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VERANDERINGEN
IN BLOEDWAARDEN GEDURENDE DE ZWANGERSCHAP

Gaan we de literatuur uit de laatste jaren na, dan zijn er verschillende
oorzaken te vinden, welke min of meer van invloed zijn op veran-
deringen in de samenstelling van het bloed, respektievelijk het serum .
tijdens de zwangerschap. Het voortdurende samenspel van al deze
oorzaken maakt het zo moeilijk om tot een juist oordeel omtrent de
betekenis van de waargenomen afwijkingen te komen en te beslissen
of deze van fysiologische -aard zijn, dan wel als patologisch zouden
moeten worden aangemerkt. Het kwam ons daarom gewenst voor de
inzichten, die door verschillende onderzoekers op dit terrein verkre-
gen werden, in een iets breder opgezet overzicht te memoreren, mede
in verband met ons hierna volgend eigen onderzoek.

Eén van de meest opmerkelijke veranderingen, die een grote in-
vloed uitoefent op de samenstelling van bloed en serumwaarden
tijdens de zwangerschap is wel de door verschillende onderzoekers
gekonstateerde verhoging van het volume van bloed en plasma.

We willen hiermede ons overzicht beginnen.

VOLUMEVERGROTING VAN BLOED EN PLASMA

Reeds in 1934 vermeldden Dieckmany en WEGNER?, dat de gemiddel-

.de toename van het bloedvolume, bepaald met de kleurstofmethode,
aan het eind van de zwangerschap +239, bedraagt, terwijl de toena-
me van het plasmavolume in dezelfde tijd 259, is. Acht weken post
partum bedraagt de vermindering 169, zowel in bloed- als plasma-
volume. Ze vinden dus ook dan nog steeds een verhoogd bloed- en
plasmavolume van circa 89%,.

Het bloed- en plasmavolume begint reeds te vermeerderen in het
eerste trimester. Zo hebben Roscok en DonaLpson? door middel van
de kleurstofmethode (Evans blue) 20 zwangeren vergeleken met 20
niet-zwangeren en gevonden, dat gedurende de normale zwanger-
schap het bloedvolume, evenals het plasmavolume, verhoogd werd.
De veranderingen waren zeer variabel. Per vierkante meter lichaams-
oppervlakte werd het bloedvolume gemiddeld verhoogd van 2700
tot 3200 cc gedurende het tweede trimester.

Een summier overzicht van de bloedvolume-bepaling wordt ge-
geven door TysoE en LE6weNsTEINS, Zelf vonden ze een verhoging in
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het bloedvolume, voornamelijk te wijten aan een verhoging van het
plasmavolume.

BerLIN c.5.* bepalen het bloedvolume door middel van radioactief
P2, Beginnende met de eerste zwangerschapsmaand is er een regel-
matige stijging in het plasmavolume, dat een maximum bereikt in de
9¢ maand van circa 1200 cc boven de normaalwaarde. Een signifi-
cante vermindering van 4190 cc treedt 0-2 dagen voor de bevalling
op; direct na de bevalling treedt nogmaals een daling van circa 780 cc
op, terwijl 6 weken na de partus het volume nog steeds ongeveer 100 cc
boven het normale is.

Het bloedvolume vertoont volgens hen in de eerste twee maanden
van de zwangerschap eerst een geringe daling, doordat de verminde-
ring van het totale rode celvolume groter is dan de toename van het
plasmavolume. Daarna stijgt het bloedvolume snel met een maximum
op de 9¢ maand van gemiddeld 1400 cc boven normaal, d.w.z. voor-
dat de zwangerschap begon. Gedurende de laatste maand neemt het
totale bloedvolume af met circa 350 cc en onmiddellijk na de beval-
ling nogmaals met circa 1100 cc, zodat volgens deze auteurs—in tegen-
stelling met hetgeen DieckMANN en WEGNER vonden — het totale bloed-
volume vrijwel direct post partum de normaalwaarde van de niet-
zwangere bereikt.

Zoals Lunp® vond is de individuele variatie van het plasmavolume
tijdens de graviditeit zeer groot. Bij een gemiddelde verhoging van
489%, vindt hij een spreiding van 15-121%. De maximale toename
valt tussen de 32-38ste week. In de laatste maanden der zwanger-
schap neemt het plasmavolume toe met gemiddeld 109, per maand
met een individuele spreiding van 3-259%,.

We moeten derhalve over de gehele linie wel degelijk rekening
houden met deze volumevergroting gedurende de graviditeit, vooral
wanneer men de bloedconstanten uitdrukt in relatieve maten, als
gram 9.

Dat een en ander niet uitsluitend door het verdunningseffect ver-
andert, doch dat ook andere factoren tijdens de zwangerschapsperiode
van grote invloed zijn, blijkt 0.a. wel uit hetgeen te vinden is omtrent
datgene, wat geschiedt bij de eiwithuishouding.

ExwrrauisHoUuDING

Totaal eiwit
Macy en Mack® vermelden, dat het grampercentage totaal plasma-
proteine gedurende de zwangerschap vermindert; de gemiddelde
hoeveelheid is in het 3e trimester 4-139%, beneden de normale waarde.
Volgens hen ligt het totaal eiwit bij de zwangeren tussen 5,45 en
7,20 gr 9%, Deze daling is onregelmatig.

DieckMaNN en WEGNER? hebben gevonden, dat de totale hoeveel-
heid serumproteine een gemiddelde toename vertoont van circa 14%
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van de 26-35e week en een toename van 18%, bij de bevalling. De
waarden post partum zijn uitermate variabel, waarbij toch wel een
vermindering tot uiting komt gedurende -de eerste week post partum;
daarna blijft het totaal serumproteine vrijwel op constant niveau.

Eiwitcomponenten (electrophorese)

De verschillende proteine-componenten gedragen zich volgens Macy
en MAack® als volgt: Albumine en y-globuline gaan omlaag, «; en o,
zomede het p-globuline en fibrine gaan omhoog tot de bevalling.
Na de bevalling vindt over de hele linie een omkering plaats, zodat
post partum de normale samenstelling weer wordt bereikt.

In het eerste trimester is de verlaging van het albumine en y-globu-
line significant op basis van de plasma-concentratie, maar per 100 gr.
totaal proteine is alleen het y-globuline significant verlaagd: omge-
keerd is de stijging bij de vier andere componenten per 100 cc plasma
niet significant, maar wel wanneer men dit in 9, dus op 100 gr.
proteine betrekt. Dit wil dus zeggen, dat er een verschil in significantie
kan optreden bij dezelfde component, al naar men de onderlinge
verhouding van ‘de componenten in het plasma beschouwt, dan wel
als gr. %. -

In het tweede trimester zijn albumine en y-globuline significant
verminderd, zowel procentueel van het totaal-proteine, als uitgedrukt
in gr. 9% van het plasma; de vier andere componenten zijn dan signi-
ficant vermeerderd, uitgedrukt in 9, van het totaal-proteine, maar
niet in gr. %, van het plasma.

Het laatste trimester doet significante verschillen zien met betrek-
king tot de niet-zwangere waarden en voor de albumine, «, en g-glo-
buline worden de verschillen significant op basis van totaal-proteine
en plasma ten opzichte van het 2e trimester.

Bij de bevalling waren alle verschillen ten opzichte van de niet-
zwangeren significant, maar ze vonden geen significante verschillen
tussen de waarden van het derde trimester en het moment van de
partus. :

De eerste dag na de partus zijn er wel significante verschillen bij
albumine en o, globuline ten opzichte van het proteine gemiddelde
bij de bevalling.

De variatie van albumine in gr. %, in het plasma was van betekenis.

Op de 5e en 6e dag na de partus zouden er geen significante ver-
schillen bestaan ten opzichte van de eerste dag na de bevalling, maar
dus wel ten opzichte van de dag van de partus, vooral wat betreft
albumine en «, globuline op basis van het totaal-proteine in het plas-
ma. De gemiddelde «, concentratie in het totaal-proteine was signi-
ficant verschillend met de waarden tijdens de bevalling. Alle compo-
nenten varieerden nog significant met de waarden van niet-zwangeren.

6-12 weken na de bevalling vermeldden de auteurs, dat slechts de
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gemiddelde albuminein gr. %, plasma en de gemiddelde van «,globuline
nog significant verschilden van de gemiddelden voor nietzwangeren.

Het albumine/globuline quotiént in plasma geeft een daling ten-
gevolge van de verlaagde albumine en de hoger geworden globuline-
concentraties gedurende de zwangerschap. Na de partus bereikt dit
quotiént weer zijn oorspronkelijke normaalwaarde.

Hammton en Hiceins® vinden ongeveer hetzelfde verloop van de
protein componenten en het totaal serumproteine, zowel bij primi- en
multi-parae. Bovendien bleek bij hun onderzoekingen, dat ook bij
een hoog proteine-di€et en een standaard anti-anaemische therapie
bij haemoglobine, erythrocyten, leucocyten, totaal serumproteine en
de proteine fracties toch steeds de zelfde tendensen in de zwanger-
schapscurven, als bij onderzoekingen van andere auteurs, optraden.

Ook deze auteurs vermelden een duidelijke daling in het verloop
van het albumine/globuline quotiént.

Volgens BLEEK en VEIT? zouden de functies van de serum proteine
als volgt zijn: regeling in de colloid-osmotische druk, het bufferend
vermogen, dragers van de stofwisselingsproducten en uitgangspunten
van de afweerreacties tegen bacteri€le infecties. Zij vermelden, dat
SiEDENTOPF, NEUWEILER, ALBERS en anderen een duidelijke vermin-
dering tijdens de zwangerschap hebben gevonden van albumine en
een verhoging van de globulinegehalten. Deze verschuiving van eiwit-
lichamen naar de grof disperse eiwitmoleculen (de globulinen) neemt
met de duur der zwangerschap toe.

Door de albumine-vermindering verliezen de serum colloiden een
groot deel van hun vermogen om water vast te houden, waardoor de
neiging tot oedeemvorming in de zwangerschapsperiode groter wordt.
De globuline-vermeerdering bij het einde der zwangerschap slaat
voornamelijk op de « en g fractie. Deze fracties zijn bekend als dra-
gers van fermenten en lipoiden. Ze vinden geen verhoging in de v
fractie. Gemiddeld vinden ze bij gezonde niet-zwangere vrouwen een
albumine fractie van 59 4-39%,, « globuline 7.5 4-114%, B8 globuline
13.5 429, en y globuline 20.0 4+2,0%,. Voor de gemiddelde waarden
bij zwangeren tijdens de 2e tot de 4e maand beschrijven ze: albumine
52.5 +3%, « globuline 10.5 +114%, 8 globuline 16.0 +-2%, en « glo-
buline 21.0 4- 39, terwijl in de 10e maand deze grootheden als volgt
waren: albumine 44.5 4-39%, « globuline 15.0 439, B8 globuline
19.5 42149, en vy globuline 21.0 +3%,. Deze waarden werden ver-
kregen bij 15 vrouwen en werden bepaald met de micro-electrophorese
volgens Aniweiler.

. Aan de hand van het onderzoek van het serum van een aantal moe-

ders en te vroeg geboren kinderen komen GrLEss en ROTTGER! tot
een mogelijke verklaring voor de daling van het albumine in het
moederlijk serum en de stijging van de globuline fractie. Zij grijpen
terug naar het onderzoek van Scuuckll, die meent aangetoond te
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hebben, dat de placenta ook voor hogere eiwitbouwstenen dan de
aminozuren doorlaatbaar is. Vonden ze bij foeten van circa 880 gram
een albumine gehalte van 819, dan was het albumine gehalte van
de moeder + 55%. Bij foeten van circa 2200 gram bedroeg het albu-
mine-gehalte in het serum --70%, terwijl dat van de moeder +509%,
bedroeg. Een te vroeg geboren kind van 3000 gr had een albumine
gehalte van 609, de moeder circa 49%,. Bij de globulinen zien zij
vooral bij B en v, dus grover disperse eiwitlichamen dan het albumine,
een stijgende tendens bij het foetus, terwijl dit bij de moeder constant
bleef of zwak daalde. Het heeft de schijn, dat naarmate de foetus rijper
wordt, het gehalte aan grof-disperse proteine in zijn bloedserum ver-
meerdert, terwijl het albumine-gehalte lager wordt. Zij veronderstel-
len daardoor, dat tijdens de zwangerschap de fijn-disperse albumine
deeltjes aan het moederlijk serum onttrokken worden en het foetus
bij rijper worden het vermogen verkrijgt om de grof-disperse globuline
fracties zelf te synthetiseren. Op de globulineproductie van de moeder
wordt dus geen zware druk gezet, gezien de niet doorlaatbaarheid van
de placenta voor de grof-disperse deeltjes uit het serum.*

Ook zien ze bij een geringe daling van het moederlijke totaal--
eiwit en een sterke stijging in de loop van de zwangerschap van het
totaal-eiwit in het foetale bloed een aanwijzing, dat op de proteine
reserve van de moeder een grote wissel getrokken wordt. Ze vonden
bij een foetus van 800 gram in het serum een totaal eiwit gehalte van
2 gr. %, terwijl bij een vroeggeboorte van 2200 gram het totaal-eiwit
5 gr. 9% bedroeg. Het moederlijk totaal-eiwit lag in het eerste geval
tussen 6.5-7 gr. %, in het tweede geval bij circa 6.5 gr. %.

Wanneer we eerder gezien hebben, dat ondanks de toename van het
totaal-eiwit in absolute zin, door de vergroting van het plasmavolume
toch in gramprocenten het toaal-eiwit achteruitgaat, kan deze achter-
uitgang mede verklaard worden door het verlies van albumine door
»diffusie” via de placenta naar het foetus. Een lichte stijging van het
totaal proteine aan het einde der zwangerschap kan mede verklaard
worden door de verminderde eisen van het foetus door relatief gerin-

- gere groei in het laatste trimester. Want zo vermelden GLEIss en
RoTTGERY, dat de massatoename in het eerste kwartaal in de foetaal
periode circa 500009, van zijn lengte en bijna 10.89%, van zijn gewicht
bedraagt, terwijl dit aan het einde van het 2e kwartaal ongeveer 280%
respectievelijk 490% en aan het eind van de zwangerschap nog 30%
respectievelijk 409, bedraagt. Dit moet dan beschouwd worden in
combinatie met het geheel ophouden van de plasmavolume - vergro-
ting, of zelfs het eventueel optreden van plasmavolume - Vermlnde-
ring in het 4e trimester der zwangerschap.

* Bij het korrigeren van de drukproeven ontvingen we de dlssertatxe van A. Bronsema

{Groningen"1956), waarin de betekenis van de veranderingen in het eiwitspektrum
tijdens de zwangerschap besproken wordt.



"Hun hypothese wordt verder nog gesteund door het feit, dat het
v-globuline nog het langst in de 3e foetaalperiode doorgaat met stij-
gen. Het kinderlijk organisme zou pas na het verkrijgen van de overige
eiwitfuncties in staat zijn de gedifferenti¢erde y-globulinen te vormen
en te blijven produceren.

IJzERMETABOLISME

Juist in verband met een zich veranderende ijzerstofwisseling geduren--
de de graviditeit, is het van belang een dieper inzicht te verkrijgen
in de klinisch chemische aspecten. We dienen dit des te meer te krijgen,
omdat eventuele zwangerschapsanaemie en ijzertherapie hiermede
onverbrekelijk verbonden zijn. Van hetgeen in de laatste jaren hier-
omtrent bekend is geworden, ontlenen wij ten dele vooral aan het
overzichtelijke referaat van Vink1? de onderstaande beschouwingen:

Verdeling van Fe in het lichaam
totaal 4-5 gram Fe.

ca 559, Haemoglobine 45%in  0,1% (4-3 mgr) serum Fe.
de weefsels

/ \

ca 209, depot-ijzer stofwisselingsijzer -
als ferritine in myoglobine 109,
lever cytochromen
milt katalasen
darmwand

Excretie en resorbtie
Het gemiddelde dagelijkse Fe-verlies bij de mens is voor de man
circa 1 mg. en de vrouw circa 2 mg. Onder normale omstandigheden
schijnt het grootste gedeelte van het toch al zeer geringe Fe-verlies
te wijten aan de vervanging van de epitheelcellen van de darmwand.
Parenterale toediening van radioactief Fe bleek geen excretie via de
nieren te veroorzaken volgens CoPP en GREENBERG, tenzij men met
grote doses werkte; maar ook dan nog een zeer geringe fractie geduren-
de de eerste uren om vervolgens af te vallen tot circa nul. Dit is des
te treffender, omdat circa 1 gram Fe als serumijzer dagelijks de nieren
passeert. Uit het feit van een zeer gering Fe-verlies moet ook dan vol-
gen, dat de ijzer resorbtie normaliter gering zal zijn. Het is aangetoond
door HAHN c.s., dat onder physiologische omstandigheden slechts
zéér geringe hoeveelheden Fe worden geresorbeerd.

Binnen het organisme vertoont het element ijzer zijn eigen biolo-
gische circulatie dynamiek: — de dagelijkse bloedafbraak geeft per
dag 4 25 mg Fe (equivalent aan 7.5 gr Hb) vrij, welke hoeveelheid
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evenwel door het organisme zoveel mogelijk binnen het lichaam wordt
gehouden — in tegenstelling met de practisch quantitatieve verwijde-
ring van de porphyrine kern in de vorm van bilirubine. De lever en
de milt fungeren als opslagplaatsen, tevens als distributiecentra van
het ijzer. Het serumijzer moet dan als het typische transportijzer
worden aangemerkt.

Het bovengenoemde continu doorgaande Fe-verlies moet evenwel
door een even regelmatige ijzertoevoer worden gecompenseerd wil
de balans in evenwicht blijven. Van buitenaf aangevoerd via het voed-
sel, vindt de resorbtie voornamelijk plaats, juist voorbij de pylorus in
het duodenum. Als factoren die deze resorbtie stimuleren, kunnen
worden genoemd: pH (zoutzuur v. d. maag), Cu, fermenten en uit
dierproeven bleek tevens, dat de darmflora hierop van invloed kan
zijn. Het Fet++ion wordt in de mucosacellen van de darmwand door
het eiwit ,,apoferritine” gebonden, waarbij het ,,ferritine” ontstaat,
dat ca 239, Fe kan bevatten.

Het apoferritine /ferritine evenwicht vormt nu het regulerende
mechanisme voor de ijzerresorbtie het z.g. ,,mucosal block”. Bij een
te overvloedige aanvoer en een ten achter blijvende afvoer van de
ijzerionen via de bloedstroom, kan een met Fe verzadigd ferritine
het organisme behoeden voor intoxicaties (haemochromatose).

GRrANIGK?® geeft in zijn overzicht een nadere beschouwing van de
absorptie bij grotere dosis ijzer, zoals deze gewoonlijk bij Fe therapie
bij anaemieén wordt toegepast en hij veronderstelt, dat in dergelijke
gevallen een uitgebreider gedeelte in de darm gaat meewerken aan
de ijzeropname. Bij een eerste dosering kan de opname nog vrij hoog
liggen, omdat dan bij het nieuwe gedeelte van de darm de mucosa-
cellen beginnen deel te nemen aan de Fe resorbtie. Het is de vraag
of deze aanvankelijk grotere opname gehandhaafd blijft, omdat ook
in het nieuwe gedeelte een ,,mucosal bloc” zich instelt en de resorbtie
doet verminderen. (Zie schema’s op pagina 11)

In dierproeven is gebleken, dat ijzertoediening een vermeerderde
hoeveelheid apoferritine doet ontstaan, dat op zijn beurt weer in
verband staat met het ,,mucosal block”. Dit verklaart, dat zelfs onder
conditie van anaemie bij hoge Fe dosis, circa 300 mg, toch nog slechts
15 mg d.i. 4+ 59, wordt opgenomen.

Het ijzer bevattende ferritine kan dit ijzer overdragen aan het in
het bloed circulerende eiwit ,,transferrine” of ,,siderophiline”, waar-
door dus een Fe-transport ontstaat. Het transferrine wordt voor 39%,
gevonden in de g, fractie van de serum-eiwitten en bezit de capaciteit
2 ijzerionen per molecule te binden. In normale gevallen is het trans-
ferrine voor circa 1/3 verzadigd met ijzer. '

In het algemeen kan men zeggen, dat er verhoging van het serum-
ijzer optreedt als de destructie van de erythrocyten groter is dan de
aanmaak van deze cellen; ten tweede kan een verhoging optreden
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door aantasting van het depét, zoals b.v. hoogst vermoedelijk het ge-
val is bij hepautls en als derde oorsaak treedt verhoging op bij toe-
diening van 1Jzerpreparaten, hetzij oraal of intraveneus. Een afname
van de serumijzer spiegel treedt op wanneer ten eerste de synthese
van Hb groter is dan de destructie en ten tweede als het verbruik van
ijzer is toegenomen, zoals in de laatste helft van de zwangerschap.-

Zou men min of meer kunnen spreken van een stationair ijzermeta-
bolisme bij de klinisch gezonde niet-zwangere vrouw, dit is niet meer
het geval tijdens de zwangerschap en het is belangrijk na te gaan hoe
het verloop van de Fe-resorbtie is, tot uiting komend in een tijdelijke
verhoging van het serum-ijzer na toediening van Fe-preparaten. Bij
de niet-zwangere ziet men onafhankelijk van de aard der toediening
n.l. intraveneus of oraal gedurende de eerste twee uur het serum-ijzer
sterk stijgen om dan de twee volgende uren op eenzelfde niveau te
blijven. Het vierde uur na het tijdstip van toediening treedt een lang-
zame daling op, totdat het oorspronkelijk peil is bereikt. Ditzelfde
beeld treft men aan in de eerste periode van de zwangerschap (0-10
weken). Bij een voortschrijden der graviditeit ziet men echter na de
toédiening gedurende de eerste twee uur een sterkere stijging en een
hoger gelegen maximum; maar het plateau-effect tussen het tweede
en vierde uur maakt plaats voor een snelle en steile daling, die zich ook
voortzet na het vierde uur.”

Merwaardig is het geconstateerde verschil in serum-ijzer waarde
tussen mannen en vrouwen, terwijl gebleken is, dat het totaal ijzer
bindend vermogen (T. Y. B. V.) geen verschillen te zien geeft tussen
de beide sexen. Ook na orale toediening van Fe-preparaten ziet men
geen verandering in het #otaal Fe bindend vermogen, ondanks de al
eerder genoemde verandering in serum-ijzer spiegel. Wel is gebleken,
dat bij gezonde vrouwen toch de afvoer van het Fe vanuit de bloed-
stroom groter is dan bij mannen (het verschil in laient ijzer bindend
vermogen (L.Y.B.V.) is uitermate opvallend).20

VARIATIE VAN SERUM-JZER EN T.IJ.B.V. BI] NORMALE ZWANGERSCHAP

In het verloop van de zwangerschap verliest de moeder geleidelijk
4350 mg ijzer aan de foetus. Dit wil zeggen de graviditeit impliceert
een verhoogde Fe behoefte. Om deze te balanceren moet de zwangere
vrouw haar Fe resorbtie verhogen en/of haar inwendig Fe-metabolisme
overschakelen, zodat het depét-ijzer wordt gemobiliseerd. Zo vonden
VaHLQUIST en anderen, dat de Fe-behoefte bij zwangeren niet boven
het normale uitkwam gedurende de eerste helft van de graviditeit.
In de eerste maanden wordt n.l. de behoefte van de foetus in de pla-
centa aan ijzer gecompenseerd door het achterwege blijven van de
menses. Vanaf circa de 5¢ maand wordt de Fe-behoefte groter dan
het normale niveau, met een maximum tegen het einde van de zwan-
gerschap. Wij zien dan ook, dat het serum-ijzer gedurende de eerste
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tijd vrijwel op hetzelfde niveau blijft als de normaal-waarden, doch
daarna geleidelijk aan afvalt.

De totale Fe bindingscapaciteit geeft gedurende d1ezelfde periode
vrijwel de normaal-waarden aan, maar gaat in de 5e & 6e maand be-
slist stijgen met een maximum in de 9¢ maand. Wij zien hierbij, dat
de verzadigingsgrens, d.w.z. het T.I]J.B.V. omhoog gaat, evenals de"
al eerder genoemde resorbtie. Resumerende kunnen we zeggen, dat
het serum-ijzer normaal of subnormaal wordt en de T.IJ.B.V. circa
2 X zo groot wordt als normaal. De physiologische betekenis zou dan
zijn: een snellere verwerking van het Fe vanuit de darm en de dep6ts.

Ten overvloede zij gezegd, dat de geconstateerde. verandering in
serum-ijzer en T.IJ.B.V. geen simpele correlatie vertonen ten opzichte
van elkaar. Het T.IJ.B.V. is beslissend voor de hoeveelheid serum-
ijzer, voorzover het aangeeft de maximale hoeveelheid ijzer, welke
aan het eiwit gebonden kan worden. Het werkelijke serum-ijzer
niveau is een ingewikkeld samenspel van meer of minder bekende.
veranderlijken van het Fe metabolisme, waarvan het T.IJ.B.V. equi-
valent aan het Fe bindende proteine, er slechts één is.

Barrour en HABN' vonden in 1942 bij hun experimenten met radio-
actief Fe, datin de laatste maanden als regel de Fe-opname, zij het met
grote individuele variatie, circa 2 tot 10 maal de normale resorbtie is.

De geconstateerde vergrote resorbtie van ijzer bij voortgaande
graviditeit is nog moeilijk voor een interpretatie vatbaar. VENTURA
en KrLorPER® nemen aan, dat een lager serum-ijzer niveau en een
verhoogde ijzerbindingscapaciteit, welke laatste gekopppeld zou zijn
aan de zich vermeerderende p-globuline fractie tijdens de zwanger-
schap, de overdracht van het ijzer vanuit de mucosacellen van de
darmwand zou versnellen, waardoor weer een snellere opname van
het element vanuit de darm zou optreden.

Volgens andere auteurs is evenwel de hoeveelheid geresorbeerd
ijzer meer afhankelijk van de ijzerbehoefte, bepaald door de Hb syn-
these, dan van de depétvoorraad.

Bij zwangeren en niet-zwangeren heeft men geen correlatie gevon-
den tussen het Hb-gehalte en de serum-ijzer spiegel. Verder bleek,
dat bij ijzerdeficientie noch het lage serum-ijzer noch de verhoogde
L.IJ.B.V. rechtstrecks invloed uitoefenen op de ijzerresorbtie, want
parenteraal toegediend ijzer, d.w.z. een verhoogd serum-ijzer, ver-
mindert de resorbtie niet, evenmin treedt een verhoging van resorbtie
op bij toediening van transferrine, hetgeen immers overeenkomt met
een verhoogde bindingscapaciteit.

Hoewel het moeilijk is aan te nemen, dat het snelle verloop in de
resorbtie-curve zich spoedig zou uiten in een merkbaar verhoogd
Hb-gehalte, is toch gebleken, dat bij ijzerdeficientie het toegediende
ijzer allereerst wordt gebruikt voor de Hb-synthese. Wanneer het Hb-
gehalte op peil is gekomen, zal deze prikkel tot een verhoogde resorbtie
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activiteit sterk zijn afgenomen, waardoor de vulling der depbts slechts
langzaam zal plaats vinden, als men de orale Fe-therapie toepast.

In aansluiting aan de mening, dat oraal toegediend ijzer bij gezon-
de zwangeren snel geresorbeerd en voor de Hb-synthese gebruikt
wordt, vonden HAuN c.s.” bij hun experimenten met radioactief
"Fe®™, dat twee weken na de toediening bij de vroege zwangerschap
(d.w.z. tot 15 weken) relatief weinig radioactief ijzer in de bloedcellen
aanwezig is, onverschillig of zij zeer hoge of lage doses hadden gebruikt.

Dit stemt overeen met de eveneens normaal gebleven resorbtie-
curves tijdens de vroege graviditeit, want een verhoogde Hb-synthese
is nog niet opgetreden. Vanaf de 15¢ week tot aan het einde der zwan-
gerschap zien zij evenwel een toenemende ijzer opname in de rode
bloedcellen, welke groter wordt bij verhoogde dosis Fe. De auteurs
menen dan ook te moeten waarschuwen tegen een ineffciente Fe-
therapie in de vroege zwangerschap, terwijl ook een meer doeltreffen-
de ijzerbehandeling tijdens de latere graviditeit zijn effciency kan
verliezen bij te dikwijls herhaalde hoge ijzerdoseringen, veroorzaakt
door uitbreiding van het regulerende ,,mucosal block”.

Tenslotte vinden wij de waarden die gewoonlijk gevonden worden
voor serum-ijzer en T.IJ.B.V. bij normale personen en gravidae in
bijgaande tabel.
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Schema van ijzer-resorptie Scheme of iron resorption

"MUCOSAL BLOCK" DARMWAND

e MUCOSACELLS Liver — lever a
Fe <4 apoferritine =—— ferritine spleen — milt }depots stores
Fe ++l+++) Fe +t+{++4)
Fettl++s) !
transferritine =—= Fe —transferrine(= :::ﬂm?,m)
BLOEDSERUM
SERUM OF BLOOD

HEILMEYER en VAHLQUIST hebben in onderstaande tekening sche-
matisch het transport-systeem weergegeven.

Schema van ijzer-transport Scheme of iron-transport

maag en
darm

stomach and

intestines

-excretie
excretion

resorptie
resorption

serum
ijjzer
serum-iron

Hb

dep3tvorming
synthese

afbraal;_i storing of iron

destruction
Hb

RES en
andere
weefsels
R.E.S and
other tissues

' beenmerg
bone marrow

Het ijzer transport-systeem volgens HEILMEYER en VAHLQUIST.
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Latent IJzer Bin- | Totaal IJzer Bin-
Onderzocker | jaar | serum Fein % | dend Vermogen | dend Vermogen
L.JIJ.B.V. in »% | T.IJ.B.V. in %
SkOUGE 1939 | & 118 (79-158)
Q 104 (66-164)
VAHLQUIST 1941 & 142 (68-263)
¢ 123 (53-210)
BreCHNER- 1943 & 128 (78-194
MORTENSER Q 118 (79-191)
HEMMELER 1946 8 132
Q103
ScHADE en
CAROLINE 1946 3 260
LAURELL 1947 | & 124 (70-214) 315 4+ 3.3
Q 108 (57-196) 315 4 3.3
Bij zwangerschap
RaTH cs. 1950 |le trim. 111 4 25 le trim. 290 4 32
2e trim, 117 + 37 2e trim. 313 4 40
3e trim. 102 4 34 3e trim. 336 4 45
266121'1111%.7107 183 (145-222) 290 (261-349)
3£ mnd. %21 187 (150-225) -| 308 (275-559)
(64-175) :
4e mnd. 108 194 (136-235) 302 (256-377)
(67-203)
5e mnd. 122 190 (150-254) 312 (267-364)
67-214
6((: mnd. %24- 192 (114-250) 316 (263-402)
(65-212)
7e mnd. 111 224 (155-300) 335 (271-425)
(60-175)
8e mnd. 100 236 (200-290) 336 (290-388)
(54-306)
9?61;1nld.0§05 208 (200-224) 342 (295-376)
-15
part. 98 (40-360) | 256 (221-300) 354 (270-526)
1w. %pz 139 285. (196-381). | 410 (315-556)
63-21
l£2 mnd.) 97 211 (111-280) 308 (258-381)
pp (49-163)
KLoPPER en
VENTURA 1951 | 30/40 weken 72 382
VAHLQUIST 1941 | moeder 60
kind 160
LocHE 1932)
NEUWEILER 1938 )| foetaal ca 160
THOENES 1934 )| moeder ca 60
BrLacu 1946 ) .
LAURELL 1947 '| moeder 80 226 + 10
baby 147 446 - 13
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Overdracht van yzer van moeder aan foetus

Een oudere theorie, 1930-1940, o.a. van STANDER'® meende.te mo-
gen aannemen, dat de rode bloedcellen in de placenta door phagocy-
tose en haemolyse hun Fe ter beschikking stelde aan de foetus. In
1943 werd door HAHN'? radioactief Fe oraal toegediend aan a.s.
moeders op verschillende tijdstippen direct voor de partus, om zo-
doende na te gaan hoe snel het Fe de foetale circulatie bereikt. In
één geval werd het Fe binnen de 40 minuten in het foetaal serum ge-
vonden. In een ander geval werd 2 uur post partum radioactief Fe
- in de rode bloedcellen van het kind aangetroffen. Zij menen dan ook
niet te mogen aannemen, dat de overdracht van het Fe, zoals de oude
theorie aannam, aldus geschiedde:

placenta absorbtie |
Serum ijzer — 3 rodecellen —  —» Fe ——» Hb
Moeder Moeder haemolyse synthese foetus

Hun ervaring was, dat radioactief Fe slechts korte tijd nodig had om
van het moederlijk darmkanaal te komen tot de foetale circulatie en
suggereren, dat op zijn minst een deel van het Fe de foetus bereikt
zonder als tussenfase de moederlijke erythrocyten te gebruiken. Het
ijzer blijft dus, althans voor een deel, in het serum dat de placenta
doorstroomt. Het is dan begrijpelijk, dat deze snelle overdracht van het
radioactief Fe via het moederlijk serum de foetus zou bereiken.

In zijn studies van moederlijk en foetaal serum-ijzer gedurende ver-
schillende maanden van de zwangerschap en bij de bevalling vond
VanrLquisT* het volgende: tot de 5e en 6e maand is het foetaal serum-
ijzer gehalte lager dan bij de moeder. Daarna vindt een geleidelijke
stijging plaats en in de laatste twee maanden is het serum-ijzer van de
foetus hoger dan van de moeder. De overdracht van het Fe kan niet
een kwestie van diffusie zijn, omdat vooral gedurende de laatste maan-
den het ijzer van het lage serum-ijzer gehalte van het moederlijk serum
tot het hoger wordende niveau bij de foetus zou moeten worden
opgevoerd. :

Wanneer we het bovenstaande resumeren, dan blijkt, dat de niet-
zwangere slechts een zeer geringe Fe hoeveelheid resorbeert en ter-
nauwernood gebruik maakt van de Fe dep6ts. Het intermediair Fe
metabolisme is zo gereguleerd, dat al het bij de erythrocietvernietiging
vrijkomend Fe gebruikt wordt voor de synthese van de nieuwe cellen.
De a.s. moeder heeft zich echter zo ingesteld, dat er meer Fe kan wor-
den opgenomen vanuit de darm en dat ook het Fe vanuit de depbts
wordt gebruikt, meer dan normaal om haar verlies van Fe aan de
foetus via de placenta te compenseren.

Bij de foetus zien we een toenemende aanvoer van Fe voor de Hb-
synthese, maar in de eerste plaats ook voor de vulling van zijn lever-
depbt.
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Wanneer er een balans opgemaakt wordt van het totaal lichaams-
ijzer bij de zwangere tot en met de partus, dan geeft RATH? c.s. het
volgende beeld voor debet en credit:

Debet Credit

Foetus 400 mgr Fe afname rode cellen 400 mgr Fe

vermeerderin

erythrocyten i } 500 mgr ,, amenorrhoea 200 mgr ,,
tezamen 900 mgr Fe tezamen 600 mgr Fe

dus een tekort van 300 mgr Fe

Volgens pE Vries® is deze balans dan als volgt:

Foetus 500 mgr Fe amenorrhoea 250 mgr Fe
bloedverlies 175 mgr ,,
tezamen 675 mgr Fe

dus een tekort van 425 mgr Fe

We zien ook hier, dat de toegenomen mogelijkheid tot ijzer-opname
bij de zwangere vrouw een gelukkige omstandigheid is, om dit deficit
op te heffen bij een regelmatig ijzer aanbod.

DE 1JZER-THERAPIE

Bij een niet gecompliceerde anaemie is de resorbtie bij orale toedie-
ning van ijzer vele malen groter dan normaal het geval is; evenwel
werd reeds opgemerkt, dat hoe groter de toegevoerde dosis is des te
minder groot de procentuele fractie van het opgenomen ijzer bij de
resorbtic was. Indien twee doses Fe binnen een paar uur tijd worden
gegeven, dan wordt de eerste dosis gedeeltelijk opgenomen, terwijl-
de tweede practisch in het geheel niet wordt geresorbeerd en het li-
chaam weer verlaat. Bij intraveneuze Fe-toediening op twee tijdstip-
pen kort na elkaar, bleek, dat de serum ijzer verhoging bij de eerste
keer kleiner is dan de tweede. Al eerder is opgemerkt, dat ook bij in-
jecties van 10 mgr Fe de serum ijzer spiegel lager was dan men zou
“verwachten op grond van verspreiding over het gehele plasma-volu-
men. Bij dierproeven (hond) heeft men na intraveneuze injectie met
radio-actief Fe preparaat. al binnen het uur het Fe voor 409, als
radioactief Fe in de lever teruggevonden.

Bij intraveneuze Fe-toediening moet men rekening houden met
Fe-intoxicaties, wanneer de hoeveelheid toegediend Fe groter is dan
het eiwit transferrine kan bevatten. De vrije Fe-ionen kunnen dan een
schadelijke inwerking hebben op het organisme. Als regel houdt men
aan, dat de hoeveelheid van op deze wijze toegediende Fe de grens
van 10 mgr niet mag overschrijden. Bij orale toediening ziet men
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vaak bij te grote hoeveelheid Fe, circa 1 gr, het optreden van misse-
lijkheid, diarrhoe met als mogelijke verklaring, dat Fe-ionen-concen-
tratie in het darmkanaal te hoog wordt. Het ijzerbindend vermogen
van serum en de mucosacellen van de darm worden dan overbe-
last tengevolge van de abnormaal hoge Fe-ionen-concentratie binnen
de darmwand, zodat de mucosacellen worden geirriteerd.

Verder van belang is de overweging, dat bij orale ijzertoediening
de aanzienlijk hoge resorbtie-curve van serum-ijzer niet betekent, dat
de persoon onder physiologische omstandigheden in staat is al het
aangeboden voedsel ijzer op te menen.

In het algemeen is men geneigd gedurende de zwangerschap ijzer-
preparaten te verstrekken, niet alleen op grond van een (sub)klinische
ijzerdeficientie, ook omdat men bevreesd is voor het bloedverlies bij
de partus, waardoor de moeder op een Hb-niveau kan geraken, welke
inderdaad met ernstige anaemie bestempeld zou kunnen worden.

Maar toch vinden wij in de literatuur verschillende tegenstrijdige
mededelingen, wat betreft de efficiency van de ijzertherapie.

Hamizron en HiceIns® zagen — zoals wij reeds vermeldden — bij
een hoog proteine diéet en standaard anti-anaemie therapie steeds
typische zwangerschapscurven bij Hb, erythrocyten, zowel voor pri-
mi- als voor multi-parae. Daarentegen menen BEnsTEAD en THEO-
BALD®, dat een ijzertherapie tezamen met toediening van Calcium
en Vitamine D wel een positief effect heeft op de verhoging van het
Hb-gehalte. Het is niet uitgesloten, dat deze twee nutrienten, welke
grote invloed uitoefenen op de beendervorming, hun invloed hebben
laten gelden op het erythrocyten producerende beenmerg, waardoor
inderdaad bij een toegenomen Fe aanbod de Hb-synthese werd be-
vorderd. Hun proefmateriaal was afkomstig uit een industriegebied
in Engeland, zodat hier de sociaal-economische status een rol gespeeld
heeft. Van de 2000 gevallen was 60 9, subnormaal, wat betreft het
Hb-gehalte in het vroege begin van de zwangerschap. Dit moge een
waarschuwing zijn om aan het Hb-gehalte tijdens de zwangerschap
steeds bijzondere aandacht te schenken.

Volgens BERLIN c.s.* is een het diéet aanvullende ijzerverstrekking
moeilijk op zijn waarde te schatten. Eveneens menen CATON c.s.%, dat
er bij hun proeven met radioactief ijzer gemerkte bloedcellen weinig
of geen effect te vinden was van het aanvullende ijzer op het totaal-

volume van de rode cellen bij normale zwangerschap. Lunp® meent
dat bij het volgen van het protoporphyrine gehalte in de erythrocyten
tijdens de ijzer therapie de invloed hiervoor beter gecontroleerd kan
worden dan door de bepaling via het Hb-gehalte. De reden hiervoor
zou volgens hem zijn, dat gedurende de zwangerschap de vergroting
in het plasma-volume voorafgaat aan de verhoogde Hb-synthese.
Doordat het plasma volume tegen de partus weer verminderd en de
Hb synthese nog niet zijn maximum heeft bereikt zou het Hb-gehalte
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toch uit zichzelf, zonder enige ijzertherapie stabiliseren of stijgen.
Ondanks deze stijging in het Hb kan er toch sprake zijn van een te
hoog protophorphytine gehalte, duidend op een ijzer tekort. Door nu
na te gaan in hoeverre de ijzertherapie bij ijzerdeficientie waarde heeft
gehad, kwam hij tot de conclusie dat tijdens het le of 2e trimester een
actieve ijzertherapie niet alleen voert tot een normaal Hb gehalte,
maar ook tot een vermeerdering van het totale Hb. Wordt anaemie
ontdekt gedurende het laatste trimester, dan wordt de volledige res-
ponsie niet bereikt voor de partus en dient men 6-8 weken na de par-
tus deze therapie voort te zetten.

Een positief effect van een ijzertherapie vinden DAvis en JENNIsON®*
bij toedining na de 32e week. Ze zien dan een stijging van Hb-gehalte
en haematocriet, terwijl de blanco controlegroep geen verandering
vertoonde. HAHN'? heeft met zijn experimenten met radioactief ijzer
aangetoond, dat een z.g. preventieve ijzertherapie bij een nog niet
verlaagd Hb-gehalte een relatief inefficiente methode is, wanneer deze
vroeg in de zwangerschap toegepast wordt. Omstreeks de 4de maand
der graviditeit is de ijzertherapie wel doeltreffend, daar ijzer dan in-
derdaad een verhoogde opname vertoont.

Ook pE VRIES* is van mening, dat aan het einde van de zwanger-
schap de behoefte aan ijzer het grootst is en is eveneens voorstander
van een ijzertherapie, omdat niet alleen voor de moeder, maar ook
voor het kind een goede ijzerreserve van groot belang is vooral voor
het eerste levensjaar. Hij vond o.a., dat er bij de geboorte in het alge-
meen geen verschil bestaat in de haematologische status tussen kin-
deren van anaemische en niet-anaemische zwangeren. Echter de Fe-
depdtvorming is bij de foetus van anaemische zwangeren aanzienlijk
minder, zodat dit zich in het eerste levensjaar van het kind kan wreken.

In het referaat van Krogs?® wordt gewezen op de wenselijkheid van
ijzertoediening als routine vanaf de zesde maand bij alle gravidae,
temeer daar ook bij ,,normale” zwangeren de totale hoeveelheid Hb
door deze therapie toeneemt, maar vooral ook om het frequent voor-
komen van ijzer-deficienties in de graviditeit en het moeilijk onder-
scheid tussen ,,pseudo” en een beginnende werkelijke anaemie.

HET HAEMOGLOBINEGEHALTE TIJDENS DE GRAVIDITEIT
In verband met een niettegenstaande de voorafgaande beschouwingen
over de ijzerstofwisseling, blijkt het toch niet eenvoudig verklaringen
te geven van het verloop van het Haemoglobine-gehalte gedurende
de graviditeit, omdat immers verschillende factoren een verlaging van
het gehalte kunnen veroorzaken.

Waardoor kan een werkelijke bloedarmoede gedurende de zwan-
gerschap.ontstaan?

KrorpeEr en VENTURA® geven de volgende oorzaken voor te lage
Hb-waarden op:
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le de gezondheidstoestand bij het begin van de zwangerschap

2e onvoldoende opneming van Fe door verminderde eetlust

3e vomeren en toxaemie

4e resorbtie-storingen bij de spijsvertering

5e verhoogde ijzerbehoefte van moeder en kind

6e een niet adequaat di€et wat betreft de proteine, wat immers een

factor kan zijn voor het ontstaan van anaemie

7e snel op elkaar volgende zwangerschappen en misschien de leeftijd
Men is het er echter wel over eens, dat ook bij normaal verlopende
zwangerschappen het Hb-gehalte daalt, maar omtrent de vraag naar
de omvang en het tijdstip van deze daling bestaan aanzienlijke menings-
verschillen. Zo geven TysoE en LO6weNsTEIN? in hun literatuurover-
zicht aan, dat de minimale Hb-gehalten liggen tussen 9,1 mg9%, en
12,5 mg%. Men vindt in het algemeen, dat het laagste niveau in het
laatste trimester voorkomt en langzaam stijgt tot het tijdstip van de
bevalling.

Voor normaalwaarde van de gezonde niet-zwangere vrouw nemen
DieckMANN en WEGNERY een waarde van 14,3 gr9% Hb aan; in de
graviditeit vinden ze een maximale daling gedurende de 26-35e week,
terwijl ook post partum het Hb-gehalte lager ligt dan bij de gezonde
niet-zwangere vrouw. De maximale vermindering bedroeg dan 15 4,
twee weken post partum 17%, en na 8 weken 149, van het normale
Hb-gehalte van de niet-zwangere vrouw. Een Hb-gehalte van 10 g%,
houden zij aan als de grens, waaronder van ernstige anaemie sprake is.

Roscok en DoNALDSON?® vergeleken een groep zwangeren in 1942
en 1944, De Hb-gehalten bij de partus waren voor alle leeftijden gelijk,
zij het lager dan van niet-zwangere vrouwen.

De verlaging in het Hb-gehalte geeft ook ALBriTTON?® in zijn
»otandard values in blood’ aan; eveneens treedt een minimum bij de
overgang van het tweede naar het derde trimester naar voren.

Welke oorzaken mogen we voor deze daling, die we meestal bij
een ,,normale’” zwangerschap in het Hb-gehalte zien optreden, aan-
nemen? Alle auteurs zijn het er over eens, dat de reeds vermelde ver-
meerdering van het plasma-volume een belangrijke plaats inneemt.
Dit verdunningseffect in het bloed wordt doorkruist door de toename
van de totale Hb-hoeveelheid gedurende de graviditeit. Want zo
vermelden DieckMANN en WEGNERY een gemiddelde vermeerdering
van het totale Haemoglobine van 13%,; maar ook dat bij individuele
gevallen een opmerkelijke grotere vemeerdering plaats kan vinden en
een streven om dit meerdere Hb na de partus te behouden.

TvysoE en LOWENSTEIN® hebben een stijging van de totale hoeveel-
heid Hb van 553 gr in de 2e maand tot 725 gr in de 7e maand waar-
genomen, dat wil dus zeggen een stijging van 4-309%,.

Wat betreft het verband tussen de haematocriet (packed cell) waar-
de en het totale celvolume, vermelden DiEckMANN en WEGNER,

17



dat de haematocrietwaarden beslist verlaagd zijn tot zelfs 8 weken
post partum, terwijl het totale celvolume gedurende de zwangerschap
is toegenomen met gemiddeld 20%,.

Wat meer details geven BErLIN c.s.* in hun experiment met door
radioactief fosfor gemerkte rode bloedcellen. Zij vinden, dat in de
eerste twee maanden een daling optreedt van circa 200 cc totaal-cel-
volume; daarna een regelmatige stijging met een maximum in de 9e
maand van 4270 cc boven de waarde van niet-zwangeren. De laatste
maand voor de bevalling nemen zij een daling waar van ongeveer
170 cc totaal celvolume. Bij de bevalling en gedurende de periode
onmiddellijk daarna vermindert het totaal-celvolume met ongeveer
300 cc, zodat een niveau wordt bereikt van 4-200 cc onder normaal.

Gedurende de 6 weken post partum is er weer een geringe, maar
vermoedelijk wel significante toename, maar het niveau bleef nog
4140 cc onder de normale waarde. Hiermede menen zij te hebben
aangetoond, dat er sprake is van een anaemie gedurende het le en
2e trimester der zwangerschap, welke niet verklaard kan worden alleen
door hydraemie. Zij vermoeden, dat er sprake kan zijn van of een
vermindering in de aanmaak van erythrocyten of een vermindering
in levensduur van de rode bloedcellen, dan wel beide gecombineerd.
Ze veronderstellen, dat tengevolge van endocrine veranderingen het
beenmerg wordt beinvloed. Een onderzoek met radioactief ijzer zou
hierop mogelijk een antwoord kunnen geven.

Wat betreft het aantonen van een verminderde levensduur, dit is
veel moeilijker uitvoerbaar, gezien ingrijpende veranderingen zowel
in het totale rode bloedcel-volume als in het algehele metabolisme.
Hun critiek op de haematocriet-bepaling gedurende de zwangerschap
bestaat in de ontdekking, dat het stijgen en dalen van de haematocriet
niet parallel gaat met het stijgen en dalen van het totale rode cel-
volume; bijvoorbeeld in de 9e¢ maand treedt er ecn sterke val van het
totaal celvolume op, terwijl de haematocriet nog stijgende is.

Dezelfde auteurs vinden in de eerste twee maanden een kleine
verlaging van het totaal-bloedvolume, veroorzaakt door een oneven-
redige vermindering in het totaal-rode celvolume vergeleken met de
stijging van het plasma-volume. Daarna treedt een snelle stijging op
van het totaal-bloedvolume met een maximum bij de 9¢ maand; ge-
middeld 41400 cc boven normaal. Gedurende de laatste maand heeft
een vermindering plaats in het totaal-bloedvolume van -4 350 cc,
terwijl direct na de bevalling nogmaals 4~ 1100 cc, verdwijnt, zodat
onmiddellijk post partum de normaalwaarde voor de niet-zwangere
wordt bereikt.

Ock TysoE en LOWENSTEIN® vermelden, dat het bloedplasma en
het rode-celvolume gedurende de graviditeit vermeerderd zijn. Zjj
constateren een geringe daling van de maximale waarden gedurende
de laatste 60 dagen, d.w.z. omstreeks de 10e kalendermaand. De ver-
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anderingen in plasmavolume waren groter dan de veranderingen in
het rodecelvolume. Ze merken op, dat het bloedvolume, hetzij bij ge-
wicht, hetzij bij lichaamsoppervlakte bij een individuele patiént in een
gegeven stadium van zwangerschap nooit kan worden voorspeld.

Eveneens vinden zij, dat het totale-bloedvolume albij één week post
partum de normaalwaarde van de niet-zwangere bereikt.

,»ANAEMIE” BI] ZWANGERSCHAP, ,,PHYSIOLOGISCH”’ OF ,,PSEUDO’’?

De eerste symptomen voor de mogelijkheid van een anaemie worden
gevonden in een verlaagd Hb-gehalte, een te laag erythrocyten aantal
en een te lage haematocriet-waarde, welke laatste twee in wezen het-
" zelfde bepalen. Om tot verder conclusies inzake een anaemie te ko-
men, is het nodig op de morphologie van de erythrocyten te letten;

grootheden als kleurindex, Hb-gehalte per cel, celgrootte geven dan
nadere informatie omtrent het al of niet aanwezig zijn van eenanaemie.

Wanneer wij het bovengenoemde patroon van een anaemie bij de
zwangerschap in aanmerking nemen, dan zien wij echter een daling
van Hb, erythrocyten-getal en haematocriet, maar de morphologische
grootheden blijken bij de ,,normale” zwangerschap in het normale
vlak te blijven liggen of weinig variaties te vertonen. Want de kleur-
index vertoont volgens DreckMANN en WEGNER® individueel wel ver-
schillen, maar gemiddeld blijft het dicht bij de eenheid. Dit treedt
eveneens op bij de volume-index.

Ook Roscoe en DoNaLpsoN? vermelden, dat er geen veranderingen
optraden in de kleurindex, gemiddelde corpusculaire Hb-gehalte en
gemiddeld cel-volume. Ook DAvis en JEnnison®* vonden geen signifi-
cante verschillen bij het corpusculaire-Hb-gehalte na ijzertherapie,
tenzij de begin Hb waarde laag was.

In tegenstelling met het bovenstaande, wordt door BENSTEAD en
THEOBALD* wel een verhoging van de gemiddelde corpusculaire-Hb
concentratie gevonden na toediening van Fe, wanneer gelijktijdig Ca
en vitamine D werden verstrekt. Wij wezen er reeds eerder op, dat
hierdoor mogelijk de been-vorming gestimuleerd wordt.

In het standaardwerk van ALBrrTTON?® vinden wij een zeer geringe
variatie van celvolume en de Hb-concentratie in de cel vermeld. Een
zeer geringe stijging van het gemiddelde corpusculaire volume wordt
vermeld door TvsoE en LOSweNsTEIN2, In het overzichtelijke referaat
van KRroEs*® omtrent anaemie in de zwangerschap wordt vermeld,
dat celgrootte, celvolume en Hb-gehalte van de erythrocyten in de
»spseudo anaemie” van de zwangerschap normaal zijn.

Lunp® geeft, zoals reeds vermeld, nog een ander criterium aan bij het
constateren van anaemién tengevolge van ijzer deficientie tijdens de
zwangerschap n.l. het protophorphyrine gehalte in de erythrocyten.
. . Dit_is te verklaren door dat bij het ijzer bevattende haemgroep
tengevolge vanijzer deficientie een ijzerloos porphyrine skeletontstaat.
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Lunp zag bij anaemién door ijzer te kort een verhoogd protoporphine
gehalte optreden. Normaliter vond hij bij normale zwangerschap
een gehalte van 20-40 v9%,; de bovengrens van 60 y%, werd bij deze
groep nooit bereikt.

Wanneer evenwel ijzer deflcientie optrad werden er veel hogere
gehalte waargenomen en wel liggende tussen circa 70-200 y9, proto-
porhyrine in de erythrocyten.
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EXPERIMENTEEL GEDEELTE

OBPZET VAN HET ONDERZOEK

In samenwerking met de obstetrische en gynaecologische kliniek van
het Academisch Ziekenhuis te Leiden, waarvoor wij Prof. Dr. A. J.
M. HorMER, de chef de clinique Dr. J. Birnie en zuster G. ScHMIDT -
onze bijzondere dank betuigen, werd een groep van 16 jonge zwangere
vrouwen zodanig samengesteld, dat de leeftijd tussen de 18 en 28 jaar
lag, waarvan het merendeel om en nabij de leeftijd van 22 jaar. Daar-
bij werd tevens rekening gehouden met de ekonomische en sociale
omstandigheden (kleine middenstand), de pariteit (de meesten primi-
parae) en het stadium van de zwangerschap (ongeveer 18 weken gra-
vida). De groep werd binnen een maand (januari) bijeen gezocht,
opdat eventuele seizoensinvloeden voor alle vrouwen gelijk waren.

Wat de pariteit van de onderzochte vrouwen betreft, dient vermeld
te worden, dat het niet mogelijk was om binnen enkele weken een
volkomen homogene groep te formeren. We ontvingen het bloed van
10 primiparae, waarvan 1 afviel en van 6 multiparae, t.w. drie, die
het 2¢ en drie, die het 3e kind verwachtten. Van deze laatste viel één
proefpersoon af.

Een gelukkige omstandigheid bleek de trouwe opkomst voor de
maandelijkse kontrole bij primiparae te zijn. Het bleek praktisch on-
doenlijk om vrouwen te vinden met een zwangerschap van korter dan
16 weken. :

Achteraf bleek, dat bij het grootste gedeelte der vrouwen, n.l. 12,
ljzertherapie toegepast werd, zodat de haemoglobinebepaling, serum
ijzer en latent ijzerbindend vermogen daarvan de invloeden hebben
ondervonden. Dit doet echter uiteraard aan de berekening van het
totaal ijzerbindend vermogen niets af.

Zoveel mogelijk werd ook bloed afgenomen direkt na de partus en
werd navelstrengbloed verzameld. Daarna werd nog van elke vrouw
het bloed ontvangen op het tijdstip van het ontslag uit de kliniek
(46 a 7 dagen post partum) en daarna nog éénmaal 6-10 weken na
de partus.

Van deze zwangeren werd in het bloed of het serum bepaald:

le het haemoglobinegehalte
2e¢ het serumijzergehalte
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3¢ het latent ijzerbindend vermogen in het serum
4e serumeiwitgehalte

5e het eiwitspektrum van het serum

6e reststikstof van het serum*

GEVOLGDE BEPALINGSMETODEN

Het Haemoglobinegehalte werd met een op de Beckmann fotospek-
trometer geijkte- Siccahaemometer bepaald. Het serum ijzer werd
bepaald volgens de metode van Ramsay®, terwijl de bepaling van het
latent ijzerbindend vermogen geschiedde volgens RaTH en Fincu®.
Het serum eiwit werd volgens de mikro-Kjeldahl metode vastgesteld,
de reststikstof bepaling geschiedde volgens King33. Voor de bepaling
van het eiwitspektrum werd gebruik gemaakt van de papierelektro-
forese en de behandelingsmetode volgens Keunic®.

STATISTISCHE INDELING VAN HET MATERIAAL (in samenwerking met
de heren H. DE JonGE en P. vAN LEEUWEN van de afdeling Statistiek)
In verband met de spreiding der partusdata (1/6 — 26/8 °55) wer-
den de onderzockdata uitgedrukt in het aantal dagen vé6ér de partus.
Voor de statistische analyse der gegevens bleek het niet mogelijk alle
verrichte onderzoekingen per vrouw hierin te bétrekken, omdat:

le het aantal onderzoekingen per vrouw varieerde;

2e de onderzoekdata, gerekend vanaf de partus, soms vrij ver uit-

eenliepen.

Aan de hand van de omgerekende onderzoekdata werden de 14
vrouwen zo goed mogelijk onderverdeeld in 3 groepen, waarvoor per
groep de verschillende onderzoekdata zoveel mogelijk overeenstem-
ming vertoonden, t.w.:

Groep T
Aantal dagen voor de partus
Pari- | Datum No.
teit | partus vrouw Onderzock
1 2 3 4 5

0 2/7 1 144 114 87 66 38
0 8/6 4 145 104 81 54 35
0 1/6 6 133 106 83 62 35
2 21/6 9 131 108 80 53 39
0 22/6 11 127 97 75 54 35
1 22/6 13 132 102 81 54 35
1 28/6 16 151 108 -81 60 42
Gemidd. 138 106 81 58 37

* Voor hun toewijding bij de chemische analysen danken wij de dames M. J. pE Wrr
en P. Los, zomede de heren B. JEXEL en A. vAN ROOYEN.
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Groep IT

Aantal dagen voor de partus
Pari- | Datum No.
teit | partus vrouw Onderzock
1 2 3 4 5
0 6/7 2 174 139 111 82 49
0 26/8 5 166 139 118 81 44
1 6/7 12 161 141 111 91 49
Gemidd. 167 140 113 85 47
Groep IIT
Aantal dagen voor de partus
Pari- | Datum No.. Onderzoek
teit | partus vrouw
1 2 3 4
0 20/7 3 153 123 56 29
2 25/7 7 160 130 54 20
0 23/8 10 151 124 48 21
0 30/6 14 153 126 48 34
Gemidd. 154 126 52 26

De gegevens, die op deze groepen betrekking hebben, zijn in tabel I
opgenomen. Voor het vergelijken van de uitkomsten op de verschil-
lende onderzoekdata (per groep/per variabele) werd zowel de dis-
tributievrije metode der m-rangschikkingen als de variantie-analyse
toegepast, waarvan de uitkomsten eveneens in tabel I zijn vermeld.
De uitkomsten van deze beide technieken vertonen een goede over-
eenstemming. De variantie-analyse is echter, zoals wij bij deze pseudo-
normaal verdeelde gegevens mogen verwachten, vrijwel altijd scher-
per dan de distributievrije toets. Bij de bespreking van de gegevens
hebben wij de uitkomsten van de variantie-analyse als basis van onze
konklusie gekozen.
Bij de interpretatie van deze gegevens dient er rekening mee te worden
gehouden, dat gedurende de zwangerschap het merendeel der vrou-
wen gedurende kortere of langere tijd ijzerpreparaten kreeg toege-
diend door de staf van de kliniek op indikatie van een Hb waarde
lager dan 70% Sicca=11,0 gr.%,. Hierdoor is uiteraard het verloop
van het Hb-gehalte en dat van de ijzerstofwisseling beinvloed (zie I).
De gegevens, die bij en na de partus werden verkregen, zijn in tabel
II vermeld. Deze gegevens zijn in het kader van een poliklinisch on-
derzoek verre van kompleet geworden. Voor de vrouwen, waarbij
driemaal een onderzoek is verricht (bij de partus, 8 dagen daarna en
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43 of meer dagen daarna) werden de uitkomsten weer vergeleken met
beide reeds genoemde toetsen, voorzover het aantal gegevens vol-
doende was.

Voor het aangeven van de signifikantie is de gebruikelijke notatie

gevolgd.
n.s. = niet signifikant
*  =ignifikant bijde 5 9, drempel
*x = 99 3 9 1 % »
*kok

-
M
"
M
(=]
&
b
°
P

b3 »

UITKOMSTEN VAN HET ONDERZOEK EN DE STATISTISCHE BEWERKING
1. Haemoglobinegehalte

Tussen de bepalingen op de verschillende onderzoekdata voor de
partus, resp. bij en na de partus, zijn geen signifikante verschillen
aantoonbaar. Daar echter, zoals reeds is opgemerkt, bij het merendeel
der vrouwen ijzerpreparaten werden toegediend, kunnen hieruit geen
konklusies worden getrokken.

Wij hebben daarom de gegevens aan een nadere analyse onderwor-
pen, waaruit het volgende blijkt:

a. Bij de 12 vrouwen, die geen ijzer of pas later ijzer toegediend
kregen, blijkt echter in de periode voor de toediening en wel in het bij-
zonder in het begin daarvan een zeer signifikante daling van het Hb
op te treden:

Haemoglobine
nr. vrouw le waarneming | 2e waarneming | . verschil

2 13,4 12,8 0,6
3 13,7 12,9 0,8
4 13,5 12,3 1,2
5 14,3 12,9 1,4
6 12,0 10,8 1,2
7 11,0 10,9 0,1
9 13,8 11,7 2,1
10 13,4 13,4 0,0
11 12,6 13,1 — 0,5
13 14,5 13,5 1,0
14 13,1 11,6 1,5
16 14,5 12,9 1,6

v = 0,92

0,92

=0,204 ——=4,5(P<0,001)

b. Dat deze daling, ook zonder ijzertoediening, vooral in het begin
optreedt, blijkt uit het verloop van de Hb’s van de 3 vrouwen, die
gedurende de zwangerschap geen ijzer ontvingen (zie Tabel I, Hb, vrou-
wen nrs. 6, 11 en 16).
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¢. Beschouwen wij vervolgens van de vrouwen die ijzer ontvingen
de Hb-gehalten vd6r en na de toediening, dan vinden wij na de ijzer-
toediening een juist signifikante verhoging van het Hb:

Haemoglobine
nr.vrouw | voor Fe-toediening | Na Fe-toediening Verschil Na-voor
1 9,9 10,2 0,3
2 11,8 12,0 0,2
3 11,7 12,0 0,3
4 12,3 12,1 — 0,2
5 11,7 11,8 0,1
6 (geen ijzer)
7 10,9 13,4 2,5
9 (geen ijzer)
10 1,1 - 12,1 1,0
11 (geen ijzer) .
12 13,3 13,7 0,4
13 12,8 13, 4 . 0,6
14 12,0 12, 6 0,6
16 (geen ijzer)
v=0,58
0,58
tyo= 0.237 = 2,45 (P< 0,03)

Resumerend zouden wij uit voorgaande gegevens willen konkluderen,
dat vooral in het begin van de zwangerschap een duidelijke verlaging
van het Hb optreedt, doch dat daarna een min of meer stabiele periode
intreedt, of althans een periode waarin de daling aanzienlijk langza-
mer verloopt. De vroegtijdige toediening van ijzer gedurende de zwan-
gerschap kan tot een snellere stabilisatie, resp. tot een omzetting van
de dalende lijn in een enigszins stijgende leiden.

Onze bevindingen zijn in overeenstemining met de mening van
Lunp (zie pag. 15), dat de plasmavolume verhoging een fase voor is
bij de verhoogde Hb-syntese en evenzo een fase eerder ophoudt. Hier-
door zou dan bij een normaal verlopende zwangerschap in de laatste
periode een stabiliserend effekt kunnen optreden, ongeacht het feit,
dat het Hb-gehalte onder de norm blijft.

Bij een aanvankelijk hoge Hb-waarde bestaat de mogelijkheid,
dat de stabilisering nog juist plaatsvindt boven de laagste grens die
nog niet als een beginnende anaemische toestand wordt aangemerkt.

2. Serum tjzer

Door de ijzerterapie is het cijfermateriaal doorkruist en is geen kon-
klusie over het verloop gedurende de zwangerschap mogelijk.
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3. Latent tjzerbindend vermogen
De gemiddelden zijn in figuur 1 grafisch voorgesteld. Bij alle drie
groepen blijkt voor de partus een stijging op te treden, die slechts
voor groep I signifikant is.

Na de partus treedt een duidelijke en signifikante daling op.

4. Totaal eiwit

.De gemiddelden per onderzoekdatum zijn in figuur 2 grafisch voor-
gesteld. Zowel de daling v66r de partus als de stijging na de partus
zijn signifikant. Uit deze figuur blijkt, dat de sterkste daling optreedt
in de periode van ca. 150-160 dagen védr de partus.

5. Albumine

Zie figuur 3. Voor de partus treedt bij alle drie de groepen een daling
op, die bij groep I het meest uitgesproken en zeer signifikant is. De na
de partus optredende stijging is eveneens zeer signifikant.

6. a-~globuline en B-globuline

Zie figuur 4 voor «-globuline en figuur 5 voor g-globuline. Wij vinden
in beide gevallen precies het tegengestelde als bij albumine.

7. v-globuline
Geen signifikante verschillen aantoonbaar, Zie figuur 6.

8. Quotiént albumine [globuline

‘Gezien de ad 5 en 6 vermelde uitkomsten is het niet verwonderlijk,
dat dit quotiént daalt v6or, en stijgt na de partus.

9- Reststikstof

Véér de partus: Bij groep III vinden wij een signifikante daling,
waaraan, gezien de tegengestelde (niet signifikante) tendens bij beide
andere groepen, weinig betekenis kan worden gehecht.

Na de partus: De uitkomsten van de bepalingen 8 dagen na de partus
blijken sterk signifikant hoger te zijn dan de daaraan voorafgaande
en de daaropvolgende bepalingen (zie figuur 7).

Dr BLOEDWAARDEN VAN HET KIND EN DE MOEDER BIJ DE PARTUS

We waren tenslotte nog in de gelegenheid bij de partus niet alleen het
moederlijk bloed, maar ook het navelstreng-bloed te onderzoeken.
Van de bepalingen van het haemoglobine gehalte viel (tot onze spijt)
tengevolge van stolling een groot aantal uit.

In tabel III zijn de gegevens van moeder en kind, alsmede het ver-
schil tussen moeder en kind bij de partus, opgenomen.

27



Uitgezonderd voor Reststikstof en y-globuline zijn alle verschillen
signifikant, waarvan Serum ijzer, Latent ijzer B.V., Totaal eiwit,
«- en p-globuline, Albumine, het quotiént Alb/Glob., zeer sterk en
het Hb bij een 5%, onbetrouwbaarheidsdrempel (5 waarnemingen).

Het signifikant verschil in latent 1J.B.V. tussen het serum van moeder
en kind zou zijn te verklaren door het signifikante verschil tussen de
8 globuline gehalten in gr %. Aannemende, dat in het g-globuline
zich een konstante fraktie ijzerbindend eiwit bevindt moet het fotaal
IJ.B.V. van de moeder groter zijn. Het latent Y.B.V. als deel van het
totaal 1J.B.V. zal bij het kind altijd kleiner zijn dan bij de moeder,
zelfs als het serum ijzer gehalte van het kind gelijk of lager zou zijn
dan dat van de moeder.

SAMENVATTING

Het onderzoek van bloed van zwangeren gaf als resultaat, dat het
Hb-gehalte geleidelijk lager wordt, totdat een toegepaste ijzerterapie
op een enigszins willekeurig gekozen indikatie van een Hb-gehalte
lager dan 11 grY%, stabiliserend op ging treden. Bij de pasgeborene:
werd in het navelstrengbloed een hoger Hb-gehalte gevonden, welk
verschil signifikant bleek te zijn. De toegepaste ijzerterapie verhinder-
de ons over het verloop van het gehalte aan serum ijzer konklusies te
trekken, maar bij vele vrouwen zag men tot de ijzertoediening een
geringe geleidelijke daling. De ijzerterapie bleek niet zo storend te
zijn, dat een signifikante stijging van het latent ijzerbindend vermogen
werd gemaskeerd. In het navelstrengbloed vonden we, in vergelijking
met het moederlijk bloed, sterk signifikante verschillen in die zin, dat
het serum ijzer-gehalte hoger en het latent ijzerbindend vermogen
lager lag.

Terwijl we voor het gehalte aan totaal eiwit gedurende de zwan-
gerschap een signifikante daling zagen optreden, welke het grootst
was tussen de 150-60 dagen voor de partus en bij de partus een ge-
middelde waarde had van 6.85 gr9%, vindt er in het patroon van de
eiwitkomponenten een aanzienlijke verschuiving plaats.

Het albumine gehalte daalde, maar de «- en B-globulines stegen
daarentegen signifikant, terwijl bij het y-globuline geen dalende of
stijgende tendens kon worden waargenomen. Als gemiddelden vonden
wij bij de partus voor albumine 47,3%, voor a-globuline 17,7%,, voor
g-globuline 15,79, en y-globuline. 19,4%, van het totaal eiwit, terwijl
de verhouding Albumine/Globuline dan gemiddeld nog 0,87 bedraagt.
Na de partus volgt een stijging in de concentratie van het totaal ei-
witgehalte en in het eiwitspektrum bij het albumine, maar een verla-
ging van «- en p-globuline, terwijl het y-globuline op gelijk niveau
blijft.

Het serum van het navelstrengbloed verschilt sterk signifikant van
het moederlijk serum in die zin, dat het totaal eiwit (gemiddeld 5,9
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gr%,) lager ligt, terwijl daarentegen het albumine-percentage hoger,
maar de o- en p-globulinepercentages lager liggen; alleen het y-globu-
line vertoont geen signifikant verschil.

We vonden als gemiddelden voor deze eiwitkomponenten in het
serum van het navelstreng-bloed voor albumine 61,09, a-globuline
11,6%, B-globuline 7,2%, en y-globuline 20,1%,

De omschakeling van het stikstof metabolisme bij de moeder na de
partus is misschien een mogelijke verklaring voor het feit, dat inde
curve van het reststikstofgehalte 8 dagen post partum een sterk sig-
nifikante, kortstondige verhoging optreedt in het overigens zo gelijk-
blijvende niveau voor en na de partus.

Tussen het serum van moeder en kind onmiddellijk na de partus
werd geen verschil in reststikstofgehalte waargenomen.

De samenstelling van het bloed in de zwangerschap — met de daarbij
optredende veranderingen —zijn op hun regelmatigheid getoetst aan de
hand van literatuurstudie en eigen onderzoek. De veranderingen in het
patroon van deze bloedkomponenten in de zwangerschap is zowel van
teoretische als praktische betekenis. De kennis van dit verloop geeft aan
wijzingen voor de praktijk van de voeding — in algemene zin — in de
zwangerschap en draagt ertoe bij afwijkingen in de zwangerschap beter
te onderkennen, te begrijpen en resp. te voorkémen.

Reeds tijdens de vroege zwangerschap treedt een geleidelijk toe-
nemende plasmavolumevergroting op, die als een belangrijke faktor kan
worden beschouwd voor de daling in de koncentraties van de verschil-
lende chemische bestanddelen van het bloed. Tegen het einde van de gra-
viditeit en na de partus volgt een vermindering in het plasmavolume en
bereikt het bloed weer het niveau van voor de zwangerschap.

De verlaging van de bloedspiegels, die hiervan het gevolg zijn,
wordt doorkruist door een vermeerdering van de Hb- en de eiwit
syntese, tezamen met een verandering in de onderlinge verhouding van
de serumeiwit komponenten.

Ondanks deze telkens weer gekonstateerde veranderingen mag men
hierin geen verontschuldiging vinden voor het nalaten van een Hb-
kontrole gedurende de zwangerschap met de daaraan verbonden kon-
sekwenties wat een eventuele ijzertoediening betreft. Dit heeft dan
tengevolge, dat niet alleen de moeder, maar ook het kind bij de ge-
boorte profijt trekken van deze preventieve maatregelen.

Wat de voeding betreft, dient nauwlettend toegezien te worden op
goede samenstelling van het diéet, waardoor alle nutrienten zowel
kwalitatief als kwantitatief tot hun recht kunnen komen.

SUMMARY AND CONCLUSIONS

A review is given of the literature on the changing values of hemoglo-
bin, serum iron, latent iron binding capacity, total protein, the pro-
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tein fractions and non protein nitrogen in the blood of pregnant women.

Serial studies were performed in 14 healthy women during preg-
nancy from 5 months before to about 10 weeks after the confinement.

Because of an interfering iron therapy the values of hemoglobin,
serum iron and latent iron binding capacity are more or less disturbed
for further interpretation.

Hemoglobin: Because of the iron therapy it was only possible to
obtain some indications. During the first time after 4 months gesta-
tion there is a remarkable decrease. But later on the decrease will be
much slower or come to a standstill. The administration of iron during
pregnancy can lead to a quicker stabilization or can change the de-
crease into a somewhat rising Hb gr 9%,.

Serum iron: Because of the interfering iron therapy no conclus1ons
are available.

Latent iron binding capacity: A significant increase is found before
the confinement. Post partum values show a signiflcant decrease.

Total protein: Before the confinement there is a significant decrease
especially in the period of 150-60 days before the confinement. Post
partum values show a significant increase.

Albumin: The decrease is highly significant before confinement. Post
partum values give a signiflcant increase.

« and B globulins: These two compounds show a significant increase
before, and a significant decrease after the confinement.

v globulin: No significant differences are found.

Albumin-globulin quotient: From the preceding results significant
variations before and after the confinement are evident.

Non protein nitrogen: No significant variations were found before the
confinement, but a significant increase was calculated 8 days post
partum.

In addition to these observations it was possible to compare the
values of fetal blood with the blood of the mother. With exception to
v-globulin and non-protein nitrogen all differences were significant.

The mean values of the protein and the protein components at the
time of confinement are:

n mother new-born
total protein 11 6,9 5,9
albumin 12 47,3 61,0
a globulin 12 17,7 11,6
B globulin 12 15,7 7,2
v globulin 12 19.4 20,1

From the onset of pregnancy a gradually increasing plasma-volume

can-be assumed to be an important factor for.the decrease in concen~ .

tration of the various chemical compounds in blood. At the end of
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the third trimester and after confinement a decreasing plasmavolume
results in a chemical composition at levels before pregnancy.
. The decrease in concentration is met by an increasing hemoglo-

bin and proteinsynthese, together with a changing protein composition.

Nevertheless no one is excused for neglecting a regular hemoglobin
control and if necessary the associated iron therapy during pregnancy,
because the mother as well as the new born are benefited by these
preventive control. The same is true for a good composition of the
diet, in which all the nutrients qualitatively as well as quantitatively
have to come to their right.

The knowledge of the variations in blood during pregnancy con-
tributes to a better diagnosing abnormalities and is an important
factor to prevent them.
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