastirma Hastanesi Antenatal Poliklinigi’ne ilk trimesterde bagvuran toplam 71 gebe incelenmistir.
En az 2 ay 40 mg/giin oral elementer demir takviyesi yapilan gebeler ¢alisma grubunu olusturdu. Calisma grubu ile
ayni kriterleri tagiyan; yas, gravida, parite, viicut kitle indeksi (VKI), ilk trimester hemoglobin ve MCV parametreleri
acisindan eslestirilmig ve oral demir takviyesi almayan gebeler ise kontrol grubu olarak se¢ildi. Kontrol grubunda
bakilan ferritin seviyesi ortalama 12.5+9.7 ng/ml, calisma grubunda ise 16.5+6.09 ng/ml olarak saptandi. Her iki grup
arasindaki fark istatistiksel olarak anlamli bulunmustur (p=0.018). Kontrol grubunda 50 gr OGYT sonrasi serum
glukoz diizeyi ortalama 115.26+27.01 mg/dl, ¢calisma grubunda 129.77+ 27.8 mg/dl olarak saptand: (p=0.04). 50 gr
OGYT caligma grubunda 17 gebede (%49) bozuk, kontrol grubunda ise 6 gebede (%26) bozuk olarak saptanmistir
(p=0.05). Literatiirde ilk defa anemik olmayan diisiik obstetrik riskli gebelere 2. trimesterden itibaren rutin demir
takviyesinin serum ferritin diizeylerinde belirgin bir artisa ve muhtemelen buna bagl olarak gestasyonel glukoz intol-
eransinda artiga neden oldugu bizim yaptigimiz ¢alismada ortaya konmustur. Oral demir takviyesi alan gebelerde 24-
28. haftalarda bakilan 50gr OGYT nin istatistiksel anlamli olarak daha bozuk oldugunu saptadik. Bu nedenle rutin
demir takviyesinin 6zellikle aile hikayesi olan veya GDM agisindan diger risk faktorlerini tasiyan gebelerde daha
dikkatli kullanilmas1 gerektigini diisiinmekteyiz.

Anahtar Kelimeler: Oral demir takviyesi, Ferritin, Gestasyonel diabetes mellitus

ABSTRACT

The Effect of Oral Iron Supplementation on the Glucose Metabolism in Non-Anemic Pregnant Women:

A Prospective Case-Control Study

In this prospective case-control study, we assessed the effect of oral iron supplementation on glucose metabolism of
pregnant women who had low risk of gestational diabetes mellitus (GDM). Between April 2004 and November 2004,
we analyzed pregnant women that were admitted to our antenatal clinic at their first trimester. Study group was given
at least 2 months of oral iron supplementation (40 mg/day) after entering study protocol. Control group was not given
any iron supplementation, but matched with study group according to age, gravida, parity, BMI, first trimester Hb. In
these two groups, 50 g oral glucose tolerance test (OGTT) at the 24th-28th weeks and iron metabolism parameters
were compared.
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This study was approved by our institutional review board. Fifty-eight eligible women (35 study, 23 control) were ana-
lyzed. Mean ferritin levels at 24-28th weeks were 12.5£9.7 ng/ml in control, and 16.5£6.09 ng/ml in study group
(p=0.018). The mean serum glucose levels after 50 g OGTT were 115.26+£27.01 mg/dl in control group, and 129.77+
27.8 mg/dl in study group (p=0.04). 50 g OGTT was considered as abnormal in 17 pregnant women (49%) in the study
group and 6 (26%) in the control group (p=0.05). This is the first prospective trial in the literature that evaluated the
relationship between iron supplementation and glucose intolerance in pregnant women. We found that iron overload-
ing might cause glucose intolerance in non-anemic pregnant women who had a low-risk for GDM. Thus, the rationale
of routine iron supplementation should be discussed especially in non-anemic women at risk of developing GDM in

the absence of any potential benefit to the fetus.

Key Words: Oral iron supplementation, Ferritin, Gestational diabetes mellitus

GIRIS

Diinya Saglik Orgiitii (DSO) 2. trimesterden itiba-
ren gebelerde demir eksikligi anemisi insidansinin
yiiksek oldugu toplumlarda 120-180 mg/giin oral
demir takviyesi 6nermektedir. Ancak bu konuda bir
gortis birligi yoktur. Bazi kilavuzlarda demir eksik-
ligi mevcut degilse ve demir iceren gidalarm alimi
yeterli ise oral demir takviyesi Onerilmemektedir.
Anemisi olmadig1 halde oral demir takviyesinin
gastroenterolojik yan etkilerinin haricinde bir diger
sakincasi da demir ile glukoz metabolizmas1 arasin-
daki iligkidir. Yapilan calismalarda gebe olan veya
olmayan popiilasyonlarda demir fazlaliginin glukoz
metabolizmasimi olumsuz etkiledigi yoniinde kanit-
lar mevcuttur (1-3).

Gebelik diabetojen bir ortam olusturdugu icin ane-
misi olmayan gebelerde rutin demir kullaniminin
faydalarinin yani sira olasi riskleri de dikkate alin-
malidir. Ancak bu konu literatiirde yeterince arasti-
rilmamugtir. Nonanemik gebelere verilen demir tak-
viyesi iatrojenik demir fazlaligina bagli gestasyonel
glukoz intoleransi yapabilir. Bu hipotezden yola ¢i1-
karak ve mevcut literatiirde bu konuda bir calisma
olmamasi nedeni ile gebelerde oral demir takviyesi-
nin glukoz metabolizmasi iizerine etkisini prospek-
tif olarak incelemek iizere bu calismay1 gercekles-
tirdik.

Calismamizda ilk trimester hemoglobin degerleri
10 g/dl iizerinde olan ve oral elementer demir tak-
viyesi yapilan ve yapilmayan Gestasyonel diabetes
mellitus acisindan diisiik riskli gebe popiilasyonun-
da 24-28. haftalarda 50 g OGYT sonuclarimnin farkl
olup olmadigi arastirilmigtir. Bu iki grup arasinda es
zamanl olarak demir metabolizmasi ile ilgili olan
diger biyokimyasal parametreler de (serum ferritin,
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serum demir, serbest ve total demir baglama kapa-
siteleri) incelenmistir.

HASTALAR VE YONTEM
Olgu Ozellikleri

Bu prospektif vaka-kontrol c¢alismasinda Nisan
2004 ile Kasim 2004 tarihleri arasinda Dr. Zekai Ta-
hir Burak Kadin Sagligi Egitim ve Arastirma Hasta-
nesi Antenatal Poliklinigi’ne ilk trimesterde bagvu-
ran gebeler incelenmistir. Calismaya alinma kriter-
leri olarak su parametreler belirlenmistir:

— 18-35 yas arasi,

— IIk trimester hemoglobin degeri 10 g/dl ve {izerin-
de olan,

— Cogul gebeligi olmayan,

— Hematolojik hastalig1 olmayan (hemoglobinopati-
ler gibi),

— Tam idrar tetkikinde glukoziiri olmayan,

— Fetal ultrasonografide (USG) polihidramnios ol-
mayan,

— C-reaktif protein negatif (CRP) olan,
— Alkol kullanmayan,

— Gestasyonel diyabet agisindan asagidaki risk fak-
torlerinden birini tagimayan,

i. Ailede DM hikayesi olmasi

ii. Daha onceki gebeliklerde makrozomi, 6lii do-
gum, GDM, izah edilmeyen anomalili bebek ve int-
raiiterin eksitus oykiisi

iii. Viicut kitle oran1 = 29 kg/m?

iv. Polikistik over hastalig1 olmasi
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Sekil 1. Calisma tasarimi

*Caligma grubunda 5 gebe, kontrol grubunda 8 gebe CRP pozitifligi nedeni ile calisma dig1 birakildi.

Caligmaya alinan tiim gebelerin kimlik bilgileri, ad-
res ve telefonlari ile birlikte; yas, gravida, parite, ilk
trimester hemoglobin ve ‘mean corpuscular volu-
me’ (MCV) degerleri kaydedildi. Gebelik haftasi
son adet tarihi, ilk trimester USG ve muayene sira-
sindaki USG verilerine gore belirlendi. Obstetrik
komplikasyonu (¢ogul gebelik, polihidramnios vb.)
saptanan gebeler ¢aligmaya dahil edilmedi.

En az 2 ay 40 mg/giin oral elementer demir takvi-
yesi yapilan gebeler calisma grubunu olusturdu.
Calisma grubu ile ayni kriterleri tagiyan; yas, gravi-
da, parite, viicut kitle indeksi (VKID), ilk trimester
hemoglobin ve MCV parametreleri agisindan esles-
tirilmis ve oral demir takviyesi almayan gebeler ise
kontrol grubu olarak secildi. Prospektif vaka-kont-
rol ¢aligmasi olarak planlanan aragtirmamizin tasari-
mi Sekil 1°de gosterilmistir.

50 g Oral Glukoz Yiikleme Testi (OGYT) (")l(;iimii

Caligmaya alinan tiim gebelerde 24-28. haftalarda
aclik durumuna bakilmaksizin serum kan glukoz dii-
zeyleri Olciildii. Daha sonra gebelere 50 g %30
dekstroz (1 su bardagi) soliisyonu oral yol ile veri-
lerek 50 g oral glukoz yiikleme testi (OGYT) uygu-
land1. Uygulama sonrasi olgular 1 saat hi¢bir fizik-
sel aktivite aktivitede bulunmamalart i¢in oturtula-
rak dinlendirildi ve bu siire icerisinde oral alima
izin verilmedi. Islemden 1 saat sonra yeniden ma-
ternal vendz kan alinarak serum glukoz seviyesi 0l-
ciildii. 50 g OGYT i¢in degerlendirme kriteri olarak
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Yal¢in ve ark.’nin Tiirk toplumu icin 6nerdikleri
plazma esik degeri olan 135 mg/dl kullanilmis ve
OGYT de serum glukoz seviyesi bu degerin iizerin-
de saptanan olgularda 50 g OGYT bozuk olarak de-
gerlendirilmigtir.

Demir Parametreleri ve CRP Olciimii

Tiim olgulardan (¢calisma ve kontrol gruplari) 50 g
OGYT oncesi alinan kan 6rnegi ile es zamanli ola-
rak serum ferritin, demir, total ve serbest demir
baglama kapasitesi, hemoglobin, MCV ve C-reaktif
protein (CRP) diizeyleri i¢in de vendz kan alindi.

Istatistik

Calismada elde edilen bulgular icin SPSS 11.0
programu (Statistical package for Social Sciences,
Chicago, IL) kullanilmugtir. Tanimlayici istatikler
icin ortalama, medyan ve standart sapma degerleri
bulunmustur. Verilerin karsilastirilmasinda student t
testi, chi square testi, Fisher Exact testi ve Mann-
Whitney U testi kullanildi. Sonuglar %95 giiven
araliginda, p degeri 0.05 ve alt1 anlamlilik diizeyin-
de degerlendirildi.

SONUCLAR

Bu calismada Nisan 2004 ile Kasim 2004 tarihleri
arasinda Dr. Zekai Tahir Burak Kadin Saghgi Egi-
tim ve Arastirma Hastanesi Antenatal Poliklini-
§i’ne ilk trimesterde bagvuran toplam 71 gebe ince-
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Tablo 1. Oral demir takviyesi almis (¢alisma gru-
bu) ve almamis (kontrol grubu) gebelerin klinik
ozellikleri

Calisma Kontrol P
grubu grubu
(n=35) (n=23)
Yas 27 25
0.15
Gravida 2 2 0.5
Parite 1 1 0.18
Viicut-kitle oram1 ~ 24.7 24 .4 0.7
(kg/m?)
Tk trimester Hb 12.3 12.7 0.23
(/)
[k trimester MCV  86.9 88.8 0.49

lenmistir. Bu olgulardan 24-28. haftalarda CRP po-
zitifligi saptanmasi nedeni ile 13 gebe calisma dis1
birakilmig ve protokoliimiize uygun kriterleri tagi-
yan toplam 58 gebe degerlendirilmistir. Tiim olgu-
larda medyan yas 26 (18-35 yas) olarak bulundu.
Medyan gebelik sayis1 2 olup (1-5 gebelik), parite
sayis1 O ile 4 arasinda degismektedir (medyan 1).

Olgularin viicut-kitle oran1 18.2-27.9 kg/m* arasin-
dadir (medyan 25 kg/m?). 1k trimester medyan Hb
ve MCV degerleri sirast ile 12.6 g/dl (10.1-15 g/dl)
ve 88 (68-97) olarak bulundu. En az 2 ay oral demir
takviyesi alan 35 gebe (caligma grubu), almayan
ise 23 gebe (kontrol grubu) bulunmaktadr. Iki grup
arasinda yas, gravida, parite, viicut-kitle orani, ilk
trimester hemoglobin ve MCV degerleri acgisindan
anlaml bir fark saptanmamustir (Tablo 1). Tiim ol-
gularda 24-28. haftada bakilan ferritin seviyesi
medyan 15.6+7.9 (3.7-35.8) olarak saptandi. Tiim
gebelerde 24-28. hafta medyan serum demir, ser-
best demir ve TDBK ’leri sirasiyla 86.5+36.9 pg/dl,
3124922 ve 404.5+72.6 olarak bulundu. Ayni haf-
talarda bakilan medyan hemoglobin ve MCV de-
gerleri ise 12.3+1.2 g/dl ve 90.8+5.45 olarak sap-
tanmuagtir.

Kontrol grubunda bakilan ferritin seviyesi ortalama
12.5+9.7 ng/ml, ¢caligma grubunda ise ise 16.5+6.09
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Sekil 2. Kontrol grubu ve ¢aligma grubu (oral
demir takviyesi almig) gebelerde serum ferritin
diizeyleri.

ng/ml olarak saptandi. Her iki grup arasindaki fark
istatistiksel olarak anlamli bulunmustur (p=0.018)
(Sekil 2).

Kontrol grubunda 50 g OGYT’i bozuk olan hasta-
larda ferritin diizeyi ortalama 13.7 ng/ml, 50 g
OGYT’i normal olan hastalarda ise 8.8 ng/ml ola-
rak bulunmustur. Her iki grup arasinda fark istatis-
tiksel olarak anlamli bulunmamistir (p=0.2). Kont-
rol grubunda 50 g OGYT sonrasi serum glukoz dii-
zeyi ortalama 115.26+27.01 mg/dl, calisma grubun-
da 129.77+ 27.8 mg/dl olarak saptand1 (Sekil 3).
Aradaki fark istatistiksel olarak anlamli bulundu
(p=0.04).

50 g OGYT calisma grubunda 17 gebede (%49) bo-
zuk, kontrol grubunda ise 6 gebede (%26) bozuk
olarak saptanmistir (p=0.05) (Sekil 4). Kontrol gru-
bunda 24-28. haftalarda bakilan ortalama serum de-
mir, serbest ve total demir baglama kapasitesi sirasi
ile 78.9+38.76 ug/dl, 362.7+8.38 ve 441.5+57.67
olarak bulundu. Calisma grubunda ise ayni para-
metreler 97.7+34.16 pg/dl, 293.88+86.7 ve
390.48+75.02 olarak saptand1. Her iki grup arasinda
serum demir (p=0.02), serbest demir baglama kapa-
sitesi (p=0.003) ve total demir baglama kapasitesi
(p=0.005) bakimindan istatistiksel olarak anlamli
fark bulundu.
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Sekil 3. Kontrol grubu ve calisma grubu gebelerde
24-28. hafta 50 g OGYT sonrasi serum glukoz
diizeyleri.

Kontrol grubu 24-28. hafta ortalama hemoglobin ve
MCV degerleri siras1 ile 12.1£1.04 g/dl ve
88.96+5.15; calisma grubunda ise 12.3+1.3 g/dl ve
91.1+5.54 olarak bulundu. Her iki grup arasinda is-
tatistiksel olarak onemli bir fark saptanmadi.

TARTISMA

DSO demir eksikligi anemi prevalansinin diisiik ol-
dugu toplumlarda 60 mg/giin, yiiksek oldugu top-
lumlarda ise 120-180 mg/giin elemental demiri
2 trimesterden sonra tiim gebelere Onermektedir
(4). Ancak demir takviyesi anemik olmayan gebe-
lerde iatrojenik demir fazlaligini indiikleyebilmek-
tedir. Demir biiyiime ve gelisme icin esansiyel bir
madde olsa da viicut icerisinde fazla olmasi bircok
patolojik durumlara yol agmaktadir. Demir fazlali-
g gostergesi olan ferritin seviyesi ile DM veya
GDM arasindaki iliski gerek gebe populasyonunda
gerekse gebe olmayan populasyonda incelenmistir.
Ancak literatiirde gebelere demir takviyesinin ges-
tasyonel glukoz intoleransina neden olup olmadigi-
na dair bir veri veya ¢alisma bulunmamaktadir. No-
nanemik gebelere verilen demir takviyesi iatrojenik
demir fazlalifina bagh gestasyonel glukoz intole-
ranst yapabilir. Bu hipotezden yola ¢ikarak ve lite-
ratiirde bu konuda bir ¢alisma olmamasi nedeni ile
gebelerde oral demir takviyesinin glukoz metabo-
lizmasi tizerine etkisini prospektif olarak inceledik.
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Sekil 4. 50 g OGYT bozuk olan olgularda oral
demir takviyesi alan ve almayan gebelerin sayisi.

GDM’da oldugu gibi diyet kisitlamasi demir eksik-
ligi siddetini daha da arttirabilir. Demir eksikligi-
nin bulgulart diabetik anne bebeklerinde azalmig
kord serum ferritini, karaciger, kalp ve beyinde
azalmis demir stoklari ve artmis plasental transfer-
rin reseptorleri seklinde kendini gosterdigi bir¢ok
calismada gosterilmistir (5-8). Benzer sekilde azal-
mig transferrin ve serum demir konsantrasyonlari
insiiline bagimli DM’lu hastalarda ve diabetik rat-
larda rapor edilmistir (9). Bu gbzlemlere dayanarak
demir tedavisinin GDM’li hastalarda ¢ok Onemli
oldugu soylenebilir.

Bununla beraber 3. trimesterde maternal demir du-
rumunu arastiran bir calismada glukoz toleransi bo-
zulmus olan gebelerde maternal serum ferritin kon-
santrasyonlarinin beklenenin aksine diabetik olma-
yan kontrol grubuna oranla istatistiksel anlamli ola-
rak daha yiiksek oldugu bildirilmistir (2). Lao ve
ark. tarafindan yapilan bu prospektif vaka-kontrol
calismasinda anemi ve GDM ig¢in yapilan rutin ta-
ramalar sirasinda 60 gebede 28-30. hafta serum fer-
ritin, demir ve total demir baglama kapasiteleri in-
celenmistir. Kontrol grubu olarak maternal yas ve
parite agisindan birebir eslestirilmis gebeler secil-
mis ve caligma grubundaki olgularla viicut demir
durumlart ile hematolojik parametreleri karsilastiril-
mustir. Her iki grup arasinda hematolojik parametre-
ler veya serum demiri arasinda bir fark bulunmaz-
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ken serum ferritin diizeyleri glukoz toleransi bozuk
gebelerde anlamli olarak daha yiiksek bulunmustur.
Bu calisma gestasyonel glukoz tolerans bozuklu-
gunda serum ferritin diizeylerinin arttigini gosteren
literatiirdeki ilk ¢aligmadir.

Calismamizda ilk trimesterde antenatal poliklinigi-
mize bagvuran ve protokol kriterlerine uyan 35 ge-
beye 40 mg oral elementer demir takviyesi baglan-
di. Aynt donemde protokol kriterlerine tasiyan ve
calisma grubu ile klinik ozellikleri eglestirilmig
oral elementer demir takviyesi almayan 23 gebe
kontrol grubunu olugturdu. Oral demir takviyesi
alan gebelerde 24-28. haftalarda bakilan 50 g
OGYT nin istatistiksel anlamli olarak daha bozuk
oldugunu saptadik.

Bu konu ile ilgili gebe olmayan diabetik olgulari in-
celeyen calismalara bakildig1 zaman da artmig viicut
demir stoku ile diabet arasinda bir iligski goze carp-
maktadir. Saudek ve ark. transfiizyon ile tedavi edi-
lebilen beta talasemili hastalarin %50’sinde anor-
mal glukoz intoleransi saptamiglardir (10). Benzer
sekilde Adams ve ark. herediter hemakromatozisli
olgularin %65’inde diabet gelistigini bildirmistir
(11). Ancak artmis serum ferritin konsantrasyonu
hemakromatozis veya ¢oklu kan transfiizyonu oy-
kiisii olmayan diabetik olgularda da bulunabilece-
gini bildiren ¢aligmalar da mevcuttur (12-16). Tu-
omainen ve ark. Finlandiya’da 1000 orta yagh er-
kek tizerinde yaptiklari bir gbzlemsel ¢calismada de-
mir depolarmin bir gostergesi olan ferritin diizeyi
ile aclik serum insiilin konsantrasyonu ve kan geke-
ri arasinda pozitif bir iligki oldugunu rapor etmis-
lerdir (17). Demir depolart ile diyabet insidansi ara-
sindaki iligkiyi gosteren ilk caligma ise yine ayni
grup tarafindan rapor edilmistir. Salonen ve ark. bu
caligmada yaslar1 42 ile 60 arasinda degisen aclik
glukoz konsantrasyonu 6 mmol/L altinda olan 1038
Finlandiyali erkek olguyu 4 yil boyunca takip et-
migtir (18). Aclik kan seker seviyesi prediyabetik
veya diyabet potansiyeli tagiyan olas1 bireyleri ca-
lisma dig1 birakmak ve boylelikle duyarlilig arttir-
mak amaciyla boyle diisiik bir sinir secilmistir. 41
olguda izlem sirasinda diyabet gelismis ve bu bi-
reylerin sonuglar1 82 kontrol vakasi ile karsilastiril-
mustir. Lojistik regresyon analizi sonucunda yiiksek
demir deposu olan erkeklerde diabet riskinin diigiik
demir deposu olan erkeklere kiyasla 2.4 kat daha
fazla oldugu bulunmustur (Odds Ratio 1.03- 5.5,
p=0.04, %95 CI).
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Serum ferritin diizeyleri ile diyabet riskini incele-
yen en genis seri Ford ve ark tarafindan bildirilmis-
tir (19). 9486 Amerikali kisi {lizerinde yapilan bu
kesitsel analizde olgular yas, cinsiyet, etnik grup,
egitim, viicut kitle indeksi, alkol tiiketimi, CRP se-
viyesi gibi faktorler goz oniinde bulundurularak bi-
rebir eslestirilmis ve ferritin diizeyi 300 pg/L ve
tizerinde olan erkeklerde odds ratio 4.94 (%95 CI,
3.05-8.01) ve kadinlarda 3.61 (2.01-6.48) olarak
bulunmustur. Coklu degisken analizlerinde de fer-
ritin konsantrasyonu ile insiilin, glukoz ve glukozi-
le hemoglobin diizeyleri arasinda hem erkeklerde
hem de kadinlarda istatistiksel olarak anlaml pozi-
tif bir korelasyon saptanmugtir. Bizim ¢alismamizda
artmig ferritin konsantrasyonu ayni zamanda akut
faz reaktani1 oldugundan dolay1 olgularimizda diger
bir akut faz reaktani olan CRP degerlerine bakilarak
pozitif olan olgular da ¢alisma dis1 birakilmigtir. Bu-
nun sonucunda artmug ferritin konsantrasyonu ile
glukoz metabolizmasindaki iliskinin daha net bir
sekilde ortaya konulabilmesi amaglanmigtir.

Fernandez-Real ve ark. artmig ferritin konsantras-
yonunun insiilin direnci ile ilgili olabilecegini bil-
dirmigtir (1). Bu ¢alismada 76 insiiline bagimli ol-
mayan DM hastasinin serum ferritin diizeyleri ile
hemoglobin Alc seviyeleri (metabolik kontrol) ara-
sindaki iligki incelenmigtir. Ferritin diizeyi ile viicut
kitle indeksi insiilin direnci agisindan bagimsiz be-
lirleyici faktor olarak saptanmistir. Ayrica serum
glukozu ve ferritin diizeylerinin hemoglobin Alc
degerlerini belirleyici bir rolii oldugu gosterilmistir.
Bizim calismamizda viicut kitle indeksi 29 ve {izeri
olan gebeler protokol dis1 kabul edilerek obezitenin
glukoz intoleransindaki potansiyel etkisi minimale
indirilmeye caligilmistir. Yine ayni calismada yazar-
lar artmis demir depolariin 6zellikle serbest yag
asitleri bagta olmak lizere lipid oksidasyonuna yol
acabilecegini ve ferr6z demir potent katalizor oldu-
§u icin serbest radikallerin iiretimini hizlandiracagi-
n1 bildirmiglerdir (17). Ancak insiilin direncini in-
diiklemek i¢in gerekli demir yilikleme derecesi bi-
linmemektedir. Demir yiiklemesi ile indiiklenen ha-
sarlarin en erken ve en sik sebeplerinden biri kara-
ciger insiilin direncidir (1). Bu direng hiperinsiiline-
miye neden olmaktadir. Ayrica karacigerde demir
depolanmasi da hepatik glukoz iiretimini baskilayan
insiilin ile etkilesime girerek insiilin direncine se-
bep olabilir (20). Eger serum ferritini insiilin diren-
ci gelisiminde onemli bir faktor ise yliksek ferritin
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seviyelerinin DM insidansini arttiracagi diistiniilebi-
lir. Bu hipotezi dogrudan test eden bir ¢alisma bu-
lunmamaktadir. Bu konuyla ilgili gozlemler genel
olarak epidemiyolojik ve vaka kontrol calismalari-
na dayanmaktadir.

Lao ve ark. GDM tanil1 97 anemik olmayan 3. tri-
mester gebede artmis demir depolari ile ilgili para-
metreleri incelemis ve yas ve parite agisindan bire-
bir eslestirilmis 194 kontrol gebe ile bu parametre-
leri kargilastirmustir (3). Bu ¢alismada artmis demir
depolart ile (serum ferritin, demir, transferrin satii-
rasyonu ve postnatal hemoglobin seviyeleri) glu-
koz intoleransi arasinda pozitif bir iligki saptanmig-
tir. Coklu regresyon analizinde de maternal viicut
kitle indeksi ve ferritin konsantrasyonu 2 saatlik 75
gram OGYT nin en 6nemli belirleyicileri oldugunu
gostermistir. Bu calisma sonrasinda Lao ve ark.
anemisi olmayan gebelerde GDM riski nedeniyle
rutin demir takviyesinin sorgulanmasi gerektigini
savunmustur. Benzer sekilde biz de anemik olma-
yan gebelerde demir takviyesi yapilmis gebelerde
ferritin seviyesinin daha yliksek oldugunu ve bu ol-
gularda 50 gram OGYT sonuglarinin kontrol gru-
buna kiyasla daha bozuk oldugunu saptadik.

Anemik olmayan hastalarda demir takviyesinin
GDM olusumuna etkisi incelenmemekle birlikte
Tiirk toplumunda da konu ile ilgili bazi aragtirmalar
yapilmistir. Tarim ve ark tarafinca 253 diyabetik ol-
mayan gebe iizerinde yaptiklari prospektif bir ¢alig-
mada (21) serum hemoglobin diizeyleri 10 g/dl ve
tizerinde, MCV degeri 80 fl iizeri olan gebelerde
yiliksek hemoglobin degerleri ve ferritin konsant-
rasyonlarinin GDM agisindan bir risk olusturup
olusturmadigini aragtirmistir. 50 persentili olusturan
hemoglobin ve ferritin diizeylerine gore (Hb i¢in
12.2 g/dl iistii ve alt1 ve ferritin i¢in 19.7 g/l iisti
ve alt1) olgular iki gruba ayrilmistir. Tiim gebeler
24-28. haftalarda GDM agisindan 50 g OGYT ile
taranmugtir ve 135 mg/dl serum glukoz diizeyi esik
deger olarak alinmistir. GDM insidansi, serum ferri-
tin ve MCV diizeyleri hemoglobin degerleri 12.2
g/dl iizeri olan grupta anlamli olarak daha yiiksek
bulunmustur. Ayrica ferritin diizeyi fazla olan grup-
ta da GDM insidans1 daha yiiksek olarak bildiril-
mistir. Ancak c¢oklu degigsken analizlerinde GDM
insidans1 agisindan sadece yas, 24-28. hafta viicut
kilosu ve ailede DM hikayesinin pozitif olmasi an-
lamli degiskenler olarak bulunmugtur. Bu nedenle
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Tiirk kadinlarinda gebelik sirasinda yiiksek Hb ve
Ferritin seviyeleri ile GDM arasindaki iligki tam
olarak ortaya konamamistir. Bizim calismamiza
GDM risk faktorleri tagiyan gebeler dahil edilme-
yerek sadece demir takviyesinin gestasyonel glu-
koz intoleransina etkisini inceledik.

Bizim c¢alismamizda kontrol grubunda 50 ¢
OGYT’i bozuk olan hastalarda ferritin diizeyi 13.7
ng/ml, normal olan hastalarda ise 8.8 ng/ml olarak
bulundu. Glukoz toleransi bozuk olan olgularda fer-
ritin diizeyi her ne kadar daha yiiksek bulunsa da
aradaki fark istatistiksel olarak anlamli degildi. Bu
durum kontrol vakalarin sayisinin az olmast ile agik-
lanabilir. Oral demir takviyesi alan gebelerde ise
demir depolar1 zaten dolu olacagindan, ferritin dii-
zeyleri ile gestasyonel glukoz intoleransi insidansi
arasinda boyle bir farki gosterebilmek icin cok sayi-
da olguya ihtiya¢ duyulacaktir.

Diger 6nemli bir nokta ise gebelik sirasinda demir
takviyesinin ne zaman verilmesi gerektigidir. Ciin-
kii literatiirde gebelik sirasinda aneminin preterm
eylem, diisik dogum agirligi, fetal oliimlere yol
acabilecegi bildirilmistir. Bu nedenle oral demir
takviyesi annede anemi saptandigi zaman Onerilebi-
lir (22-24). Yaptigimiz calisma dizayninin sadece
diisiik riskli gruplar igermesinden dolayi, GDM
acisindan yiiksek risk tastyan gebelerde oral demir
takviyesinin glukoz intoleransina yol a¢ip agmadigi-
n1 arastiran prospektif ¢caligmalara ihtiyag¢ vardir.

Sonug olarak literatiirde ilk defa anemik olmayan
diisiik obstetrik riskli gebelere 2. trimesterden itiba-
ren rutin demir takviyesinin serum ferritin diizeyle-
rinde belirgin bir artisa ve muhtemelen buna bagh
olarak gestasyonel glukoz intoleransinda artisa ne-
den oldugu bizim yaptigimiz calismada ortaya kon-
mustur. Oral demir takviyesi alan gebelerde 24-28.
haftalarda bakilan 50g OGYT’nin istatistiksel an-
laml1 olarak daha bozuk oldugunu saptadik. Bu ne-
denle rutin demir takviyesinin 6zellikle aile hikaye-
si olan veya GDM acisindan diger risk faktorlerini
tasityan gebelerde daha dikkatli kullanilmas: gerek-
tigini diigstinmekteyiz. GDM veya gestasyonel glu-
koz intolerans: gelisen hastalarda eger anemi bul-
gular1 yok ise demir takviyesinin kesilmesi Onerile-
bilir. Ik antenatal takibinde anemi saptanmayan
hastalara rutin demir takviyesi onermemekteyiz.
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