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Abstract

Amag: Ikiz gebelikler iiremeye yardimer tedavi (UYT) yontemi
uygulanmis gebeliklerde daha fazla goriilmeye baslanmustir. I-
kiz gebeliklerde erken dogum ve diisiik dogum agirlikli bebek
en fazla gozlenen komplikasyonlar olmaktadir. Bu ¢alismada
gebeligin baslangic doneminde saptanmis maternal aneminin i-
kiz gebeler iizerine olan etkisi arastirilmigtir.

Gerec ve Yontemler: Bu ¢alismada ayni merkezde ikiz gebelik takibi
yapilmis ve ilk trimesterde maternal anemi saptanmis 20. gebe-
lik haftasi tizeri olan 112 olgu ile anemi saptanmamis 493 olgu
retrospektif olarak degerlendirilmistir.

Bulgular: Anemi saptanan olgular anlamli olarak daha fazla preterm
dogum (33. gebelik haftasi veya oncesi dogum) (%56.2 ve
%?22.7) gergeklestirmigler. Anemi (+) grupta ortalama bebek
dogum agirhigi 2286.6 + 1508.9 gr iken anemi (-) grupta 2254.0
+913.9 gr olarak bulunmustur ve istatistiksel olarak anlamli de-
gildir. Ancak ikiz esleri arasinda dogum agirliklart bakimindan
anemi (-) grup’ta daha fazla diskordans saptanmustir.
Multivariat lojistik regresyon analizinde de aneminin preterm
dogum i¢in anlamli olarak risk faktorii oldugu gosterilmistir.

Sonug: ilk triemesterde saptanan anemi diizetilmek istense dahi ikiz
gebelerde erken dogum igin risk faktorii olugturmaktadir. Cogul
gebelik riski tastyan UYT yontemleri uygulanmast planlanan
hastalarda yeterli prekonsepsiyonel anemi tedavisinin erken do-
gum ve buna bagli komplikasyonlari azaltacagi anlasilmaktadir.

Anahtar Kelimeler: Anemi, gebelik, preterm dogum
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Objective: The frequency of twin gestations has been increasing
particularly among women undergoing assisted reproduction
treatment (ART). Preterm delivery and low birth weight are the
most common complications associated by multiple pregnancy.
Therefore the aim of this study is to evaluate the impact of first
trimester diagnosed maternal anemia on the outcome of twin
gestations.

Material and Methods: Retrospective analysis of 122 twin pregnants
in whom anemia was diagnosed during the first trimester and
the 493 twin controls.

Results: Preterm delivery (delivery at or before 33 weeks of gesta-
tion) (56.2% vs 22.7%, respectively) was significantly higher in
anemia (+) group. However mean fetal birth weight did not dif-
fer between groups (2286.6 + 1508.9 gr vs 2254.0 £ 913.9 gr).
Discordance between twin pairs was significantly higher in
anemia (+) group compared to controls. In multivariate logistic
model, anemia was found to be significantly risk factor for pre-
term delivery.

Conclusion: First trimester maternal anemia is a risk factor for pre-
term delivery among twin pregnancies. Based on this fact, we
recommend appropriate preconceptional treatment of maternal
anemia to women who plan to undergo ART.

Key Words: Anemia, pregnancy, premature birth

ebelik sirasinda fetal ihtiyagctan dolay:
demir gereksinimi artmaktadir. Bununla
beraber intravaskiiler kompartman artigini
kargilayabilmek i¢in de demir metabolizmasi gebe-
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lik sirasinda artis gostermektedir. Gelismis iilke-
lerde anemi, yeterli ve diizenli beslenme sartlarin-
dan dolay1 az izlenirken, gelismekte olan veya geri
kalnus iilkelere gore siklikla izlenmektedir.'

Gebelik sirasinda maternal anemiyi arastiran
calismalar gozden gecirilecek olursa, calismalara
alman gebelerin, sosyo-ekonomik seviyesi yliksek
veya ¢ok diisiik olan iilkelerden secildigi anlasila-
caktir.” Toplumlarin kendine 6zgiin sartlar1 oldugu
icin, anemi rahatsizliginin degerlendirilmesi ve
gebelik iizerindeki etkilerinin iilkeden iilkeye fark-
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lilik gosterdigini dikkate almak gerekmektedir.
Buradan yola cikarsak, aneminin gebelik iizerinde-
ki etkileri i¢in saptanmus bulgulari, kendi toplu-
mumuz i¢in genellemek dogru olmayabilir. Anemi
demir eksikligine bagli olabilecegi gibi, farkli bes-
lenme diizensizlikleri, metabolik veya herediter
kaynakli da olabilmektedir.

Son yillarda tiremeye yardimci tedavi yontem-
lerinin (UYT) yayginlagmasiyla beraber, g¢ogul
gebelikler daha fazla izlenmekte ve bu baglamda
cogul gebelige bagli komplikasyonlar ile daha sik
karsilasilmaktadir.>*  Ozellikle ikiz gebeliklerde
erken dogum riski ve diisiikk dogum agirlikli bebek-
ler; perinatal mortalite ve morbiditeyi arttirdigt
gibi, ekonomik kayiplara da neden olmaktadir.

Antenatal takip doneminde saptanan aneminin
erken dogum ve diisiik dogum agirlikli bebek ara-
sindaki iliskisi daha onceki calismalarda gosteril-
mistir. Ancak bu aragtirmalarin cogu tekiz gebelik-
ler iizerinde uygulanmis ve maternal anemi daha
cok 2. trimester veya gebeligin son doneminde
tespit edilmistir.”® Ayrica daha once belirtildigi
gibi toplumumuza 6zgiin ikiz gebeler iizerinde
fazla veri de bulunmamaktadir.

Bu baglamda, ¢calismamizda kendi serimizde,
UYT sonras1 gergeklesen ikiz gebelikler iizerinde
ilk trimesterde saptanmis maternal aneminin etkisi
incelenmistir. Amac olarak maternal anemi sapta-
nan ikiz gebe olgularinda 1- erken dogum iligkisi,
2- diisiik dogum agirlikli bebek orani, 3- ikiz esleri
arasinda dogum agirligi diskordansi incelenmistir.

Gerec ve Yontemler
Bahceci Kadin Saghigi Merkezinde 1999 ile
2002 yillar1 arasinda antenatal takibe alinmis ve
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20. haftay1 gecmis ikiz gebelerin verileri retrospektif
olarak incelenmistir. Calismaya alinan hastalarda
UYT ile gebelik elde edilmistir. Monokoryonik
ikizler veya cogul gebelik olarak baslayip, ikize
selektif embriyo rediiksiyonu uygulanmis olgular,
calisma dig1 birakilmstir.

Maternal anemi tanis1 olarak gebeligin 8. ile 11.
haftalar1 arasinda kontrol edilmig hemogram testinde
hemoglobin degerinin 11 gr/dl altinda olmas: kabul
edilmistir. UYT programimizda tiim kadinlar tedavi
Oncesi en az 1 ay, giinde 60 mg ferroz siilfat ve 400
mcg folat kullanmaktadirlar. Anemi saptanan olgula-
ra rutin gebelik antenatal demir replasmam diginda,
ilave oral demir tedavisi verilmistir.

Preterm dogum olarak; 33. hafta ve 6ncesi do-
gumlar, diisiik agirlikli bebek olarak; 1500 gr ve
alt1 kabul edilmistir. ikiz gebeliklerde dogum agir-
Iig1 diskordansi, ikiz esleri arasindaki dogurma
agirlign farkinin, eslerin toplam agirliklarina olan
orani olarak hesaplanmistir [(A1-A2)/(A1 + A2)].

Bu calisma Helsinki deklerasyonuna uygun
olarak yapilmis ve retrospektif ozelligi oldugu
icin hastanenin etik kurulundan onay alinmasina
gerek duyulmamustir. Istatistiksel islemlerde x>
testi, Student t testi ve multivariyat lojistik reg-
resyon analizi kullamlmustir. Istatistiksel anlam, p
degerinin 0.05 ve altinda oldugu zaman kabul
edilmistir.

Bulgular
Calismamiza toplam 605 ikiz gebe alinmustir.
Bunlardan 112 (%18.5) ikiz gebede, tanimlamaya
gore anemi saptanmistir. Anemi (+) olgular ile
anemi (-) olgularin demografik ozellikleri Tablo
1’de gosterilmistir. Her 2 grup anne yasi, sigara

Tablo 1. Anemi durumuna gore ikiz gebeliklerin 6zellikleri.

Anemi (+) Anemi (-) P
(n) 112 493
Anne yas1 (y1l) 29.6+£4.0 30.1£2.7 0.1
Yiiksek 6grenim (%) 11 (10.2) 89 (18.1) 0.04 (OR= 0.4, %95 CI: 0.2-2.9)
Sigara i¢imi (%) 9 (8.0) 48 (9.6) 0.7
VKI (kg/mz) 256+6.4 275+39 0.0001
Kronik hastalik (%) 5(4.4) 11 (2.2) 0.3
Sekonder infertilite (%) 13 (11.6) 46 (9.3) 0.5
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igme durumu, kronik hastalik ve sekonder infertilite
olma siklig1 agisindan fark gostermemektedir. Ane-
mi (+) grup’ta yiiksek 6grenim gormiis kadin sayist
ve viicut kitle indeksi (VKI) diger gruba gore an-
lamli olarak daha az saptanmustir.

Anemi (+) grupta 4 (%1.7) ikiz bebek esi
intrauterin exitus (IU Ex) olurken, anemi (-) grupta
9 (%0.9) bebek IU Ex olmustur (p> 0.05). Hicbir
gebede ikiz intrauterin exitus izlenmemistir.

Anemi (+) grupta median dogum haftas1 33.5
(ortalama 32.6 + 3.1 [20-39]), anemi (-) grupta
median 35.5 (ortalama 34.3 + 2.4[22-40]) olarak
bulunmustur. Her 2 grubun ortalama dogum haftala-
r1 karsilastirildiginda anlamh fark saptanmistir (p<
0.0001) (Sekil 1). Anemi (+) grupta 63 (%56.2)
gebe 33. hafta ve dncesinde dogum yaparken, anemi
(-) grupta 112 (%?22.7) gebe preterm dogum yapmis-
tir. Her 2 grup karsilastirildiginda anlamli fark bu-
lunmustur (p< 0.0001, OR= 4.3, %95 Cl= 2.8-6.7)
(Sekil 2).

Anemi (+) grupta median dogum agirligi 2315
gr (ortalama 2286.6 + 1508.9 [870-3850]), anemi (-)
grupta median 2300 gr (2254.0 = 913.9 [500-4000])
olarak bulunmustur. Her 2 grubun ortalama dogum
agirhiklart karsilagtirildiginda anlamli fark saptan-
mamistir (p= 0.55) (Sekil 3). Anemi (+) grupta 1500
gr altinda dogan bebek sayis1 24 (%10.7) iken, ane-
mi (-) grupta 76 (%7.7) bebek 1500 gr ve altinda

Ortalama ve Standart Deviasyon

35
30
25

20

A B
Situn

Sekil 1. Anemi durumuna gore ikiz gebeliklerin ortalama
dogum haftalarinin karsilagtirilmasi. A (anemi +), B (anemi -).
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Sekil 2. Anemi durumuna gore ikiz gebelerde 33. hafta ve
oncesinde dogum yapan hastalarin dagilimi.
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Sekil 3. Anemi durumuna gore ikiz gebeliklerin ortalama do-
gum agirliklarinin karsilastirilmasi. A (anemi +), B (anemi -).

dogmustur. Yiiz on iki (%22.7) gebe preterm do-
gum yapmustir (p= 0.18).

Anemi (+) grupta ikiz bebeklerin dogum agir-
Iilar1 arasindaki diskordans ortalamasi %.9 (£ 0.13)
iken, anemi (-) grupta %6 (+ 0.06) olarak hesap-
lanmis ve anlamli fark bulunmustur (p= 0.0002).

Anemi, yiiksek 6grenim ve VKi parametreleri;
33. haftadan erken dogum ile, regresyon analizinde
incelendiklerinde, sadece aneminin erken dogum
icin anlamli faktor oldugu saptanmustir (p= 0.0001,
OR: 0.15, %95 CI: 0.09-0.25).
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Sonug¢

Calismamizin sonuglar ilk trimesterde sapta-
nan aneminin ikiz gebeler lizerinde olumsuz etkile-
ri oldugu yoniindedir. Cogul gebeliklerde en fazla
goriilen komplikasyon olan preterm dogum anemi-
si olan ikiz gebelerde, olmayanlara gore daha fazla
gerceklesmistir. Genel olarak bakildiginda sonug-
larimiz  beklenildigi gibi olmakla beraber, yeni
saptamalar da ortaya ¢ikmistir.

Erken donemde anemi etiyolojisi eger yetersiz
demir alimina bagh ise, gebelik takipleri sirasinda
saptanarak rahatlikla diizeltilebilmektedir. Buna
ragmen unutmamak gerekir ki, plasental biiyiime
hizinin maksimum oldugu ve sekonder trofoblastik
invazyonun gelistigi bu donemdeki anemi, plasental
hacimde ve vaskiilarizasyonunda azalmaya neden
olabilir.” Buradan yola ¢ikarak her 2 grupta ortalama
bebek dogum agirligi farkli bulunmamasina ragmen,
bebekler arast dogum agirliklari, diskordansin ane-
mi (+) olan grupta daha fazla izlenmesi, muhteme-
len plasental gelisimlerde aneminin etkili oldugunun
gostergesidir. Agirlik diskordansinin anemi (+) olan
grupta daha fazla olmasinin toplam fetal dogum
agirliklarinin  kompanzasyonu acisindan da etkili
oldugu diisiincesindeyiz. 1kiz eglerinde agirlik
diskordansinin olmasi1 veya eslerden birinde biiyii-
me geriliginin daha sik goriilmesi acisindan, gebelik
anemisinin direk etkisini arastiran herhangi bir ca-
lismay literatiirde bulamadik. Goreceli olarak genis
bir seriyle yaptigimiz bu arastirmanin, bu baglamda
yararh olacagin diisiinmekteyiz.

Plasental gelisime bagl oldugu iddia edilen ge-
belige bagli hipertansiyon (PIH) veya preek-
lampsinin, yapilan bazi arastirmalarda erken do-
nemde anemisi olan gebelerde daha sik goriildiigii
rapor edilmistir.® Calismamizda degerlendirilen
hastalarda PIH 6zellikle sorgulanmadigi i¢in, gercek
bir karsilastirma yapmamiz miimkiin olamamistir.

Perinatal mortalite ve morbiditenin en yiiksek
oldugu preterm dogumlar, 6zellikle 34. haftadan
once olanlardir.’” Bu baglamda yenidogan yogun
bakim initelerine (NICU) girme olasiliginin fazla
risk tasidigi bu donemdeki dogumlar, anemi (+)
olan grupta anlamli olarak fazla izlenmistir. Bagka
bir acidan bakacak olursak; ekonomik yonden ol-
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duk¢a maliyetli olan NICU ihtiya¢h prematiir be-
bek sayisinin Ozellikle basit ve diisiik maliyetli
anemi tedavisiyle azaltilabilme olasilig1 vardir.

Calismamizdan cikacak diger bir mesaj ise
prekonsepsiyonel danigsmanin en fazla verildigi
grup olan UYT hastalarinda bile anemi, gebelik
gerceklestikten sonra neredeyse %20 oraninda
saptanmistir. Bu verileri genel saglik politikasi
acisindan degerlendirecek olursak, veriler normal
populasyonda anne adaylarinda aneminin ¢cok daha
fazla oldugunu ve halk sagligi acgisindan onleyici
yontemlerin alinmasinin gerekliligini ortaya koy-
maktadir.

Calismamizin  sonuclarim1  degerlendirirken,
baz1 zayif noktalar1 da hesaba katmamiz gerekmek-
tedir. Anemi tanist sadece kandaki hemoglobin
seviyesine gore konulmustur. Aneminin nereden
kaynaklandigi arastirilmamistir. Her 2 grupta da
hastalarin hikayelerine gore ikiser adet Akdeniz
anemisi tasiyicist olan olgu saptanmistir. Bunun
disinda olgularda demir eksikligi anemisi net ola-
rak teshis edilmemis veya etiyolojisi arastirilma-
mustir. Sonucta anemi agisindan heterojen popu-
lasyonlarin calismada oldugunu kabul etmemiz
gerekmektedir.

Baska bir konu, ise, gebelerin kaginda anemi-
nin gebeligin ilerleyen donemlerinde diizeldigi
bilinmemektedir. Bu baglamda 3. trimester kan
degerleri ozellikle énem kazanabileceginden so-
nuclarimiza ihtiyatl yaklasilmasini onermekteyiz.
Ancak yapilan bazi arastirmalarda gebeligin gec
doneminde geligsen veya saptanan aneminin, erken
doguma veya dogum agirligina ilk trimester ane-
misi kadar etki etmedigini de ispatlamuslardir.'’
Ozellikle erken gebelik doneminde baslanan
profilaktik anemi tedavisi obstetrik sonuglar baki-
mundan iyi sonuglar vermistir."'

Akut faz reaktanlarindan biri olan maternal se-
rum ferritin seviyelerindeki yiikselme tekiz gebe-
likler acisindan preterm dogum igin risk faktorii
olusturmaktadir.'>"? Ikiz gebelerde anemi ile serum
ferritin seviyelerini degerlendiren bir calismay1
heniiz géremedik. Levy ve ark. maternal aneminin
erken dogum ve diisiik dogum agirligr icin tek
basina bagimsiz etken faktor oldugunu one siir-
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miisler ve erken gebelik donemindeki aneminin
preterm dogum riskini 2 kat arttirdigin1 gostermis-
lerdir.'* Sonuglarmzla ayni dogrultuda Lone ve
ark. ilk trimesterde Hb degeri 11 gr/dl olan tekiz
gebelerde (313 olgu) preterm dogum ve diisiik
dogum agirligimi kontrollere gére anlamli olarak
daha fazla izlemislerdir."”” Shumpert ve ark. ise
adolesan ikiz gebelerde aneminin intrauterin exitus
riskini anlamli olmasa da arttirdigini1 one siirmiis-
lerdir.'® Kendi serimizde ise aneminin intrauterin
exitus riskini arttirmadigin1 gézledik. Ancak nadir
goriilen bir komplikasyon oldugu icin olgu sayimiz
istatistiksel gii¢ agisindan yeterli olmayabilir. Tiim
bu goriislere karsit olarak Klebanoff ve ark. ane-
minin preterm dogum acisindan risk faktorii olma-
digin1 iddia etmislerdir."”

Literatiirii inceledigimizde 6zellikle ikiz gebe-
lerde gebeligin baslangicindaki aneminin erken
dogum acisindan arastirildigin1  saptamadik. Bu
baglamda genis bir seri olmamakla beraber tek bir
merkezden cikan ve 6zellikle UYT gormiis olgula-
rin kullanildigr bir arastirma olarak {iilkemizde
yayimlanan ilk bilgi oldugunu diisiiniiyoruz. Ca-
lismamizdan c¢ikacak en 6nemli mesaj ise UYT
uygulanacak olgularda cogul gebelik riski fazla
oldugundan dolayi, UYT oncesi yeterli demir ek-
sikligi anemisi tedavisinin yapilmasi, perinatal
komplikasyonlarin azaltilmasina anlamli olarak
yardimct olacaktir.
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