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Gebelerde anemi diinya da énemli bir saglik problemi olarak karsimiza ¢ikmak-
tadir. Hastalik Kontrol ve Onleme Merkezi (CDC) , gebelikte 1. ve 3. trimester-
da hemoglobin (Hb) degerinin 11 g/dI'nin veya hemotokrit degerinin %33’iin
altinda olmasi, 2. trimester i¢in ise Hb degerinin 10.5 g/dI'nin veya hemotokrit
degerinin %32’nin altinda olmasini gebelikte anemi olarak tanimlanmuistir (1).
Amerikan Jinekolojik ve Obstetrik Dernegi ve Diinya Saglik Orgiiti'ne (WHO),
birinci trimester da Hb< 11 mg/dL (Hematokrit (Hct)< %33), ikinci trimester-
da Hb <10,5 mg/dL (Hct<%32-33), tiglincii trimesterda <Hb< 10,5 mg/dL (Hct
%33Hb), postpartum Hb<10gr/dL (Hct<%30) anemi olarak tanimlamigtir (2,3).
Hb degerinin 7 g/dI'nin altinda olmasi ise agir anemi olarak tarif edilmistir (4).
Gebelikte beslenme eksikligine bagl olarak B12, folat, demir eksikligi; kirmiz
kan hiicresi bozukluklarina bagli olan talasemi ve orak hiicreli anemi; gebelikte
goriilen mikroanjiopatik anemi olan HELLP sendromu gibi aneminin birgok se-
bebi bulunmaktadir. Gebelerde en sik goriilen fizyolojik anemi, mikroniitrisyon
eksikligine bagli gelisen en sik anemi tiirii ise demir eksikligi anemisidir (5).

Anemi siniflandirmasinda iki genel yaklasim mevcuttur. Birinci siniflandirma
hemoglobin konsantrasyonundaki diisiis sebeplerine bagli kinetik yaklagim, ikin-
ci si ise eritrositlerin biiyiikliigiine (MCV) gore olan morfolojik siniflandirmadir
(6)

Kinetik Siniflandirma: Anemi; eritrosit iiretiminde azalma ve inefektif eritro-
poez, eritrosit yikiminda artma ve kan kaybina bagli ii¢ gruba ayrilmistir.

1. Eritrosit iiretiminde azalma: Eritrosit iiretiminin eritrosit yitkimindan az
olmast durumunda olusmaktadir. Bu grupta;
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« BI12 veya demir gibi beslenme eksikligine bagli anemiler,

« Aplastik anemi, pure RBC aplazisi veya kemik iligi infiltrasyonu gibi kemik
iliginde RBC prekiirsorlerinin sentezinin engellenmesi,

« Radyasyon, kemoterapi gibi kemik iligi siipresyonu,

« Eritrosit sentezini indiikleyen tropik hormonlarin sentezinin engellenmesi
(kronik bobrek yetmezligine bagl eritropoetin sentezinin, hipotridiye bagl
troid hormonlarinin, hipogonadizm bagli andojen sentezinin azalmasi)

« Inflamasyon, enfeksiyon veya malignitelere bagl meydana gelen anemiler bu
grup icerinde yer almaktadir.

Inefektif eritropoez: Megaloblastik anemi, Alfa ve Beta Talesemi, Miyelo-
displastik sendrom, sideroblastik anemi bu grup igerisinde yer almaktadir.

2. Eritrsoit yikiminda artma:

o Herediter hemolitik anemiler (herediter sferositoz, orak hiicreli anemi, talese-
mi major, Piirivat kinaz eksikligi)

+ Kazanilmis hemolitik anemiler (Coombs pozitif hemolitik anemiler, Trombo-
tik trombositik purpura, paraksismal noktural hemoglobiniiri)

« Hipersplenizm

3. Kan kayiplar1 (7).

Morfolojik Siniflandirma: Anemi siniflandirilmasinda daha ¢ok bu siiflan-
dirma tiirdi kullanilmaktadir.
Normositik anemi: MCV 80-100 fL (Femtolitre) arasinda ise normositik ane-
mi olarak siniflandirilmaktadir.
»  Ates, kilo kaybi, anoreksi gibi sistemik bozukluklar,
o Kardio-renal sendrom,
o Kanserle iliskili anemiler,
« Hastane yatislarina bagh kazanilmig anemiler (7).
Mikrositik Anemi: MVC 80 fIden kiigiik ise mikrositik anemi olarak sinif-
landirilir.
« Demirin azaldig1 durumlar: Demir eksikligi anemisi, Bakir eksikligi, kronik
hastaliklar
o Kazanilmig hem sentezinin bozulmasi: Kursun zehirlenmesi, kazanilmis side-
roblastik anemi
+ Globulin tiretimin azalmasi: Talasemi ve diger hemoglobinopatiler (8).
Makrositik Anemi: MVC 100 flden biiyiik ise makrositik anemi olarak ta-
nimlanmaktadir.
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o  Eritrosit prekiirsorlerindeki niikleik asitte anormallige neden olan durumlar:
Folik asit veya kobalamin eksikligi; hidoksiiire veya zidovudin gibi niikleik

asit sentezini engelleyen ilaglar

o  Eritrosit maturasyonundaki anormallikler: Miyelodisplastik sendrom, akut

losemiler

 Alkol, hipotroidi, karaciger hastaliklar1 gibi diger yaygin nedenlere bagl ane-

miler bu sinif icerisinde yer almaktadir (9).

Yetiskinlerdeki anemi sebepleri Tablo 1’ de verilmistir.

Biz bu boliimde gebelikte en sik goriilen fizyolojik (diliusyonel) anemi ve de-
mir eksikligi anemisi ve HELLP (hemolys, elevated liver enzym and low platelets)

sendromu ve kisaca diger anemi sebeplerinden bahsedecegiz.

Tablo 1. Yetiskinlerdeki anemi sebepleri (10).

Mean Corpuscular
Volume
(MCV)

Mikrositoz
MCV<80 fl

Normositoz
MCYV 80-100 fl

Makrositoz
MCV>100 fl

Retikiilosit Sayis1

Diisiik veya Normal

Demir Eksikligi Anemisi (geg
donem)

Kronik Hastalik Anemisi
Sideroblastik Anemi

Bakur eksikligi, Cinko
Zehirlenmesi

Akut kanama

Demir Eksligi Anemisi (erken
donem)

Kronik Hastalik Anemisi
Kemik iligi stipresyonu
(kanser, aplastik anemi,
infeksiyon)

Kronik Bobrek yetmezligi
Hipotrodizim

B12 veya folat eksikligi
Asir alkol kuullanilmasi
Miyelodispalstik sendrom
Karaciger hastaliklar:
Hipotrodizm

Hiv enfeksiyonu

Mlaglar (Hidroksiiire,
Metotreksat , bazi
kemoteropatik ilaglar)
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Artmis

Talasemi
Hemoliz

Kanama

Hemoliz

Kemik iligi iyilesme siireci
(infeksiyon sonrasy; Demir,
B12, folat tedavi sonrasi)

Hemoliz

Kemik iligi iyilesme siireci
(infeksiyon sonrasy; Demir,
B12, folat tedavi sonrasi)
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FiZYOLOJIK (DILUSYONE) ANEMi

Gebelikte meydana gelen fizyolojik degisikliklere bagli olarak diliisyonel anemi
meydana gelmektedir. Gebeligin 6-12. haftalar1 arasinda plazma voliimii %10-15
arti meydana gelmekte ve 30-34. haftalara kadar hizli bir sekilde artmaya devam
etmektir. Bundan sonraki haftalarda plato ¢izmekte veya yavasca azalmaktadir.
Total plazma voliimii 4700-5200 mL (gebe olmayan kadinin plazma voliimiine
gore %30-50 daha fazla)dir. Plazma voliimiindeki artisla birlikte kirmizi kan hiic-
relerinde ortalama %15-30 arasinda artis olur ancak plazma voliim artigina gore
daha azdir. Buna bagli olarak hafif bir anemi (Hb 10-11 mg/dL) meydana gelir ve
tizyolojiktir. Diliisyonel anemi tanis1 diger anemi yapan nedenlerin dislanmasi ile
konulur (11).

DEMIR EKSIKLiGi ANEMiSi
Demir eksikliginde (DE) iki basamak vardir:

a) Demir eksikligi: Viicudun toplam demirinin azalmasi olarak tanimlanir. Ane-
mi heniiz yoktur.

b) Demir eksikligi anemisi (DEA): Demir eksikliginin eritropoezis azaltmasi so-
nucu anemi gelismistir. Hipokromik mikrositer anemiye neden olmaktadir.
DE’nin serum gostergeleri disiik ferritin, diisiik demir, artmis total demir
baglama kapasitesi, artmis eritrosit protoporfirini ve artmis transferrin bagla-
yan reseptorlerdir (12).

Diinya genelinde gebelerin %40’ 1nda anemi oldugu tespit edilmistir. Bu ane-
milerin %50’sinin sebebinin de demir eksiligine bagli oldugu diisiiniilmektedir
(13).

Gebelikte demir ihtiyac1 da armaktadir. 55 kg bir gebenin total ortalama de-
mir gereksinimi 1200 mg civaridir. Maternal eritrosit tiretimi i¢in (450 mg), ple-
senta (90-100 mg), fetiis (250-300 mg), genel kayiplar (200-250 mg), dogumda
meydana gelen kanamaya bagli (150 mg) demir ihtiyaci vardir. Diinya genelinde
kadinlarin %407 diisitk demir depolari ile hamile kalmaktadir. Ik trimesterda 0,8
mg/d demir absorbsiyonu olurken , @igiincii trimesterda 7,5 mg/d yiikselmektedir
(14). DE riskini 6nceki gebeliginde demir eksiligi olmasi, adolasan gebelikler, iki
gebelik arasi siirenin kisa olmasi, ¢ogul gebelikler, diisiik sosyoekonomik diizey,
yetersiz beslenme, dogumda asir1 kan kaybi olmasi artirmaktadir (14). DE tes-
pit edilen gebelerde beslenme ve emilim bozuklugunun olup olmadigi, paraziter
enfeksiyonlar, kronik hastaliginin olup olmadigy, ilag kullanimi, kanama oykiisi
sorgulanmalidir.
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Gebeleri taramaya, muayeneye geldikleri ilk kontrolde baslanmali ve tam kan
sayimi (CBC) yapilmalidir. Anemi yok ise diger CBC kontrolleri 24. ve 28. hafta-
larda yapilamas: gerekmektedir. Aneminin mevcut olmasi durumunda standart
tedavi protokolii gercevesinde tani ve takibi yapilmalidir (15).

Klinik
Halsizlik, yorgunluk, gii¢siizliik, ¢arpint1 gibi kardiyovaskiiler semptomlar, sol-

gunluk, mukoza ve konjuktivada solukluk, tasikardi, hipertansiyon, kronik du-
rumlarda kardiyak hipertrofi anemide goriilen klinik belirtilerdir (15).

DEA maternal ve fetal komplikasyonlara da neden olmaktadir. Maternal 6liim-
ler, fiziksel ve mental performansta azalma, peripartal kan rezervi ve dolasiminda
azalma, postpartum anemiye bagli olarak yetersiz siit sendromu, maternal kan
transfiizyon ihtiyaci, antenatal/postnatal sepsis, ilerleyen donemlerde kardiyovas-
kiiler hastalik riskleri gibi maternal komplikasyonladir (9,16,17). Fetal kompli-
kasyonlar; intrauterin gelisme geriligi, prematurite, intrauterin 6liim, enfeksiyon
(16). Isvigrede bir kohort ¢caligmasinda anemi tanimlanan ile taninmlanmayan ge-
belerin ¢ocuklarinda otizm ve dikkat eksiligi hiperaktivite bozuklugunda artmis
risk saptanmistir (18). Bagka bir ¢aligmada ise biligsel fonksiyonlarda bozulma
tespit edilmistir (19).

Taniy1 dogrulamak i¢in hemoglobin degerine bakilmas: gerekmektedir. Ane-
mi tespit edilmesi durumunda demir eksiligini tespit edebilmek icin en ¢ok kulla-
nilan marker ferritindir. Ferritin degerinin 15 mg/L altinda olmasi1 DEA dogrular.
Ancak ferritin akut faz reaktan: olmasi nedeni ile enfeksiyon durumlarinda nor-
mal veya yiiksek ¢ikabilmektedir. Ayirici tani agisindan enfeksiyon durumunda
kanda CRP, sedim gibi diger enfeksiyon parametrelerinide kontrol edilebilir (20)
. Ayrici tanida, transferrin saturasyonu (TSAT) ve serum transferin reseptoriine
(sTfR) bakilmalidir. TSAT < 15% olmasi1 DEA desteklemektedir (21). DEA kronik
hastalik anemisi ile karigmaktadir ve ayrimi Tablo 2'de verilmistir.

Tablo 2. Demir Eksikligi Anemisi ile Kronik Hastalik Anemisi (14).
Hb MCV Ferritin TSAT sTfR

Demir Eksikligi N N N N
Demir Eksikligi Anemisi N-
Kronik Hastalik anemisi N- N- N- N-

Hb: Hemoglobin, MCV: mean corpuscular voliime, TSAT: Transferrin saturasyonu, sTfR: serum
transferrin reseptorii, N: normal
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Tedavi

DEA tedavisinde hem oral hem de intravendz (IV) demir tedavisi kullanilmakta-
dir. Her ikisinin de avantaj ve dezavantajlar1 mevcuttur.

Oral demir tedavisi gebelerde DEA tespit edildigi andan itibaren (birinci tri-
mester) en ¢ok tercih edilen tedavi yontemidir. Giivenlidir, pahali degildir ve
¢ogu kadinda istenilen tedavi sonuglarina ulasilmaktadir (3,22). En sik ferro siil-
fat igeren ilaglar kullanilmaktadir. 60 mg (40-200 mg) giinliik 6nerilen dozdur
(3). Agizda metalik tat, gastrik iritasyon, bulanti, ishal, kabizlik gibi gastrointes-
tinal sikayetler en sik gériilen yan etkileridir (22). Gastrointestinal yan etkileri
azaltmak i¢in giin asir1 (pazartesi, carsamba, cuma) seklinde kullanim da tavsiye
edilmektedir. Giin agir1 yontem ile gastrik emilimde de artis gosterilmistir. Gast-
rik emilimini artirabilmek i¢in beraberinde C vitamin alimy; siit, ¢ay ve kahve
titketiminindi azaltilmasi da onerilmektedir (23). Gastrik yan etkileri azaltmak
i¢in oral formdan sivi forma ge¢me veya intravenoz demir tedavisi de onerilmek-
tedir. Oral formlar arasinda degisiklik yapmanin yan etkileri azaltmada bir etkisi
gosterilememistir (3).

IV demir tedavisi oral demir tedavisinin tolere edilemedigi durumlarda, iler-
leyen gebelik donemlerinde siddetli aneminin olup oral demir tedavisi ile fay-
da alinamadigy, bariatrik cerrahi veya demir emilimini engelleyen anatomik bir
durum olmasi durumunda kullanilmaktadir. IV demir tedavisi ilk trimesterda
gtivenli olmadig: i¢in onerilmemekte, ikinci ve tigiincii trimesterda kullanilmasi
onerilmektedir (24,25). Ferrik karboksimaltoz vb. IV demir preparatlar1 bulun-
maktadir. Birbirlerine benzer etki ve giivenlige sahiptirler. Ancak ferrik glukonat
igerisinde koruyucu olarak benzil alkol icermesi ve fetiise potansiyel risk olustur-
masi nedeni ile onerilmemektedir (26).

IV demir tedavisin de diisiik molekiil agirlikli dekstranlar (LMWDs) , yiiksek
molekiil agirlikli dekstranlara (HMWD) gore daha giivenli bir profile sahiptir ve
yan etkiler daha azdir (27).

Tedavi sonrast retikiilositler de artis 1. haftada, Hb degerinde 1g/dL artis 2-3
haftada, ferritinde diizelme 2-3 haftada meydana gelmektedir. Bu nedenle oral
demir tedavisi kontrolii tedavi bagladiktan sonra 2-3 hafta sonra yapilmals, diizel-
me tespit edilmesi ve oral preparatlarda yan etki meydana gelmemis ise gebelik
boyunca ve postpartum donemde de devam oOnerilmektedir (28). IV demir te-
davisinde ise 4-8 hafta sonra kontrol 6nerilmektedir (29). Postpartum donemde
dogum sonrasi 6-8 hafta ya kadar tedavinin devam etmesi, postpartum donemde
4-6. hafta da kontrollerinde rutin olmasada CBC ve ferritin degerlerine bakilmasi
tavsiye edilmektedir (30).
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Nadiren, siddetli, semptomatik anemisi olan bir hasta kan transfiizyonu gere-
kebilmektedir (10).

Demir U seklinde bir risk ¢izmektedir. Demirin hem diisiik hemde yiiksek ol-
masi zararlidir ve bu yiizden hem eksikliginde hem de tedavisinde dikkatli olmak
gerekmektedir (14).

HELLP Sendromu (Hemolys, Elevated Liver Enzym and Low Platelets)

HELLP (hemolys, elevated liver enzym and low platelets) sendromu gebelikte veya
postpartum donemde goriilen karaciger enzimlerinde artis, hemoliz ve trombo-
sit disiikligt ile giden bir sendromun kisaltmasidir (31). Tiim gebe kadinlarda
goriilme insidans1 %0,1- 0,2dir. Ancak siddetli preeklamsi/eklamsi olan hasta-
larda gortilme insidans1 %1- 2dir (32). HELLP sendromunda gériilen semptom
ve laboratuvar bulgularinin sebebi mikroanjiyopati ve intravaskuler koagulasyon
sisteminin aktive olmasidir (33). Karin agrisi en sik goriilen semptom olup, epi-
gastriyum, sag tist kadran ve sternum arkasinda lokalize olabilir. Ayrica bulanti,
kusma, halsizlik ve yorgunlukta goriilebilmektedir. Bas agrisi, gorme bozuklugu
sarilik ve asit de nadir goriilen semptomlardandir. Fizik muayenede; hipertansi-
yon (kan basinc1 >140/90 mmHg), proteiniiri mevcuttur (34). Genellikle gebeli-
gin 28-36. haftalar1 arasina goriilmekle birlikte 2. trimesterin sonuna dogru veya
postpartum donemde de yaygin goriilmektedir (35). Intravaskuler koagulasyon,
ablasyo plesenta, akut bobrek yetmezligi, pulmoner 6dem, subkapsuler veya int-
raparenkimal karaciger hematomu, retinal dekolman maternal kompikasyonlar-
dir. Bu komplikasyonlar baslangictan itibaren olabilir veya semptomlardan kisa
stire sonra goriilebilmektedir (35). Trombositopeniye bagli kanamalar ¢ok bek-
lenmeyen komplikasyonlardandir (34). HELLP sendromunun tanisini semptom
ve laboratuvar ile konulmaktadir. Laboratavuvar parametrelerinde hemoliz bul-
gulary, karaciger enzimleri ve trombosit sayilari kontrol edilmelidir. En az iki he-
moliz bulgusu: siztosit veya burr cell'in oldugu periferik yayma, serum biliiribin
>1.2 mg/dL (20.52 micromol/L), haptoglobulin seviyesinin diigmesi (<25 mg/dL)
veya LDH normal degerinden >2 olmasi, kanama ile iliskisiz siddetli anemi (Hb
degeri <8 to 10 g/dL) (36). Karaciger enzimlerinde artis; Aspartat amino transfe-
raz (AST), alanin amino transferaz (ALT) seviyelerinin normal iist degerden >2
olmast. Trombosit degerinin disiikligii: <100,000 hiicre/microL (36). Tedavide
birinci basamak annenin ve fetiisiin durumunu iyi bir sekilde degerlendirmek ve
eger unstabil bir durum var ise durumu stabilize etmek gerekmektedir. HELLP
tedavisinin tek ve en etkili tedavisi dogumdur. Bunun yani sira stabilizasyon ve
destek tedavisi de vermek gerekir. $iddetli hipertansiyonda antihipertansif te-
davi vermek, fetal kalp atimini ve biyofiziksel profilini degerlendirmek, siddetli
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karin agrisi veya epiagastrik agrisi olan gebeleri karaciger kanamasi ve riiptiirii
agisindan degerlendirmek, dissemine intravaskuler koagulasyon (DIC), pulmo-
ner ddem veya bobrek yetmezligi gelismesi durumunda gebeyi stabilize etmek ve
dogumu gergeklestirilmesi onerilmektedir (32,36,37,38). Ayrica Hb<7 ise eritrosit
transfiizyonu, trombosit diisiikliigii ile beraber kanamasi olan veya trombosit de-
geri 20,000 hiicre/microL dan az olup dogum planlanan gebelere trombosit deste-
gi verilmelidir (32). Eger fetiis yasayabilir gebelik haftasinin alt sinirin iistiinde ve
34. gebelik haftasinin altinda ise fetal akciger maturasyounun gelisimi igin beta-
metazon tedavisi ve dogumun 48. saat geciktirilmesi dnerilmektedir (39).

DiGER ANEMi NEDENLERI

Folat eksikligi: Folat eksikligi gebelikte goriilen megalobalstik aneminin en
sik sebebidir. Gebelikte genellikle hayvansal proteinler, taze yaprakli sebzeler ve
baklagillerin diisiik kullanilmasi nedeni ile meydana gelmektedir (40). Onerilen
folik asit replasmani gebelik planmasindan 1 ay 6ncesi ve gebelik boyunca giinlitk
400-800 mcgdir (41). Bu doz maternal folik asit eksiligini 6nlemek i¢inde yeter-
lidir.

« Vitamin B12 eksikligi: Vitamin B12 eksikligi de makrositik anemi nedenleri
arasindadir. Ozellikle total veya parsiyel gastrektomi ve Crohn hastaligi olan
kadinlarda goriilmektedir (42).

o Diger Beslenme Yetersizligine Bagli Anemiler: Yetersizlikler (6rnegin vitamin
A eksikligi gibi) ve/veya kronik enfeksiyonlar (helmintik enfeksiyonlar vb.)
bagli olarak anemiler goriilebilmektedir.

« Otoimmiim Hemoliz: Sistemik Lupus Eritamatozus veya akut viral enfeksi-
yonlar sonucu gelisen ottoimiin hemolizler goriilebilmektedir.

« Hipotrodizim ve kronik bobrek yetmezligine gibi kronik hastaliklarda da he-
moliz goriilebilmektedir (10).

Demir eksikligi anemisi disinda diger anemilerin tedavisi erigskin anemi teda-
visi ile aynidur.

KORUNMA

Anemi gebelikte degil gebelikten once tespit edilmeli ve tedavisi yapilmalidir.
Adolesan gebelikler 6nlenmeye ¢aligilmali, adolesan gebelik veya yiiksek parite
diisiiniilen gebeliklerde kontrasepsiyon onerileri yapilmalidir. DEA neden olan
paraziter enfeksiyonlar varsa tedavi verilmeli, sosyoekonomik diizeyde ve beslen-
mede iyilestirmeye gidilmelidir (43).
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