\K BAK/
RS iy,

WA VSAny

<

T.C SAGLIK BILIMLERI UNIVERSITESI

BURSA YUKSEK IHTISAS EGITIM VE ARASTIRMA
HASTANESI

GESTASYONEL DIABETES MELLITUS TANI ONGORUSUNDE
; FETAL YUMUSAK DOKU OLCUMLERININ YERI

Dr.Yasin ALTEKIN

TIPTA UZMANLIK TEZi

BURSA/2020



> BA
oWk "“I,’

WA VSAag
7 4
//l,
YA gasTAN

o
s
1S EGiTim Y

T.C SAGLIK BILIMLERI UNIVERSITESI

BURSA YUKSEK IHTISAS EGITIM VE ARASTIRMA
HASTANESI

GESTASYONEL DIiABETES MELLITUS TANI ONGORUSUNDE
; FETAL YUMUSAK DOKU OLCUMLERININ YERI

Dr. Yasin ALTEKIN

Tez Damsmani: Do¢.Dr.Emin USTUNYURT

TIPTA UZMANLIK TEZi

BURSA/2020



ICINDEKILER

Icindekiler Tablosu

ICINDEKILER.......cocoiiitieeteieiescecete et es st es ettt en e [
TESEKKUR ..ottt ettt en sttt en st v
KISALTMALAR ..ottt st es st en s s sass s neesnens vi
LN =] 0 T = TR Vi
SEKILLER ..ottt ettt ettt sttt ettt st viii
(€™ O~ S = S o S " iX
AMAC . e a e e e s raaaaaaaaan IX
(€320 28 (O =0\ N 1./ (R ix
BULGULAR ..ottt sn s s st sn st enss st snens iX
SONUC ..ottt sttt ettt s et en st na ettt aan s X

Anahtar Kelimeler:fetal yumusak doku , gestasyonel diabetes mellitus , 50 gr

GCT , 100 GF OGTT ittt se et en et e s en s X
ABSTRACT e et Xi
ATV e Xi
MATERIALS AND METHODS .......ooiiiiiei e XI
RESULTS ..ttt ettt Xi
CONCLUSION ...ttt Xiii

Keywords: Fetal soft tissue thickness , gestastional diabetes mellitus, 50 gr

oral glucose , 100 gr oral glUCOSE........ccueiiiiiie e Xiv
I C) 128 1O 1
2.GENEL BILGILER ........ooiotiiiticieec ettt st 4
DIABETES MELLITUS ... oottt 4

TATTRGEST 1.ttt 4



TanIim VE SINITLAMIA «...eee e e e e e e e e e e e e e e eeeeeennes 4

Epidemiyoloji Ve INSIAANSI ........ccveiveiiiiiiiiiiicieeee s 4
Tanim ve smiflandirma ..........ccceeeiiiiiiie e 5
Pregestasyonel Diabetes Mellitus............ccoeviviviiii e 7

Tip 1 Diabetes Mellitus(Genellikle Mutlak Insiilin Eksikligine Yol Agan
HUCTE YIKIMIL) Lottt ettt st nee e 8

Tip 2 Diabetes Mellitus(Kismen Insiilin Direnciyle-Insiilin Direnci ile

Insiilin Salgi Defektine Kadar Degiskenlik GOStEren)...........ceveveveververrerererereusnenans 9
Gestasyonel Diabetes Mellitus ... 10
GESTASYONEL DIABETES MELLITUS TARAMA VE TANL..............
I 112100 OSSPSR UP RPN 10
Tan ... ... A0 . ... ............................... 12

GESTASYONEL DIABETLI GEBEDE FETAL VE MATERNAL

KOMPLIKASYONLAR ..ottt ettt es sttt s e seseas s en st 13
Fetal ve Neonatal Komlikasyonlar ..., 14
Erken Spontan Gebelik Kaybi........ccccociiiiiiiinnee e, 14
Preterm DOZUIM .....coviiiic e 14
MalformasyOnIar ...........ccooov i 14
Fetal Bliytime KiSitlamast .........cccooeiiiiiiiiiiiieiccese e 15
Makrozomi ve Gebelik Yas1 I¢in Biiyiik FEIUS .........ccoveveveveeereiereeiernans 16
Aciklanamayan Fetal Olim............cc.ccoeuvieveiieiiicreiesscee e 18
POHNIAIOAMNIOS ..o 18
NEONATAL ETKILER.......cciiiiiiieieineineississiessssse e 19
Respiratuvar DisStress Sendromu ..........ccocovvvviineienene e, 20
HIPOGHISEMI . 20



HIPOKAISEMI ... 21

POLISTEIMI ...ttt nne e 21
HiperbilirlibInemi .....veeeiiie i 21
KardiyOmMYOPALi........cccviieiieieeie ettt sna e 22
DoZum Travmalart .......ccueeiiiiiiiiie i 22
MATERNAL KOMPLIKASYONLAR ........ccccevieeeseseeeeeeeeen, 23
Diabetik Ketoasidoz ..........coveieieiiiieieiesseseee e 23
RETINOPALT ..o e 24
INETTOPALE. ..t 24
DA (0] o 15 P TSP 25
PrEKIAMIPSE ... 25
ENTEKSIYONIAT ... 27
021 DN 4 S 27
DY TSRS 27
0 [=Y4] £ 2SSOSR 28
T3 7 P 28
GDM-PDGM Antenatal IZIem ...........cccoevveviieeiiceiieeeeeeees e, 28
Dogum Zamanlamast V& YONEIMI .......ccoververieerrieiiesreesee e 32
Postpartum Donem Prognoz............ccoooiiiieiiiiiiie e 37

3. GEREC VE YONTEM40

GRUPLARIN BELIRLENME YONTEMI ...vorovveeeeeeeeeeoeeseeeeseeessesessenns 41
VERILERIN TOPLANMA YONTEMI ..o 42
ISTATISTIKSEL CALISMA YONTEMI ..o eeeeesese e 46
4. BULGULAR ..ottt s e ees e ees e es s ses e 47



5. TARTISMA ..oooveeeeeeeeseeeeeeeeees e e eseseeseeesaese e eesseeees e eese s 53

B. SONUC ...ooeivvceeieiete ettt ettt st en ettt an s 56
KAYNAKLAR. .......ooiitiieiiee it seee st es st ss sttt 57
OZGECMIS oottt ettt 80



TESEKKUR

Uzmanlik egitimimi tamamladigim Saglik Bilimleri Universitesi Bursa
Yiiksek Ihtisas Egitim ve Arastirma Hastanesi Kadin Hastaliklari ve Dogum
Kliniginde bizlere iyi bir egitim veren ve ¢alisma ortami saglayan klinik sefimiz ve

tez damismanim Dog.Dr.Emin USTUNYURT a ,

Engin mesleksel bilgi ve beceresiyle asistanlik egitimimde yol gosteren
Dog¢.Dr.Tayfur Cift’e , Do¢.Dr.Burcu Dinggez Cakmak ‘a, Dog¢.Dr.Engin Korkmazer
‘e , Do¢.Dr.Muzaffer Temur’a , Do¢.Dr.Biilent CAKMAK’a , Perinatoloji Doktorlari
Per.Dr.Kaan Pakay’a , Per.Dr. Ozgiir Akkurt’a ,Jinekoonkoloji Doktoru
Op.Dr.Elmas Korkmaz’a

Bilgi ve deneyimleriyle bize yol gdsteren Op.Dr.Siileyman Serkan KARASIN
, Op.Dr.Deniz SIMSEK , Op.Dr.Burak Akselim , Op.Dr.Ismail Sag ve diger tiim

uzman doktorlara

Beraber calismaktan onur ve mutluluk duydugum Kadin Hastaliklar1 ve
Dogum Klinigi biinyesinde bulunan tiim asistan arkadaslarima ; 6zellikle Ahmet

DEMIRCI ,Op.Dr.Harun CANBAZ , Gizem DURMAZ , Giilay Gokge’ye

Birlikte ¢aligmaktan hep zevk aldigim basta Saliha BAYRAM olmak {izere

tiim hemsire , ebe , sekreter ve saglik personeline
ve AILEME

TESEKKUR EDERIM



KISALTMALAR

ADA: Amerikan Diabet Cemiyeti

ACOG: AmericanCollege of ObstetriciansandGynecologists
AKS: Aclik Kan Sekeri

DM: Diabetes Mellitus

GDM: Gestasyonel Diabetes Mellitus

EAH: Egitim ve Arastirma Hastanesi

NDDG: Ulusal Diabet Veri Grubu

IADPSG: Uluslararasi Diabet ve Gebelik Clisma Gruplar Birligi
LGA: Large For Gestastional Age

IUGR: IntrauterineGrowthRetardation

OGTT: Oral Glukoz Tolerans Testi

SGA: Small For Gestastional Age

SAT: Son Adet Tarihi

PGDM : Pregestasyonel Diabetes Mellitus

WHO: World Health Organization

GCT : Glucose Challenge Test

TEMD : Tiirk Endokrinoloji ve Metabolizma Dernegi

TABLOLAR

Vi



Tablo-1: ACOG’a Gore Gebelikte Diabet Siniflamasi
Tablo-2: Gestasyonel Diabetes Mellitus Igin Risk Taramas1

Tablo-3: Uluslararasi Besinci Gestasyonel Diabet Calistay Konferansi: Oral

Glukoz Tolerans Testine Gore Gestasyonel Diabet Tanis1

Tablo-4: Diabete Eslik Eden Konjenital Malformasyonlar

Tablo-5:100 gr OGTT Sema ve Tam Kriterleri

Tablo-6:Sonuglarin Gebeler ve Fetuslara Bagli Tanimlayici Analizi
Tablo-7:Sonuglar ve Fetus Yag Doku Bilesenleri Arasindaki Korelasyonlar

Tablo-8:Gestasyonel Diabetes Mellitus Olan ve Olmayan Gruplarda Sonuglarin
Karsilastirilmasi

Tablo-9:Kontrol Grubu , Bozulmus Glukoz Tolerans1 Grubu ve Gestasyonel
Diabetes Mellitus Grubu Arasi Parametrelerin Degerlendirilmesi

Tablo-10:Gestasyonel Diabetes Mellitus Tanis1 Alan ve Almayan Gruplar Arast
Humerus ve Femur Olgiimleri Agisindan Binary Lojistik Regresyon Analiz Sonuglari

Tablo-11:Femur Yag Doku ile Gestasyonel Diabetes Mellitus Varlig1 A¢isindan
ROC Analiz Tablosu

vii



SEKILLER

Sekil 1: TEMD iki asamali ve tek asamali gestasyonel diabetes mellitus tarama ve
tanisi semast

Sekil 2: Humerus Yag Doku Olgiimii
Sekil 3: Femur Yag Doku Olgiimii
Sekil 4 : Skapula Yag Doku Olgiimii
Sekil 5 : Abdomen Yag Doku Olgiimii
Sekil 6 : ROC Analiz Semasi

Sekil 7: Femur Yag Doku Kalinligi ROC Analiz Grafigi

viii



OZET

AMAC
Bu calismanin amaci, diyabetik gebeliklerde ikinci trimester fetal yag doku
bilesenlerinin glisemik kontrolii yansitip yansitmadigin1i ve gestasyonel diyabet

ongoriisiinde yardimer bir metod olarak roliinii arastirmaktir.

GEREC VE YONTEM

Prospektif ve kesitsel olarak dizayn edilen bu calismada ; Saglik Bilimleri
Universitesi Bursa Yiiksek Ihtisas Egitim ve Arastirma Hastanesi Kadin Hastaliklari
ve Dogum Klinigine gelen 24-28 hafta 300 gebe dahil edildi.Klinigimizde Nisan
2020-Temmuz 2020 tarihleri arasinda 50 gr seker yiikleme tesiti yapilan gebelere
transabdominal ultrasonla humerus femur skapula karin ¢evresi yumusak yag doku
kalinligina bakildi.Gruplarin yas , BMI , ailede diabet Oykiisii , Onceki
gebeliklerindeki diabet dykiisii sorgulandi.

BULGULAR

Caligmaya dahil ettigimiz fetuslerin karin 6n duvart yag doku kalinlig
ortalama 5+0,8 mm , femur yag doku kalinligi 4+0,7 mm , humerus yag doku
kalinhigt 3,7+0,7 mm , skapula yag doku kalinlig1 4,1+2,2 mm ve total yag doku
kalinlig1 16,9+2,9 mm olarak saptandi.

Yapilan dlglimlerden humerus yag doku kalinligi skapula yag doku kalinligi ve total
yag doku kalinligi viicut kitle indeksiyle pozitif yonde korele saptanmis olup p degerleri
strastyla 0,052 — 0,024 — 0,013 olarak tespit edildi. Goniilliileri gestasyonel diyabet var ve
yok diye iki gruba ayirdigimizda femur yag doku kalinligi ( p=0,001 ) ve humerus yag doku
kalinlig1 ( p=0,023 ) gestasyonel diyabet ile istatistiksel olarak anlamli korele saptandi. Karin
on duvar1 yag doku kalinlig1 ( p=0,421 ) , skapula yag doku kalinlig1 ( p=0,418 ) ve total yag
doku kalmhg ( p=0,356 ) gestasyonel diabet ile anlamli olarak farklilik
gostermedi.Gebelerin yaslari yag doku 6l¢lim parametrelerinin higbiri ile istatistiksel olarak

anlamli korelasyon gostermedi(p>0,05).



Hastalar1 2 gruba ayirdik.Gestasyonel Diabetes Mellitus tanili hastalar (n=60)
l.grubu , GDM olmayan hastalar (n=240) ikinci grubu olusturdu.Yaptigimiz
bagimsiz iki grup analizinde femur ve humerus yag doku kalinligi her iki grup
arasinda istatistiksel olarak anlamli farkli saptandi ( sirasiyla p=0,002 , p=0,043 ).

Diger parametreler gruplar arast anlamli farklilik gostermedi.

Goniillilleri, Tirk Endokrinoloji ve Metabolizma Dernegi’nin 2020
kilavuzuna gore 3 gruba ayirip degiskenleri analiz ettik. Birinci grupta kontrol grubu
gebeler ( n=170) , ikinci grupta bozulmus glukoz tolerans: alan gebeler (n=70 ) ,
ticlincii grupta ise gestasyonel diabetes mellitus tanisi alan gebeler (n=60) yer aldu.
Calisma parametrelerinden sadece femur yag doku kalinligi ii¢c grup arasinda
istatistiksel olarak anlamli saptandi(p=0,005). Femur yag doku kalinlig1 kontrol
grubu gebeler ile gestasyonel diabetes mellitus tanili gebeler arasinda istatistiksel

olarak anlamli farkl saptandi(p=0,010)

Femur yag doku kalinligi dl¢timii agisindan ROC analizi yapildi.Buna gore
islem karakteristik egrisi altinda kalan alan 0,642 olarak hesaplandi ve istatistiksel
olarak anlamli saptandi(p=0,001).Femur yag doku kalinlig1 4,1 mm iizerinde ise

%63,8 sensivite ve %65 spesifite ile GDM gelisme olasilig1 goriildii.

SONUC

Calismamizda femur yag doku kalinligimin diger parametrelere géore GDM li
hastalarin 6ngoriisiinde , anormal 100 gr OGTT sonucu agisindan , daha anlamli ve
ileride GDM hasta popiilasyonunun taranmast siki takibi ve diabete bagl

morbitidenin azaltilmasi agisindan yararl ek bir tarama metodu olabilir.

AnahtarKelimeler: Fetal yuamusak doku , Gestasyonel Diabetes Mellitus , 50
gr GCT, 100 gr OGTT



ABSTRACT

AIM

The aim of this study is to investigate whether second trimester fetal adipose tissue
components reflect glycemic control in diabetic pregnancies and their role as an auxiliary

method in predicting gestational diabetes

MATERIALS AND METHODS

This study was designed prospectively, cross-sectionally in 300 pregnant women
between 24-28 weeks of gestation at the Department of Obstetrics and Gynecology,
Health Sciences University Bursa High Specialization Training and Research
Hospital. In our clinic, between April 2020 and July 2020, the soft fat tissue
thickness of the humerus femur scapula abdominal circumference was examined by
transabdominal ultrasound. The age, BMI, family history of diabetes, and diabetes

history in previous pregnancies of the groups were questioned.

RESULTS

The anterior abdominal wall fat tissue thickness of the fetuses we included in the
study was 5 £ 0.8 mm, femur fat tissue thickness was 4 = 0.7 mm, humerus fat tissue
thickness was 3.7 = 0.7 mm, scapula adipose tissue thickness was 4.1 + 2,2 mm.The

total adipose tissue thickness was 16.9 + 2.9 mm.

Xi



Humeral adipose tissue thickness, scapular adipose tissue thickness and total adipose
tissue thickness were found to be positively correlated with body mass index, and p
values were determined as 0.052 - 0.024 - 0.013, respectively. A statistically
significant correlation was found between femoral adipose tissue thickness (p =
0.001) and humeral adipose tissue thickness (p = 0.023) in gestational diabetes
groups. Anterior abdominal wall fat tissue thickness (p = 0.421), scapular fat tissue
thickness (p = 0.418) and total fat tissue thickness (p = 0.356) did not differ
significantly from gestational diabetes.
The ages of the pregnant women did not show a statistically significant correlation
with any of the fat tissue measurement parameters (p> 0.05).

We divided the patients into 2 groups. Patients with a diagnosis of Gestational
Diabetes Mellitus (n = 60) constituted the first group, patients without GDM (n =
240) constituted the second group.
In our independent analysis of two groups, femur and humerus adipose tissue
thickness were found to be statistically significantly different between both groups (p
= 0.002, p = 0.043, respectively). Other parameters did not differ significantly
between groups.

We divided the patients into 3 groups and analyzed the variables. The first group
included pregnant women (n = 170), pregnant women with impaired glucose
tolerance (n = 70) in the second group, and pregnant women diagnosed with
gestational diabetes mellitus (n = 60) in the third group. Among the study
parameters, only femoral adipose tissue thickness was statistically significant among

the three groups (p = 0.005). Femur adipose tissue thickness was found to be

xii



statistically significantly different between pregnant women in the control group and
pregnant women with gestational diabetes mellitus (p = 0.010)

ROC analysis was performed in terms of femoral fat tissue thickness measurement.
Accordingly, the area under the process characteristic curve was calculated as 0.642
and was found to be statistically significant (p =  0.001).
If the femoral adipose tissue thickness was above 4.1 mm, the possibility of

developing GDM was observed with 63.8% sensitivity and 65% specificity.

CONCLUSION

In our study, in the prediction of femoral adipose tissue thickness in patients with
GDM compared to other parameters, in terms of abnormal 100 g OGTT result, it is

more meaningful and in the future screening of GDM patient population may be an

Xiii



additional screening method that is useful in terms of strict follow-up and reduction

of morbidity due to diabetes.

Keywords: Fetal Soft Tissue Thickness , Gestastional Diabetes Mellitus , 50
gr Oral Glucose , 100 gr Oral Glucose
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GIRiS

Insiilin iiretimi , salgilanmasi veya her ikisindeki bozukluklarla seyreden
diabet , metabolik bir hastaliktir.Diabete eslik eden kronik hiperglisemi nedeniyle
organlar uzun dénemde etkilenmektedir.Ozellikle goz , sinir , bobrek , kan damarlari
ve kalbin hasar ve disfonksiyonuna sebep olmaktadir(1).Diabete neden olan bir¢ok
patojenik mekanizma vardir.Hedef dokularda goriilen insiilin yetersizligi sebebiyle
karbonhidrat yag protein metabolizmalarinda anormal durumlar meydana
gelmektedir. Insiiline kars1 azalan doku duyarhiligindan , yetersiz insiilin salinimindan
Jhorman  salgilanmasindaki  karigik  yolaklardan kaynaklanir. Insiilin salgilanma
bozuklugu ve insiilinin hiicresel boyutta algilanisindaki bozulma siklikla ayni hastada bir
arada bulunur . Hipergliseminin birincil nedeninin hangisinden kaynaklandigini

kestirmek ¢ogu zaman miimkiin degildir(2).

Gebeligin en sik goriilen komplikasyonlarindan biri olmasi ve gebelik
stirecini etkilemesi nedeniyle ; diabet iizerinde bir¢cok c¢alisma yapilmaktadir.
Gebelikte diabet ile karsilasma 2 farkli sekilde olur.Hastalar ya gebelik Oncesinde
diabetiktir ki buna Pregestasyonel Diabetes ifade edilmekte ya da gebelik esnasinda tani

alir ki buna Gestasyonel Diabetes Mellitus ad1 verilmektedir. (3)

Tip 1 Diabet ; insiilin salgilayan pankreas adacik B-hiicrelerinin T hiicre aracili
kendinin imhasma neden olan otoimmiin bir hastaliktir.Ozellikle genc bireylerde
ketoasidozla ilk tani alabilirler. Digerleri, enfeksiyon veya baska stres varliginda hizl bir
sekilde siddetli hiperglisemiye ve/veya ketoasidoza doniisebilen hafif achk
hiperglisemisine sahiptir. Ozellikle yetiskinleri i¢ine alan diger grupta ise uzun yillar
boyunca ketoasidozu oOnlemek igin [-hiicreleri fonksiyonunu yerine getirebilir. Bu
bireyler uzun yillar sonunda diabetin yarattigi komplikasyonlardan etkilenmemek i¢in

instiline bagimli hale gelir ve ketoasidoz tablosuyla hastanelere basvurabilirler.(1, 5).

Tip 2 diabet ; daha onceleri insiilin bagimli olmayan diabet (NIDDM) olarak da
anlandirilan insiilin direnciyle karakterize bir hastaliktir.Diabetleri hastalarin %90-95 ini
olusturmuktadir.Tip 2 diabetli hastalarin ¢ogu Omiirleri boyunca hayatta kalmak icin
mutlak bir insiilin tedavisine ihtiya¢ duymaz.Insiilin tedavisi alan hastalarda da insiilin
olmadan hayatlarina devam edebilirler.Clinkii diabet uzun bir donem teshis

edilemeyebilir ve hiperglisemi yavas gelisebilir. Bu sebeple daha erken asamalarda,



hastanin diabetin klasik semptomlarindan herhangi birini fark etmesi igin hiperglisemik
durumu yeterince siddetli degildir.Teshis edilemeyen hastalarda ise diabetin sebep

oldugu mikro ve makrovaskiiler komplikasyonlar gelisebilir(2,6).

Karakteristik olarak hiperglisemi , makrovaskiiler (6rnegin ;inme , koroner
arter hastalig1 ) ve mikrovaskiiler ( periferik sinir ve renal glomerulus ) patolojiler
DM’de gozlenebilir(6).

GDM ;gebelikle beraber ilk kez fark edilen veya gebelik sirasinda baslangic
gosteren herhangi bir glukoz intoleransi olarak tanimlanir.Artmis fetal-maternal
morbitediyle iligkisinin yanisira anne ve c¢ocuklarda uzun donemde de

etkileyebilmektedir(7).

Diabet ; hem fetusun hem annenin fizyolojik adaptasyonunu ciddi derecede
degistirebilir.Bu durum omuz distosisi ve diger ciddi obstetrik komplikasyonlar gibi

hamilelikte istenmeyen durumlara yol agabilir(8).

GDM’nin  anneler Uzerinde uzun donem etkileri olabilir.Bunlar

kardiyovaskiiler hastaliklar , obezite ve tip 2 DM gelismesi sayilabilir(9).

GDM perinatal ve neonatal komplikasyonlar1 da arttirir.Bunlar makrozomi ,
hipokalsemi , hipoglisemi , polisitemi , hiperbiliriilbinemi , respiratuvar distress

sendromu (RDS) ve konjenital malformasyonlar olabilir(10).

GDM tanili gebeler gebelik sonrasinda Tip 2 Diabet gelisebilir. Tip 2
diyabetin ilerlemesini Onlemek ve erken miidahale ediebilmesi i¢in yiiksek riskli

kadinlarin diabet agisindan belirlenmesi ve takip edilmesi gerekir (11).

ACOG (American College of Obstetrics and Gynecology) ve ADA (American
Diabetes Association)’” nin su anda gegerli olan tarama programina gore 24 ve 28.
Gestasyonel haftalardaki gebelere tarama rutin olarak yapilir. Tarama 6nce 50 gram oral
glikoz yiikleme,eger yiiksekse 3 saatlik 100 gram oral glikoz tolerans testi (OGTT)
yapilir. WHO , FIGO , NICE rehberlerine gore dogrudan 75 gr OGTT seklinde
uygulanabilir (12-14).

Caligmamizin ismi ‘Gestasyonel Diyabetes Mellitus tan1 6ngoriisiinde ; fetal
yumusak doku ol¢iimlerinin yeri’ olarak belirtilmistir. Elde edecegimiz veriler ile

gestasyonel diyabetes mellitus tanisinin transabdominal ultrason kullanilarak



ongoriilip gorilemeyecegi, 50 gr Seker yiikleme tetkikinin fetal yumusak doku
Olciimleri ile tanit degerinin artirilmasi amaglanmaktadir. Klinigimiz Marmara
bolgesinin en ¢ok hastaya hizmet veren merkezlerinden biri olmasi sebebiyle klinigimize
gelen hastalardan yola cikarak literatiir 1s18inda uygulamalarimizi degerlendirmeye

calistik.



2.GENEL BIiLGILER

DIABETES MELLITUS
TARIHCESI

Diabet, hiperglisemi ile karakterize bir metabolik hastaliktir. Insiilin {iretimi,
sekresyonu veya her ikisindeki bozukluklardan kaynaklanir. (2). Diabetes Mellitus
hastalig1 antik ¢caglara dayanmaktadir.Sik idrara ¢ikma ile karakterize olmasi sebebiyle,
1500'lu yillara dayanan Misir elyazmalar: aracilifiyla yerini almistir.. Hintli doktorlar,
madhumeha (bal idrar1) olarak adlandirdi ve hastalarin idrarmin karincalar1 ¢ekmesi
sebebiyle hastaligi bu ismi verdi. Eski Hintli hekim Sushruta ve cerrah Charaka (MS
400-500) ise smiflandirma yaptilar ve Tip 1 Tip 2 diye adlandirdilar.. Diabet kelimesi
ise Kapadokyali Aretacus tarafindan hastalik olarak tanimlandirilmistir. Mellitus
(Latince, 'bal gibi tath") terimi olarak ifadelendirildi. 1798de Ingiliz Genel Cerrah John

Rollo tarafindan insipitustan ayirt etmek i¢in ilk kez adlanidirilmigtir. (15).
EPIDEMIYOLOJI VE INSIDANSI

1980'den beri niifus temelli verilere sik¢a bagvurularak kiiresel diyabet
epidemisini ortaya koymaya caligildi. . Bu tarihlerde elde edilen veriler gosterdi ki ; en
iyi ihtimal ile baz1 iilkelerde degiskenlik gostermedigi veya yetiskinlerde yas
standardize diabet prevalansi artmis olarak goriildii. Bu siirecte erkeklerde diabetin go-
rilme sikligr ikiye katlandigi gozlendi.Diinyadaki goriilme sikligi kadinlarda %60
artt1.1980 yilindan sonra daha sik goriilen hastalik 2014 yilinda erkeklerin aleyhine
gelecek erkeklerde daha yiiksek prevelans goriilerek degisti. (1, 16). Diisiik ve orta gelirli
iilkelerde diabet prevalansindaki yiikselis yiiksek gelirli iilkelere gore daha fazlaydi.
Diabet i¢in 6nemli bir risk faktorii olan yaglanmanin, Avrupa kitas1 ve yiiksek gelirli
Asya Pasifik iilkelerinden daha sik goriilmesine, diisiik ve orta gelirli iilkelerde 6zellikle
artmasina sebep oldu. Bu durumun ortaya c¢ikisindaki sebeplerden ikinci sebep ise ,
diabette gozlenen bdlgesel farkliliklarin yetersiz fetal ve c¢ocukluk beslenme

aliskanliklar veya genetik yatkinlik ile kismen iliskili olusuna bagli oldugu goriilmiistiir

(0.



TANIM VE SINIFLAMA

Insiilin iiretimi , salgilanmasi veya her ikisindeki bozukluklarla seyreden
diabet , metabolik bir hastaliktir.Diabete eslik eden kronik hiperglisemi nedeniyle
organlar uzun dénemde etkilenmektedir.Ozellikle gdz , sinir , bdbrek , kan damarlar
ve kalbin hasar ve disfonksiyonuna sebep olmaktadir(1).Diabete neden birgok
patojenik mekanizma vardir.Hedef dokularda goriilen insiilin yetersizligi sebebiyle
karbonhidrat yag protein metabolizmalarinda anormal durumlar meydana
gelmektedir. Yetersiz insiilin sekresyonu , yetersiz insiilin sekresyonundan veya hormon
saliniminin karmasik yolaklarinda bir veya daha fazla noktada insiiline kars1 azalan doku
duyarliligindan kaynaklanir. Insiilin salgilanma bozuklugu ve insiilinin hiicresel boyutta
algilanisindaki bozulma siklikla ayni hastada bir arada bulunur . Hipergliseminin birincil

nedeninin hangisinden kaynaklandigini kestirmek ¢ogu zaman miimkiin degildir(2).

Diabet vakalarinin ¢ogu, iki genis etiyopatogenetik kategoriye ayrilmaktadir.Tip
1 Diabet olan c¢esidi , insiilin saliniminin mutlak eksikligine baghdir. Bu tip diabet
gelisim riskindeki bireyler, genellikle pankreatik adaciklarda ve genetik yapilarda
meydana gelen otoimmiin patolojik bir siirecin serolojik kaniti ile tanimlanabilir. Diger
yandan, ¢ok daha yaygin olan ikinci tipi olan, Tip 2 diabet olarak bildigimizin sebebi ise
insiilinin hiicreler tarafindan algilanisi ve bunu telafi etmek i¢in artirilan insiilin sekretuar
yanitinda olusan direncin bir arada seyridir. Tip 2 Diabette ¢esitli hedef dokularda klinik
bulgu vermeyecek boyutta ancak dokularda fonksiyonel ve patolojik degisikliklere neden
olacak bir siireci kapsayan hiperglisemi maruziyeti mevcut olabilmektedir (1).Diabete
sebep olan birgok etyolojik faktdr vardir ve kompleks bir hastaliktir.Bu sebeple tiplere
ayrilip siniflandirilmistir(17). Diabet gebeligin en sik goriilen komplikasyonu olmasi
sebebiyle bu konu iizerinde yapilan ¢ok miktarda ¢aligma vardir. Gebelikte diabet ile
karsilasma iki farkli sekilde olur. Hastalar ya gebelik oncesinde diabetiktir ve bundan
haberdardirlar ki buna Pregestasyonel diabetes mellitus denir veya hastalar gebelik
esnasinda tani alir ki buna ise Gestasyonel diabetes mellitus denir (3). Hastaligin
baslama zamani , siiresi ve olusabilecek damar komplikasyonlarmin varligina gore
yaklagitk 50 yil once Priscilla White gebelikte diabetikleri siniflandirmis. Bu
siniflandirma zaman igerisinde diizenlenmistir. 1986 da ise ACOG tablo 1°deki

siiflandirmay1 6nermistir (18).



TABLO 1 ; ACOG ¢ A GORE GEBELIKTE DIABET SINIFLAMASI

SINIF BASLANGIC | ACLIK KAN | POSTPRANDIYAL | TEDAVI
SEKERI GLUKOZ
Al gestasyonel <105 mg/DlI <120 mg/dL Diyet
A2 gestasyonel >105 mg/DI >120 mg/dL insiilin
BASLANGIC | SURE VASKULER
(YAS) (YIL) HASTALIK
B >20 <10 Yok insiilin
C 10-19 arasi1 10-19 arasi1 Yok insiilin
D <10 >20 Benign retinopati insiilin
F Herhangi biri Herhangi biri Nefropati* insiilin
R Herhangi biri Herhangi biri Proliferatif insiilin
retinopati
H Herhangi biri Herhangi biri kalp insiilin

Amerikan Diyabet Birligi (ADA) tarafindan 1997 yilinda tip 1 DM, tip 2 DM,
diger tipler ve gestasyonel diabetes mellitus (GDM) olarak onerilen klasik siniflamasiy1

yapmistir; 2014 yilinda yapilan ufak eklemeler ve giincellemelerle haeln

kullanilmaktadir. (19).

1-Tip 1 Diabetes Mellitus (Insiilin yetmezligi ve beta hiicre harabiyetine neden

olur.)
-Idiopatik tip
-Immiinolojik tip
2-Tip 2 Diabetes Mellitus ( Insiilin salgi bozuklugu ve insiilin direnci mevcuttur.)
3-Diger Spesifik Tipler
-Insiilin etki mekanizmasindaki genetik nedenler
-Endokrinopatiler

-Beta hiicre islevlerini bozan genetik nedenler



-Pankreas salgisal (ekzokrin ) hastaliklar

-Ila¢ ya da kimyasal maddelere bagh gelisen Diabetes Mellitus
-Immiin aracili diabetin sekilleri

-Infeksiyonlar

-Diabete eslik edebilecek bazi1 genetik sendromlar

4-Gestasyonel Diabetes Mellitus (Gebelikte glikoz intoleransinin baslangici ve

tan1 koyulmasidir.)

Siniflandirmanin patogenezi agisindan, Tip 1 ve Tip 2 DM’ nin farkli genetik
zemine kars1 ayarlanmis ayni insiilin rezistans bozuklugu oldugunu savunan hizlandirici
hipotezi One siiren makaleler ve arastirmacilar olmustur.Tip 1 DM ve Tip 2 DM
arasindaki farkin ise , Tip 1 DM nin genetik olarak daha duyarli nedeniyle daha hizl
diabet yaptig1 diistiniilmiistiir(20,21).Ayrica artmig birgok metabolik stresin , oksidatif
stresin , serbest radikallerin DM gelisiminde , patogenezinde ve komplikasyonlarin

ortaya ¢ikisindaki siirecte dnemli faktorler oldugu ortaya konulmustur(22,23).

PREGESTASYONEL DiABETES MELLIiTUS(PDGM)

PDGM TANI

Insiilin {iretimi, insiilin seskresyonu veya her ikisinde beraber bulunan bozukluk
sebebiyle kaynaklanan hiperglisemi devam eden DM , metabolik bir hastaliktir (2).
Onceleri Ulusal Diyabet Veri Grubu ( NDDG ) ve Diinya Saglk Orgiiti ( WHO )
tarafindan 1979 ve 1985 yillarinda onerilen tani kriterleri kullaniliyordu.Son zamanlarda
ise ; 2008-2009 yillarinda yapilan biiyiik saglik kuruluslarin goériigmelerinden sonra,
Uluslararasi1 Diabet ve Gebelik Calisma Gruplar Birligi (IADPSG), Amerikan Diyabet
Birligi (ADA) dahil olmak {izere ¢ok sayida obstetrik ve diyabet iizerine ¢alisan biiyiik
kuruluglarin temsilcileri ile uluslararast1 bir konsensus grubu kurulmustur. Bu
konsensusta; yliksek riskli kadinlarin standart 6zelliklerini kullanildi. Prenatal donemde
ilk gortldiikleri anda diabet vardir ya da yoktur seklinde netlestirerek kriterleri kabul
etmislerdir. Bu kriterler (24);

1-Diabet semptomlari ile beraber rastgele alinan glukoz konsantrasyonunun > 200mg/dL
olmasi.



2- 8 saat ve iistii bir siireyi kapsayacak nitelikte saglanan aclik sonrasi alinan glukoz
konsantrasyonunun > 126mg/dL olmasi.

3- HbAlc > %6.5 olmasi
4- 75gr OGTT de 2.saat kan glukoz diizeyinin > 200mg/dL olmasi

* Asikar hiperglisemi tablosundan emin degilsek 1. ve 3. madde farkli bir zaman

diliminde tekrarlanarak tani kontrol edilmesi onerilmistir. (24).

‘Bozulmus glukuz toleransi” veya ° Bozulmus aghik glisemisi’ olarak
adlandirilan gruplar mevcuttur.Bunlar DM ‘nin tan1 kriterlerine tam anlamiyla uymayan
ancak normal gruba da dahil edilemeyen durumlardir.Bu gruplarda bulunan bireylerde
ilerde DM gelisme riski yiiksektir.Eger aclik kan sekeri 100-126 mg/dl arasinda ise
bozulmus aghk glisemisi tanisi alir.75 gr OGTT ¢ de 2.saat degeri 140-200 mg/dl

arasinda olanlar ise bozulmus glukoz toleransi olan bireylerdir.

TiP 1 DIABETES MELLITUS (GENELLIKLE MUTLAK
INSULIN EKSIKLIGINE YOL ACAN HUCRE YIKIMI)

Tip 1 diabetes mellitus otoimmiin bir hastaliktir. Tip 1 DM insiilin sekrete eden
pankreas adacik B-hiicrelerinin T hiicre aracili kendini yok etmesi ile karakterize bir DM
tipidir. (4).Tip 1 DM patogenezinde ana neden pankreas Beta hiicrelerinin apoptozisidir
ki bu esasinda siirecin son adimidir. Uzun bir otoimmiinitenin nihayetinde ve genetik
altyapryla B-hiicre olimi gerceklesir.Klinik olarak DM olabilmesi i¢in de belirli bir
harabiyete ulasmas1 gerekir.Immiin hiicreler arasinda bulunan otoreaktif hiicreler Tip 1
DM’nin baslangicinda 6nemli bir rol oynar.Bu otoreaktif hiicreler ; B hiicre apoptozunu
indiiklemek i¢in en 6nemli efektor hiicreler olarak kabul edilmistir (25). Tip 1 diabetin
immun aracili alt tipinin; immiinolojik , metabolik ve genetik 6zelliklerle karakterize
otoimmiin bir hastalik oldugu diisiiniilmektedir. Bu otoimmiinite elemanlar1 arasinda
major doku uyumluluk antijeni kompleksi (HLA) ve diabetle iligkili otoantikorlarin
(DAA) varliginin roliinlin biiyiik oldugu diistiniilmektedir ve ciddi hiperglisemi ile
ketoasidoza yol acabilecek ciddi insiilin sekresyonu kaybinin da bu otoimmiin
reaksiyona eslik ettigi diisiiniilmektedir (26).Ozellikle gen¢ bireyler, hastaligi ilk
belirtisi olarak ketoasidozla tani alabilirler.Digerleri ise bagka stres veya enfeksiyon
varliginda hizli bir sekilde ciddi ketoasidoza veya hiperglisemiye doniisebilen hafif aglik

hiperglisemisine neden olabilir. Ozellikle yetiskinleri icine alan diger grupta ise uzun



yillar boyunca ketoasidozu Onlemek i¢in P-hiicreleri fonksiyonunu yerine
getirebilir. Yetigskinler uzun bir zaman boyunca insiilin kullanimina bagimli hale gelebilir
ve ketoasidoz tablosunu yasayabilirler(1,15).Tip 1 DM lerin bazilarinda etyolojik faktor
bulunamayabilir.Bu grup hastalarda ; otoimmiiniteye dair bir veri yoktur , ketoasidoza
egilimli olurlar ve kalici insiilinopenileri olur.Kalitsal olan diabet formunda ; ne HLA ile
baglantis1 ne de Beta hiicre otoimmiinitesi i¢in immunolojik baglantilar1 vardir.Klinik

seyrindeki degiskenligine gore insiilin kullanip kullanmayacag belli olur(2).

Tip 2 Diabet (Kismen Insiilin Direciyle — Insiilin Direnci ile

Insiilin Salg1 Defektine Kadar Degiskenlik Gosteren — Seyreden)
Tip 2 DM hastaliginin altinda 2 ana patofizyolojik mekanizma vardir.
1-Pankreatik Beta hiicre Fonksiyonundaki Defektler
2- Insiilin Direnci

Hastalik patogenezinin altinda yatan temel faktdrler bunlar olsa da altinda
multifaktoryel sebepler de vardir . Bireyler arasi farkliliklardan hangi popiilasyonda
oldugu , hangi zamanda klinik bulgu verdigi gibi multifaktoryel sebepler
vardir(27).Diabetli hastalarin %90-95 ini olusturan Tip 2 DM ; eskiden eriskin
baslangicli diabet veya insiiline bagimli olmayan diabet (NIDMM) olarak
adlandirilird1. Tip 2 DM insiilin direnci olan bireylerde veya insiilin direncine sahip
olan akrabalarinda goriilmektedir. Tip 2 DM si olan hastalar hayatlar1 boyunca insiilin
tedavisine ihtiya¢ duymayabilir.Tip 2 DM si olup insiilin tedavisine ihtiya¢ duyanlar
hastaligin baglangi¢ doneminde insiilin tedavisi almadan yasamlarma devam
edebilir.Ciinkii hiperglisemi yavas gelismekte ve tanis1 ge¢ koyulabilmektedir.Erken
asamalarda hastaligin tanisinin ge¢ konulma sebebi , hastanin hiperglisemiyle alakali
semptomlarinin yeterince siddetli goriilmemesi olabilir.Ancak tant konulmayan
zamanlardan dolay1 hastalarda mikro veya makrovaskiiler komplikasyonlarin gelisme

ihtimali artar(2,6).

Tip 2 DM ° de karakteristik olarak makrovaskiiler (inme , ateroskleroz ,
koroner arter hastalig1 ) , mikrovaskiiler ( retina , periferik sinir , renal glomerulus )

patolojiler ve hiperglisemi izlenebilir.



GESTASYONEL DIiABETES MELLITUS

Gestasyonel diabet, gebelik sirasinda baslangic gdsteren veya gebelikle beraber
ilk kez farkedilen herhangi bir glukoz intoleransi derecesi olarak tanimlanir.24-28 hafta
gebeler icin tarama yapilir ve bu sayede GDM tamis1 daha ¢ok koyulacaktir. Klinisyen
GDM i hastalarin yonetimini iyi bilmelidir.Maternal-fetal etkilerini , risklerini |,
obstetrik ultrasonla fetus gelisimini iyi takip etmelidir.Ayica dogum zamanlamasi ve
yonetimini ayarlamali , intrapartum ve postpartum donemde glisemik kontroliinii
saglamalidir. GDM artmis maternal-fetal morbiditenin yamisira uzun doénem
komplikasyonlara sebep olabilmektedir(7).GDM prevelans: degiskenlik gostermektedir
sOyle ki ; kullanilan tarama yoOnteminden ¢evresel faktorlere kadar bircok etken
prevelans1t degistirmektedir. Uluslararas1 Diyabet Federasyonu (IDF) tarafindan
yayinlanan son raporda, yedi dogumdan birinin GDM'den etkilenebilecegi
belirtilmektedir (28).Gebelikte goriilen bu hastalik fetal, maternal , perinatal , neonatal
donemde yiiksek risk teskil edecek komplikasyonlara sebep olur(29,30).Gestasyonel
hem fetusu hem annenin saghgini ciddi sekilde etkileyebilir.Gebelik sirasinda
istenmeyen bir¢cok duruma sebep olabilir ki bunlar omuz distosisi , sezaryen oranlarinda
artis Ornek verilebilir(8).GDM’nin maternal uzun doénem etkisi olabilir ; obezite |,
sonrasinda gelisen Tip 2 DM ve kardiyovaskiiler hastaliklar sayilabilir(9).GDM
perinatal ve neonatal komplikasyonlar1 da arttirir ki bunlar ; hipokalsemi , polisitemi ,
hipoglisemi ,respiratuar distress sendromu (RDS) , hiperbiliriibinemi , makrozomi ve
konjenital malformasyonlar olabilir(10). Gestasyonel Diabetes Mellitus (GDM) tanili
gebelerin gebelik sonrasi donemde Tip 2 diabet teshisi alma riski yiiksektir.Diabet
acisindan yiiksek riskli kadinlar erkenden belirlenmeli ve tani konulmalidir.Cilinkii

ilerleyen dénemlerde hayatini riske sokacak komplikasyonlar olabilmektedir(11).

GESTASYONEL DIABETES MELLITUS TARAMA VE
TANISI

TARAMA

Gebelik sonuglar arasindaki iliskiyi arastiran diger yaymlanmis veriler ile
Hiperglisemi ve Advers Gebelik Sonucu (HAPO) calismasi ve maternal hiperglisemi
sonuglarina gore , Uluslararast Diyabet ve Gebelik Calisma Gruplar1 Birligi (IADPSG),

asikar diabetes mellitusiin tanis1 olmadan ve tek agamal1 75 gr oral glikoz tolerans testi
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(OGTT) kullanilmadan gebeler i¢in evrensel maternal hiperglisemi testini onermistir. Ek
olarak, IADPSG daha yiiksek glukoz esiklerin asikar diyabete karsilik geldigini ve
GDM'yi tamimlamak i¢in daha diisiik esik degerlerin kullanilabilecegini énermistir. (31,
32). Diger uluslararasi kuruluslar tarafindan bu 6neri onaylanmstir (33-35). Bununla
birlikte, 75 gr OGTT ile ilgili olarak yaygin kullanim géz 6niinde bulunduruldugunda
maliyet , insan kapasitesi , altyap:1 gereksinimleri gebelik esnasinda hastalar i¢in hizl
sonu¢ veren bir teste ihtiyag ve diger lojistik kisitlamalar nedeniyle zor olacagi
diistiniilmistiir (35-37).Yapilan ¢alismalarda gostermisdir ki ; 75 gr OGTT denenmeden
once ,50 gr glukoz uygulanarak alinan kan glukoz diizeyleriyle ile 75 gr OGTT yaparak
tanisal hassasiyeti karsilagtirilmig , lakin anlamli sonug elde edilememis. Ayrica, ¢oklu
esiklerde Glukoz Tolerans Testi'nin dogruluguna dair veriler de eksik goriilmiistiir
(38).IADPSG kriterlerine gore 50 gr GCT ile degerlendirme ; yakin zamanda yapilan
biliylik c¢alismalarda uygun goriilmiistiir(39). Kabul goren yaklasim 1s1ginda Besinci
Uluslararas1 Gestasyonel Diyabet Calistay Konferansi’na gore risk gruplar belirlenmistir

(12).GDM i¢in risk siniflmasi ise su sekilde ;

Diisiik Risk Grubu: Tamamu varsa rutin olarak kan glukoz testlerine gerek yoktur.
25 yas altinda olmasi

Gebelik 6ncesi normal kiloda olmasi

Anormal glikoz metabolizma 6ykiisli olmamasi

Kotii obstetrik dykiiniin olmamast

GDM prevelansinin diisiik oldugu bir etnik grup iiyesi olmasi

Birinci derece akrabalarinda diyabet dykiisti olmamasi

Orta Risk Grubu : 24-28.haftalar arasinda asagidakilerden birini kullanarak kan glikoz
testleri uygulanmalidir.

Iki basamakli islem : 50 gr GCT’den sonra yiiklemede esik deger saptanirsa 100 gr
OGTT yapilir.

Tek basamakli iglem : Tiim olgulara tanisal 100 gr OGTT yapulir.

Yiiksek Risk Grubu: Asagidakilerden bir ya da daha fazlasi varsa yukaridaki
yontemlerden biri kullanilarak kan glukoz testleri uygulanmalidir.

Tip 2 DM igin gii¢lii aile dykiisii

Ciddi obezite
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Daha onceki gebeliginde GDM , bozulmus glukoz metabolizmasi 6ykiisii olmasi ,

GDM tanis1 koyulmazsa gebeligin 24-28. haftalar arasinda bu testleri tekrarlanmalidir.

Tablo 2 de izlenen ilk risk degerlendirmesi ile gebelik tespit edgidiginde tarama

yapilmalidir.

50 gr taramada plazma glukoz diizeyleri, son 6giin zamanina Ve giiniin saatine
bakilmaksizin 50gr oral glukoz yiiklemesi sonrasi 1.saatte bakilir (38). Amerikan
Obstetrik ve Jinekoloji Dernegi (ACOG) 50 gr tarama testinde esik degerin 135 ya da
140 mg/ dL kullanilmasini 6nermektedir (14).

TANI

Evrensel kabul goren bir test yok.Kimi biiyiik kuruluslar 50-100 gr OGTT vyi
baz alirken kimi biiyiikk kuruluslar 75 gr OGTT ‘yi baz almaktadir.75 gr OGTT
uygulanarak yapilan 2 saatlik oral glukoz tolerans testini ADA ve WHO
onermektedir.Ancak ACOG bir gecelik aclik sonras1 100 gr uygulanan glukoz ve 3
saatlik OGTT testinin yapilmasini 6nermistir. Asagida 75 gr ve 100 gr oral glukoz

ylikleme testlerinin tanida dikkat edilecek durumlar ve saatlik degerleri ve Tablo 3’de

gosterilmistir.

Oral Glukoz Yiiklenmesi
ZAMAN 100 GR GLUKOZ 75 GR GLUKOZ
ACLIK 95 mg/dL 92 mg/dL
1.SAAT 180 mg/dL 183 mg/dL
2.SAAT 155mg/dL 155 mg/dL
3.SAAT 140mg/dL -

Test esnasinda oturur durumda olunmali ve sigara
icilmemelidir.

Pozitif tan1 i¢in 100 gr Glukoz testinde en az iki pozitif, 75 gr glukoz testinde bir pozitif degeri
yakalamak gerekmektedir (12).
Test en az 8 saat fakat 14 saati agmayan aclik halinde olmas1 gerektigi gibi; evvelinde 3 giin

kisitlanmamis diyet (150 gr karbonhidrat/ giinden daha yiiksek miktar) ve fizikel aktivite sonrasi
yapilmalidir.
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DIABETLI GEBEDE MATERNAL VE FETAL
KOMPLIKASYONLAR

GDM ve PDGM ; gebelikte goriilen hiperglisemilerdir. (40).Gebelikte sekeri
yiksek seyredenlerde perinatal mortalite oranlarinda artis goézlenmektedir.Ayrica
sonrasinda Tip 2 DM gelisme ihtimali , konjenital malformasyonlar , sezaryen oranlari
ve makrozomik bebek goriilme oranlarinda da artis izlenmektedir.Diyet ve yasam tarzi
sekilleriyle kontrol altinda tutulsa bile Tip 2 DM anne ve fetus ciddi bir durumdur ve
tedavi , takibi diizenli sekilde yapilmalidir.En korkulan istenmeyen durumlar ise; 6lii
dogumlar , konjenital malformasyonlar , yenidogan oliimleridir. Perinatal mortalite, 61l
dogumlar1 ve neonatal Sliimleri (28.giinden Once canli dogan bebegin Oliimii) igerir.
Yiriitilen ¢alismalarda ; Tip 2 diabetli kadinlarda yiiksek oranda perinatal mortalite
oranlart gozlenir. Tip 2 DM yonetiminin saglik kurumlarinda ilerleyen zaman daha
kontrollii tedavi takibinin yapilmasi ile Tip 1 ve Tip 2 DM’de goriilen fetal ve maternal

komplikasyonlarin goriilme ihtimalini neredeyse esit seviyelere gelmistir. (42).

GDM hem maternal hem yenidoganda birgok komplikasyona sebep
olmaktadir.Maternal olarak ; dogum indiiksiyonu ,erken dogum ,sezaryen hatta acil
sezaryen ,fetal makrozomiye bagli perineal travma , uterin atoni ve preeklampsi gibi
komplikasyonlarin arttig1 goriilmektedir. Bunun yaninda yenidogan sonuglari agisindan
bakildiginda sarilik , yenidogan hipoglisemisi , omuz distosisi , preterm dogum , LGA ,
SGA , makrozomi, fetal distres, polihidramnios ve neonatal resiisitasyon ihtiyaci gibi
bircok komplikasyona sebep olmaktadir.(43, 44). GDM'nin tekrarlamasi ve diyabetin
kalic1 olmasi uzun dénemde en 6nemli komplikasyonlardan biridir. GDM'li kadinlarda

gelecekte tip 2 diyabet gelisme riski 6nemli 6l¢lide olmaktadir (45).
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FETAL VE NEONATAL KOMPLIKASYONLAR

ERKEN SPONTAN GEBELIK KAYBI

GDM erken spontan gebelik kaybi i¢in  yiiksek riskli  bir
durumdur(46,47,48).0zellikle kotii glisemik kontrolii olan GDM’lilerde gdzlenir.lyi
glisemik kontrolii olan GDM'’lilerde ise genelde goézlenmez.Bu yiizden glisemik
kontroliin iyi regiile edilmesi gerekir(49).Baz1 biiylik kuruluslar ; Diinya Saglik
Orgiitii (WHO) , Hastalik Kontrol Merkezi (CDC) gibi kurumlar fetusun 500 gr’dan
daha az oldugu veya 20.gebelik haftasindan once gerceklesen gebelik sonlanmalarini
diisiik olarak yorumlamislardir. GDM fetus,yenidogan ve ¢ocuklari etkileyen ciddi bir
hastaliktir(50).Kotii glisemik kontrolliit PDGM ve gebelik oncesi ve ilk trimestirda
maternal hiperglisemili gebelerde ; %15-20 spontan abortla ve/veya %5-10 unda
dogum kusurlar1 goriilebilmektedir.Kotli glisemik kontrol erken spontan gebelik

kaybu ile iligkilidir(51).
PRETERM DOGUM

Preterm dogumlar ; 37. gebelik haftasindan oOnce gerceklesen
dogumlardir.2005 yilindan itibaren 34-37 hafta aras1 dogumlar ge¢ preterm dogum
olarak adlandirilirken , 34 hafta oncesi dogumlara erken preterm dogum olarak
adlandirildi.Bu  smiflandirmadaki amag¢ prematiiriteye bagli mortalite ve
morbiditelerdir(52,53).GDM ve PDGM ‘li hastalarda ; tedavi ve takibi siki sekilde
uygulandiginda perinatal ve antenatal morbitide ve mortalite azalmalar
olmustur.Tedavi ve takibi ne kadar siki diizenli olsa da bu hastalarin normal gebelere

gore preterm dogum i¢in hala risk altindadirlar(54).
MALFORMASYONLAR

GDM ; konjenital malformasyonlar i¢in risk faktoriidiir.Maternal glokuz
yliksekligi non spesifik bir teratojen olarak kabul gormektedir.Siki tedavi , takip ,
glukoz kontrolii yapilsa da ; GDM li gebelerde normal gebelere gore konjenital
malformasyon goriilme riski artmistir.Yapilan c¢alismalarda ; Annedeki glukoz
yliksekliginin erken donemde seyretmesi ile konjenital malformasyon goriilmesi

arasinda siki bir iligki bulunmustur(55).Birinci trimestirdaki yiiksek HbAlc
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degerleriyle konjenital malformasyonlarin goriilmesi arasinda ciddi bir iligki
bulunmaktadir(56).Ozellikle kardiyak defekt riski ve noral tiip defektleriyle yiiksek
HbAlc degerleriyle iliskisi vardir(57).Konjenital malformasyonlar ; GDM’li
annelerin bebeklerinde en 6nemli 6liim nedeni olarak yerini almistir ve tiim perinatal
Olimlerin %40 1m1 olusturmuktadir(58).Bu malformasyonlar birgok organi

etkilemektedir.Malformasyonlar1 tablo olarak 6zetlersek(Tablo 4) ;

Kardiak Atrial Septal Defektler Biiytik Damar

Ventrikiiler Septal Defektler
Dekstrokardi

Kardiyomegali

Transpozisyonu
Aort Koarktasyonu
Fallot Tetralojisi

Trunkus Arteriozus

Santral Sinir Sistemi Noral Tiip Defektleri Holoprozensefali
Anensefali

Renal Hidronefroz Uretral Duplikasyon
Renal Agenezi

Gastrointestinal Duodenal Atrezi Omfalosel

Anorektal Atrezi

Spinal Kaudal Regresyon | Sakral Agenezi

Sendromu

FETAL BUYUME KISITLAMASI(IUGR)

Fetusun 1tk ve cinsiyetine gore de degisen bir bebegin biiylime potansiyeli
acisindan normalden daha az fetal biiyiime orani olarak tanimlanir.IUGR yani fetal
bliytime kisithilig1 ile SGA yani gebelik haftasina gore kiicliik bebek tanimlari
arasinda ince farkliliklar vardir. SGA(gebelik haftasina gore kiigiik bebek) dogum
agirligimin biiylime c¢izelgesindeki populasyon normlarindan daha diisiik yani gebelik
yas1 i¢in yiizde 10'dan az olmasi halidir.SGA dogum agirligini ifade eder ve intarauterin
takiplerdeki biiyiime egrisi goz Oniine alinmaz.Ancak IUGR’da gebelik siiresince
herhangi bir nedenden dolay1 intrauterin biiylime yavaslamasi olabilir ve IUGR ‘lilar
gebelik yasina uygun bir dogum agirligina sahip olabilir. Bu nedenle IUGR klinik bir
tan1dir(59).IUGR genetik , maternal , fetal ve plasental kaynakli olabilir. [UGR * 1n
yaklasik ticte ikisi fetal ¢evre , yaklasik tigte biri genetik nedenlerde olmaktadir(60).
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Annede bulunan kan dolasimini etkileyen ¢esitli hastaliklar da ; uteroplasental kan
akiminda azalmaya neden olur ve IUGR ile sonuglanabilir(61).Bu hastaliklar arasinda

vaskiilopati ile iliskili diabet , PDGM ve GDM olabilir.

GEBELIK YASI ICIN BUYUK FETUS (LGA) VE
MAKROZOMi

Iki durumda yiiksek fetal biiyiime terimi kullanilr:
1-Makrozomi

2-(LGA) Gebelik yas1 icin biiyiik fetus

LGA (gebelik yas1 igin biiyiik fetus ) ; genellikle gebelik yasina gore 90. persentil
veya Uzerinde fetal veya neonatal agirlik olarak tanimlanir.Makrozomi ise genelde
4500 gram ve listii dogumlar i¢in tanimlanir(62).Makrozomi ve LGA ; GDM ile
iliskili en sik goriilen neonatal yan etkilerden biridir. Yapilan bir ¢alismada ;GDM ¢ li
anne bebeklerinde LGA igin %47 lik insidans belirtilmistir(63). Rapor edilen
makrozomi oranlari ise % 29 ile %56 arasinda degismektedir (64-66). Prospektif bir
kohort ¢alismasi, hizlandirilmis fetal biiytimenin gebeligin 20 ila 28. haftalar1 kadar
erken baslayabilecegini gozlemledi(67). Randomize ¢alismalarin sonuglaria gore ,
maternal hiperglisemili bir kadinin LGA veya makrozomik bebek sahibi olma
ihtimali 6nemli 6l¢iide artirdigini gostermis(68-71).Ayrica annenin asiri kilo alimina
(40 1bs-18 kg) neden olur(72). Buna karsilik makrozomi, ameliyatla dogum riskinde
artts ve omuz distosisi ve bununla iliskili komplikasyonlar gibi olumsuz neonatal
sonuglar ile iligkilidir; brakiyal pleksus yaralanmasi, kirik ve neonatal depresyon
ornek verilebilir(73-78).Diabetik annelerinde trunkal asimetri(omuz veya karin
biiyiikligiiniin basa oranindaki orantisizlik) riskleri de artmis goriilmektedir(79-80).

Klinisyenler tarafindan makrozomiye iliskin bir derecelendirme sistemi yapilmis.Su

sekilde smiflandirilma yapilmis ; 4000 g ile 4499 g arasinda dogum kilosuna sahip
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yenidoganlar i¢in 1. derece, 4500 gile 4999 g arasi i¢in 2. derece ve 5000 g'in
iistiindeki yenidoganlar ise 3. Derece makrozomi seklinde nitelendirilmistir. Bu
sistemi kullanarak, operatif dogum veya sezaryen ile ilgili karar verme siirecinde
faydali olabilecegi diisiiniilmistiir (81).

Retrospektif bir cgalismada ; GDM'si olmayan normal Kkilolu ve obez
kadinlarda LGA prevalansi yiizde 7.7 ve 12.7 idi(82).GDM ° si olan kadinlarda ;
LGA gorilme siklign normal kilolu ve obez kadinlara goére 2 kat daha
fazlaydi.A¢iklayici olmasina ragmen birgok faktor dogum agirligini etkiler ki bunlar
; annenin agirhigir , gebelikte aldig1 kilo ve glisemik kontrol gibi gesitli faktorler.
Makrozomiye neden olan 2 ana sebep ; devamli veya aralikli maternal ve fetal
hiperglisemi oldugu diisiiniilmektedir. Fetiisten salinan biiylime hormonu , insiilin,
insiilin benzeri biliylime faktorleri; fetusta lipid birikimine ve buna bagli olarak
fetiiste makrozomiye neden olabilir.Annedeki lipid seviyelerindeki anormallikler de
bu durum i¢in 6nemli bir durum olarak sayilabilir(64, 65).

Tip 1 DM li hastalarda LGA ve makrozomi goriilmesinin tahminiyle ilgili yapilan
caligmalarda , glisemik kontrolle ilgili ¢eliskili sonuglar elde edilmis.Makrozomi ve
LGA goriilen yenidoganlar ile ilgili riskleri belirlemek i¢in yapilan aragtirmalarda ;
annenin perikonsepsiyonel donemden 1.trimesterda dahil edildigi donemde glisemik
kontrolle ilgili HbAl1c>% 7 olmasi risk agisindan anlamli bulunmus.Yiiksek aglik
glukoz , HbAlc >% 6.5 ve / veya postprandial kan glukozunun artmis olmasi ya da
normal HbAlc seviyesine ragmen epizodik artmis postprandiyal kan glukozu
diizeylerinin anlamli oldugunu gosteren Vveriler de mevcuttur.Yapilan baska
aragtirmalarda ise ; 26-34 hafta gebeliklerde ; HbA1c>%6 olmasinin, LGA

prevalansinin artmasi ile iligkili oldugunu gostermistir (85-92).
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ACIKLANAMAYAN FETAL OLUM

Aciklanamayan Fetal Oliim , diabet ile komplike gebelerde rastlanabilecek en agir
durumlardan biridir. A¢iklanamayan fetal 6liimler arastirildiginda ; biiyiik ¢ogunlugu
gestasyonel haftasina gore daha biiyiik ultrason olgtimleri olan fetiislerde ve/veya 35
hafta veya tizerindeki gebelikleri kapsamaktadir.A¢iklanamayan fetal 6lim goriilme
sikligi %1 civarindadir(93,94).Fetal oliime sebep olan mekanizma tam olarak
bilinmemektedir ve ¢esitli fikirler one siiriilmiistiir. Bunlardan bazilar1 ; glukozun
fetal eritrositlere baglanmasiyla ortaya ¢ikan oksijen tutusundaki giicliik su¢lanmakta
ve neticesinde olugan hipoksiden veya glukozun hareketleriyle su ve elektrolitlerdeki
ani yer degisimlerinden siliphelenilmistir(95,96).Fetusun insiilin seviyelerindeki
patolojik yiikselme , fetusun metabolik hizin1 ve oksijen ihtiyacini arttirmaktadir.
Acgiklanamayan fetal oliim gergeklesen diabetik anne fetiislerinde yapilan
incelemelerde ; plasenta koryonik villuslarinda ise yaygin 6dem oldugu ve fetuslarin

makrozomik oldugu goriilmiistiir (97).

POLIHIDROAMNIOS
Polihidiroamnios , GDM i hastalarda sik goriilen bir durumdur ve tanimlamasi su
sekildedir ; dort cepte 25 cm’den veya bir cepte 8 cm'den fazla olan amniyotik sivi
indeksi (AFI) degeri olmasidir.Fetal poliiirinin katkisi bilinmesine ragmen , GDM
deki etyolojisi kesin degildir. GDM olmayan gebeliklere kars1t GDM'deki etkisi de
belirsizdir. Yapilan 2 ¢alisma gostermiski ; GDM iligkili polihidroamnios perinatal
morbidite ve mortaliteyi arttirmamig(98,99).Yapilan 3.bagka bir calisma ise;
komplike olsun ya da olmasin, polihidramniyozlu tiim anormal olmayan gebeliklerde

6lii dogum riskinin 6nemli 6l¢iide arttigini bildirmistir(100).GDM 1i gebelerde artmis
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fetal maternal komplikasyonlar goriilmekte ve %1,5-66 arast oranda bir
polihidroamnios goriilmektedir(101-103).Polihidroamnios , hiperglisemi nedeniyle
fetal makrozomi diabetik bebeklerde goriilmektedir ancak GDM li gebelerde daha
fazla  goriilmektedir.Etyolojisinin ~ bilinmedigi  6ne  siiriilen  caligmalarda
gosterilmisti. Yapilan baska bir calismada ; fetal hiperglisemi ve buna bagli poliiiri
ile beraber fetal yutkunmadaki muhtemel yavaslamaya bagli meydana geldigi ileri
siiriilmektedir (104).

NEONATAL ETKILER

Onceki zamanlarda fetal iyilik hali ve maturasyon testleri
bulunmadiginda , diabetik annelerde agiklanamayan fetal 6liimii engellemek icin
diabetik annelerin  bebekleri erkenden dogurtulurdu.Bu nedenden dolay1
yenidoganlarda preterm doguma bagli Sliimler meydana gelmekteydi.Giinlimiiz
teknolojisi ve yapilan caligmalarla bu durum degisti.Hala preterm dogum siklig
diabetik annelerde risk iken ; yenidogan bakimindaki gelismelerle GDM li anne
bebeklerinin yenidogan sonuglarinda biiylik ilerlemeler kaydedildi.Ancak preterm
doguma bagli morbitide riski devam etmektedir(105). GDM ile komplike olan
gebeliklerin  yenidoganlarinin,  hipoglisemi, hiperbilirubinemi,  hipokalsemi,
hipomagnezemi, polisitemi, solunum sikintisi ve / veya kardiyomiyopati dahil olmak
lizere c¢ok sayida, siklikla gecici morbidite riskinde artis oldugu
bildirilmistir(106,107).Bu riskler biiyiik 6l¢tide maternal hiperglisemi ile iliskilidir.
Onceki calismalarin aksine, Antenatal Geg Preterm Steroidler (ALPS) calismasindan
elde edilen verilerin ikincil bir analizi, GDM'nin neonatal solunum sonuglarinda

klinik olarak anlamli bir farkla iliskili olmadigmi buldu. Ancak, her katilimcinin
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glikoz kontrolii ve diyabet tedavisi hakkinda bilgi mevcut degildi. Iyi glisemik
kontrol, GDM'li kadinlarin bebeklerinde solunum problemi riskini azaltmis olabilir.

RESPIRATUAR DISTRESS SENDROMU(RDS)

Respiratuvar Distress Sendromu ( RDS) ; siirfaktan olarak bilinen -fosfolipid
karistmini1 (agirlikli olarak desatiire edilmis palmitoil fosfatidil kolin) biinyesinde
barindiran- yiizey aktif Ozellikteki maddenin eksikliginden kaynaklanan klinik
duruma denir.Siirfaktan ise ; alveolleri genisleterek alveol stabilitesini korumak igin
gereken basincr azaltan, alveoler yiizey gerilimini diislirmeye yarar. Siirfaktan
azaldiginda , yenidoganlar alveoler kompartmanlarin sisirilmesi igin gereken artmis
inspiratuar basmci tlretemeyebilir Ki bu da ; ciddi atelektazi gelismesine sebep
olabilir.Siirfaktan eksikligi ayrica ; agik olan alveollerin disiik hacimde tutmakta
yetersiz olabilir(109).

RDS icin en oOnemli risk faktorii preterm dogum olarak kabul
gormektedir(110).GDM 1i gebelerde normal gebelere gore preterm dogum ihtimali
artmustir(111,112). Ayrica, gebelikte diabet, RDS i¢in bagimsiz bir risk faktorii kabul
edilir (113).37. gebelik haftasina kadar normal gebeliklerin tiimiine yakini akciger
matiiresi tamamlanmis olarak kabul edilmektedir.GDM li annelerin bebeklerinde
akciger  maturasyonunun 38 buguk haftaya kadar tamamlanamadigi
diistiniilmektedir.Bu akciger matiirasyonundaki gecikmeden ise hiperglisemi ve
hiperinsiilinemiden sorumlu oldugu diisiiniilmektedir(114).

HIPOGLISEMI
Yenidoganin kan seviyelerinin 40mg/dL’nin altinda olmasi hipoglisemi olarak
tamimlanir.Diabetik annelerin bebeklerinde ve yenidoganin ilk 24 saatinde sik

rastlanir(115). Hipoglisemi, glisemik kontrolii kotii olan GDM ‘li  annenin
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yenidoganinda goriilir Dogum sonrasi meydana gelen yiiksek glukozun
kesilmesine bagli ve intrafetal donemde meydana gelen hiperinsiilinizmden dolay1
olmaktadir. Ozellikle ; LGA ve makrozomik bebekler ve glisemik kontrolii bozuk
anne bebekleri hiperinsiilinemi ve bunun sonucunda hipoglisemi gelisimi daha
yiiksektir (116,117).

HIPOKALSEMIi
Serum Kalsiyum diizeyinin <7 mg/dl olmasi1 hipokalsemi olarak adlandirilir. GDM li
anne bebeklerinde goriilme sikligi %5-30 arasindadir(118).Gebelikte eger iyi
glisemik kontrol saglanirsa hipokalsemi goriilme ihtimali azalir.Genelde semptomsuz
seyreder ve tedavi ihtiyact olmadan diizelir.Hipokalsemi agisinda bu nedenle rutin
tarama Onerilmiyor. Serum kalsiyum konsantrasyonu; eger yenidoganda apne
,2tasipne , uyusukluk , titreme ve nobet benzeri tablo izlenen ve prematiirite, asfiksi,
solunum zorlugu veya siipheli enfeksiyon sebebiyle tedavi veriliyorsa mutlaka takip
edilmelidir (115, 118).

POLISITEMI
Polisitemi ; santral venéz hemotokrit degerinin %65 in iizerinde olmasi olarak
tanimlanir.Diabetik anne bebeklerinde , diabetik olmayan anne bebeklerine daha sik
goriliir(115). Diabetik annelerde hiperglisemiye bagli kronik fetal hipoksemi
olusumu ve bunun neticesinde eritropoietin konsantrasyonundaki artis nedeniyle
polisitemi oldugu diisiiniilmektedir(119).

HIPERBILIRUBINEMI
35 hafta ve iizerinde dogan yenidoganlarda toplam serum veya plazma bilirubin
diizeyinin 95 persentilin  {izerinde olmasi1 hiperbiliriibinemi  olarak

tanimlanir(120).Yapilan ¢alismalarda ; diabetik anne bebeklerinde 6zellikle preterm
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dogum olan bebeklerde gorilme  sikligi %11-29 arasindadir(121). Ayrica
makrozomi , polisitemi ve zayif maternal glisemik kontrol olmasi diabetik anne
bebeklerinde hiperbiliriibinemi goriilmesine sebep olabiliyor(121,122).
KARDIYOMIYOPATI

Diabetik anne bebekleri gegici hipertrofik kardiyomiyopati agisindan riski
bulunmaktadir.Makrozomik yenidoganlarda ve glisemik kontrolii kotii olan diabetik
anne bebeklerinde daha siklikta izlenmektedir(123,124). Ventrikiillerin boyutunda
kiiciilme ile interventrikiiler septumda (IVS) kalinlik artis1 ve sol ventrikiil ¢ikisinin
daralmas1 sonucu sol ventrikiil c¢ikisindaki tikaniklik olmasi en belirgin
degisikliktir.Genellikle bebekler asemptomatik olurlar yalniz %5-10 kadarinda kalp
yetmezligi , zayif  kardiyak  output  veya  solunumu sikintisi
gozlenebilir.Kardiyomiyopati plazma insiilin seviyesi normale dondiik¢e diizelirve
gecici bir durumdur.Semptomu olan bebekler iki haftalik destek tedavisi sonrasi

normale donerler ve ekokardiyografik bulgularin diizelmesi ise 6 ay1 bulabilir(125).

DOGUM TRAVMALARI
Makrozomi , dogum travmalarinin baslica sebebidir ve 6zellikle omuz distosisi
yapar.Makrozomili diabetli anne bebeklerin yaklasik ii¢te birinde omuz distosisi
goriilebilir.Perinatal asfiksi , kalvikula ve humerus kirigr brakiyal pleksus hasari
acisindan da risk artigina sebep olur(115,126,127). Diabetik anne bebeklerinde daha
yiiksek gogiis kafa orani ve omuz kafa orani sebebiyle omuz distosisi daha sik
goriiliir (128).Ayrica makrozomik bebeklerdeki orantisiz biiyiime de omuz distosisi

goriilme sikligini artirir.
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MATERNAL KOMPLIKASYONLAR

DIABETIK KETOASIDOZ

Diabetik olanlar gebelerde glisemik kontrolii saglanmasi ve iyi bir sekilde devam
ettirilmesi gerekir Gerek gebelikte meydana gelen bir¢ok fizyolojik siire¢ gerekse
yasayabilecegi bircok patolojik siire¢ glisemik kontrolii kotii  etkileyebilir.
Multifaktoéryel birgok nedene ragmen ; diabetik annelerde ketoasidoz goriilme sikligi
%0,5-3 arasinda degismektedir(129).

Diabetik ketoasidoza neden olan sebepler sunlardir ; kismi veya total insiilin
eksikligiyle birlikte insiilin ile karsit etki mekanizmasina sahip glisemik kontrolii
saglayict diger hormonlarin yani, glukagon, glukokortikoidler, katekolaminler ve
biiyiime hormonu miktarlarinin asir1 artiglarindan kaynaklanir.Gebelikte glisemik
kontrol ; insiilin tedavisindeki eksiklikler veya sistemik enfeksiyonlar sebebiyle
daha kotii hale gelebilir instilin direncini ortaya ¢ikarabilir.Fetal akciger gelisimi i¢in
uygulanan steroid tedavisi , insiilin karsiti olan hormonlarin yiikselmesi ve beta
mimetik tokolitik ajanlarin kullanim1 ketoasidoz tablosuna sebep olabilir(130).
Gebelikte; gebe olmayanlarda oldugu gibi, karin agrisi, poliiiri , polidipsi ,susuzluk ,
bulant1 ,kusma semptomlari ile karsimiza ¢ikabilen bu durum ayni1 zamanda siddetli
bir boyutta ise, zihinsel durumda degisiklikler goriilebilir. Laboratuvar bulgulari;
arter kan gazi pH degerini 7,30’un altina diistiren asidemi, ketonemi , genellikle 250
mg/dL’nin {izerinde seyreden hiperglisemi, ve bobrek fonksiyon bozuklugu ile
seyreder (131). Gebe olmayanlarda hiperglisemi daha siddetli seyreder , ancak

diabetik ketoasidoz gebelikte ¢ok daha diisik kan glukoz diizeylerinde ortaya
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cikabilir (132).Hipergliseminin siddetli seyretmesi ; annede ozmotik bir ditireze
sebep olabilir ve uterus perfiizyonun bozulmasina sebep olabilir. Bu da ; ketoasidoz
ile birlikte hayat: tehdit eden hipoksemi ve fetal asidoz gelisimine sebep olur. Bu tiir
bir durumda ; preterm dogum riskindeki artis ve fetal mortalite oraninin % 9-36
arasinda , maternal mortalite %1 den asagi olsa da yine de acil obstetrik bir durum
olarak kabul edilir(129).
RETINOPATI

25-65 yas arasinda goriilen korliigiin en 6nemli sebebidir.Diabetik retinopatinin
prevelansi diabetin siiresi ile dogru orantilidir.Retinadaki kapiller hasarin derecesine
gore iki sinifa ayrilir.Preproliferatif evrede ; mikroanevrizmalar ve eksiidasyon
goriiliirken , proliferatif evrede ; neovaskiilarizasyon ve iskemi goriiliir(133).
Gebeligin diabetik retinopatiyi nasil kotiilestirdigi bilinmemesine ragmen tedavi ve
takibi yapilmasi1 gerekli bir durumdur.Bu nedenle diabetik gebelerde gebelik 6ncesi
ve ilk trimestirda g6z muayenesi onerilir. Hastada gebelik 6nce retinopati goriilmiisse
, daibetle birlikte eslik eden kardiyovaskiiler problemleri varsa daha yakindan tedavi
ve takibi yapilmalidir.Retinopati gebelik sonrasi spontan geriler ancak diabetik
retinopati var diye gebelik sonlandirilmaz(134,138).

NEFROPATI
300 mg/giin ve  lizerinde  proteinliri  olmasi nefropati olarak
tanimlanir.Mikroalbiiminiiri ise 30- 300 mg/giin ve lizerinde proteiniiri olmas1 olrak
tanimlanir ve kardiyovaskiiler hastaliklarin ve nefropatinin erken bulgusudur.Gebelik
nefropatiyi hizlandiracak bir etki yapmaz nefropatinin gebelik iizerine olumsuz

etkileri bulunmaktadir(139).
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Diabet , son donem bobrek yetmezliginin en 6nemli nedenlerindendir.Nefropati
diabetik hastalarin yaklasik yarisinda gelisebilir.Nefropati gebeligin seyri iizerine
etki eden en 6nemli diabetik komplikasyondur. HbAlc diizeyi %10 ve iizerinde
nefropati riskinde ciddi artis izlenmektedir.Ayrica preeklampsi ve kronik
hipertansiyon oranini ciddi oranda artirir(140).

NOROPATI
Diabet ile iliskili riski artan diger bir komplikasyon noropatidir.Otonom ve periferik
sinirlerin tutulumu diabetleri annelerde goriilen diger bir komplikasyondur(141).
Diabetik ndropatilerin en sik karsilanlari ise sunlardir ;

-Bireysel kranial ve periferik sinir tutulumu (okiilomotor siniri (kranial sinir II) ve
median siniri etkileyen fokal mononoropatilere neden olan)

-Torakal ve lomber sinir kokii hastaligi (poliradikiilopatiye neden olan)

-Multiple periferik sinirlerin asimetrik tutulumu (Monond&ropati multipleks ile
sonuglanan)

-Distal simetrik polindropati

-Otonom noropati(142)

PREEKLAMPSI

Preeklampsi gelisme riski ; GDM ‘si olan kadinlarda GDM ‘si olmayan kadinlara
gore daha fazladir. Insiilin direnci, GDM'nin nedenidir ve ayrica bu bulgudan
sorumlu olabilecek preeklampsi gelisimi ile iliskili goriinmektedir(143,148).Yapilan
birka¢ ¢alismada ; orta trimester insiilin direnci ile preeklampsi arasinda énemli bir
iliski oldugu belirtilmig(148,152).GDM ayrica gestasyonel hipertansiyonla da iliskisi
vardir(152).Preeklampsinin tanimi ; 20. gebelik haftasindan sonra, daha Once

normotansif bir gebeye en az iki saat araliklarla yapilan 6l¢iimler neticesinde sistolik
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kan basincinin 140 mmHg veya diastolik kan basinct 90 mmHg {izerinde olmasinin
yanisira proteiniiri varligit ya da proteiniiri tespit edilemeyen durumlarda yeni
baslayan hipertansiyona, asagida aciklandigi gibi dnemli end organ disfonksiyonu
belirti veya semptomlar1 eslik etmesiyle tani alir . Ayrica en az 4 saatlik ara ile en az
iki kez sistolik kan basincinin 160 mmHg veya diastolik kan basincinin 110 mmHg
ve lizerinde tespiti halinde proteiniiri ya da asagidaki belirti ve semptomlarin eslik

etmesine bakilmaksizin siddetli preeklampsi tanis1 konulabilir (153,156).
--Yeni baslayan gorsel veya serebral bozukluk

-Suur bulanikligi

-Siddetli bas agris1 ("simdiye kadar yasanan en kotii bas agrisi") veya analjezik

tedaviye cevapsiz ve ilerleyen bas agrisi

-Fotopsi (1s1k ¢cakmalar1) veya scotomata ( gérme alaninda daralma, karanlik

alanlar veya bosluklar)

--Akciger Odemi

--Trombosit sayisinda azalma(<100.000 trombosit / mikroL )

--ilerleyici bobrek yetmezligi; serum kreatinin diizeyinin 1.1 mg / dL’nin {izerinde
olmas1 veya agiklanabilecek bilinen bir bobrek hastaligi olmamasina ragmen serum
kreatinin konsantrasyonunun iki katina ¢ikmasi

--Siddetli sag {ist kadran ve epigastrik agr1 ve anamnezde belirtilen baska bir

hastalikla izah edilemeyen serum transaminaz konsantrasyonunda 2 kat veya daha

fazla artis olmasi
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Preeklampsi diabetik gebelerde de preterm doguma cok sebep olabilir.Preeklamptik
diabetik annelerde normotansiflere preterm eylem goriilme ihtimali 20 Kkat
artmistir(157).

Pregestasyonel diabetli kadinlarda da ; preeklampsi ve hipertansiyon riski

artmigtir. Kotli glisemik kontroliin buna sebep oldugu diistintilmektedir(158).

Preeklampsili kadinda yeni baglayan , generalize tonik-klonik nobetler ve/veya koma
olusumuna eklampsi ad1 verilmistir.Preeklampsi siddetli ucundaki ¢esitli klinik

durumlar ve preeklampsinin konvulsif hali i¢erisinde yer alir.(153,159).

ENFEKSIiYONLAR

Immiin sistemdeki degisikliklerden dolay1r gebelik enfeksiyona agik bir
stirectir. Hemen hemen tiim enfeksiyon tiplerinde artis goriilebilmektedir.Diabetik
olmayan gebelerde enfeksiyon goriilme ihtimali %20-25 civarindayken
pregestasyonel diabetli gebelerde bu oram %383’e varmaktadir.Postpartum dénemde

de saglikli gebelere kiyasla enfeksiyon riski 5 kat artmistir(160).
TEDAVi

DIYET:Gebeler igin kalori gereksinimi kiloya gore degismektedir.ideal kiloya
sahip gebeler icin kalori gereksinimi 30 kcal / kg / giin , obez kadinlar i¢in kalori
gereksinimi 22-25 kcal/kg/giin; ve morbid obez kadinlar i¢in kalori gereksinimi 12-
14 kcal/kg/giindiir.Ketozisi engellemek icin obez kadinlarda giinliik alinmasi1 gereken
minimum kalori miktar1 1800°diir.Diistik kilolu kadinlar i¢in ise giinliik kalori
gereksinimi 35-40 kcal/kg/giindiir(161).GDM °‘li gebelerde hem fetal hem maternal
komplikasyonlar1 6nlemek i¢in ; beslenme tedavisinin, ketoz olugsmamasi, glisemik
kontroliin saglanmasi, hamilelikte uygun kilo alimmin istiine ¢ikilmamasi igin

yeterli enerji seviyelerini saglanmalidir(162).
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EGZERSIZ

Insiilin doku duyarliligin1 artirmas ile beraber glisemik kontrole de katki sagladig
icin kas kiitlesini artiran egzersizler diabetli gebelere Onerilmektedir.Hem
postprandiyal kan glukozlari hem aglik glukoz konsantrasyonlari egzersiz sayesinde
azaltilabilir(163,165). Egzersiz ile insiilin ihtiyact bazi GDM °‘li gebelerde
azaltilabilir(166,167).
INSULIN

Diyet ve egzersize ragmen glisemik kontrol saglanamiyorsa , antihiperglisemik
ilaclar baslanir(168). Hiperglisemiyi kontrol altina almayr hedefleyen tibbi tedavi
ihtiyac1 gereken gebelerde iki farmakolojik secenek olmasina ragmen ; ACOG ‘un
kabul ettigi tercih insiilin kullanilir(169). Ozellikle beslenme tedavisi ile devam
etmek isteyip insiilin tedavisine katilmayir reddeden ya da diyetle regiilasyon
saglanabilecek durumda iken diyete uyumsuzluk sergileyenler i¢in bir alternatif
olarak oral antihiperglisemik ilaglardan metformin ve gliburid tercih
edilebilir(168,171).ADA ve ACOG insiilin tedavisi baglamak igin belirli limitler
kabul etmistir.Ancak bu limitler pregestasyonel diabetes mellitus i¢in gegerli

degildir.GDM glukoz degerleri ADA ve ACOG i¢in sunlardir ;

-Aglik kan glukozu >95 mg / dL

-Bir saatlik postprandiyal kan glukozu >140 mg / dL

-Iki saatlik postprandial kan glukozu >120 mg / dL olmasi halinde insiilin tedavisi

onerilmektedir (14, 172).

GDM-PDGM ANTENATAL iZLEM

Iyi glisemik kontroliin siirdiiriilmesi, gestasyonel diabetes mellitus ile ilgili
komplikasyonlarin  sikhigin1  ve / veya siddetini azaltmak i¢in anahtar
miidahaledir.PDGM i gebelerde ise herseyden once gebelik Oncesi takibi
basanilmalidir ve izlenecek yol dikkat edilecek hususlar su sekildedir (173) ;
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-Gebelik Oncesi tibbi komplikasyonlarin taranmast ve komplikasyon varliginda
izlenmesi hatta gerekli ise miidahale edilmesi ( hipertansiyon , kardiyovaskiiler

hastalik , ketoasidoz , troid hastalig1 ,nefropati , retinopati)

-Olumsuz sonuglari miimkiinse ortadan kaldirmak, miimkiin degilse en aza indirmek i¢in
zamaninda miidahale ile obstetrik ve diabetik anne bebeklerinde olusabilecek fetal
komplikasyonlarin izlenmesi ( Ornegin, makrozomi , preeklampsi , konjenital
anomaliler)

-Glisemik kontroliin saglanmasi ve korunmasi (Glisemik kontrol , herhangi bir diyabetik

gebeligin yonetiminin temel tagidir.)

PDGM ‘li gebelerde her trimesterda HbAlc bakilmasi onerilmektedir.Bazen her ay
veya 2 ayda bir de HbAlc bakilmasi istenen durumlar olabilir.Bu durumlar ; bazen
glisemik kontrolde, 6zellikle glukoz 6l¢limiinii ve diyet ayarlamasini kendisi yapan
bireylerde insiilin dozu ayarlamasi da dahil takibin eksik veya yanlis yapilmasi
durumunda olusacak problemlere hizli miidahale ac¢isindan erkenden HbAlc
bakilabilir.Gebelikte HbAlc ne kadar siklikta takip edilecegi belirsizdir.HbA1c gebe
olmayan kadinlarda yilda en az iki kere bakilmalidir yalmz gebelikte olusan
degisikliklerden dolayi takip siklig1 arttirilabilir.Ilk ziyaretten baslayarak en azindan
her trimesterda HbA 1c bakilmasint ACOG 6nermektedir(174).ADA onerilerine gore
HbAlc aylik da bakilabilir(175).

Gestasyonel diabette durum farkli olabilir.Gebenin farmakolojik tedavi alip
almamasina , beslenme diizenine , egzersiz yapip yapmadigina ve glisemik kontroliin
yapilip yapilmadigina gore diizenli takipleri yapilip ona gore takip programi
belirlenir.Ozellikle diyetle regiilasyon saglanamayip farmakolojik tedavi ihtiyact
dogan glisemik kontrolii saglanamayan GDM ¢ 1i gebelerde (White A2 GDM) dli
dogum riskinde yiikselme sebebiyle detayli takibinin uygun olacagi
diistinilmektedir.Sadece beslenme diizenlenmesiyle glisemik kontrolii saglanan
White A1 GDM ‘lerde diabetik olmayan gebelerle benzer seyreder.Bu nedenden
otiirti ; takip siklig1 diabetik olmayan gebelerle benzer siirdiiriilebilir(176,179).

Iyi glisemik kontrol elde etmek igin insiilin veya oral antihiperglisemik ajana ihtiyag

duyan kadinlarda ve glisemik kontrolii zay1f olan tiim kadinlarda haftada iki kez
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nonstres testi ve 32. gebelik haftasindan itibaren amniyotik sivi indeksi dl¢lilmesi
oneriliyor. GDM ile komplike olan gebeliklerde antenatal fetal testi destekleyen
kanitlar, ¢esitli antenatal test rejimleri ile izlenen bir grup gebelikte hi¢ veya nadir
fetal kayip bildiren gozlemsel serilerden elde edilen verilerden olugsmustur.(180,181).
Ozel olarak GDM'i kadmlarin antenatal obstetrik yonetimini degerlendiren
randomize calisma yoktur ve az sayidaki kohort ve vaka kontrol ¢alismalarindan elde
edilen bulgular sonugsuzdur.

Gelisen uygulama modeli, fetal testin kullanimin1 GDM'nin ciddiyetine ve olumsuz
gebelik sonucu igin diger risk faktdrlerinin varligina dayandirmaktir. Uciincii
trimesterde testi baslatma zamanlamasi, test sikligi(Non Stress Test((NST)) ve
biofizik profili((BFP)) ) ve kullanilan testler kuruma ve uygulama ortamina gore
degisir.Yapilan bazi ¢aligmalarda ; GDM ‘li gebelerde erken dogum riskinin yiiksek
oldugunu gostermis(182,183). Bu, genellikle 6glisemiyi siirdiirmek i¢in insiilin veya
oral antihiperglisemik ajana ihtiya¢ duyan veya yetersiz kontrol edilen kan sekeri
diizeylerine sahip kadinlarin, gebelik Oncesi diyabeti olan kadinlarla ayni sekilde
yonetilmesini 6nermektedir. Bu kadinlar tipik olarak, genellikle gebeligin yaklasik
32. haftasinda baslayan periyodik dogum 6ncesi testlere tabi tutulur. Haftada iki kez
amniyotik sivi indeksi ile stressiz testler gergeklestirilmesine ragmen, haftalik
testlere gore haftada iki kez test yapilmasini veya gebeligin ilerleyen haftalarina gore
32. haftada baslatilan testi destekleyen giiclii bir kanit yoktur. Ornegin, diger bazi tip
merkezleri nonstres testine 32. haftada baslar ve 36. haftada iki kez artar.
ACOQG, insiilin veya oral ajanlarla tedavi edilen tiim kadinlar i¢in gebeligin 32.
haftasindan baglayarak antenatal fetal degerlendirme 6nermistir(184).

Yalnizca beslenme terapisiyle dglisemik kadinlar i¢in ; Bunun aksine, tek basina
beslenme tedavisi ile Oglisemik olan (Al GDM sinifi) ve baska gebelik
komplikasyonlari(makrozomi,preeklampsi,fetal biiyiime geriligi,polihidroamnios ve
oligohidroamnios) olmayan kadinlarin , 6lii dogum riskinde artis olmadigina dair
baz1 kanitlar vardir(185). Bu nedenle, dogum oncesi fetal siirveyansin ihmal
edilmesi bu kadinlar i¢gin makul bir yaklasimdir, ancak bu konudaki mevcut verilerin
cesitliligine gore uygulama modelleri farklilik gostermektedir. ACOG, gebeligin 32.
haftasindan itibaren GDM'li ve glisemik kontrolii zayif olan kadinlar i¢in niitrisyon

terapisinde antenatal fetal degerlendirme 6nermistir(184). Niitrisyon tedavisi
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konusunda iyi kontrol edilen GDM'li hastalarda, amniyotik sivi hacminin
degerlendirilmesi  diginda, fetal degerlendirme icin spesifik bir Oneri
yapilmamistir.Bu karar klinikten klinige degisebilir. Eger klinisyen NST veya BFP
kullanmay1 tercih etmisse , bu popiilasyonda 40. haftadan 6nce 6lii dogum riskinde
artig gosterilmediginden testlere daha erken baslayabilir.

Fetal Biiyiimenin Degerlendirilmesi ; Metabolik kontroliin derecesine veya insiilin
veya oral anti-hiperglisemik ajanlarin gerekliligine bakilmaksizin, GDM'li tim
kadinlarda fetal agirlig1 tahmin etmek i¢in 36 ila 39. haftada tek bir {i¢iincii trimester
ultrason muayenesi yapilabilir. Dogumdan oOnce hizlanmig fetal biiyiimenin
belirlenmesi, omuz distosisinden kaynaklanan travmayi onlemek i¢in planlanmis
sezaryen dogumdan fayda gorebilecek maternal-fetal ¢iftleri tanimlamak i¢in yararh
olabilir(186). Tartisilan mevcut verilerdeki sinirlamalar g6z oniine alindiginda, genis
bir uygulama yelpazesi gelismistir. Baz1 klinisyenler ayrica tigiincii trimesterin
baslarinda fetal biiylime hizlanmasini belirlemek i¢in bir ultrason muayenesi yaparlar
clinkii bu, optimal olmayan glisemik kontroliin bir isareti gibi gériinmektedir(187).
Diger baska klinisyenler ; bilgileri, fetiis ¢ok biiyimeden 6nce dogum
indiiksiyonundan fayda saglayabilecek maternal-fetal c¢iftleri tanimlamak ig¢in
kullanir. Yine diger baska klinisyenler , teshisten doguma kadar her 4 haftada bir
seri ultrason muayenesi yapar(188,189). Antenatal testteki duruma benzer sekilde,
baz1 saglayicilar, yanlis pozitif bulgularin iyatrojenik komplikasyonlara yol agacagi
endisesi nedeniyle A1 GDM'li 6glisemik kadinlarda fetal biiyiimeyi sonografik
olarak izlemez.Ornek olarak, bir ¢alisma, iiciincii trimester ultrason muayenesi olan
kadinlar arasinda, dogum agirlig1 kontrol edildikten sonra bile sezaryen dogumda bir
artis oldugunu bildirmistir(190). Fetal agirligin tahmin edilmesi zordur ¢ilinkii higbir
fetal biiyiime degerlendirme yontemi iyi performans gostermez; tiim mevcut
yontemler, ozellikle gebelik yasina gore biliyiik (LGA) fetiisiin belirlenmesi i¢in ne
ozellikle hassas ne de spesifiktir(191,193). Insiilinle tedavi edilen diyabetli hamile
kadinlarla ilgili yapilan bir ¢calismada ; sonografik olarak tahmin edilen fetal agirligin
4800 gram ve yukari olmasi gerektigini, bebegin dogum agirligmin 4500 gram
olmas1 ihtimalinin en az ylizde 50 olmas1 gerektigini buldu(194).Nondiabetik
gebelerde de benzer sonuglar elde edildi(195). Arastirmacilar, fetal agirligi tahmin

etmek i¢in daha hassas bir yontem bulmaya calistilar, ancak bu deneysel yontemlerin
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mevcut iki boyutlu ultrason teknolojisini iyilestirebilecegine dair ¢ok az kanit

var(196,199).

DOGUM ZAMANLAMASI VE YONETIMi

ACOG ; diabetli annenin glisemik kontrolii iyiyse (White A1 GDM) 39-41. haftalar
arasinda dogumun gergeklestirilmesi uygun gérmektedir. Tabiki diabet disinda anne
ve fetusu etkileyecek anormal bir durum olmadik¢a bu haftalarda dogumu
onermektedir.Glisemik kontrolii iyi ve ek bir anormal durum yoksa White A2 GDM
gebeler ise 39.haftadan once dogurtulmasi oneriliyor.Ge¢ donem intrauterin fetal
olim riskini azaltmak i¢in 39 hafta ile 39 hafta 6 giinliik donemde gebeligin
sonlandirilmas1 da onerilebilir.Glisemik kontrolii kotii olan annelerde diabetin
komplikasyonlarindan sakinmak i¢in ; 37 hafta ve 38 hafta 6 gilinlik donemde
gebeligin sonlandirilmasi giivenli bir se¢im olarak oneriliyor.Bu dénemin diabetik
anne bebekleri igin yenidogan yogun bakim ihtiyacinin unutulmamasi gerektigi bir
bir calismada ifade edliyor(200). Pregestasyonel diabetes mellituslu gebelerde ise ;
glisemik kontrolii kotii ise 37.gebelik haftasinda , glisemik kontrol saglanmisve
dogumun erken yapilmasini gerektirecek ek bir durum mevcut degilse 40. Haftaya
kadar beklenebilir(105,200).Sezaryene yonelik gerekli kilacak tahmini fetal agirligin
yani makrozomik bebegin 4500 gram ve f{izeri oldugu c¢alismalarda
soylenilmektedir.(200).

GDM ° li kadinlarinin yonetiminin en 6nemli sorunlarindan biri , doguma neden olup
olmayacag1 ve eger dyleyse ne zaman olacagidir.indiiksiyonun baslica potansiyel
faydalari ; ge¢ 6lii dogumdan kaginma ve omuz distosisi veya sezaryen dogum gibi

devam eden fetal biiyimenin dogumla iliskili komplikasyonlarindan
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kaginilmasidir.Indiiksiyonun potansiyel dezavantajlar1 ise ; eger 39.haftadan Sbce
yapildiysa neonatal morbiditeyi arttirabilir.Yapilan ¢alismalarda ; GDM ‘li
kadinlarda dogum eyleminin baglatilmasinin , bekleyen yonetimden daha yiiksek
sezaryen dogum oranlarina Yol agmadigini gostermektedir(201,203).GDM’de
optimum dogum zamanlamasi lyi tasarlanmis denemelerde
degerlendirilmemistir.Mevcut veriler , giiglii bir kanita dayali 6neriye izin vermek
icin yetersizdir(201,204-209).Bu nedenle yaygin uygulama diinya c¢apinda biraz
farklilik gosterir(189,210).

AlGDM ; Uptodate’deki yaklagim ise oglisemik olan kadmlarin gebeliklerini
beslenme tedavisi ve tek basina egzersiz (A1GDM) ile dogumun indiiksiyonu
olasilig1 ve indiiksiyona karsi bekleme odiinleri hakkinda bir tartigma baslatarak
yonetmektir.Gebelik 39 haftaya ulastiginda , planlama ve indiiksiyon Onerilir. 41
haftaya ulastiginda da indiiksiyon onerilir ki gegterm ve postterm gebelik riski
azaltilir.Bu girisimsel olmayan yaklasim ; A sinifi diyabetli 196 kadindan olusan
klasik kontrolsiiz vaka serisinde bu sekilde yonetilen olumlu sonuglara
dayanmaktadir(185).Klinik uygulama uygulamadan uygulamaya farklilik gosterse de
; genellikle bu hastalarin 39. gebelik haftasindan once elektif olarak dogurtulmamasi
gerektigi konusunda fikir birligi vardir(211).39 hafta ile 41 hafta arasindaki
indiiksiyonun zamanlamasi daha tartigmali.Karar analizini kullanan bir ¢alisma , fetal
ve neonatal mortalitenin 38.gebelik haftasinda dogumla en aza indirilebilecegini
bulsa da , bu matematiksel model tek basina klinik pratigimizi degistirmek igin
yetersizdir(212).ACOG aksi belirtilmedik¢e dogumun 39.gebelik haftasindan 6nce
planmamasi1 gerektigini ve 40+6 haftaya kadar olan beklenti yonetiminin genellikle

antepartum testi ile uygun oldugunu belirtmistir.
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A2GDM ; Uptodate verilerine gore , glikoz seviyeleri tibbi olarak insiilin veya oral
ajanlar (A2GDM) ile yonetilen GDM ° 1i kadinlar i¢in , 39 haftalik bebek 6lim
oraninin oldugunu belirten GDM’li kadinlarla yapilan retrospektif bir kohort
calismasindan elde edilen verilere dayanarak , 39.gebelik haftasinda dogum
eyleminin baslatilmasin1 6neriyor.Ek bir hafta boyunca ekspektan yonetim ile 6li
dogum riski arti bebek oOliim oranindan istatistiksel olarak daha diisiik oldugu
gbzlenmig(182).Ek olarak ; indiiksiyon sonraki dogumla karsilastirildiginda omuz
distosisi riskini azaltabilir(204,205).Erken term dogum (37 veya 38 hafta ) , iyi
kontrol edilmis glukoz seviyelerine sahip komplike olmayan A2GDM’de endike
degildir ¢iinkii 6lii dogum riski diistiktiir ve bu gestasyonel yasta neonatal morbidite
oranlar1 artmistir(213).Bununla birlikte , eslik eden bir tibbi durum (6rnegin
hipertansiyon ) mevcutsa veya glisemik kontrol yetersizse , dogum 39. gebelik
haftasindan once klinik olarak belirtildigi sekilde yapilmalidir(204,205).Fetal agirlik
da dikkate alinmalidir.

ACOG , ilagla iyi kontrol edilen A2GDM ° li kadinlar i¢in 39+0 ile 39+6 haftalik
gebelikte dogum yapilmasini 6nerir(184).Bununla birlikte , glisemik kontroli zayif
olan kadinlar igin rehberlik daha az kesindir.37+0 ile 38+6 gebelik haftasinda
dogumun makul olabilecegini , ancak 37+0 haftadan 6nce dogumun yalnizca
hastaneye yatis gibi kan sekerini kontrol etmeye yonelik daha agresif g¢abalar
basarisiz oldugunda yapilmasi gerektigini 6ne siiriiyorlar

Planli Sezaryen Dogum ; dogum travmasini 6nlemek igin planlanmis sezaryen tipik
olarak 4500 gram ve iizeri fetal agirhigi ve GDM li olan kadinlara 6nerilir.Omuz
distosisine bagli dogum travmasi riskini azaltmak i¢in planlanmis sezaryen dogumun

gerceklestirilmesi gereken fetal agirlik tartismalidir.Yapilan bir ¢alismada ; tahmini
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fetal agirligi 4500 gram ve iizeri olan diabetik gebeliklerde , bir kalict brakiyal
pleksus hasarmi oOnlemek ig¢in 443 sezaryen yapilmasi gerektigi tahmin
edilmektedir(186).Bu 06diinlesmenin sezaryenle dogumun artan risklerini hakli
gosterip gostermedigi belirsizdir. GDM hakkindaki ACOG uygulama biilteni , GDM
‘li kadinlarla planl sezaryen dogumun riskleri ve faydalarini ve tahmini fetal agirlig
4500 gram ve tizerindekilerle tartisilmasini 6nermektedir. Tahmini fetal agirligi 4500
gram ve lizeri olan bir kadin normal dogum denemesine girmeye karar verirse dogum
stireci yakindan takip edilir ve ancak ikinci asama inis normal diabetik olmayan bir
gebelikle tutarliysa operatif vajinal dogum gergeklestirilir(214,215).Bagka bir
caligmada ; tahmini fetal agirligi 4500 gram ve iizerinde gebe normal dogum
deneyecekse ,dogum siirecini yakindan takip ederiz ve ancak ikinci asama inis
normalse operatif vajinal dogum gerceklestiririz.Clinkii enstriimental dogum daha
yiikksek omuz distosi ve brakial pleksus yaralanmasiyla iligklidir.Forseps ile dogum
karsilagtirildiginda vakum kullanimiyla daha yiiksektir(216,217).

Dogum Eylemi ve Dogum ; Dogum sirasinda, anne glukoz seviyelerinin periyodik
olarak degerlendirilmesi ve hipergliseminin tedavisi ihtiyatlidir, ancak GDM'de
olumsuz bir neonatal sonuca yol agan intrapartum maternal hiperglisemi nadirdir.
Tedavinin amaci, neonatal hipoglisemi riskini azaltmaktir. Uzamis neonatal
hipogliseminin baslica nedeni hamilelik sirasinda fetal olarak kronik hiperlisemiye
ve sonugta ortaya ¢ikan fetal pankreas hiperplazisine bagl gecici hipoglisemiye
ragmen , fetal insiilinde akut bir artisa neden olan intrapartum maternal
hiperglisemiye neden olabilir(219,223).
Agizdan kalori alimi tipik olarak azaldigindan ve dogum isi, ozellikle uterus

kasilmalar1 ekstra enerji gerektirdiginden, insiilin ihtiyaci genellikle dogum sirasinda
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azalir. Gebelikte insiilin veya oral anti hiperglisemik ilag kullanmadan o6glisemik
olan GDM'li kadinlar, normalde dogum sirasinda ve dogum sirasinda insiiline ihtiyag
duymazlar ve bu nedenle kan sekeri seviyelerinin saatlik kontrol edilmesine gerek
yoktur. Oglisemiyi siirdiirmek icin insiilin veya oral antihiperglisemik ilaglar
kullanan GDM'li kadinlar, 6glisemiyi korumak i¢in zaman zaman dogum sirasinda
insiiline ihtiya¢ duyarlar. Dogum ve dogum sirasinda optimal glisemik kontrol veya
izleme siklig1 konusunda fikir birligi yoktur. Randomize bir ¢aligsma, aktif dogumda
her dort saatte bir maternal glikoz degerlendirmesinin, amag neonatal hipoglisemiden
kacinmak oldugunda saatlik degerlendirme kadar etkili oldugunu bulmustur(224).
Ek olarak, 120 mg / dL'lik bir hedef glikoz, 100 mg / dL'lik bir hedef kadar etkiliydi.
Akademik tip merkezlerinde yapilan bir ankette, katilimcilarin yiizde 60't hedef
intrapartum kan sekeri seviyelerinin 110 mg / dL oldugunu ve yiizde 30'un 110 ila
150 md / dL arasinda bir hedef oldugunu bildirdi(225).Endocrine Society hedef kan
sekeri seviyesi 72-126 mg/dL olarak Onermekte(226).Uptodate Onerisi ise
Genellikle dogum sirasinda her iki saatte bir kan sekeri 6l¢iimlerini kontrol edilmesi
ve 120 mg / dL'nin {izerindeki glikoz seviyelerinde intravenoz insiilin baslatilmasini
oneriyor. ¢linkii hafif hiperglisemi genellikle daha az morbiddir ve uzun etkili bir
insiilin subkutan olarak uygulandiginda ortaya ¢ikabilen intrapartum hipoglisemiden
daha kolay tedavi edilir. Planli sezaryenle dogum yapacak kadinlarda, insiilin veya
antihiperglisemik ilaglar ameliyat sabahi kesilir ve kadinin gece yarisindan sonra

agizdan alimina izin verilmez.
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POSTPARTUM DONEM PROGNOZ

Pregestasyonel diabetes mellituslu olan gebelerde ilk 48 saat igerisinde insiilin
gereksinimi ciddi oranda diiser.Bu yilizden yakin glikoz takibi yapilir .Sezaryen ile
dogum yapmis oral alimi olmayan hastada ciddi bir durum halini alabilir.Ancak
vajinal dogum yapan oral alimi kisitllh olmayan hastada insiilin dozlar tigte bir
oranina  digirilebilir. Emzirmeye bagh  kalori alim1  gebelige gore
artirilmalidir(227,230).

GDM ¢ li kadinlarin ¢ogu dogumdan sonra kan sekeri seviyeleri normal seviyelere
geriler.Ancak sonraki gebeliklerinde bozulmus aglik glikozu , bozulmus glukoz
tolerans1 , gestasyonel diabetes mellitus ve sonraki 5 yil igerisinde asikar diabet
gelismesi agisindan risk tasirlar(231).Dogumdan sonraki 24 ile 72 saat aglik kan
glukoz seviyelerine asikar diabet gelisip gelismedigi kontrol edilebilir.Eger agikar

diabet tanis1 konulmazsa dogumdan 6-12 hafta sonra tarama yapilmalidir(12,14,172).

UZUN DONEM PROGNOZ

GDM ° li kadinlarin %33-66 s1 dogumdan sonraki gebeliklerinde tekrar GDM olma
riski tasirlar(232,233).Yapilan bir calismada ; GDM °li gebelerin sonraki gebeliginde
GDM olma riski %41 iken saglikli olan gebelerde bir sonraki gebeliginde GDM
gelisme riski %4 olarak saptanmig(233).Makrozomik bebek dogum Oykiisii ve
prekonsepsiyonel donemde obezitenin olmasi da :GDM ° nin sonraki gebelikte tekrar
etme riskini artirir(234).GDM  olanlarin uzun donemde meydana gelebilecek

hastaliklar olabilir bunlar ; Tip 1 ve 2 Diabet , inme , kardiyovaskiiler patolojiler ve
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metabolik sendromdur(235).GDM ° li kadinlarda kardiyovaskiiler patolojilerin
goriilme siklig1 saglikli olan gebelere daha erken yasta olmaktadir(236,237).
Gestasyonel diabetes mellituslu kadinlar, dogum sonrasi normal bir diyete devam
edebilmelidir. Dogumdan sonra plasental hormonlarin hiperglisemik etkileri hizla
dagilir. Bu nedenle ¢ogu kadin hemen hamilelik oncesi glisemik durumuna geri
doner. Bununla birlikte, GDM'li baz1 kadinlarda daha 6nce taninmayan tip 2 diabetes
mellitus olabileceginden, devam eden hiperglisemiyi dislamak icin dogumdan
sonraki 24 ila 72 saat boyunca glikoz konsantrasyonlarini kontrol etmek igin
Endokrin  Dernegi'nin  tavsiyelerine  uygulanabilir(226). Acglik  glikoz
konsantrasyonlart agik bir diyabet oldugunu gosteriyorsa, hipergliseminin tedavisi
gereklidir; Tedavi tiirii, genellikle bir diyabetologun konsiiltasyonu ile vaka bazinda
kararlastirilmalidir.

Dogumdan sonra aclik glikoz seviyeleri 126 mg / dL'nin altinda olan kadinlar,
diyabet veya prediyabet testi i¢in dogumdan sonra 4-12 hafta arasinda iki saatlik 75
gram oral glikoz tolerans testi yaptirmalidir(238). Bununla birlikte, alti hafta sonra
testin genellikle yiizde 50'den az oldugu géz Oniine alindiginda, bu testi daha erken
yapmak, test oranini artirmak i¢in onerilir(239,240). Diyabetli kadinlar tibbi acidan
uygun sekilde yonetilir. Prediyabet veya normal bir glukoz tolerans testi olan
kadinlara gelecekteki diyabet risklerinin yani sira Onleyici miidahaleler ve takip
konusunda danismanlik verilebilir.

Kontrasepsiyon-- Her tiirli kontrasepsiyon kabul edilebilir olmakla birlikte,
kullanilacak olagan tibbi kontrendikasyonlar olmadig1 silirece, bu yontemlerle
minimum plansiz gebelik riski nedeniyle uzun etkili geri doniisiimlii

kontrasepsiyon(intrauterin ara¢ , kontraseptif implant) Oneriliyor(241). Hormonal
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kontraseptiflerin(dstrojen-progesteron veya progesteron sadece ) kullanicinin diyabet
gelistirme riskini artirdigina dair ikna edici higbir kanityoktur(242). Teoride daha
diistik sistemik hormon seviyelerine sahip kontraseptiflerin segilmesi, metabolik
parametrelerdeki herhangi bir degisikligi en aza indirmelidir. Bir hasta hormonal
sorunlardan endise duyuyorsa, bakir salgilayan rahim i¢i cihaz iyi bir alternatiftir.
Emzirme—Anne emzirme konusunda cesaretlendirilmeli ¢iinkii hem anne bebek
saglig1 i¢in 6nemlidir. Emzirme, maternal glikoz metabolizmasini iyilestirir ve bu
nedenle dogum sonrasi glikoz tolerans testi sirasinda elde edilen glikoz seviyelerini
azaltabilir(243,245), ozellikle kadin test sirasinda emzirirse(246).Teorik olarak , bu
sahte bir sonuca yol agabilir. Birkag prospektif ¢alisma, emzirmenin, emzirmeme ile
karsilastirildiginda GDM  tanist  konulduktan sonra uzun siireli tip 2 diyabet
insidansin1 azalttigini bildirmistir(247,250). Daha yiiksek laktasyon yogunlugu ve
daha uzun siire, kilo kaybindan bagimsiz olarak ve tip 2 diyabet icin risk faktorleri
ayarlandiktan sonra risk ile ters orantiliydi(sosyodemografik karakteristikler, prenatal
metabolik durum , perinatal sonuglar , yasam tarz1 ).

Diger konular-- Klinisyenler, dogum sonrasi depresyonun diyabetli kadinlarda
(gebelik oncesi veya gebelik) diyabetik olmayan kadinlara gore daha yaygin
oldugunun farkinda olmalidir(251).Gestasyonel diabet 6ykiisii ; Tip 2 diabet , Tip 1
diabet , metabolik sendrom ve kardiyovaskiiler hastalik riskini artirmaktadir.
Kadinlar bu riskler hakkinda egitilmeli, risk azaltma igin yasam tarzi miidahalelerini
benimsemeye tesvik edilmeli (6rn. Saglikli diyet kilo verme egzersizi) ve birinci

basamak saglik hizmeti saglayicisi ile takip etmeleri tavsiye edilmelidir.
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Tiirkiye Cumbhuriyeti Saglik Bakanlhiginin 6nerileri dogrultusunda gebelik takibi
sirasinda istenen tetkiklerden olan seker yiikleme tetkiki istenen hastalarin sonuglari
hasta se¢iminde yol gosterici olacaktir. 50 gr seker yiikleme tarama sonucu pozitif
¢ikan hastalardan tani tetkiki igin 100 gr seker yiikleme tetkiki yapilmakta, bu
tetkikin  sonuglarina goére hastada gestasyonel diyabetes mellitus tanisi
konulmaktadir. Gestasyonel diyabetes tanis1 alan hastalar ¢alismanin hasta kismini
olusturmaktadir. Seker yiikleme sonucu pozitif olan ( 50 gr glikozun tiiketilmesinden
1 saat sonra yapilan kan seker bakisi sonucu 140-180 arasinda ¢ikan) hastalarda tani
amach 100 gr glikoz i¢ilmesi sonrasinda 3 defa kan alinmasi gerekmektedir. Bu
tetkik bazi hastalar i¢cin zorlayici olabilmektedir.50 gr seker yiikleme tarama tetkiki
pozitif ¢ikan hastalara , ayn1 zamanda transabdominal ultrason ile fetal yumusak
doku (Humerus,Femur,Karin ¢evresi ve Skapula) dl¢iimii yapilacaktir. 50 gr seker
yiikleme tarama testinin tani olasiligini arttirmada; fetal yumusak doku ol¢timleri
kullanilarak arastirilmasi yapilacaktir

3. GEREC VE YONTEM

Calismamiz Nisan 2020-Temmuz 2020 tarihleri arasinda Saghik Bilimleri
Universitesi (SBU) Bursa Yiiksek Ihtisas Egitim ve Arastirma Hastanesi (EAH),
Kadin Hastaliklar1 ve Dogum Klinigi’nde gergeklestirildi.llk trimester ultrasonlar ile
teyit edilmis son adet tarihine gore 24-28 hafta aras1 gebelere poliklinigimizde 50

gr GCT taramasi testi yapildi. Toplam 300 goniillii ile prospektif olarak tasarlandi.

SBU Bursa Yiiksek ihtisas EAH Klinik Arastirmalar ve Etik Kurulu’ndan
21.11.2019 tarih ve 2011-KAEK-25 2019/06-27protokolnumarali karar ile alinan
onayr takiben baglatilan calismada, c¢aligmaya katilan kisiler bilgilendirildi ve

‘Bilgilendirilmis Goniillii Olur Formu’ okutularak imzalatildi.
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GRUPLARIN BELIRLENME YONTEMIi

ACOG’un GDM tarama rehberine gore ; poliklinigimize basvuran 24-28
hafta gebelerde 50 gr GCT ve takiben pozitif saptanan gebelerde 100 gr OGTT
yapild.50 gr glukoz tolerans testinde 140 mg/dl degerini pozitif olarak kabul
ettik.Pozitif hastalara 3 saatlik 100 gr OGTT yaparak ACOG ve TEMD Kkriterlerine
gore gestasyonel diabet ve bozulmus glukoz toleransi tanilarini koyduk. 100 gr

OGTT sema ve tani kriterleri tablo 5 ve sekil 1 de gosterilmistir.

TABLO 5
Plasma yada Serum Glukoz Plazma Glukoz Diizeyi
Diizeyleri NDDG
Carpenter ve Coustan
mg/dL mmol/dL mg/dL mmol/dL

Achk 95 53 105 5.8
1. Saat 180 10,0 190 10,6
2. Saat 155 8.6 165 9.2
3. Saat 140 7.8 145 8.0

* Her ne kadar bazi klinisyenler GDM tanisi icin yiiksek tek bir degeri kullansa da, tam genellikle 2 veya daha
fazla esik deger ya da listlindeki degerlerin varh@inda konulmaktadir.

Adapted with permission from the American Diabetes Association. Classification and Diagnosis of Diabetes.
Diabetes Care 2017;40 (Suppl. 1):5S11-S24. Copyright 2017 American Diabetes Association

Gebeligin 24.-28. haftasinda tiim gebeler taramaya alinmalidir.
(GDM risk faktorleri varsa |. trimesterde tarama yapiimali, normal ise diger timesterierde de yeniden incelenmeli)

|

Y '

| iki agamali yaklagim | | Tek agamal yaklagim |

50 g glukoz ile tn tarama testi l
{gUnGn herhangi bir saatinde yapilabilir) | 75 g glukozlu, 2 stlik OGTT

\J

APG 292 mg/dl, 1.5t PG 2180 maidi,
2.5t PG 2153 mgidl

' v '

18t PG 18tPG= 1stPG [ 1
=140 mg/d| 140-179 mg/dl 2180 mg/d| l l
100 g glukozly, 1 Normal
3 stlik OGTT wm
A *
N |
M APG 205 mg/dl ,ﬁm S -‘J
1.5t PG 2180 mgldl /'
2.5l PG 2155 mgid| \‘
1 deer Gebelikte
3.5 140 mgidl yosstne [ | " neT

SEKIL 1 TEMD iki asamali ve tek asamal1 gestasyonel diaber taramas1 ve tanis
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Tiirk Endokrinoloji ve Metabolizma Dernegi’nin 2020 diyabet kilavuzuna
gore hastalar1 3 gruba ayirdik. 50 gr GCT sonucu normal olan birinci grubu; 50 gr
GCT ‘si yiiksek 100 gt OGTT’sine gore sonucu bozulmus glukoz toleransi olan
ikinci grubu ve 50 gr GCT ve 100 gr OGTT’sine gore sonucu GDM olan gebeler

tiglincii grubu olusturdu.

Calisma Oncesi hastanin aragtirmaya dahil edilme kriterlerini saglamamasi ,
cogul gebelikler , ek hastaligi olanlar (Tip 1 ve Tip 2 Diabet , Pregestasyonel Diabet
, Troid Hastaliklar1 , Hipertansiyon , Kalp Hastaliklar1 ) , caligmaya katilmak igin

onam vermeyenler arastirma kapsami disinda tutuldu.

VERILERIN TOPLANMA YONTEMI

Gruplara gebelik haftasi 24-28 hafta arasi tekil canli 300 gebe dahil edildi.
Ultrasonografi yapilmadan Once gebe bilgilendirme ve onam belgesi her gebeye
okutularak, her gebeden yazili onam alindi.Dahil edilen gebelerin yas,
boy.kilo,viicut kitle indeksi,parite, gravida, gebelik haftasi,kronik hastaligi olup
olmadigi, ila¢ kullanip kullanmadigi, gebelik komplikasyonu olup olmadigi,sigara
kullanip kullanmadigi,aile Oykiisii(ailede diyabetes mellitus tanis1 olan),6nceki
gebeliklerin Gykiisii(onceki gebeliklerinde gestasyonel diabetes tanisi,makrozomik

bebek dogumu) not edildi.

Degerlendirmeye aldigimiz fetuslerin karin gevresi 6n duvari , femur kemigi ,
humerus kemigi ve skapula kemigi cilt alt1 yag doku kalinliklar1 6l¢iildii. Ayrica bu
dort Sl¢limiin toplami baz alinarak literatiir 6rneklerinde oldugu gibi toplam yag

doku kalinlig1 degerlendirmesi yapildi.

Fetal abdominal yag doku kalinligr 6l¢iimii standart karin c¢evresi Olgiim
diizleminden yapildi.Buna gore karin g¢evresi her 2 fetal portal ven ve mide net
goriildii. Gorlintli esnasinda fetal cilt ve cilt alt1 dokular net degerlendirildi ardindan
dis cilt kenar1 ile karin 6n duvart i¢ kenar1 aras1 mesafe , umblikal kordun girdigi

yerden 2 cm uzakta , 6l¢iildii.3 6l¢iim alindi ve ortalamasi kaydedildi.
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Fetal skapula humerus ve femur yag doku kalinliklar1 literatiirde benzer
Olctimlerden yola ¢ikarak; kemiklerin orta hat diizleminde cilt dis kenari ile kemik

dis kenari arasindaki mesafe dlgiilerek hesaplandi. (252-253)(Sekil 2-3-4-5)

Sekil 2 Humerus Yag Doku Kalinligi Olgiimii
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Sekil 3 Femur Yag Doku Kalmligi Olgiimii
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Sekil 5 Abdomen Yag Doku Kalinligi Ol¢iimii

Bu transabdominal ultrasonografi bulgular1 gestasyonel diabetes mellitus

tanisin1 6ngérme agisindan degerlendirildi.

ISTATISTIKSEL CALISMA YONTEMI

Uygun istatiksel analizler i¢in Windows tabanli SPSS 24.0 istatistiksel analiz
programi kullanildt (SPSS inc , ABD ) . Degiskenlerin normal dagilip
dagilmadiklarini belirlemek i¢in gorsel ( histogramlar , olasilik grafikleri ) ve analitik
yontemler ( Shapiro-Wilk ve Kolmogorov-Smirnov testi ) kullandik.Degiskenler
ortalama , standart sapma , gruplar arasi ortalama farklilig1 , %95 giliven aralig1 ,
ortanca (minimum-maksimum ) u degeri , siklik ve yiizde olarak tanimlandi.Normal
dagilan veriler i¢in Pearson , normal dagilmayan veya nominal veriler i¢in Spearmen
testleri uygulandi.Anlamlilik diizeyi p<0,05 olarak belirlendi.ikili karsilastirmada
normal dagilan degiskenler icin student-t testi , normal dagilmayan degiskenler i¢in
Mann-Whitney-U testi yapildi .Ug¢ grup karsilastirmasinda ise ; normal dagilan
veriler i¢in One Way ANOVA ve Post Hoc Tukey ve Tamhane’s T2 testleri; normal
dagilmayan veriler i¢in ise Kruskal Wallis testleri yapildi.

Iki gruplu analizde dnceki analizlerle anlamli saptanan faktdrler , calismanin
sonucunun Ongdriilmesi agisindan ikili lojistik regresyon analizine gidildi. Hosmer
Lemeshow sonucu analizin model uyumunu degerlendirmek i¢in kullanildi.% 5 tip 1

hata diizeyi istatistiksel olarak anlamli kabul edildi.

Alict igletim karakteristik egrileri (ROC egrileri) olusturuldu ve egri altindaki
alanlar (AUC) ile hassasiyet (sen.) ve Ozgiillik (spe.) hesaplandi.Buna gore

gestasyonel diabet olmayan gruba gore bir kesim degeri belirlendi.
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4. BULGULAR

Demografik ve klinik o6zellikler ile tanimlayict analizler tablo 6 da
gosterildi.Buna gore ¢alismaya 300 goniillii dahil edildi.Gebelerin yas ortalamasi
28,1 saptandi (18-45yas) . Calismaya katilian gebelerin gebelik haftas1 24-28 hafta
arasindaydi. Viicut kitle indeksi 27,9 + 3,8 saptandi. Caligmaya katilan goniillillerden
60 ‘1 (%19,9 ) gestasyonel diabet , 70 ‘i (%23,2) bozulmus glukoz toleransi olarak

siniflandirild .

Calismaya dahil ettigimiz fetuslerin karin 6n duvart yag doku kalinlig
ortalama 5+0,8 mm , femur yag doku kalinligi 44+0,7 mm , humerus yag doku
kalinlig1 3,7+£0,7 mm , skapula yag doku kalinlig1 4,1£2,2 mm ve total yag doku
kalinlig1 16,9+2,9 mm olarak saptandi.
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Tablo 6: Sonuglarin gebeler ve fetiislere bagh tanimlayici analizi

Gebe kadinlar

(n=300)
Annenin karakteristik ozellikleri X+SD veya Med
(min-max)
Yas (yil) 28,1 £6,2 (18-45)
Gebelik Haftas: (hafta) 26 (24-28)
Viicut kitle indeksi (kg/m?) 27,9+3.8
Nullipar (n; %) 86; 28,5
Sigara (n; %) 33; 10,9
Gestasyonel Diyabet oykiisii (n; %) 59; 19,5
Imminens oykiisii (n; %) 16; 5,3
Saghkh grup (n; %) 170; 56,3
Bozulmus Glukoz Toleransi (n; %) 70; 23,2
GDM (n; %) 60; 19,9
Fetusun karakteristik ozellikleri X£SD veya Med
(min-max)
Karin 6n duvar yag doku kalinhgi (mm) 5,0+0,8
Femur yag doku kalinlig1 (mm) 4,0 £0,7
Humerus yag doku kalinhigi (mm) 3,7+£0,7
Skapula yag doku kalinhigi(mm) 4,1 +2,2
Total yag doku kalinhgi (mm) 16,9 2,9

mm: millimetre, kg: kilogram, m2: metrekare n: say1, %: yiizde, X: ortalama, SD: standard

sapma, Med: ortanca, min: minimum, max: maximum.

Tanimlayict analizler sayisal degiskenler i¢in (X+SD) ve median (min-max); kategorik

degiskenler i¢in de (n; %) kullanilarak yapildi.

Tablo 7 ‘de gosterildigi gibi yapilan 6l¢iimlerden humerus yag doku kalinligi

skapula yag doku kalinlig1 ve total yag doku kalinlig1 viicut kitle indeksiyle pozitif

yonde korele saptanmis olup p degerleri sirastyla 0,052 — 0,024 — 0,013 olarak tespit

edildi.Gestasyonel diabet gruplarinda femur yag doku kalmhigi ( p=

0,001 ) ve

humerus yag doku kalinligi ( p=0,023 ) istatistiksel olarak anlamli korele

saptandi.Karin 6n duvar yag doku kalinligi ( p=0,421 ) , skapula yag doku kalinlig (

p=0,418 ) ve total yag doku kalinlig1 ( p=0,356 ) gestasyonel diabet ile anlaml1 olarak
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farklilik gostermedi.Gebelerin yaslari1 yag doku 6l¢tim parametrelerinin higbiri ile

istatistiksel olarak anlamli korelasyon gdstermedi(p>0,05).

Tablo 7: Sonuglar ve fetus yag dokusu bilesenleri arasindaki korelasyonlar

Karmm on duvan Femur yag | Humerus yag | Skapula yag | Total yag doku
=300
: yag doku kalinhg: doku kahnhg | doku kalinhgr | doku kahnh@ | kalinhg (mm)
(mm) (mm) (mm) (mm)
r P r P r P r P r P
Yas (y1l) -0.042 0.469* -0.081 | 0.169* 0.125* | - 0.878* | -0.060 0.297*
-0.089 0.009
Viicut kitle | 0.108 0.063* 0.082 0.156* 0.112 | 0.052% | 0.131 | 0.024* | 0.143 0.013*
indeksi
(kg/m?)
Sigara -0.025 0.660* 0.012 0.833* | -0.051 | 0.381* | 0.063 | 0.279* | -0.008 0.892*
oykiisii
Gestasyonel | -0.092 0.113* 0.047 0.418* | 0.023 | 0.696* | 0.083 | 0.151* | 0.013 0.829*
Diyabet
oykiisii
Gestasyonel | 0.047 0.421* 0,198 0.001* | 0131 | 0.023* | 0,047 | 0.418* | 0.054 0.356*
Diyabet

mm: millimetre, r: korelasyon katsayisi, kg/m?2: kilogram/metrekare

Spearmen test: * ve Pearson: #(p< 0.05 anlamli kabul edildi)

Hastalar1 2 gruba ayirdik.Gestasyonel Diabetes Mellitus tanili hastalar (n=60)

l.grubu , GDM olmayan hastalar (n=240) ikinci grubu olusturdu.Yaptigimiz

bagimsiz iki grup analizinde femur ve humerus yag doku kalinligi her iki grup

arasinda istatistiksel olarak anlamli farkli saptandi ( sirasiyla p=0,002 , p=0,043 ).

Diger parametreler gruplar aras1 anlamli farklilik géstermedi.(Tablo 8)
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Tablo 8: Gestasyonel diyabet olan ve olmayan gruplarda sonuglarin

karsilastirilmasi

GDM var (n=60) GDM yok (n=240)
X+SD/Medyan X+SD/Medyan Ortalama Farkhlk | p
(min—-maks) min—-maks) (%95Cl) / U degeri
Yas (yil) 27 (18-45) 28 (18-43) 7026 0.772%
Viicut kitle indeksi (kg/m?) | 28.05+4.02 27.9+3.7 0.09 [(-0.99) -(1.17)] 0.869*
Sigara oykasii n=7 n=26 7140 0.854*
Gestasyonel Diyabet | n=14 n=45 6870 0.425%
oykiisii
Karin 6n duvari yag doku 5.1+1 4.9+0.7 0.13 [(-0.14) -(0.40)] 0.356*
kalinhigi (mm)
Femur yag doku kahnlig 4+0.5 3.70.7 -0.33 [(-0.54)-(-0.12)] 0.002*
(mm)
Humerus yag doku kalinhg: 3.5+0.6 3.7+0.6 -0.19 [(-0.39)-(-0.06)] 0.043*
(mm)
Skapula yag doku kalinigi | 4.25 (2.4-6.8) 4 (2-4.9) 6713 0.417*
(mm)
Total yag doku kalinhigi 16.2 (10.7-22.4) 16.9 (10.5-17.3) 6638 0.350¢
(mm)

mm: millimetre,Cl: given araligive U: U degeri

Tanimlayici analizlernormal dagilan degiskenler igin (X£SD) ve normal dagilmayan degiskenler i¢cin medyan (min—

maks) kullanilarak hazirlandi.

Student’s t-test *p<0.05 and Mann-Whitney U test #¥p<0.0

Hastalar1 3 gruba ayirip degiskenleri analiz ettik.Birinci grupta kontrol grubu
gebeler ( n=170) , ikinci grupta bozulmus glukoz toleransi alan gebeler (n=70 ) ,
liclincii grupta ise gestasyonel diabetes mellitus tanisi alan gebeler (n=60) yer
aldi.Uclii grup analizinde One Way ANOVA ve Kruskal Wallis testleri
uygulandi.Buna gore ¢alisma parametrelerinden sadece femur yag doku kalinlig ii¢
grup arasinda istatistiksel olarak anlamli saptandi(p=0,005).Abdominal , humerus ,
skapula ve total yag doku Ol¢limleri ti¢ grup arasinda farklilik gostermedi.Gruplar

Post-Hoc olarak ikili analiz edildi.Buna gore femur yag doku kalinlig1 kontrol grubu
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gebeler ile gestasyonel diabetes mellitus tanili gebeler arasinda istatistiksel olarak

anlaml1 farkli saptandi(p=0,010)(Tablo 9) .

Tablo 9: Kontrol grubu, bozulmus glukoz toleransi grubu ve gestasyonel

diyabet grubu arasi parametrelerin degerlendirilmesi

Kontrol Bozulmus Gestasyonel P p* p* p*
Grubu Glukoz Diyabet (n=60) Kontrol&BGT Kontrol&GDM BGT&GDM
(n=170) Toleransi
(n=70)
X+SD/Med | X+SD/Medya | X+SD/Medyan
yan (min— | n (min- | (min-maks)
maks) maks)
Yas 27(18-43) 28(18-43) 27(18-45) 0.936% 0.827 <0.827 0.717
Viicut Kitle | 27.8+3.5 28.3+4.2 28.05+4 0.617 0.597 0.905 0.908
indeksi (kg/m?)
Abdomen yag 4.9+0.7 4.9+0.9 5.1+1 0.552 0.996 0.705 0.890
doku kalinhg:
(mm)
sy G 3.7+0.6 4+0.4 4+0.5 0,005 0.885 0.010 0.160
kahnhgi (mm)
Humerus yag | 3.7+0.6 3.7+0.6 3.5+0.6 0.126 0.995 0.075 0.423
doku kahnhg
(mm)
Skapula  yag | 4.242.7 4+0.8 4.1+0.9 0.653" 0.685 0.348 0.736
doku kalinhg
(mm)
Total yag doku | 17+3.2 16.8+2.2 16.5+2.3 0.518% 0.466 0.312 0.596
kalinhig (mm)

p: OneWay ANOVA (ortalamaSD); p*: Kruskal Wallis (medyan(min-maks)); p*: Post-Hoc Tukey,
Tamhane’s T2 ve Mann Whitney U test

mm: milimetre, kg/m2: kilogram/metrekare

GDM gelisimini 6ngorebilecek degiskenleri ve odds ratio(olasilik orani )
belirlemek amaciyla onceki caligmalarda korelasyon saptanan femur yag doku ve
humerus yag doku kalinliklar1 ile binominal lojistik regresyon analizi
yapildi.Referans kategori olarak GDM saptanmayan gruplar alindi.Bu analize gore
femur yag doku kalinligt GDM gelisimi agisindan tahmini bir veri olarak
saptandi.Buna gore femur yag doku kalinligindaki her 1 mm lik artis GDM
olasiligin 1,8 kat artirabilmektedir (p=0,011)(Tablo 10)
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Tablo 10:Gestasyonel Diyabet tanis1 alan ve almayan gruplar arasi

humerus ve femur él¢iimleri acisindan binary lojistik regresyon analiz sonuc¢lari

Iki grup analiz sonuclar:

RF Gestasyonel Diyabet var-yok
Wald OR GA(%95) p
Femur yag doku 6.3 1.77 1.03-2.77 0.011
kalinhig1 (mm)
Humerus  yag 0.7 1.23 0.76-1.98 0.395
doku  kalinhg
(mm)

GA (95 %); gliven araligi; OR: odds orani. Wald: test istatistigi degeri. Bagimli degisken 2

gruptan olustugu i¢in binominal lojistik regresyon kullanilmistir. Referans kategori kontrol grubu

almmistir. Hosmer ve Lemeshow testi p>0.281 ¢ikmis olup modellerin veriye uyumu iyidir.

Femur yag doku kalinligi 6l¢iimii agisindan ROC analizi yapildi.Buna gore

islem karakteristik egrisi altinda kalan alan 0,642 olarak hesaplandi ve istatistiksel

olarak anlamli saptandi(p=0,001).Femur yag doku kalinlig1 4,1 mm iizerinde ise

%63,8 sensivite ve %065 spesifite ile GDM gelisme olasiligi goriildii.(Tablo 11)

(Sekil 7)

Tablo 11: Femur yag doku ile gestasyonel diyabet varhg: acisindan ROC

analiz tablosu

RF AUC (%95) | Cut off P Sens Spes PLR
Femur yag | 0.642 (0.559- | 4.1 0.001 63.8 65 1.8
doku 0.726)
kalinhgi
(mm)

AUC: Egri altinda kalan (Area under curve, ing.), Cut off: Femur yag doku kalinligi

acisindan esik deger, Sens: Duyarhilik, Spes: Ozgiilliik, PLR: Pozitif Olabilirlik Oran1
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ROC Egrisi
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Sekil 7 : Femur yag doku kalinligt ROC analiz grafigi

5. TARTISMA

Diabet ; insiilin eksikligi ya da insiilin etkisindeki defektler nedeniyle
organizmanin karbonhidrat , yag ve proteinlerden yeterince yararlanamadidig: ,
stirekli tibbi bakim gerektiren kronik , genis spektrumlu bir metabolizma
bozuklugudur(254).Uzun  donemde farkli organlart1 etkileyip hasar ve
disfonksiyonuna sebep olmaktadir. Gerekli taramalarla tanmi testlerini uygularak

maternal ve fetal morbidite azaltilabilir.

Gestasyonel Diabetes Mellitus gebelik sirasinda gelisen karbonhidrat
tolerans1 durumudur. Prevelanst multifaktoryel etmenlere baghdir ; itk , etnik grup ,
obezite , sedanter yasam ve ileri yas gibi ornekler verilebilir. Maternal ve fetal
morbiditeye sebep olmaktadir. GDM ‘ nin tanm1 ve tedavisi gebelik sonuglari
acisindan onemlidir.Baz1 kadinlar sadece diyet ile 6glisemik kontrolde kalabilirken

%30 kadar gebeye ilag tedavisi gerekir.GDM ‘un tani ve kontrol altina alinmasiyla
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preeklampsi , makrozomi ve omuz distosisi sonuglarinda ciddi azalmalara sebep
olabilmektedir(255).

Normal gebeliklerde cilt alti yag dokusu 3.trimestirda depolanir ve
28.haftada toplam viicut agirliginin %4-5 ini olusturur.Bu durum diabetik hastanin
sik1 glikoz kontriiliini stirdiirebildigi bir durumda bile fetal yag dokusu dagiliminin

normal gebeliklerden daha farkli olacagini gosterebilir.

Bizim c¢alismamizin ilk amaci fetal yag kitlesinin degerlendirilmesinin daha
onceki literatiir taramalarina da dayanarak GDM 06ngoriisii veya takibinde yardimci

bir tarama metodu gelistirmek bu agidan literatiire katki da saglamaktir.

Klinigimizde Nisan 2020-Temmuz 2020 tarihleri arasinda gebe poliklinigine
bagvuran calismamizin sartlarina uyan 300 gebenin sonugclari
incelenmistir.Calismamizda toplam 60 GDM , 70 Bozulmus glukoz toleransi olan ve

170 de 50 gr GCT sonucu normal ¢ikan hasta dahil edilmistir.

GDM insidanst ¢evresel cografik ve sosyo kiiltiirel faktorlere gore
degismekle birlikte diinya genelinde % 14-15 insidansa sahiptir.Bizim ¢alismamizda
60 GDM hastas1 saptanmis olup %19 oranda bulunmaktadir.28.hafta 6l¢tiim
yaptigimiz saglikli gebelerde karin 6n duvart yag doku kalinhigi 4,9+0,7 mm ile
GDM tanili gebelerdeki karin 6n duvar1 yag doku kalinligr 5,1+1 mm saptanmis olup
diabetli hastalarda bu Ol¢lim istatistiki agidan bir farklilik yaratmadi.Aynmi sekilde
diabetli gebelerde skapula yag doku kalinlig1 ve toplam yag doku bilesenleri 6lgiimii
saglikli gebelere gore farkli saptanmadi.Bununla birlikte femur yag doku kalinligi

olgtimleri diabetli hastalarda istatistiksel olarak daha fazla tespit edildi(Tablo 7) .

2014 yilinda yapilan bir ¢aligmada fetus karin 6n duvart 50 gr GCT testi
bozuk hastalarda yiiksek saptanmig(256).Yine yapilan bir ¢alismaya gore onkol ,
bacak , subskapular ve karin 6n duvar1 yag doku kalinliklar1t GDM tanili kadinlarda ,

normal kadinlara gore daha biiyiik tespit edildi(257).

Tiirk Endokrinoloji ve Metabolizma Derneginin siniflamasina gore hastalar1 3
gruba ayirdik.Femur yag doku kalinligr saglikli gebeler , bozulmus glukoz toleransi

olan gebeler ve GDM tanili gebeler arasinda (sirastyla 3.7+0.5 mm, 4+0.4 mm, 4+0.6
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mm) farkli saptandi(p=0,005) . Gruplar kendi arasinda ikili karsilagtirdigimizda
saglikli gebeler ile GDM 1i gebeler femur yag doku kalinligi yine farklilik
gosterdi.Karmm 6n duvar1 humerus ve skapula yag doku kalinliklar1 3 lii analizde

farkli saptanmadi.

Yapilan bu korelasyon analizleri ve gruplar arasi karsilastirmalarda GDM
hastalarinda farklilik gosteren femur ve humerus yag doku oOl¢iimlerinin tanisal
degerini tespit etmek , hastaliga etki diizeyini degerlendirmek agisindan ikili lojistik
regresyon analizi de yaptik.Buna gore femur yag doku kalinligi 1 mm artikga GDM
olasiligr 1,7 kat artig gosterebilmektedir.Humerus yag doku kalinliginin GDM

tanisinda bu analizde farkli olmadigini saptadik.

Bununla birlikte femur yag doku kalinlig1 acisindan kontrol gruba hastalara
gore bir esik deger belirlemek istedik.Yaptigimiz ROC analizinde femur yag doku
kalinligt 4,1 mm’nin lizerine ¢iktiginda %63-65 duyarlilik ve ozgiillikle GDM

olasilig1 artmaktadir.

Caligmamizda femur yag doku kalinliginin diger parametrelere gore GDM li
hastalarin 6ngoriisiinde , anormal 100 gr OGTT sonucu agisindan , daha anlamli ve
ileride GDM hasta popiilasyonunun taranmasi siki takibi ve diabete bagh
morbitidenin azaltilmasi agisindan yararli ek bir tarama metodu olabilir.Literatiir
caligmalarinin bazilarinda karin 6n duvart yag doku kalinligt GDM 06ngoriisiinde
daha fazla sayida anlamli saptanmis olsa da bizim c¢aligmamizda bu durum
izlenmedi.Bunun bir sebebi de ; hasta sayisinin az olmasi ile ve ayni cografi bolgede

yasayan popiilasyonda degerlendirme yapilmis olmasi olabilir.

Calismamizda ultrason ile dlgiilen fetal yag doku kompoziti ile GDM iliskisi
degerlendirilirken artan fetal adipozitenin dogum sekli , fetal agirlik ve dogum
sonrast fetal maternal sonuclar lizerine etkisi net degerlendirilemedi.Literatiirde
mevcut bazi ¢alismalarda yag dokusu artan bebeklerim makrozomi ve intrapartum
komplikasyonlar ugrama olasiliginin daha fazla oldugu gosterilmistir(258,259).Bu
caligmalar ve bizim c¢alismamiz fetal adipozitenin ilerde rutin biyometrik

parametrelere ilave bir degerlendirme olabiliecegini gostermektedir.
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Calismamizin giigliiklerinden biri ; GDM tanili hastalara erisimin zorlugu ve
az  sayida  hastanin  degerlendirilebilmesiydi.Bununla  birlikte = c¢alisma
popiilasyonumuz daha homojen ve komplike olabilirdi.Calismamizin zayif
yonlerinden birisi de sonografik bulgulart dogum sonrasi neonatal yaglanma
bulgulartyla iliskilendirmemizdi.Ayrica yag dokunun omuz distosisi ve Erb paralizisi
gibi daha nadir ve olas1 komplikasyonlarin 6ngoriisiinii giiglendirmedi.Bunun i¢in
daha fazla sayida diabetli hastayla prospektif ve daha uzun donem sonuglarin

izlendigi ¢alismalara ihtiyag vardir.

6. SONUC

Calismamizda 24-28 hafta gebelere femur , humerus , abdomen ,skapula yag
doku kalinlig1 6l¢iimii yapilip GDM tan1 6ngoériisiinde bulunmay1 amagladik.Femur
yag doku kalinligmin diger parametrelere gore , anormal 100 gr OGTT sonucu
agisindan daha anlamli oldugunu tespit ettik ve bu parametreyle GDM hasta

3

popiilasyonun taranmast ve GDM ¢ ye bagli morbiditenin azaltilmasi agisindan

yararl ek bir tarama metodu olabilir.
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