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OZET

Sinirda Gestasyonel Diyabet ve Perinatal Sonuglar

Amacg: Gestasyonel diyabet ilk kez gebelik sirasinda baslamis ve saptanmis olan
cesitli derecelerdeki karbonhidrat intoleransidir. Gestasyonel diyabetin fetal ve maternal
saglhiga etkileri oldukga iyi bilinmektedir. Ancak glukoz degerleri normal gebeler ile
gestasyonel diyabetik gebeler arasinda olan sinirda gestasyonel diyabetiklerin maternal
ve fetal sonuglari iyi bilinmemektedir. Biz bu ¢alismamizda 50 gr glukoz taramasi pozitif
olup 100 gr tani testi normal olan olgularin postpartum ve perinatal sonuglarini
arastirmay1 amacladik.

Gere¢ ve Yontem: Calisma Ocak 2009 — Ocak 2013 tarihleri arasinda Cukurova
Universitesi Tip Fakiiltesi Kadin Hastaliklari ve Dogum Anabilimdali gebe
polikliniginde takip edilen gestasyonel diyabet taramalar1 ve dogumlar1 hastanemizde
gerceklestirilen 268 gebeyi ve onlarin bebeklerinden olusturuldu. Calisma grubu; 50 gr
glukoz tarama testi yiiksekligi olup 100 gr tani testi normal olan 134 gebeden, kontrol
grubu ise 50 gr glukoz tarama testi normal olan 134 gebeden olusturuldu. Calismaya
cogul gebeligi, pregestasyonel diyabeti ve fetal konjenital anomalileri olan gebeler ve
maternal kronik hastalik mevcudiyeti, maternal trombofili Oykiisii olan hastalar
caligmaya alinmadi. 50 gr glukoz tarama testinde esik deger > 140 mg/dl alindi. 100 gr
tani testinde ise Ulusal Diyabet Veri Grubu (NDDG) tani kriterleri kullanildi. Calismaya
aliman iki grubun obstetrik ve perinatal sonuglar1 retrospektif olarak karsilastirilarak
degerlendirildi.

Bulgular: Demografik ozelliklere bakildiginda yas, gravida ve parite ¢alisma
grubundaki olgularda daha yiiksek saptandi (p < 0,05). Buna ragmen iki grup
retrospektif olarak degerlendirilip, c¢alismaya devam edildi. Calisma ve kontrol
grubundaki yenidoganlarin dogum kilolar1 arasinda fark bulunmadi (p > 0,05). Calisma
grubundaki olgularda postpartum kanama miktar1 daha fazla ve dogum sonu hastanede
kalis stiresi daha uzun bulundu (p < 0,05).

Sonu¢: Simirda gestasyonel diyabeti olan gebelerin takibinde bazi obstetrik
sorunlarla karsilagilabilecegi gbz ontinde tutulmalidir.

Anahtar kelimeler: Diyabet, Gestasyonel, Gebelik, Sonuglar.
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ABSTRACT

Borderline Gestaional Diabetes And Perinatal Outcomes

Background: Gestational diabetes mellitus (GDM) is defined as any degree of
carbonhydrate intolerance with onset or first recognition during pregnancy. Although
the risks associated with GDM are well recognised, the impact on maternal and infant
health outcomes is less clear for borderline gestational diabetes mellitus (BGDM) which
is characterised by values of glucose tolerance intermediate between normal and
gestational diabetes. In our study, we aimed to investigate postpartum and perinatal
outcomes of pregnants with abnormal 50 g glucose challenge test (GCT) followed by a
normal 100 g oral glucose tolerance test (OGTT).

Study Design: Study is designed from 268 patient and their children who were
followed between January 2009 - January 2013 in Cukurova University Faculty of
Medicine Gynecology and Obstetric pregnancy outpatient clinic and whose gestational
diabetes screening and births occurred in our hospital. The study group was created with
134 pregnant women who have abnormal 50g GCT followed by a normal 100g OGTT.
The control group was created with 134 pregnant women who have normal 50g GCT.
Multiple gestations, anomalous fetuses and patients with pregestational diabetes,
chronic diseases and thrombophilia were excluded from the study. The cut off value for
509 GCT was taken > 140 mg/dl and NDDG criterias were used for 100g OGTT. We
evaluated obstetric and perinatal results of two groups in the study in a retrospective
way.

Results: Maternal age, gravidity, parity were higher in study group (p<0.05). Even
this situation, the retrospective evoluation of two groups was continued. When we
compared two groups for newborn weight, it was not statistically significant (p>0.05).
Postpartum hospitalization and hemorrhagia were statistically significant in study group
(p<0.05).

Conclusion: For the follow-up the pregnant women that have borderline
gestational diabetes; meeting some obstetrical problems must be considered.

Keywords: Diabetes, Gestational, Outcomes, Pregnancy.
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1. GIRIS ve AMAC

Gestasyonel Diyabetes mellitus (GDM), “gebelik sirasinda ortaya ¢ikan veya
saptanan, degisen siddette hiperglisemi ile sonuglanan karbonhidrat metabolizma
bozuklugu” olarak tanimlanmaktadir. Gebelik, insulin rezistansi ve hiperinsulinemi ile
karakterizedir. Bu durum gebe kadinlarin diyabet gelistirmesine predispozan olabilir.
Bu direng baz1 diyabetojenik plasental sekresyon hormonlarin etkisinden olusmaktadir
(bliylime hormonu (BH), kortikotropin salgilatict hormon, plasental laktojenik hormon
(HPL), progesteron vb.). Ayrica azalmis egzersiz, artmis kalori alim1 ve artmis adipoz
doku miktar1 da sebepler arasindadir. Bu gibi endokrinolojik ve metabolik
degisikliklerle fetusun beslenmesi siirekli ve kesintisiz bir sekilde saglanir. Gestasyonel
diyabet, pankreatik fonksiyonlar1 yetersiz olup diyabetojenik hormon degisimini tolere
edebilecek yeterli insulin salinimi olmayan kadinlarda goriiliir. Gestasyonel diyabetin
varligr durumunda preeklampsi, makrozomi, sezaryen vb. komplikasyonlarda morbidite
oranlar1 arti gosterir."

Diyabeti olan gebeler, normal gebe grubuna gore bazi maternal ve fetal riskleri
icermektedir. 1920’lerde insulin tedavisinin baslanmasi ile diyabetle komplike olmus
gebelerde maternal ve perinatal mortalite oranlarinin da diistiigi g('jriilml'istiir.2

Tiim gebelerde 24-28. haftalar arasinda gestasyonel diyabet taramas1 amaciyla 50
gram (gr) oral glukoz tolerans testi (OGTT) yapilmasi onerilmektedir. Literatiirdeki bazi
calismalar, 50 gr OGTT sonuglar yiiksek oldugu halde 100 gr OGTT sonuglar1 normal
sinirlarda olan gebe grubunun, normal gebelere kiyasla maternal 6zelliklerinin farkl
olabilecegine ve olumsuz obstetrik sonuclar agisindan daha fazla risk tasiyabilecegine
dikkati ¢ekmistir. Bu gebe grubu ‘sinirda GDM’ olarak adlandirilmaktadir. Bizim bu
calismamizda da Cukurova Universitesi Tip Fakiiltesi (CUTF) Kadin Hastaliklar1 ve
Dogum Anabilim Dali Gebe Polikliniginde takip edilen gebeler arasindan 50 gr OGTT
sonuglar yiiksek ancak 100 gr OGTT sonuglart normal olan olgular tespit edilerek,

maternal 6zelliklerinin ve obstetrik ve perinatal sonuglarinin incelenmesini amagladik.



2. GENEL BIiLGILER

2.1. Tarihge

Diyabet ile ilgili en eski kayitlar milattan 6nce 1550°li yillarda Misir’da yazilmis
bir papiriiste bulunmustur. Bu papiriiste, seker hastaligina benzer, ¢ok idrara ¢ikma ile
seyreden bir durumdan bahsedilmektedir.

Gliniimiizde tip literatiirinde kullanilan, Diyabetes ve Mellitus kelimeleri
Yunanca akip gitmek anlamina gelen dia + betes ve bal kadar tatli anlamima gelen
mellitus kelimelerinden tiiretilmistir. Diyabetes kelimesi ilk kez Anadolu topraklarinda,
Kapadokya’da M.S. 2. yiizyilda Arateus tarafindan kullanilmigtir. Arateus seker
hastaligin1 idrar miktarinda artma, asir1 susama, ve kilo kaybinin oldugu bir hastalik

olarak tammlamlstlr.3

2.2. Diyabetes Mellitus’un Epidemiyoloji ve Insidansi

Tiirkiye’de 2000-2010 yillarinda Tiirk Diyabet Epidemiyoloji Calisma Grubu
tarafindan diyabet taramas1 yapilmis ve erigkin niifusta diyabet prevelansinin % 13,7 ve
Bozulmus Glukoz Tolerans (BGT) prevelansinin % 7,9 oldugu bildirilmistir. Hem
diyabet hem de BGT, kadinlarda erkeklere gore daha sik saptanmis olup, sehirde

yasayanlarda kirsal kesimde yasayanlara gére daha fazla bulunmustur.*

2.3. Siiflandirma

Diyabetes Mellitiis (DM); farkli etiyolojik faktorler igeren kompleks bir
hastaliktir. Bu nedenle hastalik zaman i¢inde degisik sekillerde siniflandirilmis ve
adlandirilmigtir. Hastaligin siiresi, baslama zamani ve vaskuler komplikasyonlarin
varhigma gore yaklasik 50 yil once Priscilla White diyabetikleri simiflamis ve bu
smiflama daha sonra modifiye edilmistir. White siniflamasi, gebelik siiresince obstetrik
komplikasyonlar acisindan yiiksek risk altindakileri tespit etmekte yiliksek prediktif
degere sahip oldugundan yaygin kabul gormiistiir (Tablo 1).



Tablo 1. Gebelikte diyabetin simiflamasi (P. White siniflandirmasi)

Simf Baslangi¢ Achik kan sekeri 2. saat tokluk Tedavi
Al Gestasyonel < 105 mg/dI <120 mg/dI Diyet
A2 Gestasyonel > 105 mg/dl > 120 mg/d| Insiilin
Simf Baslangic yas: (yi) Siire (y1l) Vaskiiler hastalik Tedavi
B >20 <10 Yok Insiilin
C 10-19 10-19 Yok Insiilin
D <10 >20 Benign retinopati Insiilin
F Herhangi Herhangi Nefropati Insiilin
R Herhangi Herhangi Proliferatif retinopati Insiilin
H Herhangi Herhangi Kalp Insiilin
T Herhangi Herhangi Transplantasyon sonrasi gebelik Insiilin

Al grubu diyabet, diyet ile aclik ve 2. saat tokluk kan glukoz diizeylerinin
fizyolojik sinirlarda tutulabildigi gebelik diyabetidir.

A2 grubu diyabet, diyete ragmen tekrarlayan aglik ve tokluk kan glukoz diizeyleri
yiiksek olan ve insiilin veya oral antidiyabetik tedavisi gerektiren gebelik diyabetidir.

Amerikan Obstetrisyenler ve Jinekologlar Birligi (ACOG) ile Amerikan Diyabet
Birligi’nin destekledigi 2. ve 3. Uluslararasi Gebelik Diyabeti Calistayi’nda, gebelik
diyabetinin simif A yerine, ilk kez gebelikte ortaya ¢ikan veya tanisi ilk kez mevcut
gebelikte konan farkli siddette karbonhidrat intoleransi olarak tanimlanmasi
onerilmistir.>® Bu tanim tedavide sadece diyet ya da insiilin kullaninm1 ve diyabetin
gebelik sonrasinda devam edip etmedigini géz oniine almaz. Onceden var olan fark
edilmemis veya gebelikte baslayan glukoz intoleransini ayirt etmez. Gebelik diyabeti
tedavide diyet veya diyet + insiilin tedavisini ayirmada basarisizdir. Bu ayrim 6nemlidir,
ciinkii normal aglik glukozu perinatal mortalite oranin1 énemli lgiide azaltir. Insiilin
ihtiyact olan GDM’li gebeler, diyabeti sadece diyet ile kontrol edilenlere kiyasla daha
kotii perinatal gelisim riskine sahiptir. Insiilin tedavisi gereken gebelik 6ncesi diyabeti
olan hastalar; B, C, D, R, F, H ve T harfleri ile siiflanir.’

B smifindaki hastalar 20 yasindan sonra diyabet tanis1 konanlardir. Bu hastalarda
diyabet 10 yildan kisa siireli bulunmaktadir ve vaskiiler komplikasyon yoktur. Oral
antidiyabetikler ile tedavi gérenler bu sinifin alt grubunu olusturur.

C smufindaki hastalarda diyabet 10-19 yasinda ortaya ¢ikmistir ve hastalik 10-19

yildir devam etmektedir, vaskiiler komplikasyon yoktur.



D sinifindaki hastalarda hastalik 10 yasindan dnce ortaya ¢ikmistir veya hastalik 20
yildan fazla siiredir mevcuttur veya benign retinopati vardir. Benign retinopati
mikroanevrizmalar, eksudalar ve venoz dilatasyonu igerir.

F sinifi renal hastaligi olan gebe kadinlarin % 5-10’unu tanimlar. Bu grup gebeligin
ilk 20 haftasinda azalmis kreatin klirensi ve/veya 24 saatte en az 400 mg proteiniirisi olan
hastalar1 icerir. Bu kadinlarda 20. gebelik haftasindan 6nce mevcut olan iki faktor
olumsuz perinatal sonuglar1 (preterm dogum, diisiik dogum agirligi veya preeklampsi)
Ongoriir. Bu faktorler;

- Proteiniirinin 3,0 gr/ 24 saat iizerinde olmasi

- Serum kreatinin degerinin 1,5 mg/dl iizerinde olmasi

Smif R neovaskiilarizasyon veya yeni retinal damarlarin biiyiimesi ile karakterize
proliferatif retinopatili hastalari igerir. Bu damarlar skar ve vitreous kanamasi ve gorme
kayb1 ile sonuglanan retina dekolmanina neden olur. Nefropatide oldugu gibi, retinal
hastaliklarin prevalansi diyabetin siiresi ile iliskilidir. Cok iyi glisemik kontrol,
retinopatiyi Onler ve ilerlemesini yavaslatabilir.8

Iskemik miyokardiyal hastalik ile birlikte olan diyabet H sinifi olarak tanimlanur.
Koroner arter hastaligr olan kiiciik bir grup kadinin gebelikte mortalite riskinin arttigi
diisiiniilmektedir.® Uzun siireli diyabeti olan kadinlarda iskemik kalp hastaligindan siiphe
edilmelidir. Bu hastalarda anjinal semptomlar minimal oldugu i¢in, enfarktiis konjestif
kalp yetmezligi seklinde ortaya ¢ikabilir."

DM son olarak Amerikan Diyabet Birligi tarafindan 2010 yilinda su sekilde
smlﬂandlrﬂmls,tlr:11

- Tip | DM (Beta hiicre harabiyeti ve insiilin yetmezligine neden olur.)

a. Immiinolojik tip
b. idiyopatik tip

- Tip Il DM (insiilin direnci veya insiilin salg1 bozuklugu mevcuttur.)

- Gestasyonel Diyabetes Mellitus (Gebelikte glikoz intoleransinin baslangici veya
taninmasidir)

- Pre-diyabet (Bozulmus aglik glukozu ve bozulmus glukoz toleransi) Aglik glukoz
seviyesi veya glikoz toleransi test sonuglari normalin {izerinde ancak diyabet i¢in tanisal
degil.

- Diger spesifik tipler:



a. Beta hiicre islevlerini bozan genetik nedenler

b. Insiilin etki mekanizmasindaki genetik nedenler
c. Pankreas salgisal (ekzokrin) hastaliklar1

d. Endokrinopatiler

e. la¢ ya da kimyasal maddelere bagh gelisen DM
f. Immiin aracili diyabetin sekilleri

g. Diyabete eslik edebilecek bazi1 genetik sendromlar

2.3.1. DM Tipleri

Tip 1 DM: Daha onceleri insiilin bagimli diyabetes mellitus ve juvenil baglangicl
diyabet olarak adlandirilan bu durum genellikle pankreas beta - hiicrelerinin otoimmiin
harabiyeti sonucu olusur. Hastalarin yaklasik % 85-90°nda islet hiicrelere, insiiline ve
glutamik asit dekorboksilaza karsi otoantikorlar saptanir. Baz1 insan l6kosit antijeni
(HLA) tipleri tipl diyabet i¢in genetik yatkinlik olusturmaktadir. Hastalik genellikle
insiilinin tam eksikligi ile seyreder ve insiilinin disardan yerine konulmasi ile tedavi
edilir. ™"

Tip 1 DM her yasta ortaya cikabilir, ancak genellikle 30 yasin altinda
baslamaktadir. Bu hastalarda ketoasidoza sik rastlanir. Genel popiilasyonda goriilme
siklig1 % 0,1-0,4 arasinda degismektedir.

Tip 2 DM: Diyabetik hastalarin yaklasik % 90-95’ini bu grup olusturur.™
Anormal insiilin salinimi ve hedef dokularda insiilin direnci vardir. Hastalarin ¢ogu
obezdir ve obeziteye bagl periferik insiilin direncinin beta - hiicre tilketimine yol agtig1
diisiiniilmektedir. Tip 1 diyabetin aksine tip 2 diyabetikler genellikle insiiline ihtiyag
duymazlar ve hastalik daha ileri yaslarda ortaya cikar. Aile anamnezi dikkat cekicidir.
Ketoasidoza bu hastalarda sik rastlanmaz. Daha ¢ok non-ketotik hiperosmolar koma

goriiliir (Tablo 2°de tip 1 ve tip 2 DM baz1 dzellikleri karsllas‘urllml§‘[1r.).14

Tablo 2. Tip 1 ve Tip 2 Diyabetes mellitusun bazi 6zellikleri

Ozellik Tip 1 (insiiline bagiml) Tip 2 (insiilinden bagimsiz)
Baslangic yast genellikle < 40 >40

Habitus normal - zayif Obez

Plazma insiilin disiik - yok normal — yiiksek

Akut komplikasyon ketoasidoz hiperosmolar koma

Insiilin tedavisi yanit verir yanit verir/ cevapsiz
Siilfontire cevapsiz yanit verir




2.3.2. Diger Spesifik Tipler

Glukoz toleransinda bozulmayla seyreden bir¢ok hastalik ve sendromlarm
toplandig1 gruptur.

Gestasyonel Diyabetes Mellitus (GDM): Ilk kez gebelikte tanis1 konulan ya da
gebelik sirasinda ortaya cikan, herhangi bir derecedeki glikoz intoleransidir. Bu
tanimlama, kisinin insiilin veya diyet tedavisi almasi ile veya glikoz intoleransinin
gebelik sonras1 devam edip etmedigi ile iliskili degildir. Yine bu tanimlama, daha 6nce
tespit edilememis glikoz intoleransinin gebelikten 6nce baslamis olabilecegi ihtimalini
tanim diginda birakmaz. ***>?%

Tiim gebeliklerin yaklasik % 7’si GDM ile komplike olmaktadir ve bu oran farkli
popiilasyonlarda % 1 ile % 14 arasinda degismektedir.™

Simirda Gestasyonel Diyabetes Mellitus (BGDM): Tim gebelerde 24-28.
haftalar arasinda gestasyonel diyabet taramas1 amaciyla 50 gr oral glukoz tolerans testi
yapilmasi onerilmektedir. Literatlirdeki bazi ¢alismalar, 50 gr OGTT sonuglar yiiksek
oldugu halde 100 gr OGTT sonuglari normal siirlarda olan gebe grubunun, normal
gebelere kiyasla maternal ozelliklerinin farkli olabilecegine ve olumsuz obstetrik
sonuclar acgisindan daha fazla risk tasiyabilecegine dikkati ¢cekmistir. Bu gebe grubu

‘stnirda GDM” olarak adlandirilmaktadir.*®

2.4. Diyabetes Mellitus’un Tani Kriterleri

DM, kronik hiperglisemi ile seyreder. Kronik hiperglisemi, basta goz, bobrekler,
sinirler, kalp ve damarlar olmak {iizere bircok organda, zamanla hasara ve fonksiyon
bozukluklarina yol acar. Hastalik tam olarak yerlestigi zaman, aghik hiperglisemisi
karakteristik bulgudur. Ancak hastalik daha erken donemlerde, aglik hiperglisemisi
heniiz ortaya ¢ikmadan, glikoz intoleransinin saptanmasi ile ortaya konabilir. Ulusal
Diyabet Veri Grubu (NDDG) ve Diinya Saglik Orgiitii (WHO) tarafindan 1979 ve 1985
yillarinda 6nerilen tani kriterleri degigmistir. Gilinlimiizde Amerikan Diyabet Birligi’nin

2014 yilinda 6nerdigi tan1 kriterleri kullanilmaktadir.™



Tablo 3. Glukoz bozukluklar: ve tam kriterleri

Normal glukoz diizeyi Bozulmus glukoz toleranst | DM tan kriterleri
Rastgele Kan
Sekeri > 200 mg/dl
Aclik Kan Sekerine
(AKS) gore < 100mgy/dl > 100mg/dl ve < 126 mg/dI > 126mg/dl
;55 ag;tOGTT e gore < 140 mg/dl > 140mg/dI ve <200 mg/dl > 200 mg/dl
HbAlc <%5,7 >%5,7ve<%6,5 >%6,5

DM i¢in yukaridaki (Tablo 3) kriterlerden herhangi biri pozitif olarak
saptandiginda, takip eden ayr1 bir gilin, testlerden herhangi biri tekrar yapilarak tani
kesinlestirilmelidir. Epidemiyolojik c¢aligmalarda, diabetes mellitus insidansi ve
prevelansi, aglik plazma glukozunun 126 mg/dl ve istiinde olmasina dayandirilir. Bu
Oneri, ¢alismalarin standardize edilmesi icin yapilmistir. Ayrica OGTT yapilmasi daha
giic ve pahal1 oldugu ve ayn1 zamanda oldukca vakit aldig1 i¢in, gebelik disinda yaygin
olarak kullanilmamaktadir.”’

Yakin zamanlarda, diabetes mellitus tani kriterlerine uymayan ancak normal
gruba da dahil edilemeyen bir ara grup oldugu fark edilmistir. “bozulmus glukoz
tolerans1” olarak adlandirilan bu gruptaki kisilerin, gelecekte diyabet gelistirme riski
goreceli olarak yiiksektir. Bunlar, giinliikk hayatlarinda genellikle normal glukoz ve
glikolize hemoglobin seviyelerine sahiptirler. Amerikan Diyabet Birligi, a¢hik kan
sekerleri, OGTT ve HbAlc degerlerine gore yukarida gosterilen kategorileri bildirmistir
(Tablo 3).°

2.5. Gebelikte Diyabetes Mellitus

Diyabet, gebelikte olduk¢a sik goriilen tibbi bir komplikasyondur. Degisik
etiyopatolojik nedenlerle insiilin eksikligi veya insensitivitesi sonucu organlarin kronik
hiperglisemiye maruz kaldig1 klinik bir sendrom olarak tanimlanir. Gebelik 6ncesi teshis
edildiyse pregestasyonel, ilk kez gebelikte tespit edilmisse gestasyonel diyabetes mellitus
(GDM) denir.*®

Diyabet ile komplike olmus gebelikler hem maternal hem fetal agidan yakin takip
gerektiren riskli gebeliklerdir. Yeterli glisemik kontrol saglanamadigi zaman bebekte
konjenital malformasyonlardan in utero Oliime, annede hipoglisemiden diyabetik
ketoasidoza, retinopati ve nefropatide artisa kadar degisik spekturumda morbidite ve

mortaliteye neden olabilen metabolik bir bozukluktur.®



Insiilinin 1921 yilinda Banting ve Best tarafindan kesfinden sonra diyabetik
kadinlarda o giine kadar olduk¢a yiliksek olan maternal ve perinatal mortalite
giinimiizde oOzellikle malformasyonlar haricinde normal gebeliklerdeki diizeylere

yaklasmlstlr.21

2.6. Gebelikte Karbonhidrat Metabolizmasi

Gebelik hormonal seviyelerin dramatik artis1 ve beraberinde fetus tarafindan
gittikge artan yakit kullanimini igeren kompleks bir metabolik durumdur. Gebelik
doneminde annedeki metabolik degisikliklerin amaci, biiyiiyen fetusa yeterli enerjiyi
saglayabilmektir. Gebeligin ilk yarisinda depolanan enerji daha sonra fetusun
ihtiyaglarinin kargilanmasi igin harcanur.?

Ik trimesterde glikozun periferik kullaniminin artmasi nedeniyle aclik kan
glikozu seviyesi daha dusiiktiir ve bu diislis ortalama 15 mg/dl kadardir. Onikinci
gebelik haftasina dogru aclik kan glikozu degerleri en alt seviyeye iner. Gastrointestinal
sistemdeki diiz kas relaksasyonu nedeniyle mide bosalmasi gecikir ve yemeklerden
sonra kan sekeri daha yavas bir egimle yiikselir. Sonugta gebeligin ilk yaris1t maternal
glikojen, protein ve yag depolarinin arttifi ve gelisen embriyonun hipergliseminin
teratojenik etkilerinden korundugu, anabolik bir dénemdir. %%

Gebeligin ikinci yarisinda ise katabolik bir siire¢ hakimdir. Fetusun artan
thtiyacimi karsilamak i¢in kan glikoz degerleri hem aclik hem de tokluk durumunda
yiiksek tutulur. Bu ise basta HPL (human plasental laktojen) olmak {izere Ostrojen,
progesteron, kortizol ve prolaktin hormonlarinin insiilin karsit1 etki gostererek
diyabetojen bir ortam olusturmalari ile saglanlr.22

HPL, gebelikteki insiilin rezistansindan sorumlu baslica hormondur ve bu etkisini
kesin olmamakla birlikte insiilin reseptoriine olan afinitesini azaltarak gergeklestirir.
Ayrica yag dokusunda lipolizi artirarak enerji i¢in karbonhidrat kullanimini azaltir.
Boylece glikoz ve aminoasitler fetus i¢in saklanmis olur.

Gebelik boyunca artan insiilin direnci sonucunda maternal oglisemiyi saglamak
icin pankreastan salgilanan insiilin miktar1 gebe olmayanlara gore iki kattan fazla artar.
Normal gebelerde bu durum fizyolojik olarak tolere edilebilirken diyabetli kadinlarda ve

daha oOnce diyabetli oldugu bilinmeyen bir¢ok kadinda gebelik sirasinda kompanse

edilememekte ve karbonhidrat metabolizmasinin dengesi bozulmaktadir. Gebelik tipik



olarak, aglik hipoglisemisi, tokluk hiperglisemisi ve hiperinsiilinemi ile karakterizedir."*

2.7. Gestasyonel Diyabetes Mellitus Tarama ve Tam Testleri
2.7.1. Tarama

Yillardir devam eden arastirmalara ragmen, gestasyonel diyabetin taramasina
yonelik optimal yaklagim ag¢isindan goriis birligi saglanamamistir. Genel mi yoksa
secici tarama mi kullanilmasi, ayrica hangi 50 gr’lik glikoz yilikleme test esiginin
gestasyonel diyabet riskindeki kadinlari tanimlamak igin en iyisi oldugu hala
tartisilmaktadir. 2007 yilinda yapilan besinci atdlye c¢alismasinda genel taramaya

yonelik daha 6nce yapilan Oneriler, secici tarama yoniinde degistirilmistir (Tablo 4).%

Tablo 4. Gestasyonel diyabet taramasi igin risk degerlendirmesi

Diisiik risk durumu: Diisiik risk grubunda glukoz testlerine gerek yoktur, ama bu grup asagidaki
kriterlerin hepsinin gecerli oldugu kadinlarla sinirlidir.

- Yas< 25

- Gebelik dncesi normal kilolu

- GDM prevelansi dusuk olan etnik gruplara ait olmasi

- Birinci derece yakinlarinda diyabet bulunmamasi

- Bozuk glikoz tolerans1 anamnezinin olmamasi

- Kotii obstetrik sonug veya makrozomik bebek dykiisiiniin olmamasi
Yiiksek risk durumu: Yiksek risk durumunda gebe tespit edilir edilmez glikoz testi yapilir ve erken
yapilan testte diyabet tanisi konulmazsa 24 - 28’inci haftalar arasinda tekrarlanir. Asagidaki kriterlere
sahip kadinlara erken test yapilmalidir.

- Obezite (Viicut kitle indeksi > 30kg/m?)

- GDM anamnezi

~Bilinen bozumus glukoz metabolizmast

Taramanin amaci; tan1 degil, risk grubunu saptamaktir. Tarama testi tek basamakli
(75 gr OGTT) ve iki basamakli (tarama testi 50 gr OGTT sonra tani testi 100 gr OGTT)
yapilabilir. Yiiksek riskli gebelere tek basamakli tarama (75 gr OGTT) onerilmektedir.
Onceleri tarama igin gebenin kisisel ve ailesel hikayesi kullaniliyordu. Ailede diyabet
Oykiisli olan veya daha onceki gebeliklerde 6lii dogum, makrozomik bebek hikayesi
olanlar, tanisal 3 saatlik 100 g oral glikoz tolerans testi (OGTT) ne yonlendiriliyordu.
Ancak bu sekilde hikayeye dayali tarama ile GDM’lilerin % 50’si taninabiliyordu. Daha



sonra O’Sullivan ve arkadaslari tarama icin 1 saatlik 50 gr yiikleme testini ortaya
attilar.”® 50 gr tarama testinde 24-28’inci gebelik haftalari arasinda giiniin herhangi bir
saatinde ve son yemegin saatine bakilmaksizin 50 gr glikoz oral olarak verilir ve 1 saat
sonra plazma glikozu 6lgiiliir. Sonug¢ 140 mg/dl ve iizerinde ise hasta 100 gr OGTT igin
yonlendirilir. Bu testte esik deger 140 mg/dl alindiginda, GDM si olanlarin % 80’1, 130
mg/dl alindigindaysa % 90’1 taninabilir fakat bu durumda % 20-25 normal hastanin da
testi pozitif olacaktir ve maliyet artacaktir.

American College of Obstetricians and Gynecologists (ACOG) ve American
Diabetes Association (ADA) esik deger olarak 140 mg/dl’yi 6nermektedir. Ayrica
bir¢ok calismada 50 gr tarama testinde ¢ikan sonug yiikseldikge GDM riskinin arttigi
gosterilmistir. Sonug; 200 mg/dl ve iistiinde ise hasta 3 saatlik OGTT yapilmadan GDM

kabul edilmektedir.?*

2.7.2. Tan Testleri

Gebelik i¢in spesifik diagnostik test, 3 saatlik 100 gram oral glukoz tolerans testi
(OGTT)’dir. Diagnostik kriterler ilk olarak O’Sullivan ve Mahan tarafindan ortaya
atilmustir.® Bu diagnostik kriterlerin maternal veya perinatal morbidite agisindan riskte
olan gebeleri saptamakta, optimal olup olmadigini gdsteren iyi planlanmis ¢aligmalar
bulunmamaktadir. O’Sullivan ve Mahan tarafindan gelistirilen 3 saatlik 100 gr oral GTT
kriterleri de vendéz plazma veya serum kullanimina gegilmesiyle birlikte
degistirilmistir.25 Bu 6rneklerin kullanilmasi tam kana kiyasla yaklasik % 14’liikk daha
yiiksek sonuglarin elde edilmesine sebep olmustur. Bu nedenle Ulusal Diyabet Veri
Grubu (NDDG), dort esik degerin hepsine % 15’lik bir ekleme yaparak bu doniistimii
saglam1$t1r.22 Takiben 1982 yilinda Carpenter ve Coustan, esik degerleri
diisiirmiislerdir.® Bu degerler toplu olarak Tablo 4’te gériilmektedir ve vendz plazma
veya serumun kullanildigr iki kriterlerden hangisinin digerine iistiin olduguna dair
herhangi bir klinik calismadan kaynaklanan veri bulunmamaktadir. Bu Kkriterler 4.

Uluslararas1t GDM calistay1 tarafindan modifiye edilmistir.?’
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Tablo 5. Gestasyonel diyabetes mellitus i¢in diagnostik kriterler

Tam kan glukoz seviyesi Plazma veya serum glukoz seviyesi
Zaman ) NDDG Carpenter/Coustan
O’Sullivan (mg/dl)
mg/dl mmol/L mg/dl mmol/L
Aclik 90 105 5.8 95 5.3
1. saat 165 190 10.6 180 10.0
2. saat 145 165 9.2 155 8.6
3. saat 125 145 8.0 140 7.8

GDM tanist i¢in bu esik degerlerden en az ikisinin karsilanmasi veya asilmasi
gereklidir. OGTT Oncesinde bazi standart kosullar saglanmalidir. Bunlar:

- Test 8-14 saat gece acligini takiben sabah uygulanmalidir.

- Test siiresince hasta oturur durumda olmali ve sigara igmemelidir.

- Aclik kan sekeri i¢in kan alindiktan sonra 1, 2 ve 3’linci saatlerde tekrar kan
sekerine bakilmalidir (75 gr’da 3’ilincii saate bakilmaz.).

100 gr OGTT’de tek deger yiiksek bulundugunda bozulmus glukoz toleransi
(BGT) tanisim1 almaktadir. BGT’I1 hastalar icin segilecek yaklasim konusunda goriis
birligi yoktur ancak bunlarda makrozomi basta olmak lizere perinatal morbidite
artmaktadir.”” Bu gebelerde testin 32-34’iincii haftalarda tekrari énerilir. Eger OGTT de
yiiksek olan tek deger aclik kan sekeri ise ve bu deger 126 mg/dl iizerinde ise baska bir
giin tekrar aclik kan sekerine bakilir. Sonug¢ gene 126 mg/dl iistiinde ise gebe GDM
tanisi alir. Esik degerin 126 mg/dl alinmasinin nedeni bu seviyenin {istiinde retinopati
riskinin dramatik olarak artmasidir. 50 gramlik tarama testi anormal ¢ikip, 100 gr OGTT
degerleri normal olan hastalarda, 50 gr testi normal olan hastalara gore daha yliksek
instilin diizeyleri ile insiilin/glukoz oranina (yani insiilin rezistansina) rastlanmistir. Yine
bu hastalarin bebeklerinde makrozomi ve diger neonatal bozukluklarin saptanma
oraninin arttig1 yaymlanmlstlr.l&28

Maternal hiperglisemi; derecesine ve GDM kriterlerini karsilayip karsilamamasina
bakilmaksizin, fetusu transplasental gecis ile artmis glukoz konsantrasyonu olan

2 Maternal insulin bebekten fetusa plasentadan

intruterin ¢evreye maruz birakir.
gecemedigi i¢in fetus kendi insiilin salinimini arttirmaya zorlanir.?® Fetus tarafindan
tiretilen fazla insiilin LGA olarak bilinen fetusun fazla biiylimesine yol acar. Dogum
agirhiginin 4000 gr’dan fazla olmasi makrozomi olarak bilinir ve optimal glisemik

kontrolii olanlar1 da iceren GDM’u olan gebeliklerin % 50’sini komplike eder, 18293
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75 gram Oral Glukoz Tolerans Testi (OGTT): Aglik kan 6rnegi alindiktan sonra,
hasta 250-300 ml su iginde 75 gr anhidroz glukoz veya 82,5 gram glukoz mono hidrati
yaklasik 5 dakikalik siire igerisinde igmelidir. Test igmenin basladig1 anda baslar.
Uluslaras1 Diyabet ve Gebelik Grubu Birlikteligi (IADPSG) 75 gr OGTT igin tabloda
verilen esik degerlerden en az birinin saglanmasi halinde gestasyonel diyabet tanisi

konulabilecegini bildirmistir (Tablo 6).35

Tablo 6. 75 gr OGTT degerleri

IADPSG
Aclik 92 mg/dl
1. saat 180 mg/d1
2. saat 153 mg/dI

2.8. Diyabetes Mellitus Komplikasyonlari

Gerek pregestasyonel ve gerekse gestasyonel diyabetes mellitus, gebelik sirasinda
bir¢cok soruna yol acar. Maternal ve fetal morbiditeyi arttiran bu sorunlar, metabolik,

gestasyonel ve fetal olmak iizere li¢ ana grupta toplanabilir.

2.8.1. Metabolik Komplikasyonlar

Bu komplikasyonlar da kendi aralarinda “akut” ve “kronik” olmak iizere iki gruba
ayrilmaktadir.

- Akut Metabolik Komplikasyonlar:

a. Hipoglisemi: Bu komplikasyon 6zellikle insiilinle tedavi edilen diyabetlilerde
stk gorlilen bir problemdir. Gebelikte hipoglisemi insidanst % 6-41’dir. Klinik
hipoglisemi ilk kez Whipple tarafindan tanimlanan ve sonradan modifiye edilen 3 kritere
gore tanimlanmaktadir:

- Konfiizyondan komaya kadar gidebilen santral sinir sistemi bulgulari

- Bu sirada alinan kan glukoz diizeyinin 40 mg/dl’nin altinda olmasi

- Glukoz verilmesini takiben semptomlarin ortadan kalkmasi

Erken gebelikte fetoplasental iinite tarafindan glukoz aliminin artmasina ve
glikojenolizin azalmasina sekonder olarak aglik plazma glukoz diizeyleri 5-10 mg/dl

kadar diismektedir ve bu ylizden hipogliseminin erken gebelikte daha sik ortaya ¢iktigi
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belirtilmistir.*® Hipoglisemi; acil tedavisi yapilmadig1 takdirde, nron kaybi ve hatta
oliimle sonuglanabilen bir durumdur. Hasta ilk goriildiigiinde solunum stabilizasyonu
saglanmali ve damar yolu agilarak kan 6rnegi alinmalidir. Tedavinin temel amaci kan
glukoz diizeyini 100 mg/dl civarinda tutmaktir ve bu hedefe yonelik hastaya uygun sivi
tedavisi verilir. Insiilin tedavisini diizenlemek gerekebilir.

b. Hiperglisemi: Gebelik agligi hizlandirir ve ketogenezi arttirir. Bu yiizden
diyabetik ketoasidoz gebelerde daha diisiik glikoz diizeylerinde ve gebe olmayanlara
gore daha hizli gelisebilir. Diyabetli bir gebede kan sekeri 200 mg/dl iizerinde
oldugunda idrarda ketoniiri varsa hasta hospitalize edilmelidir ve kan gazi, glikoz, keton
ve elektrolit takibi yapilmalidir.

Ketoasidoz; diyabetik gebelerin sadece % 1’inde goriilir ancak diyabetik
ketoasidozda fetal kayip yaklasitk % 20 oldugundan, fetal durum siirekli takip
edilmelidir. Buna kargin maternal asidozun diizeltilmesi siklikla basarili fetal yanitla
birliktelik gostermektedir.’” Gebelikte ketoasidoz ve ciddi hiperglisemi, gebelik éncesi
donemdeki gibi tedavi edilir. Metabolik ve sivi bozukluklarinin dikkatli olarak
diizeltilmesi, diyabetik ketoasidoz tedavisinin en 6nemli noktasini olusturmaktadir.
Oncelikle hizli ve yeterince yiiksek miktarda sivi replasmani yapilirken, bunun yani sira
insiilin tedavisi ve potasyum seviyesinin diizenlenmesi yap1l1r.19

- Kronik Komplikasyonlar:

Retinopati: diyabetik retinopati 24-64 yas arasinda goriilen korliigiin en 6nemli
nedenidir.’® Retinopati prevelansi diyabetin siiresi ile iliskilidir. Diyabetin siiresi 5 yil
oldugunda % 20-25, 10. y1lda % 50-70, 15. yildan sonra % 95 e ulagir.™>%

Retinadaki kapiller hasarin derecesine gore baslica iki gruba ayrilir. Preproliferatif
evrede mikroanevrizmalar ve eksudasyon goriiliir. Proliferatif evrede ise
neovaskiilarizasyon ve iskemi tipiktir.2

Mekanizmasi tam anlasilmamis olsa da gebelik, diyabetik retinopatiyi agirlastiran
bir durumdur. Bu yiizden diyabetik gebelere gebelik 6ncesinde ve ilk trimesterde goz
muayenesi yapilmalidir. Eger gebelikten Once retinopati saptanmissa, uzun siiredir
diyabetikse ve hipertansiyon gibi ek vaskiiler hastalig1 varsa gebelik boyunca yakindan
takip edilmelidir. Giinlimiizde lazer-fotokoagiilasyonla etkin bir sekilde tedavi
edilebildiginden ve dogumdan sonra biiyiik oranda gerilediginden, diyabetik retinopati

nedeniyle gebeligin sonlandirilmasi genellikle énerilmemektedir.?*>394
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Nefropati: Diyabet son donem bobrek yetmezliginin ana nedenidir. Diyabetik
hastalarin yaklasik % 20-40’nda nefropati gelisir. Temelde kapiller harabiyetle ortaya
¢ikan glomeriiloskleroz vardir.

Diyabetiklerdeki nefropati gebeligin seyri iizerine etki eden en Onemli
komplikasyondur. HBAlc diizeyi % 10’u astiginda diyabetik nefropati riski
artmaktadir. Gebelerde nefropati, kronik hipertansiyonla beraber oldugunda
preeklampsi riski % 60°a kadar ¢ikar.

Nefropati 300 mg/giin ve {izerinde proteiniiri olmasi ile tanimlanir. 30-300mg/g
arasindaki degerler mikroalbuminiiriyi gosterir ve nefropatinin ve kardiyo vaskiiler
hastaliklarin erken bulgusudur.>*’

Nefropatinin gebelik iizerine olumsuz etkilerine karsin gebelik nefropatiyi
hizlandiran bir etki yapmaz.?

Bir ¢ok calisma gebelik sonucunda hafif-orta renal yetmezlik ile olan diyabetik
bobrek hastalifinin gegici olarak kotiilestigini  gosterememistir. Ayrica proteindiri
gelisimi ve kotii glisemik kontroliin daha sonra gelisecek bobrek hastaliginin belirtecleri
olmasina ragmen gebeligin kendisinin nefropati gelisimi riskini arttirmadigi
gérﬁlmﬁstﬁr.7

Noropati: diger komplikasyonlarda oldugu gibi diyabetin siiresi ile noropati riski
artmaktadir. Monondropati, simetrik polindropati ve otonom noropati olmak tizere {i¢ tipi
vardir. Nadir olmasina ragmen bazi gebelerde diyabete bagli periferik simetrik
sensorimotor noropati gelisebilir, diger bir form olan diyabetik gastropati gebelikte

bulanti, kusma, beslenme problemleri ve glisemik kontroliin giiclesmesine neden olur.?*

2.8.2. Gestasyonel Komplikasyonlar

a. Preeklampsi: Ozellikle proteiniiri gibi vaskuler komplikasyonlar1 olan
diyabetiklerde goriilmektedir ve normotansiflerle karsilastirildiginda preeklamptik
diyabetik kadinlarda perinatal mortalite 20 kat artmaktadir.** Pregestasyonel diyabeti
olanlarda preeklampsi siklig1 diyabeti olmayanlara gore 2-3 kat artmaktadir. Riski
arttiran temel faktorler, diyabetin stiresi, nefropati ve kronik hipertansiyon gibi vaskuler
komplikasyonlarin varligidir. White siniflamasindaki klas B diyabetikler, diyabeti
olmayanlarla benzer riske sahipken, klas D-F’de hipertansif komplikasyonlar artmugtir.*?

Gestasyonel diyabetiklerde 6zellikle tan1 24’{incii gebelik haftasindan 6nce konulmussa
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preeklampsi siklig1, normal glikoz tolerans olanlara gére biraz daha fazladir.*®

b. Polihidramniyos: Diyabette 6zellikle glisemi kontrolii iyi degilse asir1 miktarda
amniotik s1v1 olusur. 2000 ml’nin iistiindeki degerler polihidramniyos olarak tanimlanir.
diyabetik gebelerin % 10-20’sinde goriiliir. Diyabetli olmayan kontrollerle
karsilastirildiginda, diyabetlilerde polihidramniyos insidansinin 30 kat arttigt
goriilmiistiir. Maternal hiperglisemiye sekonder fetal hiperglisemi gelistigi ve fetal
glikoziirinin bu duruma yol actig1 diisiiniilmektedir.**

Diyabetik kadinlarda amniyotik sivi indeksinin amniyotik sivi glikoz diizeyi ile
paralel seyrettigi saptanmistir. Preterm eylem, erken membran riiptiirii, kordon sarkmasi
veya ablasyo plasenta riskini arttirir.*®

c. Enfeksiyonlar: Gebelik sirasinda en az bir enfeksiyon gelisme orani, diyabetik
olmayan gebelerde % 25 iken, Tip | Diyabetiklerde yaklasik % 80°dir. Sik goriilen
enfeksiyonlar; vulvovajinal kandidiazis, idrar yolu enfeksiyonlari, puerperal pelvik
enfeksiyonlar ve solunum yolu enfeksiyonlaridir. Benzer sekilde diyabetik olmayan
bireylerde antepartum pyelonefrit % 1 oraninda izlenirken, bu oran Tip 1 diyabetik
gebelerde % 4’lere ¢ikmaktadir.*®

d. Preterm Dogum: Fetal iyilik hali ve matiiriteye dair testler yokken
aciklanamayan fetal 6liimleri engellemek icin diyabetiklerde preterm dogum bilingli
olarak uygulanmaktaydi. Bu uygulama terk edilmis olmasina ragmen, diyabetiklerde hala
preterm dogum siklig1 yiiksektir ve buna bagli neonatal morbidite ciddi bir problemdir.
Gebelikten once var olan diyabet preterm dogum agisindan bir risk faktoriidir ve
diyabete bagli gelisen komplikasyonlar nedeniyle preterm eylem sikligi artmstir.*’

Preterm eylem i¢in kullanilan beta mimetik ajanlar hiperglisemi ve hiperinsiilinemi
yaptigindan diyabetik gebelerde tokoliz i¢in indometazin, kalsiyum kanal blokerleri veya
oksitosin reseptdr antagonistleri kullanilmalidir Magnezyum siilfatin ise preterm dogum
riskine etkisi olmadigi gérﬁlmﬁstﬁr.7

Eger akciger matiirasyonu i¢in steroid verilecekse kan sekerleri daha siki kontrol

edilmelidir.**

2.8.3. Fetal Komplikasyonlar

Insiilinin 1922’de kesfi, obstetri ve yenidogan yogun bakimmdaki gelismeler
diyabetik gebeliklerdeki perinatal mortaliteyi yaklasik 30 kat azaltmistir. Maternal
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oglisemiyi saglamadaki gelismelerle diyabetik gebeler miada kadar takip edilebilmis ve
boylece 1iyatrojenik respiratuar distres sendromu oranlart azalmistir. Biitiin bu
gelismelere karsin diyabetik kadinlardaki perinatal mortalite oranlari, halen, diyabetik
olmayanlarin yaklasik iki katidir.*

Abortus: Diyabetik kadinlarda ozellikle perikonsepsiyonel donemde glisemi
kontrolii yetersizse spontan diisiik oranlarinin daha fazla oldugu saptanmistir. Ayrica klas
C, D, F ye dogru ¢iktikca abortus sikligi artmaktadir. Perikonsepsiyonel donemde iyi
glisemi kontroliiyle diisiik riski normal popiilasyondaki oranlara iner. Bu dénemde
HbA Ic degerlerine bakilmali, eger yiiksekse hasta daha siki takip edilmelidir.2***

Konjenital Anomaliler: Genel popiilasyonda % 1-2 sikliginda goriilen konjenital
anomaliler 6zellikle pregestasyonel asikar diyabeti olanlarda 4-8 kat daha fazladir ve
diyabetik gebeliklerdeki en 6nemli perinatal 8liim nedenidir.?'%49*

Her sistemde anomaliler goriilebilse de diyabetik anne bebeklerinde baslica
kardiyak ve merkezi sinir sistemi anomalileri goriiliir. Kaudal regresyon sendromu ise
nadir goriilen ama diyabete 6zgii bir anomalidir.”"*?

Paternal diyabet, normoglisemik anne veya birinci trimester sonrasi gelisen
gestasyonel diyabet varhiginda konjenital anomali oraninda artis saptanmamasi
embriyogenez donemindeki glisemik kontroliin patogenezde ana roli iistlendigini
gostermektedir. Birinci trimesterde HbAlc diizeyi yiiksek saptanan gebelerde konjenital

anomalilere daha sik rastlanmaktadir. HbAlc diizeyi arttikga anomali goriilme orani da

artmaktadir (Tablo 7).1%°%°3

Tablo 7. i1k trimester HbAlc degerleri ve konjenital anomali iliskisi

Maternal HbAlc Major konjenital anomali oram
< 9%7,9 % 3,2
% 8,9-9,9 % 8,1
> 9% 10 % 23,5

Hipergliseminin hangi mekanizma ile anomalilere neden oldugu net degildir.
Inositol, prostaglandinler ve serbest oksijen radikallerinin metabolizmalarmi etkiledigi
diistiniilmektedir. Nitekim birer antioksidan olan vitamin E ve C’nin hayvan deneylerinde
hiperglisemiye bagli  anomalileri azalttigi  gOsterilmistir.  Benzer  sekilde

prostaglandinlerle de ayn1 sonug goriilmiistiir.>*
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Gebeligin 3.-6. haftalar1 embriyonun teratojenlere en duyarli oldugu haftalardir.
Eger bu donemde uygun glisemik kontrol saglanirsa anomali oranlar1 genel popiilasyon
seviyesine inebilmektedir. Gebe kalmay: diistinen diyabetik kadinlar bu konuda 6zellikle
bilgilendirilmelidir.*®

Makrozomi ve Gebelik Yasina Gore Biiyiilk Bebek (LGA): Makrozomi
gestasyonel yastan bagimsiz olarak 4000 gr iizerindeki fetusu tanimlar (4500 gr ve
iistiinli kabul edenler de vardir). LGA ise dogum kilosunun gebelik haftasina gore 90.
persantilin listiinde olmasidir. 0>

Normoglisemiklerle karsilastirildiginda makrozomi diyabetiklerde ti¢ kat daha
fazladir ve bu durum diyabetik anne bebeklerindeki bircok morbidite ile iliskilidir.>"*® Bu
bebeklerde tipik olarak fetal iskelet sistemi asir1 gelismeden etkilenmezken 6zellikle
omuz ve govdelerinde asir1 yag birikimi olur. Normoglisemik annelerin makrozomik
bebekleriyle karsilastirildiginda bu bebeklerde bas/omuz orani azalmis, omuz genisligi
ve lst ekstremite cilt alt1 kalinligi artmistir. Diyabetetik anne bebeklerindeki bu anormal
antropometri ayni kilodaki diger bebeklere oranla omuz distosisi riskini daha da
arttirmaktadir.*®°

Makrozomi gelisimindeki ana unsur maternal hiperglisemiye cevap olarak gelisen
fetal hiperinsiilinemi gibi goriinmektedir. Maternal glikoz seviyelerinin yaklasik % 80’i
fetusta da olur. Boylece hiperglisemik annelerin fetuslar1 daha fazla insiilin sentezlerler.
Fetusta insiiline duyarli dokular olan karaciger, yag dokusu, kas dokusu, kalp, adrenal
glandlar, pankreas gibi dokular hipertrofi ve hiperplaziye ugrar. Beyin, bobrekler ve
femur boyunda ise aynmi degisim goriilmez. Benzer sekilde diyabetiklerdeki insiilin
rezistanst ve hipoinsiilinemik durum sonucu maternal aminoasit kullanimi azalmakta ve
dolagimdaki artmis olan aminoasitlerin fetusa gecerek insiilin sekresyonunu uyarmasi
sonucu fetal gelisim hizlanmaktadir.>®*

Diyabetin yani sira iri bebek oykiisii, gebelik oncesi kilo, gebelikte alinan kilo,
multiparite, erkek fetus, 40 haftayr gegen gebelikler, maternel boy ve 100 gr OGTT’si
negatif ancak 50 gr taramasi pozitif olmasi makrosomi i¢in diger risk faktorleridir.*®

Fetal Gelisme Kisithhgi: Daha cok pregestasyonel diyabetiklerde goriliir.
Diyabete bagli mikro ve makrovaskiiler komplikasyonu gelismis gebelerde

uteroplasental yetmezlige bagh olarak gelisir.'®

in Utero Mort Fetalis: Nedeni tanimlanamayan &lii dogumlar asikar diyabet ile
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komplike olmus gebeliklerde rastlanan bir durumdur. Bu infantlar tipik olarak yasina
gore bliyliktiir ve genellikle yaklasik 35 hafta veya sonrasinda dogumdan 6nce Oliirler.
Insidansi1 % 1 civarindadir.**2

Gegmiste insulin bagimli DM olarak ta bilinen tip I DM ile komplike gebeliklerde
ani ve agiklanamayan 6li dogum % 10 ile % 30 oranlarinda goriilmekte idi. Gliniimiizde
goreceli olarak daha az goriilse de bu gibi kayiplar optimal bakim almayan hastalarin
gebeliklerini hala tehdit etmektedir. Olii dogumlar vaskiiler hastalig1 olan, kétii glisemik
kontrolii olan, polihidramniyos, makrozomi veya preeklampsi olan gebelerde gebeligin
36. haftasindan sonra gézlenmektedir. Vaskiiler komplikasyonlar1 olan kadinlarda ikinci
trimester kadar erken donemde de gelisme geriligi veya intrauterine 6liim gelisebilir.
Diyabet ile komplike gebelerde artmis 6lii dogum oranlar1 kronik intrauterin hipoksi ile
iliskilendirilmistir. Olii dogan insulin bagimli diyabetik anne bebeklerinde goriilen
ekstramediiller hematopoez intrauterin fetal Olim nedeni olarak goriilen kronik
intrauterine hipoksi hipotezini destekler.

Tip I DM’lu gebelerden alinan fetal umblikal kord kan ornekleri ¢alismalari
goreceli olarak artmis fetal eritremi ve laktik asidemi gostermistir. Maternal diyabet
ayn1 zamanda kirmizi kan hiicre oksijen saliniminda ve plasental kan akiminda degisim
olusturabilir. Diyabetik vaskiilopati ile komplike gebelerde gézlenen artmis intrauterine
gelisme geriligi insidansinin  azalmig uterin kan akimina katkida bulundugu
diistiniilmektedir. Ketoasidoz ve preeklampsi artmis intrauterin 6liim insidansi ile iligkili
oldugu bilinen iki faktordiir ve uterin kan akimini daha fazla azaltabilir.

Fetal karbonhidrat metabolizmasindaki degisimler de ayni zamanda intrauterin
asfiksiye katkida bulunabilir. Fetal hipoksi ve hiperinsiilinemi iligkisini gdsteren ciddi
miktarda kanit mevcuttur. Eksojen insulin infiizyonu ile hiperinsiilinemi olusturulan
fetal kuzularda oksijen tiikketiminin arttifi ve arteriyal oksijen igeriginin azaldigi
gosterilmistir.*

Buradaki mekanizma tam bilinmemekle beraber, glikozun fetal eritrositlere
baglanmasiyla ortaya ¢ikan hipoksi veya glikoz hareketleriyle, su ve elektrolitlerdeki
ani yer degisimlerinden siiphelenilmektedir.”® Optimum glisemik kontrol ve yakin izlem
ile bu duruma daha nadir rastlanilmasi saglanabilmektedir.

Dogum Yaralanmalari: Omuz takilmasi1 ve brakial pleksus yaralanmalarini

iceren dogum yaralanmalar1 diyabetik anne bebeklerinde ve makrozomik bebeklerde
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daha sik rastlanmaktadir. Normal gebelerde % 0,3 - % 0,5 oraninda omuz distosisi
gelisirken bu oran diyabetiklerde 2-4 kat daha fazladir. Omuz distosilerinin yarisi
normal kilolu bebeklerin dogumu sirasinda olusmakla beraber 4000 gr {istiinde insidans
10 kat artmakta ve eger maternal diyabet mevcutsa 4000 gr tizerindeki her 250 gr igin
risk 5 kat daha artmaktadir."*

Yenidoganin Sorunlari: Modern maternal ve neonatal bakimdaki geligsmelere
ragmen diyabetik annelerdeki glikoz metabolizmasindaki anormallikler bir takim
neonatal sorunlarin daha sik goriilmesine neden olmaktadir.

Respiratuar Distres Sendromu: Yakin zamana kadar respiratuar distres
sendromu diyabetik anne bebeklerindeki en yaygin goriilen hastalikti. Giintimiizde
insidans1 % 31’lerden % 3’lere inmistir ancak gene de diyabetik anne bebeklerinde 5-6
kat daha siktir.**

Normal gebeliklerin % 99’unda 37. gebelik haftasina kadar fetal akciger
matiirasyonu tamamlanmis olur. Diyabetik gebeliklerde ise 38,5 haftadan 6nce akciger
matilirasyonunun tamamlandigindan emin olunamaz.®

Akciger matiirasyonundaki gecikmeden hiperglisemi ve hiperinsiilineminin
sorumlu oldugu diisiiniilmektedir. Insiilin, glikokortikoid reseptdrlerini bloke ederek
veya fosfolipid sentezinde rol oynayan enzimleri inhibe ederek siirfaktan yapimini
olumsuz yonde etkilemektedir. Fetal akciger matlirasyonunu tespit etmek i¢in kullanilan
L/S (lesitin/sfingomyelin) oraninin sensitivitesi diyabetiklerde daha disiiktiir. Bu
yiizden L/S oran1 yerine amnion sivisinda fosfotidilgliserol tayini daha gﬁvenilirdir.64’65

Hipoglisemi: Diyabetli annelerin bebeklerinde % 25-40 kadarinda, yasamin ilk
saatlerinde hipoglisemi goriiliir. Gebelik boyunca kotii maternal glisemi kontrolii ve
ozellikle dogum sirasinda maternal glikoz diizeylerinin yiliksek olmasi, neonatal
hipoglisemi riskini artirir. Intrauterin fetal pankreasin belirgin maternal hiperglisemi
nedeniyle stimiile olmas1 fetal beta hiicre hiperplazisine bu da hiperinsiilinemiye yol
acar. Dogumdan sonra transplasental glikoz kaynagi kesilince hipoglisemi ortaya
glkar.65‘66
Uzamis hipoglisemi konviilzyon, koma ve beyin hasarina yol agabilecegi i¢in bu
bebekler yakindan takip edilmelidir.

Polisitemi: Hematokritin % 65’den yiiksek olmasidir. Diyabetik anne

bebeklerinin % 10-40°nda goriiliir. Hipergliseminin kronik hipoksiye neden oldugu ve
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bunun sonucunda da artan eritropoetin salgisinin polisitemiye neden oldugu
sanilmaktadir. Alternatif olarak hipergliseminin eritrositlerin erken destriiksiyonuna yol
agmasi su(;lanmalktadlr.z‘65

Hiperbilirubinemi: Yenidogan hiperbilirubinemisi diyabetik anne bebeklerinin
yaklagik % 25’inde, normal popiilasyonun iki kati siklikta goriiliir. Artmis preterm
dogum oranlar1 ve polisitemini nedeniyle daha sik goriilmektedir. Genellikle hafif-orta
derecededir. Hidrasyon ve fototerapi ile geqer.z’14

Hipokalsemi: Serum kalsiyum diizeyinin <7 mg/dl olmasidir. diyabetik anne
bebeklerinde siktir. Irritabilite ve tetaniye neden olur. Maternal glisemi kontrolii iyi
olanlarda daha azdir. Hipokalsemiye genellikle hipomagnezemi de eslik eder.”®

Hipertrofik Kardiyomyopati: Ozellikle diyabet kontrolii yetersiz olan annelerin
makrozomik bebeklerinde goriiliir. Benign bir durumdur ve dogumdan sonra alt1 ay
icinde kaybolur. Yiiksek fetal insiilin seviyelerinin miyokardda yag ve glikojen

depolanmasina yol a¢tig1 ve septal hipertrofmin olustugu diisiiniilmektedir.®>®’

2.9. Gestasyonel Diyabetes Mellitus’ta Maternal ve Fetal Komplikasyonlar

GDM’lu kadinlarda hipertansif bozukluklar normal glukoz toleranshh kadinlara
gore daha sik olarak ortaya ¢ikmaktadir. Bu eklenen risklerden bazilari, GDM’un altta
yatan nedenleriyle (artmis maternal yas, obezite gibi) iligkili olabilir. GDM’lu
kadinlarda preeklampsi ve primer sezaryen orani bagimsiz olarak artmistir. Bunlara ek
olarak GDM’lu kadinlar hayatlariin ilerleyen donemlerinde diyabet gelisimi agisindan
da risktedirler.®®

GDM’lu  kadinlarin  bebeklerinde  hiperbiliiribinemi  ve  potansiyel
komplikasyonlariyla birlikte makrozomi gibi sorunlara da sik rastlanmaktadir. GDM’lu
kadinlarin infantlarinda artmis operatif dogum, dogum travmasi ve omuz distosisi riski
bulunmaktadir. GDM’lu olmayan kadinlar arasinda makrozomi ile glukoz tolerans testi
(GTT) seviyeleri arasinda bagimsiz bir iligki oldugu bulunmustur. Maternal kilo, yas,
parite ve 1tk agisindan veriler diizeltildiginde, % 12’lik bir makrozomi riskinin GDM’a
bagimsiz olarak atfedilecegi yaymlanmistir.®® Bazi calismalarda gestasyonel diyabetle
artmis perinatal mortalite oranlari arasinda bir iligki oldugu vurgulansa da, diger
caligmalarda artmis bir risk gésterilememistir.70'71

Insiilin bagimli diyabet fetal 6liim igin major risk olarak biliniyor olmasina
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ragmen giinimiizde optimal glisemik kontrolii olan kadinlardaki fetal 6liim orani
diyabeti olmayan kadinlara yaklagsmistir. Buna ragmen glisemik kontrol ile fetal 6liim
arasindaki iligki belirsizdir. Kotli glisemik kontrol konjenital anomalilere neden olmasi,
preterm dogum endikasyonu olusturmasi ve ani agiklanamayan fetal Oliime yol
acabilmesi nedeniyle artmig perinatal mortalite ile iligkilidir. Sadece diyet ile kontrollii
gestasyonel diyabeti olanlarin artmis olumsuz perinatal sonuglar ile iligkili oldugunu
gosteren kanit yoktur.7

Diyabetle komplike olan gebeliklerden farkli olarak, GDM’lu kadinlarda

konjenital anomali riskinde artis olmamaktadir.

2.9.1. GDM Olan Hastanin Yonetimi

Gebelik oncesi danigma ve multidisipliner yaklagimdan olusan ekip yOnetimi iyi
gebelik sonuglar1 elde edebilmek i¢in anahtar faktorlerdir. Giincel bilgiler, siki glisemik
kontrol ile iyi sonuglar elde edilebilecegini gostermistir. Her kadinin gebelik, dogum ve
6 haftalik postpartum donemine ait antenatal takibi i¢ceren dokiimante edilmis bireysel
yonetim plani olmalidir. Diyabeti olan tiim gebe kadinlar obstetrisyen, endokrinolog
diyetisyen, diyabet hemsiresi ve ebesinden olusan bir ekip tarafindan takip edilmelidir.
Tedavisi ve diyeti planlanmis olan hastalarin evde kan sekeri takibi saglanmali ve
diizenli araliklarla kontrolii yapilmalidir. Ilerleyen gebelikle birlikte insiilin ihtiyaci
artmaktadir ve bu ihtiya¢ uygun sekilde karsilanmalidir. Bununla birlikte olusabilecek
hipoglisemi ataklar1 nedeniyle hasta ve ailesi hipoglisemiyi tanimalar1 ve bu durumu

diizeltebilmeleri konusunda egitilmelidir."

Tablo 8. Gebelikte hedef plazma glukoz diizeyleri

Zaman mg/dl

Kahvalti 6ncesi 60-90

Ogle, aksam, yatak dgiinii dncesi 60-105

Yemeklerden 2 saat sonra <120

Sabah 2-6 arasi >60
2.9.1.1. Diyet

Beslenme danigmanligt GDM’lilerde tedavinin kose tasini olusturur ve {ic ana
hedefi vardir. Bunlar;

- Anne ve bebek i¢in gerekli olan besinleri saglamak,
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- Glukoz diizeyini kontrol etmek,

- Aglik ketozisini dnlemektir.

ADA bireysel boy ve kiloya gore beslenme danigsmanligi alinmasii ve obez
olmayan gebeler icin gebe kalmadan oOnceki viicut agirligmma gore ortalama 30
kcal/kg/giin olacak bir beslenme programi hazirlanmasini 6nermektedir.

Gestasyonel diyabeti olan gebeler icin en uygun diyet saptanmamis olsa da, ADA
viicut kitle indeksi 30 kg/m2’nin iizerinde olan obez gebelerde %30’luk bir kalori
kisitlamasinin yararli olabilecegini ileri siirmiistiir.”® Bu olgular haftalik ketoniiri
acisindan izlenmelidirler; ¢linkii maternal ketonemi bebekte psikomotor gelisimde
azalmayla iligkilidir.”

Diyetle maternal glukoz seviyelerinde 15-20 mg/dl diisiis beklenir. Hastalarin
diyetleri 3 ana 3 ara 6giin seklinde ayarlanir. Diyet bilesimi % 50-60 karbonhidrat, % 20
protein ve % 25-30 yagdan olusur. Basit sekerler, kolesterol ve dogmus yaglardan

kaginilmalidir.

2.9.1.2. Egzersiz

Egzersiz insiiline olan periferik direnci azaltip, reseptorlere insiilin baglanmasi ve
affinitesini artirarak glukoz kullanimin1 artirir ve dolasimdaki serbest yag asidi
diizeylerini diisiirmektedir.” Yapilan bir ¢alismada egzersiz ve diyet tedavisi alan
gebelerde, yalniz diyet tedavisi alan gebelere oranla daha diisiik glukoz seviyeleri tespit
edilmistir.”® Ozellikle iist viicut kaslarim galistiran egzersizler ve yiiriiylis en uygun

egzersiz tipidir.

2.9.1.3. Insiilin

Gestasyonel diyabeti olanlar aglik kan sekeri ve 2. saat tokluk kan sekeri
diizeylerine gore iki fonksiyonel sinifa ayrilirlar. Standart diyet tedavisi ile aglik kan
sekerleri 95 mg/dl altinda veya ikinci saat tokluk kan sekeri diizeyi 120 mg/dl’nin
altinda tutulamiyorsa genellikle insiilin tedavisi nerilir.”’

Insiilin yiiksek molekiil agirhigindan dolayr plasentayr gecemez ve fetal
hiperinsiilinemiye neden olmaz. Insiilin tedavisi ile birlikte hastanin kan glukoz
diizeyini kendisinin 6l¢mesi birgok diyabetik gebe kadinda gliseminin diizelmesi ile

sonuclanmistir. Bazal ve postprandiyal insiilin ihtiyacinin giinliik 3-4 kez enjeksiyon

22



veya slirekli inflizyon ile karsilanarak, fizyolojik insiilin diizeyinin taklit edilmesine
tesebbiis edilmistir. Insiilin rejimleri klasik olarak, kahvalti, 6gle yemegi ve siklikla
aksam kan glukoz diizeyinin hasta tarafindan kontrol edilmesi ile birlikte olan c¢oklu
enjeksiyonu ve glukoz profiline gore insiilin dozlarinin ayarlanmasini igermektedir.
Diyabeti iyi kontrol edilemeyen hastalarin, insiilin tedavisi baglanmak amaci ile, kisa
stireli hastaneye yatirilmalar1 gerekebilir. Kisiye 0zgli rejim ayarlamalari bdylece

yapilabilir. Insiilin tedavisi, diyet ve egzersize gore kisisellestirilmelidir.”

2.9.1.4. Oral Hipoglisemik Ajanlar

Oral antidiyabetik ajanlar eskiden konjenital malformasyonlara yol agtiklari i¢in
kullanilmazken son yillarda siilfoniliire grubundan olan gliburide’in plasentadan
geemedigi ve fetus acisindan giivenilir olduguna dair calismalar yapilmistir. Ancak
gebelerde kullanimi igin daha genis ¢alismalara ihtiyag vardr.”¥8!

Yakin zamanda yapilan bir metanalizde de Moretti ve arkadaslari gliburid
tedavisiyle perinatal riskte artis olmadigini bildirmislerdir ve daha fazla randomize
calisma yapilmasini t')nermislerdir.g2

Metformin oncelikle antidiyabetik olarak kullanilmis olup polikistik over hastaligi
tedavisinde de kullanilmaktadir ve gebelik siiresince kullanan kadinlarda GDM
insidansini azalttigi bildirilmistir.** Rowan ve arkadaglari randomize olarak insiilin veya
metformin uyguladiklar1 gestasyonel diyabetli 751 kadini igceren ¢alismada metformin
ve inslilin kullaniminda benzer sonuglar elde edilmesi nedeniyle arastirmacilar
metforminin artmis perinatal komplikasyonlara neden olmadigi bildirmislerdir.®*
Randomize calismalar ve ¢ok sayida gozlemsel ¢alismalardan elde edilmis mevcut
kanitlar ger¢ekte maternal glukoz diizeyleri iizerine oral antidiyabetiklerin insiilinlerden

farkl1 etkisinin olmadigin1 gostermektedir.®*

2.10. Pregestasyonel Diyabette Tedavi

Pregestasyonal diyabeti olan gebelerde hem fetus hem de anne belirgin risk
altindadir. Gebelikten 6nce baslanilarak, gebeligin erken donemlerinde kan sekerinin
kontroliiniin saglanmasi, konjenital anomali ve spontan abortus riskini azaltir. Gebelik
ilerledik¢e hasta senkop, hipoglisemi ve diyabetik ketoasidoz gibi acil durumlarla

karsilagilabilir. Daha sonraki donemlerde ise preeklampsi gelisebilir. Ayrica fetusun in
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utero ani Oliim riski de artmustir.

Pregestasyonel diyabette tedavi tercihen gebelikten ©Once baglamali ve her
trimester boyunca spesifik hedefleri icermelidir.

Diyabetle komplike olmus gebeliklerde tedavi diyetle beraber, gerektiginde
insiilin kullanimidir.

Diyet: Pregestasyonel diyabeti olanlarda diyet GDM’de oldugu gibi ayarlanir.

Giinliik toplam kalori, {i¢ ana ve {li¢ ara 0giin seklinde alinmalidir. Toplam
kalorinin % 10’u kahvaltida, % 30’u 6gle yemeginde, % 30’u aksam yemeginde alinir.
Kalan % 30’luk kalori ise ili¢ ara 6glinden saglanir. Eger hasta, yapay tatlandiricilar

kullaniyorsa, bunlar gebelikte onerilmez.

Tablo 9. Diyabetik gebeleri i¢in onerilen giinliik kalori alim

Ideal kilo ile iliskili olarak mevcut agirhig Giinliik kalori alimm (kcal/kg)
<% 80-90 36 —-40
% 80 - 120 30
% 120 - 150 24

Insiilin: Pregestasyonel diyabeti olanlarin gebelikle birlikte insiilin ihtiyaglari
artar. Gebeligin erken doneminde ihtiya¢ azalabilir, aynmi insiilinle insiilin soku
yasanabilir.85 Tip 1 diyabetiklerde insiilin gereksinimi % 50-100 oraninda, Tip 2
diyabetiklerde ise iki katindan fazla artar.*®

Gebelik diisiinen veya gebe olan diyabetik kadinlarda insan insiilini kullanilmas1
onerilmektedir. Oral hipoglisemik ajan kullananlar instiline gevrilmelidir.**°

Pregestasyonel diyabeti olanlar genellikle gebelik Oncesi normal insiilin
rejimlerine devam ederler ancak gebelik ilerledikge bunlara doz ayarlamasi yapmak
gerekir. Hedef glikoz diizeyleri hastaya oOgretilmeli ve bunun icin insiilin doz
ayarlamalar1 yapilmalidir.

Egzersiz: Gestasyonel diyabette ve tip 2 diyabette periferik insiilin direncini
yenmek amaciyla egzersiz insiilin tedavisinden once gelir ve fevkalede 6nemli bir yere
sahiptir. Ancak tip 1 diyabetiklerde egzersizin faydali olup olmadig: tartigmalidir. Bu
hastalar zaten insiilin kullanmaktadir ve egzersiz hipoglisemiyi indiikleyebilir. Bu
yiizden tip 1 diyabetiklere egzersiz Onerirken dikkatli olunmali, gebelikten once hig

yapmadig1 egzersizler onerilmemelidir.
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2.11. GDM ve Pregestasyonel Diyabetes Mellitusda Antenatal Takip

GDM tip Al’de gebe cok siki fetal antenatal testler yapilmaksizin izlenebilir.
Glisemik kontroliin saglanmasi i¢in hasta 2 haftada bir goriiliir. Bu gruptaki hastanin
onemli bir hastalig1 veya 6lii dogum Oykiisii, hipertansiyon, fetal gelisme geriligi gibi
obstetrik risk faktorleri yoksa normal gebelik siirecindeki tetkiklerden farkli bir
arastirma yapmaya gerek yoktur.

GDM tip A2 grubu ise pregestasyonel diyabetikler gibi takip edilirler. GDM’li
hastalarda eger obstetrik bir endikasyon yoksa 40. gebelik haftasindan énce dogumun
baslatilmas1 i¢in endikasyon yoktur.™

Pregestasyonel diyabetli gebeler miimkiinse prekonsepsiyonel donemde
degerlendirilmelidirler. En az ii¢ ay onceden itibaren karbonhidrat metabolizmasi
diizenlenmis olmali, kan sekerleri diizgiin seyretmeli, hastalara gebelik 6ncesi kalp,
bobrek, gbéz muayeneleri yapilmali, noral tip defekti icin yliksek doz folik asit
baslanmalidir. Eger hasta gebe kaldiktan sonra bagvurdu ise ilk vizite detayli sistemik
muayene yapilmali ve diyabete bagli organ hasarlarinin varligi arastiriimalidir.
Oftalmolojik muayene ile retinopati, 24 saatlik idrarda total protein ve kreatinin klirensi
ile bobreklerin durumu arastirilmalidir. Bes yildan fazla diyabeti olanlarda ve 30 yasin
iistindekilerde EKG ile kardiyolojik durum degerlendirilmelidir.**°

Yine ilk vizitte gebenin HbAlc diizeyine bakilmalidir. HbAlc 6nceki 6-8 hafta
icindeki ortalama kan glikoz diizeyini yansittig1 i¢in kronik glisemik kontroliin en iyi
belirleyicisidir. Ozellikle HbAlc diizeyi erken gebelikte % 10 ve iizerinde ise fetal
malformasyon riski % 23’e yiikselmektedir. Gebe kadin bu konuda bilgilendirilmelidir.
HbAlc diizeyleri 4-6 haftada bir tekrar edilmeli ve hastada siki glisemi kontroli
saglanmalidir."*®

Tiim gebelere ilk trimesterde ultrasonografi (USG) yapilarak bas-pop mesafesi
(CRL)’ye gore gebelik haftasi hesaplanmalidir. Boylelikle ilerleyen haftalarda ortaya
cikabilecek makrozomi ya da gelisme geriligi tanilar1 daha kesin konulabilmektedir.

Ikinci trimesterde 16-18. haftalarda maternal alfa-fetoprotein diizeyi bakilmalidir.
18-22. haftalarda ikinci diizey USG ve fetal ekokardiyografi ile konjenital anomali
aragtirmast yapilmalidir. Burada dikkat edilecek nokta maternal alfa-fetoprotein
diizeylerinin diyabetik gebelerde diisiik olabilecegidir. Buna bagli olarak yorum
degismektedir.®®
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Maternal diyabet tek basina down sendromu gibi kromozom anomalilerinin riskini
artirmaz. Bu nedenle amniyosentez gibi invaziv girisim endikasyonlart genel
popiilasyonla aymdlr.19

Ucgiincii trimesterde glukoz kontroliinii izlemek ve preeklampsiyi degerlendirmek
tizere haftalik muayene Onerilir. Amniyotik sivi hacminin yani sira, hem asir1 hem de
yetersiz fetal biiylimeyi degerlendirmek i¢in 3-4 hafta araliklarla seri ultrasonografi
uygulanir.

Diyabetik gebelerde perinatal mortalitenin azaltilmasinda maternal kontroliin
geligtirilmesi major rol oynamasi nedeni ile glinimiizde antepartum fetal
monitorizasyon testleri obstetrisyenlere giiven vermek ve gereksiz erken girisimlerden
kacinmak nedeniyle 6ncelikli olarak kullanilmaktadir. Bu tekniklerde az miktarda yanlis
negatiflik oran1 vardir ve vaskiilopati ve ciddi hipertansiyon gdstermeyen iyi kontrollii
diyabeti olan kadinlarda giiven veren antepartum testler fetusun in utero daha fazla
olgunlagsmasi igin yararhidir. Fetal aktivitenin maternal degerlendirilmesi fetal izlem
programi i¢inde basit bir tarama teknigi sunar. Ugiincii trimester boyunca kadinlar fetal
hareket takibi yapmalar1 konusunda bilgilendirilmelidirler. Diyabet dahil antepartum
yiiksek riskli durumlar1 olan gebelerde alarm veren fetal aktivite patern insidansinda
artig gorilir. Fetal aktivitenin maternal monitorizasyonu diisiik yanlis negatif oranlari
olsa da (yaklasik % 1), yanlis pozitiflik oran1 % 60’lar kadar yiiksek oranlarda olabilir.
Genellikle azalmig fetal aktiviteyle iliskili olduguna inanilmasina ragmen maternal
hipoglisemi gergekte fetal aktiviteyi uyarabilir.

NST DM’lu hastalarda antapartum fetal 1yilik halini degerlendirmek igin tercih
edilen temel metod olmayr siirdiirmektedir. NST nonreaktif oldugu durumlarda
biyofizik profil veya CST uygulanabilir. Fetal kalp hizi monitorizasyonu 3. trimesterin
erken déneminde genellikle gebeligin 32. haftasinda baslar. Iki ¢aligmada diger yiiksek
riskli gebelikler ile karsilastirildiginda insiilin bagimli DM ile komplike gebeliklerde
reaktif NST sonrast 1 hafta i¢inde fetal 6liim oraninda artis oldugu gdsterilmistir.
Antepartum test i¢in oncelikli metod olarak NST kullaniliyor ise biz hasta 32 haftaya
ulagtiktan sonra NST’nin en az haftada 2 kez yapilmasini tercih etmekteyiz. Vaskiiler
hastalig1 olan veya kotii kontrollii diyabeti olan hastalarda anormal test ve intrauterin
O0lim insidans1 daha yliksektir ve antepartum testler siklikla 28-32 hafta arasinda

baslanir.
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Umblikal arter Doppler’i plasental vaskiiler hastalik riski olan gebeliklerde
Onerilen antepartum fetal izlem icin Onerilen klinik aracgtir. Vaskiiler hastalik ile
komplike diyabetik gebeliklerde umblikal arter Doppler ¢alismalari fetal iyilik halini
ongormede prediktiftir. Artmis sistol/diyastol orami ile gosterilmis artmis plasental
direng bu yiiksek riskli hastalarda fetal biiyiime gerilii ve preeklampsi ile
iligskilendirilmistir. Bunun tersine vaskiiler hastaligi olmayan iyi kontrollii diyabetik
hastalar nadiren anormal fetal umblikal arter dalga formu gosterir. Siipheli fetal distress
nedeni ile 6zellikle preterm dogum ile sonuglanacak girisim yapma karar1 vermeden
once sadece antepartum fetal test sonuglarina bakmak yerine ayni zamanda anne ve
fetusun tiim klinik 6zelliklerine agirlik vermek 6nemlidir.”

Hospitalizasyon diyabeti kontrol altinda olmayan ve hipertansiyonu olan kadinlara
Onerilir. Artan hastane masraflarindan dolayi, asikar diyabeti olan kadinlar i¢in rutin
antepartum hastane yatislar1 artik genellikle uygulanmamaktadir. Ancak hasta
popiilasyonunun ¢ogunu yoksul hastalarin olusturdugu Parkland Hastanesi deneyimi,
ayaktan takip edilenlerde perinatal mortalite hizinin iki katina c¢iktigini gdstermistir.
Mortalitedeki bu artis yaklasik 36. haftada gelisen aciklanamayan fetal Oliimlere
bagliydi. Sonu¢ olarak, insiiline bagimli diyabeti olan pek ¢ok kadin 34. haftadan
doguma kadar hospitalizasyonu artik kabul etmektedir.?

2.12. Dogum Zamanlamasi Ve Yonetimi

Herhangi bir maternal ya da fetal endikasyon olmadigi siirece, eger glisemi
kontrolii de iyiyse, diyabetik gebelerde 39-40°nci haftalardan ©6nce dogumun
gerceklestirilmesi, yok eger glisemik kontrol kotii ise 38-39’ncu haftalarda dogumun
gerceklestirilmesi gerekmektedir. Diyabetle komplike gebeliklerde dogumu baslatmak
icin gerekli olan kosullar sunlardlr:66

- Fetal endikasyonlar:

a. Non-reaktif NST, pozitif CST

b. USG de fetal gelisme geriliginin saptanmasi

C. Amnios s1visinin azalmasi ve fetal biiyiime hizinin yavaslamasi
d. 39-40 haftalik gebelik.

e. Makrozomi ile beraber matiir fetus

- Maternal endikasyonlar:
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a. Agir preeklampsi

b. Hafif preeklampsi ile beraber matiir fetus

c. Renal fonksiyonlarin bozulmasi (kreatinin klirensi< 40ml/dk)
- Obstetrik endikasyonlar:

a. Tokolizin basarisiz oldugu preterm eylem.

b. Matiir fetusla beraber indiiksiyona uygun serviks.

Yapilan galismalar diyabetik gebelerin miada kadar takip edilebilecegini gosterse
de, obstetrisyenlerin ¢ogunun elektif olarak gebeligi sonlandirdigi goriilmektedir.
Gebelik yasimmin dogrulugundan emin olmak kaydiyla akciger matiirasyonunun
tamamlandigi kabul edilen 39 haftadan itibaren dogumun baslatilabilecegi
belirtilmektedir.”

Diyabetik gebeliklerde makrozomi ve buna bagli artmis omuz takilmasi riski
nedeniyle tahmini fetal agirlik 4500 gr ve tistiindeyse sezaryenle dogum onerilmektedir.
Bu gebelerdeki en sik sezaryen endikasyonlarini makrozomi basta olmak {izere basarisiz

indiiksiyon, ilerlemeyen travay, fetal distres olusturmaktadir.2®®’

2.13. Gestasyonel Diyabette Uzun Donemde Prognoz

Gebeliginde GDM tanis1 almig olan kadinlarda gelecekte diyabetes mellitus
gelisme ihtimali yiiksektir. Eger gebelikte glisemi kontrolii i¢in insiiline ihtiyag
duymussa, % 50 oraninda 5 yil i¢inde DM gelistirir. Eger diyet yeterli olduysa % 60
ihtimalle 10-15 yil sonra DM gelisir. Bununla birlikte yasam tarzi degisiklikleri ile bu
Kisilerde diyabetin agiga ¢ikisi geciktirilebilmektedir.88

Baska bir calismada ise; GDM’li olan hastalarda bir yil igerisinde Tip 2 DM
gelisme oram1 % 0,169 GDM’li olmayan hastalarda ise bu oran % 0,01 olarak
bulunmustur. 10 yil igerisinde ise GDM’li olan hastalarda Tip 2 DM gelisme orani
% 15,7 GDM’li olmayan kadinlarda Tip II DM gelisme orami ise % 1 olarak
bulunmustur.®

GDM’li hastalarda ileri yillarda maternal kardiyovaskiiler hastalik (KVH) riski
artabilir.**%° KVH; GDM’li hastalarda 20-30 yil sonra ortaya ¢ikabilmektedir. Yapilan
calismalarda GDM’li hastalarda endoteliyal fonksiyonu yansitan vaskiiler adezyon
molekiil, e-selektin, c-reaktif protein yiiksek bulunmustur.” GDM tamisi almis olan
kadinlar postpartum 6-12’nci haftalar arasinda 75 gr OGTT ile tekrar degerlendirilmeli,
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olas1 glukoz intoleransi veya pregestasyonel diyabet arastirilmalidir.
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3. GEREC ve YONTEM

Bu calisma Ocak 2009 ve Ocak 2013 tarihleri arasinda Cukurova Universitesi Tip
Fakiiltesi Kadin Hastaliklar1 ve Dogum Anabilim dali Gebe polikliniginde takip edilen
GDM taramalar1 ve dogumlar1 hastanemizde gerceklestirilen 268 gebeyi ve onlarin
bebeklerini kapsamaktadir.

Calisma grubu; 24-28 gebelik haftalar1 arasinda GDM taramasi yapilan; 50 gr
glukoz tarama testi yiiksekligi olup 100 gr glukoz tani testi normal olan 134 gebeden,
kontrol grubu; 24-28 gebelik haftalar1 arasinda GDM taramasi yapilan; 50 gr glukoz
tarama testi normal olan 134 gebeden olusturuldu. Gruplar su sekilde isimlendirildi:

- 1. Grup: Normal gebeler (50 gr GYT < 140 mg/dL)

- 2. Grup: Sinirda GDM (50 gr GYT > 140 mg/dL, 100 gr OGTT sonuglar1 normal)

Cogul gebelik, fetusta major fetal anomali varligi, maternal kronik hastalik
mevcudiyeti (Kronik hipertansiyon, diyabetes mellitus, kronik bobrek yetmezligi, astim,
pulmoner veya kardiyak hastaliklar), maternal trombofili Oykiisii olan hastalar
calismaya dahil edilmedi.

Calismaya alman gebelerin antenatal takip kayitlari, perinatal ve neonatal
sonuglar1 retrospektif olarak irdelendi, c¢alisma ve kontrol grubu karsilastirildi.
Gebelerin antenatal izlemleri klinigimizde uygulanan rutin izlem protokolleri
cergevesinde yiiriitiildi.

Calismaya dahil edilen olgularin ilk muayenelerinde obstetrik Oykiileri,
dzgecmisleri ve soygecmisleri sorgulandi. i1k trimesterde basvuran gebelere gestasyonel
yas1 belirlemek i¢in USG ile CRL 6l¢iimii yapildi ve fetal viabilite degerlendirildi. Tam
kan, biyokimya, kan grubu, TIT ve serolojik testler istendi. Gebelerin kilolar1 ile
tansiyonlar1 dl¢iildii.

11-14. Haftalar arasinda ense kalinligi (NT) 6l¢timii yapildi ve ikili tarama testi
istendi. Ikili tarama testi yapilamayan gebelere 16-18. haftalar arasinda iiglii test
uygulandi. Bu testlerde risk tespit edilenlere amniyosentez onerildi. Tiim gebelere
18-22. haftalar arasinda fetal anomali taramasi i¢in ayrintili USG yapildi.

24-28. Haftalar arasinda gebe izlem polikliniklerine bagvuran gebelere 50 gr
glukoz tarama testi yapildi. 50 gr glukoz 200 ml su igerisinde ¢oziildiikten sonra oral

yolla verildi. Hasta glukoz soliisyonunu aldiktan 1 saat sonra vendz kan 6rnegi alindi.
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Plazma glukoz diizeyleri biyokimya klinigimizde Roche — Hitahci cihazinda Roche
diagnostik kitleri kullanilarak oksidaz yontemiyle spektrofotometrik olarak dl¢iildii.

Kan glukoz diizeyi,

<140 mg/dl olanlar normal,

>200mg/dL iizerinde olanlar dogrudan GDM olarak kabul edildi.

>140 mg <200 mg olanlara 100 gram glukoz ile OGTT yapildi.

50 gram glukoz ile 1. saat kan sekeri degeri >140 mg/dl olan olgularda; 8-14 saat
aclig takiben 100 gram glukoz ile OGTT yapildi. Bu test esnasinda hastadan ilk olarak
aclik kan sekeri 6l¢timii i¢in vendz kan 6rnegi alindi. 100 gram glukoz 200 ml su ig¢inde
¢oziilerek hastaya verildi. Soliisyonun icilmesinden sonra 1. saat, 2. saat ve 3. saatlerde
vendz kan Ornekleri alinarak numuneler hastanemiz biyokimya kliniginde analiz edildi
(Aclik: 105, 1. saat: 190, 2. saat: 165, 3. saat: 145).

50 gr glukoz tarama testi yiiksek olup tanisal 100 gr OGTT’i normal olan ¢alisma
grubumuzu olusturan gebeler, diyetisyene gonderilmeden ayaktan rutin takibe alindi.

32. haftaya kadar ayda bir, 36. haftaya kadar 2 haftada bir, 36. haftadan itibaren
haftada bir, 40. haftadan sonra 3 giin arayla anne ve fetal durum degerlendirmesi
yapildi. Gebelerin obstetrik bir endikasyonu olmadig: siirece 41. haftaya kadar spontan
travaylarinin baglamasi beklendi. Spontan travaylari baglamamis olan, ek problemi
olmayan gebeler 41. haftada hastaneye yatirilarak dogum indiiksiyonu uygulandi. Daha
once sezaryenle dogum yapmis eylemi baslamamis olan gebeler ise 39. haftada
sezaryene alindi.

Klinigimizde dogum yapan calisma ve kontrol grubundaki gebelerin parite, yas,
kilo, sigara kullanimi1 &ykiisii, bagvuru sirasindaki kan basinci 6l¢iildii, gravida paritesi,
kotii obstetrik dykii (konjenital malformasyon, inutero 6lii fetus (IUOF), makrozomi,
polihidramnios, eklampsi, preeklampsi, glukoziiri), obstetrik sonuclarda; preterm
dogum, preterm prematiir membran riptirii, gebeligin indiikledigi hipertansiyon,
preeklampsi olup olmadigi arastirildi. Dogumda gestasyonel yas, dogum sekli, fetal
distres nedeni ile sezaryan, omuz distosisi, postpartum hemoraji varligi, hastanede yatis
stireleri degerlendirildi. Gebelerin dosyalar1 retrospektif incelendiginde postpartum
kanama miktarin1 degerlendirilirken, kantitatif Ol¢iim yapilmadigi, dogum sonrasi
kanamanin goreceli olarak degerlendirildigi saptandi. Neonatal sonucglarda ise; her iki

grupta dogan bebeklerin APGAR skoru, kilosu, bas g¢evresi, cinsiyeti, gebelik yasina
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gore biiylik bebek (LGA) bebek oranlari, gebelik yasina gore kiiciik bebek (SGA)
oranlari, neonatal hipoglisemi, neonatal hiperbilirubinemi, yenidogan yogunbakim
ihtiyaci, neonatal 6liim oranlar kaydedildi.

Verilerin istatistiksel analizinde SPSS 17.0 paket program1 kullanildi. Kategorik
Olctimler say1 ve ylizde olarak, siirekli dl¢climlerse ortalama ve standart sapma (gerekli
yerlerde ortanca ve minimum - maksimum) olarak &zetlendi. Gruplar arasinda siirekli
Olctimlerin karsilastirilmasinda dagilimlar kontrol edildi, parametrik dagilim gosteren
degiskenlerde Bagimsiz Iki Grup T testi, parametrik dagilim gostermeyen degiskenlerde
ise Mann Whitney U testi kullanildi. Sigara kullanimi, cinsiyet gibi kategorik
degiskenlerin karsilagtirllmasinda Ki Kare test ya da Fisher test istatistigi kullanildi.

Tiim testlerde istatistiksel 6nem diizeyi 0,05 olarak alindi.
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4. BULGULAR

Calismamizda; Cukurova Universitesi Tip Fakiiltesi Hastanesi Kadin Hastaliklari
ve Dogum Anabilim Dali Gebe Polikliniginde takip edilen gebeler arasindan 50 gr
glukoz tarama sonuglar1 yiiksek ancak 100 gr OGTT sonuglari normal olan olgular
tespit edilerek, maternal Ozelliklerinin ve obstetrik sonuglarinin incelenmesi

amagclanmaktadir.

4.1. Gebelere Ait Bilgiler

Calismaya toplamda 268 gebe dahil edilmistir; bunlar, 50 gr tarama sonuglari
normal olanlar ve 50 gr glukoz tarama sonuglari yiiksek ancak 100 gr OGTT sonuglari
normal sinirlarda olan gebeler olarak iki gruba ayrildi. Grup 1 50 gr glukoz tarama
sonuglart normal gebelerden olusan ¢alismanin kontrol grubunu, grup 2 ise 50 gr glukoz
tarama sonuglart yiiksek ancak 100g OGTT sonuglari normal sinirlarda olan gebelerden
olusan c¢alisma grubunu olusturdu. Calismaya dahil olan gebelerin ortalama yaslari
30,7+5,2 olarak hesaplandi. Gebelerin % 1,9°u (5 kisi) sigara kullanmaktaydi. Gebelerin

demografik 6zellikleri Tablo 10’da 6zetlenmistir.

Tablo 10. Calismaya katilanlarin demografik ozellikleri

Degiskenler Ort+SS Med (Min-Mak)
Yas 30,7+5,2 30(20-48)
Kilo 78,9+11,1 78(60-121)
Gravide - 3(1-11)
Parite - 1(0-9)
Sistolik Kan Basinci 113,3£15,3 110(110-180)
Diastolik Kan Basinci 71,5+10,1 70(50-100)
Gebelik Haftas1 38,6+1,5 38(28-42)
Yatis Stiresi - 2(1-5)

n %
Sigara Kullanimi 5 1,9
Kotii Obstetrik Oykii 16 6,0

Gruplar demografik ozellikler agisindan karsilastirildi. Grup 1’deki saglikli
gebelerin yas ortalamalar1 28,9+4,5 iken, grup 2’deki gebelerin yas ortalamalar
32,5+5,3 olarak saptandi (p=0,0001). 50 gr glukoz tarama yiiksek ve 100 gr OGTT leri
normal olan gebelerin yas ortalamalarimin saglikli gebelere oranla istatiksel olarak

anlamli derecede yiiksek oldugu saptanmistir (Tablo 11).
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Grup 1 ve grup 2’deki hastalarin demografik 6zelliklerine gore dagilimi tablo

11’de gosterilmistir.

Tablo 11. Demografik ézelliklerin gruplara gore dagilimlar:

Grup 1l Grup 2
Gru Med Med P
i Ort=SS Min-Mak) | OS5 | (Min-Mak)
Yas 28,9+4,5 29(20-40) 32,5+5,3 32(22-48) 0,0001
Kilo 77,711,0 77(60-112) | 802+11,0 | 78(64-121) | 0,070
Gravide* 2.7+1.4 2(1-10) 3,0+1,8 3(1-11) 0,011
Parite* 1,5+0,7 1(1-4) 1,8+1,4 2(0-9) 0,015
Sistolik Kan Basinci 112,2+12,3 110(90-160) | 114,5+154 110(90-180) 0,074
Diastolik Kan Basinci 70,2+9,6 70(50-100) 72,9+10,5 70(60-100) 0,034
Gebelik Yasi 38,5+1,5 38(32-41) 38,7+1,6 38(28-42) 0,382
Yatis Siiresi 1,5+0,6 1(1-4) 1,8+0,7 2(1-5) 0,001
n % n %

Sigara Kullanimi 1 0,7 4 3 0,185
Kotii Obstetrik Oykii 10 7,5 6 4.5 0,440

p: Yas, kilo, K.B., gebelik haftas1 Bagimsiz Iki Grup T Testi karsilastirmasi; gravide, parite, yatis siiresi Mann Whitney U test
sonucu. *: Medyan (Minimin-Maksimum)

Kontrol ve ¢alisma grubu arasindaki yas dagilimi sekil 1’de gosterilmistir.
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Sekil 1. Gruplara gore yas dagilimm

Grup 1’deki gebelerin ortanca gravidesi 2 (1-10), grup 2’deki gebelerin ise

ortanca gravidesi 3 (1-11) olarak bulundu (p=0,011). Bu fark istatistiksel olarak anlaml

bulundu.

Grup 1 ve grup 2’deki gebelerin gravidalariin dagilimi sekil 2°de gosterilmistir.
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Sekil 2. Gruplara gore Gravide dagilim

Grup 1°deki gebelerin ortanca paritesi 1 (1-4) iken, grup 2’deki gebelerin ise

ortanca paritesi 2 (0-9) olarak bulundu (p=0,015). Grup 2’deki gebelerin paritesinin

grup 1’e oranla istatiksel olarak anlamli oranda daha yiiksek oldugu gézlenmistir.

Grup 1 ve grup 2’deki gebelerin paritelerinin dagilimi sekil 3’te gosterilmistir.

Parite
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Sekil 3. Gruplara gore Parite dagilim
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Gruplar arasinda kilo, kan basinci ve gebelik haftalari arasinda istatistiksel olarak

anlaml1 bir farklilik saptanmadi.

Grup 1 ve grup 2’deki gebelerin gebelik haftalarinin dagilimi sekil 4’te

gosterilmistir.
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Sekil 4. Gruplara gore gebelik haftas1 dagilim

4.2. Obstetrik Sonuclar

Calismaya katilan gebelerin % 48,8’i sezaryen, % 51,9’u ise vajinal yoldan
dogum yapmustir. Gruplar arasinda dogum sekilleri agisindan istatistiksel olarak anlamli

farka saptanmadi. Her iki grubun dogum sekline gore dagilimi sekil 5 ve sekil 6’da

gosterilmistir.
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Sekil 5. Dogum sekline gore dagilim
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Sekil 6. Dogum sekline gore gruplarin dagilim

Her iki grubun erken dogum, erken membran riiptiirii, gestasyonel hipertansiyon,
preeklampsi varligi, fetal distres varlifi ve postpartum kanama agisindan obstetrik
sonuglari incelendi (Tablo 12). Grup 2’de postpartum kanama grup 1’e oranla istatiksel
olarak anlamli derecede fazla saptandi. Dogum sonrasi hastanede yatis siireleri

degerlendirildiginde grup 1’deki gebelerin ortanca hastanede yatig siiresi 1 (1-4)
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giinken, grup 2’deki gebelerin ortanca hastanede yatis siireleri 2 (1-5) giindiir (p=0,001).
Grup 2’deki gebelerin hastanede yatis siirelerinin grup 1’e oranla istatiksel olarak
anlamli oranda daha fazla oldugu gozlenmistir. Her iki gruptaki obstetrik sonuglarin

dagilimi tablo 12°de gosterilmistir.

Tablo 12. Obstetrik sonuglarin gruplara gore dagilimlari

Grup 1 Grup 2 P
n % n %

Preterm Dogum 9 6,7 6 4,5 0,597
Erken Membran Riiptiirii 8 6,0 14 10,4 0,266
Gestasyonel Hipertansiyon 4 3,0 9 6,7 0,255
Preeklampsi 5 3,7 5 3,7 1,000
Dogum Sekli Sezaryen 59 44,0 70 52,2 0,221

Vajinal Yoldan Dogum 75 56,0 64 47,8 0,221
Fetal Distress 2 1,5 5 3,7 0,447
Postpartum Kanama 0 0,0 6 45 0,030

4.3. Neonatal Sonuclar

Calismaya dahil edilen 268 gebenin dogum sonu takibi yapildi ve neonatal verileri
toplandi Bebeklerin ortalama dogum agirliklart 3199+491 kg, bas cevreleri de ortalama
34,4+1,8 cm olarak hesaplanmistir. Her iki grup bebeklerin dogum kilolar1 ve bas gevre
Ol¢iimleri acisindan karsilagtirildiginda gruplar arasinda istatistiksel agidan anlaml fark
saptanmadi.

Her iki gruptaki bebeklerin dogum kilosu ve bas ¢evresi agisindan dagilimi tablo
13’de gosterilmistir. Bebeklerin dogum kilolarina gore dagilimi sekil 7’de

gosterilmistir.

Tablo 13. Gebe gruplarina gore bebeklerin demografik ozellikleri

Grupl Grup 2
Ort£SS Med (Min-Mak) Ort+SS Med (Min-Mak)

3142,8+498,8 | 3185(1280-4330) | 3255,2+480,2 | 3250(1130-47000) | 0,061

Bebek Dogum
Kilosu

Bebek Bas
Cevresi

34,319 34(28-40) 34,5+1,6 35(26-38) 0,280
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Sekil 7. Gruplara gore bebek dogum Kkilosuna gore dagilimi

Gebe gruplarina gore bebeklerin cinsiyeti, 1. dakika ve 5. dakika APGAR skor
yiizdeleri tablo 14°de 6zetlendi. Gruplara gore bebek cinsiyetlerinin dagilimi sekil 8’de
gosterildi. Birinci dakika Ol¢iimlerde bebeklerin % 13,1’nin APGAR skoru 7°nin
altindadir. APGAR skorlar1 agisindan her iki grup arasinda istatistiksel olarak anlamli

fark saptanmadi.

Tablo 14. Gebe Gruplarina gore bebeklerin demografik 6zellikleri

Toplam Grup 1 Grup 2 p
n % n % n %
. Erkek 140 | 522 71 53,0 69 515
Cinsiyet Kiz 128 | 478 63 47,0 65 g5 | 0903
APGAR 1. <7 35 13,1 17 12,7 18 34| 1 000
Dakika >7 233 | 869 | 117 | 87,3 116 | 86,6 '
APGAR 5. <7 6 2.2 2 15 4 30| a4
Dakika >7 262 | 978 | 132 | 985 130 | 97,0 '

p= Ki-Kare testi

Bebeklerin % 11,2’si dogim sonrasinda yeni dogan yogun bakimda takip edildi.
Yogun bakimda takip edilen bebeklerin % 53,3t grup 1’de, % 46,7’si de grup 2’de
bulunmaktadir. Gruplar arasinda bebeklerin yenidogan yogun bakim {initesine yatis

yiizdeleri agisindan istatistiksel olarak anlamli fark izlenmedi.
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Cinsiyet

Sekil 8. Gruplara gore bebek cinsiyetlerinin dagilimi

Bebeklerin % 4,1°de LGA, % 4,1°de SGA, % 2,2’sinde hipoglisemi, % 1,1’inde
hiperbilirubinemi, % 0,7’sinde TUOF rastlanmistir. Bebeklerde goriilen LGA, SGA,
hipoglisemi, hiperbilirubinemi, TUOF degiskenleri ile gebe gruplari arasindaki dagilim
tablo 15’de incelendi ve her iki grup arasinda istatistiksel olarak anlamli fark
saptanmamistir.

Calisma grubundaki hastalardan yalnizca bir tanesinin dogum sonrasi bebegi

eksitus olmustur.

Tablo 15. Neonatal sonug¢larin gruplara gore dagilim

Toplam Grup 1 Grup 2 p
n % n % n %
LGA 11 4,1 5 3,7 6 4,5 1,000
SGA 11 4,1 7 52 4 3,0 0,540
Neonatal Hipoglisemi 6 2,2 1 0,7 5 3,7 0,213
Hiperbilirunemi 3 1,1 1 0,7 2 1,5 1,000
Yenidogan yogun bakimda yatig 30 11,2 16 11,9 14 10,4 0,847
Inutero Olii Fetus 2 0,7 1 0,7 1 0,7 1,000
Neotanal Oliim 1 0,4 0 0,0 1 0,7 1,000
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5. TARTISMA

Gebelik sirasinda ortaya cikan fetal ve plasental kaynakli hormonlar annenin
glukoz diizeylerinin kontroliinde ve insiilinin anabolizan etkisinde 6nemli degisikliklere
yol acgarak diyabetojenik etki gésterirlc—:‘r.92 Gebeligin insiilin direnci ile seyreden bir
siire¢ oldugu ve gebelerin biiyiik ¢ogunlugunun bu siireci normal glukoz toleransi ile
gecirdikleri iyi bilinmektedir. Bununla beraber gebelerin bir bdliimii ise, bu siirecte
farkl1 diizeylerde glukoz intoleranst yasamaktadir. Bu gebelik nedenli glukoz
intoleransinin  nedeni tam olarak bilinmese de karbonhidratlarin insiiline
duyarliliklarinin azalmis olmasi veya diisiik insiilin cevabi ve beta hiicre disfonksiyonu
baslica su¢lanan faktorlerdir.*®

GDM gecirmis kadinlar ve onlarin ¢ocuklarinda uzun yillar takipler ile yapilan
arastirmalar gostermistir ki; GDM gecirmis kadinlarda ileriki yasamlarinda Tip 2
diyabet gelisme riski anlaml olarak artmustir.** Bu kadinlarda uygun takip ve yasam
tarz1  degisiklikleriyle Tip 2 diyabet gelismesi geciktirilebilmekte ya da
onlenebilmektedir.*® Benzer sekilde GDM olan kadinlarin ¢ocuklarinin ileriki
yasamlarinda obezite ve DM agisindan risk altinda oldugu bildirilmektedir.*

Bu durumda, GDM’in taramasi, tanis1 ve tedavisi bir gebelik sorunu olmay1 asip,
bir halk saglig1 sorunu olarak karsimiza ¢ikmaktadir. Dolayisiyla GDM taramasi iizerine
son 20 yilda pek ¢ok goriis ileri siiriilmiistir.

50 gr glukoz tarama testi pozitif olup, 100 gr glukoz tani testi normal olan major
bir hasta grubu bulunmaktadir. GDM’in fetal ve maternal saghga etkileri oldukga iyi
bilinmektedir. Ancak glukoz degerleri normal gebeler ile gestasyonel diyabetik gebeler
arasinda olan smirda gestasyonel diyabetiklerin maternal ve fetal durumu iyi
bilinmemektedir.

Tim diinyada GDM prevelans1 artmakta olup gebeliklerin % 1 ile % 14’0

GDM’ten etkilenmistir.w'100

Diisiik riskli popiilasyonda tahmini GDM prevelansi
% 1,4-% 2,8, daha riskli popiilasyonda tahmini prevelans % 3,3-% 6,1 arasinda ve bazi
yiiksek riskli popiilasyonlarda prevelans % 10°dan fazla olabilir.*®

GDM tani kriterini karsilamayan gebelik hiperglisemisi prevelans: hakkinda az
miktarda veri mevcuttur. Avustralya calismalarindan elde edilen veriler her yil

% 5,5-% 8,8 arasinda olan GDM’e ek olarak tiim gebelerin % 7 kadarinda GDM

41



kriterlerini karsilamayan hiperglisemi oldugunu gdstermistir.**'® Amerika’dan bir
calismanin sonuglart GDM kriterini karsilamayan gebelik hiperglisemi prevelansini
yaklasik % 8,8 olarak bildirmektedir.'*

Bu grubun kan sekeri izlemleri, nasil takip edilmesi gerektigi ve perinatal
sonuglar1 yoniinden yeterli ¢alisma bulunmamaktadir. David ve arkadaslart 50 gr glukoz
tarama testi pozitifliginin perinatal komplikasyonlar acisindan bagimsiz bir risk faktorii
oldugunu desteklemekte ve bu olgularin daha sik fetal monitorizasyon, nutrisyonel
danisma veya diyabetik diyetten fayda gorecebilecegini belirtmektedir.'%

Eldeki az sayidaki arastirma sonuglarina gore birgok obstetrisyen 50 gr glukoz
tarama testi pozitif olup, 100 gr glukoz tani testi normal olan bu olgulari glukoz
intolerant veya sinirda gestasyonel diyabetik olarak tanimlamakta ve bu olgulara daha
sik izlem Snermektedir.*! Yee ve arkadaslari ¢alismalarinda GDM yoklugunda anormal
glukoz tolerans testine sahip olma risk faktorleri olarak ileri anne yasi, multiparite ve
Asya veya Latin Amerika etnisitesinden olmay1 bildirmislerdir.***

Biz ¢alisgmamizda 50 gr glukoz taramasi yliksek olup 100 gr OGTT’1i normal olan
caligma grubumuzdaki bu olgularin demografik 6zelliklerine baktigimizda yas, gravida
ve parite sayilarinin literatiire benzer sekilde kontrol grubuna oranla istatiksel olarak
anlaml sekilde yiiksek oldugunu saptadlk.ll’lo5'107

GDM kriterlerini karsilamayan gebelik hiperglisemisi bir dizi bilinen saglik
riskleri ile iliskilidir. GDM’in ortaya ¢ikmasinda karakteristik olan insiilin rezistansinin

108

preeklampsi gelisimiyle iligkili oldugu bilinmektedir.”™ Metzger ve arkadaglar1 25,505

kadinda maternal hipergliseminin gebelik sonuglarina etkilerinin degerlendirildigi genis
cok merkezli ve multietnik kohort calisma yapmislardir (HAPO Callsma31).3l'32

HAPO calismasi da preeklampsi siklig1 ve glukoz tolerans test sonuclart arasinda
lineer bir birliktelik oldugunu géistermistir.32 Yogev ve arkadaglar1 1813 GDM’li gebe
ile yaptiklar1 calismada gebelerin % 9,6’sinda preeklampsi saptarmstlr.log Hong ve
arkadaslarinin yaptig1 calismada ise preeklampsi siklig1 acisindan 50 gr glukoz taramasi
yiiksek olup 100 gr tani testi normal olan hastalarda kontrol grubuna gore istatistiksel
olarak anlamli farklilik saptanmamustir."® Yanik ve arkadaglarinin yaptig1 ¢alismada ise
preeklampsi siklig1 acisindan 50 gr glukoz taramasi yiiksek olup 100 gr tani testi normal
olan hastalarda kontrol grubuna gore istatistiksel olarak anlamli farklilik

110

saptanmamustir.” Yee ve arkadaglarinin normal ve anormal glukoz tolerans testine
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sahip gebeleri karsilagtirarak yaptigi calismada ise preeklampsi gelisiminin anormal
glukoz tolerans testi ile iliskili oldugu saptanmistir.’® Calismamizda gestasyonel
hipertansiyon siklig1 ¢alisma grubunda % 6,7, kontrol grubunda % 3 oraninda saptansa
da gruplar arasindaki bu fark istatiksel olarak anlamli bulunmadi. Preeklampsi siklig1 ise
her iki grupta % 3,7 oraninda saptandi.

Preterm dogum gebeligin 37. haftasinin tamamlanmasindan 6nce olan dogumlar
olarak tanimlanir. GDM ve 6zellikle gebelik 6ncesi DM, preterm dogum i¢in bilinen bir
risk faktoriidiir. Beigelman ve arkadaslarinin 3841 GDM’li gebe lizerinde yaptig bir
calismada preterm dogum siklig1 % 10 olarak saptanmustir.’** Hong ve arkadaslarinin
yaptig1 calismada ise 50 gr glukoz taramasi yliksek olup 100 gr tani testi normal olan
hastalarda preterm dogum siklig1 kontrol grubuna gore farkl bulunmamistir.”® Yanik ve
arkadaslarinin yaptig1 calismada 50 gr glukoz taramasi yiliksek olup 100 gr tani testi
normal olan hastalarda preterm dogum sikligt kontrol grubuna gore farkli
bulunmamustir.**° Calismamizda preterm dogum calisma grubundaki olgularda % 4,5,
kontrol grubundaki olgularda % 6,7 oraninda bulundu (p = 0,597). Bu bulgularla
preterm dogum acisindan ¢alisma ve kontrol grubu arasinda istatiksel olarak anlaml
fark saptanmadi.

Maternal hospitalizasyon siireleri agisindan gruplar karsilastirildiginda calisma
grubundaki annelerin hastanede yatis siirelerinin kontrol grubuna oranla istatistiksel
olarak anlamli oranda uzun siirdiiglinii saptadik (p = 0,001). Hong ve arkadaslarinin
yaptig1 calismada ise sinirda gestasyonel DM’u olan hastalarin hastanede kalig siireleri
her ne kadar kontrol grubuna gore yiiksek saptansa da iki grup arasindaki fark istatiksel
olarak anlaml bulunmamlstlr.18 Bizim c¢alisma grubundaki hastalarin uzun
hospitalizasyon siireleri bu gruptaki yiiksek sezaryen oranlar1 ve postpartum kanama
oranlari ile agiklanabilir.

Maternal diyabet, sezaryan ile dogum igin bir risk faktoriidiir. Diyabetik
kadinlarda sezaryan ile dogum oram1 % 25’den % 80’e kadar degismektedir ve bu,
obstetrik uygulama da genis diislince ayriliklarin1 yansitmaktadir. Prematiirite,
makrozomi ve nefropati gibi diyabetik komplikasyonlarin varligini igeren bir¢ok faktor
yiiksek sezaryan orani nedenidir.™?

Stamilio ve arkadaglarinin yaptigi ¢calismada sezaryen oran1 50 gr glukoz tarama

testi yiiksekligi olup 100 gr tani testi normal olanlarda, 50 gr glukoz taramasi normal
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olanlara gore istatistiksel olarak daha fazla oranda saptanmustir.’® Dudhbhai ve
arkadaslarinin  yaptigi ¢alismada sezaryen oranlart arasinda anlamli  fark
saptanmamlstlr.107 Hong ve arkadaslarinin yaptigi calismada 50 gr glukoz taramasi
yiiksek olup 100 gr tami testi normal olan hastalarin sezaryen oranlarinda istatiksel
olarak anlamli fark saptanmarnlstlr.18 Yanik ve arkadaslarinin yaptigi calismada 50 gr
glukoz taramasi yiiksek olup 100 gr tani1 testi normal olan hastalarin sezaryen oranlarinda
istatiksel olarak anlamli fark saptanmamlstlr.llo Akpak ve arkadaglarinin yaptig1 anormal
glukoz tolerans testi olan hastalar1 derecelendirerek glukoz tolerans testi normal olan
hastalarla karsilagtirdiklar1 ¢aligmalarinda anormal glukoz toleransi olan hastalarin her
derecede sezaryen oranlarinin glukoz degerleri normal olan hastalara gore istatiksel
olarak anlamli oranda yiliksek oldugunu saptamlslardlr.113 Bizim calismamizda ise
calisma grubunda sezaryan oranlar1 daha yiiksek saptanmasina ragmen iki grup
arasindaki fark istatistiksel olarak anlamli diizeye ulasmamustir.

Sezeryan endikasyonlar1 agisindan irdelendiginde ¢alismamizdaki her iki grupta
da sezaryenlerin biiyiik cogunlugu daha once gegirilmis uterin cerrahi nedenli yapilan
sezaryenlerdi. Hong ve arkadaslarinin yaptigi calismada borderline gestasyonel
diyabetiklerde fetal distres nedenli yapilan sezaryen orani normoglisemik gebelerden
daha yiiksek saptanmistir.’® Bizim calismamizda ise fetal distres nedenli sezaryen
acisindan her iki grup arasinda istatistiksel olarak anlamli bir fark tespit edilmemistir (p
=0,447).

Iri bebek doguranlarda vajinal dogumda epizyotomi uzamasi, vajinal laserasyon,
postpartum atoni gibi durumlar daha sik goézlenir. Jastrow ve arkadaslari1 maternal
hiperglisemisi olan anne bebeklerinde LGA veya makrozomik bebek riskine baglh
sefalopelvik uygunsuzluk, uterin riiptiir, omuz distosisi ve perineal laserasyon riskinin
yiiksek oldugunu bildirmislerdir.**

Hong ve arkadaglarinin yaptig1 calismada 50 gr glukoz taramasi yiliksek olup 100
gr tani testi normal olan hastalarda postpartum hemoraji istatistiksel olarak anlamli
saptanmamlstlr.18 Calismamizda ise c¢alisma grubunda postpartum kanama sikligi
kontrol grubuna gore istatistiksel olarak anlamli oranda yiiksek saptandi (p = 0,030).
Calisma grubunda goriilen postpartum kanama nedenleri irdelendiginde en sik uterin
atoni oldugu saptanmis, bunu dogum yolu laserasyonlar1 ve rest plasenta nedeni ile olan

kanamalar takip etmistir.
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Hong ve arkadaslarinin yaptigi calismada 50 gr glukoz taramas yiiksek olup 100
gr tan1 testi normal olan hastalarda yenidogan oOzelliklerine bakildiginda gruplar
arasinda dogum kilosu acisindan istatistiksel olarak anlamli fark bulunmamls‘ur.18
Figueroa ve arkadaslar1 ¢alismalarinda sinirda gestasyonel diyabeti olan hastalarin LGA
ve makrozomi sikligmim sirasiyla 2 ve 1,6 kat arttigim bildirmislerdir.**> Bonomo ve
arkadaglarinin yaptig1 calisma da glukoz intoleransinda hafif degisiklikler olsa bile

1 Diyabetik annelerin

bebegin asir1 gelisimine sebep olabilecegi belirtilmistir.*
bebeklerinin % 20 ile % 40’1 gestasyona gore dogum agirhginda 90.persentil
iizerindedir. Fetal makrozomi 20. gestasyonel haftadan sonra olusur.'*?

Bizim ¢alismamizda ise ¢alisma grubunda yenidoganlarin dogum kilosu kontrol
grubuna gore daha yiiksek olmasia ragmen aradaki fark istatistiksel olarak anlamli
bulunmamistir (p = 0,061).

Dogum travmalari, artmis erken dogum oranlari, preeklampsi gibi obstetrik
durumlarin sikligi ve maternal diyabete bagli olarak bebekteki birtakim metabolik
diizensizlikler diyabetik annelerin bebeklerinde diisik APGAR puanlart ve yiiksek
yogun bakim ihtiyaci ile seyreder.98 Hong ve arkadaglarinin yaptig1 calismada 50 gr
glukoz taramasi yliksek olup 100 gr tani testi normal olan hastalarda APGAR 1. ve 5.
dakika skorlar1 arasinda istatistiksel olarak anlamli fark saptanmasa da, bu gruptaki
yenidoganlarda yenidogan yogunbakim ve hospitalizasyon siirelerinin istatistiksel
olarak anlamli oranda yiiksek oldugu saptanmlstlr.18 Yanik ve arkadaslarinin 50 gr
glukoz taramasi yiiksek olup 100 gr tani testi normal olan gebelerin bebeklerinde
yenidogan yogun bakima gidis siktig1 kontrol grubuna farklilik bulunmamustir.™*° Bizim
caligmamizda ise olgularin 1. ve 5. dakika APGAR skorlar1 ve yenidoganlarin yogun
bakim ihtiyaclart bakimindan her iki grup arasinda istatiksel olarak anlamli fark
saptanmamigtir.

Dodd ve arkadaslarinin 1993-2003 yillar1 arasinda Avustralya’da ti¢lincii basamak
saglik kurulusunda dogum yapan 16,975 kadinin verilerini ile yaptiklari ¢caligmalarinda
sinirda GDM olan hastalarin artmis preeklampsi ve sezaryen riskine sahip olduklarini ve
normal glukoz tolerans testine sahip anne bebekleriyle karsilagtirildiklarinda bu
hastalarin bebeklerinde artmis hipoglisemi ve hiperbilirubinemi riski oldugunu

bildirmislerdir.'*

Bizim ¢aligmamizda her iki grup arasinda neonatal hipoglisemi, hiperbilirubinemi,
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SGA ve LGA bebek oranlart agisindan istatiksel olarak anlamli fark gozlenmemistir. Bu
durumu calisma ve kontrol grubundaki hasta gruplarinin yeterli biiyiikliikkte olmayis1 ve
retrospektif olarak incelenen hasta dosyalarinin bazilarinda neonatal bilgilerin ayrintili
olarak kaydedilmemis olmasiyla agiklayabiliriz.

Diyabetik gebeliklerdeki en korkulan komplikasyonlardan biri ileri gebelik
haftalarinda bebegin anne karninda agiklanamayan &liimiidiir. Olii dogumlar vaskiiler
hastalik, kotlii glisemik kontrol, fetal makrozomi veya preeklampsi olan gebelerde
siklikla 36. haftadan sonra gt')rl'ih'ir.98 David ve arkadaslarinin yaptig1 calismada 50 gr
glukoz taramasi yiiksek olanlarda antenatal 6liimiin normoglisemiklerden daha fazla
goriildigii belirtilmistir."*® Bizim ¢alismanuzda ise her iki grup arasinda intrauterin 6lii

fetlis oranlar1 agisindan istatistiksel olarak anlamli1 farklilik saptanmadi.
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6. SONUC ve ONERILER

Calisma grubu 50 gr glukoz tarama testi yiiksek olup 100 gr glukoz tani testi
normal olan 134 gebeden, kontrol grubu ise 50 gr glukoz tarama testi normal olan 134
gebeden olusturuldu. Calisma ve kontrol grubundaki gebeler demografik o6zellikler,
perinatal ve neonatal sonucglar yoniinden karsilastirildi. Calismamizda asagidaki
sonuclara varilmistir:

1- Demografik ozellikler karsilastirildiginda yas ortalamasi, gravida ve parite
sayilar1 ¢aligma grubunda daha yiiksek saptanmustir.

2- Gruplar dogum sekli agisindan karsilagtirildiginda gruplar arasinda istatistiksel
olarak anlamli fark saptanmamustir.

3- Her iki grubun muayenesindeki sistolik ve diastolik kan basinglart benzer
saptanmistir.

4- Fetal distres nedenli sezaryana alinma yoniinden karsilastirildiginda gruplar
arasinda istatistiksel olarak anlamli fark saptanmamastir.

5- Erken membran riiptiiri, preterm eylem, gestasyonel hipertansiyon,
preeklampsi goriilme siklig1 agisindan gruplar arasinda anlamli fark saptanmamastir.

6- Calisma grubunda postpartum kanama siklig1 kontrol grubuna gore istatistiksel
olarak anlamli oranda yiiksek saptanmaigstir.

7- Calisma grubundaki hastalarin postpartum yatis siireleri kontrol grubuna oranla
istatistiksel olarak anlamli oranda yiiksek saptanmustir.

8- Her iki gruptaki annelerden dogan bebeklerin dogum kilolar1 ve bas ¢evresi
Olglimleri agisindan her iki grup arasinda istatistiksel olarak anlamli farklilik olmadigi
saptanmuistir.

9- Yenidogan 1. ve 5. dakika APGAR skorlari, yenidogan yogun bakim
gereksinimi, neonatal  hipoglisemi, hiperbilirubinemi ve 6lim  acisindan
karsilagtirildiginda gruplar arasinda istatistiksel olarak anlamli fark saptanmamustir.

Literatiire baktigimizda gestasyonel DM’un anne ve yenidogan sagligi iizerine
etkileri 1yi tanimlanmakla birlikte 50 gr OGTT’si yiiksek ve 100 gr OGTT’si normal
olan ve birgok ¢alismaci tarafindan sinirda gestasyonel DM olarak tanimlanan ve biiyiik
bir hasta populasyonunu ilgilendiren bu durumun perinatal ve neonatal etkileri net

degildir. Gebelik hiperglisemisinin hangi degerden sonra artmis koti gebelik
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sonuglartyla iliskili oldugu net degildirr GDM kriterlerini karsilamayan gebelik
hiperglisemisi olan bu hasta grubunun sonuglartyla ilgili literatiirde yapilmis ¢alismalar
bulunmaktadir. Sinirda gestasyonel diyabeti olan bu gebelerin takibinde bazi obstetrik

sorunlarla karsilasilabilecegi gz onilinde bulundurulmalidir.
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