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ÖZET 

 

 

Amaç: DM ile ilgili yapılan son araĢtırmalarda hücresel antioksidan savunma 

sisteminin etkilerinin azalmasına ve reaktif oksijen radikallerinin artıĢına neden olduğu 

gösterilmiĢtir ancak oksidatif stresin GDM’de etkileri net olarak bilinmemektedir. 

ÇalıĢmada GDM’de oksidatif stresin varlığını dinamik tiyol-disulfit dengesi aracılığıyla 

değerlendirilmesi amaçlanmıĢtır. 

Materyal ve metod: ÇalıĢma prospektif olup, Ekim 2018-Aralık 2018 tarihleri 

arasında gerçekleĢtirildi. ÇalıĢmaya 18-40 yaĢ arası 24. hafta ile 40. hafta arasında 

gebeliği olan 75 gr oral OGTT yaptırmıĢ 34 tane GDM tanılı gebe, 30 tane sağlıklı gebe 

ve 37 tane 18-40 yaĢ arası gebe olmayan sağlıklı kadın dahil edildi. Serum tiyol ve 

disülfit seviyeleri bakıldı. Parametrelerin kontrol, GDM, non-gebe grupları içindeki 

korelasyonları incelendi.  

Bulgular: GDM grup ve non-gebe grupların BMĠ’ leri, Kontrol grup ve GDM 

grupların BMĠ’ leri karĢılaĢtırıldığında gruplar arasında istatistiksel olarak anlamlı fark 

vardı (p<0.001). Non-gebe grubu, GDM ve kontrol grubuna göre anlamlı derecede daha 

yüksek nativ tiyol ve total tiyol düzeylerine sahiptir. Non-gebe grubu, kontrol ve GDM 

gruplarına göre anlamlı derecede daha düĢük index 1 ve index 2 düzeylerine sahipti.  

Non-gebe grup ile kontrol grupların Total tiyol ve nativ tiyol düzeyleri, non-gebe 

grup ile GDM grupların nativ tiyol düzeyleri karĢılaĢtırıldığında gruplar arasında 

istatistiksel olarak anlamlı fark vardı (p<0.001). Total tiyol düzeyleri GDM grup ile kontrol 

grup karĢılaĢtırıldığında istatistiksel olarak anlamlı fark vardı (p=0.015).Disülfit düzeyleri 

non-gebe grup ile GDM grupları ve GDM grup ile kontrol grupları arasında 

karĢılaĢtırıldığında istatistiksel olarak anlamlı fark vardı (p<0.002, p<0.010).  

Sonuç: ÇalıĢmamız gebelerde antioksidan kapasitenin değerlendirilmesinde 

tiyol/disülfit dengesinin ölçüldüğü önceki çalıĢmaların sonuçlarıyla uyumlu bulunmuĢtur.  

 

Anahtar kelimeler: Gestasyonel diyabetes mellitus, tiyol-disülfit, oksidatif stres, 

gebelik 
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ABSTRACT 

 

 

Aim: Recent studies of DM have shown that the effects of the cellular antioxidant 

defense system are reduced and that reactive oxygen radicals increase, but the effects 

of oxidative stress on GDM are not clearly known.  

The aim of this study was to evaluate the presence of oxidative stress in GDM by means 

of dynamic thiol-disulfide balance. 

Material and Method: The study was prospective and was performed between 

October 2018 and December 2018. The study included 34 pregnant women with GDM 

and 30 healthy pregnant women aged between 18-40 years who had 75 grams oral 

OGTT between 24th and 40th weeks and 37 non-pregnant women between 18-40 years 

of age. Serum thiol and disulfide levels were measured. Correlations of parameters in 

control, GDM, non-pregnant groups were examined. 

Results: When the BMI of the GDM group and non-pregnant groups were 

compared, the 

BMI of the control group and GDM groups were compared, there was a statistically 

significant difference between the groups (p <0.001). The non-pregnant group had 

significantly higher levels of native thiol and total thiol than GDM and control. The non-

pregnant group had significantly lower index 1 and index 2 levels than the control and 

GDM groups. When the total thiol and native thiol levels of the non-pregnant group and 

the control groups were compared and the native thiol levels of the non-pregnant group 

and GDM groups were compared, there was a statistically significant difference between 

the groups (p <0.001). There was a statistically significant difference between the total 

thiol levels of GDM and control groups (p = 0.015). Disulfide levels were significantly 

different between non-pregnant and GDM groups, and between GDM and control 

groups (p <0.002, p <0.010). 

  Conclusion: Our study was found to be consistent with the results of previous 

studies in which thiol/disulfide balance was measured in the evaluation of antioxidant 

capacity in pregnant women. 

Key Words: Gestational diabetes mellitus, thiol-disulfide, oxidative stress, 

pregnancy 
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1.GĠRĠġ 
 
 

 
Gestasyonel Diyabetes Mellitus (GDM) ilk olarak gebelik esnasında tanı konan 

diyabetes mellitus (DM) çeĢididir (1). Türkiye'de GDM prevalansı, çalıĢmanın coğrafi 

konumuna ve kullanılan tanı testlerine bağlı olarak %1,2-27,9 arasında değiĢmektedir 

(2). Önceki yıllara kıyasla, tüm dünyada artan obezite ve ileri anne yaĢına bağlı olarak 

GDM prevalansı artmaktadır (3). Gebelik süresince fetüsün geliĢmesini sağlamaya 

yönelik glukoz metabolizmasında çeĢitli değiĢiklikler meydana gelmektedir. Hastalığın 

etiyolojisinde birçok faktör etkili olmaktadır. Bu faktörler arasında yaĢ, çevresel ve 

genetik faktörler, yaĢam tarzı, yüksek vücut kitle indeksi yer almaktadır (4). GDM'nin 

neden olduğu hiperglisemi, maternal ve neonatal komplikasyonlara yol açar. Kısa 

vadede GDM maternal hipertansif hastalıklar, fetal makrozomi, fetal distres, amniyotik 

sıvı anomalileri, omuz distosisi ve sezaryen doğum riskini arttırmaktadır (5). GDM'li 

kadınlarda uzun vadede tip 2 diyabetes mellitus geliĢme riski % 50 artmıĢtır (6). Ayrıca 

GDM'li anneden doğan çocuklar yaĢamları boyunca obezite, glikoz intoleransı, tip 2 

diabetes mellitus ve hipertansiyon riski altındadırlar (7). Biyolojik sistemlerin oksidan ve 

antioksidan üretimi arasındaki dengenin bozulması, oksidatif stres ile sonuçlanır.  

Gebelik, oksidan ve antioksidan arasındaki bu dengenin oksidanlar lehine 

bozulduğu durumlardan biridir. Çünkü, plasenta mitokondriyal açıdan oldukça zengindir. 

Böylece gebelikte oksijen tüketimi önemli ölçüde artar ve aĢırı miktarda serbest oksijen 

radikali üretilir (8). GDM'li kadınlar, aĢırı reaktif oksijen türlerinin (ROS) üretimi veya 

yetersiz koruyucu mekanizmalardan dolayı sağlıklı gebe kadınlardan daha fazla oksidatif 

strese maruz kalmaktadır (6,7).  

Tiyol-disülfit dengesi, hücreleri koruyan ve oksidatif hasarın etkilerini minimuma 

indiren bir antioksidan savunma sistemidir. Oksidatif stres varlığında, tiyoller oksitleyici 
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ajanlarla reaksiyona girer ve proteinler arasında geri dönüĢümlü disülfit bağlarının 

oluĢumuna katkı sağlar (9). Oksidatif stres ortadan kalktığında ise, disülfit bağları tekrar 

tiyol gruplarına indirgenir. Böylece antioksidan savunma sayesinde, apoptoz ve protein 

yapılarının stabilizasyonunda önemli rol oynayan dinamik tiyol/disülfit homeostazı 

korunmuĢ olur (10,11). Literatürde GDM, diyabetes mellitus ve prediyabette tiyol/disülfit 

homeostazının nasıl değiĢtiği ile ilgili yapılan çalıĢmalar mevcuttur.  

Bu çalıĢmayla oksidatif stresin GDM üzerindeki rolünün dinamik tiyol-disulfit 

dengesi aracılığıyla değerlendirilmesi amaçlanmıĢtır. 
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2.GENEL BĠLGĠLER 

 

 

2.1.DĠYABETES MELLĠTUS 

 

Diyabetes mellitus insülin etkisindeki ve/vaya salgısındaki defektten kaynaklanan 

kronik bir hastalıktır (12). Ġnsülin etkisindeki yetersizlik, azalmıĢ insülin sekresyonu 

ve/veya insüline yetersiz doku yanıtı sonucu oluĢur. Hastalarda hem etki azlığı hem de 

salgı defekti birlikte saptanabilir. 

ArtmıĢ glukoz seviyeleri dehidratasyona yol açarak özellikle polidipsi olarak 

kendini gösterir. ÇeĢitli mantar ve bakteri enfeksiyonlarına yatkınlığı artırabilir. Kronik 

hiperglisemiye maruziyet uzundönemde mikrovasküler ve makrovasküler 

komplikasyonlara yol açar. Kronik dönemde mikrovasküler ve makrovasküler patolojilere 

yol açabilir. Diyabetik ayak ülserleri ve eklem hastalıkları hastalarda görülen ve 

morbiditeden sorumlu nedenlerinden bazılarıdır.  

Diyabetes mellitusun 4 çeĢidi bildirilmiĢtir (Tablo 1) (12). Tip 1 diyabette insülin 

sekresyonu tamamen eksiktir. Tip 2 diyabette ise insülin etkisinde direnç meydana 

gelmiĢtir ve beta hücre salgısı azalmıĢtır. GDM ise ilk defa gebelik sırasında saptanan 

glukoz intoleransı durumudur (12). 
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Tablo 1.Diyabetes Mellitusun Etiyolojik Sınıflaması 
 

 

 

 

 

 

 

 
 

 

 

 

 

 

 

 

          2.1.1.Tip 1 Diyabetes Mellitus  

 

2.1.1.1.Ġmmün Aracılıklı Diyabet (Tip 1A) 

Pankreastaki beta hücrelerinde otoimmün defekt neticesinde meydana gelir. 

Ġnsülin otoantikoru, adacık hücre otoantikoru, tirozin fosfataz IA-2 ve IA-2b otoantikorları, 

glutamik asit dekarboksilaz otoantikorları hastaların çoğunda saptanmıĢtır. Bununla 

birlikte hastalık HLA ile de iliĢkilidir. HLA-DR/DQ genleri hastalığa neden olabildiği gibi 

koruyucu olabilir. Hastadan hastaya beta hücresi yıkım hızı farklı olabilir. Çocuklarda bu 

durum hızlı ve sıklıkla ketoasidoz ile prezente olurken, eriĢkinlerde daha yavaĢtır ve 

ketoasidoz nadir görülür. Çünkü, rezidüel beta hücre fonksiyonu koruyucu etkilidir. 

Ġmmün aracılıklı diyabet her yaĢta olabilirken daha çok adolesan hastalığıdır. 

Beta hücresinin immün aracılıklı yıkımına neden olan genetik faktörlerin yanı sıra 

çevresel faktörler de etkilidir. Bu hastalar genellikle zayıftır. Ancak, obezite tanıda 

dıĢlama kriteri değildir. Bu olgular vitiligo, pernisyöz anemi, Graves hastalığı, Hashimato 

tiroiditi ve Addison hastalığı gibi otoimmun hastalıklara da yatkındırlar. 

I-Tip 1 Diyabet 

a. Ġmmun mekanizmaya bağlı diyabet 

b. Ġdiopatik 

II-Tip 2 Diyabet 

III-Diğer Tipler 

 a. β-hücre genetik defektleri 

 b. Ġnsülin etki mekanizmasında genetik defektler 

 c. Ekzokrin pankreasın hastalıkları 

 d. Endokrinopatiler 

 e. Ġlaç ya da kimyasal maddelere bağlı diabet 

 f. Enfeksiyonlar 

 g. Ġmmun Mekanizmaya Bağlı Nadir Formlar 

 h. Diyabetle iliĢkili olabilen genetik sendromlar 

IV-Gestasyonel Diabetes Mellitus 
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2.1.1.2.Ġdiopatik Diyabet (Tip 1B) 

Bu formda etiyoloji net değildir. Hastalar kronik insülinopeniktir ve otoimmünite ile 

iliĢkili kanıt mevcut değildir. Tip 1B çoğunlukla genetik yatkınlığa sahiptir ve HLA iliĢkili 

değildir (12). 

 

2.1.2.Tip 2 Diyabetes Mellitus 

 

Diyabetli hastaların yaklaĢık olarak %90-95’ini oluĢturur. Tip 2 DM’de insülin 

direnci ve nispeten insülinde eksiklik mevcuttur. Beta hücresi, artmıĢ insülin ihtiyacını  

karĢılayamaz ve hastalık belirginleĢir. Etiyolojisi çevresel ve genetik nedenler 

suçlanmakla birlikte net değildir. Beta hücrelerinde yıkım tip 2 diyabette olmaz. 

Genellikle obezite, yaĢ ve sedanter yaĢam geliĢiminde suçlanır. Bu hastalarda 

ketoasidoz nadir görülür ve hastaların çoğunluğunda vücut kitle indeksi artmıĢtır. 

Hastalığın baĢlangıcında sinsi seyretmesi dolayısı ile hastalara yıllarca teĢhis 

konulamayabilir. Sonuçta bu hastalar tanı aldıklarında komplikasyonların geliĢimi 

yönünden çok risklidirler. Farmakolojik tedavi ile insülin direnci iyileĢtrilebilir; fakat, 

tamamen iyileĢme nadirdir (12). 

 

2.1.3.Diğer Diyabet Tipleri 

 

2.1.3.1.Beta Hücresinin Genetik Defektleri:   

Bazı diyabet formlarında beta hücresinde monogenetik bozukluk vardır ve 25 

yaĢtan küçük hastalarda saptanan hiperglisemi ile karĢımıza çıkar. Maturity onset 

diyabetes of the young (MODY) olarak isimlendirilen diyabetin bu formunda insülin 

salgılanmasında defekt olup, insülin etkisinde defekt saptanmaz. Otozomal dominant 

geçiĢ özelliği vardır. Dolayısıyla ailenin diğer fertlerinde de diyabet tanısı mevcuttur. 

Otoantikorlar yoktur. ġimdiye dek kromozomlardaki 6 gen bölgesinde defekt tespit 

edilmiĢtir. En sık karĢılaĢılan tür 12. kromozomda HNF-1α olarak bilinir (MODY3). Bir 

diğeri ise kromozom 7p’deki glukokinaz geninde mutasyonlar sonucu oluĢur ve hasarlı 

glukokinaz molekülü üretilir (MODY2). Glukokinaz insülin salgısının indüklenmesinde 

görevlidir ve adeta bir glukoz sensörü gibi çalıĢır. Glukoz ile uyarılan insülin sekresyon 
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eĢiği yükselmiĢtir. Diğer formda ise kromozom 20q’da HNF-4α geninde mutasyon 

sonucu oluĢur (MODY1). HNF-4α, HNF-1 ekspresyonunun düzenlenmesinde rol oynar. 

Ġnsülin promotor faktör-1 (IPF-1) geninde mutasyon MODY4, HNF-1 geninde mutasyon 

MODY 5, nöro D1 geninde mutasyon ise MODY6 olarak bilinir. ZAC/HYAMI gen defekti 

neonatal diyabete yol açarken, beta hücresinde potasyum kapılı kanal defekti kronik 

neonatal diyabete yol açmaktadır. Sağırlık ve diyabetle ilgili sıklıkla tRNA lösin geninde 

3243. Pozisyonunda mutasyon saptanır ve A-G transisyonuna neden olur (12,13).  

2.1.3.2.Ġnsülin Etkisinde Genetik Defektler:  

Diyabetin nadir olan sebeplerinden biri de insülin etkisindeki genetik defektlerdir. 

Sonuçta, ciddi hiperglisemi ve hiperinsülinemi ortaya çıkar. Bazen bu mutasyonlarla 

birlikte Akantosis nigrikans da bulunabilir. Tip A insülin rezistansında, kadınlarda 

hiperinsülinemiye kistik overler ve virilizasyon bulguları eĢlik eder (14). 

2.1.3.3.Egzokrin Pankreas Hastalıkları: 

Pankreastaki belirgin defekte neden olan hastalıklar sonucunda diyabet 

geliĢebilir. Pankreatit, pankreatektomi, travma ve pankreas karsinomu bunlardan 

bazılarıdır.  

2.1.3.4.Endokrinopatiler:   

Birçok hormon insülin etkisini antagonize ederek diyabet geliĢimine neden olur. 

Growth hormon, glukagon, epinefrin ve kortizolün aĢırı salgılanması diyabete yatkınlık 

oluĢturur. Hipokalemi de insülin salgısını inhibisyona uğratır. Bu durumda tümör 

eksizyonu ya da patolojinin düzeltilmesiyle hipergliseminin normale dönmesi 

patognomoniktir.  

 

2.1.3.5.Ġlaç-Kimyasal Madde ĠliĢkili Diyabet:     

Ġlaçlar insülin salgılanmasında defekt ya da direnç artıĢına yol açarak glukoz 

intoleransının geliĢmesine sebep olur. Nikotinik asit, glukokortikoidler, interferon α gibi 

ilaçlar bunlara örnektir. 
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2.1.3.6.Enfeksiyonlar:   

Koksakivirus B, konjenital rubella, sitomegalovirus, kabakulak virüsü ve 

adenovirus gibi enfeksiyonlar beta hücrelerinde harabiyet yaparak diyabete yol açarlar.  

2.1.3.7.Ġmmün aracılıklı nadir nedenler: 

Santral sinir sisteminde Stiff-Man sendromu olarak bilinen otoimmun bir hastalıktır 

(15). Bu vakalarda glutamik asid dekarboksilaz otoantikorları seviyesi oldukça yüksektir 

ve diyabet eĢlik eder. Anti-insülin reseptör antikorları, dokulardaki insülin reseptörlerine 

etki yoluyla diyabet yaparlar. Bazı vakalarda da agonist gibi davranıp hipoglisemi 

yaparlar. Bazı vakalarda ise akantozis nigrikans eĢlik eder ve Tip B insülin rezistansı 

olarak isimlendirilirler. Klinefelter sendromu gibi kromozomal hastalıklarda beta hücresi 

olmamasına sekonder diyabet oluĢmaktadır (12). 

 

2.2.Gestasyonel Diyabet 

 

2.2.1.Gestasyonel Diyabetes Mellitus Tanımı ve Risk Faktörleri 

GDM ilk kez gebelikte farkedilen, hiperglisemi ile seyreden durumdur. GDM 

tanısı, gebenin insülin tedavisi alması veya gebelik sonrasında diyabetin devamından 

etkilenmez(16,17). Gebelerin %0.2-0.5'i tip l DM tanılı hastalardan oluĢur (18). Gebelik 

öncesi dönemde Tip 2 DM tanısı alan hastalar için de yaklaĢık olarak bu değerler söz 

konusudur (19). GDM gebe hastalarda % 1-6 oranında mevcuttur (20) . 

Gebelik baĢlı baĢına fizyolojik bir insülin direnci halidir. Hastaların bazılarında 

genetik insülin direnci ve obezite mevcudiyeti aĢikar diyabet oluĢumunu 

kolaylaĢtırmaktadır. GDM, β-hücrelerinde disfonksiyon ve insülin direnci ile seyreder 

(21). GDM tanılı gebeler, gebelik sonrası dönemde tip 2 DM geliĢimi açısından artmıĢ 

riske sahiptir(%16-73) (22,23,24). Ayrıca gestasyonel diyabet mevcudiyeti metabolik 

sendromun erken belirtisidir (25) . 

GDM'nin etiyolojisi hala net değildir. Etyolojisinde birinci derece akrabalarında 

diyabet tanısı, gebelikten önce obezite varlığı, 25 yaĢtan daha büyük gebe kalan kadın 

olmak, makrozomik bebek doğurma ve annenin kendisinin makrozomik doğma hikayesi, 
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bozulmuĢ GTT öyküsü, glukozüri varlığı, PCOS tanısı mevcudiyeti, gebelik 

hipertansiyonu (GHT) geliĢmesi en çok suçlanan nedenlerdendir (26). 

2.2.2. Gestasyonel Diyabet Sıklığı 

2011’de IDF (International Diabetes Federation) dünyadaki diyabet prevelansını %8.3 

Ģeklinde açıklamıĢtır. 2010 yılında Türkiye’de yapılan TURDEP 2(Türkiye Diyabet, 

Hipertansiyon, Obezite ve Endokrinolojik Hastalıklar Prevalans ÇalıĢması-2) 

çalıĢmasında diyabet prevalansı %13.7 olarak bildirilmiĢtir (27). Dünyaki diyabet 

hastalarının yaklaĢık % 90-95’ini tip 2 diyabetli hastalar oluĢtururken, yaklaĢık olarak % 

5-10’luk kısmını ise tip 1 diyabetliler doldurmaktadır. Yılda ortalama 78 bin çocuğa tip 1 

diyabet tanısı konmaktadır. Diyabet sıklığıyla iliĢkili olarak, ileri anne yaĢı ve obezite 

artıĢı sebebiyle GDM prevalansı da artıĢ göstermektedir. GeliĢmiĢ ülkelerde GDM 

prevalansı yaklaĢık %1,7-11,6 oranında olduğu düĢünülmektedir(28). Yılda 200.000’den 

daha fazla gebe GDM tanısı almaktadır (12). Tüm gebelerin %1,3’ ü gebe kalmadan 

önce diyabet tanısı almaktadır (29). GDM gebelerin yaklaĢık olarak %7’ sininde 

saptanırken, obez hastalarda oran yükselmektedir (28).  

 

2.3. Gebelikte OluĢan Metabolik DeğiĢiklikler  

 

2.3.1. Gebelikte Karbonhidrat Fizyolojisi ve Metabolizması 

Gebelikte hormonal durum değiĢikliği nedeni ile pankreastaki β hücrelerinde 

hiperplazi meydana gelir. Böylece glukoza insülin cevabında artıĢ olur ve glukoz hızla 

tüketilmeye baĢlar. Bu durum annenin açlık kan Ģekerinde düĢmelere neden olur. 

Bundan dolayı ilk trimesterde hipoglisemiye sık rastlanır (30). Gebelikte postprandiyal 

kan Ģekeri seviyeleri ile insülin seviyelerinde yükselme oluĢur. Annede yağlar, glikojen 

ve proteinler daha fazla depo edilir. Aminoasitler plasentayı rahatlıkla geçtiği için, fetal 

insülin salgılanmasını aktive ederler. Gebeliğin ilk dönemlerinde insülin yüksekliği lipit 

yapımını indükler ve glikojen seviyesi baskı altındadır (31). Annede kan glukoz seviyesi 
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arttığında fetal glukoz düzeyi de yükselir. Böylece, fetus pankreası uyarılır ve normale 

göre daha fazla insülin salgısı olur (32). Gebelikte ilerleyen dönemlerde anabolizma 

yerini katabolizmaya bırakır. Sinsityotrofoblastlardan salgılanan human plasental 

laktojen (HPL), plasentaya paralel olarak artıĢ gösterirve 10. haftadan 20. haftaya kadar 

artıp sonunda maksimum seviyeye ulaĢır. Ġnsülin direnci etyolojisinde rol alan HPL, 

insüline afinitesi yüksek hücrelerde glukoz alımını bloke eder.  

Gebelikte insülin direnci reseptör sonrası düzeyde defekte uğrar (33). Ġnsülin; 

kendi reseptörlerini veya insülin benzeri büyüme faktörü-1 (IGF-l)'i aktive ederek fetal 

büyümeyi uyarır. Diyabetik bebeklerde makrozomi mekanizması bu Ģekilde açıklanabilir 

(34). Normal gebeliklerde son dönem insülin sensitivitesinde yaklaĢık %44 azalma 

saptanmıĢtır (31). Sağlıklı gebelerde insülin direncindeki artıĢla beraber üretiminde de 

artıĢ paraleldir. Diyabetiklerde ise artmıĢ insülin direnci gebeliğin ilerleyen dönemlerinde 

hiperglisemiye neden olur. Artan HPL düzeyleriyle birlikte yağ asitleri, lipoproteinler ve 

serbest kortizol miktarları artıĢları da hiperglisemiye katkı sağlarlar (35). Plasentada 

glukoz taĢınması insülinden bağımsızdır ve kolaylaĢtırılmıĢ diffüzyon ile transportu 

sağlanır. Burada rol alan protein Glukoz TaĢıyıcı-1 (GLUT-1)‘dir (36). Ġnsülin polipeptit 

yapıda olduğu için plasentayı geçemez. HPL, plasentadan sentezlenen bir hormondur 

ve maternal insülin salgısını artırarak fetusun glukoz almasını düzenler (37). Normal bir 

gebelikte, insülin artıĢı ve direnci söz konusudur. Sonuç olarak; gebelikteki hormonal 

değiĢim diyabete yatkınlık oluĢturur (Tablo2-3). 
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 Tablo 2. Gebeliğin ilk yarısında karbonhidrat metabolizması 

 
 

DeğiĢiklik  

 

Östrojen Progesteron ArtıĢı 

 

Ġnsulin ArtıĢı 

 

 

Etki 

 

Anabolik etki 

 

Anabolik etki 

 

 

Metabolik 

DeğiĢim 

 

Dokulardaki glikojen artar, 

karaciğerde glukoz yapımı 

azalır. 

 

Periferik glukoz tüketimi artar, 

açlık kan glukoz seviyesi 

azalır. 

 

 

 

 

  Tablo 3. Gebeliğin ikinci yarısında karbonhidrat metabolizması 
 

 

DeğiĢiklik  

 

HPL ArtıĢı 

 

Prolaktin ArtıĢı 

 

Kortizol ArtıĢı 

 

 

Etki 

 

Diabetojenik etki-glukoz 

toleransı azalır. 

 

Ġnsülin rezistansı artar. 

 

Açlık hissinde 

artıĢ 

 

 

Metabolik 

DeğiĢim 

 

Beslenme esnasında  

metabolizmada artıĢ 

 

Karaciğer glukoz depoları 

azalır, Karaciğer glukoz 

oluĢumu artar. 

 

 

Fetusa glukoz 

ve  

aminoasit geçiĢi 

 

2.3.2. Gebelikte Lipid Metabolizması 

Gebelerde lipid metabolizması da değiĢim gösterir. Gebeliğin ilk üç ayında fetüs 

kullanımı nedeniyle yağ depolanması ve aminoasit kullanımı artar. Son dönemde ise 

maternal lipid katabolizması hızlanır. Erken gebelikte yağ hücre metabolizmasında 
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insülin önemlidir. Gebeliğin ileri evrelerinde ise HPL seviyeleri yüksektir ve insüline ters 

etki göstererek lipolizi indükler. Gebelik boyunca en fazla değiĢim trigliserit seviyesinde 

pozitif yönde olur. Son üç aydaki artıĢın önde gelen sorumlusu VLDL olmakla birlikte 

diğer parametrelerde de arıĢ görülür (38,39). Gebelik haftasına paralel olarak trigliserit, 

fosfolipid ve kolesterol düzeylerinde artıĢ olur. Bu durum; diyabet tanılı gebelerde 

metabolik stresin artıĢına yol açar (40,41) . 

2.3.3. Ġnsülin ve C-peptit 

Ġnsülin pankreastan salındıktan sonra karaciğerde ilk geçiĢ etkisine maruz kalarak 

yarısı dolaĢıma katılabilir (42). Bu nedenle açlıkta insülin seviyesi düĢük saptanır. 

Hiperglisemi durumunda saptanan insülindeki azalma ise Tip I ve Tip II diyabetin 

etiyolojisinde rol alır (42). C-peptid, proinsülin insüline dönüĢmesi sırasında açığa çıkar. 

Ġnsülin hepatik dolaĢıma katıldığı için, C-peptidin yarılanma ömrü insülininkinden 

yaklaĢık olarak 7 kat daha fazladır (43) . 

2.3.4. Gebelikte Ġnsülin Duyarlılığı 

Gebeliğin ilk dönemlerinde gebelerde insülin duyarlılığı yaklaĢık %10 azalma 

gösterir. Ġlerleyen dönemlerde ise bu durum daha bariz hale gelir. Bu durum Tip II 

diyabeti olan hastalarla benzerdir (44). Plasenta ve fetusun insülinden bağımsız olarak 

glukoz tüketimi, insülin duyarlılığında azalma seviyesinin tahmin edilenden daha fazla 

olabileceğini akla getirmektedir (45) . 

2.3.5. Gebelikte Ġnsülin Direnci 

Gebelerde insülin direncinin etyolojisi henüz net olmamakla birlikte gebelerin 

dolaĢımındaki çoğu hormon ve sitokinler suçlanmaktadır. Gebelikte özellikle ilerleyen 

dönemlerde insülin seviyesindeki artıĢa karĢın glukoz tüketiminin az olması insülin 

direnci varlığını kanıtlamaktadır (46). Gebeliğin son üç ayında sağlıklı ve diyabet tanılı 

gebelerde insülin direnci artıĢı, gebe olmayan kontrol grubuna göre üç kat daha fazla 

saptanmıĢtır (33). Gebelikte ileri dönemlerde oluĢan insülin direnci sonucunda 

fetoplasental yapılarda hormon yapımı artma eğilimindedir. Buna paralel olarak anne 

hormon seviyelerinde de artıĢ olur Ġnsülin direncinde rol oynayan en önemli faktörün 

HPL olabileceği savunulmuĢtur. Ancak HPL’nin esas etkisinin, β hücrelerinden insülin 

salınımını arttırması olduğu gösterilmiĢtir (47). Gebeliğin son trimesterinde hormona 

duyarlı lipazların aktivitesindeki artıĢta öncelikle HPL suçlanmaktadır (48). Yapılan son 
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çalıĢmalarda HPL’nin, iskelet kasında fosfotidil inositol-3 üretimini arttırması yoluyla 

sinyal iletiminde defekt yaptığı ve insülin direncinde rol oynadığı saptanmıĢtır (49). 

Ayrıca farklı çalıĢmalarda adiponektin, tümör nekrozis faktör-alfa, ghrelin ve leptin gibi 

faktörlerin insülin direnci oluĢumuna katkı sağladığı düĢünülmüĢtür. Ancak, TNF-α 

dıĢında hiçbirinin insülin direnci ile direkt iliĢkisi kanıtlanamamıĢtır (50). TNF-α’nın çoğu 

patolojik olayda insülin direnci geliĢimini indüklediği saptanmıĢtır (51). TNF-α, insülin 

reseptör fosforilasyonunu bozarak gebelerde insülin ile indüklenmiĢ glukoz taĢınmasına 

negatif etki yaptığı gösterilmiĢtir (51). Ayrıca gebelerde IRS-I seviyelerinde de düĢüĢ 

saptanmıĢtır (52). Peroksizomal Proliferatör Aktive Reseptör–Gama1 (PPAR- γ1), insülin 

duyarlılığında ve lipid depolanmasında önemli olan faktörlerden biridir (53,54). 

Gebelerde seviyelerinde düĢüĢ saptanmıĢtır. Bunun nedeni TNF-α artıĢı kaynaklı olduğu 

zannedilmektedir (55) . 

 

2.4. GDM Patogenezi  

 

2.4.1. GDM’de Ġnsülin Direnci 

Gestasyonel diyabette ayrıca kaslarda insülin reseptörünün tirozin fosforilasyonu 

azalır. Böylece insülinin reseptör aktivitesi ve GLUT-4'ün glukoz taĢınmasında düĢüĢ 

meydana gelir ve IRS-1'de fosforilasyon azalır (56). Gestasyonel diyabetteki insülin 

reseptör sinyal iletimi kapsamında öncelikle tirozin fosforilasyonununda azalma olur (55). 

Tirozin rezidülerinin otofosforilasyonu, insülin reseptör tirozin kinaz’ı (IRTK) aktive eder 

ve hücredeki insülin reseptör substratı (IRS) proteinlerini fosforile eder. Ġnsüline bağımlı 

hücrelerde glukoz transportunda hücre içi protein IRS-1 önem arzeder. IRS-1 ise 

fosfotidil inositol-3 kinazı (PI-3) aktif hale getirir. GDM’de IRS-1 düzeyleri gebe olmayan 

obez hastalara göre % 30-50 az olduğu saptanmıĢtır. GDM’de IRS-1 düzeylerinin % 52 

oranında daha az olduğu ve doğum sonrası altıncı haftada normale geldiği bildirilmiĢtir 

(49). Ġnsülin direnci geliĢiminde IRS-1’in serin fosforilasyonunu arttırması da 

suçlanmaktadır. Bu mekanizmayla GLUT-4 düzeyi azalır. Böylece insüline direnç oluĢur 

(50).  
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2.4.2. Diyabet ve Oksidatif stres 

1980’den bu yana diyabette reaktif oksijen türlerinin rolü araĢtırılmaktadır (57). 

Yapılan bu çalıĢmalarda, metabolik stres, hipoksi ve iskemi-reperfüzyon ve sorbitol yol 

aktivitesi sonucundaki meydana gelen defektin serbest radikal üretiminde artıĢa yol 

açtığı (58) ve antioksidan savunma sisteminde değiĢime neden olduğu vurgulanmaktadır 

(59,60,61,62,63).  

Antioksidan enzimlerin üretimlerinin ve antioksidan durumun pankreas adacık 

hücrelerinde diğer dokularla karĢılaĢtırıldığında minimum seviyede saptanmıĢtır (64,65). 

Pankreastaki defektin, hiperglisemi sonucunda oluĢan toksik etki dolayısıyla olduğu 

tahmin edilmektedir (66). 

Hidrojen peroksidin, OH radikaline dönüĢmesinden sonra insülin reseptör sinyal 

sistemini etkilediği ve sinyal transdüksiyon basamaklarındaki rolünün önemi 

araĢtırmacılar tarafından vurgulanmaktadır (67). Serbest radikal artıĢı insülinin üretimini 

azaltarak ve beta hücrelerinin yıkımına neden olarak etki ettiğini saptayan çalıĢmalar bu 

görüĢü destekler niteliktedir (67,68).  

T ve B lenfositler beta hücreleri üzerindeki toksik etkilerini de serbest radikaller 

vasıtası ile yaptığı zannedilmektedir (69).  

Diyabet geliĢtirilerek yapılan rat deneylerinde oksidatif stres belirteçlerinden olan 

8-OHdG (8-hidroksi deoksiguanozin) seviyelerinde de yükselme saptanmıĢtır (70). 

Serbest radikal oluĢumu hiperglisemiye bağlı direkt etki olduğu savunulan çalıĢmaların 

(71) yanı sıra glukoz düzeyi fazla olan ortamda yapıldığında da serbest radikal 

üretiminin olduğu saptanmıĢtır (72,73). Hiperglisemi ile oksidatif stres iliĢkisi in vivo 

çalıĢmalar ile de teyit edilmiĢtir (74). Yapılan hayvan çalıĢmalarında diyabet meydana 

getirmek için kullanılan streptozotosinin (75), oksidan maddeler oluĢumu vasıtasıyla 

langerhans adacıklarını defekte uğratmakta ve uygunsuz NO cevaplarıyla diyabete yol 

açtığı sanılmaktadır (76,77). 

Hiperglisemi ile birlikte trigliserit yüksekliğinin de diyabet komplikasyonları 

açısından bağımsız risk faktörü olduğu düĢünülmektedir (78,79,80). 

Diyabetik hastaların çeĢitli dokularında lipid peroksidasyonunun fazla olduğu, 

yapılan araĢtırmalar sonucunda saptanmıĢtır. Bu durumun enzimatik ya da nonenzimatik 
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lipid peroksidasyonu artıĢından kaynaklanıp kaynaklanmadığı henüz net değildir. Lipid 

peroksidasyonu, hem hücre prostoglandinlerinden, hem de hücre lipidlerinden, enzim 

kullanılmaksızın meydana gelmektedir. Yapılan farklı çalıĢmalarda, plazmadaki lipid 

peroksid artıĢının, vasküler hastalık ve trigliserit yüksekliği ile ilgili olduğu 

gösterilmektedir (76,81,82). 

Yine araĢtırmalarda, vasküler komplikasyonlara sahip diyabet tanılı hastalarda, 

LDL’nin oksidasyonu ve glikasyonunda, hiperglisemiye sekonder yükselme varlığı 

gösterilmiĢtir. Diyabet tanılı hastalarda, lipidlere ilaveten proteinlerin oksidasyonu da 

fazla olmaktadır. Böylece; diyabetik komplikasyonlar meydana gelmektedir (76,83,84). 

Hiperglisemiye sekonder ROS üretimi üç temel mekanizma ile açıklanmaktadır 

(85). 

2.4.2.1. Glukozun Oto-oksidasyonu ve Süperoksit Üretimi 

Bir geçiĢ elementi mevcudiyetinde glukoz, reaktif ketoaldehitlere ve süperoksit 

anyonuna dönüĢtürülür. Bu reaksiyonlar, hidroksil radikali oluĢumu ile son bulur. Hücre 

içindeki glukozun oksidasyonu NADH’nın oluĢumuna neden olur. NADH solunum 

zincirinde ATP üretiminde gerekli enerjiyi sağlamada önemli rol oynar. Bu reaksiyon 

sürecinde süperoksit radikali oluĢur. Glukoz seviyesi arttığında süperoksit radikal üretimi 

de artar. Mitokondrideki solunum zinciri ROS üretiminin temel kaynağıdır. Yapılan 

çalıĢmalarda, diyabetteki patolojilerin çoğunun mitokondrideki ROS artıĢı ile alakalı 

olduğu gösterilmiĢtir (86,87,88). 

 

2.4.2.2. Proteinlerin Glikasyonu ve AGE ( Glikasyon Son Ürünleri) OluĢumu 

Proteinler yüksek glukoz konsantrasyonunda, glikasyon reaksiyonlarını 

indüklerler. Glikasyona uğramıĢ proteinler, serbest oksijen radikali oluĢtururlar (89). 

Bunlar glikasyon son ürünleri (AGE) olarak adlandırılırlar (90). AGE’ler, endotel hasarı 

yapabilir ve serbest radikal üretebilirler (91,92). ÇalıĢmalar, AGE’lerin serbest radikal 

üretiminde pozitif etkisi olması yanında, serbest radikallerin de hücre içindeki AGE 

üretimine katkı sağladığını vurgulamaktadır (93). Giardino ve arkadaĢları hücrede AGE 

oluĢumu ve lipid peroksidasyonu arasında önemli iliĢki varlığını, dolayısı ile lipid 

peroksidasyonda azalma sağlanmasıyla AGE oluĢumunun da minimalize edilebileceğini 
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göstermiĢlerdir (94). Diyabetik nefropati geliĢtirilen ratlara AGE inhibitörleri verildiğinde 

albüminürinin gerilediği saptanmıĢtır (95). Diğer çalıĢmalarda ise AGE ve serbest 

radikaller, protein kinaz C (PKC)’yi indükledikleri saptanmıĢtır. Aktive PKC, vasküler 

komplikasyonların patogenezi üzerine önemi olduğu düĢünülmektedir (96,97,98). 

2.4.2.3. Poliol Yol  

Glukoz seviyelerin yüksekliği, poliol yolu vasıtasıyla sorbitol oluĢumuna yol açar. 

Bu tepkimedeki aldoz redüktaz iĢlevinde hücre içi NADPH tüketilir. Okside glutatyonun 

redüksiyonu ve nitrik oksit (NO) sentezi için NADPH gerekir. Dolayısıyla sorbitol yolu 

aktivasyonunun devamı NADPH’ın yokluğuna ve antioksidan kapasitede sınırlamalara 

neden olmaktadır (99). Redükte glutatyon ve NO sentezinin azalmasıyla diyabetin 

vasküler komplikasyonları aĢikar hale gelir (76). NO azalması endonöronal kan akımı 

azlığına ve hipoksi ve iskemiye yol açmaktadır. Sonuçta nöronal hücrelerde defekt 

meydana gelmektedir (100,101). Glukozun sorbitol yolu tepkimesinin baĢka bir sonucu 

da miyoinozitol seviyelerinde ve dolayısıyla Na-K ATP-az enzim aktivitesinde azalma 

olduğu saptanmıĢtır. Bu durum sinir iletiminde önemlidir (102,103). 

Sorbitol ayrıca toksin gibi de davranır. Dolayısı ile nöropati, retinopati, katarakt, 

nefropati ve kalp hastalığı patogenezinde rol oynadığı düĢünülmektedir 

 

2.4. GDM’de Obstetrik ve Perinatal Problemler 

Gebeliğin son 4-8 haftasında açlık hiperglisemisinin mevcudiyeti, son 

trimesterdeki ani fetal ölüm ile paralellik gösterir. GDM’de fetal makrozomi, neonatal 

hipoglisemi, polisitemi ve hiperbilirubinemi riskleri yüksektir. Gestasyonel diyabette 

hipertansif hastalıklar ve prezentasyon anomalileri prevalansı da yüksektir (Tablo4). Bu 

nedenle doğum Ģekli sezaryen olması 10 kat fazladır. 
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Tablo 4. GDM ve Gebelik Komplikasyonları 

 

 

1. Hidroamniyoz  

 

2. Preeklampsi 

 

3. Fetal organomegali ve makrozomi 

 

4. Konjenital ve kardiyak anomaliler  

 

5. Doğum travması  

 

6. Müdahaleli ve sezaryen doğum riskinde artıĢ 

 

 

2.4.1. Makrozomi  

Gestasyonel diyabetin en çok karĢılaĢılan komplikasyonudur. Makrozomiyle ilgili 

maternal faktörler arasında hiperglisemi, obezite, ileri yaĢ ve multiparite vardır. Genel 

obstetrik populasyonda bebek doğum ağırlığı 4500 gramın üzerinde olan hasta oranı %2 

iken, GDM ‘de %4 olduğu tahmin edilmektedir (104). Tedavi olmayan GDM tanısı olan 

gebelerin yaklaĢık %20-30'unda bebeklerin doğum ağırlığının 4000 gramdan yüksek 

olduğu sanılmaktadır (105). Makrozomi tanısı üzerinde karar kılınan kesin bir kriter 

olmadığından, onun yerine gebelik yaĢına göre büyük (LGA) terimi sıklıkla 

kullanılmaktadır (106). Gebeliğin ikinci yarısında fetal büyüme hızı daha fazla arttığı için, 

bu dönemdeki annedeki hiperglisemi fetal insülin artıĢına neden olur ve böylece fetal 

büyüme indüklenir. Hiperglisemisi olan kadınlarda 2. trimesterdan sonra yapılan düzenli 

kan Ģekeri takibi LGA riskinde azalmaya neden olabilir. GDM tanılı gebelerin LGA’lı 

bebekleri sağlıklı gebelerin LGA’lı bebeklerine göre antropometrik olarak daha değiĢiktir. 

Bu fetuslarda özellikle omuz ve gövde kısımlarında aĢırı yağlanma vardır. O nedenle; 

omuz distosisi, brakial pleksus yaralanmaları ve klavikula kırığı sıklığı artar (107). Buna 

paralel olarak sezaryen doğumla sonuçlanan sefalopelvik uygunsuzluk da sıklıkla 

karĢımıza çıkar. Makrozomi birçok metabolik komplikasyonla yakından iliĢkilidir. Bu 



17 

 

bebeklerde son dönemde ani fetal ölüm ve kardiyak asimetrik septal hipertrofi de nadir 

değildir (108) . 

2.4.2. Omuz Distosisi ve Doğum Travması 

GDM tanılı gebelerin bebeklerinde brakial pleksus yaralanması ve klavikula 

fraktürü ile sonlanabilen omuz distosisi riski artar. Omuz distosisi sıklığı diyabetik anne 

bebeklerinde 6 kat daha fazladır. Brakial pleksus hasarı bebeklerin yaklaĢık %5-22‘sinde 

kalıcı hasar bırakabilir (109) .  

2.4.3. Müdahaleli ve Sezaryen Doğum 

 GDM tanılı gebelerde intrauterin geliĢme geriliği (IUGR), makrozomi ve 

prezentasyon anormallikleri dolayısı ile müdahaleli ve sezaryen doğum prevalansı 

artmıĢtır. Kan Ģekeri kontrolünün optimal yapılamadığı gebelerde oluĢan makrozomik 

fetuslarda sezaryenle doğum oranı %47 civarındadır. Kan Ģekerleri regüle 

edilemediğinde ise bu oran maksimum düzeye ulaĢır. Burada en önemli faktörler fetal 

ağırlıkla birlikte baĢarısız doğum indüksiyonu ve fetal distrestir. Coustan, omuz distosisi 

öyküsü olan ve mevcut gebeliğinde tahmini fetal ağırlığı 4500 gramın üzerinde olan 

hastalarda 40. haftada sezaryenle gebeliğin sonlandırılmasını önermektedir (110). Diğer 

gebelerde doğum Ģekli normal vaginal doğum olarak tavsiye edilirken, indüksiyon 

gereken durumda servikal prostaglandin tercihi en iyi seçenektir.  

 

 

2.4.4. Hipertansiyon–Preeklampsi  

Hipertansiyon ve preaklampsi genel olarak gebeliğin son evrelerinde 

geliĢmektedir. GDM ile preeklampsi birlikteliği tanımlanmıĢtır, ancak altta yatan 

mekanizmaların ne olduğu hala net değildir. Gebelerdeki endotel hasarının, yükselmiĢ 

anjiotensin-2 ve vazopressin seviyelerine yetecek miktarda prostasiklin (PGI2) 

üretilememesine yol açtığı tahmin edilmektedir. Gebeliklerin yaklaĢık olarak %5-10 

oranında rastlanmaktadır. Proteinüri gibi vasküler patolojileri olan diyabetik gebelerde 

preeklampsiyle sıklıkla karĢılaĢılmaktadır. Normotansif gebelere göre perinatal mortalite 

20 kat daha fazladır. Bundan dolayı, maternal ve fetal mortalitenin esas sebebi olarak 

kabul görmüĢtür. Ġnsulin direnci ile hipertansiyon ve obezite arasındaki iliĢki 
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kanıtlanmıĢtır. Erkeklerle gebe olmayan kadınlarda bu korelasyon net olarak ortaya 

konulmuĢken, gebelerde bu bağlantı tam olarak gösterilememiĢtir (111). AraĢtırmalarda 

erken gebelik haftasında GDM tanısı alan ve tedavide insülin gereken gebelerde, sağlıklı 

gebelere göre ortalama arteriyel kan basınçları daha fazla saptanmıĢtır. Yapılan son 

çalıĢmalarda glukoz seviyesi ile preeklampsi Ģiddeti arasında iliĢki olduğu 

düĢünülmektedir (112). Bu durum diyabetik hastalardaki esas erken doğum sebebidir. 

Preeklampsinin etyolojisinde az da olsa insülin direncinin rol oynadığı düĢünülmektedir 

(18). 

2.4.5. Neonatal Metabolik Bozukluklar  

GDM tanılı annelerin bebeklerinde hipoglisemi, hipokalsemi, hipomagnezemi, 

polisitemi ve hiperbilirubinemi gibi durumların birlikteliği fazladır. Hipoglisemi sıklığı 

yaklaĢık %25-40 oranında saptanmıĢtır (113). Kan Ģekeri regüle edilen annelerde de 

hipoglisemi yüksek oranlarda tespit edilmiĢtir (114). Diyabetik anneden doğan bebeklerin 

umbilikal kordundaki eritropoetin düzeyleri artmıĢtır. Bunun sonucunda yenidoğan 

sarılığı sıklığı ve fototerapi gereksinimi fazladır (109) .  

2.4.6. Doğum Sonrası OluĢan Riskler  

YaĢla birlikte diyabet insidansı artma eğilimindedir. Vücut Kütle indeksi’ne (VKĠ) 

göre obez olan popülasyonda artmıĢ risk bariz göze çarpar. Obezite süresinin fazla 

olması da diyabet riski ile paraleldir. Tip II DM tanılı hastaların çoğunluğu obezdir. GDM 

sonrası Tip II diyabet geliĢme sıklığı çevresel faktörlere göre %9-70 arasında 

değiĢmektedir (109). Gebeliğinde insülin kullanan kadınlarda Tip II DM geliĢim riski daha 

fazladır (115). Parite artıĢı, DM etyolojisinde risk faktörleri arasında gösterilmemiĢtir 

(116). ADA, GDM tanılı gebelerin postpartum 6.-8. hafta ve sonrasında da 3 yıl arayla 

tarama yapılmasını tavsiye etmektedir (117). Gebelikteki hiperinsülinemi doğum sonrası 

hızla yaklaĢık %30-50 azalır. Azalma postpartum 6-12 hafta süresince yavaĢta olsa 

devamlılık arzeder. GDM tanılı gebelerin çoğunda postpartum erken dönemde kan 

Ģekeri seviyeleri normale gelir. O nedenle postpartum 6-12. haftalar arasında OGTT ile 

değerlendirilmesi ileride geliĢmesi muhtemel Tip II DM açısından önem arzeder (23). 

Yapılan çalıĢmalarda,diyabetik anne bebeklerinde sağlıklı annelerinkine göre 20 kat 

fazla diyabet geliĢtiğini ve bu bebeklerde obezite insidansının arttığını bildirmiĢlerdir 

(23,118).  
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2.5. GDM Ġçin Tarama  

Gebelikteki tarama testleri tanı koymaktan ziyade risk altındaki grubu saptamayı 

amaçlar. GDM taraması gereksinimi, kimlere hangi yöntemle yapılacağı hala tartıĢma 

konusudur. 1994’den önce Amerikan Obstetrisyen ve Jinekologlar Derneği (ACOG) 50 

gr tarama testini 30 yaĢ ve üzerindeki tüm kadınlarla birlikte, 30 yaĢtan küçük kadınlarda 

yalnız risk faktörüne sahip olanlara tavsiye etmiĢtir (119). Sonrasında bu konuda 

değiĢiklikler yapılarak riskli tüm popülasyonlara tarama tavsiye edilmiĢtir (120). 1997 

yılına dek ADA tüm gebelere 50 gr OGTT (Oral Glukoz Tolerans Testi) önermiĢtir (121). 

Fakat sonrasında taramanın maliyet-etkinlik açısından düĢük riskli popülasyonda zararı 

düĢünüldü. Son yapılan Dördüncü Uluslararası GDM Konferansı’nda gebe 

popülasyonunda risk grupları bildirildi ve tarama için öneriler verildi (Tablo-5) (122). 

GDM taramasında risk faktörlerine göre yapılmıĢ algoritmaların kullanımı kolay değildir 

(123). ACOG, tüm gebelerin taranmasının daha kolay olduğunu bildirmiĢtir (124). 
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Tablo 5. Gestasyonel Diabetes Mellitus Ġçin Klinik Tarama ve Risk Grupları 

 
Risk Kategorisi ve Klinik Karakterler OGTT için Öneriler 

Yüksek risk 
(aĢağıdakilerden en az biri) 

 
 
 

Antepartum ilk vizitte 
mutlaka tarama yapılır; 
Sonuç normal saptanırsa 
24-28. haftalarda tekrar 
uygulanır. 

● Obezite (VKĠ>27 kg/m2) 

● Birinci derece yakınında diyabet hikayesi 

● Glukoz intoleransı hikayesi 

● Önceki gebeliklerde makrozomik bebek 

hikayesi 

● Ġdrarda glukozüri saptanması 

Orta risk  
24-28. haftalarda OGTT 

uygulanır. 
 

● DüĢük veya yüksek riskli gruba dahil 

olmayan hasta grubu 

DüĢük risk 
(aĢağıdaki tüm kriterler) 

 
 
 
 
 
 
 

Tarama gerekli değildir. 

● <25 yaĢ gebeler 

● DüĢük riskli ırksal veya etnik gruba 

mensup olmak  

● Birinci derece yakınlarında DM 

hikayesinin olmaması 

● Gebelik öncesi dönemde ve gebelikte 

alınan kilonun normal sınırlarda olması 

● Kötü obstetrik öykünün olmaması 

● Anormal glukoz testi hikayesinin 

olmaması 
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2.5.1. Tarama için Kullanılan Laboratuvar Yöntemleri 

Taramada riskli hasta grubu saptamak amaçlanmıĢtır. Sadece hikayeye dayanan 

eski taramada GDM’li gebelerin yarısının atlandığı tespit edilmiĢtir (125). 1990 yılında 

24.-28. haftalar arasındaki tüm gebelere 1 saatlik 50 gr glukoz yükleme testi tavsiye 

edilmiĢtir. Bu test 50 gr glukozun oral yoldan verilmesiyle uygulanır. Günün herhangi bir 

saatinde açlığa bakılmaksızın verilebilir. Glukoz verildikten 1 saat sonra venöz 

serumdan ölçüm yapılır.  

50 gr glukoz yükleme testinde eĢik değerler açısından fikir birliği yoktur. EĢik 

değer 140 mg/dl olursa hastaların %10-15’ne 3 saatlik OGTT yapılması gerekir. Bu eĢik 

değerdeki sensitivite %80, spesifite ise % 90 olmakla birlikte hastaların %20’sinde tanı 

konamamaktadır (126). 2002 yılında yapılan bir çalıĢmada GDM tarama yöntemlerinde 

kullanılan eĢik değerlerin duyarlılık ve özgüllük değerleri Tablo-6’da gösterilmiĢtir (127). 

Bununla birlikte, ADA ve ACOG eĢik değeri 140 mg/dl olarak tavsiye etmektedir 

(128,129). 

50 gr OGTT’nin günümüzde kullanılan eĢik değerleri aĢağıdaki gibidir:  

- 50 gr OGTT < 140 mg/dl ise normal kabul edilir. 

- 50 gr OGTT; 140-200 mg/dl arası ise 100 gr OGTT uygulamasına geçilir.  

- 50 gr OGTT≥200 mg/dl ise GDM tanısı konarak tedaviye baĢlanır.  

GDM taramasında hasta tarafından daha iyi tolere edilebilen farklı testler de 

vardır (130). Ancak, bu testlerin sensitivitesi OGTT’ye göre daha azdır (Tablo 6). 
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Tablo 6: GDM taramasında kullanılan yöntemlerin duyarlılık ve özgüllükleri              

 
Tarama yöntemi Duyarlılık (%) Özgüllük (%) 

Risk faktörleri 50 66 

Rastgele glukoz ölçümü 40 90 

HbA1c 40 90 

Açlık glukoz (86 mg/dl) 81 76 

Açlık glukoz (88 mg/dl) 88 78 

Açlık glukoz (74 mg/dl) 92 44 

50 gr GTT (1.saat 140 mg/dl) 59 91 

50 gr GTT (1.saat 135 mg/dl) 61 88 

50 gr GTT (1.saat 126 mg/dl) 68 82 

75 gr OGTT 79 83 

 

 

2.5.2. GDM Taramasında Diğer Yöntemler  

 

2.5.2.1. Ġdrarda Glukoz Taranması  

Özgüllüğü düĢük ve değiĢkendir (%7-46) ve yüksek yalancı pozitiflik oranına 

sahiptir. Günümüzde kullanılmamaktadır (131).  

2.5.2.2. Rastgele Kan Glukoz Ölçümü  

Son yenen yemekten iki saatten daha az süre geçtiğinde ölçülen serum 

glukozunun 116 mg/dl‘den fazla veya son yenilen yemekten iki saatten fazla zaman 

geçtiğinde ölçülen glukozun 105 mg/dl'yi geçmesi durumunda kullanılabilir. Bu 

taramanın sensitivitesi %40 iken spesifitesi %70-80 dir (132).  
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2.5.2.3. Açlık Kan Glukozu Ölçümü  

EĢik değer, 75 veya 85 mg/dl olarak kabul edilir ve tartıĢmalıdır. EĢik değerlerin 

altında tanı testine gerek olmadığı gibi bu yöntem sayesinde glukoz tolerans testi 

uygulamalarının yarı yarıya azaldığı bildirilmiĢtir (133) .  

2.5.2.4. Glikolize Hemoglobin Düzeyi Ölçümü  

HbA1c eritrosit bünyesinde düĢük seviyelerde mevcuttur. Glukoz ile hemoglobin 

A1'in beta zincirlerinin M terminal amino gruplarının bir araya gelmesi ile oluĢur. HbA1c 

120 günde yavaĢ ve nonenzimatik yolla oluĢur. Böylece, 4-6 haftadan daha uzun süre 

glisemik seviyenin geriye dönük bir göstergesidir. HbA1c, eriĢkin eritrositlerindeki toplam 

hemoglobin konsantrasyonunun %4'ünden sorumludur. Tanıda yeri yoktur. Tedavinin 

etkinliği açısından objektif bir test olup egzersiz ve yemekten etkilenmez. 

 

2.6. GDM Tanı Testleri  

 

2.6.1. Ġki AĢamalı Test  

ABD ve dünyadaki birçok ülkede kullanılan en sık testtir. Açlık durumu 

gözetilmeksizin içilen 50 gr glukozdan bir saat sonraki serum glukoz seviyesi 140 

mg/dl’den yüksekse 100 gr OGTT’ye geçilir. Carpenter ve Coustan Kriterleri’nin baz 

alınması tavsiye edilmektedir(122). Carpenter ve Coustan'nın eĢik değerleri kullanılarak 

yapılan geniĢ çaplı bir çalıĢmada perinatal sonuçlar karĢılaĢtırdığında, düĢük eĢik 

değerler kabul edildiğinde gebelerde GDM tanısı artmıĢtır. Ancak, uygun tedavi 

verilmesiyle makrozomik bebek sayısında gerileme saptanmıĢtır (134). 

2.6.2. Tek AĢamalı Test  

Dünya Sağlık Örgütü (WHO) ve Avrupa Diyabetik Gebelik ÇalıĢma Grubu 

(EDPSG) GDM tanısında 75 gram OGTT’yi tavsiye etmektedir ve gebe olmayan 

eriĢkinlerin tanısında uluslararası kabul görmüĢtür. Ayrıca, tek aĢamalı bu testte GDM ve 

bozulmuĢ glukoz toleransı (IGT) tanımlanabilir (135). Bu test iki aĢamalı teste bir 

alternatif olarak tanımlandı (122). Hem tanıda hem de taramada kullanılabilir olması bu 

testin avantajları arasındadır. 
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Tablo 7. GDM tanısında kullanılan tarama testleri 
 

 
Ġki Basamaklı Yöntem 

 
● 50 gram oral glukoz yükleme sonrası 1. 

saat Plazma glukoz ≥140  

mg/dl(7.8mmol/l) ise 100 gram glukoz 

yükleme testi uygulanır. 

 
● 100 gram glukoz yükleme testi minimum 

8 saat açlık sonrasında sabah 

saatlerinde yapılmalıdır.  

 
● AĢağıdaki değerlerden en az ikisinin 

tespiti GDM tanısı koydurur:  

 
o Açlık plazma glukoz≥95mg/dl  

o 1. Saat ≥180mg/dl  

o 2. Saat ≥155mg/dl  

o 3. Saat ≥140mg/dl 

 

 
Tek Basamaklı Yöntem 

 
● 75 gram OGTT minimum 8 saat açlık 

sonrası sabah saatlerinde 

uygulanmalıdır.  

 
● AĢağıdaki değerlerden en az birinin 

tespiti GDM tanısı koydurur: 

 
o Açlık plazma glukoz≥92mg/dl  

o 1.Saat ≥180mg/dl  

o 2.Saat ≥153mg/dl 
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2.7. GDM Tanı Kriterleri  

GDM tanısında belirlenen uluslararası ölçütler yoktur. WHO tarafından tek 

aĢamalı test ve Carpenter ve Coustan 'in belirlediği eĢik değerler önerilmektedir (135). 

Ayrıca kapiller veya venöz kandan yapılan kan glukozu ölçümlerini kabul etmektedir. 

ABD’de ise 100 gr OGTT kullanılmaktadır (120). ACOG eĢik değerlerle ilgili hem 

NDDG’nin hem de Carpenter ve Coustan’ın eĢik değerlerinin kullanılabileceğini 

bildirmiĢtir (Tablo7 ). 

 

2.7.1. 100 gram OGTT Uygulamasında Dikkat Edilecek Noktalar  

Test hastalara sabahın erken saatlerinde uygulanmalıdır ve minimum 8, 

maksimum 14 saatlik açlık yeterlidir. En az üç gün kesintisiz diyet yapılmıĢ olmalıdır. 

Çünkü karbonhidrattan fakir diyet insülin cevabını bozarak testi olumsuz etkiler. Hasta 

test süresince efor sarfetmemeli ve mümkün olduğunca oturmalıdır. Ayrıca test öncesi 

en az oniki saat sigara içilmemelidir, en az yarım saat istirahat edilmelidir ve ölçüm 

sonrasında 100 gram glukoz solusyonunu maksimum 5 dakikada bitirilmelidir. 

Sonuçlarda iki veya daha fazla eĢik değer yüksekliği tespiti GDM tanısı koydurur. 

ADA ve WHO GDM tanısında 75gr OGTT’yi önermiĢtir. Ancak örgütlerin tanı için 

önerdiği eĢik değerler farklılık arz etmektedir. WHO’dan farklı olarak, ADA’nın eĢik 

değerleri açlık 95 mg/dl ve 2. saat 155 mg/dl’dir. Bu değerlerden sadece birinin yüksek 

olması bile tanıda yeterlidir. OGTT'de tek yüksek değer olması halinde 32. haftada testin 

tekrar edilmesi gerekse de hastalarda polihidramnios, makrozomi, sezaryen doğum ve 

preeklampsi oranının arttığını saptayan çalıĢmalar vardır (136,137,138). 50 gr glukoz 

tarama testinin anormal ve 100 gr OGTT'nin normal bulunduğu gebelerde de %11-12 

oranında makrozomi tespit edilmiĢtir (37). OGTT bulantıdan dolayı uygulanamıyorsa, 25 

gr intravenöz glukoz tolerans testi yapılabilir.  

2.8. GDM Tedavi YaklaĢımları  

Tedavide gebelerin kan Ģekeri düzeylerini normal sınırlarda tutabilmek 

amaçlanmıĢtır. Çünkü maternal kan Ģekeri eĢik değeri fetal riskler açısından maalesef 

bilinmemektedir. Açlık ile birlikte postprandiyal glukoz değerlerinin de normal seviyede 

olması gerekir. ÇalıĢmalarda postprandiyal 1. saat glukoz değerleri 120-140 mg/dl 
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arasında olduğunda makrozomi ihtimalinin en az olduğu gösterilmiĢtir (139,140). ACOG 

1994’te hedef açlık serum glukoz değerinin 105 mg/dl ve tokluk 2. saat serum glukoz 

değerinin 120 mg/dl olmasını önermiĢtir. 1998’ de ise hedef açlık kan glukoz düzeyi 95 

mg/dl, tokluk 1. saat 140 mg/dl ve 2. saat 120 mg/dl’ye eĢit veya altında olması tavsiye 

edilmiĢtir (122). Tedavi yaklaĢımları ise diyet, egzersiz ve ilaç tedavisidir. 

2.8.1. Diyet Tedavisi  

Tedavinin temelini oluĢturur. Amaç kan glukoz seviyesini regüle ederken, 

ketoasidoza yol açmadan bebeğe ve anneye ihtiyacını sunabilmektir. Ġçeriği; yüksek 

oranda lif içerecek Ģekilde yaklaĢık %50-55’ini kompleks karbonhidrat, %20-30’unu 

özellikle doymamıĢ yağ, %20-30’unu protein oluĢturmalıdır. Diyet ile maternal kan 

Ģekerinde yaklaĢık olarak 15-20 mg/dl’lik azalma beklenir. Diyet priferik insülin dirençini 

zayıflatmada çok önemlidir. Hastaların çoğu obez olmakla birlikte, bu hastalarda az 

miktarda kilo kaybı dahi çok önemlidir. Diyabetik annelere gebelik süresince toplam 7.5-

10 kg alması önerilir ve diyetleri 3 ana ve 3 ara öğün Ģeklinde düzenlenir.  

Gebelerin alması gereken günlük ideal kalori miktarı Ģu Ģekilde hesaplanır:  

Boy² ( metre²  ) x 27 = Ġdeal kilo Ġdeal kilo x 35 = Günlük total ideal kalori miktarı  

2.8.2. Egzersiz  

Gebelere mutlaka önerilmelidir. Egzersizle birlikte anne kan Ģekeri seviyesinde 

azalma olur. Özellikle vücudun üst bölümünü çalıĢtıran egzersizler tavsiye edilir. Yapılan 

bir araĢtırmada diyet ve egzersiz tedavisi karĢılaĢtırıldığında, ikisini birlikte alan 

hastalarda yalnız diyet tedavisi alanlara göre daha düĢük kan Ģekeri seviyeleri 

saptanmıĢtır (141). Egzersizin glukoz düzeyine katkısı bir ay sonunda görülür.  

2.8.3. Ġnsülin Tedavisi  

Ġnsülinin kimlere hangi dozda ve ne aralıklarla verileceği halen tartıĢmalıdır. 

Ġnsülin tedavisiyle fetal ve neonatal komplikasyonların engellenmesi amaçlanmıĢtır. 

Henüz GDM’li hastalarda hangi glukoz düzeyinden sonra fetal ve neonatal 

komplikasyonların arttığı bilinmemektedir. GDM’li gebelerde insülin tedavi rejimi 

açlıktansa tokluk glukoz ölçümüne göre seçilirse glukoz seviyeleri iyi kontrol sağlanır. 

Etki, pik ve yarılanma süresine göre farklı insülin rejimleri mevcuttur. Ġnsülin tedavisinde 
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hedeflenen plazma glukoz değerleri, açlık 60-95 mg/dl, postprandiyal 1. Saat <140 

mg/dl, postprandiyal 2. saat <120 mg/dl’dir (142). 

Diyabetik gebelerin tedavisinin optimal yapılabilmesi için, ken Ģekeri takibi düzenli 

ve sıkı yapılmalıdır. Genellikle günde 4 defa açlık, 3 defa postprandiyal 1.saat ve 3 defa 

postprandiyal 2.saat kan Ģekeri ölçümü tavsiye edilir. 

 

2.9. Oksidatif Stres, Serbest Radikal Etkileri ve Türleri 

Oksidatif stres, zararlı oksidanlar ve koruyucu antioksidan arasındaki dengesizlik 

olarak tanımlanabilir. Serbest radikaller ise oksijenli solunum esnasında ortaya çıkan 

moleküllerdir. Oksjen yaĢam için mutlak olmakla birlikte, metabolizma sırasında anlamlı 

derecede reaktif ara ürün olan serbest radikallerin oluĢumuna yol açar. Reaktif oksijen 

metabolitleri (ROS) olarak isimlendirilen bu moleküller protein, DNA gibi önemli hücre 

elemanlarını harap eder. Oksijenli solunum yapan organizmalarda serbest radikallerin 

zararlı etkilerinden korunmak üzere antioksidan savunma sistemi geliĢmiĢtir. Fakat 

bazen serbest radikallerin etkileri antioksidan savunma sistemi ile tamamıyla 

engellenemez. Bu durum oksidatif stres olarak adlandırılır (198,199). Serbest radikaller; 

ilaçlar, stres, immünolojik reaksiyonlar, sigara, radyasyon, alkol ve biyokimyasal redoks 

reaksiyonları gibi pekçok yolla oluĢabilir. OluĢan bu radikaller, diyabet, kalp hastalıkları, 

akut renal yetmezlik, nörodejeneratif hastalıklar, ateroskleroz, kanser, serebrovasküler 

hastalıklar, akciğer hastalıkları ve alkolik karaciğer hastalıklarının oluĢumuna katkıda 

bulunur (200). 

Diyabetteki oksidatif streste rol alan serbest radikaller; 

● O2ˉ (Süperoksid),  

● H₂O₂  (Hidrojen Peroksid), 

● OH (Hidroksil Radikali)‘dir. 

 

2.9.1. O2ˉ (Süperoksid) 

Süperoksid radikali moleküler oksijenin indirgenmesinde ara basamaktır. 

Sekonder olarak ürettiği ürünler moleküler düzeyde önem arz eder. O₂ˉ mitokondrideki 

elektron transfer zincirinde redükte nikotinamid adenin dinükleotid (NADH)’ın okside 
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nikotinamid adenin dinükleotid (NAD+ )’a oksidasyonu sonucu oluĢur. Ayrıca birçok 

oksidaz vasıtası ile de üretilir. O₂ˉ genel olarak anyon Ģeklinde bulunur, fakat ortamın 

pH’sına göre katyon Ģekline de dönüĢebilir. Bu durumda perhidroksi radikali (HO₂ˉ) 

olarak isimlendirilir. Süperoksid, serbest radikallerden biridir, ancak H₂O₂ kaynağı ve 

geçiĢ metal iyonlarının indirgeyici molekülü olduğu için kendisi direkt olarak zarar 

vermez. Süperoksid, nötrofillerin bakterisidal aktivitesi, inflamasyon, apopitozis gibi 

yararlı etkilere de sahiptir. AzalmıĢ süperoksid düzeyleri, bakteriyal enfeksiyonlara eğilim 

artırır. ArtmıĢ süperoksid seviyelerinde ise süperoksid dismutaz (SOD) enzimi ile 

hidrojen peroksid (H₂O₂) ve oksijene dönüĢtürülmesi yoluyla yıkıma uğratılır. Böylece 

hücresel süperoksid seviyesi kontrolü çok iyi yapılır. Süperoksid düzeyleri aĢırı 

yükselmiĢ glukoz seviyelerinde bozulur. Böylece diyabetin komplikasyonları oluĢur, ATP 

sentezi inhibisyona uğrar ve elektron transport zinciri daha yavaĢ hale gelir (143-148).  

2.9.2. H₂O₂  (Hidrojen Peroksid)  

Oksijenin baĢka bir molekülden iki elektron alması ile peroksid meydana gelir. 

Peroksid iki H molekülü ile birleĢmesi sonucu H₂O₂ açığa çıkar. H₂O₂ süperoksidin SOD 

ile tepkimesi ile veya kendiliğinden de oluĢabilmektedir. H₂O₂ radikal olarak görev 

yapmaz. Ancak süperoksidden farklı olarak membranları geçebilir, sitozole diffüze 

olabilir ve uzun yarılanma ömürüne sahiptir. Bu nedenle süperoksidin ulaĢamadığı 

yapılara da rahatlıkla eriĢebilir. Burada süperoksidle tepkime vererek hidroksil radikali 

oluĢturmak için rahatlıkla yıkılabilir. Hidrojen peroksid baĢka bir Ģekilde de serbest ferröz 

demirle tepkimeye girerse demirin oksidasyonu sonucunda hidroksil radikali meydana 

gelir. Böylece doku hipoksisi ve endotel hasarı meydana gelir. Bu reaktif oksijen türü de 

bakterilere karĢı lökosit defansının baĢka bir parçasıdır (143-149).  

2.9.3. OH (Hidroksil Radikali) 

Hidroksil, en reaktif radikal olarak bilinir. Nükleik asitler, aminoasitler ve 

fosfolipitler gibi birçok biyokimyasal madde ile reaksiyon verirler. Tek atom halinde ve bir 

elektronu eksik olan oksijen ile H+‘in birleĢmesi neticesinde oluĢur. Gamma enerji hücre 

suyu tarafından absorbe edildiğinde sudaki oksijen-hidrojen kovalent bağını parçalar. 

Sonuçta iki radikal oluĢur. Yarılanma ömrü çok kısa olmakla birlikte H atomu 

üretilmesine yardım eder (143,145,147,148).  

H-OH → Hˉ + OHˉ 
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2.9.4. NO (Nitrik Oksid)  

NO, nitrik oksid sentaz (NOS) enzim aktivitesi sonucu oluĢur. Oksijen bağlanan 

bölgeye kompetetif bağlanıp sitokrom oksidazı inhibe eder ve hücresel solunumu regüle 

eder. NO bazen antioksidan gibi hareket eder ve lipid peroksidasyonundan korunmaya 

yardım eder. Ayrıca süperoksid seviyesinin arttığı durumlarda süperoksidler reaksiyon 

vererek bir prooksidan olan peroksinitrit meydana getirir (1,8). TartıĢmalı olmakla birlikte 

diyabeti olan hastalardaki endotel disfonksiyonundan endoteldeki nitrik oksidin azalması 

suçlanmaktadır (149-152). 

2.9.5. GeçiĢ Metalleri  

Fe+3+eˉ→Fe+2 ve Cu+2+eˉ→Cu+  gibi bir elektronun alınıp ve verilmesi sonucunda 

bu serbest metal iyonları serbest radikal reaksiyonunun hızlanmasına yol açar. Metal 

iyonları lipid peroksidasyonu sürecinde rol alırlar. Lipid peroksidasyondaki zincir 

reaksiyonunu ve oluĢmuĢ lipid hidroperoksitlerin parçalanmalarını katalizlerler. Böylece 

zararlı etkisi minimum olan radikalleri daha fazla zararlı hale getirirler. Fenton reaksiyonu 

olarak isimlendirilen bu reaksiyonda ferröz demir iyonlarının H₂O₂’i indirgeyip, OH 

oluĢturabildikleri bilinmektedir (144,146,147 ,153).  

                                                H₂O₂+Fe+2→ Fe+3+OH+OH  

Seruloplazmin ferröz demiri ferrik demire oksitler ve ferrik demirin transferrine 

bağlamasını kolay hale getirir. Seruloplazminin, ferroxidaz, askorbat oxidaz, oksijen 

radikali temizleyici ve GSH-bağımlı peroxidaz aktivitesi ile antioksidan iĢlev görür 

(146,153). Transferin molekülü de H₂O₂’den demir iyonu bağımlı hidroksil oluĢumunu 

baskılar. Yapılan çalıĢmalarda diyabetli hastalarda serum seruloplazmin düzeylerinin 

artmıĢ ve transferin düzeylerinin azalmıĢ olduğu saptanmıĢtır (144,146,153). Diyabette 

serum seruloplazmin düzeyleri, lipid peroksidasyonunu ve serbest radikal reaksiyonlarını 

hızlandırabilen yüksek serbest ferröz demire yanıt olarak artmıĢ olabileceği 

düĢünülmektedir. Hidroksil oluĢumunu azaltan transferin seviyelerinin diyabette azalmıĢ 

olması diyabetteki oksidatif strese önemli katkıda bulunur. Ayrıca sağlıklı kiĢilerde 

seruloplazmin ve transferin arasında negatif bir iliĢki olduğu, ancak diyabetik hastalarda 

bu iliĢkinin bozulduğu da bildirilmektedir (144). 
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2.10. Diyabette Antioksidan Mekanizmalar  

 

Oksidanları inaktif hale dönüĢtüren maddeler antioksidan olarak adlandırılırlar. 

Sağlıklı bireylerde serbest radikaller ve antioksidanların denge mekanizması mevcuttur. 

Bu denge diyabetli bireylerde serbest radikaller lehine bozulmuĢtur (144,146). Bu durum 

diyabet komplikasyonlarına yol açmaktadır. Antioksidan mekanizmalar daha aktif hale 

getirilebilir ya da bozulmuĢ bu denge mekanızması antioksidanların lehine 

kaydırılabilirse diyabetin komplikasyonlarıyla baĢedilebilir. 

Antioksidanlar dört çeĢit mekanizma ile oksidanları etkisiz hale getirirler 

(145,147,148,154-157). 

1. Scavenging (temizleme) mekanizması: Oksidanları enzimler ile zayıf bir 

moleküle çevrilerek yapılır.  

2. Quencher (baskılama) mekanizması: Oksidanlara vitaminler ve flavonoidler 

aracılığı ile bir hidrojen aktararılarak etkisiz hale getirirler.  

3. Onarma mekanizması  

4. Zincir koparma mekanizması: Oksidanları hemoglobin, seruloplazmin ve E 

vitamini aracılığı ile bağlantı yaparak fonksiyonlarını engelleyen ağır metal etkisi 

Ģeklinde yapılır. 

 

 

2.10.1. Antioksidan Enzimler  

Oksidanları tutarak daha zayıf bir molekül haline getirmektedirler.  

2.10.1.1. Süperoksid Dismutaz  

1968’de Mc Cord ve Fridovich tarafından bulunmuĢtur. SOD’un üç çeĢidi vardır. 

Ġlki mitokondrideki Mn-SOD, ikincisi sitozoldeki Cu-Zn SOD ve sonuncusu ise vasküler 

endoteldeki Cu-SOD’dir (145,147,154,155). Metalloprotein ailesinin üyesi olan SOD ile 

bir süperoksid molekülü O2 molekülüne yükseltgenirken diğer süperoksid molekülü 

H₂O₂’e indirgenir. 
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    SOD 

O2ˉ+O2ˉ+2H+→O2+H2O2 

Bu reaksiyon; pH 4,8 de spontan olarak da devam eder. Ancak bu reaksiyon pH 

değerinin 7,35-7,45 arasında olduğunda çok yavaĢ ilerlemektedir. Bu reaksiyon SOD 

enzimi varlığında pH en az 7,4 olduğu durumlarda dört kat daha hızlı seyretmektedir 

(145). Diyabette SOD seviyelerinin azaldığı, değiĢmediği veya arttığı Ģeklinde saptanan 

farklı çalıĢmalar bulunmaktadır (144,158-160). 

2.10.1.2. Katalaz  

Katalaz, 1937’de Sumer ve Dounce tarafından üretilmiĢtir. Peroksizomlarda yer 

alır ve yapısında ferrik demir bulunan dört hem grubu içerir. SOD’ın oluĢturduğu H2O2’i 

peroksidazlarla birlikte oksijen ve suya parçalar. Glutatyon peroksidazın H2O2’e karĢı 

Km’i katalaza oranla daha azdır. Böylece konsantrasyon düĢük olduğu zaman H2O2’i 

glutatyon peroksidaz parçalarken konsantrasyon yüksek olduğunda katalaz daha aktif 

olur. Katalaz aktivitesi böbrek, karaciğer ve eritrositlerde daha fazladır (145,147,154-

157). 

2.10.1.3. Glutatyon Peroksidaz  

Selenosistein ihtiva eden dört alt birimi olan bir moleküldür. Redükte glutatyonun 

yükseltgenmesi sırasında H2O2’i de suya dönüĢtürür. Böylece hemoglobin ve membran 

lipidlerini oksidatif stresten korumuĢ olur (161). 

GSH-Px 

H₂O₂+2GSH→GSSG+2H₂O 

E vitamini eksik olduğu durumlarda, membranı peroksidasyonundan koruyucu 

etkisi de mevcuttur. Eritrositlerde bulunan en kuvvetli antioksidan moleküldür. 

Yapısından selenyum ihtiva ettiğinden, selenyum yetersizliği durumunda glutatyon 

peroksidaz eksikliği olabilir (147,162-164). Yapılan çalıĢmalar sonucunda diyabet 

hastalarında serum glutatyon peroksidaz aktivitesinin azaldığı görülmüĢtür. (144,160). 

2.10.1.4. Glutatyon Redüktaz  

Ġki subünitten oluĢur ve yükseltgenmiĢ glutatyonu indirgenmiĢ forma dönüĢtürür. 

Subünitlerin ikisinde de FAD bağlayan, NADPH bağlayan ve ara yüz alan olmak üzere 
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üç tane yapısal alanı mevcuttur. Okside glutatyonun subünitlerinden birinde FAD alanı, 

diğerinde ise arayüz alanından oluĢan bağlanma bölgesi vardır. Glutatyonun indirgenme 

reaksiyonunda elektronlar NADPH’dan FAD’ye aktarılır. Daha sonra subünitlerdeki iki 

sistein arasındaki disülfid köprüsüne aktarılarak okside glutatyona transfer edilir (145). 

Literatürde diyabette glutatyon reduktaz aktivitesinin azaldığı rapor edilen çalıĢmalar 

mevcuttur (160). 

2.10.1.5. Glutatyon S-Transferaz (GST)  

Glutatyon ve toksik metabolitler arasındaki konjugasyon tepkimesini katalizleyen 

GST de antioksidan enzimler arasında yer alır (165). Literatürde antioksidan enzimlerin 

diyabette arttığı ve azaldığı Ģeklinde farklı sonuçlar mevcut olsa da diyabette antioksidan 

mekanizmada defekt olduğu kesindir (144,160). 

 

2.10.2. Antioksidan Vitaminler  

 

2.10.2.1. E Vitamini  

Yağda çözünen vitaminlerdendir. Dolayısı ile membranlarda ve lipoproteinlerin 

yapısında mevcuttur. Membranlarda reaktif oksijen radikallerinin esas temizleyicisi 

olarak görev yapar. α-tokoferol E vitamininin bilinen en aktif formudur. E vitamininin 

hidrofobik kısmına –OH grubu bağlı olarak bulunur. Böylece lipid peroksidasyonu 

sırasında oluĢan peroksil ve alkoksil radikalleri yağ asidi yerine α-tokoferolle birleĢerek 

reaksiyon zincirini kırmıĢ olur (162-166). 

α-tokoferol-OH+COˉ→α-tokoferol-O+COOH 

Böylece α-tokoferol α-tokoferol-Oˉ‘e dönüĢtürülür. α-tokoferol-Oˉ ise baĢka bir yağ 

asidiyle birleĢebilme aktivitesi oldukça azdır. Sonuç olarak zincir reaksiyonu durur. 

OluĢan tokoferoksil radikali membran yüzeyindeki askorbik asitle tepkime vererek 

yeniden tokoferole dönüĢür (162-166). 

α-tokoferol-O+Askorbik Asid →α-tokoferol+DH Askorbik Asid 

Yapılan çalıĢmalarda miyokard enfarktüsü ve bazı kanserler ile α-tokoferol ve C 

vitamini seviyelerinin düĢüklüğü korele bulunmuĢtur. 
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2.10.2.2. A Vitamini  

A Vitamini; büyüme, geliĢme, üreme, görme ve epitel dokunun sağlam olması için 

gerekli bileĢikler grubudur. Diyetle alınan alınan retinolün oksidasyonu ile meydana 

gelen retinoik asit, görme dıĢında retinoidlerin diğer etkilerinin birçoğuna yardımcı olur. 

Retinoik asit, α-tokoferolle karĢılaĢtırıldığında antioksidan olarak daha zayıftır. Ġnsan 

LDL’sinde α-tokoferol’ün 1/20’si oranında bulunur ve α-tokoferol bittikten sonra kullanılır 

(145). 

2.10.2.3. C Vitamini  

Askorbik asid; nitrat, moleküler oksijen gibi bileĢiklerin indirgenmesinde rol 

oynayan ve suda eriyen antioksidan vitaminlerden biridir. Plazmadaki antioksidan 

korunmada öncelikli olarak rol alır. LDL kolesterolün oksidasyonunu engelleyerek 

aterosklerozdan korunmaya yardım eder. Askorbik asid hidroksilasyon reaksiyonlarının 

çoğunda indirgeyici olarak görev alır. Süperoksid ve hidroksil radikalleriyle tepkimeye 

girer ve bu radikalleri temizler. Askorbik asid, aynı zamanda tokoferoksilin tekrar 

tokoferole dönüĢümünde rol alır. Bu dönüĢme aĢamasında kendi de dehidroaskorbata 

dönüĢür. C vitamini eksikliğinde ise; tokoferoksil radikalleri GSH ile tepkimeye girer ve 

hücrelerdeki GSH seviyesini azaltır. Aynı Ģekilde plazmadaki askorbik asit seviyesi 

düĢük olduğunda hücre aralarında oksidan etki gösterme oranı yüksektir. Ferrik demiri 

ferröz demire indirgeyerek demirin Fenton reaksiyonuna hazırlanmasını sağlar ve düĢük 

plazma seviyelerinde süperoksid üretimine katkıda bulunmuĢ olur (145,162-165). 

Yapılan çalıĢmalar sonucunda diyabet tanılı hastalardaki C vitamini seviyeleri, sağlıklı 

kiĢilere oranla anlamlı olarak daha düĢük saptanmıĢtır (167).  

2.10.3. Glutatyon  

 

Glutatyon hücre içinde indirgenmiĢ halde (GSH) bulunur. Endojen peroksidleri 

indirger. Bu reaksiyonu glutatyon peroksidaz katalizler. Glutatyon’un hücreyi etkin 

koruyabilmesi için çoğunluğunun redükte halde bulunması gerekir. Bu tepkimeyi de 

glutatyon redüktaz katalizler. Glutatyonun glutatyon redüktazla indirgenmesi tepkimesi 

NADPH’a ihtiyaç duyduğu için heksoz monofosfat yoluyla iliĢkilidir (143,144,145,148). 

Yapılan çalıĢmalar sonucunda diyabette sağlıklı kiĢilere göre GSH düzeyleri anlamlı 

olarak daha düĢük saptanmıĢtır (158). 
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 2.10.4. Dinamik Tiyol/Disülfid Dengesi 

 

Merkaptan olarak da bilinen tiyoller sülfhidril grubu (-SH) ihtiva eden organik bileĢiklerdir. 

Plazma tiyol havuzu genellikle albümin tiyolleri, protein tiyolleri vesistein (Cys), 

sisteinilglisin, glutatyon, homosistein ve γ-glutamilsistin gibi düĢük moleküler ağırlıklı 

tiyollerden oluĢur (174). 

Tiyoller (RSH) oksidanlar ile tepkimeye girebilir ve disülfit (RSSR) bağları oluĢur (175). 

Disülfür bağı kovalent bağdır ve SS-bağ veya disülfür köprüsü olarak da isimlendirilir.  

Oksidatif stres durumunda Cys tortularının oksidasyonu protein tiyol grupları ve düĢük 

moleküler kütleli tiyoller arasında ters yönlü karıĢık disülfür oluĢumuna yol açabilir.  

OluĢan disülfür bağları tekrar indirgenmiĢ tiyol gruplarına dönüĢür. Böylece, dinamik 

tiyol-disülfit dengesi korunur(176). 

 Dinamik tiyol disülfit dengesinin antioksidan koruma, detoksifikasyon, hücresel 

sinyal iletimi, apoptoz, enzimatik aktivitenin ve transkripsiyon faktörlerinin düzenlenmesi 

gibi kritik rolleri vardır (172,173). Ayrıca, dinamik tiyol disülfid homeostazının çoğu 

hastalıkta giderek daha fazla önemi vurgulanmaktadır. Anormal tiyol disülfit homeostaz 

durumu, kardiyovasküler hastalıklar, kanser, romatoit artrit, kronik böbrek hastalıkları, 

AIDS, Parkinson, Alzheimer, multipl skleroz gibi çeĢitli hastalıkların patogenezinde rol 

oynar (177). Bu nedenle, dinamik tiyol disülfit homeostazının belirlenmesi çeĢitli 

biyokimyasal iĢlemlerle ilgili bilgi sağlayabilmek için değerli sayılabilir. 

 Plazma tiyol seviyesi ölçümünde en sık kullanılan Ellman reaktifi, 5,5′-ditiobis- (2-

nitrobenzoik) asittir (DTNB). Bu bileĢik, serbest tiyoller ile çapraz reaksiyona girerek 

stokiyometrik olarak indirgenerek bir disülfür oluĢturur ve 412 nm olarak ölçülebilen 5-

tiyonitrobenzoik asit molekülünü serbest bırakır (178). DTNB'ye alternatif bir reaktif 4,4′-

ditiodipiridindir (4-DPS) (179). 4-DPS'nin azaltılması, 4-tiyopiridon tatomere yol açar ve 

bu ultraviyole dalga boyuna yakın olan 324 nm'de ölçülebilir. Bu dalga boyu otomatik 

analizörler tarafından kullanılamaz çünkü tüm klinik kimya laboratuvarlarında kullanılan 

otomatik analizörlerde en düĢük dalga boyu 340 nm'dir. 

 Bilindiği kadarıyla, plazma/serum dinamik disülfür seviyeleri için ölçüm yöntemi 

olarak otomatik bir renk ölçer yoktur (180). Son zamanlarda yapılan birkaç çalıĢmada, 

plazmanın düĢük molekül ağırlıklı disülfid bileĢiklerinin disülfür ve tiyol seviyeleri yüksek 

performanslı sıvı kromatografisi (HPLC), floresan kapiller elektroforezi ve biyolüminesan 

sistemler kullanılarak belirlenmiĢtir (181-184). Bu karmaĢık sistemlerde fosfin (TCEP) ve 
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tributilfosfin gibi kalıntı redüktanların uzaklaĢtırılması gibi ayırma iĢlemleri NaBH₄ 

(sodyum borhidrür), Tris (2- karboksietil) ayrıca gereklidir (180). Bu ön iĢlem 

uygulamaları ve ölçüm prosedürleri zaman alıcıdır, yoğun çalıĢma gerektirir, masraflıdır 

ve karmaĢık teknikler gerektirir. Özcan Erel tarafından dinamik tiyol/disülfit hemostazını 

belirleyen yeni ve otomatik bir analiz testi tanımlanmıĢtır. 

  

 2.10.5. Yeni Testin Prensibi 

 Dinamik disülfür bağları (–S–S–) NaBH₄ ile fonksiyonel tiyol gruplarına (-SH) 

indirgenir. Kullanılmayan NaBH₄ kalıntıları formaldehit ile tamamen uzaklaĢtırılır. 

Böylece, numunenin toplam tiyol içeriği modifiye Ellman reaktifi kullanılarak ölçülür. 

Doğal tiyol içeriği, toplam tiyolden çıkarılır ve elde edilen farkın yarısı disülfit bağı 

miktarını verir. 

 2.10.5.1.Test Reaktifleri. 

 Test iki paralel yol içermektedir. Toplam 3 reaktif kullanılmaktadır. iki reaktif aynı 

iken diğer reaktif farklıdır. Bir taraftan total tiyol içeriği ölçülürken diğer taraftan native 

tiyol ve doğal tiyol seviyeleri ölçülür. 

 2.10.5.2. Reaktif 1 (total –SH ) 

 1000 ml su-metanol solüsyonu ve 378 mg sodyum borohidrat karıĢımı ile 

hazırlanır. Sodyum borohidrat konsantrasyonu 10 mM olmalıdır. Reaktif taze 

hazırlanmaktadır ve günlük olarak kullanılır. Bu indirgeyici çözelti, toplam tiyol içeriğini 

belirlemek için kullanılır. 

 

 2.10.5.3. Reaktif 1′ (native -SH) 

 Bu reaktif 1000 ml su-metanol solüsyonu ve 585 mg sodyum klorid ile çözelti 

yapılarak hazırlanır. Sodyum klorid konsantrasyonu 10 mM olmalıdır. 4°C'de en az 6 ay 

boyunca stabildir. Doğal tiyol içeriğini belirlemek için kullanılır. 
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 2.10.5.4. Reaktif 2 

 Bu reaktif 3,8 gr EDTA ve 50 ml formaldehit ile TRIS tamponu içerisinde 

hazırlanır ve deriĢim 100mM ve pH 8,2 olmalıdır. 4°C'de en az 6 ay boyunca stabildir. 

Her ikisi için de kullanılır. 

 2.10.5.5. Reaktif 3 

 1000 ml metanol içerisinde 3,963 gr DTNB çözündürülerek hazırlanır. DTNB 

deriĢimi 10 mM olmalıdır. Taze hazırlanır ve günlük olarak kullanılır. Her iki yol için de 

kullanılır. 

 Disülfit parametresi, ölçülen iki değerin farkının yarısı alınarak otomatik olarak 

hesaplanabilir. Spektrofotometreler veya çok gözlü okuyucular kullanılarak elle de 

yapılabilir. 
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3. MATERYAL VE METOD 

 

 

3.1. Yöntem 

ÇalıĢma kesitsel olup, Ekim 2018-Aralık 2018 tarihleri arasında gerçekleĢtirildi. 

ÇalıĢmaya T.C. Sağlık Bakanlığı Recep Tayyip Erdoğan Üniversitesi Tıp Fakültesi 

Eğitim ve AraĢtırma Hastanesi’ne baĢvuran 18-40 yaĢ arası, 24. hafta ile 40. hafta 

arasında gebeliği olan Oral Glukoz Tolerans Testi (OGTT) yaptırmıĢ olan kadınlar ve 18-

40 yaĢ arası gebe olmayan kadınlar dahil edildi. Grup 1'deki hastalar çalıĢma dönemi 

boyunca jinekoloji polikliniğe baĢvuran sağlıklı ve gebe olmayan kadınlardan art arda 

alındı. Sağlıklı gebe kadınlar (grup 2) ve GDM'li gebe kadınlar (grup 3), gestasyonel 

diyabet taraması için 75 g OGTT uygulanan hastalardan, GDM grupda 34, kontrol 

grubunda 30 ve non-gebe grupta 37 olmak üzere toplam 101 hasta ardıĢık olarak 

alınarak çalıĢma gerçekleĢtirildi. 

ÇalıĢmadan dıĢlanma kriterleri: 

 Farklı bir malignensi,  

 Aktif enfeksiyon,  

 Ġleri evre kalp ve böbrek yetmezliği,  

 Hipertansiyon,  

 DM gibi eĢlik eden hastalığı bulunanlar  

 18 yaĢ altında ve 40 yaĢ üzerinde olanlar çalıĢma dıĢı bırakıldı. 
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Hastaların poliklinik muayeneleri esnasında istenilen rutin tetkikler için alınan 

kandan tetkikleri çalıĢıldıktan sonra yaklaĢık 2 ml kadar serum ayrıldı. Daha sonra bu 

serumdan tiyol, disülfid seviyeleri biyokimya araĢtırma laboratuvarında Erel ve 

arkadaĢının geliĢtirdiği yöntemle çalıĢıldı. 

ÇalıĢmaya katılan tüm hastaların yaĢ, vücut kitie indeksi, gebelikte alınan kilo, 

sigara alıĢkanlığı, ailede DM/GDM öyküsü ve önceki gebeliğinde GDM öyküsü gibi 

sosyodemografik verileri kaydedildi. 

Vücut Kitle Ġndeksi (VKĠ) (kg / m2): Ağırlığın (kilogram cinsinden) yükseklik 

karesine (metre cinsinden) bölünmesiyle hesaplanmıĢtır.  

75 gr OGTT: OGTT bu çalıĢma için yapılan bir test değildir, gebe hastaların isteği 

doğrultusunda kliniğe baĢvuran 24-28 hafta arasındaki tüm gebe hastalara uygulanan 

bir testtir. 75 gr. OGTT uygulama için en az 8 saatlik açlığı takiben ilk olarak aç iken 

(açlık kan glukozu) kan alındı. Daha Sonra 75 gr glukoz içeren sıvı içirildi. Glukozlu sıvı 

içildikten sonra takiben 1 ve 2. saatlerinde kan glukozu ölçülmek üzere kan alınır ve 

glukoz değerlerine bakıldı. 

Gebe katılımcıların OGTT sonuçları değerlendirildi. Test sonucunda ‘International 

Association of Diabetes and Pregnancy Study Groups (IADPSG) kriterleri göre açlık kan 

Ģekeri 92 mg/dl, 1. aaat 180 mg/dl, 2. saat 153 mg/dl’den 1 değer ve üzeri yüksek olan 

katılımcılar GDM olarak kabul edildi (186). 
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Serum Tiyol / Disülfid Homeostaz Düzeylerinin Ölçülmesi 

Tiyol / disülfit hemostaz parametrelerini belirlemek için tüm periferik kan örnekleri, 

20-gauge iğne kullanılarak antekubital venden 10-12 saatlik açlıktan sonra 08:00 ile 

10:00 arasında toplandı. Tüm kan örnekleri 10 dakika boyunca 1000xg’de santrifüj 

edilerek serumlar elde edildi. Serum örnekleri, tiol/disülfit hemostaz ölçümleri analiz 

edilene kadar -80°C'de saklandı.  

Doğal ve toplam tiyol serum konsantrasyonlarını ve disülfürün doğal ve toplam 

tiyole oranını değerlendirmek için basit yeni tam otomatik kolorimetrik bir yöntem 

uygulandı. Bu yöntem, Erel ve Neselioğlu tarafından geliĢtirilen, dinamik disülfür 

bağlarının sodyum borohidrat ile fonksiyonel tiyol gruplarına indirgendiği yönteme 

benzer (185). Serum numunelerine ait testler klinik kimya otoanalizörü (Roche, Cobas 

501, Mannheim, Almanya) ile çalıĢıldı. Sonuçlar μmol/L olarak verildi. Bu yöntem 

kullanılarak, doğal tiyol, toplam tiyol ve disülfit konsantrasyonları belirlendi. Daha sonra, 

tüm gruplarda disülfit/doğal tiyol, disülfit/toplam tiyol ve doğal tiyol/toplam tiyol yüzdeleri 

hesaplandı. Bu iĢlemin hastaya ve hastaneye ek bir maliyeti olmadı. 

Ġstatistiksel Değerlendirme 

Hastalardan elde edilen veriler SPSS programı ile analiz edildi. Her grup için 

Shappiro-wilks normallik testi yapıldı. Normal dağılan parametrelerde ortalama ± 

standart sapma değerleri kullanıldı. Grupların karĢılaĢtırılmasında normal dağılan 

parametreler için Oneway Anova testi kullanıldı. Oneway Anova analizinde varyansların 

homojenliği değerlendirildi. Varyansları homojen olan testlerde Tukey, homojen 

olmayanlarda Tamhane testi kullanıldı. Oneway Anova testi sonucu aralarında anlamalı 

fark bulunan parametreler için post-hoc Bonferoni düzeltmesi yapılarak indepent-
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samples t testi ile ikili karĢılaĢtırmalar yapıldı. Anlamlılık sınırı için p<0.016 kabul edildi. 

Parametrelerin kontrol, GDM, non-gebe grupları arasındaki korelasyonları incelendi. 
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4. BULGULAR 

 

 

Kontrol grubu, GDM ve non gebe grubuna göre daha küçük yaĢa sahip iken GDM 

grubu diğer grıplara göre anlamlı dercede daha yüksek BMI düzeylerine sahipti. ÇalıĢma 

gruplarının demografik özellikleri aĢağıdaki tabloda gösterilmiĢtir (Tablo 8, ġekil 1,2,3). 

 

Tablo 8. Gruplarının demografik özelliklerinin karĢılaĢtırılması  
 

 

 

  

             

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

Parametreler 

 

GDM 

N:34 

 

Non gebe 

N:37 

 

Kontrol 

N:30 

 

 P değeri 

 

YaĢ   

(Ortalama ±SD) 

 

32.18±4.85 

 

29.95±4.52 

 

27.07±4.65 

 

<0.05 

 

BMI 

(Ortalama±SD) 

 

25.7±4.6 

 

31.4±6.3 

 

25.2±5.1 

 

<0.001 
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Kontrol ve GDM grupları gebelik yaĢ dağılımına göre karĢılaĢtırıldığında 

kontroller, GDM gruptan daha genç gebelik yaĢına sahip olup aralarında istatistiksel 

olarak anlamlı fark vardı (p<0.001) (ġekil 1). 

 

 

 

ġekil 1. Gruplar arasındaki gebelik yaĢ dağılımı 
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GDM grup ve non-gebe grupların yaĢları karĢılaĢtırıldığında istatistiksel olarak 

aralarında anlamlı fark yoktu (p=0.049). Kontrol grubu ve non-gebe grupları yaĢ 

dağılımına göre karĢılaĢtırıldığında aralarında istatistiksel olarak anlamlı fark vardı 

(p<0.013) (ġekil 2). 

 

 

 

ġekil 2.Tüm grupların yaĢ dağılımı 
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GDM grup ve non-gebe grupların BMĠ’ leri karĢılaĢtııldığında istatistiksel olarak 

anlamlı fark vardı  (p<0.001) (ġekil 3). Kontrol grup ve GDM grupların BMĠ’ leri 

karĢılaĢtırıldığında istatistiksel olarak anlamlı fark vardı (p<0.001) (ġekil 3). Kontrol grup 

ve non-gebe grupların BMĠ’ leri karĢılaĢtııldığında istatistiksel olarak fark yoktu (p=0.040) 

(ġekil 3). 

 

 

 

ġekil 3. Tüm grupların BMI dağılımı  
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Nativ tiyol (µmol/L) düzeyleri açısından non-gebe grup ile kontrol grup arasında 

karĢılaĢtırıldığında istatistiksel olarak anlamlı fark vardı (p<0.001). Nativ tiyol (µmol/L) 

düzeyleri açısından non-gebe grup ile GDM grup arasında karĢılaĢtırıldığında 

istatistiksel olarak anlamlı fark vardı (p<0.001). Nativ tiyol (µmol/L) düzeyleri açısından 

GDM grup ile kontrol grup arasında karĢılaĢtırıldığında istatistiksel olarak fark yoktu 

(p=0.026) (Tablo 9, ġekil 4). 

 

 

Tablo 9. Grupların nativ tiyol(µmol/L) değerleri 

 

Parametreler 

 

Gebe olmayan 

(N:30) 

Ortalama+SD 

 

GDM  

(N:30) 

Ortalama+SD 

 

Kontrol 

(N:30) 

Ortalama+SD 

 

Nativ tiyol 

(µmol/L) 

 

 

419.71±1.4 

 

325.98±28.9 

 

347,35+43 
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ġekil 4. Nativ Tiyol düzeylerinin gruplar arasındaki dağılımı 
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Total tiyol (µmol/L) düzeyleri non-gebe grup ile kontrol grup arasında 

karĢılaĢtırıldığında istatistiksel olarak anlamlı fark vardı (p<0.001). Total thiol (µmol/L) 

düzeyleri non-gebe grup ile GDM grup arasında karĢılaĢtırıldığında istatistiksel olarak 

anlamlı fark vardı (p<0.001). Total tiyol (µmol/L) düzeyleri GDM grup ile kontrol grup 

arasında karĢılaĢtırıldığında istatistiksel olarak anlamlı fark vardı (p=0.015) (Tablo 10, 

ġekil 5). 

 

 

Tablo 10. Grupların total tiyol(µmol/L) değerleri 

 

 

 

 

 

Parametreler 

 

Gebe olmayan 

(N:30) 

Ortalama+SD 

 

GDM  

(N:30) 

Ortalama+SD 

 

Kontrol 

(N:30) 

Ortalama+SD 

 

 

Total tiyol (µmol/L) 

 

 

467.59±42.9 

 

369.68±31 

 

394.65±45.9 
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ġekil 5. Total Tiyol düzeylerinin gruplar arasındaki dağılım 
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Disülfit düzeyleri non-gebe grup ile kontrol grup arasında karĢılaĢtırıldığında 

istatistiksel olarak fark yoktu (p=0.655). Disülfit düzeyleri non-gebe grup ile GDM grup 

arasında karĢılaĢtırıldığında istatistiksel olarak anlamlı fark vardı (p<0.002). Disülfit 

düzeyleri GDM grup ile kontrol grup arasında karĢılaĢtırıldığında istatistiksel olarak 

anlamlı fark vardı (p<0.010) (Tablo 11, ġekil 6). 

 

 

Tablo 11. Grupların disülfit(µmol/L) değerleri 

 

Parametreler 

 

Gebe olmayan 

(N:30) 

Ortalama+SD 

 

GDM  

(N:30) 

Ortalama+SD 

 

Kontrol 

(N:30) 

Ortalama+SD 

 

Disülfit (µmol/L) 

 

23.93±2.58 

 

 

21.85±2.77 

 

23.65±2.6 
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ġekil 6. Disülfit düzeylerinin gruplar arasındaki dağılımı 
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Ġndex 1 (Disülfit/NTiyol) düzeyleri non-gebe grup ile kontrol grup arasında 

karĢılaĢtırıldığında istatistiksel olarak anlamlı fark vardı (p<0.001). Ġndex 1 düzeyleri 

non-gebe grup ile GDM grup arasında karĢılaĢtırıldığında istatistiksel olarak anlamlı fark 

vardı (p<0.001). Ġndex 1 düzeyleri GDM grup ile kontrol grup arasında 

karĢılaĢtırıldığında istatistiksel olarak fark yoktu (p=0.535) (Tablo 12, ġekil 7). 

 

 

Tablo 12. Grupların Disülfit /Nativ tiyol(%) değerleri 

 
Parametreler 

 
Gebe olmayan 
(N:30) 
Ortalama+SD 

 
GDM  
(N:30) 
Ortalama+S
D 

 
Kontrol 
(N:30) 
Ortalama+S
D 

 

Disülfit/Nativ tiyol (%) 

 

5.74±0.78 

 

6.73±0.89 

 

6.87±0.85 
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ġekil 7. Ġndex 1 düzeylerinin gruplar arasındaki dağılımı 
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Ġndex 2 (Disülfit/TTiyol) düzeyleri non-gebe grup ile kontrol grup arasında 

karĢılaĢtırıldığında istatistiksel olarak anlamlı fark vardı (p<0.001). Ġndex 2 düzeyleri 

non-gebe grup ile GDM grup arasında karĢılaĢtırıldığında istatistiksel olarak anlamlı fark 

vardı (p<0.001). Ġndex 2 düzeyleri GDM grup ile kontrol grup arasında 

karĢılaĢtırıldığında istatistiksel olarak fark yoktu (p=0.528) (Tablo 13, ġekil 8). 

 

 

Tablo 13. Grupların Disülfit/Total tiyol(%) değerleri 

 
Parametreler 

 
Gebe olmayan 
(N:30) 
Ortalama+SD 

 
GDM  
(N:30) 
Ortalama+S
D 

 
Kontrol 
(N:30) 
Ortalama+SD 

 

Disülfit/Total tiyol(%) 

 

5.14±0.62 

 

5.92±0.69 

 

6.03±0.654 

 

 

  

 

 

 

 



54 

 

 

ġekil 8. Ġndex 2 düzeylerinin gruplar arasındaki dağılımı 
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Ġndex 3 düzeyleri non-gebe grup ile kontrol grup arasında karĢılaĢtırıldığında 

istatistiksel olarak anlamlı fark vardı (p<0.001). Ġndex 3 düzeyleri non-gebe grup ile GDM 

grup arasında karĢılaĢtırıldığında istatistiksel olarak anlamlı fark vardı (p<0.001). Ġndex 3 

düzeyleri GDM grup ile kontrol grup arasında karĢılaĢtırıldığında istatistiksel olarak fark 

yoktu (p=0.529) (Tablo 14, ġekil 9). 

 

 

Tablo 14. Grupların Nativ tiyol/Total tiyol (%) değerleri 

 
Parametreler 

 
Gebe olmayan 
(N:30) 
Ortalama+SD 

 
GDM  
(N:30) 
Ortalama+S
D 

 
Kontrol 
(N:30) 
Ortalama+S
D 

 

Nativ tiyol/Total tiyol (%) 

 

89.70±1.25 

 

88.15±1.38 

 

87.93±1.3 
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   ġekil 9. Ġndex 3 düzeylerinin gruplar arasındaki dağılımı 
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5. TARTIġMA 

 

  

 GDM ilk kez gebelikte farkedilen, çeĢitli Ģiddette hiperglisemi ile sonuçlanan 

karbonhidrat intoleransı durumu olarak tanımlanır. Gebeliklerin %0.2-0.5'i önceden tip l 

diyabet tanılı hastalardan oluĢur. GDM’ye ise yaklaĢık %1-6 oranında rastlanır. Birinci 

derece yakınlarında diyabet tanısı, gebelik öncesindeki kilosunun ideal kilosundan %10 

oranında yüksekliği, 25’ten daha büyük yaĢta gebe kalmak, makrozomik bebek 

doğurmak ve annenin kendisinin makrozomik doğma hikayesi, bozulmuĢ glukoz 

toleransı hikayesi, Tip 2 DM oranı yüksek ırka mensup olmak, malformasyonlu bebek ya 

da perinatal kayıp hikayesi, glukozüri mevcudiyeti, PCOS mevcudiyeti, gestasyonel 

hipertansiyon (GHT) geliĢimi ve çoğul gebelik hikayesi gibi risk faktörlerine sahip 

hastalarda GDM’ye sıklıkla rastlanılmaktadır.  

 Plasenta normal gebelikte fizyolojik oksidatif stres kaynağıdır, fakat aynı 

zamanda zengin bir antioksidan kaynağıdır (187). Bu nedenle plasenta, hamilelik 

sırasında enzimatik ve enzimatik olmayan temizleyiciler ile oksidan ve antioksidan 

sistemler arasındaki dengenin korunmasında büyük rol oynar. Oksidatif stresdeki bu orta 

dereceli değiĢiklikler gebeliğin sürdürülmesi için önemlidir (188,189). 

   Tiyol-disülfit dengesi, hücreleri koruyan ve oksidatif hasarın etkilerini minimuma 

indiren bir antioksidan savunma sistemidir. Oksidatif stres varlığında, tiyoller oksitleyici 

ajanlarla reaksiyona girer ve proteinler arasında geri dönüĢümlü disülfit bağlarının 

oluĢumuna katkı sağlar (9). Oksidatif stres ortadan kalktığında ise, disülfit bağları tekrar 

tiyol gruplarına dönüĢür. Böylece antioksidan savunma sayesinde, apoptoz ve protein 

yapılarının stabilizasyonunda önemli rol oynayan dinamik tiyol/disülfit homeostazı 

korunmuĢ olur (10,11). Literatürde GDM, diyabetes mellitus ve prediyabette tiyol/disülfit 

homeostazının nasıl değiĢtiği ile ilgili yapılan çalıĢmalar mevcuttur.  

Bu çalıĢmada non-gebe grubu, GDM ve kontrol grubuna göre derecede daha 

yüksek native thiol ve total thiol düzeyleri bulundu. Gebe kontrol grubu GDM grubuna 

göre anlamlı derecede daha yüksek total thiol düzeyleri tespit edildi. GDM grubu non 

gebe ve gebe kontrollerle göre anlamlı derecede daha düĢük disülfit düzeyleri tespit 

edildi. Non-gebe grubu, kontrol ve GDM grublarına göre anlamlı derecede daha düĢük 

index 1 ve index 2 düzeyleri bulundu ve daha düĢük index 3 düzeyleri tespit edildi. 

Bayrakçı ve arkadaĢlarının tip 2 diyabetli hastalarda yaptıkları çalıĢmalarında diyabetes 

mellituslu hastalarda tiyol/disülfit homeostazisinde disülfür oluĢumuna yönelik bir eğilim 
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bulunmuĢ. Ayrıca çalıĢmalarında HbA1c ile disülfit/tiyol oranı arasında pozitif bir 

korelasyon tespit etmiĢler (201). 

Literatürle uyumlu olarak, bu çalıĢmada komplike olmayan gebeliği olan kadınlar, 

gebe olmayanlara göre anlamlı derecede daha yüksek disülfid/native tiyol ve 

disülfit/toplam tiyol oranlarına ve daha düĢük nativ tiyol/toplam tiyol oranlarına sahipti. 

Bu bulgu, sağlıklı gebeliklerde oksidatif stresin nispeten arttığını göstermektedir. 

GDM'nin serbest radikallerin aĢırı üretilmesine ve plasenta içindeki antioksidan 

savunma mekanizmalarının kesintiye uğramasına neden olabilecek aĢırı oksidatif stres 

ile iliĢkili olduğu bildirilmiĢtir. Karacay ve arkadaĢları 24-36. haftalar arasındaki 

gebelerde lipid peroksidasyon ürünlerini, protein oksidasyon markörlerini, 

myeloperoksidaz ve lipit hidroperoksidazını ölçerek maternal oksidatif hasar ve 

antioksidan durumunu değerlendirdi. GDM'de oksidatif belirteçlerin anlamlı derecede 

arttığı ve antioksidan durumunun anlamlı derecede azaldığı bulundu (190).  

Literatürde GDM'li hastalarda gebeliğin ikinci ve üçüncü trimesterindeki oksidatif 

stres seviyesi araĢtırıldı. GDM'li hastalarda sağlıklı gebelere kıyasla lipid 

peroksidasyonunun ve protein oksidatif hasarın anlamlı derecede arttığı belirtildi (191).  

Yıldırım ve arkadaĢlarının yaptığı araĢtırmada, iki aĢamalı antenatal diyabet 

taramasına göre GDM tanısı alan hastalarda belirgin Ģekilde daha yüksek disülfit 

konsantrasyonları ve azalmıĢ tiyol konsantrasyonları gözlendi (192).  

Özler ve arkadaĢları gebeliğin 24-28. haftalarında tiyol/disülfit homeostazisini 

araĢtırdılar. ÇalıĢmanın sonucunda gebeliğin 24-28. haftalarında azalmıĢ doğal tiyol 

seviyelerini buldular (202). 

Mertoğlu ve arkadaĢlarının çalıĢmasında 24-28 haftalık gebelikte 50 gr OGTT 

taraması yapılan gebelerde glukoz tolerans test pozitif kadınlarda disülfid, disülfid/doğal 

tiyol, disülfid/toplam tiyol ve toplam tiyol değerlerini azalmıĢ bulmuĢlar (203). Biz bu 

çalıĢmada, GDM'li hastalarda non-gebelere göre disülfit/doğal tiyol ve disülfit/toplam tiyol 

oranları anlamlı olarak daha yüksek, doğal tiyol/total tiyol oranları anlamlı olarak düĢük 

saptadık. Ancak, kontrol grubu ile GDM grup rasında anlamlı fark saptanmadı. Total tiyol 

düzeyleri GDM grubu ile kontrol grubu arasında karĢılaĢtırıldığında, GDM grubunda 

anlamlı olarak daha düĢük bulundu. Oksidatif stresin artmasının GDM patogenezinde rol 

oynayabileceği anlamına gelir. 

BaĢka bir çalıĢmada GDM'li kadınların plasental oksidatif stres düzeyini 

araĢtırdılar ve çalıĢma popülasyonunda plasental dokudan salınan oksidatif stres 

belirteçlerinde belirgin artıĢ buldular. Plazma glukozu (2 saat OGTT'de) ve plasental 
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oksidatif stres belirteçleri arasında serbest bırakma arasında ilginç bir pozitif korelasyon 

gözlemlediler, ancak açlık plazma glukoz konsantrasyonları plasental oksidatif stres 

belirteçleriyle korele değildi (193). Bu çalıĢmada GDM'nin oluĢumuyla ilgili önemli 

bulgular tespit ettik. Komplike olmayan normal gebeliklerde, oksidatif stres ve lipid 

peroksidasyonu hamile olmayan kadınlara kıyasla nispeten artmıĢtır. Bununla birlikte, bu 

hastalarda artan oksidatif stresin telafi edilmesi için antioksidan korumada eĢlik eden bir 

artıĢ vardır. Buna paralel olarak biz de çalıĢmamızda total tiyol seviyeleri ve disülfit 

seviyeleri ayrı ayrı karĢılaĢtırıldığında GDM grubunda kontrol grubuna göre, kontrol 

grubunda ise non-gebe gruba göre anlamlı olarak daha düĢük bulduk. Fakat, 

disülfit/total tiyol oranları GDM grubunda kontrol grubuna göre daha düĢük olup fark 

anlamlı bulunmadı. Bulgularımız literatürle uyumlu olarak bulduk ve antioksidan 

mekanizmanın nispeten azalması GDM patogenezinde rol oynayabileceği anlamına 

geleceği sonucuna vardık. 

Kordon kanındaki oksidatif stres ve antioksidan savunma sistemleri arasındaki 

denge üzerindeki tüm geçmiĢ çalıĢmalar oksidatif stres belirteçlerinde (MDA ve ksantin 

oksiaz vs.) bir artıĢ ve antioksidan enzimler süperoksit dismutaz, katalaz, glutatyon 

peroksidazda önemli bir azalma olduğunu bildirmiĢtir (194,195).  

Aktun ve arkadaĢlarının yaptığı çalıĢmalarında gestasyonel diyabetes mellitusun 

(GDM) kordon kanı dinamik tiyol/disülfid homeostazı üzerindeki etkisini araĢtırdılar. 

GDM'li annelerin kordon kanındaki tiyol/disülfit homeostazının disülfid lehine değiĢtiğini 

buldular. Sonuç olarak bu annelerde tiyol oksidasyonunda artıĢ olduğunu gösterdiler 

(204). 

Ates ve arkadaĢları dinamik tiyol/disülfit homeostazı üzerine yapılan bir 

çalıĢmada, doğal tiyol düzeylerinin diyabet öncesi hastalarda anlamlı derecede düĢük 

olduğunu bildirmiĢtir (196). Bizim çalıĢmamızda GDM grubunda total tiyol seviyeleri 

kontrol ve non-gebe grubundan anlamlı olarak daha düĢük bulunmuĢtur. Bu bulgu yine 

GDM patogenezinde oksidatif stres rolünün önemini destekler niteliktedir.  

BaĢka bir çalıĢmada yine GDM ile tiyol-disülfit arasındaki iliĢki incelenmiĢ olup 

Gestasyonel diabetes mellituslu hastalar, gebe olmayan hastalara ve sağlıklı gebe 

hastalara göre anlamlı olarak daha yüksek disülfit/native tiyol ve disülfit/toplam tiyol 

konsantrasyonları saptanmıĢtır. Ayrıca GDM grubunda native tiyol/total tiyol 

konsantrasyonları gebe olmayan hastalara ve sağlıklı gebe hastalara göre anlamlı 

olarak düĢük bulunmuĢtur (197). Bizim çalıĢmamızda ise GDM ve kontrol grubu 

arasında index 1, index 2, ve index 3 karĢılaĢtırıldığında anlamlı fark bulunmadı, GDM 
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ve kontrol grubunda non-gebe gruba göre anlamlı olarak daha yüksek index 1, daha 

yüksek index 2 düzeyleri ve daha düĢük index 3 düzeyleri saptadık. 

 

Kısıtlamalar 

 

Bu çalıĢmanın bazı sınırlamaları vardır. Ġlk olarak, çalıĢma kohortu nispeten 

küçüktür. 

Ġkinci sınırlama, bu çalıĢmada GDM tanısı için tek adımlı bir test kullanılmasıdır. 

Buna karĢılık, literatürdeki benzer çalıĢmalarda GDM tanısı için iki aĢamalı test 

kullanılmıĢtır. Farklı tanısal testlerin benimsenmesi, oksidatif stres markerleri ile olası 

iliĢkilerinde değiĢikliklere yol açabilir.  

Üçüncü sınırlama, iyi ve zayıf glisemik kontrol ile ilgili veri eksikliğidir. Diyabetik 

diyet ve/veya insülin tedavisinin oksidatif biyobelirteçler üzerindeki etkileri 

değerlendirilmemiĢtir. 

Son olarak, plasental dokularda oksidatif stres ve inflamasyonun ciddiyetini 

gösteren histopatolojik verilerin bulunmamasıdır. 

 

Sonuç 

 

Sonuç olarak, çalıĢmamız gebelerde antioksidan kapasitenin 

değerlendirilmesinde thiol/disülfid dengesinin ölçüldüğü önceki çalıĢmaların sonuçlarıyla 

uyumlu bulunmuĢtur. Bu çalıĢma ve çalıĢmamızla korele önceki çalıĢmaların sonucu 

olarak GDM olan gebelerde antioksidan kapasitenin artırılmasına yönelik beslenme 

önerileri ile ilgili yeni çalıĢmalar dizayn edilmesi gerektiğini düĢünmekteyiz. 
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6. SONUÇLAR 

 

 

 Kontrol grubu GDM grubundan daha genç yaĢta olup istatistiksel olarak 

anlamlı bulundu. 

 Kontrol grubu non-gebe grubundan anlamlı olarak daha genç bulundu. 

 GDM grup ve non-gebe grupların yaĢları arasında anlamlı fark bulunmadı. 

 GDM grubunun non-gebe grubuna göre vücut kitle indeksi daha yüksek 

olup bu fark istatistiksel olarak anlamlı idi. 

 Kontrol grup ve GDM grupların BMĠ’ leri karĢılaĢtırıldığında istatistiksel 

olarak anlamlı fark bulundu. 

 Kontrol grup ve non-gebe grupların BMĠ’ leri karĢılaĢtııldığında istatistiksel 

olarak anlamlı fark bulunmadı. 

 Kontrol grup ve GDM grupların kiloları karĢılaĢtırıldığında istatistiksel 

olarak fark bulunmadı.   

 Non-gebe grubu, GDM ve kontrol grubuna göre anlamlı derecede daha 

yüksek native tiyol ve total tiyol düzeylerine sahipti. 

 Gebe kontrol grubu GDM grubuna göre anlamlı derecede daha yüksek 

total tiyol düzeylerine sahipti. 

 GDM grubu non-gebe ve gebe kontrollere göre anlamlı derecede daha 

düĢük disülfit düzeylerine sahipti. 

 Non-gebe grubu, kontrol ve GDM grublarına göre anlamlı derecede daha 

düĢük index 1 ve index 2 düzeylerine sahipti.  

 Native tiyol düzeyleri non-gebe grup ile kontrol grup arasında 

karĢılaĢtırıldığında istatistiksel olarak anlamlı fark saptandı. 



62 

 

 Native tiyol düzeyleri non-gebe grup ile GDM grup arasında 

karĢılaĢtırıldığında istatistiksel olarak anlamlı fark saptandı.  

 Native tiyol düzeyleri GDM grup ile kontrol grup arasında 

karĢılaĢtırıldığında istatistiksel olarak fark saptanmadı. 

 Total tiyol düzeyleri non-gebe grup ile kontrol grup arasında 

karĢılaĢtırıldığında istatistiksel olarak anlamlı saptandı.  

 Total tiyol düzeyleri non-gebe grup ile GDM grup arasında 

karĢılaĢtırıldığında istatistiksel olarak anlamlı fark saptandı. 

 Total tiyol düzeyleri GDM grup ile kontrol grup arasında karĢılaĢtırıldığında 

istatistiksel olarak anlamlı fark saptandı. 

 Disülfit düzeyleri non-gebe grup ile kontrol grup arasında 

karĢılaĢtırıldığında istatistiksel olarak fark bulunmadı. 

 Disülfit düzeyleri non-gebe grup ile GDM grup arasında karĢılaĢtırıldığında 

istatistiksel olarak anlamlı fark saptandı. 

 Disülfit düzeyleri GDM grup ile kontrol grup arasında karĢılaĢtırıldığında 

istatistiksel olarak anlamlı fark bulundu. 

 Ġndex 1 (Disülfit/Native Tiyol) düzeyleri non-gebe grup ile kontrol grup 

arasında karĢılaĢtırıldığında istatistiksel olarak anlamlı fark bulundu. 

 Ġndex 1 düzeyleri non-gebe grup ile GDM grup arasında karĢılaĢtırıldığında 

istatistiksel olarak anlamlı fark saptandı.  

 Ġndex 1 düzeyleri GDM grup ile kontrol grup arasında karĢılaĢtırıldığında 

istatistiksel olarak fark bulunmadı. 

 Ġndex 2 (Disülfit/Total Tiyol) düzeyleri non-gebe grup ile kontrol grup 

arasında karĢılaĢtırıldığında istatistiksel olarak anlamlı saptandı.  

 Ġndex 2 düzeyleri non-gebe grup ile GDM grup arasında karĢılaĢtırıldığında 

istatistiksel olarak anlamlı fark bulundu. 
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 Ġndex 2 düzeyleri GDM grup ile kontrol grup arasında karĢılaĢtırıldığında 

istatistiksel olarak fark bulunmadı. 

 Ġndex 3 düzeyleri non-gebe grup ile kontrol grup arasında 

karĢılaĢtırıldığında istatistiksel olarak anlamlı fark saptandı.  

 Ġndex 3 düzeyleri non-gebe grup ile GDM grup arasında karĢılaĢtırıldığında 

istatistiksel olarak anlamlı fark bulundu. 

 Ġndex 3 düzeyleri GDM grup ile kontrol grup arasında karĢılaĢtırıldığında 

istatistiksel olarak fark saptanmadı. 
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7. ÖNERĠLER 

 

 

ÇalıĢma sonucu saptanan verilerin literatürle uyumlu olduğu görülmüĢtür. Bu 

çalıĢmanın yapılacak farklı birçok çalıĢmaya öncülük edeceği düĢünülmektedir. Bu konu 

kapsamında yapılacak diğer çalıĢmaların daha geniĢ örneklemli olması sonuçların daha 

net ve etkili olabileceği düĢünülmektedir. Ayrıca yapılacak çalıĢmalarda farklı BMI 

oranlarına ve daha geniĢ yaĢ dağılım yelpazesine sahip katılımcıların yer almasının da 

çalıĢma sonuçlarına pozitif katkı sağlayacağı söylenebilir.  
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EKLER 

Ek 1. Hasta Takip Formu 

 

 

Gestasyonel diyabette tiyol disülfit dengesi GDM             GEBE          JĠNEKOLOJĠK 

Adı soyadı  

Protokol                                   

TC  

Telefon G  P  Y  A D 

YaĢ  

Boy   

Kilo Gebelik baĢındaki kilo 

BMI  

Gebelik haftası  

Önceki gebelikte doğum haftası  /   bebek 
doğum ağırlığı 

 

Gestasyonel diyabet tedavisi Diyet                           Ġnsülin 

Önceki gebelikte GDM var                                yok 

Önceki gebelikte insülin kullanımı var                                yok 

ÖzgeçmiĢ   

Ailede GDM/DM öyküsü var                                 yok 

Sigara  var                                  yok 

AlıĢkanlık   

Kullandığı ilaçlar  
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Ek 2. Etik Kurul Onayı 
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