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Graviditet og jernprofylakse
- hvordan og i hvilken dosis?

Speciallzege Nils Milman & overlzege Jens Hertz

En god jernstatus er en forudsatning for en normal
graviditet og en sund baby. Hos ikkegravide kvinder
medfgrer jernmangel emotionel uligeveegt, depres-
sion, stress, nedsettelse af de kognitive evner og den
fysiske formden.

Hos gravide er jernmangelanami associeret med
prematur fgdsel og lav fgdselsvaegt hos nyfgdte og
disponerer til jernmangelanami efter fadslen.
Antallet af anaemiske gravide i Europa er ca. 2,5 milli-
oner. Preevalensen af jernmangelanami er ca. 25%
blandt gravide, der ikke tager profylaktisk jerntilskud
(1) og < 5% hos gravide der tager 40 mg ferrojern
daglig [1, 2].

Vi har tidligere beskrevet de generelle facetter af
jernproblematikken under graviditet [3-5]. Denne
statusartikel fokuserer pé forebyggelse af jernmangel
hos danske gravide.

JERNS BETYDNING FOR FOSTERET

Det er vigtigt at forebygge jernmangel under hele
fosterudviklingen. Fosteret bruger det meste jern til
dannelse af haemoglobin, men jern spiller en vigtig
rolle i udviklingen af flere organsystemer, bl.a. cen-
tralnervesystemet. Den voksende hjerne kreever en
balanceret tilfgrsel af jern over blod-hjerne-barrieren.
Huvis jernbehovet ikke deekkes, kan det medfgre bli-
vende skader pa hjernen, som pévirker intelligensen
og adferden senere i livet.

JERNSTATUS HOS NYF@DTE

Bgrn af mgdre, der har faet jerntilskud, har hgjere
plasmaferritin, dvs. stgrre jernreserver end bgrn af
mgdre, der ikke har fiet tilskud, og de har derfor
mindre risiko for jernmangel i de forste leveér. Den
blodmengde, der overfgres gennem placenta til den
nyfgdte inden navlestrengen klippes over, har betyd-
ning for jernstatus [6]. Sen afnavling anbefales frem
for tidlig afnavling [6], da det mindsker risikoen for
jernmangel i spaedbarnsperioden.

JERNSTATUS OG BARNETS FODSELSVAGT
Jernmangelanami er en risikofaktor for tidlig fadsel
og lav fedselsveegt. I Nepal blev fgdselsvaegten gget
af 60 mg ferrojern og 0,4 mg folinsyre daglig fra 11.
graviditetsuge. I New Jersey fordoblede jernman-

gelanaemi risikoen for tidlig fodsel for 37. uge og tre-
doblede risikoen for et barn med lav fadselsvaegt

< 2.500 g; kvinder, der tog 65 mg ferrojern daglig,
havde lavere hyppighed af for tidlig fgdsel og lav fgd-
selsvaegt. I Cleveland medfgrte 30 mg ferrojern daglig
signifikant hgjere fadselsvaegt sammenlignet med
placebogruppen.

JERNPROFYLAKSE TIL GRAVIDE,

HVILKEN ER DEN MINDSTE EFFEKTIVE DOSIS?
Placebokontrollerede studier har vist, at gravide, der
ikke far jernstilskud, har lavere jernstatus (plasmafer-
ritin og h&emoglobin), end gravide, der far jerntilskud
[1, 5]. Det geelder i seerlig grad indvandrerkvinder fra
Mellem- og Fjerngsten [7].

Blandt ikkegravide, fertile danske kvinder har ca.
4% moderat jernmangelanemi, fgr de bliver gravide.
Derfor skal et jerntilskud kunne forebygge udvikling
af jernmangelanami hos > 95% af gravide. I et place-
bokontrolleret studie med 66 mg ferrojern daglig fra
ca. 14. graviditetsuge [1] udviklede 50% af de kvin-
der, der fik placebo, jernmangel og 21% jernmangel-
anami. Blandt kvinder, der tog jerntilskud, fik 10%
jernmangel sent i graviditeten, og ingen fik jernman-
gelanemi.

Tidligere anbefalede man jerntilskud p& 100-200
mg ferrojern daglig til gravide [5], men af hensyn til
jerns potentielle negative virkninger (se nedenfor)
bgr man stile mod at give den laveste effektive dosis.
I Frankrig er 40 mg ferrojern daglig nok til at fore-
bygge jernmangel, og selv 27 mg ferrojern bedrer

Positiv effekt af jerntilskud
Gravide: ingen jernmangel/-anaemi, hgjere haamoglobin,
bedre fysisk formden, psykisk og fysisk velbefindende.

Mgdre efter fgdslen: stgrre jernreserver til at imgdega jernmangel
pga. blodtab ved fgdslen.

Foster/nyfgdte: normal udvikling af hjernen, f@dt til tiden,
normal fgdselsvaegt.

Speedbgrn: stgrre jernreserver forebygger jernmangel i de fgrste
levear.
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jernstatus hos norske gravide. Blandt australske
gravide kunne 20 mg ferrojern fra 20. graviditetsuge
reducere hyppigheden af jernmangel fra 58% i place-
bogruppen til 35% i jerngruppen og hyppigheden af
jernmangelanami fra 11% til 3%. Dvs. at selv et lille
jerntilskud er bedre end intet jerntilskud.

I det seneste relevante studie af danske gravide
undersggtes effekten af henholdsvis 20, 40, 60 og 80
mg ferrojern/dag fra 18. graviditetsuge til 8 uger ef-
ter fgdslen [2]. Som vist i Tabel 1, var 20 mg ferro-
jern for lidt til at forhindre jernmangel hos 50% og
jernmangelanami hos 10% af kvinderne. Derimod
var 40 mg ferrojern tilstraekkeligt til at forebygge
jernmangelanaemi hos > 95% af kvinderne, og der
var ingen signifikant forskel pa plasmaferritin og
haemoglobin i 40, 60 og 80 mg grupperne [2].

Komponenter i fgden (calcium, polyphenoler,
phytater) kan nedsette absorptionen af jerntilskud
med ca. 40%. Jerntilskud bgr derfor tages mellem
méltiderne for at opnd optimal absorption, gerne
med et glas juice, som indeholder C vitamin, der ogsé
fremmer absorptionen [2].

U@NSKEDE VIRKNINGER AF JERNTILSKUD
Jernoptagelsen i tarmen sker via en specifik transpor-
tgr af divalente metaljoner. Det er denne mekanisme,
som bevirker, at jernmangel kan fgre til en gget ab-
sorption af toksiske divalente metaller, f.eks. bly og
cadmium. Den indeberer ligeledes, at jerntilskud kan
nedsette absorptionen af andre livsvigtige divalente
metaller (zink, kobber, krom, m.fl.). Jernoptagelsen
fra multivitamin-mineral-tabletter er ikke specifikt
belyst, men vurderet ud fra et dansk studie er den
meget lav, idet 18 mg ferrojern i en multivitamin-
mineral-tablet fra 16. graviditetsuge medfgrte jern-
mangel hos 72% af kvinderne. Pga. interaktionen
med hensyn til absorption er det hensigtsmaessigt, at
jerntilskuddet bliver taget i en separat tablet.

Det oksidative stress stiger under graviditet.

Jernprofylakse til gravide er vigtig for en normal udvikling af barnet
(www.polfoto.dk).

Generelt gger jerntilskud det oksidative stress, og
jerntabletter indebeerer risiko for en hgj koncentra-
tion af frie radikaler i tarmepitelet. Derfor bgr jerndo-
sis veere lavest mulig under hensyntagen til formélet,
dvs. forebyggelse af jernmangel.

HAR JERNTILSKUD BIVIRKNINGER?

Det er en udbredt opfattelse, at jerntilskud altid giver
mavegener, men i placebokontrollerede studier med 20-
100 mg ferrojern daglig [2] var der ingen signifikant
forskel i gastrointestinale gener i placebo- og aktivgrup-
perne. De gastrointestinale gener, der blev registreret
for start pé jerntilskud, var ikke signifikant forskellige
fra de gener, der efterfplgende sés under jerntilskud
bortset fra en let gget tendens til obstipation.

B

Hyppigheden af jernmangel og jernmangelanaemi

Jernmangel, graviditetsuger

Jernmangelanami, graviditetsuger

under graviditet og efter fgdsel i relation til jerntilskud

fra 18. graviditetsuge til 8 uger efter fgdslen (pp). 18 32
K L (n=427) (n=310)
Hyppighederne er angivet i %. )
Ferrojern
(mg/dag)
20 6,1 50,0
40 9,0 26,0
60 6,9 16,9
80 10,8 13,2
p-veerdi® <0,0001

a) Kun signifikante veerdier er angivet.

39 8 pp 18 32 39 8 pp
(n=269) (n=173) (n=427) (h=310) (n=269) (n=173)
28,8 6,7 1,3 10,0 0
111 2,9 1,9 1,3 4,5 0
10,0 2,1 0 0 2,1

9,0 0 0 0 1,5 0
<0,01 0,02
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JERNPROFYLAKSE — GENEREL ELLER INDIVIDUEL?
Generel jernprofylakse indebaerer, at alle gravide
tager jerntilskud uanset jernstatus. Individuel pro-
fylakse betyder, at jerntilskuddet justeres efter
kvindens jernstatus. Fra et fysiologisk og ernarings-
meessigt synspunkt er individuel jernprofylakse at
foretraekke [3, 5].

Jernstatus vurderes under graviditet ved méling
af plasmaferritin og heemoglobin. Plasmajern og ery-
trocytmiddelcellevolumen er ikke egnede pga. gravi-
ditetsrelaterede fluktuationer. Gennem maling af
plasmaferritin, der er en god biomarker for jernstatus
(kroppens jernreserver), kan man identificere kvin-
der med lav jernstatus, der har risiko for jernmangel,
sd man undgar ungdvendig jernbelastning af kvinder
med god jernstatus, dvs. serumferrtin > 70 mikro-
gram/l = jernreserver > 500 mg. Ligeledes undgér
man at behandle kvinder med disposition til jernover-
skud (arvelig heemokromatose), som skyldes en mu-
tation pd HFE-genet. I den danske befolkning er 0,4%
homozygote og 10% heterozygote.

Ved individuel profylakse skal plasmaferritin m&-
les enten for eller tidligt i graviditeten og senesti11.-
15. graviditetsuge.

GENEREL JERNPROFYLAKSE

Sundhedsstyrelsen har siden 1992 anbefalet generel
jernprofylakse med 50-70 mg ferrojern daglig fra 20.
graviditetsuge [8]. Retninglinjerne er i juni 2008
endret til »Et daglig jerntilskud pa 40-50 mg ferro-
jern fra 10. graviditetsuge og resten af graviditeten.
Séfremt den gravide lider meget af kvalme kan man
evt. vente med at starte jerntilskud til senest gravidi-
tetsuge 18. Jerntilskuddet tages separat og mellem
maéltiderne, hvor absorptionen er bedst«. »Jern, der
indgér i multivitaminer, medregnes ikke, idet jernet
ikke absorberes optimalt i konkurrence med de andre
stoffer, der indgar i en multivitamintablet«.

Generelt bgr gravide derfor anbefales 40 mg
ferrojern/dag, og jerntilskud af denne stgrrelse kan
nu kebes som »kosttilskud« . Desuden anbefaler
Sundhedsstyrelsen »et tilskud pa 400 mikrogram
folsyre daglig i form af en folsyretablet eller en multi-
vitamintablet fra graviditeten planleegges til og med
tre maneder henne i graviditetenc.

INDIVIDUEL JERNPROFYLAKSE

Fgdevarestyrelsen anbefalede i 2002 »en daglig mul-
tivitamin-mineral-tablet med 400 mikrogram folsyre
til alle gravide. Jerntilskud bgr begraenses til kvinder
med behov for jern. Styrelsen anbefaler individuel
profylakse og foreslér, at plasma ferritin méles ved
forste graviditetsbesgg hos leegen. Er ferritin < 70
mikrogram/1, anbefales jerntilskud p& 50-70 mg

Vurdering af jernstatus hos gravide

1. Jernmangel

Plasmaferritin < 30 mikrogram/| = sma jernreserver.
Plasmaferritin < 15 mikrogram/I = ingen jernreserver.

2. Jernmangelanaemi
Haemoglobin < 6,8 mmol/li 1. og 3. trimester, < 6,5 mmol/l i
2. trimester og plasmaferritin < 15 mikrogram/I.

ferrojern daglig« [9]. Motions- og Erneringsrédet har
i sin rapport 2005 om kost til gravide [10] foreslaet
individuel jernprofylakse efter stort set samme ret-
ningslinjer som neevnt nedenfor.

FORSLAG TIL INDIVIDUEL JERNPROFYLAKSE
Plasmaferritin méles for eller tidligt i graviditeten.
Desuden en daglig multivitamin-mineral-tablet med
400 mikrogram folsyre til alle gravide.

—  Ferritin > 70 mikrogram/I: jerndepoterne er
> 500 mg: intet jerntilskud. Ved ferritin > 150
mikrogram/1 tilrddes multivitamin-mineral-tab-
let uden jern og udredning for haemokromatose.
—  Ferritin 30-70 mikrogram/1: jerndepoterne er
200-500 mg: jerntilskud pa 40 mg ferrojern/dag.
—  Ferritin < 30 mikrogram/1: jerndepoterne er me-
get smé: jerntilskud pd 66-100 mg ferrojern/dag.

Gravide kvinder far taget blodprgver ved 1. laegeun-
dersogelse i 6.-10. uge. Maling af plasmaferritin kan
derfor kobles til den allerede eksisterende logistik
omkring blodprgver. Plasmaferritin kan tages uden
ekstra besvar for den gravide, og omkostningerne
vedrgrer kun analysen, da de ydre rammer (konsulta-
tion, prevetagning, transport) allerede er pa plads.

HVORNAR B@R KVINDEN BEGYNDE PA JERNTILSKUD?
De officielle anbefalinger har hidtil angivet 20. gravi-
ditetsuge som det bedste tidspunkt at starte jerntil-
skud. Denne graense er valgt ud fra studier, der viser
stigende jernoptagelse efter 20. uge — men naerlas-
ning af undersggelserne afslgrer, at det skyldes udtalt
jernmangel! Set i lyset af jerns betydning for hjernens
udvikling, graviditetsforlgbet og fgdselsvaegten, bgr
jernprofylakse pdbegyndes tidligt i graviditeten,
gerne ndr graviditeten planlaegges. I overensstem-
melse hermed tilrdder Sundhedsstyrelsen nu, at jern-
profylakse startes i 10. graviditetsuge.

JERNTILSKUD EFTER F@DSLEN?
Moderen bgr fortsette med en daglig multivitamin-
mineral-tablet i ammeperioden. Der findes ingen stu-
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dier vedrgrende jerntilskud i laktationsperioden. Hvis
blodtabet ved fgdslen er stgrre end »normalt«, bgr
man tilrdde fortsat jerntilskud i de fglgende 12 uger,
og ved manifest postpartum jernmangelanami bgr
man gge dosis til 100 mg ferrojern daglig.
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Organisering af basal uddannelse i laparoskopisk kirurgi

Overlaege Lars Lund, overlzege Lars Hgj, overlaege Johan Poulsen, professor Peter Funch-Jensen & cheflaege Tove Nilsson
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RESUME

INTRODUKTION: Oplaeringen, udvikling og implementeringen
inden for den minimalt invasive kirurgi er resursekraevende, hvil-
ket kombineret med ggede krav til den nye specialleegeuddan-
nelse, kortere ansaettelsesforlgb og reduceret arbejdstid har
@get behovet for en mere effektiv uddannelse og oplzering.
MATERIALE OG METODER: Artiklen omhandler i alt 106 intro-
duktionslaeger i kirurgi, gynaekologi og urologi indgaet i en for-
maliseret uddannelse i laparoskopi i videreuddannelsesregion 11
perioden 2006 til 2008. Uddannelsen blev opbygget i flere mo-
duler, hvoraf de to f@rste beskrives. Som traenings- og evalue-
ringsmetode er anvendt objective structured clinical examination
(OSCE-test) og objective structured assessment of technical skills
(OSATS-test).

RESULTATER: Af de 106 laeger er der feerdigtraenet 80 laeger pa
modul 1 0g 2. Deltagernes fordeling pa specialer var ved modul
1: kirurgi 47 Izeger, urologi 14 laeger og gynaekologi 45 laeger.
Seks laeger (6%) blev ikke certificeret. Der er registreret OSATS-
score for 64 deltagere med en medianscore pa 3,0 (spaendvidde
1-4,4). For multiple choice-testens vedkommende blev 66% kor-
rekte svar anset for laveste acceptable niveau. P& modul et 1& 20
ud af 57 (35%) og pa modul to var 32 ud af 60 (53%) under
denne graense.

KONKLUSION: Det er lykkedes gennem politisk bevagenhed og
finansiering af oprette et murstenslgst center, som nu i to ar har
sikret laboratoriebaseret faerdighedstraening i laparoskopisk tek-
nik til regionens introduktionslzeger inden for kirurgi, gynaeko-
logi og urologi. Konceptet kan anvendes bade som uddannelse
samt som karrierevejledning for den uddannelsessggende laege.

Den laparoskopiske teknik har udviklet sig med ri-
vende hastighed gennem de seneste értier [1-3] og
har fundet anvendelse ved de fleste indgreb inden for
gastroenterologi, gynakologi og urologi. Disse mini-
malt invasive procedurer medfgrer mindre udtalte
patofysiologiske endringer sammenlignet med &ben
kirurgi [3]. Den primeere gevinst for patienten er
mindre kirurgisk traume, hurtigere rekonvalescens
og kortere indleggelsestid, og dermed er der ogsa en
samfundsmessig gevinst [4-6].

I1gbet af fa r ma det forventes, at stgrstedelen af
den urologiske, gynakologiske og gastroenterologiske
kirurgi sker med minimalt invasiv teknik. Det er der-
for veesentligt, at de basale laparoskopiske feerdighe-
der sikres tidligt i det kirurgiske uddannelsesforlgb.

Treening i manuelle feerdigheder bor ske s tidligt
som muligt i uddannelsesforlgbet, og de senere &rs
udvikling har givet mulighed for, at denne oplaering
kan ske i modeller f.eks. black-box og simulatorer. Det
er solidt dokumenteret, at simulatortraeenede novicer
udfgrer deres fgrste operationer hurtigere og med
feerre fejl sammenlignet med en utreenet kontrol-
gruppe. Herved kan den uddannelsessggende opné et
hgjt feerdighedsniveau forud for den egentlige pa-
tientbehandling [7-10].

Det ggede fokus pé patientsikkerhed og akkredi-
teringsarbejdet har desuden tydeliggjort behovet for
certificering af den uddannelsessggende kirurg.



