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ÖZET 

Amaç: Gestasyonel diyabet mellitus (GDM) gebelik sırasında ilk kez ortaya çıkan 

glukoz tolerans bozukluğu olarak tanımlanır. GDM tanısının konması anne ve bebek 

açısından oldukça önemlidir. Bu çalışmada, insülin ve glukoz metabolizması üzerine 

etkileri olduğu bilinen yağ dokusundan salgılanan adipositokin olarak isimlendirilen 

adiponektin, resistin, visfatin, irisin ve akut faz reaktanı C-reaktif protein (CRP) 

testlerinin GDM tanısı alan gebelerle sağlıklı gebelerde karşılaştırılması ve bu 

parametrelerin GDM fizyopatolojisinde ve erken tanısındaki yerinin değerlendirilmesi 

amaçlanmıştır. 

Gereç ve Yöntemler: Çalışmamıza, gönüllü katılım formunu dolduran 18-45 yaş 

aralığında 24-28. gebelik haftaları arasında 75 g oral glukoz tolerans testi (OGTT) ya da 

100 gr OGTT yapılmış 100 gebe alındı. Bunlardan 50 sağlıklı gebe kontrol grubunu 

oluşturuken, diğer 50 GDM tanısı almış gebe ise GDM grubunu oluşturmakta idi. 

Gebelerin antropometrik ölçümleri yapıldı. Hastaların rutin tetkikleri sırasında istenen 

açlık plazma glukoz (APG), hemoglobin A1c (HbA1c), 75 g OGTT veya 100 g OGTT, 

kan üre azotu  (BUN), kreatinin, potasyum, sodyum, albümin, kalsiyum, düşük dansiteli 

lipoprotein (LDL), trigliserit (TG), tam kan sayımı, tiroid stimulan hormon (TSH), 

serbest T4 (sT4), 25 hidroksi (OH) vitamin D sonuçları kaydedildi. Gebelerin rutin 

tahlileri için açlık sırasında alınan kan örneklerinden adiponektin, irisin, visfatin, 

resistin ve CRP düzeyleri çalışıldı. 

Bulgular: GDM ve sağlıklı gebelerin vücut kitle indeksleri (VKİ) karşılaştırıldığında 

GDM grubunun VKİ’si istatistiksel olarak anlamlı olarak daha fazla idi (p<0,001). 

GDM grubunda beyaz kan hücresi (WBC) kontrol grubuna göre istatistiksel olarak 
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anlamlı olarak daha fazla idi (p<0,000). İki grup açlık kan şekeri ve HbA1c değerleri 

açısından karşılaştırıldığında GDM grubunda açlık kan şekeri istatistiksel olarak anlamlı 

olarak daha yüksek idi (sırasıyla p<0,01 ve p=0,002). GDM grubunda kreatinin ve 

sodyum değerleri arasında istatistiksel anlamlı olarak kontrol grubuna göre daha 

yüksekti(sırasıyla p=0,001 ve p=0,036). Her iki grup lipid parametreleri (LDL, TG) 

açısından karşılaştırıldığında GDM grubunda LDL ve TG düzeyleri kontrol grubuna 

göre istatistiksel anlamlı olarak daha yüksek saptandı (sırasıyla p=0,038 ve p=0,004). 

Serbest T4 GDM grubunda kontrol grubuna göre istatiksel olarak anlamlı olacak şekilde 

düşüktü (p=0,011). GDM’li hastalarla normal glukoz toleransına sahip gebeler 

karşılaştırıldığında serum adiponektin düzeyleri anlamlı olarak düşük (p<0,001)  ve 

serum resistin ve CRP düzeyleri anlamlı olarak yüksek saptandı (sırasıyla p=0,000 ve 

p=0,027). Serum irisin ve visfatin düzeylerinde ise gruplar arasında anlamlı fark 

saptanmadı (sırasıyla p=0,942 ve p=0,324). Adiponektin düzeyi ile diğer parametreler 

arasındaki korelasyon analizinde; adiponektin düzeyi ile VKİ, APG, visfatin ve resistin 

arasında negatif korelasyon saptanırken irisin düzeyi arasında pozitif korelasyon olduğu 

gösterildi. Resistin ile CRP düzeyleri arasında pozitif korelasyon saptanırken 

adiponektin düzeyi arasında negatif korelasyon saptandı. İrisin ile adiponektin düzeyleri 

arasında pozitif korelasyon saptanırken kilo ve VKİ düzeyi arasında negatif korelasyon 

saptandı. Visfatin ile adiponektin düzeyleri arasında negatif korelasyon saptandı. 

Sonuç: Bu çalışmada, GDM hastalarında saptanan serum resistin ve CRP 

düzeylerindeki yükselme ve adiponektin düzeylerindeki azalmanın insülin direnci 

gelişimi ve glukoz metabolizma değişikliklerinde rol oynayabileceği düşünülmektedir. 

Bu konuda daha ileri çalışmalara ihtiyaç vardır 

Anahtar Kelimeler: Gestasyonel Diyabetes Mellitus, adiponektin, irisin, visfatin, 

resistin, C-reaktif protein 

Sayfa Sayısı: 102 

Danışman: Doç Dr. Dilek TÜZÜN 
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THE RELATION BETWEEN GESTATIONAL DIABETES MELLITUS AND 

ADIPOCYTOKIN LEVELS 

(Specialty in Medicine Thesis) 

Dr. Gül İnci Törün 

KAHRAMANMARAŞ SUTCU IMAM UNIVERSITY 

FACULTY OF MEDICINE 

AUGUST-2019 

ABSTRACT 

Aim: Gestational Diabetes Mellitus (GDM) is known as the glucose tolerance disorder 

that occurs during pregnancy for the first time. Diagnosing GDM is very important for 

the mother and the baby. In this study, the purpose was to compare the adiponectin, 

resistin, visfatin, irisin and acute phase reactant C-reactive protein (CRP) tests, which 

are called adipocytokine that is excreted from the fat tissue that is known to have effect 

on insulin and glucose metabolism in pregnant women diagnosed with GDM and in 

healthy pregnant women; and to evaluate the place of these parameters in early 

diagnosis. 

Material and Methods: A total of 100 pregnant women who underwent 75 g oral 

glucose tolerance test (OGTT) or 100 g OGTT between gestational weeks 24-28 years 

aged 18-45 years and who completed the voluntary participation form were included in 

the present study. Among these, 50 healthy pregnant women constituted the Control 

Group; and the other 50 pregnant women who were diagnosed with GDM constituted 

the GDM Group. Anthropometric measurements of the participants were made. The 

Fasting Plasma Glucose (FPG), Hemoglobin A1c (HbA1c), 75g OGTT or 100g OGTT, 

blood urea nitrogen (BUN), creatinine, potassium, sodium, albumin, calcium, low 

density lipoprotein (LDL), triglyceride TG), complete blood count, thyroid stimulating 

hormone (TSH), free T4 (fT4), 25 hydroxy (OH) vitamin D results, which are asked 

during routine follow-ups of the patients, were recorded. The adiponectin, irisin, 

visfatin, resistin and CRP levels were examined from the blood samples that were taken 

during fasting for routine tests of pregnant women. 
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Results: When body mass index (BMI) of the GDM and the healthy pregnant women 

were compared, the BMIs of GDM group were higher at a statistically significantly 

level (p<0,001). The white blood cell count (WBC) was higher in the GDM group at a 

significant level than in the control group (p<0,000). When the two groups were 

compared in terms of fasting blood glucose and HbA1c values, the fasting blood 

glucose levels of the GDM group was significantly higher (p<0,01 and p=0,002, 

respectively). The creatinine and sodium levels were significantly higher in the GDM 

group than in the control group (p=0,001 and p=0,036, respectively). When both groups 

were compared in terms of the lipid parameters (LDL, TG), the LDL and TG levels 

were higher at a significant level in the GDM group than in the control group (p=0,038 

and p=0,004, respectively). The free T4 was lower in the GDM group at a significant 

level compared to the control group (p=0,011). When the patients with GDM and the 

pregnant women with normal glucose tolerance were compared, the serum adiponectin 

levels were significantly lower (p<0,001); and the serum resistin and CRP levels were 

higher at a significant level (p=0,000 and p=0,027, respectively). No significant 

differences were detected between the groups in terms of serum irisin and visfatin levels 

(p=0,942 and p=0,324, respectively). In the correlation analysis between the adiponectin 

level and other parameters, it was determined that there was a negative correlation 

between the adiponectin level and the BMI, APG, visfatin and resistin; however, there 

was a positive correlation between the irisin levels. Although a positive correlation was 

detected between the resistin and CRP levels, a negative correlation was detected 

between the adiponectin levels. Although a positive correlation was detected between 

the irisin and adiponectin levels, a negative correlation was detected between the weight 

and BMI levels. A negative correlation was detected between the visfatin and 

adiponectin levels. 

Conclusion: In this study, it was considered that the high serum resistin and CRP levels 

and the low adiponectin levels in GDM patients might play role in the development of 

insulin resistance and glucose metabolism changes. Further studies are needed on this 

subject. 

Keywords: Gestational Diabetes Mellitus, adiponectin, irisin, visfatin, resistin, C-

reactive protein 

Page Number: 102 

Supervisor: Assoc. Prof. Dr. Dilek TÜZÜN 
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1.GİRİŞ ve AMAÇ 

Gestasyonel diyabetes mellitus (GDM), gebelikte ilk kez ortaya çıkan karbonhidrat 

intoleransı olarak belirtilmiştir ve doğum sonrası kaybolmaktadır (1). Eğer diyabetes 

mellitus gebelikten önce teşhis edilirse pregestasyonel diyabetes mellitus (PGDM) 

olarak tanımlanır. Gebelik boyunca artmış glukoz düzeyleri hem anne hem de bebeği 

olumsuz etkileyebilir. Preeklampsi, preterm eylem, abortus, fetal malformasyon, 

perinatal morbidite ve mortalite genel popülasyona göre diyabetik gebelerde artmış 

olarak bildirilmiştir. Gebelikte hiperglisemi; omuz çıkığı, doğum travması ve artmış 

sezaryene yol açan makrozomi ile bağlantılıdır (2). Ek olarak, araştırmalar 

hipergliseminin respiratuar distres sendromu, neonatal hipoglisemi ve sarılık gibi 

neonatal komplikasyonlar ve perinatal mortalite riskini arttırdığını da göstermiştir (3-5).  

İki major metabolik hastalık; insulin direnci ve beta hücre disfonksiyonu GDM 

patogenezinde rol oynar (her ne kadar gelişmesindeki mekanizmalar henüz tamamen 

anlaşılmasa bile). Birikmiş kanıt, yağ dokusunun GDM patofizyolojisinde anahtar bir 

rolü olduğunu göstermiştir.  Adipöz doku sadece lipit deposu değildir, ayrıca adipokin 

veya adipositokinler olarak tanımlanan çeşitli biyoaktif maddelerin sentez ve 

sekresyonundan sorumlu bir endokrin organdır. Günümüzde adipöz doku disfonksiyonu 

adipokinlerin anormal yapımı ile karakterize, obezite ve diyabet arasında patofizyolojik 

bir bağ olduğunu göstermektedir (6). Bu durumla ilgili çeşitli adipokinlerin 

patogenezdeki rolü son zamanlarda çokca tartışılmıştır. 

Adiponektin, yağ dokusu tarafından üretilen kollajen yapısında bir plazma 

proteinidir. Diyabet ve hipertansiyon gibi durumlarda adiponektin seviyelerinin sağlıklı 

kişilere göre daha düşük olduğu tespit edilmiştir (7, 8). İnsüline duyarlı dokularda 

glukoz ve lipid metabolizmasında rolü olduğu gösterilmiştir. Konsantrasyonu insülin 

duyarlılığı ile koreledir. GDM’si olan gebelerde adiponektin seviyeleri düşük 

seyretmektedir (9). 

İrisin, ilk kez Bostrom ve arkadaşları (ark.) tarafından insan ve farelerde yeni bir 

myokin olarak tanımlanmıştır (10). GDM' li hastalarda irisinin araştırılması çoğu bilim 

adamının ilgisini çekmiştir.  İrisin tedavisi yağ dokudaki bazı parçaların kahverengi yağ 

dokusu olarak büyümesini stimule edebilir; enerji kullanımını up-regüle eder, glukoz 

metabolizması bozukluğunu hafifletir ve vücut ağırlığında bir miktar azalma yapar (10). 
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 Visfatin, visseral yağ dokudan izole edilen pre B hücreleri koloni çoğaltıcı 

faktörü (PBEF) yeni tanımlanmış bir adipokin olup obezite, insülin direnci ve Tip 2 

Diyabetes mellitus (DM) patogenezinde önemli role sahiptir (11). Visfatin, insülinin kas 

ve yağ dokudaki glukoz transportu üzerine olan etkisine benzer etki yaparak hepatik 

glukoz üretimini inhibe etmektedir. İnsülinomimetik etkisini doza bağımlı olarak 

gösterir, plazma insülin seviyelerinden etkilenmez (11, 12). Plazmada visfatin az 

miktarda bulunmasına rağmen adiposit proliferasyonunu ve diferensiyasyonunu uyarır. 

İnsülinomimetik etkisi ile özellikle metabolik sendromdaki visseral yağ dağılımı üzerine 

olan etkileri ile diyabet tedavisinde gelecek vaat edecek gibi görünmektedir (11, 12). 

Resistin, obezite ve Tip 2 DM ile bağlantılı olduğu düşünülen periferik sinyal 

molekülü olarak tanımlanan protein yapısında bir adipokindir (13). Resistinin insanlarda 

iki önemli etkisinin olduğu, ilkinin adipositte farklılaşmayı engelleyerek obezite ile 

ilişkili DM gelişimine katkıda bulunduğu, ikincisinin ise abdominal yağ dokusunda 

insülin direncine yol açmak olduğu iddia edilmektedir (14). Resistin serum düzeylerinin 

gebeliğin üçüncü trimesterinde arttığı saptanmıştır ve bu nedenle gebelikte insülin 

direncinde rol oynadığı düşünülmektedir (15). 

CRP, karaciğerde interlökin-6 (IL-6)’nın denetimi altında hepatositlerde 

sentezlenir ve akut faz yanıtının bir mediyatörüdür. Pnömokokların C polisakkaritine 

bağlanmaylanması sebebiyle C-reaktif protein olarak adlandırılır. CRP inflamasyonun 

nonspesifik göstergesi olmasının yanı sıra enfeksiyon, malignite ve otoimmün 

hastalıklar gibi birçok durum bu proteinin düzeyinde artışa yol açar (16). Yapılan 

çalışmaların, açlık glukozun CRP düzeyi ile kuvvetli pozitif ilişkili olduğu ve bozulmuş 

glukoz toleransı olan olgularda da CRP düzeylerinin belirgin yüksek olduğu 

gösterilmiştir (17).   

Ancak, serumda adiponektin, irisin, visfatin, resistin ve C-reaktif protein 

seviyelerinin GDM patogenezindeki rolünün tam olarak aydınlatılabilmesi için daha 

ileri çalışmalara ihtiyaç duyulmaktadır. Bu nedenle biz de bu çalışmamızda, GDM tanısı 

konulan gebelerde serum adiponektin, irisin, visfatin, resistin ve C-reaktif protein 

düzeylerini aynı yaş grubundaki sağlıklı gebeler ile karşılaştırmayı amaçladık. 
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2. GENEL BİLGİLER 

2.1. Gestasyonel Diyabetes Mellitus 

2.1.1. Tanımı: 

Gebelikte fizyolojik olarak fetusun ihtiyacı olan enerji ve besin desteğini sağlamak 

amacıyla hiperinsülinemi ve insülin direnci gelişir. Anne pankreası tarafından 

salgılanan insülin bu fizyolojik insülin direncini yenemezse GDM ortaya çıkar.  GDM 

ilk kez gebelikte başlayan veya gebelikle farkedilen herhangi bir düzeydeki glukoz 

tolerans bozukluğudur (18). Olguların çoğunda bu glukoz tolerans bozukluğu gebelik 

sırasında ortaya çıkmıştır. Bir kısım hastada ise daha önceden fark edilmemiş Tip 2 DM 

mevcuttur. GDM, gebelik öncesi dönemde aşikâr şekilde diyabeti olmayan gebelerde, 

gebeliğin 2. veya 3. trimesterde tanı konulan diyabet olarak tanımlanmaktadır (19).  

2.1.2. Tarihçe  

İlk kez Dr. Benewitz 1824 yılında Berlin Üniversitesi’nde, doktora tezinde hamilelikte 

ortaya çıkan diyabetten bahsetmektedir. 1945’de ilk kez gebelikte prediyabet tanımı 

kullanılmış; 1951’de ise Danimarkalı araştırmacı Dr. Pedersen ilk kez ‘‘diabetes og 

gravidtet’’ olarak GDM terimini makalesinde kullanmıştır (20). Aynı araştırmacı bu 

durumu ‘‘yakıt’’ın uyardığı fetal makrozomi adlıyla ünlü teori olarak öne sürmüştür. 

Bir yıl sonra Güney Afrika-Cape Town’dan Jackson tüm gestasyonel diyabet 

konularını, acil ve uzun dönem alınması gereken önlemleri tek cümle ile özetlemiştir: 

‘‘Kadın diyabet hastası olursa, ölü bebek veya iri bebek dünyaya getirerek geleceğini 

belli edecek alın yazısını gerçekleştirir’’ (20). ABD’de Elliott P. Joslin ve Priscilla 

White diyabetle ilgili çalışmaları ile yeni bir çağ başlatırlarken, John B. O’Sullivan 

1960’lı yılların başında gestasyonel diyabet çalışmalarının temellerini atmış ve onun 

katkılarıyla GDM konusunda çağdaş çalışmalar başlamıştır (20). Diyabetli gebe 

kadınlar geçmiş yıllarda diyabetin ciddiyet ve süresine göre Priscilla White’ın sınıflama 

sistemine göre değerlendirilmekteydi (21). Priscilla White’ın sınıflandırma sistemi 

orijinal olarak perinatal sonucu göstermek ve doğum şeklini belirlemek için 

kullanılmıştır. Günümüzde bu sınıflamaya göre bütün sınıflardaki kadınlarda perinatal 

mortalite oranı birçok sebepten azaldığı için, bu sistem artık temel olarak diyabetik gebe 

kadın gruplarının tanımlanması ve kıyaslanması amacıyla kullanılmaktadır (21). 
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2.1.3. Epidemiyoloji: 

Gestasyonel diyabetes mellitus prevelansı etnik ve ırksal etmenler nedeniyle değişkenlik 

göstermektedir.  Amerika Birleşik Devletleri (ABD)’de Güney Amerika kökenliler ve 

Yerliler’de GDM görülme sıklığı yüksek iken, beyazlarda daha düşüktür (22).  

ABD’de GDM yaklaşık tüm gebelerin %4-14’ünde saptanmaktadır ve bu 

sıklığın gün geçtikçe arttığı bilinmektedir (23).  

Toplumun karakteristikleri (gebenin ortalama boyu ve vücut kitle indeksi gibi), 

tarama için kullanılan test yöntemleri ve tanı kriterlerinin farklı olması GDM 

prevalansının değişmesine neden olmaktadır. Ancak, ortalama anne yaşı ve ağırlığının 

artması nedeniyle GDM prevalansının zamanla artış gösterdiği bilinmektedir (24, 25). 

Prevalansı kullanılan yöntem ve taranan topluluklara göre değişmekle birlikte kabaca 

tüm gebeliklerin yaklaşık %7’sinde GDM tespit edilmiştir (26). Türkiye’de GDM 

sıklığı ile ilgili incelemelerden biri Erciyes Üniversitesi tarafından yapılmıştır. Buna 

göre 2006-2008 yılları arasında Erciyes üniversitenin Kadın Hastalıkları ve Doğum 

Kliniği’ne başvuran 405 gebenin 46’sında (%11,2) 24-28. haftalarda yapılan tarama 

testinde GDM saptanmıştır (27). Diyabet prevalansının yüksek olduğu toplumlarda daha 

sık görülmekle birlikte, genel toplumda tüm gebelerin %2-4’ünde tespit edilmiştir. 

Ülkemiz GDM açısından orta derecede riskli bir toplumdur diyebiliriz çünkü 20 yaş 

üzeri toplumda diyabet prevalansının %13,7 olarak değerlendirilmiştir. Türk 

toplumunda sıklığının %4-10 civarında olduğu düşünülmektedir (28). 

2.1.4. Fetal ve Maternal Etkileri:  

Gebelikte diyabete bağlı fetüs, anne ve yenidoğan birçok risk altındadır (Tablo 1) (29). 

Gestasyonel diabetes mellitus, annede preeklampsi, sezaryenle doğum, fetusta ise 

polihidramniyoz, makrozomi, doğum travması, doğum öncesi ve sonrası mortalite, 

neonatal dönem de hipoglisemi, hiperbilirubinemi, hipokalsemi gelişmesi gibi anne ve 

fetusta çeşitli komplikasyonlara neden olabilmektedir (30, 31). Bunların yanısıra uzun 

dönemde çocuklukta DM, motor gelişim bozukluğu, infantil obezite veya hiperaktivite 

gelişebilir (32, 33). Gestasyonel diyabet gelişen vakalarda, gebelikten 22-28 yıl sonra 

tip 2 diyabet gelişme riskinin yaklaşık %70 olduğu bildirilmiştir (19).  Bu nedenle 

GDM taramasının yapılması ve zamanında önlem alınması anne ve bebeğin 

komplikasyonlardan korunmasında büyük öneme sahiptir. 

 



5 

 

Tablo 1. GDM’nin fetus, anne ve yenidoğan üzerindeki olumsuz etkileri 
FETAL  

Konjenital anomali  

Gelişme geriliği  

Makrozomi  

Polihidroamniyoz/Oligohidroamniyoz  

Erken doğum  

Doğum travması 
MATERNAL  

Hiperglisemi  

Şiddetli hipoglisemi  

Spontan abortus  

Preeklampsi  

Uç organ hasarı  

İdrar yolu enfeksiyonu  

Kronik anemi  

Sezaryen doğum  

Postpartum doku enfeksiyonu 

Postpartum kanama  

NEONATAL  

Hipoglisemi  

Hipokalsemi  

Hiperbilirubinemi 

Polisitemi  

Respiratuar distres sendromu  

Ölüm 

 

2.1.5. Gestasyonel Diyabetes Mellitus İçin Risk Faktörleri 

Gestasyonel diyabetes mellitus gelişme riskini arttırdığı bildirilen faktörlerin bazıları 

aşağıda belirtilmiştir: 

 Ailede (özellikle 1. derece akrabalarda) DM öyküsü (34), 

 Özgeçmişinde bozulmuş glukoz toleransı veya GDM öyküsü, 

 Gebelik öncesi ağırlığının istenen vücut ağırlığından %10 daha fazla olması 

veya vücut kitle indeksinin 30 kg/m²’den fazla olması veya erken erişkin 

dönemde ya da gebelikler arasında belirgin kilo alımı (35, 36), 
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 İleri maternal yaş (>40 yaş) (37), 

  Daha önceki gebeliklerinde 4,1 kg’dan daha ağır bebek sahibi olmak,  

  Anormal glukoz toleransı öyküsünün varlığı,  

  Tip 2 DM gelişmesi açısından yüksek riskli bir etnik grupa mensup olmak,  

  Daha önce nedeni açıklanamamış perinatal kayıp veya malforme çocuk 

doğurma hikâyesi,  

  Yenidoğan doğum ağırlığının 4,1 kg’dan fazla veya 2,7 kg’dan az olması,  

  Polikistik over sendromu (PCOS),  

 İlk prenatal vizite glukozüri saptanması,  

 Glukokortikoid kullanıyor olmak,  

  Gebelik hipertansiyon (HT) veya esansiyel HT’sinin mevcut olması (38).  

2.1.6. Gestasyonel Diyabetes Mellitus Etyopatogenezi 

Gebelik, endokrin ve metabolik değişiklikler ile seyreden bir durumdur ve diyabetin 

kontrolünü önemli şekilde etkileyen hormon ve enerji dengelerindeki büyük 

farklılıklarla karakterizedir (21, 39). Gestasyonel dönemde, insülin duyarlılığı azalmış 

ve beta hücre yanıtı artmıştır (39). İnsülin direnci, gebeliğin ilk trimestirinde normal 

olarak değerlendirilir ve gebeliğin ilerlemesi ile ikinci ve üçüncü trimestirde iskelet ve 

kas dokusunda insülin etkisinin azalmasıyla birlikte artış görülmüştür (40, 41). Bu 

durumda gelişen embriyonun büyümesine paralel olarak artmış insulin direnci ve 

metabolik değişiklikler zamanla ilerler ve postpartum dönemden hemen sonra derin 

insulin direnci hızlıca dağılır. Annenin artmış yağ dokusu ve plasentada sentezlenen 

hormonların, insülini duyarlılığını azaltan etkilerinin toplamının sonucudur (42). Bu 

metabolik değişiklikler ve onların zamansal bağlantıları gelişen embriyodan 

kaynaklandıklarını gösterir (43). 

Pankreastaki beta (ß) hücreleri, gebelikteki insülin direncini aşmak için insülin 

salınımını artırmasına rağmen, insülin duyarlılığı ile karşılaştırıldığında glukoz 

seviyelerinde anlamlı değişiklikler olmamaktadır (42). Annede insüline bağlı glukoz 

kullanımının zorlaşması, enerji metabolizmasını karbonhidratlardan lipidlere kaydırır. 

Böylece karbonhidratların fetus tarafından kullanımı sağlanır (40, 41). Diyabeti 

olmayan gebelerde, insülin direnci, insülin ‘‘output’’unun artması ile tolere 

edilmektedir. GDM’li kadınlarda ise açlık insülin seviyesi, diyabeti olmayanlarla benzer 

veya daha yüksek olmasına rağmen yeteri kadar kan glukozu düzenlenemez. Gebeliğin 
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ilk trimestrinde glukozun oral alımı ile insülin yanıtı artarken ikinci faz yanıtı 

korunmuştur (41). Öğünlerde insülin cevabında gecikme olur; pik plazma insülin 

seviyesi diyabetik olmayanlarda gıda alımından 60 dakika sonra iken, GDM’lilerde ise 

90 dakika sonradır (44). İntravenöz glukoza ilk faz insülin yanıtı sağlıklı gebelerde 

artarken, GDM’de ise azalmaktadır (41). İnsülin direnci önceki gebeliklerinde GDM 

hikayesi olan kadınlarda, hamilelikte GDM olmayan kadınlardan daha fazla 

görülmektedir. Daha önce GDM tanısı almış kadınlarda eğer ß hücre fonksiyonları 

normal ise insülin seviyeleri daha yüksek bulunmaktadır. Hamilelik dışında da normal 

ve GDM grupları arasındaki insülin direnci farkı çok büyüktür. Son trimestirde insülin 

düzeyleri veya sekresyonu arasındaki fark en fazladır (42).  

İnsülin plasentayı geçemez. Her ne kadar plasenta total maternal kitleye göre 

küçükse de, insulini aktif olarak yıkar ve normal gebelik ve GDM’de insulin klirensini 

az miktarda arttırır (45, 46). 

Gebelikteki insülin direncinden, insüline duyarlı dokularda glukoz 

transportundaki postreseptör değişiklikler sorumludur ve insülin duyarlılığının 

bozulmasında önemli bir sebeptir. GDM’de glukoz transporter-4 (GLUT-4), insülin 

reseptör substratı-1 (IRS-1) ekspresyonu ve tirozin fosforilasyonu düzeylerinde azalma 

olduğu gösterilmiştir (47) Gebelerde insülin direnci, VKİ ve genetik faktörler  

tarafından belirlenir (41, 48). Son yıllarda normal gebelik ve GDM’de insulin 

direncinde potansiyel rol oynayan birçok plasenta ve/veya yağ dokusu kaynaklı 

faktörler tanımlanmıştır. Bunlar tümör nekrotik faktör-alfa (TNF-α) yüksekliği (49) ve 

adiponektin düşüklüğüdür (50).  

ß hücre fonksiyonundaki değişiklikler feto-plasental yapının hormon aktivitesi 

ile ilişki gösterir (Tablo 2). 
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Tablo 2. Gebelikte oluşan hormonal değişiklikler ve glukoz metabolizması ile insüline 
olan etkileri 

Hormonlar Etkileri 

Östrojen İnsülin konsantrasyonunda artış İnsülin 

bağlanmasında artış 

Progesteron Glukoz transportunda düşme  

İnsülin bağlanmasında azalma  

Hepatik glukoneogenezde azalma 

Kortizol İnsülin direncinde artma  

İnsülin reseptör fosforilasyonunda azalma  

IRS-1’de azalma 

Plasental Laktojenler; 

Prolaktin (PRL) 

Human plasental laktojen(hPL) 

Human growth hormon(hGH) 

 

İnsülin duyarlılığında azalma  

İnsülin salgısında artma  

İnsülin sentezinde artma  

Glukoz oksidasyonunda artma  

Siklik adenozin monofosfat (cAMP) 

metabolizmasında artma  

ß hücre sayısında artma  

ß hücre kitlesinde artış 

Leptin İnsülin direncinde artış 

Glukagon İnsülin direncinde artış 

TNF-α İnsülin duyarlılığında azalma 

Adiponektin İnsülin duyarlılığında artma 

Resistin İnsülin direncinde artış 

Ghrelin  İnsülin Benzeri Büyüme Faktörü-1 (IGF-1) 

düzeyini artırır 

İnterlökin-6 (IL-6) İnsülin direncini artıran 

TNF-α; tümör nekrotik faktör-alfa, hGH; Human growth hormon, hPL; Human plasental laktojen,  

PRL; Prolaktin, cAMP; Siklik adenozin monofosfat, IGF-1; İnsülin Benzeri Büyüme Faktörü-1  

 

Lokal üretilen progesteron, östrojen, kortizol, prolaktin (PRL), human koryonik 

somatotropin (hCS), human plasental laktojen (hPL) ve growth hormon (GH) insülin 

direncini arttırmaktadır (41, 51). Gebelikte kortizol miktarı iki kat artması sonucu 

glukokortikoidler insülin reseptör fonksiyonunda bozulma, insülin reseptör substratı 

(IRS) miktarında azalmaya sebep olarak insülin direnci gelişimini arttırırlar. Gebeliğin 
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erken dönemlerinde artan progesteron ve östrojen, maternal glukoz metabolizmasındaki 

değişikliklerde önemli rol oynar. Östrojen, insülin salgısını ve reseptör bağlanmasını 

arttırırken, progesteron zıt etki yaparak glukoz intoleransına yol açar. Human plasental 

laktojen (hPL) annede insülin benzeri büyüme faktörlerinin (IGF) üretimini arttırarak, 

ara metabolizmayı fetusun enerji ihtiyacına göre yönlendirir. Laktojen hormonlar (hPL, 

hGH, PRL), gebelikte görülen pankreas ß hücre kitlesindeki artıştan sorumludur (40, 51, 

52).  

Gebelikte hPL 30 kata kadar artabilir ve pankreastan insülin salınımını arttırır. 

Gebe olmayan kadınlarda yapılan çalışmalarda, hPL’nin periferik insülin direncinin 

sebeplerinden biri olabileceği gösterilmiştir (53). Human plasental growth hormon 

(hPGH) gebelikteki insülin direncinden sorumlu bir diğer hormondur. Hipofizer growth 

hormon (GH) dan 13 aminoasiti farklıdır ve gebelik boyunca hPGH salınımı 6-8 kat 

artış gösterir. Yirminci hafta civarında annenin dolaşımındaki normal GH’un yerini alır. 

Yapılan deneysel çalışmalarla, gebeliğin son trimestirindeki periferik insülin 

direncinden hPGH’un sorumlu olduğu gösterilmiştir (53) Potansiyel olarak plasenta 

kökenli maternal leptinin yüksek konsantrasyonları insulin duyarlılığını direkt olarak 

etkilemek yerine, insulin duyarlılığındaki değişikliği yansıtabilir (43). 

Hiperinsülinemik klemp çalışmalarında açlık non esterifiye serbest yağ asitleri 

(NEFA) düzeylerinin, gebelikte insülin direnci ile ilişkili olduğu gösterilmiştir. GDM’li 

kadınlarda glukoz tolerans bozukluğunun ile beraber lipid metabolizmasında da 

bozukluklar olduğu gösterilmiştir. Açlık NEFA seviyesi, normoglisemik kontrollerle 

karşılaştırıldığında yüksek ve akut eksojen insülin infüzyonu yapıldığında da NEFA 

supresyonu bozulmuş olarak değerlendirildi (54). Akut ve kronik NEFA infüzyonu, 

insülinin stimule ettiği glukoz uptake’ini azaltmaktadır. NEFA’nın insülin sekresyonu 

üzerine etkileri tam olarak anlaşılamamakla birlikte hem insülin sekresyonunu arttırıcı, 

hem inhibe edici etkileri vardır. Son zamanlarda yapılan bir çalışmada, Tip 2 DM 

gelişiminde NEFA’nın rolünün ağırlıkta olması ß hücrelerinin NEFA metabolizmasında 

genetik olarak sorumlu olabileceği ve bununda DM’ye yatkınlık oluşturabileceği 

bildirilmiştir (54). 

Temelde iki major metabolik durum, ß hücre disfonksiyonu ve insulin direnci 

GDM patogenezinde rol oynadığı düşünülsede gelişmesindeki mekanizmalar henüz 

tamamen anlaşılamamıştır. Elde edilen kanıtlar, yağ dokunun GDM patofizyolojisinde 

anahtar bir rolü olduğunu göstermiştir.  Adipoz doku sadece lipit deposu değildir, ayrıca  
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adipositokinveya adipokinler olarak tanımlanan çeşitli biyoaktif maddelerin sentez ve 

sekresyonundan sorumlu bir endokrin organdır. Günümüzde adipoz doku disfonksiyonu 

sonucu adipokinlerin anormal yapımı ile sonuçlanmakta, obezite ve diyabet arasında 

patofizyolojik bir bağ olduğunu göstermektedir (6). Bu durumla ilgili çeşitli 

adipokinlerin patogenezdeki rolü son zamanlarda çokca tartışılmıştır. 

Gebelik diyabeti dışında diyabeti etyopatogenetik açıdan 3 genel kategoriye 

ayırabiliriz (42):  

1. Kronik insülin direnci zemininde gelişen diyabet  

2. Otoimmün zeminde gelişen diyabet  

3. Monogenik diyabet 

Bu üç kategorinin her biri ß hücre disfonksiyonunu göstermektedir (42). 

Zemininde ß hücre disfonksiyonu olan kadınlar GDM için en önemli risk faktörüne 

sahip olan grupturlar. 

GDM fizyopatolojisinde insülin direnci artışı ve ß hücre disfonksiyonu 

kombinasyonu da suçlanmaktadır (54). İnsülin direncine göre insülin sekresyonu düşük 

seviyededir. Bu durum doğum sonrası dönemde de devam etmektedir (54).  

2.1.7.  GDM’nin Önlenmesi İçin Yapılan Çalışmalar 

Diabetes Prevention Programme (DPP) çalışmasında, diyabete yakalanma yaşı, GDM 

tanısı almış hastalarda, GDM öyküsü olmayan hastalardan 8 yaş daha küçüktür. Üç 

yıllık takiplerde, GDM tanısı almış olanlarda kümülatif insidans % 60 daha fazladır. 

Yaşam şeklindeki değişiklikle, diyabet riskinde azalma her iki grupta benzer sonuçlar 

vermiştir. Metformin kullanımı GDM öyküsü olanlarda % 50, GDM öyküsü 

olmayanlarda % 14 diyabet gelişme riskini azaltmaktadır (6).  

Troglitazone in Prevention of Diabetes (TRIPOD) çalışmasında GDM öyküsü 

olan İspanyol kökenli kadınlarda insülin sensitize edici ilaç olan troglitazon kullanımı 

ile % 55 oranında diyabet insidansının azaldığı gösterilmiştir. Diyabet gelişiminde 

doğum sayısı, etnik yapı,  vücut kitle indeksi (VKİ), glukoz intolerans seviyesi veya 

insülin direnci etkilidir. Açlık plazma glukoz düzeyi, erken postpartum evrede diyabet 

gelişiminin en güçlü göstergesidir. Gebelik sırasında insülin tedavisi almış olması 

doğum sonrası dönemde annenin diyabetli olacağının bir göstergesidir. Ancak bu 

durum, açlık hiperglisemisinin de bir yansıması olabilir. TRIPOD çalışmasından çıkan 

sonuç, Tip 2 DM’ye dönüşümün önlenmesinde insülin direncinin azaltılması, insülin 
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outputunun azaltılması amaçlamıştır. ß hücre yükünün azaltılması takip eden dönemde ß 

hücre fonksiyonunu korur. GDM’den Tip 2 DM’ye dönüşümünde insülin direnci devam 

ederken ilerleyici ß hücre hasarıyla kompanse edilmesiyle korele bulunmuştur (55). 

2.1.8. Tanısal Yaklaşım 

Tanı almamış aşikar diyabet, erken gebelik döneminde fetusun yüksek glukoz 

değerlerine maruz kalmasına neden olarak konjenital anomali riskinde artışa neden 

olamaktadır. Tüm dünyada artan obezite ve diyabet salgını, üreme çağındaki kadınlarda 

daha fazla tip 2 DM vakası ile karşılaşmamıza neden olmaktadır. Tanı konmamış tip 2 

DM’li gebelerin belirlenmesi amacıyla birçok kılavuz ilk prenatal vizitte risk faktörleri 

açısından değerlendirme yapılmasını ve düşük riskli olarak değerlendirilmediği sürece 

tüm gebelere tarama yapılmasını önermektedir (56-59). Risk sınıflamasına göre önerilen 

yaklaşımlar Tablo 3’de gösterilmiştir. 

Tablo 3. GDM de tarama ve tanı için risk değerlendirmesi 
Risk   Kriterler Önerilen Tarama 
Düşük -Doğumda ve gebelik 

öncesinde normal ağırlıkta 
olması   
- Normal glukoz 
metabolizması     
-1 °akrabalarda bilinen DM 
olmaması    
- Yaş<25 yıl   
-Olumsuz obstetrik hikâye 
olmaması  
-Tüm kriterler sağlanmalıdır 

-Tarama için OGTT gerek 
yok 

Orta -Yüksek prevalanslı etnik 
gruba mensup olmaması 
-Düşük/yüksek risk grubuna 
dâhil olmaması    
-Erken gebelikte yüksek riskli 
olarak belirlenmesi ancak 
GDM olmaması 

-24-28. haftada 50 g OGTT 
yapılmalı 

Yüksek -1°akrabalarda tip 2 DM 
hikâyesi    
-Obezite   
-Önceki GDM hikâyesi -
Gebelik dışı bilinen glukoz 
intoleransı    
-Glukozüri 

-Tek ya da iki basamaklı 
yaklaşım ile gebeliğin 
mümkün olan en erken 
döneminde test edilmeli 
-Eğer DM saptanmazsa test 
24-28. haftalarda ya da klinik 
şüphe varlığında 
tekrarlanmalı 

GDM; Gestasyonel Diyabetes Mellitus, DM; Diyabetes Mellitus, OGTT; oral glukoz tolerans testi 
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Taramada açlık plazma glukozu (PG), rastgele glukoz ve hemoglobin A1c 

(HbA1c) kullanılır. Gebe olmayan toplumda kullanılan diyabet tanı kriterleri dikkate 

alınarak pregestasyonel DM araştırılır (Tablo 4) (60). Yüksek risk gruplarından birine 

dâhil gebelerde, gebeliğin başında açlık PG nondiyabetik sınırlarda (<126mg/dl) olsa 

bile diyabet araştırması gebe olmayanlarda olduğu gibi 75 g oral glukoz tolerans testi 

(OGTT) ile yapılmalıdır. Bu ilk taramada glukoz toleransı normal olan olgular gebeliğin 

24-28. haftaları arasında tekrar değerlendirilir. Bu değerlendirmede 2 farklı yaklaşım 

tavsiye edilmektedir.  

Tablo 4. Aşikâr Tip 2 DM Tanı Kriterleri 

                                 Aşikâr Diyabetes Mellitus 

APG (≥8 saat açlık)  

OGTT 2.saat PG (75 g glukoz ile)  

Rastgele PG  

HbA1c  

≥126 mg/dl 

≥200 mg/dl 

≥200 mg/dl + Diyabet belirtileri 

≥%6,5 
OGTT; Oral Glukoz Tolerans Testi, APG; Açlık Plazma Glukozu, HbA1c; Hemoglobin A1c, PG; Plazma 

Glukozu 

 

Ülkemizde, gebeliğin erken döneminde diyabet tespit edilmeyen gebe kadınların 

tamamında 24-28. gebelik haftalarında GDM araştırılması tavsiye edilmektedir. GDM 

araştırılmasında ‘geleneksel iki aşamalı’ veya ‘tek aşamalı’ tanı yaklaşımı 

kullanılabikmektedir (61). 

2.1.8.1 İki Aşamalı Tanı Yaklaşımı  

2.1.8.1.1. 50 g Glukozlu Tarama Testi:  

Gebeliğin 24-28. haftalarında herhangi bir zamanda (açlık gerekmeksizin) 50 g glukozlu 

sıvı içirildikten sonraki 1 st PG düzeyi ≥140 mg/dl ise diyabet açısından şüphelidir, 

daha ileri bir testin (100 g veya 75 g glukozlu OGTT) yapılmalıdır. Tarama testinde 50 

g glukoz içirildikten sonraki 1.st PG eşik değeri 140 mg/dl kabul edilirse GDM’li 

kadınların %80’ini, buna karşılık eşik değeri olarak 1.st PG 130 mg/dl alınırsa GDM’li 

kadınların %90’ını tanı alabilir. Genel olarak, 50 g glukoz içirildikten sonraki 1.st PG 

>180 mg/dl ise tanı için OGTT yapılması gerekli değildir, bu vakaların GDM gibi takip 

ve tedavi edilmesi önerilmektedir. (61).  
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2.1.8.1.2. 100 g Glukozlu 3 Saatlik OGTT:  

50 g glukozlu tarama testi pozitif olan gebelerde tanıyı netleştirmek için 100 g glukozlu 

3 saatlik OGTT yapılmalıdır. Bu testte 4 eşik değerden 2’sinin aşılması GDM tanısı 

koydurur. Sadece 1 eşik değeri yüksek olan gebeler ‘gestasyonel glukoz intoleransı’ 

olarak değerlendirilir ve GDM gibi yakın takibi önerilir. 100 g OGTT’de 0. dk: 95 

mg/dl, 1. st: 180 mg/dl, 2. st: 155 mg/dl ve 3. st: 140 mg/dl’nin üzerinde olması tanı 

koydurucudur (61). 

Test öncesi en az 8-14 saatlik açlık olması ve en az 3 gün öncesinden başlamak 

üzere 150 g/gün üzerinde kısıtlanmamış diyet yapması ve sınırsız fizik aktivite yapması 

istenmektedir (62). 

2.1.8.2.Tek Aşamalı Tanı Yaklaşımı  

75 g glukozlu OGTT: Alternatif olarak, özellikle GDM kuşkusu yüksek olan kadınlarda 

veya hekim tercihiyle ön tarama testi yapılmadan direkt 75 g glukozlu tek aşamalı 

OGTT yapılabilir. Açlık PG ölçümü sonrası 75 g glukoz içeren sıvı içirilerek 1. st PG 

ve 2. st PG düzeyleri ölçülür. Bu testle, Diyabetik Gebelik Çalışma Grupları Birliği 

(IADPSG) kriterleri olarak bilinen APG, 1. st PG ya da 2. st PG eşik değerlerinden 

birinin aşılması GDM tanısı koydurur. 75 g OGTT açlık: 92 mg/dl, 1. st: 180 mg/dl, 2. 

st: 153 mg/dl üzerinde olması tanı koydurucudur (61). 

Tablo 5. Gestasyonel Diyabetes Mellitus Tanı Kriterleri 
Venöz Glukoz 

(mg/dl) 

              ADA           WHO                   TEMD 

100 g OGTT 75 g OGTT 75 g OGTT 100 g OGTT 75 g OGTT 

Açlık 95 95 126 95 92 

1.saat (mg/dl) 180 180  180 180 

2.saat (mg/dl) 155 155 140 155 153 

3.saat (mg/dl) 140   140  

ADA; Amerikan Diyabet Cemiyeti, DSÖ; Dünya Sağlık Örgütü, TEMD; Türkiye Endokrin ve 

Metabolizma Derneği, OGTT; Oral glukoz tolerans testi  

 

GDM’li kadınlarda ileride Tip 2 DM ortaya çıkma olasılığı % 5-50 oranındadır. 

Doğum sonrası hastanın kilosu, aile hikâyesinin varlığı, glukoz seviyeleri, gebelik 

esnasında insülin tedavisine ihtiyaç duyulup duyulmadığı, gebelikten korunma ve 

doğum sonrası yaşam şekli de Tip 2 DM’ye dönüşümü etkilemektedir (63).  
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Cypryk ve arkadaşları bir çalışmasında GDM hastalarını takip etmiş ve 10 yıl 

içinde vakaların % 50’sinde DM geliştiğini tespit etmişlerdir (64). Ayrıca aşırı kilo 

alımı, 30 yaşın üzerinde olmak ve çok sayıda gebeliklerin olması GDM sonrası DM 

gelişmesi açısından önemli risk faktörleridir (64). 

2.1.9.  Takip ve Tedavisi 

2.1.9.1.  Takip  

Tedavi ile morbidite ve mortaliteyi en aza indirerek normale en yakın metabolik kontrol 

sağlanması planlanmıştır. Gebelikte glukoz intoleransının tedavisi ile özellikle 

makrozomi ve preeklampsi gibi perinatal sonuçlarda önemli düzeyde iyileşme 

sağlandığı yapılan çalışmalarda tespit edilmiştir (65, 66). 2013’de Amerika Birleşik 

Devletleri‘nde Önleyici Hizmetler Görev Gücü için yapılan randomize çalışmaların 

metaanalizi sonucunda GDM’nin uygun yönetimiyle preeklampsi, 4 kg üzerinde doğum 

tartısı ve omuz distosisi sıklıklarında azalma olduğu gösterilmiş ancak neonatal 

hipoglisemi ve ileride gelişebilecek olumsuz metabolik sonuçlar üzerine etkisi 

gösterilememiştir (67).  

Gestasyonel diyabet tanısı konulan gebe kadınlara, hastalığın bebek ve anne 

sağlıkları üzerine kısa ve uzun vadede yapabileceği olumsuz etkiler, plazma glukoz 

kontrolünün önemi ve verilecek tedavi hakkında ayrıntılı bilgi verilmelidir. GDM tanısı 

konulan gebelere diyet uzmanı ile görüşmesi sağlanmalı ve medikal beslenme tedavisi 

danışmanlığı temin edilmelidir (68). 

Gestasyonel diyabeti olan gebelere ’evde kan glukoz ölçümü’ (SMBG) eğitimi 

verilmelidir. GDM ve PGDM tanısı ile takip edilen gebelerde glisemik hedefler aynıdır. 

Açlık PG ve öğün öncesi PG<95 mg/dl, gece yatmadan önceki PG 80-100 mg/dl, öğün 

sonrası 1. st PG <140 mg/dl ve 2. st PG <120 mg/dl ve HbA1C düzeyinin mümkünse 

%6-6,5 (42-48 mmol/mol) olması planlanmalıdır. Gebelikte tokluk glisemi piki yaklaşık 

90. dk’da gerçekleşir. GDM takibinde açlık PG ve 1. st PG düzeylerinden 

yararlanılması tavsiye edilir (68). 

Gebelikte eritrosit turnover hızı artmış olduğundan HbA1c düzeyleri normalden 

daha düşük saptanmaktadır (69). Birçok çalışmada GDM’li gebelerde HbA1c’nin 

glisemik kontrol değerlendirmesinde yetersiz kaldığı ve birinci saat postprandial PG 

değerlerinin makrozomi riski ile daha korele olduğu gösterilmiştir (70, 71). 
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GDM başlangıç tedavisi beslenme düzeni, glukoz takibi ve egzersizdir. Eğer 

yaşam tarzı değişiklikleri ile 1-2 hafta içinde glisemik hedeflere ulaşılamazsa, 

farmakolojik tedavi başlanır. Tedavinin değerlendirilebilmesi için kan glukozu 

monitörizasyonu önemlidir. Üç ana öğünden önce açlık ve sonrası 1.saatte tokluk kan 

glukozu ve yatarken yapılan ölçüm ile hastanın kendi kendine glisemik takip yapması 

tavsiye edilir. Glisemik takip haftada en az 3 gün, 4-7 noktalı yapılmalıdır (29).  

Gebelik Sürecinde; 

 Glukoz düzeyinin değerlendirilmesi: Haftada birkaç kez açlık ve tokluk 1. veya 

2. st kan glukozu, her trimesterde HbA1c,  

 Biyokimyasal parametrelerinin değerlendirilmesi:  Tiroid fonksiyonları, lipid 

düzeyleri,  karaciğer fonksiyonları, renal fonksiyonlar ve idrar tahlili vb,  

 Her vizitte kan basıncı ve idrar albümin düzeyi takibi,   

 Haftalık kilo takibi ve ultrasonografi (USG) ile 2-4 hafta arayla fetus büyümesi 

takibi, 

 Eğitim, gebeliğin başarı ile sonlandırılması için mutlaka gereklidir 

2.1.9.2. Tedavi 

2.1.9.2.1. Beslenme  

Tüm GDM’li olgular tanı alır almaz uygun bir tıbbi beslenme tedavisi (TBT) almalıdır. 

GDM’li gebede TBT beslenme uzmanı tarafından verilmelidir.  Normoglisemiyi 

sağlamak, ketozisi önlemek, fetal iyileşmeye katkıda bulunmak, annenin vücut kitle 

indeksine göre yeterli kilo artışı için gerekli enerjiyi sağlamayı amaçlanmıştır (72). TBT 

üç ana ve iki-dört ara öğünden oluşmalıdır ve kendi kendine glukoz izlemi ile takip 

edilmelidir. Gebelerin günlük kalori ihtiyacı klinik pratikte 1800-2500kcal/gündür. 

Diyet içeriği %50-60 karbonhidrat, %25-30 yağ ve %10-20 protein olarak 

düzenlenmelidir (73). Günlük toplam kalori, ideal vücut ağırlığına göre planlanır. 

Günlük kalori ihtiyacı düşük kilolu kadınlarda Vücut kitle indeksi (VKİ)<19,8 kg/m²) 

35-40 Kcal/kg/gün, normal kilolularda (VKİ:19,8-29,9 kg/m²) 30-32 Kcal/kg/gün, fazla 

kilolularda (VKİ≥30 kg/m²) ise 24-25 Kcal/kg/gün, morbid obezler 12-14 kcal/kg/gün 

olarak düzenleme önerilmektedir (73). İnsulin direnci, fizyolojik kortizol salınımına 

bağlı olarak sabahları en yüksek olduğu için kahvaltı sonrası glukoz direkt olarak 

öğünde tükettiğimiz karbonhidrat miktarına bağlıdır. Bu nedenle karbonhidrat içerikli 
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enerjinin günün daha sonraki öğünlerinde tüketilmesi ve kahvaltının daha küçük bir 

öğün olarak planlanması tavsiye edilir. Öğle ve akşam öğünlerinin her biri ise günlük 

total kalori alımının yaklaşık %30’unu içerecek şekilde olmalıdır. Geriye kalan kalori 

ise gün içinde ara öğünler ile düzenlenmelidir. Daha küçük porsiyonlarda ve sık yemek, 

öğün sonrası glukoz piklerini azaltarak daha iyi bir doygunluk ve uyum sağlar. Gece 

açlık ketonemisi engellemek için yatmadan önce bir ara öğün verilmesi gerekebilir (73). 

GDM’li annenin serum keton düzeyinin yüksek olması çocuklarında düşük zekâ 

seviyelerine ve psikomotor gelişmede olumsuzluklara yol açabilir (51). Gebelik 

öncesinde VKİ: 18,6-24,9 kg/m² ise gebelik boyunca 11,5-16 kg ağırlık artışı, VKİ 25-

29,9 kg/m² ise 7-11,5 kg ağırlık artışı, VKİ ≥30 kg/m² ise 5,5-10 kg artış ağırlığı tavsiye 

edilmektedir (Tablo 6) (58). Gebelik boyunca uygun ağırlık artışını sağlayacak yeterli 

enerji alımı mutlaka olmalıdır. Gebelerde zayıflama diyetleri önerilmez, ancak fazla 

kilolu veya obez GDM’li anneler için hafif-orta derecede enerji alımı ve karbonhidrat 

(KH) kısıtlaması önerilebilir. Gebelikte ikinci trimesterde 340 kkal/gün, emziren annede 

450 kkal/gün ek enerji alımı önerilir.  KH alımı gebelikte >175 g/gün, emziren annede 

>210 g/gün olmalıdır. Sabah glukoz tolerans azalmış olacağından kahvaltıda KH ≤45 g 

önerilir (74). GDM’lilerde TBT, normoglisemi, uygun kilo alımı ve idrarda ketonların 

negatif olmasına yönelik besin seçimi üzerine belirlenir. GDM, gelecekte gelişebilecek 

tip 2 DM’nin risk faktörü olduğu için, doğumdan sonra, kilo kaybını ve fiziksel 

aktivitenin artırılmasını hedefleyen yaşam tarzı değişiklikleri tavsiye edilir  (74). 

Tablo 6. GDM’li kadınlar için önerilen ağırlık kazanımı   
Gebelik öncesi ağırlık 

sınıflaması 
VKİ (kg/m²) İdeal ağırlık (%) Önerilen ağırlık 

kazanımı (kg) 

Düşük < 19,8 < 85 12,5 – 18,0 

Normal 19,8 – 2,0 100 11,5 – 16,0 

Yüksek 2,0 – 29,0 120 7,0 – 11,5 

Obez > 29,0 > 135 5,5-10 

VKİ; Vücut kitle indeksi 

 

Diyabetli anneye folik asit (0,4-1 mg/gün), demir (18 mg/gün), iyot 100-150 

μg/gün, kalsiyum (1200 mg/gün) ve 25 OH vitamin D (1000 U/gün) ile vitamin ve 

mineral desteği sağlanmalıdır  (75). 
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2.1.9.2.2. Egzersiz  

Egzersiz, GDM tedavisinin ayrılmaz bir parçasıdır. Egzersiz, sürekli ve düzenli 

olmalıdır. Orta derecede fizik egzersiz, anne adayının glukoz konsantrasyonunu 

düşürmesine yardım etmektedir (62). Kas kitlesini artıran fiziksel aktiviteler doku 

düzeyinde insülin duyarlılığını artırır ve glisemik kontrolü olumlu etkiler. Böylece hem 

açlık, hem de öğün sonrası glukoz düzeylerini azaltır (62). Amerikan Diyabet Cemiyeti 

(ADA), GDM yönetim planı içinde medikal ya da obstetrik kontrendikasyon yoksa orta 

düzeyde bir egzersiz programını önermektedir (76). Haftada 5-7 gün ve ≥30 dakika 

düzenli aerobik egzersiz (yüzme, yürüyüş, bisiklet, koşu yapmak …) tavsiye edilebilir 

(51). GDM’li olgulara uterin kontraksiyona neden olmayan, maternal hipertansiyona yol 

açmayan, fetüsü strese sokmayan bir egzersiz programı belirlenmelidir. Fetal hipoksiye 

yol açabileceğinden sırt üstü pozisyonda yapılan egzersizlerden kaçınılmalıdır (77). Bu 

nedenle oturarak yapılan yarım bisiklet pedal çevirme, vücut üst kısmını çalıştıran 

aerobik egzersizler, sık tercih edilmektedir. Gebeler için özel bir program olmamakla 

beraber tempolu yürüyüşün haftada 3 gün ve en az 15 dakika yapılması önerilmektedir 

(78). 

2.1.9.2.3. Farmakolojik Tedavi 

GDM’li olguların yaklaşık %15’i TBT ile glisemik hedeflere ulaşamaz ve insulin ile 

farmakolojik tedavi ihtiyacı doğar. Hedeflenen glisemik değerlere ulaşılamaması 

dışında, gebeliğin 29-30. haftalarından sonra fetal abdominal çapın 70. persentilin 

üzerinde olması da farmakolojik tedavi ihtiyacını belirleyen bir diğer kriter olarak 

kullanılabilir (79). TBT ile yeterli glisemik kontrol sağlanamayan vakalara 

antihiperglisemik ajanlar başlanmalıdır. Ancak farmakolojik tedaviye başlamak için 

herhangi bir en uygun eşik değer yoktur (80). Tıbbi beslenme tedavisine rağmen açlık 

PG > 95 mg/dl, 1. saat PG > 140mg/dl ve 2. saat PG > 120mg/dl ise farmakolojik tedavi 

başlanması düşünülmelidir (81). Çeşitli kılavuzlarda seçilmiş bazı oral 

antidiyabetiklerin de kullanılabilceği belirtilmekteyse de farmakolojik tedavide GDM’li 

olgularda insülin tercih edilmektedir (80, 82). 

2.1.9.2.3.1.İnsülin  

GDM tedavisinde kullanılan en yaygın farmakolojik ajan insülindir. İnsülin tedavisi 

başlamak ve eğitimin verilmesi için gebelerin hastane yatışı şart değildir. Gebelikte 

kullanılan insülinler, kısa etkili human regüler insülin, hızlı etkili analoglar olan insülin 
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aspart ve lispro, orta etkili human NPH(nötral protamin hagedorn ) ve uzun etkili analog 

insülin detemirdir (59, 83, 84). İnsan insülinleri en az immünojenik olan ve düşük 

antijeniteli insülin preperatlarıdır. İnsülin antikorlarının transplasental geçişini 

minimalize ettiklerinden gebelikte güvenle kullanılabilirler (82). İnsülinin kendisi değil, 

antikorları plasentadan geçmektedir. İnsülin, plasental insülinazlar tarafından degrade 

edilir (59). Hızlı etkili insülin analoglarından olan lispro ve aspart güvenli gebelik 

profiline sahiptirler (gebelik kategorisi B), ve gebelikte kullanılabilirler ancak az olsada 

plasental geçişleri vardır.  Regüler insüline göre en büyük avantajları daha az 

postprandial hipoglisemi görülmesidir (80). Gebelikte uzun etkili insülin analoğu olan 

glarjinin kullanımının güvenli olduğu düşünülse de, gebelikte kullanımıyla ilgili 

randomize kontrollü çalışmaların olmaması nedeniyle henüz onay almamıştır (85, 86). 

Hızlı etkili analog insülinler regüler insüline göre yaşam tarzında esneklik 

sağlayabilmesi ve öğün sonrası glisemisiyi daha iyi regüle edebilmesi nedeniyle 

farmakolojik tedavide tercih edilmektedir (59, 83).  

 İnsülin tedavisinin dozu hipergliseminin düzeyine, obeziteye, etnik özelliklere 

ve diğer demografik özelliklere göre bireyler arasında çeşitlilik gösterir. Çalışmaların 

birçoğunda glisemik kontrol sağlamak için gerekli olabilecek günlük total insülin 

dozunun 0,7-2 ü/kg arasında değişebildiği saptanmıştır. Ortalama başlangıç dozu 0,7-

1,0 ü/kg olmalıdır. Gebelik haftası ilerledikçe insülin direnci artacak dolasıyla insülin 

ihtiyacı da artacaktır. 20-32. Gebelik haftalar arasında insülin dozunda başlangıca göre 

%50’ye varan artışlar görülebilir. İnsülin tedavisinin uygulaması ile ilgili çeşitli 

protokoller vardır. Sık tercih edilen protokollerden biri hesaplanan toplam insülin 

dozunun 2/3’ünü sabah öğün öncesi verilmesidir. Bu dozun 1/3’ü ise regüler insülin, 

2/3’ünü orta etkili insülin olmalıdır. Geriye kalan 1/3 doz ise eşit olarak bölünerek 

akşam yemeği öncesi verilen regüler insülin ve yatarken yapılan orta etkili human NPH 

olarak uygulanır. Seçeneklerden biride öğünden önce uygulanan regüler insülin ve 

yatarken uygulanan NPH insülin protokolüdür (87). Bir diğer yaklaşım da, insülin 

ihtiyacı olan GDM de tedaviye gece yatarken uygulanacak orta etkili insüline 0,2 ü/kg 

ile başlanmasıdır. Postprandial PG düzeyleri yüksek olan gebelerde öğün önceleri 

tedaviye hızlı etkili analog insülin eklenebilir. Yoğun insülin tedavisi ihtiyacı 

gösterenlerde ise başlangıç dozu; ilk trimestrde ortalama doz 0,7 ü/kg iken, ikinci 

trimestrde 0,8 ü/kg’a, üçüncü trimesterde ise 0,9-1 ü/kg’a kadar artış gösterir (88).  
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Gebeliğin erken dönemlerinde insülin ihtiyacı daha azdır ancak ikinci 

trimesterden itibaren ihtiyaç giderek artar 0,8-1,0 IU/kg/gün dozuna kadar çıkabilir. 

Günlük total insülin dozunun %40-50’si bazal, %50-60’ı bolus insülinolacak şekilde 

düzenlenmelidir (75). 

Normal gebe kadınlarda kan şekeri düzeyinin beklenenden daha düşük olduğu 

ve 38. haftada ortalama 78,3 mg/dl olduğu ve postprandial ortalama glukoz değerlerinin 

1 ya da 2. saatlerde 105,2 mg/dl yi geçmediği görülmüştür (89, 90). 

Türkiye Endokrinoloji ve Metabolizma Derneği (TEMD), iki haftalık diyet 

tedavisine rağmen açlık PG>105 ve/veya 1. saat PG>140 ise insülin başlanmasını 

önermektedir. Açlık PG: 105-120 mg/dl, 1. saat PG: 120-160 mg/dl ise 0,3-0,4 ü/kg 

dozunda orta etkili insülin tek doz olarak gece uygulanmalıdır. Açlık PG>120 mg/dl ve 

1. saat PG >200 mg/dl ise 0,7 ü/kg/gün karışım insülinin 2 dozda uygulanması; kontrol 

sağlanamayanlarda ise bazal-bolus tedavisi ile takip önerilmektedir (91). 

2.1.9.2.3.2.Oral Antidiyabetikler 

Oral antidiyabetik ajanların fetal ve maternal hipoglisemiye neden olabilecekleri 

veya fetal anomalilere yol açabilecekleri için gebelikte kontrendike olduğu 

bilinmektedir. Son çalışmalarda farmakolojik tedavide metformin ve gliburidin 

güvenilir ve kabul edilebilir alternatif ajanlar olabileceği düşünülmüştür (92). 

Gliburid  

 Çalışmalarda insan plasentası modelleri kullanılmış, gliburidin plasentadan 

geçişinin yok sayılabilecek kadar az olduğu görülmüştür (93). Glukoz düzeylerini 

düşürmede ve gebeliğin olumsuz sonuçlarını azaltmada insülinler ile benzer etkinliğe 

sahip olduklarıda çalışmalarda gözlenmiştir (94, 95). Gliburid insülin salgılanmasını 

artırır ve glukoz toksisitesini kırarak insülin direncini azaltır. Etkisi yaklaşık 4 saatte 

başlar ve 10 saat kadar da devam eder. Başlama dozu 2,5 mg ve sabah alınır. Hedef 

glukoz düzeyleri sağlanamazsa, doz 5 mg’a çıkartılır. 3-7 gün sonra da 5 mg akşama 

eklenir. Hedef değerler sağlamak için 5 mg’lık doz artışları ile günlük maksimum 20 

mg dozuna kadar çıkartılabilir. Eğer bu dozlara rağmen glisemik hedefler sağlanamazsa, 

tedaviye bazal insülin eklenir veya oral antidiyabetikler kesilir ve insülin tedavisine 

başlanması önemlidir (96, 97). Yalnızca insülin tedavisini reddeden ve medikal 

beslenme tedavisi ile glisemik kontrolü sağlanamayan orta-hafif derecede hiperglisemisi 

olan gebelerde kullanılabilir (98). Son zamanlarda yapılan bir metaanalizde, gliburid ile 
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neonatal hipoglisemi ve makrozomi risklerinin insülinden daha fazla olduğu tespit 

edilmiştir (99).  

Metformin 

 Metformin plasentayı geçebilir ve fetal fizyolojiyi direk olarak etkileyebilir. 

Metformin ile ilgili çalışmalarda konjenital anomali sıklığında artış gösterilememiştir. 

İnsülin duyarlılığını Adenozin monofosfat kinaz enzimini aktive ederek artırır. 

Metforminin GDM tedavisinde insülin ile benzer gebelik sonuçları sağladığı fakat kilo 

artışında azalma ve daha az maternal hipoglisemi ile ilişkili olduğunu gösterilmiştir 

(100). Fakat bazı küçük, retrospektif kohort çalışmalarda preeklampsi ve perinatal kayıp 

oranlarını artırdığı yönünde bulgular olduğu da gösterilmektedir (101).  ADA, gebelikte 

oral ajanlara maruz kalan çocukların uzun süreli takip verilerinin az olması nedeniyle, 

GDM tedavisinde sadece insülin kullanımını tavsiye etmektedir.  Amerikan Obstetrik ve 

Jinekoloji Derneği (AOJD) önerisi ise metformin ve gliburidin tedavide 

kullanılabileceği yönündedir (83, 102). Her iki ilaç içinde gebelik sırasında kullanımı 

açısından Food and Drug Administration (FDA) onayı yoktur. 

Diğer Antihiperglisemik Ajanlar:  

Tizolidinedion, alfa glukozidaz ya da DPP4 (dipeptidil proteaz 4) inhibitör 

tedavisinin gebelikte kullanımı henüz araştırılmaktadır. 

2.1.10. Doğum  Sırasında Tedavi 

Doğumdan önce ve doğum sırasında iyi glisemik kontrol erken fetal komplikasyonların 

azaltılmasında çok önemlidir. Diyet ile takip edilen gebelerde, doğum sırasında IV salin 

infüzyonu 100-150 cc/st hızında verilmeli ve düzenli glukoz monitörizasyonu tavsiye 

edilmektedir. Farmakolojik tedavi uygulanan gebelerde ise, saatte 1-2 ü/st kısa etkili 

insülin IV infüzyon ile birlikte %5 dekstroz veya salin infüzyonu 100-150 cc/st hızında 

IV verilebilir. Saatlik kan glukozu takibi ile 70-130 mg/dl arasında tutulması 

hedeflenmelidir (103). Doğum sonrası insülin direnci gerilediği için annenin glukoz 

metabolizması normale dönecektir ama bazı kadınlarda tanı konmamış aşikâr diyabeti 

olabileceğinden postpartum kan glukoz ölçümlerine devam edilmesi tavsiye edilir 

(104).  
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2.1.11. Postpartum Takip  

AOJD, ADA ve 5. Uluslarası Gestasyonel Diyabet Çalıştayı, GDM hikâyesi olan 

olguların uzun süreli takibi önerilmektedir (83, 105, 106). GDM öyküsü olan vakalarda 

doğumdan sonraki 6-12 haftalar arasında 75 g glukoz ile OGTT yapılması önerilir 

(106). Eğer bu değerlendirmede PG düzeyleri normal saptanırsa, 3 yıl sonra yeniden 

değerlendirilmelidir. Bozulmuş açlık glukozu veya bozulmuş glukoz toleransı varsa 

yılda bir kez diyabet taraması yapılması uygundur. Bu hastalar tıbbi beslenme 

tedavisine önem vermeli ve Tip 2 DM için yüksek riskli olduklarından, düzenli egzersiz 

yapmalı ve buna teşvik edilmelidirler (62, 107).  

GDM öyküsü olan tüm hastalar insülin direncini azaltmak amacıyla yaşam tarzı 

değişikliği yapmak üzere eğitilmeliler ve diyet-egzersiz programı ile kilo vermelidirler 

(62, 107). 

 İnsülin direncini arttıran ilaçlardan (glukokortikoid, nikotinik asit) mümkünse 

kaçınmalıdırlar (62, 107). 

Hiperglisemi belirtileri konusunda uyarılmalı ve ortaya çıkarsa doktora 

başvurması konusunda uyarılmalıdır (62, 107). 

Aile planlaması konusunda eğitim verilmelidir ve daha önceki gebeliklerinde 

GDM geliştiyse düşük doz östrojen-progesteron içeren oral kontraseptif ilaç kullanımı 

ile korunmaları önerilir. GDM hikâyesi olan anne adayları, planlanan gebeliklerinden 

önce değerlendirilmeli ve yeni bir gebeliğe uygun glukoz seviyeleri sağlandığında yeni 

gebeliğe müsaade edilmelidir (62, 107). 

GDM’nin takip eden gebelikte tekrarlama ihtimali % 30-69 oranındadır (108). 

Obezite, ilk gebelikte insülin kullanım ihtiyacının olması, yenidoğan bebeğin doğum 

ağırlığının yüksek olması ve gebelikler arasında annenin 2 kg’ın üzerinde kilo alması 

GDM tekrarı için risk faktörlerindendir (108).  

Tip 2 DM de açlık hiperglisemisinden önce tokluk hiperglisemisi gelişmektedir 

(107).  

Diyabet patogenezinde hastada önce postprandiyal hiperglisemi gelişir ve daha 

sonra hem postprandiyal hem de açlık hiperglisemisi ortaya çıkmaktadır (107).  

2.2. Adipositokinler  

Adipositokinler, doksanlı yılların başlarında, ailenin ilk keşfedilen üyesi olan “leptin” 

tanımlandığı zaman ortaya çıkarılan adipoz doku-türevi hormonların oluşturduğu 
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gruptur. Adipoz doku incelenmeden önce sadece bir mekanik bariyer ve enerji deposu 

bundan nedenlede vücuttaki pasif bir doku olarak düşünülmekteydi. Bu sebeple, 

araştırmalar lipitlerin biyokimyasal önemi ve termogenezde görevli kahverengi adipoz 

dokunun üzerinde odaklanmaktaydı (109). Önemli değişiklikler, Friedman grubunun 

1994 sonlarında leptini keşfi ile birlikte başladı. (110).  Bu keşiften sonra, adipoz doku 

araştırma konusu olmuş ve adipositokin ailesinin 20 civarında üyesi şimdiye kadar 

keşfedilmiştir. Adipoz doku tarafından salgılanan ve çeşitli metabolik fonksiyonlarda 

görev alan bazı adipositokinler Şekil 1 ve Tablo 7’ de verilmiştir (111, 112).  

Adipositokinler üç farklı grupta sınıflandırılır (113): 

1. Ağırlıklı olarak veya yalnızca beyaz adipoz dokunun yağ hücreleri tarafından 

üretilen hormonlar (örneğin adiponektin ve leptin).   

2. Beyaz adipoz dokuda üretilen hormonlar. Fakat adipositler üretimin tek 

kaynağı değildir ve yağ dokusundaki diğer hücrelerden de üretilebilir, örneğin 

bağışıklık sistemi hücrelerinden de üretilebilenler (örneğin resistin).  

3. Diğer dokularda veya organlarda da adipoz doku üretimiyle eş zamanlı olarak 

üretilen hormonlar (örneğin TNF-α). 

Adipositokinlerle başka bir sınıflandırması, bunların varsayılan fizyolojik 

rollerini yansıtmaktadır. Bu sınıflandırmaya göre, adipositokinler iki gruba ayrılabilir: 

"insülin direnci-indükleyen faktörler" resistin, TNF-α ve interleukin 6 gibi ve "insülin-

duyarlılığı olan faktörler" leptin, adiponektin ve son zamanlarda tanımlanan visfatin gibi  

(114).   

Adipositokinlerin; bağışıklık düzenlenmesi, vasküler fonksiyon ve adiposit 

metabolizması üzerindeki etkileri olduğu gibi insülin direnci, obezite, hipertansiyonun, 

metabolik sendrom da dahil olduğu bir dizi klinik semptomlarda ve dislipidemi 

patogenezinde önemli rolü bulunmaktadır (115). Metabolik sendrom, kardiyovasküler 

hastalık ve ölümün ana risk faktörlerindendir (116). Adipositokin salınımının, endotel 

ve vasküler fonksiyonları etkileme ve değiştirme yetenekleri; bağışıklık fonksiyonları 

üzerindeki değiştirici etkileriyle; obezite, hipertansiyon, ateroskleroz ile 

kardiyovasküler hastalıklar arasındaki ilişkinin mekanizmalarını da açıklayabilir (117, 

118).  
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Şekil 1. Adipoz dokudan salgılanan ve çeşitli metabolik fonksiyon gösteren bazı 

adipokinler (111) 
 IL-6;interlökin-6, VEGF; Vasküler Endotelyal Büyüme Faktörü, TNF-α; tümör nekrotik faktör-

alfa, LDL; Düşük yoğunluklu lipoprotein, ; alfa,  SAA3; Serum amyloid A-3, PXX; protein XX  

Tablo 7. Adipokinler ve Temel Etkileri   

ADİPOSİTOKİNLER ETKİSİ 
Hormon sensitif lipaz Lipid metabolizması 
Lipoprotein lipaz (LPL) Lipid metabolizması 
Retinol Binding Protein-4 (RBP-4) Lipid metabolizması, İnsülin direnci 
IL-6 İnflamasyon, ateroskleroz, insülin direnci 
TNF-α İnflamasyon, ateroskleroz, insülin direnci 
Adipsin Strese immün cevap 
Plazminojen Aktivatör İnhibitör–1(PAI-1) Vasküler hemostaz 
Anjiotensin  Vasküler hemostaz 
Peroksizom proliferatör-aktive reseptörler 
(PPAR-γ) 

Lipid metabolizması, inflamasyon ve vasküler 
hemostaz 

C-reaktif protein (CRP) İnflamasyon, ateroskleroz, insülin direnci 
IGF-1 Lipid metabolizması, insülin direnci 
Seks hormonları Lipid metabolizması, insülin direnci 
Leptin  Yemek alımı, üreme, anjiogenez ve immünite 
Adiponektin İnflamasyon, ateroskleroz ve insülin direnci 
Resistin İnflamasyon, insülin direnci 
Apelin İnsülin direnci 
Visfatin  İnsülin direnci 
LPL; Lipoprotein lipaz,  IL-6; interlökin-6, TNF-α; tümör nekrotik faktör-alfa, RBP-4; Retinol Binding 
Protein-4, PAI-1; Plazminojen Aktivatör İnhibitör–1, PPAR-γ; Peroksizom proliferatör-aktive reseptörler, 
CRP; C-reaktif protein 
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Son zamanlarda adipositokinler ile GDM ilişkisini araştıran çalışmalar 

artmaktadır.   

2.2.1. Çalışmada Kullanılan Adipositokinler 

2.2.1.1  Adiponektin  

Adiponektin, yağ dokusu tarafından sentezlenen ve 30 kDa büyüklüğünde olan; adipo 

Q, gelatin binding protein of 28 kDa (GBP28), adipocyte complement-related protein of 

30 kDa (Acrp30), ve adipose most abundant gene transcript 1 (apM1) olarak da bilinir. 

1990’lı yılların ortalarında keşfedilmiş bir plazma proteinidir (119).  Adiponektin 

adipoz dokudan salgılanır ve dolaşımda en yüksek düzeyde bulunur, metabolik 

sendromda kilit rol oynar (120). Sentezlendikten sonra biyoaktivasyonu için gerekli 

olan hidroksilasyon ve glikolizasyon aşamalarından geçmekte ve dolaşımda birkaç 

değişik izoformu bulunmaktadır:  

1. Düşük molekül ağırlıklı (LMW) trimer  

2. Orta molekül ağırlıklı (MMW) hekzamer  

3. Yüksek molekül ağırlıklı (HMW) oligomer  

Farklı adiponektin oligomerlerinin farklı biyolojik etkileri vardır. Özellikle 

insülin duyarlılığı ve antidiyabetojenik etkisi yüksek molekül ağırlıklı (HMW) izoformu 

ile ilişkilidir (121, 122). 

Adiponektin plazmada 2-30 μg/ml seviyesinde bulunur ve antidiabetojenik, 

antiaterosklerotik ve anti-enflamatuvar bir proteindir. Yağ hücresinden salınımı 

düzenleyen esas olarak insülindir. Bilinen en önemli görevi insulin duyarlılığının 

düzenlemesine katkıda bulunmaktır. Adipositler, adiponektinin en önemli kaynağı 

olmasına rağmen, obez insanlarda leptin gibi, adiponektin düzeylerinde artış 

olmamaktadır. Aksine, obezlerdeki adiponektin düzeyleri düşük ve anoreksiya nervozalı 

hastalarda yüksek olarak tespit edilmiştir. Tip 2 DM hastalarında adiponektin düzeyleri 

anlamlı olarak azalmıştır. İnsülin direnci durumu ile düşük adiponektin düzeyleri 

arasındaki bağlantı net değildir. Obez hastalarda “beyaz yağ dokusundan” salgılanan 

TNF-α adiponektin üretilmesini ve salgılanmasını baskılar (123).   

Diğer taraftan adiponektin de TNF-α üretim ve aktivitesini azaltır. Endotoksin 

indüksiyonu yapılan farelerde, adiponektin ile makrofaj kaynaklı TNF-α düzeyleri 

düşürülmüştür. Aynı zamanda, IL-1 reseptör antagonisti olması ve anti-inflamatuvar 

özelliğe sahip olan IL-10 indüklemesi ve IL-6’yı azaltması adiponektinin anti 
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inflamatuvar etkisini desteklemektedir. Endotelyal adhezyon molekülleri İnter Sellüler 

Adezyon Molekülü-1 (ICAM-I), Vasküler Hücre Adhezyon Molekülü-1 (VCAM-I) ve 

E-selektin ile ilişkisini inhibe eder ve TNF-α gibi inflamatuvar sitokinler ile ilişkiyi 

tetikler. Adiponektin, VCAM-1 ve ICAM-1 fonksiyonlarını anlamlı derecede azaltır. 

Ayrıca adiponektin, visfatin ve resistin gibi insülin duyarlılığını düzenleyen ve beyaz 

yağ dokusundan salgılanan çok önemli hormonların salgılanmasında önemli role 

sahiptir (124). 

Plazma adiponektin düzeylerinin VKİ, vücut yağ yüzdesi, açlık insülin 

konsantrasyonu, plazma trigliserit düzeyi, TNF-α ve leptin ile ters orantılı olduğu 

gösterilmiştir (125). 

Adiponektin karaciğerde insülin duyarlılığını arttırarak, yağ asidi 

serbestleşmesini azaltır, yağ asidi oksidasyonunu arttırır ve glukoneogenezi de inhibe 

ederek glukoz üretimini azaltır. İskelet kasına glukoz alımını arttırarak glukoz 

kullanımını ve yağ asidi oksidasyonunu uyarır. Glukoz klirensini arttırarak plazma 

glukoz düzeylerinde azalmaya yol açar. Haliyle adiponektin karaciğer ve kasta insülin 

duyarlılığını arttırıcı etkisi mevcuttur (Şekil 2) (126). Ayrıca antiinflamatur özelliği de 

vardır. Thiazolidinedione (TZD), adiposit diferansiasyonu ve birçok adiposit gen 

ekspresyonunu düzenleyen PPARγ’nın spesifik sentetik aktivatörüdür. İnsülin direnci 

olan tip 2 DM hastalarının TZD tedavisi ile plazma adiponektin seviyelerinin yükseldiği 

izlenmiştir. TZD’nin bu etkisini adiponektin geninin promotor aktivitesini arttırarak 

yaptığı gösterilmiştir (127). Adiponektinin ayrıca endotelyal NO yapımını artırarak ya 

da adezyon moleküllerinin ekpresyonunu  module etmek aracılığıyla vasküler koruyucu 

özelliği de mevcuttur (128).  

GDM’de serum adiponektin düzeyleri normal gebelere oranla daha düşük 

saptanmıştır (9, 121). Yüksek molekül ağırlıklı (oligomer) adiponektinin total 

adiponektine oranının doğum kilosunu belirleyen bağımsız bir değişken olduğu 

gösterilmiştir (129). GDM’de maternal dolaşımdaki adiponektin seviyeleri insülin ve 

açlık glikoz konsantrasyonları ile negatif bağıntı göstermektedir (Şekil 2) (130). 
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Şekil 2. Adiponektinin GDM patofizyolojisindeki rolü (131) 

TG; Trigliserit, FFA;  Serbest Yağ Asidi, GLUT-4; Glukoz Transporter-4, LPL; Lipoprotein lipaz, HSL; 

Hormon Sensitif Lipaz, TNF-α; Tümör Nekrotik Faktör-alfa,  LPL; Plesantal Lipoprotein lipaz 

2.2.1.2.  İrisin   

İrisin enerji metabolizmasını, beyaz yağ dokusunu kahverengi yağ dokusuna 

dönüşümünü indükleyen ve böylece kimyasal enerjiyi ısıya dönüştüren yeni keşfedilmiş 

egzersiz aracıklı bir miyokindir. Bostrom ve ark. Egzersizin PPAR-γ ko-aktivatör-1α 

(PGC-1α)’yı stimüle ettiğini açığa çıkarmıştır (131). PGC-1α kendi alt hedefi olan 

fibronektin tip 3 alan içeren 5 (FNDC5)’i upregüle eder ve sonrasında N-terminali 

kopar, 112 aminoasit peptidi olan irisin oluşur. İrisin Uncoupling protein 1 (UCP1) ve 

Cidea’nın mesajcı ribonükleik asit (mRNA) ekspresyonunu arttırarak öncelikle 

subkutan ve viseral yağ dokusunun kahverengileşmesine sağlar böylece termogenezi 

indükler. Ancak Wu ve ark subkutan yağlı dokunun sadece bir bölümünün -bej doku- 

klasik beyaz ya da kahverengi yağ dokusunun özelliklerini göstermediğini 

bildirmişlerdir (Şekil 3)  (132).  Kahverengi yağ dokusu termogenez için enerji sağlayan 

dokudur. Bu nedenle kahverengi yağ dokusunda mitokondrial yağ asit beta oksidasyon 
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enzim seviyeleri çok yüksektir (Şekil 3) (133). Vücutta kahverengi yağ doku miktarının 

artışı kilo kontrolünü ve enerji dengesinin korunmasını sağlamaktadır. Ayrıca beyaz yağ 

hücrelerinin proinflamatuvar özellikteki adipokin salınımının da azalmasını ve bu yol 

ile obeziteye bağlı gelişen kronik inflamasyonun baskılanmasını sağlamaktadır. 

Diyabet ve kardiovasküler hastalıkların patofizyolojisinde oldukça önemli rol 

oynayan insülin direnci ve kronik inflamasyonun kontrol altına alınabilmesinde PPAR 

gama co-aktivatörü olan PGC1 alfanın oldukça kritik bir önemi vardır. İrisin, PGC1 alfa 

aktivasyonu ile kas dokusundan salınan ve kas ile yağ doku arasında mesajcı rolü olan 

bir moleküldür. Yapılan bir çalışmada yeni tanı almış diyabetik hastalarda irisin 

düzeylerinin kontrol grubuna göre istatiksel olarak anlamlı olarak azaldığı bildirilmiştir 

(134). Gelecekte obezite ve obeziteyle ilişkili metabolik hastalıklarda irisin terapötik 

etkinlikte kullanılabilineceği öngörülmektedir.    

Obez erişkinler arasında, 10 hafta egzersiz antrenmanı, hasta FNDC5’in ve 

PGC-1 alfa ’nın mRNA ekspresyonunu arttırabilir ve dolaşımda irisini arttırabilir. 

Çalışmada, irisinin fiziksel aktivitenin bazı pozitif etkilerine katkıda bulunabildiğini de 

öne sürmüştür (10).  

GDM' li hastalarda irisinin araştırılması çoğu bilim adamının ilgisini çekmiştir. 

Yüksel ve ark. 20 GDM’li kadın ve 20 GDM’siz gebe kadından oluşan bir vaka-kontrol 

çalışması yapmıştır. Maternal serum irisin düzeyleri GDM’li kadınlarda doğum 

esnasında kontrollerle karşılaştırıldığında belirgin olarak daha düşükmüş, ancak kord 

kanı irisin düzeyleri belirgin farklı değilmiş (135).  Kuzmiki ve ark. serum irisin 

konsantrasyonlarının normal glukoz toleransına sahip hastalara nazaran GDM' lilerde 

belirgin olarak daha az olduğunu bulmuştur; fakat doğumdan 3 ay sonra bu belirgin fark 

kaybolmuştur (136). Ancak diğer iki çalışma ihtilaflı sonuçlar kaydetmiştir Elbert ve 

ark. GDM’li hastalarda dolaşan irisin düzeylerinin sağlıklı, gebe, gestasyonel yaş 

eşleştirilmiş kontrollere göre doğumdan sonra belirgin olarak daha yüksek olduğunu 

fakat gebelik boyunca değişmediğini bulmuştur (137). Piva ve ark. elektif C/S yapılan 

gebelerde çalışmıştır, obez ve GDM’li subjelerde açlık serum irisininin kontrollere göre, 

VKİ, lipid ve kan şekerine göre düzeltildikten sonra belirgin olarak daha yüksek 

olduğunu kaydetmiştir (138). 

Çalışmalardaki tutarsızlıklar, değişik popülasyonların çalışmalarda analiz 

edilmesine plazma irisin düzeylerini etkileyebilecek şekilde metabolik hastalıkları olan 

obez hastaların kapsanmasına bağlı olabilir.  
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Şekil 3. Egzersiz ile indüklenen PGC-1 ve irisinin yağ dokusu üzerine olan etkileri 
(139) 

PGC-1α; PPAR-γ ko-aktivatör-1α, FNDC5; Fibronektin Tip 3 Domain İçeriği 5, DNA; Deoksiribo 

Nükleik asit,  PPAR-γ; Peroksizom proliferatör-aktive reseptörler, O2; Oksijen, CO2; Karbondioksit,  

UCP1; Uncoupling protein 1 

2.2.1.3.  Visfatin  

Son yıllarda adipoz dokunun vücuttaki en büyük endokrin organ olduğu ve metabolik 

olarak aktif birçok hormon salgıladığı anlaşılmıştır. Adipokinler veya adipositokinler, 

adipoz doku tarafından üretilen hormonlardır. Adiponektin, leptin, rezistin, tümör 

nekrozis faktör-α (TNF-α), plazminojen aktive edici faktör-1 (PAİ-1), interlökin-6 (IL-

6) ve adipsin bunlardan birkaçıdır. Visfatin 2005 yılında bu listeye eklenen Fukuhara ve 

arkadaşlarının bulduğu yeni bir adipokindir (140). Obezlerde karın içindeki organların 

çevresindeki yağ depolanması ile ilgili çalışmalar ve adipokinlerin bulunması dikkatleri 

bu bölgeye çekmiştir. Metabolik sendromda visseral yağ doku artışı, TNF-α ve diğer 

proinflamatuar adipokinlerin sekresyonunun artışı, diğer yağ dokulardan salınan 

antidiyabetik ve antiinflamatuar adipokinlerin sekresyonunda azalma görülmektedir 

(140). Fukuhara ve arkadaşları, visseral ve subkutanöz yağ doku üzerinde çalışarak yeni 
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bir molekül elde etmişlerdir. Bu yeni molekül visseral yağ dokusunda fazla 

bulunmaktaydı. Visseral, fat ve insülin sözcüklerinden esinlenerek ‘‘vis-fat-in’’ ismi 

konulan bu molekülün aslında Pre B hücreleri koloni çoğaltıcı faktörü (PBEF) aynısı 

olduğu anlaşılmıştır (12, 140). Visseral yağ dokudan izole edilen PBEF ve diğer bir 

ifade ile visfatin 52 kD ağırlığındadır. Özellikle kemik iliği, karaciğer ve kas dokusunda 

eksprese edilir (12). Visfatin, insülinomimetik etkisini doza bağımlı olarak gösterir, 

plazma insülin seviyelerinden etkilenmez. İnsülinin kas ve yağ dokudaki glukoz 

transportu üzerine olan etkisine benzer etki yaparak; hepatik glukoz üretimini inhibe 

etmektedir (12, 140). İnsülinden farkı, insülin reseptörlerinin farklı alanlarını farklı 

yoldan aktive etmesidir. Hücre kültürü çalışmalarında visfatin tedavisinin adiposit ve 

miyositlerde glukoz alımını arttırdığı ve hepatositlerden de glukoz salınımını suprese 

ettiği gösterilmiştir (Şekil 4) (12, 140). Visfatin insülin reseptörlerine insülinle 

yarışmadan bağlanmaktadır. Her iki protein insülin reseptörüne farklı bölgelerden 

bağlanmaktadır (Şekil 4) (140). 

 

Şekil 4. Visfatin etki mekanizması  (141) 

P; Fosfor, MAPK; Mitogen-activated protein kinase, IRS1; Insulin receptor substrate 1, IRS2; Insulin 

receptor substrate 2, PI3K; Phosphoinositide 3-kinase, Akt; Protein Kinaz B 

 

Rekombinant visfatin, farelere akut olarak intravenöz (İV) uygulandığında, 

plazma glukoz seviyelerini 30 dakika içinde belirgin düşürmektedir. Obez farelerde, 

adenovirüs vektörü ile plazma visfatin seviyelerinin iki katına ulaşıldığında plazma 
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glukoz ve insülin konsantrasyonlarında düşmeye sebep olmuştur. Buradan visfatinin, 

insülin sinyalini insülinden farklı bir şekilde insülin reseptörü (İR) üzerinden aktive 

ettiğini göstermişlerdir (12). Bu durum doz bağımlıdır ve plazmadaki insülin 

seviyelerinde değişikliğe neden olmamaktadır. İnsüline dirençli obez farelere visfatin 

İV olarak verildiğinde plazma glukoz seviyelerinde belirgin düşme görülmektedir. 

Visfatinin etkisi insülin enjeksiyonundan sonraki etkiye benzemektedir (12). Visfatinin 

adiposit diferansiyasyonu üzerine olan etkisi de araştırılmış ve insülin gibi glukozdan 

trigliserid sentezini arttırarak ve yağ depolarından preadipositler içine trigliserid 

birikimini indüklediği görülmüştür (12, 140). Visfatin tedavisi, peroksizom proliferatör-

aktive edici reseptör gamma (PPAR-γ), yağ asit sentaz (FAS), diaçilgliserol- O -

açiltransferaz-1 (DGAT-1), adipoz P2 (aP2) ve adiponektin gibi adipoz belirteçleri 

kodlayan genlerin ekspresyonunu arttırır (12). Visfatinin insülin sinyali üzerindeki 

etkisi araştırılmış ve farelerde yapılan çalışmada karaciğerde İR, insülin reseptör 

substrat-1 (İRS-1) ve İRS-2’nin tirozin fosforilasyonunu indüklediği gösterilmiştir. Bu 

etkisi de insüline benzemektedir. Bunların yanı sıra insülin ve visfatin arasında bazı 

farklılıklarda vardır. Plazma visfatin düzeyi açlık veya beslenme durumuna göre 

değişiklik göstermez; ancak plazmadaki düzeyi, açlık halinde insülinin % 10’u, tokluk 

halinde ise % 3’ü kadardır (12, 140). Visfatin, plazma glukozunu düşürmede fizyolojik 

rol almakta ancak düşük konsantrasyonlarda bulunmasından dolayı dağılım da küçüktür 

(12). İnsülin ile ilgili diğer biyolojik etkilerde özellikle metabolik sendromdaki visseral 

yağ dağılımı üzerine olan etkileri ile diyabet tedavisinde gelecek vaat edecek gibi 

görünmektedir (12, 140). Haider ve arkadaşları yaptıkları çalışmada, visfatin 

konsantrasyonlarının sağlıklı nonobez kişilerde visseral yağ doku miktarı ile korele 

olduğunu bulmuşlardır. Morbid obezlerde kilo verdikten sonra daha önce yüksek olarak 

bulunan visfatin konsantrasyonları azalmaktadır. Visfatin konsantrasyonları kan glukoz 

ve insülin seviyelerinden etkilenmektedir. Aynı çalışmada, visfatinin dinlenme anında 

salındığı gösterilmiştir. Bazal plazma visfatin konsantrasyonları, hiperinsülinemi veya 

somatostatinden etkilenmemektedir. Hâlbuki insülin klemp tekniğinde ise pankreatik 

insülin ekskresyonu baskılanmaktadır. Buna karşın hiperglisemi, visfatin 

konsantrasyonlarını arttırmakta bunu da hiperinsülinemi veya somatostatin 

önlemektedir (142). Adiposit kültürlerinde visfatin salınımı üzerine glukozun çok az bir 

etkisinin olduğu, ortamda insülin varlığında ortaya çıktığı ve insülin reseptörleri bloke 

olduğunda bu etkinin tamamen kaybolduğu görülmüştür. Visfatin seviyesi glukoz 
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homeostaz belirteci olarak değerlendirilebilir. Bu konu visfatin ekspresyonu ve 

salınımının obezlerde ve Tip 2 DM’lilerde artmış olduğunun gösterilmesi ile 

desteklenmiştir. Bu tip bireylerde plazma konsantrasyonları sağlıklı gençlerden daha 

yüksektir. Gençlerde bu düzey <1,0 ng/ml olarak bildirilmekle beraber yaşlı bireyler 

için herhangi bir referans olmadığı gibi yaşla arttığı bilinmektedir (142). Başka bir 

çalışmada ise Tip 2 DM ve nondiyabetiklerde plazma visfatin, adiponektin ve rezistin 

düzeyleri ölçülmüş ve komplike olmamış Tip 2 DM’lilerde visfatin düzeylerinin 

yüksek, adiponektin düzeylerinin düşük ve resistin de ise fark olmadığı bulunmuştur 

(143).  

İnsülin direnci, obezite, inflamasyon, kardiyovasküler hastalıklar ve 

adipositokinlerin sekresyonu ile ilişkili bir olaydır (144). Mastorakos ve arkadaşları ise 

obez olmayan normal gebelerde insülin rezistansı ile adipositokinlerin ilişkisini 

araştırırken gebelik 1. trimestirden 3. trimestire doğru ilerlerken, insülin rezistansında 

ilerleyici bir artış ve insülin sensitivitesinde ise azalma olduğunu göstermişlerdir (145). 

1. ve 2. trimestir arasında, annenin plazma visfatin konsantrasyonları ß hücre 

sekresyonu indekslerine paralel olarak artmaktadır. Visfatin düzeyi ile 1. trimestirde yağ 

kitle yüzdesi, kalça çevresi arasında negatif korelasyon vardır ve bu negatif korelasyon 

2. ve 3. trimestirde kaybolmaktadır. Bu durum insülin rezistansının gebeliğin 

ilerlemesiyle visfatin seviyesindeki artışla kısmen kompanse olduğunu 

düşündürmektedir. 1. ve 2. trimestirdeki visfatin konsantrasyonu 2. trimestirdeki insülin 

sensitivite indeksinin (ISI) belirtecidir. Total vücut yağı yüzdesi ile negatif birlikteliği 

vardır. Visfatin ile ISI arasındaki birlikteliğin 2. trimestirden sonra değişmesi plasenta 

gibi adipoz doku dışında başka bir dokudan visfatin üretimine bağlı olabileceğini 

düşündürmektedir (145). Krzyanowska ve arkadaşları, GDM’de visfatinin yerini 

değerlendirmek için GDM’li gebeler ve sağlıklı gebe kontrol gruplarıyla çalışma 

yapmışlardır (144). Bu çalışma GDM ve sağlıklı kontrol grubunda visfatin ile yapılan 

ilk çalışmadır. Visfatin seviyesi gebelik boyunca ve GDM’li hastaların doğumundan 2 

hafta sonra da yüksek bulunmuştur. Aynı çalışmada açlık plazma glukozu, insülin, 

insülin direnci ve VKİ ile visfatin arasında herhangi bir ilişki bulunamamıştır (144). 

Visfatin, insan plasenta dokusunda, amniotik epitel, mezenkimal hücreler, 

koryonik sitotrofoblastlar ve parietal desiduadan eksprese edilmektedir. İnflamatuar 

sitokin olan TNF-α plasenta hücrelerinde, visfatin ekspresyonunu arttırmaktadır. 

Koryonik inflamasyon, TNF-α konsantrasyonunun yüksekliği GDM’li kadınlarda 
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mevcuttur. Buna göre GDM’de plasenta kaynaklı visfatin yüksekliği olduğu, deneysel 

çalışmalarla gösterilmiştir (144). GDM’li kadınlarda visfatin konsantrasyonunun 

yüksekliği hedef dokuda visfatin etkisinin bozulmasını, biyosentezin disregülasyonunu 

veya hiperglisemiye cevabı yansıtabilir. Hamilelik sırasında visfatindeki artış bu 

faktörlerin saldırganlığına neden olabilir (144). Doğum sonrası insülin seviyesi azalır ve 

glukoz metabolizması normale döner fakat visfatin seviyelerinin yüksek seyretmeye 

devam etmesi, insülinden farklı bir yolla yönetildiğini düşündürmektedir. İnflamatuar 

stimuluslar, IL-1ß veya TNF-α nötrofillerde visfatin ekspresyonunu indüklemektedir. 

Doğum olayı da inflamatuar bir olay olup, interlökin seviyeleri artmıştır. Doğum sonrası 

GDM’li kadınlarda inflamatuar belirteçler GDM olmayan kadınlardan yüksek düzeyde 

bulunmuştur (144).  

2.2.1.4. Resistin 

Resistin sisteinden zengin 12,5 kDa ağırlığında bir adipokindir. Antidiyabetik ilaç 

TZD’lerin mekanizması araştırılırken bulunmuştur. İnsanda 19. kromozomda olduğu 

tespit edilmiştir. Resistin, “resistin like molecules” (RELM) denilen bir protein ailesine 

aittir. Obezite ve tip 2 DM ile bağlantılı periferik sinyal molekülü olan yeni bir 

polipeptit bir hormondur (146).  

Resistin ekspresyonunu yaşlanma, hiperglisemi, GH, steroid hormonlar ve 

nöropeptit-Y arttırırken, açlık, insülin, somatotropin, tiroid hormonlar, endotelin-1 (ET-

1), “peroxisome proliferator-activated receptor-γ” (PPARγ) ise azaltmaktadır. IL-6, 

TNF-α, lipopolisakkaritler ve cinsiyetin arttırıp arttırmadığı konusunda tartışmalı 

bilgiler vardır (Tablo 8) (146). 

Tablo 8. Resistin ekspresyonunu arttıran ve azaltan faktörler 
Resistin ekspresyonunu 

arttıran faktörler 

Resistin ekspresyonunu 

azaltan faktörler 

Tartışmalı etkisi olan faktörler 

Büyüme hormonu Açlık IL-6 

Hiperglisemi İnsülin Cinsiyet 

Steroid hormonlar Tiroid Hormanlar TNF-α 

Nöropeptit-Y Somatotropin Lipopolisakkarit 

Yaşlanma Endotelin-1, epinefrin,  PPAR-γ  

TNF-α; Tümör Nekrotik Faktör-alfa, PPAR-γ ; peroxisome proliferator-activated receptor-γ, IL-6; 

İnterleukin-6, 
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Kemirgenlerde resistin üretiminin yağ dokusuna özgü olduğu gösterilmişken 

insanlarda resistin sadece yağ dokuya özgü olmadığını insanlarda asıl kaynağının 

makrofajlar olduğu tespit edilmiştir (147). Adipositler, mononükleer hücreler, kas 

hücreleri, plasenta ve pankreas adacık hücrelerinde de resistin sentezlenebilmektedir 

(148-151).   

Resistinin, insan makrofajlarında sentez edildiğinin tespit edilmiş olması 

inflamatuar durumlarla ilişkisi olduğu ileri sürülmektedir. Resistin, damar duvarında 

“İntercellular Adhesion Molecule-1” (ICAM-1) ve “Vascular Cell Adhesion Molecule-

1” (VCAM-1)  gibi adezyon moleküllerinin üretimini arttırdığından vasküler endotel 

hücrelerinde direkt proinflamatuar etkiye sahip olduğu düşünülmektedir (Şekil 5) (152).  

Resistinin glikoz metabolizmasına etkili insülin antogonisti gibi çalışan bir 

hormon olarak görev yaptığı düşünülmektedir. İnsanlarda resistinin hücresel düzeyde 

iki önemli etkisi olduğu; birincisinin direkt olarak insan adipositlerinde farklılaşmayı 

engelleyerek obezite ile beraber DM gelişimine katkıda bulunduğu, diğerinin ise 

abdominal deri altı yağ dokusunda resistin mRNA düzeyinin yüksekliğine bağlı olarak 

insülin direncine yol açtığı iddia edilmektedir. Ancak tip 2 DM ve insülin direnci 

üzerine etkileri tartışmalıdır (153). Yapılan bir çalışmada serum resistin seviyesi ile 

insülin direnci arasında korelasyon olmadığı gösterilmiştir (14).  

Resistin insan plasentasından da salgılanır ve gebelik ilerledikçe serumdaki 

miktarı artar, üçüncü trimesterde en yüksek seviyeye ulaşır (149). Resistin seviyelerinin 

artması, geç gebelik döneminde ortaya çıkan azalmış insülin duyarlılığı ile ilişkili 

olduğu ve fetüs gelişimini kontrol ettiği düşünülür. Bu nedenle gebelik boyunca insülin 

direncinde rol oynadığı düşünülmektedir (154). Bununla birlikte GDM’de ve 

postpartum dönemde serum resistin seviyelerindeki değişim net olarak 

aydınlatılamamıştır. Yapılan çalışmalarda serum resistin seviyelerinin 2. ve 3. 

trimesterde GDM’de normal gebelere oranla daha yüksek olduğu bulunmuş ve GDM’de 

doğum öncesi anlamlı olarak yüksek olan serum resistin seviyelerinin doğumdan sonra 

düştüğü izlenirken bazı çalışmalarda da doğum sonrası da yüksek bulunmuştur (155, 

156). Sonuç olarak resistin ile obezite, insülin direnci, diyabet gibi durumlar arasında 

kesin bir ilişki ortaya konmuş değildir. 
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Şekil 5. Resistinin patofizyolojisi 

VEGF;  vascular endothelial growth factor, ET-1; endothelin-1, IL; interleukin, ICAM-1; intercellular 

adhesion molecule-1, MCP-1; monocyte chemotactic protein-1, TNFα; tumor necrosis factor α, NF-κB; 

nuclear factor-kappa, VCAM-1; vascular cell adhesion molecule-1 

2.2.1.5.  C-reaktif  Protein 

CRP, 206 aminoasitten oluşan beş eşit alt birimden oluşan 125000 molekül ağırlıklı bir 

proteindir. Bu şekilde beş alt üniteden oluştuğu için bu proteine pentraksinler de 

denilmektedir Bu ünitelerin, her biri birbirine non-kovalent olarak bağlıdır (Şekil 6) 

(157). Bu protomerlerin her biri, siklik pentamerik simetrik yapıda olup, halka şeklinde 

bir konfigürasyona sahiptir. Her bir ünitenin, kalsiyum iyonuna ve fosfokolin 

rezidülerine yüksek afinitesi bulunmaktadır. Bundan dolayı, CRP‟nin bu aktif yerleri, 

modifiye olmuş ve olmamış plazma lipoproteinlere, fosfolipidlere ve ilgili bileşiklere, 

küçük nükleer ribonükleoprotein partiküllerine, glikanlara ve mantar, parazit, bakteri 

gibi diğer mikroorganizmalara bağlanmasını sağlamaktadır. Bunların yanı sıra, hasara 
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uğramış hücre artığındaki fosfokolin ve fosfolipitlere bağlanmaktadır (158). Akut faz 

proteinler sınıfına ait olan bu molekül, doku hasarı ve infalamasyona yanıt olarak tümör 

nekrozis faktör-α (TNF-α) ve interlökin-6 (IL-6)’nın stimülasyonu sonucu karaciğerden 

salınır ve inflamatuar aktivitenin devamına yardım eder. Bağışıklık sisteminin 

Kompleman bileşeni 1q (C1Q) komplemant parçasını etkinleştirmek için, makrofajlar 

ve yağ hücreleri tarafından aktive olunan CRP, ölü veya ölmekte olan hücrelerin 

yüzeyindeki fosfokoline bağlanmaktadır. CRP, zarar görmüş olan hücrelerin yüzeyinde 

eksprese olan fosfokoline ve bunun yanı sıra bakteri, parazit ve mantarlarda üzerinde 

mevcut olan monosakaritlere ve polisakaritlere bağlanmaktadır (159). Pnömokokların C 

polisakkaritine bağlanma yeteneği nedeniyle C -reaktif protein olarak adlandırılır. CRP 

inflamasyonun nonspesifik göstergesi olmasının yanı sıra enfeksiyon, malignite ve 

otoimmün hastalıklar gibi birçok durum bu proteinin düzeyinde artışa yol açar (16).  

 

 

Şekil 6. Şerit diyagram şeklinde CRP‟nin moleküler yapısı 

İlgili gen, kromozom 1 üzerinde bulunmakta olup; değişik CRP seviyelerine 

sahip üç adet polimorfizm tanımlanımlanmıştır  (160, 161). Henüz tanımlanmamış olsa 

da, genotip spesifik risk gruplaması, gelecekte kardiyovasküler risk taşıyan kişilerin 

saptanmasında kullanılabileceği öne sürülmektedir (162). 

CRP seviyeleri düşük olan bireylerle kıyasla, 3 mg/L’den büyük olan bireylere 

göre diyabet gelişme riski 4-6 kat daha düşüktür. Bu protein diyabet, obezite, kalp 

hastalıkları ve kronik inflamatuar aralarındaki ilişkiyi gösteren biyobelirteçtir (163).  
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Sağlıklı yetişkin bireylerde, gün içerisinde plazma düzeyi sabit olup, çok az 

değişiklik göstermektedir. Bu kişilerde ortalama serum CRP konsantrasyonu 1 

mg/L’dir. İleri yaşla birlikte CRP’nin normal kişilerde değeri 2,0 ml/L’ye çıkar. CRP 

kadınlarda erkeklerden biraz daha yüksektir. Sağlıklı insanların %90’nında CRP<3,0 

mg/L olarak tespit edilmiştir (164). CRP düzeylerinin, yaş ile pozitif korelasyon 

gösterdiğini, daha ileri yaşlarda normal kişilerde bu seviyenin ise artarak 2,0 mg/L'ye 

kadar çıkabileceği bildirilmektedir (165). Ayrıca kadınlara kıyasla, bu seviyenin 

erkeklerde biraz daha yüksek olduğu yayında bildirilmektedir (166). Sağlıklı bireylerin 

hemen hemen çoğunda CRP<3,0 mg/L olarak verilmektedir. CRP, normal bireylerde bu 

kadar düşük düzeylerde iken, herhangi bir inflamasyon durumunda CRP>500 mg/L gibi 

yüksek düzeylere çıkabilmektedir. Bazen bu artış 10.000 kattan fazla olmaktadır (167). 

Doku hasarı ve inflamatuardan sonra serum CRP düzeyi kısa sürede yükselmeye 

başlayıp, 48 saat sonra en yüksek seviyeye ulaşır. Bu akut faz reaktanın yarı ömrü 19 

saat olup, inflamasyon bittikten sonra düzeyi 3-7 günde tekrar normal düzeye 

inmektedir. Dolaşımdaki CRP’nin hemen hemen tamamı hepositlerden salgılanır (168).  

Son zamanlarda, CRP’nin lipozom ve lipoproteinlere de bağlandığı, böylece 

LDL ve VLDL’nin yapısına girdiği ileri sürülmektedir (169). Yine, CRP’nin okside 

LDL ve fosfolipidlere bağlandığı, ancak bunların doğal formlarına bağlanmadığı 

gösterilmiştir (170). 

CRP’nin "proaterojenik" özelliğinin olduğu bildirilmektedir. Örneğin, CRP’nin 

endotel hücrelerini uyararak, adezyon moleküllerinin (adezyon molekülü-1, vasküler 

adezyon molekülü-1), selektinlerin ve monosit kemotaktik protein-1’in ekspresyonunu 

artırdığı (171, 172); ayrıca endotelial nitrik oksid (NO) sentezini baskıladığı ve NO 

sentaz mRNA’sını destabilize ettiği bildirilmektedir (173). Nekrotik ve apoptotik doku 

hücrelerininin temizlenmesini sağlayarak, hasarlı dokunun işlev ve yapısının onarımına 

katkı sağlamaktadır. Ancak, bağışıklığın diğer elemanları gibi faydalı etkilerininin yanı 

sıra zararlı etkileri de vardır. Bundan dolayı, CRP, son zamanlarda aterogenez ve 

miyokard infarktüsünde doku hasarı ile sıkça ilişkilendirilmektedir (174, 175).  

CRP laboratuvarda, doku hasarını gösteren duyarlı kalitatif ve kantitatif test 

olarak yaygın şekilde kullanılmaktadır. Doku hasarının oluş nedenini ve hastalığın 

etyolojisini belirtmeyen nonspesifik bir testtir. Doku hasarı ile giden sistemik lupus 

eritamatozus (SLE) gibi bazı hastalıklarda CRP yeterli yükselme göstermeyebilir. 

Ancak ciddi enfeksiyonların oldukça güvenilir bir indikatörüdür (176). 
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CRP uzun zamandır bilinen en duyarlı akut faz reaktanlarından biridir. Plazma 

düzeyi myokard infarktüsü, travma, stres, enfeksiyon, inflamasyon, neoplastik 

proliferasyon ve cerrahi sonrası dramatik olarak artar. CRP’nin belirlenmesi organik 

hastalıkların taranmasında, inflamatuvar hastalığın aktivitesinin değerlendirilmesinde, 

lösemi, cerrahi sonrası veya SLE de araya giren enfeksiyonların plazma düzeyinde 

sekonder artış saptanmasında ve bakteriyolojik inceleme için örnek alınımının güç 

olduğu neonatal septisemi ve menenjit takibinde klinik olarak yararlıdır (177).  

CRP’nin mevsimle, diürinal ritimle, açlık veya toklukla düzeyi değişmez. Ayrıca 

CRP’nin ölçümü immünglobulin seviyelerinden, eritrositlerin şekil ve sayısından ve 

renal fonksiyonlardan etkilenmez. Ancak karaciğer yetmezliği olanlarda karaciğerden 

sentezlendiğinden beklenenden daha az yükselebilir (178).  

Yapılan çalışmaların, açlık glukozun CRP düzeyi ile kuvvetli pozitif ilişkili 

olduğu ve bozulmuş glukoz toleransı olan olgularda da CRP düzeylerinin belirgin 

yüksek olduğu gösterilmiştir (17).   

CRP; diyabet, metabolik sendrom ve obezite de hs-CRP olarak değerlendiren 

çalışmalarda diyabet (179, 180) ve metabolik sendromda (181) klinik olarak prognostik 

bilgiler vermektedir. Obezitede, adipoz dokudan salgılanan IL-6’ın  hs-CRP’ nin 

artışına neden oluğu ileri sürülmektedir (182, 183).  
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3. GEREÇ VE YÖNTEM 

Bu çalışma Kahramanmaraş Sütçü İmam Üniversitesi (KSÜ) Tıp Fakültesi İç 

Hastalıkları Anabilim Dalı, Endokrinoloji ve Metabolizma Hastalıkları Bilim Dalı’nda 

prospektif olarak yapıldı. Çalışma öncesinde tüm hastalara çalışma ayrıntılarını içeren 

bilgilendirilmiş onam formu verildi ve rızası alınan hastalar çalışmaya dâhil edildi. 

Çalışma KSÜ Etik Kurulu’nun 14.04.2018 tarihli ve 12 sayılı kararı ile onaylandı. 

3.1. Çalışma Dizaynı ve Hastalar 

Çalışmamıza, 2018-2019 yılları arasında KSÜ Tıp Fakültesi Endokrinoloji ve 

Metabolizma Hastalıkları Bilim Dalı poliklinik ve kliniğinde; Kadın Doğum 

Hastalıkları poliklinik ve kliniğinde takip ve tedavisi yapılan ve gönüllü katılım 

formunu dolduran gebeler dâhil edildi. Çalışmaya Gestasyonel Diyabetes Mellitusu olan 

50 hasta ve sağlıklı 50 gebe birey alındı.  

Gebelerin yaş, boy, kilo, vücut kitle indeksi (VKİ), gebelik haftası, özgeçmişi, 

sigara kullanımı sorgulandı. 

Hasta dosyalarından, glukoz, kan üre azotu (BUN), kreatinin, sodyum, 

potasyum, kalsiyum, albümin, alanin aminotransferaz (ALT), düşük dansiteli 

lipoprotein (LDL), trigliserit, tam kan sayımı, tiroid stimulan hormon (TSH), serbest 

tiroksin (sT4), 25 OH D vitamini, hemogram ve HbA1C rutin tetkiklerinde 

değerlendirildi. Gebelerin rutin tahlileri için açlık sırasında alınan kan örneklerinden 

4ml kadar da jelli tüplere alınarak adiponektin, irisin, visfatin, resistin ve C-reaktif 

protein (CRP) parametreleri alınan kan örneklerinin santrfüjü sonucu elde edilen plazma 

örnekleri -80 oC de çalışma anına kadar saklandı. 

3.2. Çalışmaya Kabul ve Dışlama Kriterleri 

Hasta grubu olarak; 24-28. gebelik haftasından sonra araştırmaya katılmaya gönüllü 

Gestasyonel diyabet mellitus tanısı olan, 18-45 yaş arası hastalar alındı. Kontrol grubu 

olarak; 24-28 gebelik haftasında, araştırmaya katılmaya gönüllü olan, yapılan OGTT 

sonucu normal sınırlarda olan 18-45 yaş arası gebeler dâhil edildi. 

18 yaşından küçükler, 45 yaşından büyükler, 24-28. gebelik haftasından öncesi, 

karaciğer veya böbrek yetmezliği olanlar, tiroid fonksiyon bozukluğu olanlar, daha 
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öncesinden tip 1 veya tip 2 DM tanısı olanlar ve sigara kullanımı olanlar çalışmaya 

alınmadı. 

3.3. Laboratuvar Analiz 

Rutin olarak bakılan hastane veri sistemde kayıtlı olan böbrek fonksiyon testleri (BUN, 

kreatinin), karaciğer fonksiyon testi (ALT), elektrolitler (sodyum potasyum, kalsiyum), 

albümin, lipid profili (LDL, trigliserit ), tiroid fonksiyon (TSH, ST4, ), 25 OH vitamin 

D, hemogram ve HbA1c testlerinin verileri kullanıldı 

Çalışmamızda, rutin biyokimyasal ve hormonal tetkikler için kanlar, 8-10 saat 

açlık sonrası, sabah, antikoagülansız, jelli, sarı kapaklı tüplere alındı. Biraz oda ısısında 

bekletildikten sonra, 4000 rpm’de (dakikadaki devir sayısı) 5 dakika santrifüj edildi. 

Santrifüj sonrası oluşan serumlar, rutin biyokimyasal ve hormonal tetkikler için 

kullanıldı. Lipid profili, Advia 1800 cihazı kullanılarak, spektrofotometrik yöntemle 

KSÜ Tıp Fakültesi Merkez Biyokimya Laboratuvarında, bekletilmeden çalışıldı. 

Kreatin, alanin aminotransferaz, lipid profili (LDL, trigliserit) biyokimya 

analizörü ve ticari kit (Siemens, Advia 1800 Chemistry System, Germany) kullanılarak 

spektrofotometrik metodla ölçüldü. HbA1c, High liquid pressure chromatography 

(HPLC) cihazı ve ticari kit (BioRad D-10 Hemoglobin Testing System, France) 

kullanılarak HPLC metoduyla ölçüldü. TSH, sT4 hormon analizörü ve ticari kit 

(Siemens, Advia Centaur XP System, Germany) kullanılarak kemiluminesans metodla 

KSÜ Tıp Fakültesi Biyokimya Laboratuvarında ölçüldü. 

Önkoldan normal düz tüpe alınan kan örnekleri laboratuar ortamına getirilerek 

2500 rpm’de 15 dakika santrifüjleme işlemine tabii tutularak serumları ayrıldı. Ayrılan 

serumlar -80 oC de çalışma anına kadar saklandı. Çalışma zamanında çözdürülen serum 

örneklerinde manuel olarak Eliza yöntemi kullanılarak çalışma yapıldı. Kullanılan Eliza 

okuyucu Thermo Scientific (ABD) marka idi. Serum resistin (CV: % 7,8) ve adipokin 

(CV: % 7,6)   düzeylerinin ölçümünde hazır kit olarak Boster Biological Technology 

Philadelphia (USA), Serum fibronektin (irisin) (CV: % 10,0) ve Visfatin  (CV: % 10,1) 

düzeylerinin ölçümünde ise Wuhan USCN Business Co. Ltd. Zhenhua (Çin) kitleri 

kullanılmıştır. Hesaplamalar Kit içindeki standartlardan oluşturulan standart eğriyle 

bilinmeyen örneklerin kıyaslanması ile olguların sonuçları hesaplandı. 
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3.4. İstatistik Analiz 

Çalışmada elde edilen bulgular değerlendirilirken, istatistiksel analizler için SPSS 

(Statistical Package for Social Sciences) for Windows 25 programı kullanıldı. Çalışma 

verileri değerlendirilirken tanımlayıcı istatistiksel metodların ortalama standart sapma 

(ort±std) yanısıra niceliksel verilerin karşılaştırılmasında normal dağılım gösteren 

parametrelerin gruplar arası karşılaştırmalarında student t-testi, kullanıldı. Parametreler 

arasındaki ilişkilerin incelenmesinde ise pearson korelasyon testi kullanıldı. P değeri 

≤0,05 istatiksel olarak anlamlı kabul edildi. 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 



41 

 

4. BULGULAR 

 

Çalışmamıza 50 GDM ve 50 sağlıklı gönüllü gebe kontrol grubu toplam 100 gebe dâhil 

edilmistir.  

4.1. Grupların Demografik Özelliklerinin Karşılastırılması 

Çalışmaya 50 gestasyonel diyabeti olan ve 50 sağlıklı olmak üzere 100 gönüllü gebe 

kadın dâhil edildi.  

Her iki grup arasında yaş ortalamaları açısından istatistiksel anlamlı bir fark 

saptanmadı (p=0,062). GDM ve sağlıklı gebelerin VKİ’leri karşılaştırıldığında 

istatistiksel olarak anlamlı fark saptandı (p<0,001). Vakaların demografik özellikleri 

tablo 9’ da belirtilmiştir. 

Tablo 9. Vakaların demografik özelliklerinin karşılaştırılması 
Değişkenler Gruplar n (Sayı) Ortalama±Standart 

Sapma 

f p 

Yaş (yıl ) Hasta 50 31,88±5,81 0,390 0,062 

Kontrol 50 29,36±5,71   

Boy (cm) Hasta 50 158,88±5,38 1,338 0,012* 

Kontrol 50 162,23±6,18   

Kilo (kg) Hasta 50 82,56±13,37 0,056 0,003* 

Kontrol 50 73,36±12,03   

VKİ (kg/m² ) Hasta 50 32,71±5,42 1,449 0,000* 

Kontrol 50 27,82±4,12   

VKİ; Vücut kitle indeksi 

*İstatiksel olarak anlamlı 

4.2. Grupların Hemogram, Biyokimyasal ve Hormonal Veriler Açısından 
Karşılastırılması 

Hasta grubunda hemoglobin (HBG) düzeyi 11,70±1,13 g/dL iken kontrol grubunda 

11,99±1,24 g/dL idi. İki grup HBG değerleri açısından karşılaştırıldığında aradaki fark 

istatistiksel olarak anlamlı değildi (p=0,274). 
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Hasta grubunda Ortalama Eritrosit Hacmi (MCV)  düzeyi 83,61±6,12 fL iken 

kontrol grubunda 86,61±5,49 fL idi. İki grup MCV değerleri açısından 

karşılaştırıldığında aradaki fark istatistiksel olarak anlamlı kabul edildi (p=0,030). 

Hasta grubunda ortalama korpusküler hemoglobin (MCH)  düzeyi 29,17±7,02 

pg iken kontrol grubunda 29,47±2,52 pg idi. İki grup MCH değerleri açısından 

karşılaştırıldığında aradaki fark istatistiksel olarak anlamlı değildi (p=0,828). 

Hasta grubunda kırmızı kan hücresi dağılım genişliği (RDW) düzeyi 45,35±6,98 

Fl iken kontrol grubunda 43,80±3,78 fL idi. İki grup RDW değerleri açısından 

karşılaştırıldığında aradaki fark istatistiksel olarak anlamlı değildi (p=0,264). 

Hasta grubunda Platelet (PLT) düzeyi 219,53±61,48 x 103/µL iken kontrol 

grubunda 227,60±77,69 x 103/µL idi. İki grup PLT değerleri açısından 

karşılaştırıldığında aradaki fark istatistiksel olarak anlamlı değildi (p=0,606). 

Hasta grubunda beyaz kan hücresi (WBC) düzeyi 9,97±2,08 x 103/µL iken 

kontrol grubunda 8,09±1,19 x 103/µL idi. İki grup WBC değerleri açısından 

karşılaştırıldığında aradaki fark istatistiksel olarak anlamlı idi (p<0,000). 

Tablo 10. Vakaların hemogramlarının karşılaştırılması 
Değişkenler Gruplar n (Sayı) Ortalama±Standart 

Sapma 

f p 

HGB (g/dL ) Hasta 50 11,70±1,13 0,317 0,274 

Kontrol 50 11,99±1,24   

MCV (fL) Hasta 50 83,61±6,12 0,018 0,030* 

Kontrol 50 86,61±5,49   

MCH (pg) Hasta 50 29,17±7,02 0,736 0,828 

Kontrol 50 29,47±2,52   

RDW (fL) Hasta 50 45,35±6,98 1,646 0,264 

Kontrol 50 43,80±3,78   

PLT (x 

103/µL) 

Hasta 50 219,53±61,48 0,385 0,606 

Kontrol 50 227,60±77,69   

WBC(x 

103/µL) 

Hasta 50 9,97±2,08 6,9 0,000* 

Kontrol 50 8,09±1,19   

HGB; Hemoglobin, MCV; Ortalama Eritrosit Hacmi , MCH; Mean Corpuscular Hemoglobin, RDW; Red 

Cell Distribution Width, PLT; Platelet, WBC; beyaz kan hücresi 

*İstatiksel olarak anlamlı 
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Hasta grubunda açlık kan şekeri düzeyi 101,76±30,25 mg/dl iken kontrol 

grubunda 78,03±10,72 mg/dl idi. İki grup açlık kan şekeri değerleri açısından 

karşılaştırıldığında aradaki fark istatistiksel olarak anlamlı idi (p<0,01). GDM’li 

gebelerde kan şekeri değerleri kontrol grubana göre daha yüksekti.  

Hasta grubunda HbA1c düzeyi %5,68±0,82 iken kontrol grubunda %5,17±0,36 

idi. İki grup HbA1c değerleri açısından karşılaştırıldığında aradaki fark istatistiksel 

olarak anlamlı idi (p=0,002). 

Hasta grubunda BUN düzeyi 7,38±2,55 mg/dl iken kontrol grubunda 7,26±2,66 

mg/dl idi. İki grup BUN değerleri açısından karşılaştırıldığında aradaki fark istatistiksel 

olarak anlamlı değildi (p=0,841).  

Hasta grubunda kreatinin düzeyi 0,36±0,93 mg/dl iken kontrol grubunda 

0,44±0,10 mg/dl idi. İki grubun kreatinin değerleri arasında istatistiksel anlamlı bir fark 

mevcuttu (p=0,001). Aradaki bu fark hasta grubun kreatinin değerlerinin kontrol 

kreatinin değerlerinden daha düşük olmasından kaynaklanmaktaydı. 

Hasta grubunda Na düzeyi 138,48±2,34 mmol/l iken kontrol grubunda 

139,80±3,20 mmol/l idi. İki grup sodyum değerleri açısından karşılaştırıldığında aradaki 

fark istatistiksel olarak anlamlı bulundu (p=0,036). Hasta grubunda sodyum değeri daha 

düşüktü. 

Hasta grubunda K düzeyi 4,17±0,35 mmol/l iken kontrol grubunda 4,10±0,29 

mmol/l idi. İki grup K değerleri açısından karşılaştırıldığında aradaki fark istatistiksel 

olarak anlamsız bulundu (p=0,331).  

Hasta grubunda Ca düzeyi 8,96±0,52 mg/dl iken kontrol grubunda 8,73±0,40 

mg/dl idi. İki grup Ca değerleri açısından karşılaştırıldığında aradaki fark istatistiksel 

olarak anlamsız bulundu (p=0,050).  

Hasta grubunda albümin düzeyi 3,64±0,27 g/dl iken kontrol grubunda 3,52±0,29 

g/dl idi. İki grup albümin değerleri açısından karşılaştırıldığında aradaki fark 

istatistiksel olarak anlamsız bulundu (p=0,069).  

GDM grubunda ALT düzeyi 17,07±16,67 U/L iken kontrol grubunda 

18,60±7,59 U/L idi. İki grup ALT değerleri açısından karşılaştırıldığında aradaki fark 

istatistiksel olarak anlamsız bulundu (p=0,638).  

GDM grubunda LDL düzeyi 127,24±42,25 mg/dl iken kontrol grubunda 

109,12±27,09 mg/dl idi ve TG düzeyi GDM de 248,127±87,16 mg/dl iken kontrol 

grubunda 192,08±74,11 mg/dl düzeyindeydi. Her iki grup lipid parametreleri açısından 
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karşılaştırıldığında istatistiksel olarak anlamlı fark saptandı (sırası ile p=0,038 ve 

p=0,004). 

 GDM grubunda TSH düzeyi 1,80±1,01 mIU/L iken kontrol grubunda 1,89±1,18 

mIU/L idi  (p=0,736 ) istatiksel olarak anlanmı fark izlenmedi. Serbest T4 düzeyi GDM 

grubunda 1,02±1,30 ng/dL iken kontrol grubunda 1,10±0,15 ng/dL düzeyindeydi. GDM 

grubunda kontrol grubuna göre istatiksel olarak anlamlı olacak şekilde düşüktü 

(p=0,011).   

GDM grubunda 25 OH vitamin D düzeyi 13,00±9,37 ug/L iken kontrol 

grubunda 12,13±10,64 ug/L idi. İki grup 25 OH vitamin D değerleri açısından 

karşılaştırıldığında aradaki fark istatistiksel olarak anlamsız bulundu (p=0,706). 

Grupların biyokimyasal ve hormonal verileri tablo 11’da gösterilmiştir. 

Tablo 11. Vakaların biyokimyasal ve hormonal verilerinin karşılaştırılması 
Değişkenler Gruplar n (Sayı) Ortalama±Standart Sapma f p 
APG (mg/dl) Hasta 50 101,76±30,25 14,950 0,000* 

Kontrol 50 78,03±10,72   

BUN(mg/dl) Hasta 50 7,38±2,55 0,018 0,841 

Kontrol 50 7,26±2,66   

Kreatinin(mg/dl) Hasta 50 0,36±0,93 0,298 0,001* 

Kontrol 50 0,44±0,10   

Na (mmol/l) Hasta 50 138,48±2,34 1,408 0,036* 

Kontrol 50 139,80±3,20   

K (mmol/l) Hasta 50 4,17±0,35 0,420 0,331 

Kontrol 50 4,10±0,29   

Ca(mg/dl) Hasta 50 8,96±0,52 3,007 0,050* 

Kontrol 50 8,73±0,40   

Albümin (g/dl) Hasta 50 3,64±0,27 0,100 0,069 

Kontrol 50 3,52±0,29   

ALT (U/L) Hasta 50 17,07±16,67 0,078 0,638 

Kontrol 50 18,60±7,59   

LDL(mg/dl) Hasta 50 127,24±42,25 4,846 0,038* 

Kontrol 50 109,12±27,09   

TG(mg/dl) Hasta 50 248,127±87,16 0,404 0,004* 

Kontrol 50 192,08±74,11   
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TSH (mIU / L)  Hasta 50 1,80±1,01 0,389 0,736 

Kontrol 50 1,89±1,18   

sT4 (ng/dL) Hasta 50 1,02±1,30 1,559 0,011* 

Kontrol 50 1,10±0,15   

25 OH VİT D 
(ug/L) 

Hasta 50 13,00±9,37 2,898 0,706 

Kontrol 50 12,13±10,64   

HbA1c (%) Hasta 50 5,68±0,82 2,35 0,002* 

Kontrol 50 5,17±0,36   

APG; Açlık plazma glukozu, BUN; Kan üre azotu,  Na; Sodyum, K; potasyum, Ca; kalsiyum, ALT; 

Alanin aminotransferaz, LDL; düşük dansiteli lipoprotein, TG; Trigliserit TSH; Tiroid stimulan hormon 

ST4; serbest tiroksin, 25 OH VİT D; 25 Hidroksi Vitamin D, HbA1c; hemoglobin A1c 

*istatiksel olarak anlamlı 

4.3. Grupların CRP ve Adipositokin Düzeyleri Açısından Karşılastırılması  

CRP düzeyi GDM grubunda 8,28±5,91 mg/dl iken kontrol grubunda 5,44±4,71 mg/dl 

idi. İki grup CRP değerleri açısından karşılaştırıldığında aradaki fark istatistiksel olarak 

anlamlı bulundu (p=0,027). GDM grubunda daha yüksek CRP düzeyleri saptandı ( 

Şekil7). 

 

Şekil 7. Grupların CRP açısından karşılaştırılması 

İrisin düzeyi GDM grubunda 344,55±103,26 µg/ml iken kontrol grubunda 

346,55±78,98 µg/ml idi. İki grup irisin değerleri açısından karşılaştırıldığında aradaki 

fark istatistiksel olarak anlamlı değildi (p=0,942) (Şekil 8). 
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Şekil 8. Grupların İrisin açısından karşılaştırılması 

Visfatin düzeyi GDM grubunda 6,98±0,60 ng/ml iken kontrol grubunda 

6,86±0,41 ng/ml idi. İki grup visfatin değerleri açısından karşılaştırıldığında aradaki 

fark istatistiksel olarak anlamlı değildi ( p=0,324) (Şekil 9). 

 

 

Şekil 9. Grupların Visfatin açısından karşılaştırılması 

Resistin düzeyi GDM grubunda 3,86±0,59 ng/ml iken kontrol grubunda 

3,43±0,48 ng/ml idi. Hasta grubunda resistin düzeyi istatiksel olarak kontrol grubuna 

göre anlamlı yüksek bulundu (p<0,001) (Şekil 10). 

 

Şekil 10. Grupların Resistin açısından karşılaştırılması 
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Adiponektin düzeyi GDM grubunda 9,77±5,01 μg/ml iken kontrol grubunda 

16,57±5,47 μg/ml idi. Hasta grubunda Adiponektin düzeyi istatiksel olarak kontrol 

grubuna göre anlamlı düşük bulundu (p=0,000) (Şekil 11). 

 

Şekil 11. Grupların Adiponektin açısından karşılaştırılması 

Grupların CRP, adipositokin düzeyleri açısından karşılastırılması Tablo 12 de 

gösterilmiştir. 

Tablo 12. Grupların CRP ve adipositokin düzeylerinin karşılaştırılması 
Değişkenler Gruplar n(Sayı) Ortalama±Standart 

Sapma 

f p 

CRP (mg/dl) Hasta 50 8,28±5,91 2,385 0,027* 

Kontrol 50 5,44±4,71   

İrisin (µg/ml) Hasta 50 344,55±103,26 1,739 0,942 

Kontrol 50 346,55±78,98   

Visfatin (ng/ml) Hasta 50 6,98±0,60 2,594 0,324 

Kontrol 50 6,86±0,41   

Resistin (ng/ml) Hasta 50 3,86±0,59 1,170 0,000* 

Kontrol 50 339±0,51   

Adiponektin 
(μg/ml) 

Hasta 50 9,77±5,01 1,133 0,000* 

Kontrol 50 16,57±5,47   

CRP; C reaktif protein 

*istatiksel olaral anlamlı 

4.4. Korelasyon Analizi 

Serum CRP ile resistin arasında istatiksel olarak anlamlı pozitif korelasyon ve zayıf 

kuvvette bir ilişki saptanmıştır (r= 0,239, p = 0,033). 
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Yapılan korelasyon analizinde serum CRP düzeyi ile kilo arasında istatistiksel 

olarak anlamlı pozitif yönde ve zayıf kuvvette bir ilişki saptanmıştır (r=0,229, p=0,039).  

Yapılan korelasyon analizinde serum irisin düzeyi ile adiponektin arasında 

istatistiksel olarak anlamlı pozitif yönde ve orta kuvvette bir ilişki saptanmıştır 

(r=0,270, p=0,014).  

Yapılan korelasyon analizinde serum irisin düzeyi ile kilo arasında istatistiksel 

olarak anlamlı negatif yönde ve zayıf kuvvette bir ilişki saptanmıştır (r=-0,248, 

p=0,025).  

Yapılan korelasyon analizinde serum irisin düzeyi ile VKİ arasında istatistiksel 

olarak anlamlı negatif yönde ve zayıf kuvvette bir ilişki saptanmıştır (r=-0,230, 

p=0,037).  

Yapılan korelasyon analizinde serum visfatin düzeyi ile adiponektin arasında 

istatistiksel olarak anlamlı negatif yönde ve zayıf kuvvette bir ilişki saptanmıştır (r=-

0,245, p=0,027).  

Yapılan korelasyon analizinde serum resistin düzeyi ile adiponektin arasında 

istatistiksel olarak anlamlı negatif yönde ve orta kuvvette bir ilişki saptanmıştır (r=-

0,284, p=0,011). 

Yapılan korelasyon analizinde serum adiponektin düzeyi ile VKİ arasında 

istatistiksel olarak anlamlı negatif yönde ve orta kuvvette bir ilişki saptanmıştır (r=-

0,277, p=0,012) ( Tablo 13). 
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Tablo 13. Vakaların adipositokin ve CRP düzeyleri ile antropometrik ölçümlerle 
korelasyonu 

Değişkenler CRP 
(mg/dl) 

İrisin 
(µg/ml) 

Visfatin 
(ng/ml) 

Resistin 
(ng/ml) 

Adiponektin 
(μg/ml) 

Boy (cm) Kilo (kg) VKİ(kg
/m² ) 

CRP(mg/dl) r 1 0,065 0,021 0,239* 0,069 0,099 0,229* 0,193 

p  0,562 0,851 0,033 0,536 0,377 0,039 0,082 

İrisin(µg/ml) r  0,065 1 -0,181 -0,162 0,270* -0,036 -0,248* -0,230* 

p 0,562  0,105 0,152 0,014 0,750 0,025 0,037 

Visfatin 
(ng/ml) 

r 0,021 -0,181 1 -0,120 -0,245* -0,004 0,113 0,100 

p 0,851 0,105  0,291 0,027 0,975 0,310 0,370 

Resistin 
(ng/ml) 

r 0,239* -0,162 -0,120 1 -0,284* -0,207 0,056 0,108 

p 0,033 0,152 0,291  0,011 0,066 0,621 0,340 

Adiponektin 
(μg/ml) 

r 0,069 0,270* -0,245* -0,284* 1 0,178 -0,196 -0,277* 

p 0,536 0,014 0,027 0,011  0,109 0,078 0,012 

Boy (cm) r 0,099 -0,36 -0,004 -0,207 0,178 1 0,214 -0,190 

p 0,377 0,750 0,975 0,066 0,109  0,053 0,088 

Kilo (kg) r 0,229* -0,248* 0,113 0,056 -0,196 0,214 1 0,893* 

p 0,039 0,025 0,310 0,621 0,078 0,053  0,000 

VKİ(kg/m² ) r 0,193 -0,230* 0,100 0,108 -0,277* -0,190 0,893* 1 

p 0,082 0,037 0,370 0,340 0,012 0,88 0,000  

RP; Creaktif protein, VKİ; Vücut kitle indeksi 

*istatiksel olarak anlamlı 

Yapılan korelasyon analizinde serum adiponektin düzeyi ile APG arasında 

istatistiksel olarak anlamlı negatif yönde ve zayıf kuvvette bir ilişki saptanmıştır (r=-

0,222, p=0,045).  

Yapılan korelasyon analizinde serum APG düzeyi ile HbA1c arasında 

istatistiksel olarak anlamlı pozitif yönde ve orta kuvvette bir ilişki saptanmıştır 

(r=0,284, p=0,010).  

Yapılan korelasyon analizinde irisin serum düzeyi ile APG arasında istatistiksel 

olarak anlamlı bir ilişki saptanmamıştır (r=-0,174, p=0,117) (Tablo 14). 
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Tablo 14. Vakaların adipositokin ve CRP,  APG ve HbA1c düzeyleriyle korelasyonu 
Değişkenler CRP 

(mg/dl) 
İrisin 
(µg/ml) 

Visfatin 
(ng/ml) 

Resistin 
(ng/ml) 

Adiponektin 
(μg/ml) 

APG 
(mg/dl) 

HbA1c 
(%) 

CRP(mg/dl) r 1 0,065 0,021 0,239* 0,069 0,061 -0,138 

p  0,562 0,851 0,033 0,536 0,589 0,219 

İrisin(µg/ml) r 0,065 1 -0,181 -0,162 0,270* -0,174 -0,116 

p 0,562  0,105 0,152 0,014 0,117 0,302 

Visfatin 
(ng/ml) 

r 0,021 -0,181 1 -0,120 -0,245* -0,008 -0,115 

p 0,851 0,105  0,291 0,027 0,940 0,306 

Resistin 
(ng/ml) 

r 0,239* 0,162 0,120 1 0,284* 0,052 0,109 

p 0,033 0,152 0,291  0,011 0,645 0,337 

Adiponektin 
(μg/ml) 

r 0,069 0,270* -0,245* -0,284* 1 -0,222* -0,129 

p 0,536 0,014 0,027 0,011  0,045 0,251 

APG (mg/dl) r 0,061 -0,174 -0,008 0,052 -0,222* 1 0,284* 

p 0,589 0,117 0,940 0,645 0,045  0,010 

HbA1c (%) r -0,138 -0,116 -0,115 0,109 -0,129 0,284* 1 

p 0,219 0,302 0,306 0,337 0,251 0,010  

CRP; C-reaktif protein, APG; Açlık plazma glukozu, HbA1c; hemoglobin A1c 

*istatiksel olarak anlamlı 

Yapılan korelasyon analizinde serum adipositokin düzeyleri ile kreatin arasında 
istatistiksel olarak anlamlı bir ilişki saptanmamıştır (Tablo 14). 
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Tablo 15. Adipositokin ve CRP’ nin;  kreatinin düzeyiyle korelasyonu 
Değişkenler CRP 

(mg/dl) 
İrisin 
(µg/ml) 

Visfatin 
(ng/ml) 

Resistin 
(ng/ml) 

Adiponektin 
(μg/ml) 

Kreatinin  
(mg/dl) 

CRP(mg/dl) r 1 0,065 0,021 0,239* 0,069 -0,168 

p  0,562 0,851 0,033 0,536 0,132 

İrisin(µg/ml) r 0,065 1 -0,181 -0,162 0,270* -0,047 

p 0,562  0,105 0,152 0,014 0,673 

Visfatin 
(ng/ml) 

r 0,021 -0,181 1 -0,120 -0,245* -0,029 

p 0,851 0,105  0,291 0,027 0,797 

Resistin 
(ng/ml) 

r 0,239* -0,162 -0,120 1 -0,284* -0,98 

p 0,033 0,152 0,291  0,011 0,385 

Adiponektin 
(μg/ml) 

r 0,069 0,270* -0,245* -0,284* 1 0,032 

p 0,536 0,014 0,027 0,011  0,774 

Kreatinin 
(mg/dl) 

r -0,168 0,47 -0,29 0,98 0,032 1 

p 0,132 0,673 0,797 0,385 0,774  

CRP; C-reaktif protein,  

*istatiksel olarak anlamlı 
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5. TARTIŞMA  

Gestasyonel diyabet mellitus ilk kez gebelik sırasında ortaya çıkan glukoz tolerans 

bozukluğu olarak bilinir. GDM tanısının konması anne ve bebek açısından oldukça 

önemlidir. Bu çalışmada, insülin ve glukoz metabolizması üzerine etkileri olduğu 

bilinen adiponektin, irisin, visfatin, resistin ve C-reaktif protein testlerinin, GDM tanısı 

alan gebelerde düzeyleri arasındaki ilişkinin araştırılması ve erken tanı açısından 

değerlendirilmesi amaçlanmıştır. 

Yağ dokusundan salgılanan adipositokin olarak isimlendirilen mediatörlerin 

beslenme, iştah, enerji metabolizması, insülin, glukagon ve lipid metabolizması, 

vasküler remodelling, inflamasyon gibi birçok fizyolojik işlemde rol oynayabileceği 

gösterilmiştir ve özellikle de GDM ile alakalı patolojik süreçlerde pek çok araştırmaya 

konu olmuştur (184, 185). Adiponektin, irisin, visfatin, resistin insülin direnci ve GDM 

patofizyolojisinde yeri olduğu düşünülen adipositokinlerdendir. 

Biz bu çalışmamızda 24-28. haftalar arasında OGTT sonrası GDM tanısı 

konulan gebelerle kontrol grubu arasında adiponektin, irisin, visfatin, resistin ve CRP 

değerlerini karşılaştırdık 

İleri yaş, GDM tanısı konmuş hastalarda en önemli risk faktörlerinden biridir. 

Kadınlarda 30 yaşında diyabet riski %4,5 iken, 35 yaş ve üzerinde olanlarda bu risk 

%6,5’e çıkmaktadır (186). Fakat çalışmamızda gruplar çalışmaya alınırken homojen 

olmasına dikkat edildiğinden yaşlar benzerdi. 

VKİ ile GDM arasındaki güçlü ilişki olduğu bilinen bir gerçektir (187, 188). 

VKİ arttıkça glukoz intoleransı riski artar. Bu risk VKİ>27 kg/m² olduğunda 4 kat, 

VKİ>35 kg/m² olduğunda ise yaklaşık 40 kat artar (189) GDM ve sağlıklı gebelerin 

VKİ’leri karşılaştırıldığında istatistiksel olarak anlamlı fark saptandı (p<0,01). Analiz 

sonucu bu farkın GDM grubunun kilosunun ve VKİ’nin kontrol grubuna göre daha 

yüksek olmasından kaynaklandığı görüldü. 

Hemoglobin düzeyinin gebe olmayan populasyonda DM ile ilişkili olduğu daha 

önce yapılan çalışmalarda belirtilmiştir (190). Bu ilişkide rol oynadığı düşünülen 

mekanizma kandaki oranı artan HbA1c’nin yüksek oksijen affinitesiyle birlikte yeterli 

doku hipoksisi oluşturup hemoglobin ve eritrosit sayısını arttıracağı şeklindedir (190-

192). Lao ve arkadaşlarının GDM’li vakalarda yaptıkları çalışmada HbA1c’nin ilk 

antenatal vizitteki hemoglobin konsantrasyonuyla ilişkisiz olduğunu bildirmiştir (193). 

Yüksek maternal hemoglobin ve GDM arasındaki ilişkiyi destekleyen görüşler 
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araştırmacılar tarafınca bazı hipotezlerle açıklanmaya çalışılmıştır. Bunlardan biri 

GDM’nin inflamatuar bir süreç olabileceği ve hemoglobin seviyesindeki artışla 

paralellik gösteren ferritin seviyesindeki artışın inflamasyona sebep olarak GDM 

gelişiminde rol alabileceğidir (194). Bizim çalışmamızda hasta grubunda HBG düzeyi 

11,70±1,13 g/dL iken kontrol grubunda 11,99±1,24 g/dL idi. İki grup HBG değerleri 

açısından karşılaştırıldığında aradaki fark istatistiksel olarak anlamlı değildi (p=0,274). 

Sargın ve arkadaşları lökosit, nötrofil ve lenfosit sayılarını çalışma grubunda 

kontrol grubuna göre anlamlı derecede yüksek bulmuşlardır (sırasıyla p=0,001, p=0,001 

ve  p<0,001). Lökosit sayısındaki artışın, subklinik enflamasyon kanıtı sağladığından 

GDM için önemli bir belirteç olduğunu belirtmişlerdir (195). Wolf ve arkadaşlarının  

2753 gebeden oluşan prospektif bir çalışmasında ilk trimesterde GDM gelişen 

hastalarda normoglisemik gebe kadınlara kıyasla, lökosit sayısının anlamlı olarak 

yüksek olduğunu belirlemişlerdir; ayrıca lökosit sayısındaki artış ile ikinci ve üçüncü 

trimesterlerde anormal OGTT sonuçları arasında doğrusal korelasyon 

saptamışlardır. Sonuçlarının, GDM etyolojisinin bir bileşeni olarak iltihabın varlığını 

doğruladığını iddia etmişlerdir (196). Moradi ve arkadaşları, normal aralık dâhilinde bile 

lökosit sayısının, retinopati ve albuminüri gibi tip 2 diyabetteki kronik 

komplikasyonlarla ilişkili olduğunu göstermiştir (197). Vozarova ve 

arkadaşları tarafından yapılan bir çalışmada elde edilen bulgular yüksek lökosit 

sayısının tip 2 DM'nin gelişimi ve insülin duyarlılığında bir azalma olduğunu öngören 

bir faktör olduğunu göstermiştir (198). PROMISE kohort çalışmasından elde edilen 

sonuç tüm lökosit alt tiplerinin DM'li hastalarda insülin direnci ile orantılı olarak 

arttığıdır (199). Bizim çalışmamızda hasta grubunda WBC düzeyi 9,97±2,08 x 103/µL 

iken kontrol grubunda 8,09±1,19 x 103/µL idi. İki grup WBC değerleri açısından 

karşılaştırıldığında aradaki fark istatistiksel olarak anlamlı idi(p<0,000). 

Gorar ve arakadaşlarının yaptığı çalışmada GDM olan grupta trombosit sayısı 

(246,7±8,3-227,8±64,2×10 3 /μL, p=0,021) ve tiroid uyarıcı hormon (1,3 [97,6] vs 1,0 

[4,1] uIU/ml, p=0,028) GDM olmayan grubuna göre önemli ölçüde daha yüksek 

bulunmuştur. Ortalama trombosit hacminin (MPV) (10,4 [5,3] vs 10,6 [5,6] fL, 

P=0,031) ve serbest triiodotironin (sT3) (2,9 [3,6] vs 3,1 [3,0] pg/mL, P <0,001) 

seviyeleri anlamlı derecede düşükmüş (200). Aktive parsiyel tromboplastin zamanı 

(APTT) ve trombosit sayımlarının normal gebeliğin 3. trimesterinde anlamlı derecede 

düşük olduğu tespit edilmiş (201). Bununla birlikte, başka bir grup GDM'li kadınlarda 
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her iki parametrenin değişmediğini görülmüş (202). Hemoglobin düzeyleri ve trombosit 

sayısı, çalışma grupları arasında anlamlı farklılık göstermemiş (203). Hemoglobin 

yüzdesi, trombosit sayısı, ALT, Alkalen Fosfataz (ALP), serum bilirubin ve üre iki grup 

arasında anlamlı farklılık göstermemiş (204). İki grup arasında 

trombosit sayısında istatistiksel olarak anlamlı bir fark görülmezken, GDM  grubunun 

MPV'sinin (9,4±1,6 fl) sağlıklı gebelik grubunun MPV'sinden (8,3±1,1 fl) anlamlı 

olarak yüksek olduğu değerlendirilmiş (205). Bizim çalışmamızda hasta grubunda PLT 

düzeyi 219,53±61,48x103/µL iken kontrol grubunda 227,60±77,69x103/µL idi. İki grup 

PLT değerleri açısından karşılaştırıldığında aradaki fark istatistiksel olarak anlamlı 

değildi (p=0,606). 

Yang ve arkadaşları yaptıkları bir çalışmada GDM'li kadınların nötrofil (NEU), 

lenfosit (LYM),  PLT ve eritrosit (RBC) sayılarını anlamlı derecede yüksek 

bulmuşlardır ve GDM ile pozitif korelasyon gösterdiğini belirtmişlerdir. NEU (olasılık 

oranları, OR, 1,22) ve LYM (OR, 2,01), GDM gelişimi ile bağımsız olarak ilişkili 

bulunmuş (P<0,001) (206). Trombosit sayısı değerleri vakalar ve kontrol grubu arasında 

anlamlı bir farklılık göstermemiş. Buna karşın, MPV GDM grubunda kontrollere göre 

anlamlı derecede yüksek bulunmuş (8,9þ / 1, vs. 8,0 / 1,3 fl, p<0,001). İlginç şekilde, 

kontrollerde RBC sayısı da daha fazla imiş (p<0,001). Bununla birlikte, MCV gruplar 

arasında fark göstermemiş (206). Bizim çalışmamızda hasta grubunda MCV düzeyi 

83,61±6,12 fL iken kontrol grubunda 86,61±5,49 fL idi. İki grup MCV değerleri 

açısından karşılaştırıldığında aradaki fark istatistiksel olarak anlamlı kabul edildi 

(p=0,030). 

Afkhami ve arkadaşlarının çalışmasında serum ferritin, demir, transferrin 

doygunluğu ve hemoglobin, MCV ve MCH konsantrasyonu GDM grubunda anlamlı 

olarak yüksek, toplam demir bağlama kapasitesi (TIBC) ise bu grupta anlamlı olarak 

düşüktü (P <0,05). Ailesel diyabet öyküsü ve GDM dâhil diğer değişkenlerle anlamlı bir 

ilişki gözlenmemiş (207). Bizim çalışmamızda hasta grubunda MCH düzeyi 29,17±7,02 

pg iken kontrol grubunda 29,47±2,52 pg idi. İki grup MCH değerleri açısından 

karşılaştırıldığında aradaki fark istatistiksel olarak anlamlı değildi (p=0,828). 

RDW, trombosit sayısı, MPV ve AST düzeyleri açısından gruplar arasında 

anlamlı bir fark gözlenmedi (208). Hasta grubunda RDW düzeyi 45,35±6,98 fL iken 

kontrol grubunda 43,80±3,78 fL idi. İki grup RDW değerleri açısından 

karşılaştırıldığında aradaki fark istatistiksel olarak anlamlı değildi (p=0,264). 
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AKŞ düzeyleri literatürde GDM’li hastalarda istatistiksel olarak anlamlı 

derecede yüksek bulunmuştur (209-214). Khan ve arkadaşlarının yaptığı çalışmada 

kan şekeri seviyesi ve HbAlc GDM'de sağlıklı gebeden anlamlı olarak daha yüksekti 

(p<0,001). Açlık kan glukozu, rastgele kan glukozu ve HbA1c sırasıyla GDM ve 

sağlıklı gebede 110,90±9,10'a karşı 84,68±7,01 mg/dl, 148,53±7,21'e karşı 124,42±9,46 

mg/dl ve %6,49±1,20'ye karşı %4,99±0,55 olarak değerlendirilmiş (204). Çalışmamızda 

iki grup açlık kan şekeri değerleri açısından karşılaştırıldığında aradaki fark istatistiksel 

olarak anlamlı idi (p<0,01). Hasta grubunda açlık kan şekeri düzeyi 101,76±30,25 mg/dl 

iken kontrol grubunda 78,03±10,72 mg/dl idi Aradaki bu fark sağlıklı gebelerde kan 

şekeri değerinin GDM gruba göre daha düşük olmasından kaynaklandığı görüldü. 

Özge Piri Mantar‘ın tez çalışmasında GDM olup olmamayı belirleyen en önemli 

etmenlerin açlık glukoz ve trigliserit düzeyleri olduğu saptanmış ve açlık glukoz ve 

trigliserit düzeylerinde her 1 mg/dl artış GDM olma olasılığını sırasıyla 1,1 (%10) kat 

ve 1,01 (%1) kat arttırdığı görülmüş (210). Correa ve arkadaşlarının çalışmasında ise 

GDM grubu kontrol grubuyla karşılaştırıldığında, GDM grubunda kolesterol (p=0,04), 

trigliseritler (p=0,003), insülin (p=0,003) ve ortalama LDL konsantrasyonu (p=0,009) 

artmış olarak izlenmiş (215). Gebelik ve diyabet, aterojenik lipid profili gelişimini 

artırıcı etkiye sahiptir. İnsülin direnci ile ilişkili olan GDM sonucu oluşan lipid 

bozuklukları TG ve LDL kolesterolün yükselmesine, HDL kolesterolün düşmesine 

neden olarak tüm lipid türlerini etkilemektedir (216). Vaka kontrol çalışmalarında;  

GDM’li kadınların serum TG, serum LDL kolesterol düzeyleri kontrol grubuna göre 

anlamlı derecede yüksek bulunurken, serum HDL kolesterol düzeyleri düşük 

bulunmuştur (217, 218).  Bizim çalışmamızda da GDM grubunda LDL düzeyi 

127,25±42,25 mg/dl iken kontrol grubunda 109,12±27,09 mg/dl idi ve TG düzeyi GDM 

de 248,17±87,16 mg/dl iken kontrol grubunda 192,08±74,11 mg/dl düzeyindeydi. Her 

iki grup lipid parametreleri açısından karşılaştırıldığında arada istatistiksel anlamlı fark 

izlendi (sırası ile p=0,038 ve p=0,004). 

Maged ve arkadaşları çalışmalarında hasta grubunda kreatinin düzeyini 

0,59±0,07 mg/dl bulmuşken kontrol grubunda 0,58±0,04 mg/dl saptamışlardır İki 

grubun kreatinin değerleri arasında istatistiksel anlamlı bir fark bulunmamış (p=0,147). 

(219). Khan ve arkadaşlarının yaptığı çalışmada GDM'deki ortalama serum kreatinin 

(0,82±0,32 mg/dl), sağlıklı gebeden (0,74±0,15 mg/dl) anlamlı derecede yüksek 

bulunmuş (p<0,05) (204). Bizim çalışmamızda da GDM grubunda kreatinin düzeyi 
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0,36±0,93 mg/dl iken kontrol grubunda 0,44±0,10 mg/dl idi. İki grubun kreatinin 

değerleri arasında istatistiksel anlamlı bir fark mevcuttu (p=0,001).  

Çalışmamızda literatürdeki diğer çalışmalarla karşılaştırıldığında da diğer 

biyokimyasal ve ölçümsel parametreler ( BUN, sodyum, potasyum, kalsiyum, albümin 

ve ALT arasında anlamı fark yoktu (220-222). Khan ve arkadaşlarının yaptığı çalışmada 

hemoglobin, trombosit sayısı, ALT, ALP, serum bilirubin ve üre iki grup arasında 

anlamlı farklılık saptanmamış (204). 

Tiroid hormonları glukoz homeostazının önemli belirleyicileridir 

(223). Gebelikte maternal tiroid fonksiyonunda çeşitli değişiklikler meydana gelir ve bu 

fizyolojik değişikliklere uyum sağlayamamak tiroid fonksiyon bozukluğuna neden olur 

(224). Tiroid disfonksiyonu ve/veya pozitif antikorlar hamilelikte nispeten yaygındır 

(225, 226) ve glukoz metabolizması üzerinde derin etkileri olabilir. Çalışmalar 

GDM'nin aşikâr hipotiroidizmi olan kadınlarda daha sık meydana geldiğini 

göstermektedir. Şimdi sadece aşikâr değil, aynı zamanda hafif tiroid fonksiyon 

bozukluğunun da maternal sonuç üzerine olumsuz etkileri olduğu çok iyi 

anlaşılmıştır. Bulgular tartışmalıdır. Subklinik hipotiroidizmin gebelikte tanı konan 

diyabet ile ilişkili olduğu bildirilmiştir ( 227).  GDM'li kadınlarda GDM olmayan 

kadınlara göre serum serbest tiroksin düzeylerinin düşük olduğu ortaya 

koyulmuştur (228, 229), ancak Shahbazian ve arkadaşları GDM’li kadınlar ve kontrol 

grubu arasında tiroid fonksiyonunda herhangi bir farklılık gözlememişlerdir 

(230).  Gebeliğin erken döneminde düşük iyodür ve tiroid fonksiyonu bu hafif iyot 

eksikliği olan popülasyonda GDM riskinin artması ile ilişkili değildir (231). Bizim 

çalışmamızda da GDM grubunda TSH düzeyi 1,80±1,01 mIU/L iken kontrol grubunda 

1,89±1,18 mIU/L idi (p=0,736). İstatiksel olarak iki grup arasında fark izlenmedi. 

Serbest T4 düzeyi GDM de 1,02±1,30 ng/dL iken kontrol grubunda 1,10±0,15 ng/dL 

düzeyindeydi. GDM grubunda sT4 istatiksel anlamlı olarak daha düşük bulundu 

(p=0,011).   

Literatürde gestasyonel diyabetli hastalarda 25 OH vitamin D eksikliğinin 

etkisini değerlendiren çalışmaların çelişkili sonuçlara sahip olduğu görülmüştür. 

Yapılan bir çalışmada 25 OH vitamin D eksikliği olan gebelerde GDM riskinin 1,31 kat 

arttığı fakat bu risk artışının istatistiksel anlamlı olmadığı görülmüştür (p=0,488) (232). 

Maghbooli ve arkadaşları tarafından 24-28. gebelik haftalarında gerçekleştirilen kesitsel 

bir çalışmada ağır 25 OH vitamin D eksikliği (<12,5 nmol/L=5 ng/ml) oranı GDM 
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grubunda (n=52) kontrol grubundan (n=527) istatistiksel anlamlı yüksek tespit 

edilmiştir (sırasıyla %44,2’ye karşılık %23,5, p=0,01). Ayrıca 25 OH vitamin D 

ortalamalarının GDM grubunda, kontrol grubundan istatistiksel anlamlı düşük olduğu 

da bulunmuştur (sırasıyla 16,49±10,44 nmol/L’ye karşılık 22,97±18,25 nmol/L, 

p=0,009) (233). Farrant ve arkadaşları tarafından yapılan kesitsel bir çalışmada (n=559) 

da GDM grubu (n=34) ile normal glukoz toleransı grubunda (n=525) 25 OH vitamin D 

düzeyleri benzer bulunmuştur (ortalama 38,8 nmol/L’ye karşılık 37,8 nmol/L, p=0,8). 

Vitamin D eksikliği (<50 nmol/L=20 ng/ml) prevalansının %66 olduğu gösterilmiştir 

(234). McManus ve arkadaşlarının Kanada’da 73 gebe kadınla (36 GDM, 37 kontrol) 

yaptığı bir çalışmada GDM’li kadınların serum 25 OH vitamin D düzeyleri (77,3 

nmol/L) kontrol grubuna göre (93,2 nmol/L) anlamlı derecede düşük bulunmuş 

(p=0,009) (235). Başka bir çalışmada GDM'li kadınlarda serum 25 OH vitamin D 

düzeyleri sağlıklı kadınlardan anlamlı olarak düşük bulunmuş (sırasıyla 16,8±9,90 

ng/mL ve 20,9±8,16 ng/mL, p=0,016) (236). Mousa ve arkadaşları yaptıkları çalışmada 

25 OH vitamin D konsantrasyonunun, adiponektin ile pozitif ilişkili olduğunu, ancak 

maternal faktörler için ayarlama yapıldıktan sonra visfatin ile ilişkili olmadığını 

bildirmişlerdir (237).  Bizim çalışmamızda da GDM grubunda 25 OH vitamin D düzeyi 

13,00±9,37 ug/L iken kontrol grubunda 12,13±10,64 ug/L idi. İki grup 25 OH vitamin 

D değerleri açısından karşılaştırıldığında istatiksel olarak anlamlı fark bulunmadı 

(p=0,706). 

HbA1c, erişkin hemoglobinin glikozillenmiş derivatıdır, 8-10 hafta geriye 

yönelik ortalama kan glikoz konsantrasyonunun iyi bir belirtecidir (238). Hiperglisemi 

gelişmeden HbA1c düzeyinin normal %4-6’lık aralığın dışına çıkması beklenemez. 

Buna karşın GDM’ lilerle normal gebeler arasında HbA1c düzeyleri açısından anlamlı 

değişiklik saptamayan çalışmalar da mevcuttur (239, 240). Bir çalışmada, gestasyonel 

diyabetik olgularda saptanan HbA1c seviyesi ile gebelik sonrası kontrollerde saptanan 

HbA1c seviyeleri arasında ise anlamlı fark saptanmamıştır (p=0,108) (220). Nil Yazar 

Alpay’ın tez çalışmasında Gestasyonel diyabet tanısı almış gebelerin HbA1c değeri 

ortalaması (%5,74±0,13), tanı almamışlara (%5,24±0,04) göre istatistiksel olarak 

anlamlı düzeyde yüksek saptanmıştır (p=0,001) (241). Çalışmamızda GDM’li grupta 

HbA1c seviyeleri %5,68±0,82 kontrol grubunda %5,17±0,36 bulundu. İki grup arasında 

istatistiksel olarak anlamlı fark izlendi (p=0,002). 
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Braga ve arkadaşları GDM'si olan ve olmayan kadınları karşılaştırdıklarında 

CRP serum seviyeleri arasında fark bulmamışlardır (242). Vecchié A. ve arkadaşlarının 

kohort çalışmasında maternal yaş, GDM ve gebelik hipertansiyonu göz önüne 

alındığında serum CRP düzeyleri ile maternal komplikasyonların gelişimi arasındaki 

pozitif ilişki devam ettiğini göstermişlerdir (243). Literatürde benzer çalışmalarda GDM 

varlığıda, CRP seviyelerindeki farklılıklar tespit edilememiştir (244, 245). Retnakaran 

ve arkadaşlarının yaptığı çalışmada serum CRP düzeyleri ile GDM arasında ilişki 

bulunmamıştır (246). Bir çalışmada GDM'li kadınlarda aterojenik indeks, CRP, 

fibrinojen kontrol grubundan anlamlı derecede yüksek bulunmuştur (p<0,05) (247). 

CRP ortalamaları açısından gruplar incelendiğinde, OGTT taraması negatif olan grubun 

ortalaması 3,87±1,56 mg/L iken, pozitif olan grubun 4,10±1,87 mg/L olarak bulundu. 

CRP düzeyleri açısından iki grup arasında istatistiksel olarak anlamlı fark bulunmadı 

(p=0,595) (248). Rota ve ark. 26. ve 28. gebelik haftalarını yaşayan 50 zayıf gebeyle 

yaptıkları çalışmada CRP düzeyleri ile gestasyonal diyabet arasındaki ilişkiyi 

göstermişlerdir. CRP düzeyleri ile glukoz intoleransı arasında güçlü bir ilişki olduğunu 

tespit ederlerken aynı zamanda gebelik sırasında alınan kilo ile CRP nin korelasyonunu 

tespit etmişlerdir (249). Yine Wolf ve ark. retrospektif olarak yaptıkları bir çalışmada 

gebelerin lökosit sayılarını enflamasyon belirteci olarak kullanmışlardır. Enflamasyon 

ile OGTT’si bozuk gebeler arasında güçlü bir ilişki tespit etmişler ve aynı çalışlmada, 

buna göre daha zayıf bir ilişki bile olsa, tarama testi olarak kullanılan 50 g tarama testi 

ile enflamasyon arasında da bir ilişki olduğunu ortaya koymuşlardır (250). Leipold ve 

ark.'nın yaptığı başka bir çalışmada, ikinci trimesterde bozulmuş glukoz toleransı ile 

CRP düzeyleri arasında bir ilişki saptayamamışlardır. Fakat 3. trimesterde CRP ve 

glukoz intoleransı arasında böyle bir ilişki olduğunu ortaya koymuşlardır (251). 

Kafkaslı ve ark. yaptıkları bir çalışmada, 50 g glukoz tarama testi yüksek çıkan 

gebelerde, tip 2 diyabet ve gestasyonal diyabete benzer bir şekilde karbonhidrat 

metabolizma bozukluğunun olabileceğini öne sürmüşlerdir (252). Kafkaslı ve ark.'nın 

öne sürdüğü gibi, tarama testinin pozitif çıkmasına neden olan durum eğer gebelerdeki 

bir glukoz metabolizma bozukluğu ise, bizim çalışmamızın da konusu olan bu 

bozukluk, yukarıda sözü edilen çalışmaların aksine, enflamasyonla birlikte değildi. 

Çünkü fibrinojen ve CRP düzeyleri iki gebe grubunda istatistiksel olarak anlamlı bir 

farklılık göstermiyordu (248). Oysaki Wolf ve ark.'nın yaptıkları çalışma OGTT’si 

negatif, tarama testi pozitif olan vakalarında böyle bir ilişkinin varlığını ortaya 
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koyuyordu (250). Retnakaran ve ark. ikinci trimester sonu ile üçüncü trimesterin 

başındaki 180 sağlıklı gebede yaptıkları çalışmada CRP düzeyleri ile gebelik öncesi 

obezite arasında anlamlı bir ilişki bulmuş, buna karşın CRP düzeyleri ile gestasyonel 

diyabet arasında böylesine anlamlı bir ilişki gösterememişlerdir (253). Bizim 

çalışmamızda da, CRP düzeyi GDM grubunda 8,28±5,91 mg/dl iken kontrol grubunda 

5,44±4,71 mg/dl idi. İki grup CRP değerleri açısından karşılaştırıldığında aradaki fark 

istatistiksel olarak anlamlı idi (p=0,027). Bizim çalışmamızın sonuçları GDM’nin 

enflamasyonla birlikte olabileceği konusunu destekledi. Bu konuyla ilgili olarak daha 

geniş kapsamlı çalışmalar yapılarak tarama testi olarak kullanılabilmesi açısından 

değerlendirilebilir.   

Adiponektinin; anti-inflamatuar, anti-aterojenik ve insülin duyarlılığını arttırıcı 

etkileri olduğu düşünülmektedir (254). Çeşitli çalışmalarda adiponektin GDM ile olan 

ilişkisi incelenmiştir. Normal gebelikte, adiponektin seviyeleri giderek azalırken 

GDM’li kadınlarda plazma konsantrasyonlarının daha da düşük olmasıyla karakterizedir 

(255). Plazma adiponektin düzeyleri hamilelikte gebelik haftası artarken kademeli 

olarak azalmıştır, insülin duyarlılığının kademeli olarak azalması ile plazma adiponektin 

düzeyleri GDM’li kadınlarda daha da belirgin olarak azalmasıyla ilişkilendirilmiştir 

(256). Soheilykhah ve arkadaşlarının yaptığı çalışmada serum adiponektin düzeyleri 

GDM grubunda anlamlı olarak daha düşük saptanmıştır (257). GDM’de adiponektin 

düzeyinin normal gebelere göre azaldığını (187,258-264) ve değişmediğini (265) 

gösteren çalışmalar mevcuttur. Matyjaszek-Matuszek ve arkadaşlarının yaptığı 

çalışmada adiponektin konsantrasyonları gebelikte gruplar arasında anlamlı farklılık 

göstermemiştir (p=0,7054) (247). Fasshauer ve arkadaşlarının yaptıkları çalışma 

GDM'nin hipoadiponektinemi ile karakterize olduğunu doğrulamaktadır (266). Bizim 

çalışmamızda da  GDM grubunda serum adiponektin düzeyleri istatiksel olarak anlamlı 

bir şekilde kontrol grubundan düşük saptanmıştır.  

GDM’lu gebelerin 2. trimester ortalama adiponektin düzeyi 12,4 μg/ml iken 

GDM olmayan gebelerin ortalama adiponektin düzeyi 16,6 μg/ml olarak bulunmufltur 

(p=0,0001) (267). Adiponektin için eşik değer 5,6 μg/ml olarak alındığında her iki 

OGTT testinin genel verilerine bakıldığında duyarlılık %100, özgüllük %14 olarak 

hesaplanmış. Eşik değer 27 μg/ml olarak alındığında ise duyarlılık %11, özgüllük %100 

olarak hesaplandı. Bu bağlamda çalışlmamızdaki verilere dayanılarak adiponektin 

düzeyi 5,6 μg/ml ve altında olan tüm hastalara GDM tanısı koyulabilir, adiponektin 
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düzeyi 27 μg/ml ve üzerinde olan tüm hastalarda GDM olmadığı söylenebilir (267). 

Adiponektin düzeyi GDM grubunda 9,77±5,01 μg/ml iken kontrol grubunda 16,57±5,47 

μg/ml idi (p=0,000). Çalışmamızda adiponektin üzerine çıkan sonuçlar literatür 

bulgularını destekler nitelikte gestasyonel diyabetli gebelerde de anlamlı bir şekilde 

düşük bulunmuştur. Bu bulgular doğrultusunda serum adiponektin düzeyinin 

gestasyonel diyabetin tanı ve tarama aşamasında kullanılabilecek bir belirteç olabileceği 

sonucuna varıldı. 

Adiponektin, öncelikle adipositler tarafından salgılanan bir hormondur. Bununla 

birlikte, plazma adiponektin konsantrasyonları, obez bireylerde düşük 

konsantrasyonlarla, yağ dokusu kütlesi ile ters orantılıdır. GDM de benzer şekilde 

azalmış adiponektin ile ilişkilidir (268).  Adipokin düzeyleri ile VKİ arasındaki ilişki 

için literatürde farklı sonuçlar mevcuttur. Weerakiet ve arkadaşları yaptıkları çalışmada 

hem gebelik öncesi hem de 24-28. hafta VKİ ile adiponektin düzeyleri arasında 

korelasyon saptamışlardır (269). Bununla birlikte bu korelasyonu gösteren başka 

çalışmalar da mevcuttur (260, 264, 270). Yang ve arkadaşları ise çalışmalarında serum 

adiponektin düzeyleri ile toplam vücut yağ kütlesinin ters yönde orantılı olduğu 

göstermişlerdir (271). GDM'li kadınlarda hipoadiponektinemi, vücut kitle indeksi için 

ayarlandıktan sonra bile mevcuttur (272). Adiponektinin kandaki düzeyi, vücuttaki yağ 

oranıyla ters orantılıdır. Maternal serum adiponektin düzeyleri, maternal vücut ağırlığı 

ve VKİ ile korelasyon göstermemektedir (267). Çalışmamızda da ise adiponektin ile 

VKİ arasında yapılan korelasyon analizinde serum adiponektin düzeyi ile VKİ arasında 

istatistiksel olarak anlamlı negatif yönde ve orta kuvvette bir ilişki saptanmıştır (r=-

0,277, p=0,012). Gebelik sırasında toplam vücut su içeriği artmış olduğundan vücut 

ağırlığı ve VKİ erken postpartum dönemdeki adipozitenin değerlendirilmesinde iyi 

parametreler değillerdir. 

Worda ve arkadasları çalışmalarında, gestasyonel diyabet taraması yapılan 

kadınlarda adiponektin ile glukoz düzeyleri arasında negatif korelasyon saptamışlardır 

(263). Ott ve arkadaşları yaptıkları çalışmada maternal plazma adiponektin, glukoz ve 

insülin direncinin homeostatik model değerlendirmesi ile ters ilişki olduğunu 

göstermişlerdir (272). Emine Gülçin Ay’ın tez çalışmasında ise adiponektin ile glukoz 

düzeyleri arasında negatif korelasyon saptanmıştır ancak istatistiksel açıdan anlamlı 

bulmamıştır (r=-0,214, p=0,101) (273). Maternal serum adiponektin konsantrasyonları 

serum glukoz ve insülin düzeyleri ile korelasyon göstermemektedir. Ancak, anneye 
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ilişkin serum adiponektin düzeyleri ile anneye ilişkin açlık glukoz/insülin oranları 

arasında saptadığımız negatif ilişki adiponektinin glukoz yönetiminde kontrolünde bir 

rolünün olabileceğini düşündürebilir. Glukoz yönetiminin etkinliğinin bir sonucu olarak 

düzeylerinin değişiyor olması da mümkündür ve bu da adiponektini insülin 

duyarlılığında yararlı bir belirteç haline getirebilir (267). Bizim çalışmamızda ise 

yapılan korelasyon analizinde serum adiponektin düzeyi ile glukoz düzeyleri arasında 

istatistiksel olarak anlamlı negatif yönde ve zayıf kuvvette bir ilişki saptanmıştır (r=-

0,222, p=0,045). Gestasyonel diyabetli gebelerde anneye ilişkin adiponektin düzeyini 

araştıran çalışmalarda adiponektin düzeyindeki değişikliklerin glukoz düzeylerine etkisi 

sebep mi yoksa sonuç mu olduğu saptanamamıştır. 

CRP adipositlerden adiponektin ekspresyonunu ve salınımını baskılar (274).  

Diğer taraftan Adiponektinin; hepatositlerden ve aortik endotel hücrelerinden CRP 

sentez ve salınımını baskıladığı ve anti-inflamatuar özellikleri olduğu gösterilmiştir 

(275). Winzer ve arkadaşlarının yaptığı çalışmada serum adiponektin düzeyleri ile CRP 

düzeyleri arasında negatif korelasyon tespit edilmiştir (276). Ong ve arkadaşlarını 

yaptığı bir çalışmada bozulmuş glukoz toleransında adiponektin ve CRP düzeyleri; yaş, 

VKİ, hipertansiyon ve insülin direnci testi (HOMA-IR) indeksinden bağımsız birer 

belirleyici olarak bulunmuştur fakat CRP ve adiponektin düzeyleri arasında ilişki 

bulunmamıştır (277). Özge Piri Mantar yaptığı tez çalışmasında adiponektin düzeyi ile 

CRP (r=-0,326, p=0,001) düzeyleri arasında negatif korelasyon saptamıştır 

(278).  GDM'nin hamilelikte ve doğum sonrası artmış CRP konsantrasyonu ve düşük 

adiponektin seviyeleri ile karakterize olduğunu göstermiş. Önemli olarak, çoklu lineer 

regresyon analizleri, antepartum hipoadiponektineminin doğum sonrası insülin 

direncini, beta-hücre fonksiyon bozukluğunu ve açlık glisemisini öngördüğünü ortaya 

koymaktadır. Bu bulgular bu nedenle adiponektin eksikliğini GDM'yi müteakip tip 2 

diyabet gelişimi ile bağdaştıran patofizyolojide potansiyel bir faktör olarak göstermekte 

ve bu hasta popülasyonunda hem risk sınıflandırması hem de modifikasyonu ile ilgili 

olabilecek öngörü sağlamaktadır (279). Bizim çalışmamızda yapılan korelasyon 

analizinde serum adiponektin düzeyi ile CRP arasında istatistiksel olarak anlamlı ilişki 

saptanmamıştır (r=0,069, p=0,536). 

Özge Piri Mantar yaptığı tez çalışmasında adiponektin düzeyi ile resistin  

arasında negatif korelasyon saptamıştır (r=-0,534, p<0,001). Res൴st൴n düzey൴ndek൴ her 

b൴r b൴r൴m artış ൴ç൴n ad൴ponekt൴n düzey൴ 0,4 b൴r൴m artmaktadır (278). Shang ve arkadaşları 
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yaptıkları çalışmada adiponektin ile resistin arasında negatif korelasyon 

saptamışlardır (280). Siddiqui ve arkadaşları  GDM kadınlarda kontrol grubuna 

göre anlamlı derecede düşük adiponektin ve yüksek resistin düzeyleri göstermişlerdir. 

.GDM mevcut olan hastalarında risk faktörlerinden LDL de adiponektin ile negatif bir 

korelasyon (r=-0,32, p=0,05) ve resistin (r=0,41, p=0,01) ile pozitif korelasyon 

göstermişlerdir (281). Başka bir çalışmada gebeliğin ilerlemesiyle birlikte maternal 

adiponektin konsantrasyonları azalırken, leptin ve resistin seviyeleri arttığı 

gösterilmiştir (p<0,05) (282). Boyadzhieva ve arkadaşları GDM'li kadınlarda kontrol 

grubuna göre düşük adiponektin düzeyleri saptarken  (p<0,001) serum resistin 

seviyelerinde anlamlı fark bulamamışlardır (p<0,317) (283). Siddiqui ve arkadaşlarının 

çalışmasında, adiponektin ve resistin düzeylerini birlikte analiz eder, çünkü kanıtların 

birikimi, bunların GDM patofizyolojisinde yer aldığını gösterir. Bu, geleneksel risk 

faktörleriyle birlikte, dolaşımdaki adiponektin ve resistinin GDM gelişimindeki 

kümülatif etkisini belirlemede yardımcı olacaktır (281). Bizim çalışmamızda da yapılan 

korelasyon analizinde serum adiponektin düzeyi ile resistin arasında istatistiksel olarak 

anlamlı negatif yönde ve orta kuvvette bir ilişki saptanmıştır (r=-0,284, p=0,011). 

Amacımız GDM gelişimindeki adiponektin ve resistin kümülatif etkisini belirlerken 

birbiriyle olan ilişkisine değerlendirmekti. Çalışmamızda da negatif korelasyon olduğu 

gösterildi.  

Literatürde GDM de adiponektin ve irisin korelasyonu daha önce değerlendiren 

çalışma tespit edilmemiştir. Metabolik sendromlu hastalarda kontrollere göre irisin 

konsantrasyonları daha yüksekken, adiponektin düzeyleri daha düşük olarak 

değerlendirilmiş (284). Kaneda ve arkadaşları yaptıkları çalışmada kardiyovasküler 

cerrahi hastalarında serum adiponektin ile irisin düzeyleri arasında anlamlı bir ilişki 

bulmamışlardır (285). Huh ve arkadaşları orta yaşlı kadınlarda ve obez deneklerde 

dolaşımdaki irisinin adiponektin ile negatif korelasyon gösterdiğini bildirmişlerdir 

(286). Crujeiras ve arkadaşları çalışmalarında insülin direnci risk faktörleri dolaşımdaki 

irisin seviyeleri ile doğrudan ilişkili ve adiponektin ile ters orantılı bulmuşlardır (287).  

Bizim çalımamızda da yapılan korelasyon analizinde serum adiponektin düzeyi ile irisin 

arasında istatistiksel olarak anlamlı pozitif yönde ve orta kuvvette bir ilişki saptanmıştır 

(r=0,270, p=0,014). GDM gelişimine neden olan adiponektin ve irisin düzeylerinin 

arasındaki ilişkinin aydınlatılabilmesi için daha ileri çalışmalara ihtiyaç olduğu 

düşüncesindeyiz. 
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Park ve arkadaşları çalışmalarında hem adiponektin hem de visfatinin yüksek 

seviyeleri, vücut ağırlığından bağımsız olarak GDM'ye karşı koruyucu olarak 

değerlendirilmiştir (288). GDM'li kadınlarda hem (289) artmış hem de (290) visfatin 

konsantrasyonunda azalma bildirilmiştir. Literatürde birçok çalışmada sonuçlar farklı 

olduğundan adiponektin ve visfatin arasında anlamlı bir korelasyon tespit edilmemiştir. 

Çalışmamızda da yapılan korelasyon analizinde serum adiponektin düzeyi ile visfatin 

arasında istatistiksel olarak anlamlı negatif yönde ve zayıf kuvvette bir ilişki 

saptanmıştır (r=-0,245, p=0,027). Bu ilişki bizde daha fazla örnek ve daha kapsamlı bir 

şekilde bu konu üzerinde çalışılması gerektiği kanısı uyandırdı 

Ural ve arkadaşları serum irisin düzeylerini GDM'li gebelerde ve sağlıklı gebe 

kontrollerinde sırasıyla 1,04±0,3 µg/ml ve 1,3±0,2 µg/ml olarak daha düşük tespit 

etmişlerdir (p=0,001) (291). Boström ve arkadaşlarının yaptığı çalışmada PGC-1 alfa 

gen ekspresyonunda artış sonucu dolaşımda irisin molekülünün arttığı gösterilmiştir. 

Artan irisin sayesinde beyaz yağ hücrelerindeki UCP-1 miktarının arttığı ve sonuç 

olarak insüline daha duyarlı, metabolik olarak daha aktif yağ hücreleri oluştuğu öne 

sürülmüştür (292). Garces ve arkadaşları gebe olmayan kadınlara kıyasla ilerleyen 

gebelikte artan serum seviyeleri ile birlikte irisin prekürsör proteininin (FNDC5) 

plasental ekspresyonunu göstermişlerdir.  Erken gebelikte serum irisin düzeylerinin 

HOMA-IR ile pozitif korele olduğu bulmuşlardır (293). Tuğba Arkan Gümüş’ün tez 

çalışmasında ise, beklenenin aksine, gestasyonel diyabeti olan grupta irisin düzeyi, 

kontrol grubu ve sağlıklı gebe grubuna göre istatistiksel olarak anlamlı bir şekilde 

yüksek bulunmuştur İnsülin direncinin de anlamlı bir şekilde yüksek saptandığı bu 

grupta, irisinin beklendiği gibi, insülin duyarlığı üzerine olumlu bir etkisi olduğu 

gösterilememiştir. Gebelerde açlık kan şekeri yüksekliği ile irisin düzeyleri arasında 

pozitif yönde orta kuvvette bir korelasyon saptanmıştır (294). İbrahim Aydın’ın tez 

çalışmasında vaka grubunda serum irisin düzeyleri istatistiksel olarak anlamlı bir 

şekilde kontrol grubundan daha düşük saptanmıştır. (Vaka 1,667±0,40 µg/ml; Kontrol 

2,16±0,88 µg/ml p=0,007) (295). Bu konuda daha önceden yapılan çalışmalarda 

çelişkili sonuçlar mevcuttur. Kuzmicki ve arkadaşlarının çalışmlarında gebe hastalarda 

irisin konsantrasyonlarının 2. saat glukoz düzeyleri ile negatif korele olduğunu 

bildirmiştir. Normal glukoz toleransına sahip kadınlarda irisin konsantrasyonları 2. saat 

insulin düzeyleri ve HOMA-IR ile negatif olarak bağlantılı bulunmuştur (296). Bu 

durum ayrıca Yüksel ve arkadaşları tarafından serum irisin düzeyinin gebelikte HOMA-
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IR ile negatif korele olduğu şeklinde bildirilmiştir (297). Ancak Ebert ve arkadaşları 

gebelikte açlık insulinin serum irisini ile pozitif ilişkili olduğunu bildirmiştir (298). 

GDM için sonuçlar literatürde tutarlı değildir. Bu çelişkili sonuçlar, örnekleme 

döneminde gebelik yaşındaki farklılıklar ve GDM taramasında kullanılan kriterler ile 

açıklanabilir. Alıntılanan çalışmalarda, bir araştırma grubu 50 g OGTT‘nin 1. saatini 

tercih etmiştir (299) diğerleri, 75 g OGTT’nin, 2. saatini kullanmıştır (298, 299, 300). 

Erol ve arkadaşlarının yaptığı çalışmada GDM ve sağlıklı kontrol grubunda serum irisin 

düzeylerinin ikinci trimesterde birinci trimesterdeki değerlerle karşılaştırıldığında 

anlamlı şekilde arttığını gösterdi (301). Bizim çalışmmaızda da irisin düzeyi GDM 

grubunda 344,55±103,26 µg/ml iken kontrol grubunda 346,55±78,98 µg/ml idi. İki grup 

irisin değerleri açısından karşılaştırıldığında aradaki fark istatistiksel olarak anlamsız 

olarak değerlendirildi (p=0,942). Bizim çalışmamızda yapılan korelasyon analizinde 

irisin serum düzeyi ile APG ve HbA1c arasında istatistiksel olarak anlamlı bir ilişki 

saptanmamıştır (sırasıyla p=0,117 ve p=0,302 ). GDM için çalışmalardaki çelişkili 

sonuçlar, örnekleme döneminde gebelik yaşındaki farklılıklar ve GDM taramasında 

kullanılan kriterler ile açıklanabilir.  

Gebelik ilerledikçe maternal VKİ’deki artışın, dolaşımdaki irisin seviyelerine 

katkıda bulunduğu, bunun enerji depolama ve harcama dengesini korumak için adaptif 

bir cevap olabileceği tahmin edilebilir. Ancak, irisin düzeyleri ile VKİ arasında anlamlı 

bir ilişki gösterilememiş (301). Stengel ve arkadaşlarının yapmış olduğu çalışmada 

serum irisin seviyeleri ile VKİ arasında bir korelasyon olup olmadığı araştırılmış, 

anoreksia nervosalı bireyler ile obez bireyleri de kapsayan, 40 kişinin dahil edildiği, 

çalışmanın sonucunda VKİ ile irisin düzeyleri arasında pozitif yönde bir korelasyon 

olduğu rapor edilmiştir (302). Böylece, maternal enerji metabolizmasını ve insülin 

duyarlılığını düzenleyen diğer sitokinlerin, irisin ve ghrelin, leptin ve adiponektin 

arasındaki ilişkinin önerdiği gibi, gebelikte dolaşımdaki irisin düzeylerininde enerji 

metabozlimasının düzenlenmesinde rol oynayabileceği anlaşılmaktadır. Bu nedenle, 

irisinin kesin işlevi ve fizyolojik önemi ve hamilelik sırasında salgılanmasını 

düzenleyen mekanizmalar kesin olarak belirlenmeye devam etmektedir. Bizim 

çalışmamızda yapılan korelasyon analizinde serum irisin düzeyi ile kilo arasında 

istatistiksel olarak anlamlı negatif yönde ve zayıf kuvvette bir ilişki saptanmıştır (r=-

0,248, p=0,025) ve VKİ arasında istatistiksel olarak anlamlı negatif yönde ve zayıf 

kuvvette bir ilişki saptanmıştır (r=-0,230, p=0,037). GDM' li gebelerde serum irisin 
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düzeylerinin kontrol gruplarıyla karşılaştırıldığında anlamlı olmadığı, kilo ve VKİ ile 

irisin arasında da zayıf korelasyon olması, ileride yapılacak çalışmalarda fiziksel 

aktivite ve egzersizin sorgulanmasının gerekliliği, daha kapsamlı deneysel ve klinik 

çalışmalara ihtiyaç olduğu gösterdi. Gebelik diyabeti olan hastalarda irisin düzeyleri ile 

biyokimyasal parametreler arasında korelasyon saptanmamıştır.  

Resistin adipoz dokuya glukoz alımını bozarak plazma glikoz konsantrasyonunu 

arttıran ve insülin duyarlılığını azaltan bir adipokindir (149). Birçok çalışmada 

gestasyonel diyabeti olan hastalarda serum resistin düzeyleri normal glikoz toleransı 

olan gebelere göre daha yüksek saptanmıştır (155, 156, 303).  Özge Piri Mantar’ın tez 

çalışmasında GDM olan hasta grubunda serum resistin düzeylerini anlamlı olarak daha 

yüksek bulmuştur (p=0,032) (278).  Fakat Megia ve arkadaşlarının yaptığı çalışmada ise 

GDM grubunda serum resistin düzeyi kontrollere göre daha düşük saptanmıştır (304). 

Gülşah Tiryaki Güner’in tez çalışmasında GDM tanısı alan gebelerle ve kontrol grubu 

arasında resistin değeri açısından istatistiksel olarak anlamlı bir fark saptamamıştır 

(p>0,05).   Ayrıca resistin düzeylerinin, GDM tanısı alan gebelerde ve kontrol grubunda 

VKİ ile ilişkili olmadığı gösterilmiştir. Bu sonuçlar, maternal VKİ' nin gebelik sırasında 

plazma resistin düzeylerine katkıda bulunmuyor şeklinde değerlendirilmiştir (305). 

Resistinin insan gebeliğinde kesin fizyolojik rolü henüz belirlenmemiştir. GDM ile 

komplike olan hamilelik sırasında resistin düzeyleriyle ilgili çalışmalar tutarsız sonuçlar 

vermiştir; yükselmiş (306-308), düşük (309, 310) veya hatta değişmemiş değerlerin 

(311) hepsi rapor edilmiştir. Lappas ve arkadaşları insülinin resistin salınımı üzerinde 

iki fazlı etkisi olduğunu göstermiştir (312). Düşük insülin konsantrasyonları büyük 

ölçüde resistin salınımını arttırırken, plasenta daha yüksek insülin konsantrasyonlarına 

maruz kaldığında, muhtemelen yüksek insülin konsantrasyonunun varlığında resistin 

ifadesinin aşağı regülasyonu ile bazal seviyelere geri döner. İnsülinin bu iki fazlı etkisi 

GDM'de bildirilen düşük resistin seviyelerini açıklayabilir (310).Resistin, monositler, 

makrofajlar ve adipositler tarafından eksprese edilen yağdan türetilmiş bir hormondur 

( 313). Resistin ile obezite arasında pozitif bir ilişki vardır. Resistin seviyelerinin, 

muhtemelen kilo alımına bağlı olarak hamilelik sırasında arttığı bilinmektedir (314, 

315). Gebelikte resistin, adipozite ve insülin direnci arasında potansiyel bir bağlantı 

mevcut olabilir, ancak vaka kontrol çalışmalarından kaynaklanan çelişkili raporlar 

nedeniyle bugüne kadar yetersiz kalmaktadır (316, 317). Georgiou ve arkadaşları 

yaptıkları çalışmada gebeliğin erken dönemlerinde GDM ve kontroller arasında resistin 
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düzeylerinde bir fark bulmamışlardır  (318, 319). Başka bir prospektif bir çalışmada 

resistin ve GDM arasında anlamlı bir ilişki gösterilmemiştir (320). Diğer çalışmalar 

GDM'de artmış maternal resistin düzeylerini göstermiştir ( 315, 316, 321). Sistematik 

bir derleme, resistin düzeyleri ile GDM gebelikler arasında anlamlı bir ilişki olmadığını 

göstermiştir (322). Çalışmalar arasındaki önemli heterojenlik, analizde önemli bir 

konuydu. Halen, resistinin GDM'nin patofizyolojisi veya öngörüsünde yer aldığına dair 

sağlam bir kanıt yoktur. Bizim çalışmamızda da resistin düzeyi GDM grubunda 

3,86±0,59 ng/ml iken kontrol grubunda 3,43±0,48 ng/ml idi. Hasta grubunda resistin 

düzeyi istatiksel olarak kontrol grubuna göre anlamlı yüksek bulundu (p<0,001). Farklı 

çalışma gruplarında resistin düzeyinin değişimi, hasta seçimindeki heterojenlik, çalışma 

gruplarının genetik çeşitliliği ve etnik kökene bağlı olabilir.  

Hu ve arkadaşlarının yaptığı in vitro çalışmada, CRP'nin insan periferik kan 

mononükleer hücresisinde resistin mRNA ekspresyonunu indüklediği 

bulundu; Simvastatin ile birlikte inkübasyon, CRP'nin mRNA tarafından başlatılan 

düzenlemesini ve resistinin protein ekspresyonunu önemli ölçüde inhibe ettiği 

gösterilmiş (323). Bu nedenle, CRP ile resistin arasındaki etkileşim, aterosklerozun 

patogenezinde rol oynayabilir ve statinlerle tedavi bu etkileri ortadan 

kaldırabilir. Aslında, Shyu ve arkadaşları çalışmalarında atorvastatinin insan 

makrofajlarında TNF-α 'nın neden olduğu resistin ekspresyonunu inhibe edebildiğini 

bulmuş; atorvastatinin bu inhibe edici etkisine, resistin promotörüne bağlanan Rac 

fosforilasyonu ve Activator protein 1 (AP-1) transkripsiyon faktörü inhibisyonu aracılık 

etmiş. Bu nedenle statin tedavisi, insanlarda resistine bağlı kardiyovasküler 

disfonksiyonu kontrol etmek için başka bir terapötik strateji olabilir olarak 

değerlendilmiş (324) Palik ve ark. hem GDM hem de normal glukoz toleranslı gebede 

dolaşan resistinin gebe kadınlarda serum CRP, TNF-α ve onların çözülebilir reseptör ile 

anlamlı olarak ilişkili olduğunu bildirmiştir. Ancak, IL-6 veya sIL-6R ile ilgili hiçbir 

veri göstermemiştir (325). Bizim çalışmamızda serum resistin ile CRP arasında 

istatiksel olarak anlamlı pozitif korelasyon ve zayıf kuvvette bir ilişki saptanmıştır 

(r=0,239, p=0,033). CRP'nin insan periferik kan mononükleer hücresisinde resistin 

mRNA ekspresyonunu indüklediği için korelasyonumuz çalışmalarla uyumlu olduğu 

görülmüştür. 

Visfatin, esas olarak viseral adipoz dokusunda ifade edilen başka bir 

adipokindir. Kültür hücreleri üzerinde insülin benzeri etki gösterir ve farelerde plazma 
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glukoz seviyelerini azaltır (326). Patofizyolojik rolü, diğer adipokinler ile birlikte, 

büyük ölçüde bilinmemektedir. Obezite, tip 2 diyabet ve metabolik sendrom sırasında 

visfatin artışında plazma seviyesi yükselir (326, 327) ve normal kiloda 19-26 hafta ve en 

az 27-34 hafta arasında görülen gebe kadınlarda değişkenlik gösterir (308). Bazı 

araştırmacılar visfatin ve visseral yağ kütlesi, VKİ veya insülin duyarlılığı arasında bir 

ilişki gözlemlememiştir (328, 329). Visfatin ekspresyonu, TNF-α ve IL-6'nın mRNA 

ekspresyonu ile ilişkili olan insan fetal membranlarında ve plasentalarında meydana 

gelir (330, 331).  Visfatin ayrıca insan amniyotik epitelinden salgılanır ve hem 

amniyotik epitel hücreleri hem de fibroblastlar üzerinde antiapoptotik etkiler gösterir ve 

burada kronik distansiyon, doğum veya enfeksiyon tarafından indüklenen apoptozdan 

korur (332). Hem hamile insanın (330) hem de hayvanın (333) yağ dokusunda visfatin 

mRNA'nın artmış ekspresyon seviyeleri, fetal büyümenin beslenme gereksinimlerini 

karşılamak için hamilelik sırasında enerji homeostazına katılımını ortaya koymaktadır 

(334). GDM'deki plazma visfatin düzeylerinde tutarlı bir sonuç yoktur, çünkü hem 

artmış (335, 336) hem de azalmış ( 331, 337, 338) konsantrasyonlar 

bildirilmiştir. Mastorakos ve arkadaşları birinci trimesterdeki visfatin 

konsantrasyonlarının, obez olmayan, diyabetik olmayan beyaz kadınlarda, ikinci 

trimesterde insülin duyarlılığını pozitif olarak tahmin ettiğini bildirmiştir. Çalışma, ilk 

trimesterde ölçülen visfatinin, GDM tahmininde CRP, IL-6, adiponektin ve leptin ile 

karşılaştırıldığında daha iyi olduğunu göstermiştir (339). Ayrıca, visfatinin immün 

modülatör özellikleri insülin direncini önemli ölçüde etkileyebilir. İnsan fetal 

membranlarının rekombinant insan visfatini ile tedavisi IL-1, IL-6, TNF- α gibi bazı 

enflamatuar sitokinlerin seviyelerini önemli ölçüde arttırır ve hepsi de insülin 

duyarlılığını etkileyen sitokinlerdir (340). Bir olgu-kontrol çalışmasında, ilk trimesterde 

ölçülen visfatin düzeyleri GDM grubunda artmış, ancak diğer anne risk faktörlerine 

eklendiğinde, GDM tespit oranı iyileşmemiştir (341). GDM'de serum visfatin düzeyleri 

kontrol grubuna göre daha yüksekti. Sonuçların tutarsızlıkları, önceki çalışmalarda 

GDM’de muhtemelen deneklerinin insülin tedavisini alıp almadıkları dikkate 

alınmadığından ortaya çıkmış olabilir (342, 343). Lewandowski ve arkadaşlarının 

yaptığı çalışmada ise GDM’li kadınlarda bulunan yüksek visfatin seviyelerinin glukoz 

toleransının bozulmasıyla birlikte olduğu gösterilmiştir (344). Lewandowski’nin yaptığı 

bu çalışma OGTT sırasında insülin ile visfatin arasındaki korelasyonu gösteren ilk 

çalışmadır (344). Chan ve arkadaşları yaptıkları çalışmada şimdiye kadar yapılan 
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çalışmaların aksine GDM’de plazma visfatin seviyelerini sağlıklı gruptan farklı biçimde 

düşük bulmuşlardır. Ayrıca visfatin ile anne yaşı, 1. trimestir VKİ ve 1. trimestir kilosu 

ile negatif korele olduğunu bildirmişlerdir (345). Haider ve arkadaşlarının yaptıkları 

çalışmada da GDM’li kadınlarda aynı yaştaki sağlıklı gebe kadınlarla 

karşılaştırıldığında glukozun indüklediği visfatin artışını körelmiş yani daha düşük açlık 

plazma seviyeleri olduğunu tespit etmişlerdir. Tip 1 ve tip 2 DM hastalarında plazma 

visfatin seviyeleri ß hücre disfonksiyonu ile ters orantılı bulunmuştur (346). Bizim 

çalışmamızda visfatin düzeyi GDM grubunda 6,98±0,60 ng/ml iken kontrol grubunda 

6,86±0,41 ng/ml idi. İki grup visfatin değerleri açısından karşılaştırıldığında aradaki 

fark istatistiksel olarak anlamlı değildi (p=0,324). Visfatinin insülin tedavisinden 

etkilendiğini gösteren çalışmalar mevcutur ve bizde çalışmamızda GDM grubunda 

insülin tedavisi alıp almadığını dikkate almadığımız için fark istatistiksel olarak 

anlamlı değildi. Şimdiye kadar elde edilen sonuçlar visfatinin GDM'de potansiyel bir 

biyobelirteç olduğunu göstermektedir, ancak visfatin ve GDM arasındaki ilişkiyi daha 

fazla araştırmak için ileriye dönük ilave çalışmalara kesinlikle ihtiyaç vardır. 
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6. SONUÇLAR 

Çalışmamıza 50 GDM ve 50’u sağlıklı gönüllü gebe kontrol grubu toplam 100 gebe 

dâhil edildi. 

Çalışmamız GDM tanısı olan gebeler ve sağlıklı gebelerde serum adiponektin, 

resistin, visfatin, irisin ve CRP seviyelerinin karşılaştırıldığı Türk toplumunda 

gerçekleştirilmiş ilk araştırmadır. 

Çalışmamızda vaka grubunda serum adiponektin düzeyleri istatiksel olarak 

anlamlı bir şekilde kontrol grubundan düşük saptanırken resistin düzeyi ve CRP 

düzeyleri GDM grubunda kontrol grubundan yüksek tespit edildi.  

Çalışmamızda visfatin, irisin açısından GDM ve kontrol grubu arasında anlamlı 

bir fark tespit edilmedi. 

Adiponektin düzeyleri ile vücut kitle indeksi arasında ters ilişki bulunmaktadır.  

Sonuçlarımız GDM hastalarında serum resistin düzeylerinde yükselme, 

adiponektin düzeylerinde azalmanın insülin direnci gelişimi ve glukoz metabolizma 

değişikliklerinde rol oynadığını düşündürmektedir.  

Bu çalışmamız ile gestasyonel diyabet patofizyolojisinin düşünüldüğünün 

aksine, sadece basit insülin direnci olmadığı, henüz aydınlatılmamış daha karmaşık bir 

patofizyolojisi olduğunu gösterilmiştir.  Gestasyonel diyabet ve serum adiponektin, 

resistin, visfatin, irisin ve CRP düzeyleri arasındaki ilişkinin patofizyolojisinin net 

olarak aydınlatılabilmesi için bu konuda yapılacak daha ileri çalışmalara gereksinim 

vardır. 

GDM hastalarında tespit edilen serum belirteçlerindeki bu değişikliklerin GDM 

tanı ve taramasında kullanılabilmesi için daha geniş hasta gruplarıyla yapılacak 

çalışmalara ihtiyaç vardır. Araştırılan bu belirteçlerin GDM öngörüsünde 

kullanılabilmesi için erken gebelik haftalarında yapılacak prospektif çalışmalarla 

değerlendirmesi önerilir. 
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