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1. GIRIS VE AMAC

Gestasyonel diabetes mellitus(GDM), gebelikte anne ve bebegi etkileyen ana medikal
sorunlardan birini tegkil etmektedir. Diyabetik gebelerde amag kan sekeri seviyesini optimum

diizeyde tutmak ve boylece perinatal morbidite ve mortaliteyi en aza indirmektir.

Gebelikte diyabet {igiincli trimesterde ortaya ¢ikan bir hastalik oldugu icin son
trimester Oncesi(24-28. Gebelik haftasi) 50 gr glukoz yiikleme testi yapilarak riskli grup
ortaya ¢ikarilip kesin tani i¢in bu hastalara; bazi merkezlerde 100 gr oral glukoz tolerans

testi(OGTT), baz1 merkezlerde 75 gr OGTT testi yapilarak kesin tan1 konmaktadir.

Tarama amaciyla yapilan 50 gr OGTT nin esik degeri 140 mg/dl ve 130 mg/dl olmasi
konusunda farkli goriisler mevcuttur. Esik degerin diisiiriilmesi daha ¢ok gestasyonel diyabet
hastasinin yakalanmasina; buna karsin yanlis pozitif sonuglarin artmasina neden olacaktir. Bu
durumda tarama testinde yanlis pozitiflik gosteren hastalara kesin tani testlerinin uygulanmasi

da ek bir maliyet getirecektir.

Biz calismamizda bu tartigmali konuyu arastirmak {izere klinigimize basvurup tedavi
goren, 50 gr glukoz tarama testi sonucu 130-140 mg/dl arasinda ¢ikan hastalar ile sonucu 130
mg/dl ve altinda ¢ikan hastalarin dosya kayitlarini retrospektif olarak inceleyerek perinatal

sonuclarini inceledik.



2. GENEL BILGILER

OBEZITE

Asirt kilolu olmak, zengin toplumlarin bliylik saglik sorunlarindan biri haline
gelmistir. Gebelik tizerinde ¢ok yonlii etkileri ve tibbi 6neme sahiptir ve son yillarda obezite
prevalansi giderek artmaktadir. Gegen birkag yil icinde obezite epidemik-dar tanimiyla, siklig1
ve siddeti giderek artan ve genis bir alana yayilan, gegici salgin olay — olarak tanimlandi. Ne
yazik ki obezite daha dogru tanimiyla endemiktir-kronik olarak izlenen bir durumdur. Ayrica
prevalansi 1960’dan beri artmaya devam etmistir. 1991 yilinda Birlesik Devletlerdeki
yetiskinlerin yaklasik ticte biri asir1 kiloluydu ve yillik 6liimlerin neredeyse 300.000°1
obeziteye baglanmaktaydi(1). Bu problem ne yazik ki sadece yetiskinlerle sinirli degildi ve 6-
11 yas aras1 ¢cocuklarin %15°1 asir1 kilolu olarak bildirilmisti(2). Adolesanlarda da prevalans

benzerdir.

Diabet, kalp hastaliklari, inme ve osteoartrit gibi obezite ile ilskili bir¢ok hastalik
vardir. Bu hastaliklarin tiimiinde azalmis yasam beklentisi vardir. Bray(2003) tiim diinyada
yayllmaya baslayan epidemik obeziteyi, yine diinya c¢apinda bir epidemik diabetin
1zleyecegini ileri siirmiistiir. Gebe kalan obez kadinlar ve onlarin fetuslar1 gebelikle ilgili ¢ok
cesitli komplikasyonlara yatkindirlar. Uzun donem maternal etkileri anlamli ve artmig
oranlarda morbidite ve mortalite ile iliskilidir. Ayrica, son calismalarda obez kadinlarin

¢ocuklarinin da uzun donemde morbiditeye maruz kaldiklari gosterilmistir.(3)

Obezitenin tanimlanmasinda ve siiflandirilmasinda Quetelet index olarak da bilinen
viicut kitle indeksi(VKI) kullanilmaktadir. VKI, kilogram cinsinden agirligin, metrekare
cinsinden boyun karesine boliinmesi ile hesaplanir(kg/m2). Ulusal Kalp ve Damar

Enstitiisii’ne gore(1998), VKi'nin 18.5 ile 24.9 kg/m2 arasinda normal kilo, 25-29.9 kg/m2



arasinda olmas1 asirt kiloluluk, 30 kg/m2 veya daha biiylik olmasi ise obezite olarak

adlandirilir(4).

Obezite de fertilite de azalma artmis insiilin direncine baghdir. Beller ve
arkadaslar1(2009),6500 in vitro fertilizasyon-intrastoplazmik enjeksiyon siklusunda, maternal
VKI'nin yiikselmesinin kademeli ve anlamli1 olarak implantasyon, gebe kalma ve canli bebek
dogurma oranlarinn azaldigini saptamislardir(5). Lashen ve arkadaslarinin yaptigi bir olgu
kontrol caligmasinda obezite, artmis ilk trimester gebelik kaybi1 ve tekrarlayan gebelik kaybi
riski ile iligkili bulunmustur.(6)bir ¢ok asir1 kilolu ve obez gebede, artmis sayida ve birbiri ile
iligkili istenmeyen perinatal etkiler olugsmaktadir. Obeziteyle komplike gebelik orani,

obezitenin genel prevalansinin artmasina bagl olarak yiikselmistir.

Tablo 1. Gebelik oncesi viicut kitle indeksine(VKI) gére tip enstitiisii tarafindan &nerilen

toplam kilo oranlari (7)

Onerilen toplam kilo alim1

Kategori Kilogram Pound

Zayif VKI <18.5 kg/m2 12.5-18 28-40

Normal VKI 18.5-24.9 11.5-16 25-35
kg/m2

Asir kilolu VKI 25-29.9 7-11.5 15-25
kg/m2

Obez VKI >30 kg/m2 5-9.1 11-20

Obezite maternal morbiditeyi  arttirmaktadir. (tablo 2) gestasyonel diabet ve
hipertansiyon en dikkat ¢ekici morbidite sebepleridir. Sezeryan oranlar1 %20.7 olan kontrol

grubu ile karsilastirildiginda, obez kadinlarda %33.8, morbid obezlerde %47.4 saptanmustir.




Haeri ve arkadaslar1(2009), obez adolesanlarda da gestasyonel diabet ve sezeryan oranlarinin
arttigin1 saptamiglardir(8). Sebire ve arkadaslar1 (2001) tarafindan yapilan bir ¢alismanin
sonuglar1 tablo 2 de gosterilmistir. VKI normalin {izerinde olanlarda hemen hemen tiim
komplikasyonlar anlamli derecede artmistir. Obezite preeklampsi i¢in de ciddi risk
faktorlerindendir. O’Brien ve arkadaslari(2003) tarafindan yapilan, 1.4 milyon kadinin
katildig1 bir ¢alismada, gebelerde VKI’deki her 5-7 kg/m2 ‘lik artislarda preeklampsi riskinin

ikiye katlandigini saptamislardir(9)

Tablo 2. Obez ve asir1 kilolu kadinlarda istenmeyen gebelik sonuglar1 (10)

Artan komplikasyonlar
Komplikasyonlar Normal kadinlarda Asirt kilolu Obez VKi>30
yiizde prevalansi VKIi(25-29.9) (n=31.27)
VKi(20-24.9) (n=79.014)
(n=176.923)
Gestasyonel diabet 0.8 1.7 3.6
Preeklampsi 0.7 1.5 2.1
Postterm gebelik 0.13 1.5 2.1
Acil sezeryan 7.8 1.3 1.8
Elektif sezeryan 4.0 1.2 1.4
Postpartum kanama 104 1.2 1.4
Pelvik infeksiyon 0.7 1.2 1.3
Uriner infeksiyon 0.7 1.2 1.4
Yara yeri 0.4 1.3 2.2
infeksiyonu

Makrozomi 9.0 1.6 2.4
Olii dogum 0.4 1.1 1.4




Gebelikte ge¢ donemde, aciklanamayan 6lii dogum insidansinin artisi obezite ile
iliskilendirilebilir. Cnattingius ve arkadaslari(1998), VKI 25-29.9 kg/m2 olan kadinlarda 6lii
dogum oranlarinda 1.6 kat artis saptamuslardir. VKI >30 kg/m2 olanlarda 6lii dogum orami 2.6
kat artar. Ayrica VKI >30 kg/m2 olan nullipar kadinlarda erken yenidogan 6liimleri yaklasik

iki kat artmistir(11).

Obez gebelerde hem fetal, hem neonatal komplikasyonlar; noral tip defekti, kalp
defektleri ve multiple anomali insidanslar1 artmis olarak izlenmektedir. Yiiksek perinatal
morbidite ve mortalite oranlarina neden olan, obezite ile iliskili iki onemli ve birbiri ile
baglantili faktor, kronik hipertansiyon ve diabetes mellitustur. Fetal biiyiime kisithiliginin iyi
bilinen nedenlerinden biri kronik hipertansiyondur. Gebelik 6ncesi diabet, konjenital anomali
oranlarin1 arttirir. Gestasyonel diabette, gebelik yasina gore iri bebek ve makrozomi
komplikasyonlar1 sayica fazladir. Diabet olmasa bile, obez kadinlarda makrozomik bebek

prevalansi artmistir.
Diabet Tarihge:

Diyabetik gebelerle ilgili ilk yazili literatiir XIX yiizyilin sonlarna dogrudur. 1882
yilinda Duncan, yaslar1 21-38 arasinda degisen 22 gebelikten 15’inde diyabet oldugunu
gosteren verileri yazili belgelerden toplamistir. 1908°de Offergoldin, 57 diyabetli gebeligin
%66’sinda perinatal 6liim gerceklestigini bildirmistir. 1916’da Juslin ise, insiilin Oncesi
donemde gestasyonel diyabeti tanimlamis, o donemde spontan abortus ve erken dogum
oranimin % 30 oldugunu bildirmistir (12). Insiilinin 1922°de kesfiyle maternal mortalite
%30’lardan %0’a, perinatal mortalite ise %60’lardan %5’e kadar diismiistiir. Son yillarda ise
artik gen tedavisinden, embriyonik kok hiicre ve pankreas adacik transplantasyonundan

bahsedilmektedir (13).



Tanim

Diyabet, insiilin eksikligi veya insensitivitesi sonucu organlarin kronik hiperglisemiye
maruz kaldigi, klinik bir sendrom olarak tanimlanir. Gebelik Oncesi teshis edilmisse
pregestasyonel (PGDM), ilk kez gebelik sirasinda tespit edilmis bir glukoz intoleransi varsa
gestasyonel diyabetes mellitus (GDM) denir. Diyabet ile komplike olmus gebelikler hem anne
hem de fetiis acisindan dikkatli takip gerektiren riskli gebeliklerdir. Yeterli glisemik kontrol
saglanamadiginda  bebekte konjenital ~malformasyondan inutero  Olime, annede
hipoglisemiden diyabetik ketoasidoza ve retinopati, ndropati ve nefropatiye kadar degisik
spektrumlarda morbidite ve mortaliteye neden olabilen metabolik bir bozukluktur.

Gestasyonel diyabet (GDM) ilk kez gebelikte ortaya ¢ikan ya da gebelik sirasinda tani
konulan glukoz tolerans bozuklugudur. Gergek insidansi tam olarak bilinmemektedir; ¢linkii
literatiirdeki veriler calismalarin yapildigi topluma ve tani kriterlerine gore degisiklikler
gostermektedir. Amerikan Diyabet Dernegi gebe kadinlarin % 4’linde yani yilda yaklasik
135.000 kadinda GDM tespit edildigini bildirmistir. Ancak bu oran farkli toplumlarda %1 ile
%14 arasinda degismektedir(14) Yapilan bir c¢aligmada insidans Kafkas irkinda %0,4,
zencilerde %1,5, Asyalilarda %3,5-7,3 ve Amerikalilarda %16 olarak bulunmustur(15) GDM
goriilme sikligini etkileyen bir baska faktdr de anne yasidir. Yapilan calismalarda 25 yas alti
bayanlarda insidans %0,4-0,8 iken 25 yag fUstii grupta bu oran % 4,3-55 olarak
bulunmustur(16) Giiniimiizde yapilan calismalarda GDM siklig1 artmaktadir. Bunun nedeni
artmis obezite siklig1 olabilecegi gibi, tan1 ve testlerdeki esik degerlerindeki diisme de olabilir.
Dogum sonras1 bu gruptaki hastalarin %2-14’tinde Tip 2 diyabet, %3-35’inde ise bozulmus
glukoz toleransi yada aglik glukozu tespit edilmistir(17) Cesitli yayinlar da bu hasta grubunda

5 yil igerisinde %10-50 oraninda tip 2 diyabet gelistigi gosterilmistir(18).

Gebelik sirasinda, biiyiime hormonu ve kortizol diizeylerindeki artig, insan plasental

laktojen hormonunun (HPL) varligi, plasentadan insiilinaz salinimi ve artmis Ostrojen ve



progesteron diizeyleri nedeniyle insiilin direnci goriilme ihtimali artar. Annenin artmis adipoz

depolari, egzersiz kisitlanmasi ve artmig kalori aliminin da glukoz intoleransina katkis1 vardir.
Normal ve diyabetik gebelikte karbonhidrat metabolizmasi:

Ostrojen ve progesteron pankreasta B hiicre hiperplazisi yaparak insiilin iiretimini ve
salgilanmasimi artirir (19). Oral alinan glukoz, gebelik oncesine gore daha fazla insiilin
salgilatir. Periferik dokularda glikojen depolanmasi artar, karacigerde glukoz iiretimi ise
azalir. Sonug; ilk trimesterde glukozun periferik kullanimmin artmasi ve aghk kan glukoz
seviyesinin diismesidir. Insiilin bagiml1 diyabeti olanlar bu nedenle ilk trimesterde daha fazla
hipoglisemi ataklar1 gecirirler. Ag¢lik durumunda yag katabolizmasi artar, yag asitleri,
trigliseritler ve ketonlar artar (20). Ikinci trimesterde ise glukozun plasental transferi icin
calisilir. Ilk trimestere gore daha yiiksek aclik ve postprandial kan sekeri seviyeleri izlenir.
HPL(Human Plasental Laktojen) plasenta kitlesi ile dogru orantili olarak artar. Bu hormonun
artmasiyla yag dokusunda lipoliz artar, boylece glukoz ve aminoasitler fetusa saklanir (21).

Normal bir gebelikte ligiincii trimesterde insiilin sensitivitesinde %44
azalma tespit edilmistir. Insiilin rezistansindan sorumlu olan HPL, progesteron, kortizol ve
prolaktin, insiilin duyarli hiicrelerin glukoz alimini bozarak etki gosterir. Bu hormonlar
gebeligin diyabetojen olmasindan sorumlu ana hormonlardir ve insiilin karsitt hormonlar
olarak bilinir (22).

Ozetle normal bir gebelikte:

1. Besin stimulasyonu sonucu artmis insiilin salinimu.
2. Glukoz toleransinda minimal bozulma.
3. Progresif insiilin direnci gorilir (20).
Diyabetik gebelerde ise gebelik ilerledik¢e ve insiilin karsiti hormonlar arttikga, daha

fazla, gebelik oncesi dozun %30 fazlasi, insiiline ihtiya¢ duyacaktir. Eger gebe kadinin
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pankreas rezervi simirdaysa endojen insiilin tiretimi 6zellikle son trimesterde yetersiz kalacak
ve ilk defa diyabeti ortaya ¢ikacaktir (23).

Artmis insiilin direnci ve glikoz yapiminin artmast sonucu hiperglisemi ortaya
cikacaktir. Hipergliseminin fetusa yansimasi ise su sekilde olacaktir. Plasentada glukoz
transportu 250 mg/dl saturasyon limitine ulasincaya kadar kolaylastirilmis difiizyon ile
gerceklesir, glukoz gradiyent farkindan bagimsiz olarak gecis gosterir. Fetal glukozun % 80’1
maternal  orijinlidir.  Yani  fetustaki glukoz seviyesi annedeki plazma glukoz
konsantrasyonuyla dogru orantilidir. Plasenta insiilin, glukagon, biiytime hormonu ve HPL
gibi protein hormonlara gegirgen degildir ve glukoz fetusta protein ve yag sentezi igin
kullanilan ana yakittir. Gebelik sirasinda maternal hiperglisemi fetal hiperglisemiye neden
olacak, bu da fetal pankreas: stimule ederek B hiicre hiperplazisi ve fetal hiperinsiilinemiye
neden olacaktir (24). Yapilan calismalarda, fetusun 8-9. gestasyonel haftalarinda insiilin
varlig1 gosterilmistir. Bu fetal kaynakli insiilindir. Ciink{i, insiilin anneden fetusa gegmez. 12.
haftada fetal kanda insiilin goriilmiistir, 17. haftada da amniyon sivisinda insiilin

gosterilmistir (25).

SINIFLANDIRMA(26)

A. Pregestasyonel DM
1. Tip1

2. Tip2

B. Gestasyonel DM

1. Tanmm: ilk kez gebelikte tanis1 konulan, ¢esitli derecelerde karbonhidrat intoleransi

2. Iki kategori:
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a. Gebeligin 24-28’nci haftalarinda tan1 konulan, gebeligin diabetojenik
hormonlari tarafindan ortaya ¢ikartilan karbonhidrat intoleransi-klasik GDM

b. 24. Gebelik haftasindan 6nce tan1 konulmamig Tip 2 DM-pregestasyonel DM
gibi teshis edilir.

c. GDM tanisi konulan kadinlarin %20-50’sinde takiplerden 5-10 yil igerisinde
asikar DM gelisirken, bu olgularin %33-50’sinde daha sonraki gebeliklerinde
tekrarlayan GDM goriilmektedir. Tekrarlayan GDM, asikar diabet gelisme
riskini de arttirmaktadir.

3. Priscilla White simiflandirma Sistemi gebelik sirasindaki etkin takibe yardimci
olmak amactyla gelistirilmis ve hastadaki mikrovaskiiler hasar diizeyine dayanan

kalsifikasyondur.

Tip 1 DM: Daha onceleri insiilin bagimli diyabetes mellitus ve juvenil baslangigli
diyabet olarak adlandirilan bu durum genellikle pankreas beta-hiicrelerinin otoimmun
harabiyeti sonucu olusur. Hastalarin yaklasik %85-90’inda islet hiicrelere, insiiline ve
glutamik asit dekorboksilaza karsi otoantikorlar saptanir. Bazi HLA tipleri tipl diyabet icin
genetik yatkinlik olusturmaktadir. Hastalik genellikle insiilinin tam eksikligi ile seyreder ve
insiilinin digardan yerine konulmasi ile tedavi edilir (27).

Tip 1 DM her yasta ortaya ¢ikabilir, ancak genellikle 30 yasin altinda baslamaktadir.
Ketoasidoza bu hastalarda sik rastlanir. Genel populasyonda goriilme sikligi %0.1-0.4

arasinda degismektedir.

Tip 2 DM: Diyabetik hastalarin yaklasik %90-95 ini bu grup olusturur (27) Anormal
inslilin salinimi1 ve hedef dokularda insiilin direnci vardir. Hastalarin ¢ogu obezdir ve
obesiteye bagli periferik insiilin direncinin beta-hiicre tiiketimine yol agtig1 diisiiniilmektedir.

Tip 1 diyabetin aksine tip 2 diyabetikler genellikle insiiline ihtiyag duymazlar ve hastalik daha
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ileri yaslarda ortaya g¢ikar. Aile anamnezi dikkat cekicidir. Ketoasidoza bu hastalarda sik

rastlanmaz. Daha ¢ok non-ketotik hiperosmolar koma goriiliir.

Tablo 3.

Tip 1 ve Tip 2 Diabetes Mellitus (DM) Karsilastirilmasi(26)

Tipl

Tip 2

Juvenil baslangichi veya insiilin bagimli DM

olarak tanimlanir Patofizyolojisi
immiinopenidir. Hastalar ciddi hipoglisemi

ve diabetik ketoasidoza yatkindir.

Adult baslangicli veya insiiline bagimh

olmayan DM olarak tanimlanir. Genglerin

matiir  baslangich DM  unu igerir.
Patofizyolojisi instiline  karsi doku
rezistansidir. Hastalar diabetik ketoasidoz

icin riske sahip degildir. Ama nadir olgularda
hiperosmolar koma gelisebilir. Reprodiiktif
donemde mikrovaskiiler hastalik insidansi

daha diistiktiir.

Diyabetes Mellitusun Tam Kriterleri

Ulusal Diyabet Veri Grubu ( NDDG ) ve Diinya Saglik Orgiitii ( WHO ) tarafindan

1979 ve 1985 yillarinda 6nerilen tani kriterleri degismistir. Glinlimiizde kullanilan Amerikan

Diyabet Birliginin 1997 yilinda 6nerdigi tani kriterleri kullanilmaktadir ( 28)
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Tablo 4. (28)

1.Diabetes mellitusun poliuri, polidipsi ve a¢iklanamayan kilo kaybi gibi klasik semptomlari
ile beraber son 6giine bakilmaksizin giiniin herhangi bir saatinde 6lgiilen plazma glikoz
konsantrasyonu 200 mg/dI(11.1 mmol/L) veya iistii ise

Veya

2. AKS 126 mg/dl (7.0 mmol/l). Aglik en az 8 saat higbir kalori almamak demektir.

Veya

3. 75 gr-OGTT sirasinda 2. saat plazma glikoz degeri 200 mg/dl (11.1mmol/L) veya tistii ise

Bu kriterlerden herhangi biri pozitif saptandiginda takip eden ayr1 bir giin testlerden
herhangi biri tekrar yapilarak tani kesinlestirilmelidir (29). Epidemiyolojik g¢aligmalarda,
diabetes mellitus insidansi ve prevelansi aglik plazma glikozunun 126 mg/dl istiinde olmasina
dayandirilir. Bu Oneri caligmalarin standardize edilmesi i¢in yapilmistir. Ayrica OGTT
yapilmasi daha gii¢ ve pahali, ayn1 zamanda vakit aldig1 i¢in gebelik disinda yaygin olarak
kullanilmamaktadir (29).

Yakin zamanlarda diabetes mellitus tan1 kriterlerine uymayan, ancak normal gruba da
dahil edilemeyen bir ara grup oldugu fark edilmistir.

Bozulmus acghk glisemisi ve bozulmus glikoz toleransi olarak adlandirilan bu
gruptaki kisilerin gelecekte diyabet gelistirme riski goreceli olarak yiiksektir. Bunlar giinliik
hayatlarinda genellikle normal glikoz ve glikolize hemoglobin seviyelerine sahiptirler.
Amerikan Diyabet Birligi, aglik kan sekerleri ve OGTT degerlerine gore su kategorileri

bildirmistir ( 30).

AKS< 100 mg/dl: Normal a¢lik glikozu

AKS >100 mg/dl ve <126 mg/dl: Bozulmus aclik glisemisi
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AKS > 126 mg/dl: DM tanisi ( ancak tani tablo 4’deki yontemlerle teyit edilmelidir.)

75 g OGTT de ;

2. saat plazma glikozu < 140 mg/dl: Normal glikoz toleransi

2. saat plazma glikozu > 140 mg/dl ve < 200 mg/dl: Bozulmus glikoz toleransi

2. saat plazma glikozu > 200mg/dl : DM tanisi (ancak tani tablo 3’deki yontemlerle teyid

edilmelidir.)

GEBELIKTE DiABETES MELLITUS

Diabet, gebelikte olduk¢a sik goriilen tibbi bir komplikasyondur. Degisik
etiyopatolojik nedenlerle insiilin eksikligi veya insensitiviteSi sonucu organlarin kronik
hiperglisemiye maruz kaldig1 klinik bir sendrom olarak tanimlanir. Gebelik Oncesi teshis
edildiyse pregestasyonel, ilk kez gebelikte tespit edilmisse gestasyonel diabetes
mellitus(GDM) denir (31).

Diabet ile komplike olmus gebelikler hem maternal hem fetal agidan yakin takip
gerektiren riskli gebeliklerdir. Yeterli glisemik kontrol saglanamadigi zaman bebekte
konjenital malformasyonlardan in utero 6liime, annede hipoglisemiden diabetik ketoasidoza,
retinopati ve nefropatide artisa kadar degisik spekturumda morbidite ve mortaliteye neden
olabilen metabolik bir bozukluktur (32).

Insiilinin 1921 yilinda Banting ve Best tarafindan kesfinden sonra diabetik kadinlarda
o giline kadar oldukga yiiksek olan maternal ve perinatal mortalite giiniimiizde 6zellikle

malformasyonlar haricinde normal gebeliklerdeki diizeylere yaklagsmigtir (33)
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Gebelikte Diabetin Siniflandirmasi :

Diabet, gebeligin en sik tibbi komplikasyonudur. Gebelikten Once diabeti olanlar
pregestasyonel veya belirgin ve gebelik sirasinda tam1 koyulanlar gestasyonel olmak iizere
ikiye ayrilirlar. 2006 yilinda 179.898’dan daha fazla Amerikali kadinin gebelikleri diabetin
bazi formlartyla komplike olmustu, bu da tim canli dogumlarin %4,2’sine karsilik
gelmekteydi(34). Birlesik Devletlerde beyaz kadinlarla karsilastirildiginda, Afroamerikan,

Kizildereli, Asya ve Ispanyol kdkenli kadinlarda gestasyonel diabet riski oldukea yiiksektir.

Gebelikte White Siniflamasi

Birgok eski terimin kullanilmaya devam edilmesi nedeniyle, son 20 yilda gebelik

sirasinda  diabet smiflamasmi  gelisimini tamamlamak 6nemlidir. Ornegin, en yaygin

kullanilan siniflama White(1978) tarafindan yapilmaistir.
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Tablo 5. Gebelikte diabetin siniflamasi(ACOG 1986)

Plazma glukoz diizeyi

Postprandial 2. ]
Simif Baslangi¢ Ac¢hk Tedavi
Saat
Al Gestasyonel <105 mg/di <120 mg/dl Diyet
A2 Gestasyonel >105 mg/dl >120 mg/dl Insiilin
Simif Baslangig(yil) Siire (y1l) Damar hastahig Tedavi
B 20 yasindan sonra <10 Yok Insiilin
C 10-19 10-19 Yok Insiilin
D 10 yasindan 6nce >20 Benign retinopati Insiilin
F Herhangi bir yas | Herhangi bir yas Nefropati Insiilin
Proliferatif .
R Herhangi bir yas | Herhangi bir yas ) ] Insiilin
retinopati
H Herhangi bir yas | Herhangi bir yas Kalp hastalig Insiilin
N A Organ -
T Herhangi bir yas | Herhangi bir yas Insiilin
transplantasyonu

Bu smiflamada gestasyonel diabet tanis1 alanlar glisemi derecelerine gore iki alt gruba
ayrilir. AKS’ si 105 mg/dl ve iizerinde olanlar ve/veya 2.saat tokluk kan sekeri > 120 mg/dl
olanlar A2 sinifin1 olusturur. Gestasyonel diabet tanisi alanlarin sadece % 15 inde aclik kan
sekeri diizeyleri yiiksektir. Klas B ve sonrasi pregestasyonel diabet tanisi alan hastalarin
siiflandirmasidir. Klas A ve C arasinda makrozomi, D ve R arasinda da intrauterin gelisme
geriligi ve fetal kayip artar (35,36).

Gerek pregestasyonel, gerekse gestasyonel diabetes mellitus gebelik sirasinda birgok
soruna yol acar. Normal popiilasyonda da goriilen bazi gebelik komplikasyonlar1 6zellikle
White D, F, R, H, T gibi kronik komplikasyonlar ¢ikmis diyabetiklerde daha sik goriiliir ve
daha agir seyreder. Smif A-1 GDM; morbidite ve komlikasyonlarin en az ve en hafif

derecelerde beklendigi grubu olusturur.
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Maternal ve fetal morbiditeyi arttiran bu sorunlar metabolik, gestasyonel ve fetal olarak

tic grupta toplanabilir.

FETAL ETKILER

Konjenital malformasyon:

Diyabetik gebeliklerde konjenital malformasyon goriilme orani %6-10 arasindadir. Bu
normal gebeliklere gore 3-5 kat fazladir. Konjenital malformasyolarin olusumu 8. gestasyonel
haftadan oncedir (37). Bir ¢ok Kklinik aragtirma perikonsepsiyonel dosnemdeki maternal glukoz
kontroliiyle malformasyon olusumu arasinda giiglii bir korelasyon oldugunu ortaya
koymustur. Greene ve arkadaglari IDDM’lu hastalarda 1. trimester HbAlc seviyesi ile major
malformasyonlar arasindaki iligkiyi arastirmis; HbAlc< %9.3 ise, malformasyon oran1 %3,
>0%14.4 ise malformasyon orani %40 olarak bildirmislerdir (38). Lucas ve arkadaslan fetal
anomali ile yliksek glikozile hemoglobin diizeyi, diyabetik vaskiilopati ve hastaligin 10 yildan
uzun siiredir var olmasi ile iligkili oldugunu bildirmislerdir (39).

Hiperglisemi ile malformasyon arasindaki iliskiyi ortaya koyan teorilerden bazilari;
Yolk salk hasari, arasidonik asit veya myoinositol eksikligi, serbest oksijen radikalleri ve
metabolitlerin genotoksisitesi bu teoriler arasindadir. Hipergliseminin embriyotoksik olan
serbest oksijen radikallerini ortaya ¢ikardigi ve vitamin E gibi antioksidanlarin bu olayi
onleyecegi ileri siiriilmektedir. Hiperglisemi ve hiperketoneminin organogenez déneminde
teratojenik oldugu invitro hayvan ¢aligmalarinda gdsterilmistir (40).

Asagidaki tabloda diyabetik anne bebeklerinde goriilen konjenital anomaliler

verilmistir (tablo 6)(41)
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Tablo 6. Diyabetik anne bebeklerinde goriilen konjenital anomaliler
Kardiyovaskiiler sistem

1. Biiyiik arterlerin transpozisyonu
2. Ventrikiiler septal defekt

3. Atrial septal defekt

4. Situs inversus

Santral sinir sistemi

1. Anensefali

2. Meningomiyelosel

3. Mikrosefali

iskelet sistemi

1. Kaudal regresyon sendromu

2. Spina bifida

Genitoiiriner sistem

1. Potter sendromu

2. Polikistik bobrekler
3. Cift tireter
Gastrointestinal sistem
1. Trakeosefajial atrezi
2. Barsak atrezisi

3. imperfore aniis
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Tablo 7. [ik trimester HbAIc degerleri ve konjenital anomali iliskisi

Maternal HbAlc Major konjenital anomali oram
<%7.9 % 3.2
%8.9-9.9 % 8.1
>% 10 % 23.5

Bu anomalilerden kaudal regresyon ve situs inversus diyabetik gebelerde genel
popiilasyona gore daha sik goriilmektedir. En sik goriilen tek sistem anomalileri arasinda
kardiyak (%38), kas-iskelet sistemi (% 15) ve merkezi sinir sistemi anomalisi (%10) yer
almaktadir. Prekonsepsiyonel kontrol altinda olan gebelerde major anomali oran1 %1.2 iken,
daha ge¢ bagvuran gebelerde bu %11-25’e ¢ikmaktadir (42). Diyabet fetal kromozomal

anomali acisindan risk artisina yol agmaz.

Spontan abortus;
Kontrolii iyi olmayan diyabetiklerde hiperglisemiye, maternal vaskiiler hastaliga ve
immiinolojik faktorlere baglanmistir. Hiperglisemi preimplantasyon doneminde blastokistte

apopitoza ve sonugta DNA fragmantasyonuna neden oldugu bulunmustur (43).

Preterm dogum:
Normal gebe popiilasyonuna gore iki kat fazla oldugunu gosteren ¢alismalar mevcuttur
(44). Ayrica diyabetik gebelerin %7’sinde preterm dogum endike olmustur. Bu oran diyabetik

olmayan gebelerde % 2’dir (45).
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in utero fetal 6liim:

Aciklanamayan fetal kayiplar, genellikle gebeligin 35. haftasi veya sonrasinda
dogumdan 6nce kaybedilirler. Olii dogan bebeklerde yapilan incelemelerde kronik intrauterin
hipoksi bulgusu olan extrameduller hematopoeze sikg¢a rastlanmaktadir. Maternal
hiperglisemiye fetal yanit intrauterin asfiksi olabilir. Bir caligmada gebeye betahidroksibutirat
inflizyonu fetal hipoksiye ve laktik asidoza neden olmustur (46). Sonug olarak, fetusta
hiperinsulinemi fetal metabolik hiz1 ve oksijen ihtiyacini artirmaktadir. Postmortem yapilan

incelemelerde fetus makrozomik ve plasentada koryonik villoz 6dem goriilmektedir (47).

Polihidramnios:
Fetal hipergliseminin poliiiri yapmasi ve amniotik sivida glukoz konsantrasyonunun

artmasi ile ilgili oldugu diistintilmektedir.

Gelisme geriligi:
Diyabetik vaskiiler hastaligi olan gebelerde uterus kan akiminin azalmasi sonucu

oksijen ve besin ge¢isinin azalmasi nedeniyledir.

YENIDOGAN UZERINDEKI ETKIiLER

Preterm doguma bagli neonatal morbidite ciddi bir problem olarak devam etmektedir.
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Respiratuar distres:
Asikar diyabetten daha g¢ok gestasyonel yas respiratuar distres gelisimine neden

olmaktadir(48).

Hipoglisemi:
Kronik maternal hiperglisemi fetal beta hiicrelerini indiikler ve fetal hiperinsulinemiye

neden olur. Bu da neonatal hipogliseminin nedenidir.

Hipokalsemi:
Serum Kkalsiyumunun %7 mg/dI’nin altinda olmasidir. Nedeni tam olarak

aciklanamamustir.

Hiperbiliriibinemi:
Nedeni kesin olarak bilinmemekle birlikte hemoliz ile birlikte polisitemi olmasi,

preterm dogum sayilabilir (48).

Kardiyak hipertrofi:
Diyabetik anne bebeklerinde zamanla konjestif kalp yetmezligine ilerleyen hipertrofik

kardiyomyopati olabilir ve 6. aya kadar genellikle geriler.

Diyabetin kalitimi:
Asikar diyabetli kadinlarin bebeklerinde insiiline bagimli diyabet gelisimi %1-3 olarak
bildirilmistir. Eger babada diyabet varsa %6°dir. Eger anne ve babada tip 1 diyabet varsa risk

%20°dir (48).
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Makrozomi:

Maternal kan glukozu 130mg/dl’yi astiginda makrozomi riski belirgin olarak artar.
Makrozominin gestasyon sirasinda ne zaman basladigi konusunda yapilan ¢aligmalarda asirt
fetal abdominal ¢evre ol¢iimiiniin 32. haftadan itibaren basladigi saptanmistir. Keller ve
arkadaglar1 ise bazi makrozomik fetuslarin 24. gebelik haftasindan itibaren fark

edilebilecegini bildirmistir (48).

MATERNAL ETKILER

Gebelik; diyabetik retinopati disinda, diyabetin uzun donemdeki seyrini etkilemez.

Ketoasidoz:

Insiilin tedavisi alanlarda hipoglisemi &zellikle ilk trimesterde goriilebilen ve dnemli
bir komplikasyondur. Hipoglisemi ciddi ise norolojik sekeller dahi goriilebilir. Ketoasidoz ise
fetal kayip ile daha ¢ok iligkilidir (%20) ve maternal mortalite yaklasik %1°dir. Gebelikte en

kotu prognoz nadirde olsa ilk bulgusunu ketoasidoz olarak gosteren diyabetiklerdir (48).

infeksiyonlar:

Diyabetik gebeler enfeksiyonlara meyillidir. Sik goriilen enfeksiyonlar; kandida
vulvovajiniti, iriner enfeksiyonlar, solunum yolu enfeksiyonlart ve puerperal
enfeksiyonlardir. Piyelonefrit goriilme sikligi %4 oldugundan bu hastalarda asemptomatik

bakteriiiri taramas1 yapmak gerekir (48).

Preeklampsi:
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Ozellikle proteiniiri gibi vaskiiler komplikasyonlar1 olan diyabetiklerde goriilmektedir
ve normotansiflere gore perinatal mortalite yirmi kat artmistir. Bu komplikasyon
diyabetiklerde preterm dogumun ana nedenlerindendir. Preeklampsinin ortaya ¢ikmasi glukoz

kontrolii ile iliskili gibi gériinmemektedir (48).

Diyabetik nefropati:
Son donem bobrek yetmezliginin ana nedenlerindendir. HbAlc degeri %10’u asarsa
diyabetik nefropati riski artar. 20. gestasyon haftasindan énce plazma kreatin degeri 1,5 mg/dl

ve lizeri, 24 saatlik idrarda protein 3gr ve lizeri ise preeklampsi gelisimi igin uyaricidir.

Diyabetik retinopati:

Tip 1 ve tip 2 diyabetin siiresi ile iligkili olarak artan diger komplikasyon da
retinopatidir. Ilk lezyonlar kiiciik mikroanevrizmalardir ve bu dénem nonproliferatif
retinopatidir. Zamanla bu damarlarda iskemik degisiklikler sonucu eksudalar olusur ve
proliferatif retinopatiye gidis baslar. Daha sonra iskemiye bagli neovaskularizasyon ve
hemorajiler izlenir. Kot kontrollii diyabetiklerde kan glukozunun hizla normale diismesi

proliferatif retinopatiyi arttirir(48).

Diyabetik noropati:

Diyabete bagli periferik simetrik sensorimotor noropati gelisebilir. Diyabetik
gastropati de bir diger gebelikte goriilen formdur. Bulantt kusma glisemik kontroliin
giiclesmesine neden olur. Makrozomiye bagli sezeryan dogumun artmasi operatif

komplikasyonlari ve maternal morbitideyi artirir (44).
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Gestasyonel diabetes mellitus tanisi

Tarama

Genellikle GDM i¢in tan1 ve tarama testleri gebeligin 24-28. Haftalar1 arasinda
yapilmaktadir. Ciinkii bu haftalar arasinda gebeligin diyabetojenik etkileri ortaya ¢ikmistir ve
anne ya da bebekte goriilebilecek etkileri tedavi edebilmek ig¢in yeterli siire mevcuttur(49).
Tim diinyada GDM taramasi i¢in pek ¢ok test kullanilmaktadir. Bunlar arasinda en uzun
zamandir kullanilanlardan birisi risk faktorlerine goére taramadir. Bu amacla gebeligin
baslangicinda risk faktorleri belirlenir ve ilerleyen donemlerde gerekli olan hastalara tani
testleri yapilir. Tiim diinyada en sik kabul edilen risk faktorleri su sekilde siralanabilir:

1. Yas >25

2. Viicut Kitle indeksi >25 ya da >27

3. Gestasyonel diyabetin sik goriildiigii etnik koken

4. Birinci derece yakinlarinda GDM ya da Tip 2 diyabet
5. Onceki gebeliklerde GDM &ykiisii

6. Polikistik over sendromu

7. Hipertansiyon varlig

Daha az kabul gérmiis risk faktorleri arasinda ise annenin kendi dogum agirliginin
2500 gramdan daha diisiik olmasi, Onceki makrozomik bebek Oykiisii ve gebelikte
polihidramnios varligi sayilabilir(51). Sadece risk faktorleri olan hastalara tani testlerini
uygulamanin, GDM’si olan bazi hastalarin atlanmasina neden olabilecegi gosterilmistir.
Cinkii GDM’si olan hastalarin  yaklasik yarisinda herhangi bir risk faktori

bulunmamaktadir(52). Bu nedenle pratikte ¢ok sik kullanilmamaktadir. Cok sik kullanilan
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bir diger tarama testi 50 gram glukoz yiikleme testidir(53). Bu test i¢in gebeye giiniin
herhangi bir saatinde 50 gram glukoz soliisyonu igirildikten 1 ve 2 saat sonra kan sekeri
olgiilir. Amerikan Diyabet Cemiyeti 1.saat kan sekeri i¢in esik degerini 130 mg/dl ya da 140
mg/dl olarak kabul edilebilecegini belirtmektedir. Esik degeri 130 mg/dl olarak kabul
edildiginde GDM vakalarinin  %90°1, 140 olarak kabul edildiginde ise %380’1
yakalanabilmektedir(54). Ancak bu testle de pek ¢ok yanlis pozitif sonuglar elde edilebilecegi
ve sensitivitesinin en yiiksek %86 olarak bulundugu unutulmamalidir. Diger tarama testleri
arasinda Ag¢lik Kan Glukozu(AKG) ve Spot Kan Glukozu (SKG) yer alir. Bu testleri
uygulamak kolaydir; fakat ne yazik ki sensitivite ve spesifisiteleri ile ilgili olarak yeterli veri
mevcut degildir. Genel olarak kabul gormiis esik degerleri AKG i¢in 126 mg/dl, SKG ig¢in ise
200mg/d’dir(55). Ancak bu degerler GDM taramasindan ¢ok tani i¢in kabul edilen
degerlerdir. AKG ile ilgili olarak akilda tutulmasi1 gereken bir diger dnemli nokta da Tip 1 ya
da Tip 2 diyabeti olan hastalarda bile makrozomiyi éngérmede yetersiz oldugudur(56). Diger
stk kullanilmayan tarama testleri arasinda Hemoglobin Alc diizeyleri, kahvaltt ya da 6gle
yemegi testleri, glukoziiri, kan fruktozamin diizeyleri ve fetal bel ¢evresi sayilabilir. Bunlarin
arasindan Hemoglobin Alc ve kan fruktozamin diizeyleri sensitiviteleri diisiik oldugu i¢in
onerilmemektedir(57,58). Kahvalt1 ve 6gle yemegi testlerinde ise yapay bir glukoz soliisyonu
yerine standart test yemeklerinin kullanilmasi1 bir avantaj saglar, ancak bu testlerle ilgili
yapilmis ¢ok fazla ¢aligma bulunmamaktadir. Glukoziirisi olan hastalarin %73’tinde GDM
tespit edilmemis olmasi glukoziirinin tarama testi olarak kullanimini sinirlar(59). Fetal bel
¢evresinin tarama testi olarak kullanildigi calismalarda GDM’si olan hastalarin %43 iiniin
atlandig1 ve daha da onemlisi makrozomi gelistikten sonra tani kondugunda gec¢ kalinmis

olacagi goz oniine alindiginda bu testin tarama testi olarak kullanim1 6nerilmemektedir(60).
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Tam

Gestasyonel diyabet tanisinda altin standart 100 gram 3 saatlik Oral Glukoz Tolerans
Testi (OGTT)‘dir. Testin yapilmasindan 6nceki 3 giin boyunca hastanin giinde en az 150
gram karbonhidrat almasi ve test Oncesi 8-14 saat a¢ kalmasi gerekmektedir. Teste
baglamadan Once hastanin 30 dakika dinlenmesi gerekmektedir. Yiiz gram glukoz
soliisyonunu 5 dakika iginde igmesi gerekmektedir. U¢ saat boyunca saatlik kan sekeri
bakilir. Test bittikten hemen sonra rebound hipoglisemiyi 6nlemek i¢in hastanin bir seyler
yemesi Onerilir. Bu test icin O’Sullivan ve Mahan tarafindan dnerilen esik degerleri vendz kan
i¢in hesaplanmistir(61). Ancak giintimiizde kan testleri genellikle plazmada ¢alisildigi i¢in bu
kriterlerin plazmaya cevrilmesi gerekmistir. Bu ¢evirmede; “Carpenter ve Coustan (C&C)
kriterleri” ve “Ulusal Diyabet Bilgi Grubu” (National Diabetes Data Group) (NDDG)
kriterleri olmak tizere iki farkli kriter ortaya ¢ikmistir (62,63)(Tablo 8). Gestasyonel diyabet
tanis1 i¢in bu Kriterlerden en az iki anormal degere ihtiya¢ vardir. Sadece bir anormal deger
varliginda bile makrozomi i¢in riskin arttig1 gosterilmistir. Eger bir deger anormalse 4 hafta
sonra 100 gr OGTT ile test tekrar1 onerilmektedir.

Tablo 8. GDM tanisinda 100 gr OGTT i¢in tan1 Kriterleri

Aclik 1.saat 2.saat 3.saat
C&C 95 mg/dl 180 mg/dl 155 mg/dl 140 mg/dl
NDDG 105 mg/dl 190 mg/dl 165 mg/dI 145 mg/dI

100 gram OGTT’ nin tekrarlanabilirligi diisiiktiir ve kati test kurallar1 hastalari
zorlamaktadir. Giliniimiizde diinya ¢apinda en sik kullanilan OGTT ise 75 gram ile yapilan
OGTT’ dir. Diinya Saglik Orgiitii de bu testi dnermektedir ve bu test Amerika disinda

Ozellikle Avrupa ve Japonya’da da sik¢a kullanilmaktadir. Amerika’da ise kabul gormiis olan
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test 100 gram OGTT"’ dir. Ne yazik ki, 100 gramda oldugu gibi 75 gram OGTT igin de farkli

esik degerleri tanimlanmistir(54,64) (Tablo 9).

Tablo. 9 GDM tanisinda 75 gr OGTT igin tani kriterleri

Aclik 1.saat 2.saat
DSO 126 mg/dl 140 mg/dl
ADA 95 mg/dl 180 mg/dl 155 mg/dl
CDA 95 mg/dl 190 mg/dl 160 mg/dl

Gestasyonel diyabet tanisinda kullanilan bir diger test ise giinliik glukoz egrileridir. Bu
amagla giiniin belirli saatlerinde 6zellikle yemeklerden sonra kan glukoz diizeyleri dlgiiliir. Bu
amagla en sik kullanilan esik degerleri AKG i¢in 100 mg/dl ve SKG i¢in 126 mg/dl‘dir. Bu
egriler genellikle tedaviye yaniti degerlendirmek igin kullanilmakla birlikte tan1 amagli da
kullanilabilmektedir. Giintimiizde herhangi bir tan1 testinde ¢ikan anormal sonuglar Bozulmus
Glukoz Toleranst (BGT) ve gercek GDM olmak {iizere 2 grup altinda degerlendirilmektedir.
Bu siniflamanin nedeni kan glukozunda hafif-orta derecede degisiklikler olan pek ¢ok
annenin gebeliklerinde herhangi bir istenmeyen etki ile karsilasma ihtimallerinin ¢ok diisiik
olmasidir(65). Bu amagla kullanilan 75 gram yiikleme testinde esik degerleri BGT i¢in 2.

saatte 140-200 mg/dl arasi iken GDM i¢in 200’{in iizeri olarak diizenlenmistir.

TEDAVI
Diyet

Gestasyonel diyabetin tedavisinde birinci asama hastanin diyetinin diizenlenmesidir.
Bu amagla giinlik karbonhidrat alimi tiim kalori alimmin  %35-40’1 olacak sekilde

diizenlenir. Giinliik kalori alim1, viicut Kitle indeksi (VKI) 22-25 arasinda olan hastalar igin 30
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kkal/kg, VKI 26-29 arasinda olanlar icin 24 kcal/kg ve VKI 30’un iizerinde olanlar igin ise
12-15 kkal/kg olacak sekilde ayarlanmalidir. Kalori aliminin ¢ok Kisitlanmasi ise annede
ketoz ve bebekte psikomotor gerilige neden olabilecegi i¢in Onerilmemektedir(66). Alinan
kalorinin  %33-40’1 kompleks karbonhidratlardan, %35-40’1 yaglardan ve %20’si
proteinlerden olacak sekilde ayarlanmalidir. Diyetle hastalarin %75-80’inde kan sekerleri

diizene girer(67)

Tablo 8. Diyabetik gebeler igin 6nerilen giinliik kalori alimi

Viicut kitle indeksi(VKI) Giinliik kalori alim
( keal/ kg)
<22 36-40
22-25 30
26-29 24
>30 12-18
Egzersiz

Ayrica hastaya egzersiz yapmasi da Onerilmelidir. Egzersiz dokularda insiilin
duyarliligini arttirarak kan sekerinin diizenlenmesine katkida bulunur. Genellikle, haftada 3

kez, 15-30 dakika egzersiz yapilmasi onerilmektedir.

Insiilin Tedavisi
Diyet ve egzersizin kan sekerinin diizenlenmesinde yetersiz kaldigi hastalarda ise
insiilin tedavisine gecilir. Amerikan Diyabet Cemiyeti insiilin baglama esik degerlerini aclik

kan glukozu i¢in 105 mg/dl, yemek sonras1 1. saat kan glukozu i¢in 155 mg/dl ve 2. saat i¢in
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130 mg/dl olarak belirlemistir(54). Hedeflenen kan sekeri degerleri ise, aglikta 95 mg/dl,

yemek sonrasi 1. saatte 140 mg/dl ve 2. saatte 120°dir(67).

Tablo 9. Yeterli glisemik kontrol i¢in hedef glukoz seviyeleri

Aclik 60-90 mg/dI
Yemek Oncesi <100 mg/dl
Postprandial 1.saat <140 mg/dI
Postprandial 2.saat <120 mg/dl
Yatmadan once <120 mg/dl
02.00-06.00 A.M. 60-90 mg/dl

Ancak bu degerlerin AKG i¢in 90 mg/dl ve yemek sonrasi 1.saat kan glukozu igin ise
120 mg/dl olarak kabul edilmesi gerektigini Oneren daha konservatif yaklagimlar da
vardir(68). Langer ve arkadaslarinin yaptiklari ¢alismada, insiilin tedavisi alan hastalarda kan
sekerinin 87-104 mg/dl arasinda tutulmasin1 Onermektedirler(69). Gebelerde tedavide
kristalize insiilin ve NPH insiilin kullanmilmaktadir. Insiilin lispro ve insiilin aspartin gebelikte
kullanim1 FDA tarafindan B kategorisine yiikseltilmistir. Uzun etkili analoglarin (glargine ve
detemir) gebelikte kullanimi ile 1ilgili calismalar devam etmektedir ve halen
onerilmemektedir. Insiilin baslama dozu gebenin o andaki kilosu ve gebelik haftasina gore
ayarlanir. Genellikle 18.haftaya kadar 0.7 U/kg, 18-26 haftalar arasi 0.8 U/kg, 26-

36.haftalarda 0.9 U/kg ve 36-40. haftalar arasinda 1 U/kg ile ¢arpilarak hesaplanir. (Tablo 10)
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Tablo 10. Gebelerde insiilin baglama dozlar1

Gebelik haftas Insiilin dozu
<18 hft 0.7 ii/kg
18-26 hft 0.8 ii/kg
26-36 hft 0.9 ii/kg
36-40 hft 1 ii/kg

Hesaplanan doz genellikle su protokollerle uygulanir:

2’li protokol: Total insiilin dozunun 2/3’i sabah, 1/3’i aksam verilir. Sabah dozunun
2/3’i NPH, 1/3’1i kristalize insiilindir. Aksamki insiilinin yarist NPH, yaris1 da kristalizedir.

3’lii protokol: Total doz ve uygulamasi 2’li protokolde oldugu gibidir. Sadece
aksamki NPH dozu, gece yatarken verilir.

4’lii protokol: Bu rejimde hesaplanan giinliik total kristalize insiilin dozu 3 esit
parcaya boliinerek sabah, 6gle, aksam 6giinlerinden 6nce yapilmak iizere ayarlanir. Aksam
i¢in hesaplanan NPH dozu gece yatarken yapilir.

Oral Antidiyabetikler

Oral antidiyabetiklerin, pek cogu plasentadan gectigi i¢in, gebelikte kullanimi
onerilmemektedir. Ancak gliburidin plasentadan ge¢medigi gosterilmistir ve gebelerde
kullanimi ile ilgili olarak caligmalar devam etmektedir(70). Son donemde gestasyonel
diyabetin tedavisi ile ilgili yapilan galigmalarda, maternal glisemik kontrol, bebek dogum
agirhigl ve sezaryen oranlart agisindan insiilin ve gliburid tedavileri arasinda anlamli fark
bulunmamigtir. Oral antidiyabetiklerle (gliburid ve metformin) ve insiilinle tedavi edilen
gruplar arasinda da konjenital malformasyon acisindan fark saptanmamustir(71). Benzer

sekilde akarbozun da GDM tedavisinde kullanilabilecegine dair ¢alismalar mevcuttur(72).
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Ancak oral antidiyabetiklerin gebelikte kullanimu ile ilgili daha genis ¢apli ¢alismalara ihtiyag
vardir. Gestasyonel diyabetin kesin tedavisi dogumdur. Bazi1 ¢alismalarda 38—39. haftalarda
dogumun indiiklenmesi ile omuz distosisinin %10’dan %1,4’e kadar geriletilebildigi
gosterilirken, term bebekte dogum indiiksiyonunun komplikasyonlar1 azaltmada faydali
olabilecegi bildirilmistir(73,74). Bu konuda genis kapsamli ¢alismalara ihtiyag vardir. Gebelik
tamamlandiktan sonra ise 6. haftada annede 75 gram OGTT ile Tip 2 diyabet arastiriimalidir.
Sonug olarak, gestasyonel diyabet uzun yillar 6nce tanimlanmis olmasina ragmen, gesitli oral
antidiyabetikler ve insiilinlerin tedavide kullanimlart ile ilgili yeni calismalar devam
etmektedir. Erken tam1 ve yakin takiplerle giiniimiizde komplikasyon oranlari son derece
azalmistir. Bu hastalarin postpartum donemde Tip 2 diyabet gelisimi yoOniinden

bilgilendirilmeleri ve takip edilmeleri gerekmektedir.

GDM ve Pregestasyonel Diabetes Mellitusda Antenatal Takip

GDM tip A1 de gebe ¢ok siki fetal antenatal testler yapilmaksizin izlenebilir. Glisemik
kontroliin saglanmas1 i¢in hasta 2 haftada bir goriilir. GDM A1’ de hastanin 6nemli bir
hastaligr veya 6li dogum Oykiisii, hipertansiyon, fetal gelisme geriligi gibi obstetrik risk
faktorleri yoksa normal gebelik surecindeki tetkiklerden farkli bir arastirma yapmaya gerek
yoktur. GDM tip A2 grubu ise pregestasyonel diabetikler gibi takip edilirler. GDM i
hastalarda eger obstetrik bir endikasyon yoksa 40. gebelik haftasindan 6nce dogumun
baslatilmasi igin endikasyon yoktur (75). Pregestasyonel diabetli gebeler miimkiinse
prekonsepsiyonel donemde degerlendirilmelidirler. Eger hasta gebe kaldiktan sonra bagvurdu
ise ilk vizite detayli sistemik muayene yapilmali ve diabete bagli organ hasarlarinin varhigi
aragtirilmahidir. Oftalmolojik muayene ile retinopati, 24 saatlik idrarda total protein ve

kreatinin klirensi ile bobreklerin durumu arastirtlmalidir. Bes yildan fazla diyabeti olanlarda
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ve 30 yasin istiindekilerde EKG ile kardiyolojik durum degerlendirilmelidir(33,76). Yine ilk
vizite gebenin HbAlc diizeyine bakilmalidir. HbAlc 6nceki 6-8 hafta i¢indeki ortalama kan
glukoz diizeyini yansittig1 i¢in kronik glisemik kontroliin en iyi belirleyicisidir. Ozellikle
HbAlc diizeyi erken gebelikte %10 ve tizerinde ise fetal malformasyon riski %23’ e
yiikselmektedir. Gebe kadin bu konuda bilgilendirilmelidir. HbAlc diizeyleri 4-6 haftada bir
tekrar edilmeli ve hastada siki glisemi kontrolii saglanmalidir (76,77). Tum gebelere ilk
trimesterde USG yapilarak CRL’ ye gore gebelik haftas1 hesaplanmalidir. Boylelikle ilerleyen
haftalarda ortaya c¢ikabilecek makrosomi ya da gelisme geriligi tanilari daha kesin
konulabilmektedir. Ikinci trimesterde 16-18. haftalarda maternal alfa-fetoprotein diizeyi
bakilmalidir. 18-22. haftalarda ikinci diizey USG ve fetal ekokardiyografi ile konjenital
anomali aragtirmasi yapilmalidir. Burada dikkat edilecek nokta maternal alfa-fetoprotein
diizeyleri diyabetik gebelerde diisiik olabilir. Buna bagli olarak yorum degismektedir (78).
Maternal diyabet tek basina down sendromu gibi kromozom anomalilerinin riskini artirmaz.
Bu nedenle amniyosentez gibi invaziv girisim endikasyonlar1 genel popiilasyonla aynidir (76).
Ucgiincii trimesterde glikoz kontroliinii izlemek ve preeklampsiyi degerlendirmek iizere
haftalik muayene Onerilir. Amniyotik sivi hacminin yani sira, hem asir1 hem de yetersiz fetal
biiylimeyi degerlendirmek i¢in 3-4 hafta araliklarla seri ultrasonografi uygulanir. Bu
gebelerde fetal 6lim riski arttigi igin 26-32. Haftalarda fetal durumun takibi i¢in haftalik
kontroller yapilir. Eger hastanin glisemi kontrolii kotii, nefropati veya hipertansiyon gibi
komplikasyonlar varsa haftada iki kez NST, haftalik CST veya haftalik biyofizik profil takibi
onerilir (33,79). Hospitalizasyon diyabeti kontrol altinda olmayan ve hipertansiyonu olan
kadinlara onerilir. Artan hastane masraflarindan dolayi, asikar diyabeti olan kadinlar i¢in rutin
antepartum hastane yatislari arttk genellikle uygulanmamaktadir. Ancak hasta
popiilasyonunun ¢ogunu yoksul hastalarin olusturdugu Parkland Hastanesi deneyimi, ayaktan

takip edilenlerde perinatal mortalite hizinin iki katina ¢iktigin1 gostermistir. Mortalitedeki bu
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artis yaklasik 36. haftada gelisen agiklanamayan fetal oliimlere bagliydi. Sonug¢ olarak,
insiiline bagimli diyabeti olan pek ¢ok kadin 34.haftadan doguma kadar hospitalizasyonu artik

kabul etmektedir (33).

Dogum zamanlamasi ve yonetimi:

Herhangi bir maternal ya da fetal endikasyon olmadig: siirece eger glisemi kontrolii
iyiyse diabetik gebeleri 40. haftadan 6nce dogurtma endikasyonu yoktur. Diyabetle komplike
gebeliklerde dogumu baglatmak icin gerekli kosullar sunlardir(79,80) :

a) Fetal endikasyonlar:
1. Non-reaktif NST, pozitif CST
2. USG de fetal gelisme geriliginin saptanmasi
3. Amnios sivisinin azalmasi ile birlikte, fetal biiyiime hizinin yavaslamasi
4. 40-41 haftalik gebelik.
5. Makrozomi ile beraber matur fetus
b) Maternal endikasyonlar
1. Agir preeklampsi
2. Hafif preeklampsi ile beraber matiir fetus
3. Renal fonksiyonlarin bozulmasi ( kreatinin klirensi< 40mL/dk)
c) Obstetrik endikasyonlar
1. Tokolizin basarisiz oldugu preterm eylem.
2. Matur fetusla beraber indiiksiyona uygun serviks.

Yapilan ¢aligmalar diyabetik gebelerin miada kadar takip edilebilecegini gosterse de
obstetrisyenlerin ¢ogunun elektif olarak gebeligi sonlandirdigi goriilmektedir. Gebelik yasinin
dogrulugundan emin olmak kaydiyla akciger matlirasyonunun tamamlandigi kabul edilen 38.5

haftadan itibaren dogumun baslatilabilecegi belirtilmektedir (79). Diabetik gebeliklerde
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makrozomi ve buna bagli artmig omuz takilmasi riski nedeniyle tahmini fetal agirlik 4500 g
ve lstiindeyse sezaryenle dogum Onerilmektedir. Bu gebelerdeki en sik sezaryen
endikasyonlarini basarisiz indiiksiyon, ilerlemeyen travay, fetal distres olusturmaktadir (81).
Diabetik anne bebeklerindeki 6nemli bir komplikasyon olan yenidogan hipoglisemisi travay
esnasindaki glisemi diizeyiyle korelasyon gosterir. Peripartum donemde maternal glikoz
seviyelerinin normal deger araliginda olmasi sarttir. Amac glikoz konsantrasyonunu 80 — 110
mg/dl gibi dar bir aralikta tutmaktir(81). Bunun igin gebeye 0.5-1 U/saat instilinle tampone
%5 DRL 100 ml/saat infiizyonu baslanir. Saatlik kapiller glikoz diizeyi Olgiilerek doz

ayarlamasi yapilir (33,81). ( Tablo 11)

Tablo 11. Intrapartum maternal glisemik kontrol

Kan glikozu (mg/dl) Insiilin dozu ( U/saat) Sivilar( 100 ml/saat)
<80 0 %5 DRL
80-100 0.5 %5 DRL
100-140 1 %5 DRL
141-180 1.5 [zotonik
181-220 2 [zotonik
>220 2.5 [zotonik

Insiilin infiizyon yontemi

a. %5 Dekstroz ile 100 ml/ saat hizinda glikoz infiizyonuna baglanir.
b. 0.5 U/saat dozunda regiiler insiilin infiizyonu baslanir.

c. Gerekirse oksitosin baslanir.

d. Saatlik olarak maternal kapiller glikoz seviyesi 6lgiiliir ve ihtiyaca gore doz ayarlanir.
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Eger sezaryen planlaniyorsa gece insiilin dozu yapilir, sabah dozu ise yapilmaz.
Dogum sonrast insiilin ihtiyaci belirgin olarak azalir. Insiilin ihtiyac1 genellikle yar1 yariya

azalir ve postpartum kiloya gore 0.6 U/kg/glin’ den hesaplanir (33,76).
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3. MATERYAL VE METOD

Etik kurul onayt 29.06.2011 tarihinde alinan c¢alismamiz Zeynep Kamil Cocuk ve
Kadin Hastaliklar1 Egitim ve Arastirma Hastanesi Kadin Dogum Klinigi’ne 01.01.2009-
01.12.2011 tarihleri arasinda bagvuran, hastanemizde diizenli poliklinik takibi olan ve
dogumu gergeklestirilen hastalarin dosya kayitlari retrospektif olarak incelenerek yapildi.

Hastalar ¢aligma ve kontrol gruplar1 olmak {izere iki gruba ayrildi. Calisma grubu 306
olgudan, kontrol grubu 101 olgudan olusturuldu. Calisma grubundaki hastalar 24-28. gebelik
haftalar arasinda polikliklinigimizde yapilan 50 gr oral glukoz tarama testi(GTT) sonucu 130
mg/di(7.2 mm/ml)-140 mg/dI(7.8 mm/ml) ¢ikan 540 hastadan, hastanemizde dogumu
gerceklestirilen 306 hastanin dosya kayitlar1 arsivden ¢ikarilarak incelendi. Kontrol
grubundaki hastalar 24-28. gebelik haftasinda yapilan 50 gr GTT sonucu 130 mg/dl ve altinda
saptanan ve hastanemizde dogumu gerceklestirilen 101 hasta digslanma kriterleri gézoniine
alinip rastgele drneklem yapilarak olusturuldu.

50 gr GTT hastanemiz poliklinik hemsiresi tarafindan yapilmaktadir. Hastalara testin
gerceklestirildigi giiniin oncesinde 3 giinliik serbest karbonhidrat diyeti verilmektedir. Ertesi
sabah 10-12 saatlik aclig1 takiben kan orneklemesi yapilmaktadir. Daha sonra 50 gr glukoz
200 ml suda eritilerek bes dakika i¢inde i¢irildikten bir saat sonrasinda vendz kan 6rneklemesi
yapilarak gerceklestirilmektedir. Calismamizda bu saptanan 1. saat glukoz degerleri gdzoniine
aliarak gruplar belirlenmistir.

Hastalarin dosya kayitlart arsivden ¢ikarilarak retrospektif olarak incelendi. Bilgiler
maternal ve neonatal kaynaklardan elde edildi. Onceki dogumu sezeryan olanlar, gogul
gebelikler, fetal anomalisi olanlar, nonsefalik prezentasyonlar ¢alismaya alinmadi.

Maternal yas, gravida, parite, onceki dogum sekli, viicut kitle indeksi, Onceki

dogumlarda iri bebek Oykiisii, gestasyonel diabetes mellitus Oykiisli, prematiirite Oykiist,
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ailede birinci derece akrabada diabet Oykiisli, dogum haftasi, dogum sekli, hastanede yatis
stiresi, preeklampsi, polihidramnios, plasenta dekolmani gelisip gelismedigi, dogum Oncesi ve

sonrast maternal hemoglobin degerleri kayit altina alindu.

Viicut Kitle indeksi hesaplamasi hastalarin kilolart ve boylari, gebeligin terminal
evresinde ve hemen dogum oncesinde sorgulanmis olan, dosyalarinda kayitli anamnez verileri
gozoniine alinarak yapildi. Viicut kitle indeksi, kilogram cinsinden agirligin, metrekare
cinsinden boyun karesine boliinmesi ile hesaplandi(kg/m?2)(4).

Gebelik haftasi, hastalarin son adet tarihi ve birinci trimester ultrasonlarina gore
hesapland: ve dosyalarinda kayitli bulunan gebelik haftalar1 goz Oniine alinarak calismada
degerlendirildi.

Hastanemizin veri tabanindan ge¢mise yonelik olarak 30-34. gebelik haftalarinda
yapilan ultrason kayitlarindaki amniyotik sivi indeksi(AFI) degerleri 25 cm ve iistii
saptananlar polihidramnios olarak degerlendirildi(26).

20. gebelik haftasindan sonra en az alt1 saat arayla ve civali tansiyon aleti ile dlgiilen
iki kan basinci degeri 140/90 mmHg ve iizeri olmasi ve es zamanli olarak, 24 saatlik idrarda
300 mg’dan fazla veya 7 giin igerisinde en az 6 saat araliklarla bakilan iki spot idrar tetkikinde
1+(30 mg/dl) proteiniirisi olanlar preeklampsi olarak degerlendirildi(26).

Vajinal dogumlar i¢in postpartum birinci giin , Sezeryanla dogumlar i¢in postop ikinci
giin hemoglobin degerleri esas alind1.

Neonatal verilerde: bebek dogum agirligi, 1. ve 5. Dakika apgar skorlari, SGA veya
LGA olup olmadigi, dogum travmasi, omuz distosisi, hipoglisemi, hiperbilirubinemi,
polisitemi gelisip gelismedigi, bebek yatis siiresi ve yeni dogan yogun bakim iinitesinde

tedavi goriip gérmedigi kayit edildi.
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Bebek dogum agirligt 10-90. Persantil arasinda olanlar AGA(apropriate gestational
age), 90 persantil ve 4000 gr iizerinde olanlar LGA(large for gestational age), 10 persantil ve
2500 gr altinda olanlar SGA(small for gestational age) olarak kayit altina alindi(82).

Hipoglisemi i¢in kan kapiller glukoz degerinin 42 mg/dl ve altinda olmasi1 esas
alindi(82).

Hiperbilirubinemi kriterinde; total bilirubinin giinde 5 mg/dl’den fazla artmasi, total
bilirubinin term bebekte >12 mg/dl, preterm bebekte >15 mg/dl olmasi kriterleri kabul edildi.
Hiperbilirubinemi i¢in indirekt hiperbilurubinemi ve bebegin dogumundan sonraki yatis
stiresince olan kayitlar degerlendirildi(82).

Polisitemi kriteri, ven6z hematokritin >%65’in iistiinde olmasi olarak kabul edildi(83).

Toplanan veriler Microsofst Exel programi ile kayit altina alindi. Veriler
SPSS(Statistical Package for Social Sciences) 16.0 for Windows istatistiksel analiz programi1
kullanilarak Mann Whitney U ve Chi-Square testleri ile yapildi. Sonuglarda p<0.05 diizeyi

anlamli olarak kabul edildi.
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4. BULGULAR

Calismamiz 01.01.2009-01.12.2011 tarihleri arasinda Zeynep Kamil Cocuk ve Kadin
Hastaliklar1 Egitim ve Aragtirma Hastanesi Kadin Dogum Klinigimizde takipleri yapilan ve
dogumlar1 gergeklestirilen, yaslar1 16 ile 45 arasinda degisen 306’s1 ¢alisma(50 gr GTT
sonucu 130-14- mg/dl), 101’1 kontrol grubu(50 gr GTT sonucu <130 mg/dl) olmak iizere
toplam 407 hastanin kayitlart geriye doniik olarak incelenerek gergeklestirildi. Olgularin
ortalama yaslart c¢alisma grubunda 29.59+5.9, kontrol grubunda 26.86+5.1 olarak

hesaplandi(tablo 11)

Tablo 11. Hastalarin yas, gravida ve parite bulgulari

Calisma grubu Kontrol grubu
p degeri
(n=306) (n=101)
Yas 29.59+5.9 26.86+5.1 <0.001
Gravida 2.24+1.4 1.95+1.1 0.151
Parite 0.89+1.035 0.75+0.9 0.341

Yas ortalamalar1 arasinda ¢alisma grubu ve kontrol grubu arasinda istatistiksel olarak
anlamli fark bulundu. Bu fark diabet gibi kronik hastaliklarin yasla birlikte oraninin artmasi
ile aciklanabilir. Gravida ve pariteler agisindan istatistiksel olarak gruplar arasinda anlamli
fark bulunmadi.

Gebelerin viicut kitle indeksine bakildigi zaman gruplar arasinda istatistiksel olarak

anlamli fark bulundu(tablo 12).
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Tablo 12. Viicut kitle indeksi(VKI) bulgulari

calisma grubu
(n=306)

kontrol grubu
(n=101)

p degeri

VKIi

29.0243.9

26.97+3.65

<0.001

Gebelerin dogum haftalarina bakildiginda her iki grubun ortalamasiin yaklasik 38

hafta oldugu g6zlendi ve istatistiksel olarak anlamli fark gozlenmedi(tablo 13).

Tablo 13. Hastalarin dogum haftalari

Calisma grubu Kontrol grubu .
p degeri
(n=306) (n=101)
Dogum haftalari 38.6£2.1 38.49+2.1 0.386

Hastalarin sorgulanan birinci derece akrabalarinda diabet Oykiisii, daha onceki

gebelikte iri bebek dogurma Oykiisli, gestasyonel diabetes mellitus Oykiisii, prematiirite

Oykiisii arasinda istatistiksel olarak fark bulunmadi(tablo 14).
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Tablo 14. Hastalarin 6zgegmisleri ve soyge¢misleri

Calisma grubu Kontrol grubu .
p degeri
% (n=306) % (n=101)
Soyge¢misinde
.yg 21(n=66) 16(n=17) 0.378
diabet oykiisii
Gestasyonel diabet
7.2(n=22) 4(n=4) 0.360
Oykiisi
Iri bebek dogurma
6.9(n=21) 4(n=4) 0.415
Oykiisii
Prematurite
6.9(n=21) 5(n=5) 0.655

Oykiisii

Gebelik sirasinda preeklampsi gelisimi agisindan g¢alisma grubu ve kontrol grubu

arasinda istatistiksel olarak anlamli fark bulunmadi(tablo 15).Gebelik sirasinda 30-34.

Haftalar arasinda yapilan ultrason tetkiklerinde polihidramnios gelisme agisindan gruplar

arasinda istatistiksel olarak anlamli bir fark bulunmadi(tablo 15).

Gruplar arasinda dogum sirasinda plasenta dekolmani saptanmasi agisindan gruplar

arasinda istatistiksel olarak anlamli fark bulunmadi(tablo15).

Tablo 15. Hastalarda preeklampsi, polihidroamnioz ve plasenta dekolmani gelismesi

Calisma grubu Kontrol grubu p degeri
% (n=306) % (n=101)
Preeklampsi 12(n=37) 6.9(n=7) 0.206
Polihidramnioz 9.2(n=28) 5(n=5) 0.258
Plasenta dekolmani 2.6(n=8) 2(n=2) 1.000
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Olgularin dogum sekline bakildiginda ¢alisma grubunda sezeryan oraninin kontrol

grubuna oranla fazla oldugu ve istatistiksel analizinde anlamli fark oldugu gozlendi(tablo 16).

Tablo 16. Hastalarin dogum sekli

Calisma grubu | Kontrol grup % p degeri
%
Vajinal dogum %60.7 %76.2
Dogum sekli Sezeryan ile %39.3 %23.8 0.01
dogum

Olgularin dogum sonrasi hastane yatis siireleri ve antepartum-postpartum, preop-

postop hemoglobin degerleri karsilastirildiginda istatistiksel olarak anlamli fark oldugu

goriildii(tablo 17). Bu fark calisma grubundaki hastalarda sezeryan oraninin daha yiiksek

olmasi ve sezeryan sirasinda vajinal doguma oranla daha fazla kanama olmasi ile

aciklanabilir. Ayn1 zamanda sezeryan ile dogumu gerceklestirilen hastalarin vajinal dogum

yapan hastalara oranla postpartum takip stireleri daha uzundur.

Tablo 17. Hastalarin hastane yatis siireleri ve hemoglobin degerleri

Calisma grubu Kontrol grubu P degeri
%(n=306) %(n=101)
Yatis siiresi(giin) 3.02+1.9 2.56+2.4 0.001
Hemoglobin
1.5+1.05 1.1+0.8 0.001
farki(gr/dl)
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Bebeklerin dogum agirliklart karsilagtirildiginda istatistiksel olarak anlamli fark

bulunmadi fakat LGA oranina bakildiginda ¢alisma grubunda bu oran %10.1(n=31), kontrol

grubunda ise %5.9(n=6) saptandi.(tablo 18).

Tablo 18. Bebek dogum agirlig1 persantilleri

Calisma grubu .
Kontrol grubu % p degeri
%
AGA(%10-90
81(n=248) 86.1(n=87)
persantil)
Dogum SGA(<%10
8.8(n=27) 7.9(n=8)
agirliklart persantil) 0.411
LGA(>%90
10.1(n=31) 5.9(n=6)
persantil)

Dogum agirliklart ve bebeklerin 1.-5. Dakika apgar skorlar1 karsilastirildiginda

istatistiksel olarak fark bulunmadi(tablo 19).

Tablo 19. Dogum agirligi ve 1.-5. Dakika apgar skorlari

Calisma grubu Kontrol grubu % p degeri
% (n=306) (n=101)
Dogum agirligi 3320+603 32544495 0.161
1.Dakika apgar 7.7£1.4 7.9+£0.9 0.752
5.Dakika apgar 8.9+0.6 8.9+0.6 0.139

Dosya kayitlarinda calisma grubunda 3 vakada kontrol grubunda 1 vakada dogum

travmasi(omuz distozisi) oldugu saptandu. Istatistiksel olarak anlamli fark bulunmadi.
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Yenidoganlarda prematiirite orani, yeniogan yogun bakim iinitesinde tedavi
gereksinimi, yatig siiresi, hiperbilirubinemi, polisitemi ve hipoglisemi gelisme oranina
bakildiginda gruplar arasinda hipoglisemi ve hastane yatis siireleri arasinda anlamli fark
oldugu saptandi. Diger degiskenler arasinda istatistiksel olarak anlamli fark bulunmadi(tablo
20).

Tablo 20. Yenidogan verileri

Calisma grubu Kontrol grubu p degeri

Yatis siiresi(giin) 2.1+3.7 1.3£0.8 <0.001
Prematiirite (%) 8.9 (n=27) 5.9 (n=6) 0.473
YDYBU’ne yatis 8.5 (n=26) 8.9n (n=9) 1.000
Hiperbilirubinemi 16 (n=49) 11.9 (n=12) 0.396
Hipoglisemi 4.9 (n=15) 0 (n=0) 0.05
Polisitemi 3.6 (n=11) 2 (n=2) 0.636

Nedeni tanimlanamayan olii dogumlar diyabet ile komplike olmus gebeliklerde
rastlanan bir durumdur. Bu fetuslar tipik olarak gestasyon yasina goére biiyiiktiir ve genellikle
35 hafta veya sonrasinda inutero ex olurlar. insidanst %1 civarindadir(48). Bizim calisma
grubumuzda da 4 olguda intrauterin mort de fetiis saptandi. Kontrol grubunda mort de fetiis

saptanmadi.
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5. TARTISMA VE SONUC

Bu c¢alismada 50 gr glukoz tarama testi sonuglart 130-140 mg/dl olan hastalarin
perinatal sonuglari incelendi. 50 gr glukoz tarama testi sonucu 130-140 mg/dl arasinda olan
hastalar 50 gr GTT sonucu <130 mg/dl olan kontrol grubu ile kiyaslandiginda maternal
morbiditenin arttigi gozlendi. Neonatal morbidite agisindan gruplar arasinda hipoglisemi ve
hastanede yatig siiresi agisindan anlamli fark bulundu; fakat diger neonatal morbidite
bulgular1 agisindan anlamli fark tespit edilmedi. ~ Amerikan Diyabet Cemiyeti 50 gr glukoz
tarama testi i¢in 1.saat kan glukoz esik degerini 130 mg/dL ya da 140 mg/dL olarak kabul
edilebilecegini belirtmektedir. Esik deger 130 mg/dL olarak kabul edildiginde GDM
vakalarinin %90’1, 140 olarak kabul edildiginde ise %80’ saptanabilmektedir(54)(Ayni
zamanda esik degerin 130 mg/dl alinmasi halinde yanlis pozitif sonug elde etme olasiligi
artacag gibi en yiiksek sensitivite %86 olarak tespit edilebilmektedir).

Calismamizda 50 gr glukoz tarama testi sonuglar1 130-140 mg/dl olan hastalarda
maternal morbiditenin arttig1 g6z ontline alinirsa, taramada 140mg/dl esik degerinin yeterli
olmadig goriilmektedir.

Calismamizda gruplar arasinda yas ve viicut kitle indeksi acisindan istatistiksel olarak
anlamli fark bulundu, bu veriler daha Onceden yapilan ¢alismalarla benzerlik
gostermektedir(84,85). Diyabet gibi kronik hastaliklar yas ilerledik¢e ve viicut kitle indeksi
arttikca daha sik goriildiigiinden, bizim ¢alismamizda da yas ve viicut kitle indeksinin ¢alisma
grubunda kontrol grubuna oranla yiiksek ¢ikmasi kagmilmaz bir sonugtur. Literatiirdeki
calismalar incelendiginde 6zellikle 50 gr glukoz tarama testi sonucu 130-140 mg/dl olan
hastalarda perinatal sonuglari arastiran genis ¢apli sadece bir ¢alisma oldugu gorildi( 84),
fakat tarama testi esik degerini 130 mg /dl olarak alan birgok ¢alisma mevcuttur( 85, 86, 87,

88).
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Diyabetik gebeliklerdeki en 6nemli komplikasyonlardan biri fetal makrozomidir.
Diyabetli olmayanlarda %8-14 oraninda goriiliirken diyabetlilerde %25-40 oraninda goriliir
(77,79). Makrozomiyle ilgili olarak perinatal sonuglardaki odak nokta omuz takilmasi ve
bununla iligkili olarak zor dogumlarin Ongoriilmesi ve Onlenmesidir. Omuz takilmasi
normoglisemik gebelerde %0.3 - %0.5 arasinda goriiliirken diyabetiklerde 2-4 kat daha sik
goriiliir (77). Olast omuz takilmasi ihtimaline karsi yapilan sezaryen oranlari diyabetik
gebelerde oldukga siktir. Bu gebeliklerde sezaryen oranlari degisik merkezlerde %50-80
arasinda bildirilmektedir (33). Calismamizda 50 gr glukoz testi sonucu 130-140 mg/dl olan
hastalarla fetal makrozomi oranlart kontrol grubuna kiyasla daha fazla goriilse de bu
istatistiksel olarak anlamli degildi. Y. W. Cheng ve arkadaglarinin yaptig1 genis retrospektif
kohort caligmada 50 gr glukoz testi sonucu 130-140 mg/dl olan hastalarda makrozomi
oranlari, 50 gr glukoz testi sonucu <130 mg/dl olan hastalara kiyasla istatistiksel olarak daha
anlamli bulunmustur(84). Ayni ¢alismada sezaryen oranlart 130-140 mg/ dl olan grupta
%14,5 iken , kontrol grubunda %11,3 olarak bulundu. Bu fark istatistiksel olarak anlamliydi.
Biz de c¢alismamizda, calisma grubundaki sezeryan ile dogum oranimi %39.3, kontrol
grubunda %23.8 bulduk. Bu oranlar arasinda istatistiksel olarak anlamli fark saptadik.

Calismamizda postpartum donemde anne ve yenidoganin hastanede yatis stireleri
incelendi. Calisma gurubunda hastanede yatis siiresi kontrol grubuna kiyasla daha uzun olarak
bulundu ve bu fark istatistiksel olarak anlamliydi. Y.W.Cheng ve arkadaglarinin yaptigi
calismada maternal ve neonatal hastanede kalis siiresi ile ilgili veri bulunmamaktadir. Bu
calismada yenidogan yogun bakim gereksinim oranlart agisindan 130-140 mg/dl olan hasta
grubu ile kontrol grubu arasinda anlamli fark yoktu ( 84). Bizim ¢aligmamizda da yenidogan
yogun bakim gereksinimi agisindan elde ettigimiz veriler benzerlik gostermektedir.

Yenidogan hipoglisemisi diyabetik annelerin bebeklerinde 6zellikle glisemi kontrolii

kot olanlarda sikga goriiliir. Yaklagik olarak % 25-40 bebekte yasamin ilk saatlerinde
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hipoglisemi gelisir (33,77,79). Biz de yenidogan hipoglisemi oranlarin1 50 gr OGTT sonucu
130-140 mg /dl olan hasta grubunda anlamli olarak daha yiiksek saptadik. Bu sonugtan farkli
olarak Y.W.Cheng ve arkadaslar1 50 gr glukoz tarama testi 130-140 mg/dl olan hastalarla
<130mg/dl olan hastalar arasinda yenidogan hipoglisemi oranlar1 agisindan anlamli fark tespit
etmemiglerdir.

Diyabetik annelerde maternal dogum travmalart ve sezaryen oranlarinin arttigi
literatiir verileri ile desteklenmektedir ( 33, 77). Bu da postpartum hemoraji oranlarinda artiga
yol agmaktadir. Calismamizda kontrol grubu ve ¢alisma grubu arasinda postpartum hemoraji
oranlar1 agisindan anlamli fark bulundu. 50 gr glukoz tarama testi sonucu 130- 140 mg/dl olan
hastalarda artan postpartum hemoraji oranlart Y.W.Cheng ve arkadaslarinin buldugu
sonuglarla desteklenmektedir.

Tip 2 diyabetli insanlarda ailesel anamnez dikkat g¢ekicidir. Monozigot ikizlerde bir
arada gortilmesi %100’ dur. Kardeslerin %40’ inda ve ¢ocuklarin {igte birinde anormal glukoz
tolerans1 veya asikar diyabet gelisir. Eger anne ve babanin her ikisi de diyabetikse bu oran
%60-75¢e yiikselir. Hedef dokularda insulin direnciyle seyreden GDM’ ta da benzer ailesel
yatkinlik s6zkonusudur (89,90,91). Calismamizda calisma grubu ve kontrol grubundaki
hastalarin 1. ve 2. derece akrabalarinda diyabet Oykiisiinii inceledik. Istatistiksel olarak
anlamli fark bulunmasa da ¢aligma grubunda diyabet 6ykiisii daha fazla idi. Bu veriler 1. ve 2.
derece akrabada diyabet 6ykiisii varliginin klinik olarak 6nemli oldugunu gostermektedir.

Y.W.Cheng ve arkadaglarinin yaptig1 ¢calismada 50 gr glukoz tarama testi sonucu 130-
140 mg/dl olan hastalarda preklampsi, preterm dogum, yenidogan hiperbilirubinemi goriilme
siklig1 kontrol grubuna kiyasla anlamli olarak yiiksekti.(84). Ancak bizim calismamizda bu
oranlar agisindan kontrol grubu arasinda istatistiksel olarak fark izlenmedi. Caligmadaki 6rnek
say1s1 bunu bir nedeni olabilir. Y.W.Cheng ve arkadaslar1 ¢aligmasinda toplam 13901 gebeyi

incelerken, bizim ¢alisgmamiz toplam 407 gebeden olugsmaktadir.
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Literatiirde gestasyonel hipergliseminin perinatal sonuglarini irdeleyen 2008 yilinda
yapilan HAPO c¢aligsmasini inceledigimizde; gebeligin 24-32. Haftalarinda 75 gr GTT
yapildigin1 ve 1. Saat degerlerinin kategorize edildigi ve bizim hedef grubumuza benzer
olarak, GTT sonucu 133-155 mg/dl(7.4-8.6 mmol/l) gelen grubun perinatal sonuglarinda,
dogum agirliklariin >90. Persentilin {izerinde seyrettigi, primer sezeryan oranlarinin ve
neonatal hiperglisemi oranlarinin istatistiksel olarak anlamli fark yarattigi goézlenmistir. Bu
sonuglar metod olarak bizim caligmamizla birebir ayn1 olmamasina ragmen gestasyonel
diabetin tarama esiginin diistiriilmesi konusunu desteklemektedir(93).

Diyabetik gebelerde fetal dliimlerin siklig1 artmistir. Olii dogum hizi %1.6 ile %38.1
arasindadir. Fetuslar genellikle aniden ve beklenmedik bir sekilde kaybedilmektedirler. Bu
Olumler, preeklampsi, ketoasidoz, fetal malformasyon varligi, diyabetin siiresi, insiilin ihtiyaci
gibi faktorlerden bagimsiz olarak gerceklesmektedir. Yiiksek 6liim hizlar i¢in ii¢ sebep ileri
stirilmiistiir: uteroplasental dolasimda yetmezlik, maternal ve fetal hemoglobinin oksijene
ilgisinin asit-baz degisikliklerinden etkilenmesi, hiperglisemi veya hiperinsiilinemi sonucunda
ortaya ¢ikan fetal hipermetabolik durumdur(26).

Biz g¢alismamizda in utero mort de fetiis sayisim g¢alisma grubumuzda 4 olarak
saptadik. Kontrol grubumuzda inutero mort de fetlis saptamadik. Grotegut ve arkadaglarinin
yaptig1 ¢alismada 50 gr glukoz tarama testi sonucu 130 mg/dl ve listii bulunan 165 hastadan
birinde inutero mort de fetiis, 50 gr glukoz tarama testi sonucu <130 mg/dl bulunan 165
hastanin {i¢ tanesinde inutero mort de fetiis saptamiglardir. Bu sonuclar arasinda istatistiksel
olarak anlamli fark bulunamamistir(85).

Calismamiz 50 gr glukoz testi 130-140 mg/dl olan hastalarda 6nemli morbiditenin
oldugunu gostermektedir. 50 gr glukoz testi esik degeri 140 mg/dl olarak kabul edildiginde bu

gruptaki hastalarin atlanmasi kaginilmazdir. Yapilan bir ¢aligmada 50 gr glukoz testi sonucu
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130-140 mg/dl olan hastalarda %10,7 oraninda gestasyonel diyabet, % 21 oraninda 100 gr
OGTT ° de tek deger yiiksekligi saptanmistir (92).

Sonug olarak 50 gr glukoz tarama testi sonucu 130-140 mg /dl bulunan hasta grubunda
(50 gr glukoz testi 130-140 mg /dl olan hastalar Carpenter- Causton kriterlerine gore tarama
negatif olarak kabul edilse de bu hastalarda maternal ve yenidogan morbiditesi artmaktadir.
Bu hasta grubunda 100 gr OGTT tani testinin yapilmasi perinatal sonuglarin iyilestirilmesi

acisindan faydali olacaktir):

e Primer sezaryen oranlari

e Maternal hospitalizasyon siiresi

e Postpartum hemoraji oranlari

e Yenidogan hospitalizasyon siiresi

e Yenidogan hipoglisemi oranlar1 artmistir (arasinda istatistiksel olarak anlamli fark

bulunmustur).
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