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DİABETİK ANNE BEBEKLERİNDE SERUM S100B PROTEİN DÜZEYİ 
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Çocuk Sağlığı ve Hastalıkları Anabilim Dalı Uzmanlık Tezi 

 

            Amaç: Bu çalışmada amacımız; diyabetik  anne bebeğinde S100B proteini düzeyi ve 

oksidan-antioksidan sistem arasındaki ilişkiyi tespit etmektir. 

           S-100B proteini esas olarak merkezi sinir siteminde bulunan astrosit adı verilen 

hücreler tarafından üretilir. Nöronlar üzerinde parakrin ve otokrin etki gösteren kalsiyum 

bağlayıcı peptittir. Nanomolar konsantrasyonlarda nöronun fazla gelişimini uyarırken 

ekstraselüler mikromolar konsantrasyonlarda ise, proinflamatuar sitokinlerin ekspresyonunu 

uyarır ve apoptozisi indükler. Nörodejeneratif, inflamatuar ve psikiyatrik hastalıklarda S100B 

proteininin seviyesi artar. Ayrıca beyin hasarında da beyin omurilik sıvısına (BOS) ve daha 

sonra kana geçerek seviyesi artmaktadır. 

Oksidatif stres basit bir şekilde, vücudun antioksidan savunması ile hücrelerin lipid 

tabakasının peroksidasyonuna neden olan serbest radikal üretimi arasındaki dengesizlik olarak 

ifade edilmektedir. 

 

Yöntem: Bu çalışmaya 58 Diabetik Anne bebeği tanısı alan hastalar ile Kontrol 

gurubu için 45 normal sağlıklı annenin sağlıklı bebekleri çalışmaya alındı Tetkikler için 

periferik venöz kan  ilk 72 saat içinde alınıp, ayrılan serumunda TAS, TOS ve oksidatif 

durum Erel metodu (Erel, Megatıp, Gaziantep, Türkiyede) çalışıldı. Kandaki protein S100B 

düzeyi ELISA kitleri kullanılarak ölçüldü. Çalışmada istatistiksel analizler SPSS 11.5 

programı kullanılarak yapıldı ve p < 0,05 olması anlamlı olarak kabul edildi. 

          Bulgular: Diabetik Anne Bebeklerinde S100B, TOS seviyeleri ve oksidatif stres 

indeksi kontrol grubuna göre anlamlı derecede yüksek bulundu (sırasıyla p < 0,023, p < 0,001,    

p < 0,001). Serum TAS seviyelerinde ise kontrol grubuna göre anlamlı fark saptanmadı (p 
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=0,446). Hasta grubunda S100B ile TOS arasında pozitif korelasyon saptandı (r=0,471 , 

p=0,001). 

 Hasta grubunda S100B ile OSİ arasında pozitif korelasyon saptandı (r=0,400, 

p=0,004). 

 

 Sonuç:  Diabetik Anne Bebeklerinde S100B, TOS ve OSİ kontrol grubuna göre daha 

yüksekti. Hasta grubunda S100B ile TOS ve OSİ arasında pozitif korelasyon saptandı. Bu 

sonuç ile yüksek S100B değerinin beyin hasarına yol açabileceği ifade edilebilir. Bu sonuç 

aynı zamanda Diabetik Annelerin Hiperglisemik kontrolün Diabetik Anne Bebekleri üzerinde 

ne kadar önemli olabileceğini düşündürmektedir. 

Anahtar kelimeler: Diyabetik anne bebeği,S100B proteini, oksidatif durum, TAS, 

TOS. 
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SUMMARY 

 

EVALUATİON OF S100B PROTEİN LEVELS AND TOTAL OXİDATİVE AND 

ANTİOXİDATİVE CAPACİTY İN İNFANTS OF DİABETİC MOTHERS 

 

ERSİN KESKİN, MD 

Department of Pediatrics, Medical Specialization Thesis 

 

 

Objective: The objective of this study was to determine the relationship between 

levels of S100B protein and oxidative-antioxidative systems in infants of diabetic mothers. 

S100B protein is mainly synthesized by the astrocytes of the central nervous system. 

This is a calcium binding peptide with paracrine and autocrine effects on the neurons. It 

stimulates neuronal development at nanomolar concentrations and triggers the expression of 

pro-inflammatory cytokines and induces apoptosis in micromolar concentrations. Levels of 

S100B protein is increased in neurodegenerative, inflammatory and psychiatric diseases. 

Additionally, its levels are increased in cases of brain injury secondary to its passage into the 

cerebrospinal fluid (CSF) and blood. 

Oxidative stress might be defined in simple terms as the imbalance between anti-

oxidative defence of the body and free radical production responsible from peroxidation of 

lipid layer of cells. 

Method:  In this study has admitted 58  infants of diabetic mothers and 45 healthy 

children as a control group. Measurement of serum S100B was measured by ELISA kits. 

TAS, TOS and oxidative status has studied at peripheral venous blood by EREL ASSAY 

method using commercial available kits (Erel, Megatıp, Gaziantep, Turkey). In this study, 

statistical analyzes were performed using SPSS 11.5 and p < 0.05 was considered significant. 

Results: Diabetic mothers baby’s S100B,  TOS levels and oxidative status index were 

significantly higher thoseal  the control group. (respectively  p < 0,023, p < 0,001 , p < 0,001). 

Serum TAS levels was not different from the control group (p =0,446). Corelations was 

detected between S100B and TOS levels at patients groups. Also corelations was detected 

between S100B and OSİ levels at patients groups.  
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Conclusions:  In diabetic mothers baby S100B, TOS and OSI  were higher those al the 

control group. A positive correlation was determined between  S100B and TOS in groups of 

patients. However, In the  group of patients was determined a positive correlation between 

S100 B and OSI levels. Based on previous work, with the result that the value of high-

S100B can lead to brain damage that can be expressed. This result also shows how important 

of mother diabetic hyperglycemic control on babies of diabetic mothers.   

Keywords: Infant of diabetic mother, S100B protein, oxidative-antioxidative system 
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1.GİRİŞ VE AMAÇ 

          

Bu çalışmada bölgemizde diyabetik anne bebeklerinde (DAB) nöronal hasarı 

belirlemek için serum S100B proteini ile diyabetik anne bebeklerinde Total Oksidan ve 

Antioksidan Kapasitelerinin Değerlendirilmesi ve aralarındaki ilişkinin araştırılması 

amaçlanmaktadır. 

Diabetes Mellitus (DM), kronik hiperglisemi ile seyreden insulin sekresyonu azlığı 

veya insulinin etkisinde azlık ve bazen de her ikisinin bozukluğundan kaynaklanan ve 

karakteristik olarak hiperglisemi ile seyreden metabolik bir hastalıktır. Kronik hiperglisemi, 

başta göz, böbrekler, sinirler, kalp ve damarlar olmak üzere birçok organda zamanla hasara ve 

fonksiyon bozukluklarına yol açar. 

  DAB’lerinde; makrozomi ve ona bağlı doğum travmaları, respiratuvar distres 

sendromu, geçici taşipne, hipertrofik kardiyomyopati, hiperbiluribinemi, polisitemi, renal ven 

trombozu, konjenital anomalilerin yanı sıra hipoglisemi, hipokalsemi ve hipomagnezemi gibi 

metabolik bozukluklar görülmektedir (1). 

 Hiperglisemi ve buna bağlı olarak oluşan metabolik değişikliklerin sinir sisteminin 

değişik kısımlarında neden olduğu yapı ve fonksiyon bozukluğu nöropatinin oluşumundaki 

temel mekanizmadır (2,3).  

 S100 proteini, omurgalılarda bulunan kalsiyum-modüle proteinlerden olup EF-eL tipi 

ve multijenik bir ailedir. S100B bir asidik protein olup sinirsel gelişim, farklılaşım ve beynin 

onarımında önemli bir faktördür. S100B esas olarak astrositlerce üretilen, nöronlar ve glia 

üzerinde parakrin ve otokrin etki gösteren Ca bağlayıcı peptittir. Sekrete edilmiş glial S100B’ 

ler konsantrasyonlarına bağlı olarak uyarıcı ya da toksik etki gösterirler. Nanomolar 

konsantrasyonlarda S100B nöronun fazla gelişimini uyarır. Aksine, extraselüler S100B’ nin 

mikromolar seviyelerinde ise, proinflamatuar stokinlerin expresyonunu uyarır ve apoptozu 

indükler. Beyin travması ve iskemi, muhtemel astrosit hasarına bağlı olarak artmış S100B 

konsantrasyonu ile ilişkilidir. S100B proteini, beyin hasarında beyin omurilik sıvısına (BOS) 

ve daha sonra kana geçerek seviyesi artmaktadır. S100B proteinin seviyesi BOS ve plazmada 

ölçümü serebral iskemisi olan hastaların tayini için iyi bir göstergedir. Bununla birlikte 
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plazmadaki değerleri özellikle malign melanom ve kardiyak cerrahiye maruz kalan pediatrik 

hastaların takibinde önemli bir belirteçdir (4-6).  

 S100 proteini genel olarak sinyal transdüksiyonu, hücre farklılaşması, hücre motilite 

regülasyonu ve transkripsiyonu gibi birçok hücre aktivitesinde rol oynar (7).  

 S100 protein ailesi kalsiyum bağlayan proteinlerin en genişi olup 20’ye yakın alt 

grubu tanımlanmıştır. S100B’nin son zamanlarda tespit edilen bir yüzey reseptörüne 

bağlanarak sinyal mekanizmalarını başlattığı düşünülmektedir. S100 proteinin romatoid artrit, 

akut inflamatuar lezyonlar, kardiyomyopati, Alzheimer hastalığı ve kanser gibi ciddi 

hastalıklarla yakın ilişkili olduğu tespit edilmiştir (7). S100B proteinin düşük düzeyde 

nöroprotektif, yüksek dozda ise nörotoksik etkisi vardır. S100B proteinin anne sütünde de 

bulunması nöroprotektif etkisini desteklemektedir (8).    

 Alzheimer hastaların(AH)’da da yapılan çalışmada serum S100B proteini seviyesi 

anlamlı ölçüde yüksek bulunmuştur. Bu çalışmaların çoğunda S100B proteini beyin 

hasarlarında kolay ölçülebilen ve erken prognostik değere sahip bir biyolojik belirleyici olarak 

ortaya çıkmaktadır (9, 10).  

 

 Oksidatif stres basit bir şekilde, vücudun antioksidan savunması ile hücrelerin lipid 

tabakasının peroksidasyonuna neden olan serbest radikal üretimi arasındaki dengesizlik olarak 

tanımlanabilir (11, 12).  

 

 Bu çalışmada DAB ile saglıklı kontrol gurubu arasında S100B proteini düzeyi ile 

oksidan-antioksidan sistem arasındaki ilişkiyi araştırmak amaçlandı. 
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2. GENEL BİLGİLER 

            

2.1.  DİABETES MELLİTUS 

 

Diyabet ile ilgili en eski kayıtlar Milattan önce 1550'li yıllarda Mısır'da yazılmış bir 

papiruste bulunmuştur. Bu papiruste, şeker hastalığına benzer, çok idrara çıkma ile seyreden 

bir durumdan bahsedilmektedir (13). 

 Günümüzde tıp literatüründe kullanılan, Diabetes ve Mellitus kelimeleri Yunanca akıp 

gitmek anlamına gelen dia + betes ve bal kadar tatlı anlamına gelen mellitus 

kelimelerindenden türetilmiştir. Diabetes kelimesi ilk kez Anadolu topraklarında, 

Kapadokya'da M.S. 2. yüzyılda Arateus tarafından kullanılmıştır. Arateus şeker hastalığını 

idrar miktarında artma, aşırı susama, ve kilo kaybının olduğu bir hastalık olarak tanımlamıştır 

(13). 

 DM, kronik hiperglisemi ile seyreden, insulin sekresyonu azlığı veya insulinin 

etkisinde azlık ve bazen de her ikisinin bozukluğundan kaynaklanan ve karakteristik olarak 

hiperglisemi ile seyreden metabolik bir hastalıktır. Kronik hiperglisemi, başta göz, böbrekler, 

sinirler, kalp ve damarlar olmak üzere birçok organda, zamanla hasara ve fonksiyon 

bozukluklarına yol açar (14). 

 DM, sınırları net olarak çizilmiş basit bir hastalık olmayıp değişik patolojik süreçler 

sonucu ortaya çıkan ve çok farklı etyolojik faktörler içeren kompleks bir hastalıktır. Bu 

nedenle hastalık zaman içinde değişik şekillerde sınıflandırılmış ve adlandırılmıştır. Son 

olarak 2005 yılında Amerikan Diyabet Birliği tarafından şu şekilde sınıflanmıştır (15) (Tablo 

1). 
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Tablo1.  Diabetes mellitusun etyolojik sınıflandırması 

I. Tip 1 DM (Genellikle mutlak insulin eksikliğine yol açan beta-hücre harabiyeti ) 

A. İmmun kaynaklı 

B. İdiyopatik 

II. Tip 2 DM (insulin direncine bağlı relatif insulin yetmezliği veya insulin 

sekresyonunda defekt) 

III. Diğer spesifik tipler 

A. Beta hücre fonksiyonunda genetik bozukluklar 

B. İnsülin etkisinde genetik bozukluklar 

C. Ekzokrin pankreas hastalıkları 

D. Endokrinopatiler 

E. İlac ve kimyasal maddelerin indüklediği diyabet 

F. İnfeksiyonlar 

G. İmmun kaynaklı diyabetin sık görülmeyen formları 

H. Diyabetin bazen eşlik ettiği diğer genetik sendromlar 

IV. Gestasyonel diabetes mellitus (GDM) 

Herhangi bir tipteki diabetes mellituslu hasta, hastalığın bir döneminde insulin 

gereksinimi duyabilir. Bu durum hastalığın sınıflandırılmasını etkilemez. 
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2.1.1. Tip 1 DM  

Daha önceleri insulin bağımlı diyabetes mellitus ve juvenil başlangıçlı diyabet olarak 

adlandırılan bu durum genellikle pankreas beta-hücrelerinin otoimmun harabiyeti sonucu 

oluşur. Hastaların yaklaşık %85-90’ında iskelet hücrelere, insuline ve glutamik asit 

dekorboksilaza karşı otoantikorlar saptanır. Bazı HLA tipleri tip1 diyabet için genetik 

yatkınlık oluşturmaktadır. Hastalık genellikle insulinin tam eksikliği ile seyreder ve insulinin 

dışardan yerine konulması ile tedavi edilir (16,17,18). Tip 1 DM her yaşta ortaya çıkabilir, 

ancak genellikle 30 yaşın altında başlamaktadır. Ketoasidoza bu hastalarda sık rastlanır. Genel 

populasyonda görülme sıklığı %0.1-0.4 arasında değişmektedir. 

 

2.1.2. Tip 2 DM  

 Diyabetik hastaların yaklaşık %90-95’ini bu grup oluşturur (15). Anormal insulin 

salınımı ve hedef dokularda insulin direnci vardır. Hastaların çoğu obezdir ve obesiteye bağlı 

periferik insulin direncinin beta-hücre tüketimine yol açtığı düşünülmektedir. Tip 1 diyabetin 

aksine tip 2 diyabetikler genellikle insuline ihtiyaç duymazlar ve hastalık daha ileri yaşlarda 

ortaya çıkar. Aile anamnezi dikkat çekicidir. Ketoasidoza bu hastalarda sık rastlanmaz. Daha 

çok non-ketotik hiperosmolar koma görülür (Tablo 2’de tip1 ve tip 2 DM bazı özellikleri 

karşılaştırılmıştır.) (19). 
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Tablo 2. Tip 1 ve Tip 2 diabetes mellitusun bazı özellikleri 

Özellik  Tip1 ( insuline bağımlı ) Tip 2 ( insulinden bağımsız ) 

Başlangıç yaşı 

 

Habitus 

 

Plazma İnsulin 

 

Akut komplikasyon 

 

İnsulin tedavisi 

 

Sulfonüre 

Genellikle < 40 

 

Normal-Zayıf 

 

Düşük–Yok 

 

Ketoasidoz 

 

Yanıt verir 

 

Cevapsız 

> 40 

 

Obez 

 

Normal – Yüksek 

 

Hiperosmolar koma 

 

Yanıt verir/ cevapsız 

 

Yanıt verir 

 

 

 

2.1.3. Gestasyonel Diabetes Mellitus ( GDM )  

 İlk kez gebelikte tanısı konulan ya da gebelik sırasında ortaya çıkan, herhangi bir 

derecedeki glikoz intoleransıdır. Bu tanımlama, kişinin insulin veya diyet tedavisi alması ile 

veya glikoz intoleransının gebelik sonrası devam edip etmediği ile ilişkili değildir. Yine bu 

tanımlama, daha önce tespit edilememiş glikoz intoleransının gebelikten önce başlamış 

olabileceği ihtimalini tanım dışında bırakmaz ( 14, 15, 20-22). 
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 Tüm gebeliklerin yaklaşık %7’ si GDM ile komplike olmaktadır ve bu oran farklı 

popülasyonlarda %1 ile %14 arasında değişmektedir (20). 

GDM, genellikle ilerleyen gebelik haftalarında görüldüğü için gebeliğin ilk 

trimesterinde görülen diyabet, overt (aşikar) diyabet olarak kabul edilir.  Diabetik annelerin  

% 90’ını GDM, % 10’unu pregestasyonel diyabet oluşturur (23). Pregestasyonel diyabetin de 

% 8’ini tip 2 diyabet, % 2’sini tip 1diyabet oluşturur (24). Her ne kadar gestasyonel diyabet 

doğumdan sonra kaybolsa da GDM’li kadınların %30’u 7-10 yıl içinde diyabet veya 

bozulmuş glikoz intoleransı tanısı alır (25).  

GDM’li anne bebeği, erken yaşlarda obezite gelişimi, bozulmuş glikoz intoleransı ve 

diyabet riski altındadır (26). GDM’ nin sonraki gebelikte tekrar görülme oranı ilk 

trimesterdeki kiloya bağlı olarak %60-90 arasındadır (27). 

 

2.1.4. Gebelikte Diabet Tanısı 

 Gebelikte saptanan değişik derecelerdeki karbonhidrat intoleransının çok büyük bir 

çoğunluğunu gestasyonel diabetes mellitus oluşturmaktadır. GDM ilk kez gebelik sırasında 

başlamış veya saptanmış olan çeşitli derecelerdeki karbonhidrat intoleransı olarak tanımlanır. 

Şüphesiz, gestasyonel diabetli bazı kadınların daha öncesinde tanı konulmamış glukoz 

intoleransı vardır. Özellikle 24. gebelik haftasından önce açlık hiperglisemisi saptanan 

kadınların gebelik çıktıları klas B ile F-R arasında olan kadınlarla benzerdir. Erken gebelik 

haftalarında saptanan hiperglisemi aynı zamanda HbA1c yüksekliği ile beraberse hasta 

pregestasyonel diabet kabul edilmelidir (19, 28). GDM gebeliğin diabetojenik etkisinin bariz 

bir şekilde açığa çıktığı gebeliğin ikinci yarısında araştırılır. 
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2.1.5. Tarama  

  Yıllardır devam eden araştırmalara rağmen, gestasyonel diabetin taramasına yönelik 

optimal yaklaşım açısından görüş birliği sağlanamamıştır. Genel mi yoksa seçici tarama mı 

kullanılması, ayrıca hangi 50 g’lık glikoz yükleme test eşiğinin gestasyonel diabet riskindeki 

kadınları tanımlamak için en iyisi olduğu hala tartışılmaktadır (28). 

 1997 yılında yapılan dördüncü atölye çalışmasında genel taramaya yönelik daha önce 

yapılan öneriler, seçici tarama yönünde değiştirilmiştir (19, 28, 29) (Tablo 4). 

 

Tablo 4. Gestasyonel Diabet Taraması İçin Risk Değerlendirilmesi 

Düşük risk durumu : Düşük risk grubunda glukoz testlerine gerek yoktur, ama bu grup 

aşağıdaki kriterlerin hepsinin geçerli olduğu kadınlarla sınırlıdır. 

∙ Yaş < 25 

∙ Gebelik öncesi normal kilolu 

∙ GDM prevelansı düşük olan etnik gruplara ait olması 

∙ Birinci derece yakınlarında diyabet bulunmaması 

∙ Bozuk glikoz toleransı anamnezinin olmaması 

∙ Kötü obstetrik sonuç veya makrozomik bebek öyküsünün olmaması 

Yüksek risk durumu: Yüksek risk durumunda gebe tespit edilir edilmez glikoz testi 

yapılır ve erken yapılan testte diyabet tanısı konmazsa 24–28. haftalar arasında tekrarlanır. 

Aşağıdaki kriterlere sahip kadınlara erken test yapılmalıdır. 

∙ Obezite 

∙ GDM anamnezi veya makrozomik bebek doğurma öyküsü 

∙ Glikozüri 

∙ Kuvvetli ailesel diyabet anamnezi 
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Açlık kan şekeri ≥ 126 mg/dl veya herhangi bir zamanda ya da postprandiyal glikoz 

seviyesi > 200 mg/dl olan kadınlar GDM kriterlerini doldurur ve daha ileri glikoz testlerine 

gerek yoktur. Diğer bütün yüksek risk statüsündeki kadınlara 50 g glikoz yükleme testi 

veya direkt 100 g oral glikoz testinin en yakın zamanda yapılması gerekir. İlk test normal 

ise 24-28. haftalar arasında tekrar edilir. 

Orta risk durumu: Bu grup yüksek veya düşük risk durumuna girmeyen kadınlardan 

oluşur. Bu durumda 24–28. haftalarda 50 g glukoz yükleme testi yapılır ve pozitif ise 100 g 

üç saatlik oral glikoz tolerans testi yapılır. 

 

Dördüncü Uluslararası Gestasyonel Diyabet Atölye Çalışması Konferansı 

 Taramada amaç tanı değil risk altındaki grubu saptamaktır. Önceleri tarama için 

gebenin kişisel ve ailesel hikayesi kullanılıyordu. Ailede diabet öyküsü olan veya daha önceki 

gebeliklerde ölü doğum, makrozomik bebek hikayesi olanlar tanısal 3 saatlik 100 g oral 

glikoz tolerans testi (OGTT)’ne yönlendiriliyordu. Ancak bu şekilde hikayeye dayalı tarama 

ile GDM’ lilerin %50 si tanınabiliyordu. Daha sonra O’Sullivan ve arkadaşları tarama için 1 

saatlik 50 g yükleme testini ortaya attılar (28, 30, 31). 

 50 g tarama testinde 24-28. gebelik haftaları arasında günün herhangi bir saatinde ve 

son yemeğin saatine bakılmaksızın 50 g glikoz oral olarak verilir ve 1 saat sonra plazma 

glikozu ölçülür. Sonuç 140 mg/dl ve üzerinde ise hasta 100 g OGTT için yönlendirilir. 

Bu testte eşik değer 140 mg/dl alındığında GDM si olanların %80’ni, 130 mg/dl 

alındığındaysa %90’ nı tanınabilir fakat bu durumda %20-25 normal hastanın da testi pozitif 

olacaktır ve maliyet artacaktır. ACOG ve ADA eşik değer olarak 140 mg/dl’yi önermektedir 

(19, 28, 32). 

 Ayrıca birçok çalışmada 50 g tarama testinde çıkan sonuç yükseldikçe GDM riskinin 

arttığı gösterilmiştir. Sonuç 200 mg/dl ve üstünde ise hasta 3 saatlik OGTT yapılmadan GDM 

kabul edilmektedir (19). 
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2.1.6. Tanı  

 GDM tanısı 100 g veya 75 g OGTT kullanılarak konulur. OGTT öncesinde bazı 

standart koşullar sağlanmalıdır; Bunlar: 

1) Testten önceki üç gün fiziksel aktivite kısıtlanmamalı, diyet günde en az 150 g 

karbonhidrat içermelidir. 

2) Test 8-14 saat gece açlığını takiben sabah uygulanmalıdır. 

3) Test süresince hasta oturur durumda olmalı ve sigara içmemelidir. 

4) Açlık kan şekeri için kan alındıktan sonra 1, 2 ve 3. saatlerde tekrar kan şekerine 

bakılmalıdır (75g da 3. saate bakılmaz). 

 Eğer bakılan kan şekeri düzeylerinden iki veya daha fazlası eşik değerleri aşarsa GDM 

tanısı konulur (32, 65) ( Tablo 5). 

 

Tablo 5. 100 g OGTT tanı kriterleri  

(American College of Obstetricians and Gynecologists: Diabetes and pregnancy) 

Ölçümün zamanı Ulusal diyabet veri grubu Carperter ve Couston 

     Açlık     105 mg/dl      95 mg/dl 

1. Saat     190 mg/dl      180 mg/dl 

2. Saat     165 mg/dl      155 mg/dl 

3. Saat     145 mg/dl      140 mg/dl 

 

 100 g OGTT’de tek değer yüksek bulunduğunda seçilecek yaklaşım konusunda görüş 

birliği yoktur ancak bunlarda makrozomi başta olmak üzere perinatal morbidite artmaktadır 

(19, 33). Bu gebelerde testin 32-34. haftalarda tekrarı önerilir (34). Eğer OGTT’ de yüksek 

olan tek değer açlık kan şekeri ise ve bu değer 126 mg/dl üzerinde ise başka bir gün tekrar 

açlık kan şekerine bakılır. Sonuç gene 126 mg/dl üstünde ise gebe GDM tanısı alır (19). 
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2.1.7.Diabetik Anne Bebeği  

 DM gebelik süresince fetal gelişimi olumsuz etkileyen ve yenidoğanda önemli 

metabolik bozukluklara yol açan bir hastalıktır. Günümüzde özellikle gebelik öncesi veya 

gebeliğin ilk haftalarında diabetin tanımlanması ve hipergliseminin kontrol altına alınmasıyla, 

hastalığın neden olduğu konjenital anomaliler azalmış, uygun perinatal ve neonatal 

yaklaşımlarla fetal-perinatal ölümler %3'ün altına düşürülmüştür (35, 36). 

Maternal hipo-hiperglisemi, ketoasidoz, preeklampsi, üriner sistem enfeksiyonu, 

hipertansiyon ve hidramniyoz diabetik gebelerde sık görülmekte ve fetusu olumsuz 

etkilemektedir. Erken devrede görülen maternal hipoglisemi fetusu etkilemez. Hiperglisemi 

ise 24-28. gebelik haftasından başlayarak belirginleşir, fetal kayıplar bu devreden sonra artar. 

Ölüm nedeni açık olmamakla birlikte, diabetik gebelerde yükselen HbA1C' nin oksijen taşıma 

kapasitesinin az oluşuna bağlı olarak gelişen doku hipoksisi, maternal metabolik asidoz ve 

hiperglisemi mortalite ve morbiditeden sorumlu tutulmaktadır (37, 38). Gebelikte Tip 1 diabet 

% 0.1-0.5, gestasyonel diabet % 3-12 oranında görülürken, DAB’ ne 1000 canlı doğumda 1 

olarak rastlanılmaktadır (39). 

 

2.1.8. Diabetik Anne Bebeğinin Sorunları  

Diabetik anne bebeklerini doğumdan sonra tanımak kolaydır. Genellikle yüksek 

doğum tartılı olan bu bebeklerin yanakları tombul ve kırmızıdır (domates yüzü). Yüz 

görünümleri sıkıntılıdır ve adeta “ beni rahat bırakın “ der gibidirler. Genellikle hafif 

hipotonik ve solunum sıkıntıları olan, pletorik bebeklerdir (39). Diabetik anne bebeklerinde 

sık karşılaşılan sorunlar Tablo 3’de gösterilmiştir. 
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Tablo 3. Diabetik anne çocuklarında sık karşılaşılan sorunlar (39). 

 •Hipokalsemi 

• Makrozomi 

• Hipoglisemi 

• Solunum sıkıntısı 

• Konjenital anomaliler 

• Polisitemi 

• Hiperbilirübinemi 

• Perinatal asfiksi 

• Doğum travması 

• İntrauterin büyüme geriliği 

 

Diabetin fetus üzerindeki en önemli etkisi "makrozomi"(irilik) dir. Vasküler 

komplikasyonlu diabetli gebelerde plasental yetersizliğe bağlı olarak intrauterin gelişme 

geriliği (small for gestatinoal age=SGA) görülürken, bunun dışındaki diabetik gebelerde %20-

40 oranında fetus gelişimi gebelik yaşına göre fazladır. Fetal makrozomi "Pederson hipotezi" 

ile açıklanmak istenmektedir: Annede insülin yetersizliğine veya etkisizliğine bağlı olarak 

gelişen hiperglisemi, plasentadan kolaylaştırılmış difüzyon yoluyla fetusta hiperglisemi’ ye 

neden olmakta, bu da fetal pankreasta "adacık hücre" hipertrofi ve hiperplazisine yol 

açmaktadır. Hiperinsulinemi, lipid ve serbest aminoasitlerin insulinojenik etkilerinin yanı sıra 

plasental yapı ve fonksiyon değişikliğinin de fetal makrozomi gelişiminde rolü olduğu 

düşünülmektedir (40). 

 İnsülin fetusta "growth promoting factor" olarak etki yaparak, özellikle üçüncü 

trimesterde glikojen depolanmasını, yağ ve protein sentezini arttırarak anabolizan rol 

oynamakta ve böylece hücre gelişimini uyarmaktadırlar. Bu olgularda plesantal ağırlık da 

artmıştır. Amnion sıvısı ve kordon kanında yükselen C-peptid düzeyi ile makrozomi arasında 

pozitif korelasyonun olması bu görüşü destekler niteliktedir (36, 41, 42). 
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 Diabetik anne bebeklerinde hücrelerde insülin reseptör sayısının arttığı saptanmıştır. 

Growth hormon (GH), glukokortikoidler (GK) ve glukagonun makrozomi de etkisi olmadığı 

belirtilmektedir. Diabetik anne bebeklerinde plazma GH ve GK düzeyleri normal, glukagon 

düzeyi düşük bulunmuştur. Somatomedinler ise (insülin like growth factor =IGF1, IGF2) 

değişkenlik göstermektedir (43). 

 Hiperinsulinemi makrozomiden tek başına sorumlu tutulmamaktadır. Nitekim 

maternal diabetin oldukça iyi kontrol edilmesine karşın diabetik anne bebeklerinin yüksek 

oranda (%30) gebelik yaşına göre büyük saptanması (large for gestational age=LGA), olayın 

karmaşık metabolik-endokrin bozukluklar zinciri sonucu geliştiğini göstermektedir. Annenin 

enerji alım ve harcamaları, yüksek plasma serbest yağ asitleri ve aminoasit düzeyleri, 

maternal obesite ve annenin kendi doğum tartısı makrozominin gelişiminde belirleyici rol 

oynamaktadır (35, 36). 

 

2.1.9. Diabetik Anne Bebeklerinde Klinik Bulgular ve Metabolik Bozukluklar 

Diabetik anne bebekleri iri yuvarlak yüzlü ve pletorik görünümlüdür. Kulaklarda 

kıllanma (hipertrikosis) sık görülür. İntrauterin gelişme geriliği, vasküler komplikasyonlu 

diabetiklerde saptanır. Kemik yaşı gebelik yaşına göre normal veya daha küçüktür. Beyin 

büyümesi vücuda oranla geri kaldığından başı küçük görülür. Organ büyümesi selektif olup 

özellikle karaciğer, kalp ve sürrenallerde daha belirgindir. Hepatomegalinin nedeni, 

hematopoietik sistem hiperplazisi ve parankim hücrelerinde glikojen ve yağ depolanmasıdır. 

Pankreasta beta hücrelerinde hiperplazi vardır. Miyokardda yağ ve glikojen depolanmasından 

çok miyofibril hacmi artmıştır (44). 

 Bebeklerin iri olması nedeniyle klavikula kırığı, brakial pleksus ve frenik sinir 

zedelenmesi, sefal hematom ve intrakranial kanama gibi doğum travmaları normal 

bebeklerden daha sık görülür . Sezaryenle doğanlarda bu riskler azalmaktadır (35, 41). 

 Diyabetin fetus üzerindeki en önemli etkisi “makrozomi” (irilik)’tir. Vasküler 

komplikasyonlu diyabetli gebelerde plasental yetersizliğe bağlı olarak intrauterin gelişme 

geriliği (small for gestational age=SGA) görülürken, bunun dışındaki diyabetik gebelerde % 

20-40 oranında fetus gelişimi gebelik yaşına göre fazladır. Fetal makrozomi “Pederson 

hipotezi” ile açıklanmak istenmektedir; Annede insülin yetersizliğine veya etkisizliğine bağlı 
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olarak gelişen hiperglisemi, plasentadan kolaylaştırılmış diffüzyon yoluyla fetusta 

hiperglisemiye neden olmakta, bu da fetal pankreasta “islet celi” hipertrofi ve hiperplazisine 

yol açarak hiperinsulinemi lipid ve serbest aminoasitlerin insulinojenik etkilerinin yanı sıra 

plasental yapı ve fonksiyon değişikliğinin de rolü olduğu düşünülmektedir (45). İnsülin 

fetusta “growth promoting factor” olarak etki yaparak, özellikle üçüncü trimestrde glikojen 

depolanmasını, yağ ve protein sentezini arttırarak anabolizan rol oynamakta ve böylece hücre 

gelişimini sağlamaktadır. 

    Plesantal ağırlık da artmıştır. Amnion sıvısı ve kordon kanında yükselen C- peptid 

düzeyi ile makrozomi arasında pozitif korelasyonun olması bu görüşü destekler niteliktedir 

(46, 47). 

  

DAB’nde hücrelerde insülin reseptör sayısının arttığı saptanmıştır. Growth hormon 

(GH), glukokortikoidler (GK) ve glukagonun makrozomi de etkisi olmadığı belirtilmektedir. 

DAB’nde plazma GH ve GK düzeyleri normal, glukagon düzeyi düşük bulunmuştur. 

Somatomedinler (insülin like growth factor =1GF1, 1GF2) değişkenlik göstermektedir (48). 

Hiperinsulinemi makrozomiden tek başına sorumlu tutulmamaktadır. Nitekim maternal 

diyabetin oldukça iyi kontrol edilmesine karşın DAB’nin yüksek oranda (%30) gebelik yaşına 

göre büyük saptanması (large for gestational age=LGA), olayın karmaşık metabolik-endokrin 

bozukluklar zinciri sonucu geliştiğini göstermektedir. Annenin enerji alım ve harcamaları, 

yüksek plasma serbest yağ asitleri ve aminoasit düzeyleri, maternal obesite ve annenin kendi 

doğum tartısı makrozominin gelişiminde belirleyici rol oynamaktadır (35, 49). 

 

2.1.9.1. Respiratuvar Distres 

 

 DAB’nde solunum güçlüğü % 40-50 oranında görülür. İlk saatlerde ortaya çıkan ve üç 

gün içerisinde kaybolan yenidoğanın geçici takipnesi (wet lung disease), doğum travayı 

gerçekleşmeden yapılan elektif sezaryenle doğan term bebeklerde daha sık görülür. Travayla 

oluşan noradrenalin sekresyonunun olmamasına bağlı olarak gelişen akciğer sıvısının 

resorbsiyonunun gecikmesi neden olarak gösterilmektedir. En önemli hastalık ise 

“respiratuvar distres sendromu” (RDS)’dur. Benzer gebelik yaşında doğan normal 

bebeklerden 5-6 kat fazla görülür.  
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Esas nedeni fetal hiperinsülinizmdir. İnsülin kortizolün sürfaktan sentezine olan 

katkısını antagonize etmekte ve bunu glukokortikoid reseptörlerini bloke ederek veya 

fosfolipid sentezinde rol oynayan enzimleri inhibe ederek yapmaktadır. Diabet ve gebelik 

komplikasyonları nedeniyle prematür ve/veya sezaryenle doğum RDS gelişimini 

kolaylaştırmaktadır. Vasküler bozukluk olmayan DAB’nde sürfaktan yapımı azalırken, 

vasküler komplikasyonlu anne bebeklerinde uzun süreli hipoksiye bağlı olarak akciğer 

matürasyonu hızlanmakta ve sürfaktan yapımı artmaktadır (50). 

 

 Amnios sıvısında akciğer matürasyonunu gösteren lesitin/sfingomyelin (L/S) indeksi 

DAB için her zaman güvenilir değildir. Yüzde yirmi yalancı pozitiflik mevcuttur. Zira diabetli 

gebede görülen polihidramnios ve fetal sık solumadan dolayı lesitin amnios sıvısına 

karışmaktadır. Bu nedenle fosfatidilgliserol (PG) tayini daha güvenilir sonuç vermektedir. 

Bazı DAB’nde L/S oranı 3’den fazla olduğu halde PG’un yeterli ölçüde bulunmadığı 

gösterilmiştir. Sürfaktan yapı ve kompozisyon bozukluklarının ve “surfactan associated 

protein”(SP-A gibi)’lerin düşük düzeylerinin RDS gelişiminde önemli rolü olduğu 

belirtilmektedir (51). 

 

Respiratuvar distres sendromuna ek olarak DAB’de solunum sıkıntısının diğer 

sebepleri pnömoni, hipertrofik kardiyomiyopati ve yenidoğanının geçici taşipnesidir. 

Yenidoğanının geçici taşipnesi, DAB’de normal bebeklere göre iki veya üç kez daha sık 

görülür (52). 

 

2.1.9.2. Yapısal Kardiyak Malformasyonlar  

Diyabetik anne bebeklerinde annede diyabetin kontrolü, ırk, sosyoekonomik duruma 

bağlı olarak değişik oranlarda konjenital kalp hastalığı meydana gelir. Majör kardiyovasküler 

defektler için en yüksek göreceli risk, annede gestasyonel diyabet varlığında ve üçüncü 

trimesterde insülin direnci gelişmesi ile görülür (35, 42, 53, 54). 

Annedeki diyabetin metabolizma üzerindeki etkileri malformasyonların artmasından 

sorumludur. Bununla beraber, hemoglobin A1c değerlerinin maternal diyabetik kontrolün 

göstergesi olarak kullanıldığı diğer çalışmalarda, fetüsteki konjenital kalp hastalıklarının 

önemli ölçüde annenin diyabet kontrolüyle ilişkili olmadığı gösterilmiştir. Diyabetik anne 
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bebeklerinde en sık kardiyak anomaliler ventriküler septal defekt, büyük arter transpozisyonu 

ve aort stenozudur. Trunkus arteriozus ve çift çıkışlı sağ ventrikülün dahil olduğu büyük 

arterleri içeren defektlere de diyabetik anne bebeklerinde daha sık rastlanır (38). Hastanın 

kliniği, tanısal yaklaşım ve tedavi, mevcut yapısal kalp hastalığının tipine bağlıdır ve 

diyabetik olmayan annelerin yenidoğanlarından farksızdır. 

DAB’nde hipertrofik miyokarda bağlı kardiyomegali (hipertrofik kardiyomiyopati) 

%50, konjestif kalp yetmezliği ise %5-17 oranında görülür. Yüzde kırk olguda 

elektrokardiyografide tek veya biventriküler hipertrofi, dal blokları gözlenebilir. 

Ekokardiyogramda başta simetrik septal hipertrofi olmak üzere, ventrikül duvar kalınlaşması 

ve ventrikül çıkım darlığı görülebilir. Kalpteki hipertrofik değişiklikler 2-12 ay içerisinde 

düzelme gösterir. Kardiak tutulum derecesi maternal diabet kontrolü ve fetoneonatal 

hiperinsülinizme bağlıdır. Hipoglisemi derecesi ile kardiak belirtiler korelasyon 

göstermektedir. Konjestif kalp yetmezliği bulguları ilk 2-4 hafta arasında ortaya çıkmaktadır 

(55, 56). 

 

2.1.9.3. Konjenital Anomaliler  

İnsüline bağlı diyabet (Tip 1 diyabet) konjenital anomaliler için ciddi bir risk 

faktörüdür. Yaklaşık 8000 Tip 1 diyabetik anne bebeğinin takibi ile yapılan bir çalışmada 

diyabetik olmayan annelerin bebeklerine göre major malformasyon oranı 7,9 kat artmış 

bulunmuştur (36). Konjenital malformasyonların %50’si perinatal mortalite ile 

sonuçlanmaktadır, bu risk glisemik kontrol ile dramatik olarak düşmektedir (57). 

 

Başlıca anomaliler şunlardır: 

a. Kardiyak anomaliler; ventriküler septal defekt, atrial septal defekt, büyük 

damar traspozisyonu, aort koarktasyonu. 

b. Gastrointestinal anomaliler; anorektal atrezi, küçük sol kolon, trakeoözofajiyal 

fıstül, situs inversus. 

c. Santral sinir sistemi anomalileri; anensefali, holoprosensefali, 

meningomyelosel. 

d. Genitoüriner sistem anomalileri; renal agenezi, kistik böbrek, ureteral 

duplikasyon, genital agenezi. 
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e. İskelet sistemi anomalileri; kaudal regresyon, femoral hipoplazi, vertebral 

füzyon, hemivertebra. 

 

Bu anomalilerin üçte ikisinde kardiyovasküler sistem (100 canlı doğumda 8,5) veya 

santral sinir sistemi (100 canlı doğumda 5,3) etkilenmiştir (36). Anensefali ve spina bifida 

insidansı 13 ve 20 kat artmaktadır. Genitoüriner, gastrointestinal ve iskelet sistemi defektleri 

de artmıştır. Konjenital anomalilerin hiçbiri DAB için spesifik olmasa da “kaudal regresyon 

sendromu” olgularının büyük çoğunluğunu DAB oluşturur (43). Vasküler komplikasyonlu ve 

Tip 1 diyabetli anne bebeklerin ise konjenital malformasyon oranı en fazladır (35, 38, 54, 58-

60). Diyabetik anne bebeklerinde konjenital anomali riski, konjenital kalp hastalıkları 

ağırlıkta olmak üzere %2.5 ile %12 arasında olduğu tahmin edilmektedir. Anneler 

konsepsiyon esnasında insülin kullanıyorsa malformasyon insidansı en yüksektir (35, 43, 54). 

Diabetik embriyopatinin nedeni; kesin olarak bilinmemekle birlikte genetik faktörler, 

maternal vasküler bozukluklar, maternal diabetin metabolik etkileri sorumlu tutulmaktadır. 

Genetik faktörlerin önemli rolü bulunmamaktadır. Zira diabetli babaların bebeklerinde sıklık 

artmamıştır. Konjenital anomalilerin organogenesis esnasında diabetteki intrauterin çevreye 

bağlı olarak geliştiği ve ilk yedi haftalık embriyonal dönemin bu açıdan önemli olduğu 

düşünülmektedir (61, 62). 

 Bazılarına göre, maternal hiperglisemi intrasellüler askorbit asit düzeyini azaltırken, 

ekstrasellüler dehidroksiaskorbat düzeyini arttırmaktadır. Azalan hücre içi askorbat 

hekzosmonofosfat şant aktivitesini azaltmakta ve böylece DNA sentezi bozulmaktadır. Bu da 

mitozun durmasına neden olmakta ve hücre bölünmesi engellenmektedir (45).  

 

Ancak hipergliseminin tek başına teratojenik etkisi kesinlik kazanmamıştır. İnsülinin ise 

teratojenik olmadığı bilinmektedir. Zira erken gebelikte plasenta insüline geçirgen değilken, 

fetusta on haftadan önce beta hücreleri görülmemektedir. Deneysel çalışmalarda 

hiperketoneminin “somatomedin inhibiting factor” düzeyini arttırdığı ve nöroektodermal 

miyoinositol konsantrasyonunuda arttırdığı gösterilmiştir. Son zamanlardaki insülin analogu 

olan “relaxin” sekresyonundaki bozuklukların potansiyel teratojenik etkisi olduğu 

düşünülmektedir. Uzun süreli hipogliseminin deneysel hayvan çalışmalarında embriotoksik 

olabileceği belirtilmektedir (63, 64). 
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2.1.9.4. Hematolojik Bulgular 

 

   Serumda glikolize hemoglobinler (HbA1c ve HbFl) artmıştır. İnsülinin gen 

ekspresyonunu etkilemesine bağlı olarak gamma globulinden beta globuline geçiş gecikmiştir. 

HbAıc’nin oksijen taşıma kapasitesinin düşüklüğü ve diabette vasküler komplikasyonlara 

bağlı olarak gelişen plasental yetersizliğin oluşturduğu hipoksi nedeniyle fetal eritropoietin 

artmıştır. Widness DAB’nda plazma eritropoietinin arttığını ve insülin düzeyi ile korelasyon 

gösterdiğini saptamıştır. Penine ise doku kültüründe insülinin direkt etkisi ile eritroid 

progenitörlerinin uyarıldığını göstermiştir. Artan eritropoietin % 20-40 olguda polistemi ve 

hipervizkoziteye neden olmaktadır. Ekstrameduller hematopoezis gözlenebilir. 

Trombositlerde proagregatör endoperoksitler artarken PGI2 azalmakta, trombosit 

agregasyonu kolaylaşmaktadır. Hipervizkozitenin etkisiyle damarlarda mikrotrombüs olmakta 

ve renal ven trombozu gibi hastalıklar normal yenidoğandan daha sık görülmektedir (49). 

 

 DAB’nde indirekt hiperbilirubinemi oldukça sık saptanmaktadır (% 20-30). Hemoliz, 

artmış eritropoiezis, artmış nonhemoglobin katabolizmasının yanı sıra bu bebeklerde 

sürrenallerden salınan glukortikoidlerin glukuronil transferaz enzimini inhibe etmeleri, 

preterm ve solunum güçlüğü olan bebeklerde duktus venozusun açık kalarak bilirubin 

klirensinin azalmasına yol açması ve anneden geçen nonesterifiye yağ asitlerinin karaciğerde 

Y ve Z proteinlerinin bilirubine bağlanmalarını engellemesi ve doğum travmasına bağlı sefal 

hematom indirekt hiperbilirubinemiye neden olmaktadır (65). 

2.1.9.5. Hipokalsemi-Hipomagnezemi 

  Yenidoğanda serum kalsiyum düzeyinin 7 mg/dl veya iyonize kalsiyumun 3.5 

mg/dl’nin altında bulunması ise hipokalsemi olarak değerlendirmektedir. Hipokalsemi, 

gebelik yaşı ve maternal diabet kontrol derecesine bağlı olarak değişmektedir. Yüzde 15-30 

oranında görülür ve sıklıkta birinci günün sonunda ortaya çıkar, genellikle belirti vermez. 

Hipomagnezemi ise % 30 olguda gözlenir, hipokalsemi ve hiperfosfatemi ile birlikte olabilir. 

Diabetli gebelerin son dönemlerinde yükselen serum kalsiyumunun bebekte fonksiyonel 

hipoparatroidiye yol açtığı ve buna bağlı olarak hipokalseminin geliştiği ileri sürülmektedir. 

Gestasyonel diabette parathormonun azaldığı gösterilmiştir. Hipomagnezeminin ise direkt 

olarak parathormonunu süprese ettiği saptanmıştır. Doğum asfiksisine bağlı olarak gelişen 
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hücre yıkımının yol açtığı hiperfosfateminin de hipokalsemiyi arttırabileceği belirtilmektedir. 

Foton absorbsiyometrisi ile DAB’nde kemik mineral içeriğinin azaldığı gösterilmiştir (66, 

67). 

2.1.9.6. Hipoglisemi  

 

DAB’nde en sık görülen ve en önemli metabolik bozukluktur. Son yıllarda yapılan 

çalışmalarda hipoglisemi kan şekerinin 47 mg/dl altında olması olarak tanımlanmıştır (50) 

Hipoglisemi % 40-50 olguda görülür. Ancak semptomatik bebek sayısı, uzamış ağır 

hipoglisemi ve geç dönem hipoglisemisi azdır. Genellikle postnatal ilk dört saat içinde 

olmakta ve büyük ölçüde spontan düzelmektedir. Başlıca hipoglisemi belirtileri, tremor, apne, 

laterji, emme güçlüğü, hipotoni, hipotermi, tiz ağlama, siyanoz ve konvülsiyondur. Görülme 

sıklığı, maternal glukoz kontrolüne, diabet süre ve şiddetine, kordon kanında glukoz, insülin, 

C-peptid ve HbA1c düzeyine bağlı olarak değişiklik gösterir. Neonatal hipoglisemide doğum 

sırasındaki maternal kan glukoz düzeyi de etkili olmaktadır. Nedeni, maternal glukoz 

desteğinden yoksun bebekte saptanan hiperinsülinizmdir. Henüz antiinsülin hormonları 

devreye girmemiştir, postnatal 2-4 saatlerde artması gereken glukagon düzeyi düşüktür. 

Serum noradrenalin düzeylerinde artış gözlenirken, kortikosteroid düzeylerinde değişiklik 

bulunmamıştır. Bu hormonların hipogliseminin kontregülasyonunda etkisiz kaldığı 

düşünülmektedir. Karaciğerden glukoz oluşumu azalmıştır. Hiperinsülinemiye bağlı olarak 

serbest immunoreaktif insülin düzeyi on kat, C-peptid immünoraktivitesi ise üç kat artmıştır, 

proinsülin düzeyi de yüksektir. Plazma serbest yağ asitleri, D-beta hidroksi bütirat; gliserol ve 

hepatik glukoz yapım oranında azalması, eksojen verilen intravenöz glukoz düzeylerinin hızlı 

düşüşü, hiperinsülineminin indirekt bulgularını oluşturur. Hipogliseminin her hastada belirtiye 

yol açmamasının nedeni belli değildir. Beyninde enerji için keton cisimlerin kullanılmasının 

ve artan glikojenin medulla ve spinal korda yayılarak santral sinir sistemine enerji kaynağının 

oluşturmasının bebeklerde daha çok asemptomatik seyir göstermesine yol açtığı 

düşünülmektedir (68). 
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2.1.10. Diabetik Anne Bebeğine Yaklaşım  

 

DAB’ne bağlı perinatal mortalite ve morbiditesinin azaltılabilmesi için gebelik öncesi ve 

gebelik sırasında diyet ve insülin dozlarının düzenlenmesi ketozisten kaçınılması, gerekirse 

diabet kontrolü için uzun süre hastanede izleme alınması gerekmektedir (69). Doğum 

zamanını saptamak önemlidir. Eğer anne ve bebek yönünden sakıncası yoksa doğum zamanı 

için  en uygun zaman 37-38. gebelik haftalarıdır. LGA’lı bebekler için sezaryen en uygun 

doğum şeklidir.  

 

Doğum öncesi ve sırasında yenidoğan uzmanı ile işbirliği sağlanmalı ve doğumda 

resusitasyon şartlarının oluşturulması gerekmektedir (4). Doğum travayı gerçekleşmeden 

yapılan sezaryenle doğan DAB’nde daha sık gözlenen yenidoğanın geçici takipnesi, ilk 

saatlerde RDS ile ayırıcı tanıda karıştırılırsa da, daha çok termde bebeklerde görülmesi, 

akciğer havalanmasının olması, hipoksi (PO2) ve hiperkarbinin (PCO2) ağır olmaması, küvoz 

içi veya başlıkla (hood) %60 konsantrasyonu geçmeyen oksijen gereksinimi (FiO2 <% 60) ve 

ilk üç günde giderek düzelmesi ile tanı kolaylıkla konulur. Solunum zorluğu gösteren DAB 

doğum sonrası uygun ısıdaki kuvöze alınmalı, nemlendirilmiş oksijen verilmeli, solunum 

sayısı, nabız ve tansiyonu yakından izlenmeli, kan gazları alınmalı ve akciğer grafisi 

çekilmelidir. Giderek şiddetlenen inleme, takipne, interkostal-subkostal çekilmeler, 

hipotansiyon, akciğerlerde havalanma yetersizliği, akciğer grafisinde havalanma fazlalığı 

retikülogranüler veya buzlu cam görünümü, % 60-100 konsantrasyonda oksijen verilmesine 

karşın asidoz (pH<7.2), hipoksi (PO2 <40 mmHg), hiperkapni (PCO2 > 55 mmHg) 

durumunda RDS tanısı ile ventilator uygulanmasına geçilmelidir (35, 70). 

 

Konjenital anomalilere bağlı postnatal dönemde mortalite artmaktadır. Hipoglisemi 

çoğu kez düzelirken, 20 yaş civarında insüline bağlı diabet riski diabetli olmayan anne 

bebeklerine göre 7 kat artmakta (% 0.5-11), anormal glukoz torelans testi ise % 8-27 oranında 

saptanmaktadır. Eğer baba diabetli ise risk üç kat artar. Neonatal makrosominin ileride 

obesiteye yol açabileceği gösterilmiştir. Mental gerilik görülme sıklığı normal popülasyonla 

aynı olmasın karşın, serebral palsi, epilepsi ve psikomotor gelişim bozukluğu insidansı daha 

yüksektir. Anne yaşı ve diabetin kontrolü, maternal ketozis, vasküler komplikasyonlar, 

intrauterin gelişme geriliği, prematürelik ve perinatal olaylar bebeğin ilerdeki nörolojik 

durumunu etkileyen başlıca etmenlerdir (71, 72). 
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Gebelikte dikkatli medikal ve obstetrik bakım ve uygun neonatal yaklaşım ile DAB’de 

görülebilecek çoğu komplikasyonları önlemek, normal bir bebek ağırlığı ve postnatal 

metabolik adaptasyonu sağlamak olasıdır. Çoğu merkezlerde perinatolojistler mümkünse 

gebelik esnasında tüm kadınların diabet yönünden taranmasını, hiç olmazsa aşın kilo alımı, 

evvelce iri veya ölü bebek doğum öyküsü, pozitif aile öyküsü ve 25 yaş üstü tüm gebelerde bu 

taramanın yapılması gerektiği konusunda uzlaşmış görünmektedir (57). 

 

2.2. S–100 PROTEİNLER 

 

S100 protein ailesi son 30 yıldır birçok araştırmaya konu edilmiştir. Bu ailenin 

bulunan ilk üyesi S100B ve S100A1 karışımı şeklinde tanımlanmıştır. Bu protein ailesi, 

Amonyum Sülfat’ta %100 çözünmeleri sebebiyle S–100 olarak adlandırılmıştır. İlk olarak 

sığır beyninden saflaştırılmıştır ve beyne spesifik olarak açıklanmıştır (73). 

 Aynı zamanda yapılan dizi analizleri sonucu S100B ve S100A1’in EF-el (119, 120) 

tipi olan Kalsiyum Bağlayıcı Proteinler olduğu gösterilmiştir. Bu yapıda olan diğer çok 

bilinen proteinler Troponin C, Kalmodulin ve Parvalbumin’dir (74). 

 S100 proteinleri hücrelerde dimerler şeklinde bulunurlar. İki kalsiyum bağlama 

bölgelerine sahiptirler. Kalsiyum bu bölgelere farklı afinitelerle baglanır. (C terminal bölgeye 

daha yüksek afinite ile bağlanırken N terminal bölgenin afinitesi daha azdır.) (Sekil 1) (75). 

                                  

 Şekil 1: S100 Proteinlerinin sekonder yapısı. Kalsiyum bağlama bölgeleri (L1-L2) ve 

Tersiyer yapıda katlanacak olan Heliksler 

Genel olarak S100 üyeleri, düşük moleküler ağırlıklı proteinlerdir (yaklaşık 9-21KDa) 

(76, 77). S100 proteini insanlarda 13. Gen üzerinden kodlanır (S100 A1-A13). Bu kodlanan 
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diziler 1.Kromozom üzerinde yer alır (64). S100B ise 21.Kromozomun 22,3 lokusu üzerinden 

kodlanır. Bu yüzden Down Sendromu’ nda S100B ekspresyonu artar (78). 

 
 

2.2.1. S–100 Proteinlerinin İntrasellüler Aktiviteleri 
 

 Matür dokuda, S100 proteinleri her zaman yoktur. Az miktarda hücrede spesifik 

olarak herhangi bir S100 ailesinden protein bulunabilir. Bu ailenin üyeleri birbiriyle ilişkili 

değildir. Spesifik bir hücre tipi spesifik bir S100 tipine ihtiyaç duyar (79). Genelde S100 

proteinleri, protein fosforilasyonunu, kinaz substratlarına etki ederek inhibe ederler (80, 81). 

Protein fosforilasyonunda S100 proteinlerinin inhibitör etkileri tam olarak açıklanamamıştır. 

S100B bir tümör supressor protein olan P53 fosforilasyonunu inhibe eder (82). S100 

proteinleri ayrıca bazı enzim aktivitelerini düzenleyerek (fosfoglukomutaz, fruktoz 1,6 

bifosfataz) enerji metabolizmasında rol alırlar (83). Neonatal glial hücrelerde, potasyum 

klorür ve kafeine cevap olarak, S100B üzerinden hücre içinde kısa süren kalsiyum artışı 

görülür. Bu da S100B’nin, sitozolik kalsiyum tamponlanmasında önemini gösterir. Ayrıca 

S100B yokluğunda kalsiyum düzenlenmesinde problemler vardır (84). 

S100 proteinleri mikrotubuller, intrasellüler flamanlar, tropomiyozin ve myozin gibi 

hücre iskeleti elemanlarını düzenler (85, 86). S100 proteinleri, tümör supressor gen olan P53 

ile etkileşime girerek hücre büyümesini önler ve apoptozis üzerine etkilerde bulunur (82). 

Ayrıca hücre büyümesinin inhibisyonunda etkileri vardır (87). 

 

2.2.2.  S–100 Proteinlerinin Ekstraselüler Aktiviteleri 

 

S100B primer olarak astrositler tarafından üretilir ve glia (nöroepitelyal destek 

hücreleri), nöronlar, mikroglia üzerinde otokrin ve parakrin etkilere sahiptir (88). Glial 

hücrelerden silier nörotropik faktör, IL1α ve 1ß, İnsan Endotelyal Büyüme Faktörü gibi 

faktörlerin sekresyonuna benzer bir mekanizmayla salındığı düşünülmektedir (89). S100B 

beyin hücresinde enerji metabolizmasının düzenlenmesinde görevlidir. Nöronların ve glianın 

çoğalmasını ve farklılaşmasını düzenler. Beynin birçok immünolojik fonksiyonunda yer alır. 

S100B hücrede fizyolojik seviyelerdeyken koruyucu bir etki oluşturur. Fakat hücreden 
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salındıktan sonraki lokal konsantrasyonu faydalı veya zararlı etki bırakacağını belirler. S100B 

proteininin yarı ömrü 1 saattir ve böbreklerden atılır. S100B proteininin düşük düzeyde 

nöroprotektif yüksek dozda ise nörotoksik etkisi vardır (11). Nanomolar konsantrasyonları 

sinir koruyucu, mikromolar konsantrasyonları apoptotik ya da sinir dejenerasyonuna sebep 

olan etkiler bırakmaktadır (90). Total beyin proteinlerinin %0,2’sini oluşturur. S100B beyin 

hasarında BOS ve daha sonra kana rahatlıkla geçebilmektedir. S100B seviyesinin ölçümü 

serebral iskemisi olan hastaların tayini için iyi bir göstergedir (91, 92). 

Nanomolar konsantrasyondaki S100B nöron gelişimini (93, 94), gelişim süresince 

nöronların yaşamını sürdürmesini stimüle eder (95, 96). Hasar sonrası, yeni doğmuş 

sıçanlarda motor nöron dejenerasyonu önler (97, 98). İnvivo şartlarda S100B verilmesini 

takiben rejenerasyon stimüle olur (99). S100B, öğrenme ve hafızanın modulasyonunda da 

görev alır (100). Bütün bu bulgular S100B’nin nörotrofik bir faktör gibi salgılandıgını 

göstermektedir. Bu da gelisim ve sinir yenilenmesi esnasında önemli olabilir (101). 

Ekstraselüler S100B’nin bu aktivitesi NF-kB(Nükleer Faktör-kB)’nin nükleer 

translokasyonuna ve antiapoptotik faktör olan Bcl-2’nin salınımının, up regülasyonuna 

bağlıdır (102, 103). Bu da S100B’nin RAGE (ileri reseptör glikasyon ürünleri)’ye bağlıdır. 

RAGE, immunglobulin ailesinin bir multiligant reseptörüdür (104, 105). Bu veriler, S100 

protein ailesinin, beyin gelişim ve rejenerasyonunda önemli bir rol oynayabileceği fikrini 

desteklemektedir (Tablo6)(106). 

Tablo 6: S100 Protein ailesi ve genel etkileri 

S100 Proteini                                     Etki 

 S100B 

  

 

 

 

 Astrosit proliferasyonunun stimülasyonu   

 Astrosit apoptozisi 

    Nöronal Apoptozis 

 Nöronlardan IL–6 sekresyonunun stimülasyonu 

 Astrositlerden NO sekresyonunun stimülasyonu 

    Mikrogliadan NO sekresyonunun stimülasyonu 

S100A1  Nöron için yaşam uzatıcı etki 

S100A2     Eozinofiller için kemotaktik etki 
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S100A7     T lenfositler için kemotaktik etki 

S100A8     Antimikrobiyal etkiler, makrofaj aktivasyonunun inhibisyonu 

 Lenfositler tarafından immunglobulin sentezinin inhibisyonu, 

 Monositler tarafından CD11 ekspresyonunun arttırılması, 

     Lökositler için güçlü kemotaktik ajan 

S100A10       Koagülasyonda ekstrinsik yolun inhibisyonu 

S100A12      Endotelyal ve inflamatuvar hücreler için proinflamatuvar etki 

 

S100B’ nin nöronlardaki parakrin etkilerinin yanı sıra nanomolar düzeyleri glial 

proliferasyonu stimüle eder. Astrositlerde yapılan invitro çalısmalarda ise otokrin etkiler 

göstermektedir (107). 

Ekstraselüler S100B’nin mikromolar konsantrasyonları tam tersine yıkıcı etkiler 

gösterir. Down sendromu veya Alzheimer’ li hastaların beyinlerinde, epileptik hastaların 

temporal loplarında S100B’nin artmış düzeyleri gözlenmektedir (108,109). S100B’nin 

kromozom 21q22.3’ de bulunması, Down sendromunda S100B’ nin yüksek düzeylerde 

bulunması ve β amiloidin S100B’nin mRNA’sını ve S100B protein sentezini astrosit 

kültürlerinde stimüle etmesi, S100B’ nin Alzheimer ve Down sendromu ilişkili beyin 

hasarlarının patogenezinde rol aldığını düşündürmektedir (110). 

S100B, invitro şartlarda nörotoksik etkisini apoptozu indükleyerek yapar (111, 112). 

Son çalışmalar ışığında, S100B’ nin mikromolar konsantrasyonları RAGE ile etkileşime 

girerek reaktif oksijen radikallerinin artmasına yol açar buda sitokrom-C salınımını 

gerçekleştirip caspas kaskatını aktifleyerek apoptotik nöronal ölümü gerçekleştirir (103). Bir 

başka çalışmada ise, S100B, L tipi kalsiyum kanallarının geçirgenliğini arttırarak  ve bir dizi 

apoptoz genini (c-fos, c-jun, bax, bcl-x, p15 ve p 25) up-regüle ederek apoptozu indükler 

(112, 113). 

S100B’ nin mikromolar konsantrasyonları mikroglia hücre kültürlerinde NO 

sekresyonu stimülasyonunda lipit A ve İFN-gama ile beraber çalışır. Bu da bize, S100B’nin 

mikroglialarla aktive olan nörodejenerasyon ve inflamatuvar beyin hastalıklarındaki 

nöropatolojik değişikliklerle ilişkili olduğunu gösterir (114). S100B’ nin hedef hücrelerdeki 
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etkileri için RAGE’ nin gerekliliği bilinmektedir. Nanomolar değerlerde ve beyin hasarının en 

erken safhasında S100B trofik etkiliyken, S100B konsantrasyonlarının artması, beyin 

hücreleri için toksiktir (115). 

BOS da nörodejeneratif hastalık, beyin tümörü, serebral travma ve serebrovasküler 

hastalıklar varlığında da artar. Hayvan modellerinde travmatik veya fokal iskemik olaylar 

sonucu BOS’ da hızlı bir artış gösterdiği bildirilmiştir (116). Kanda ölçümü en yaygın 

kullanım şeklidir. Travmatik beyin hasarında da artmasının yanı sıra hipoksik iskemik 

ensefelopatide henüz radyoloji ve klinik bulgular oluşmadan önce artış gösterir (92, 117, 118). 

Ayrıca S100B proteininin anormal serebral hemodinamik patern ile korelasyonu vardır. 

Amniyon mayii ve idrarda da ölçülmüştür (7). 

Amniyon mayiinde ölçümü özellikle riskli gebelikler için kullanılabilir ve böylece 

olası riskler açısından gerekli önlemler alınabilir (119). Aynı amaç için son trimesterde kord 

kanında ölçümü kullanılabilir. S100B protein düzeyi İUBG’ de ve sonradan intraventriküler 

hemoraji geliştiği saptanan yenidoğanlarda anlamlı yüksek bulunmuştur. İntraventriküler 

hemoraji için spesifitesi %99,3, sensitivitesi %100 olarak bildirilmiştir. Dolayısıyla daha 

doğum olayı gerçekleşmeden anne serumunda ölçümü ile klinik ve radyolojik bulgular 

yokken intraventriküler kanamayı gösteren güvenilir bir parametre olduğu ileri sürülmüştür 

(117). Buna yönelik önlemlerin alınmasına olanak sağlaması açısından da çok önemlidir. 

S100B protein düzeyi İUBG olan yenidoğanların idrar örneklerinde çalışılmış ve 

kontrol grubuna göre anlamlı yüksek bulunmuştur (120). Bu nedenle S100B proteinin 

yenidoğan döneminde klinik açıdan bulgu vermeyen ancak ileriki yaşam süreçlerinde 

nörolojik sekel açısından riskli olan bebekleri göstermesi bakımından da güvenilir bir 

parametre olduğu ileri sürülmüştür (120). Fenilketonüri’de yüksek düzeyde saptanmış olması 

farklı metabolitlerin beyin dokusuna olan toksik etkilerini araştırmak için de kullanılabileceği 

görüşünü destekler (121). 

AH tanısı alan hastalardan alınan beyin dokusu artmış S100B mRNA ve proteini 

düzeyi içermektedir (122). Buna ilaveten, AH’de IL–1 aşırı eksprese eden mikroglia kadar 

aşırı S100B eksprese eden astrositler ile nörofibriler yumaklar arasında ilişki bulunmuştur 

(123).  
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Down Sendromu AH için bir risk faktörüdür. Down Sendrom’ lu hastalar S100B’yi 

kodlayan genin yer aldığı kromozom olan 21.kromozomdan 3 kopya bulundurmaktadır 

(21q22.3); bu da hayat boyunca S100B’nin fazla üretilmesi demektir. Gestasyonun 17. 

haftasıyla 68 yaşına kadar farklı yaşlardaki Down Sendrom’ lu hastalarda S100B pozitif 

astrosit sayısında 1,7 kat bir artış vardır (124). Bir aylık ile 18 ay arasındaki Down Sendrom’ 

lu hastaların serebellumunda S100B mRNA düzeyinde 10 kat artış gösterilmiştir (125). Down 

Sendrom’ lu hastaların beyninde S100B ekspresyonu ile serebral kortikal beta amiloid 

depositleri arasında belirgin bir karşılıklı ilişki vardır. S100B aşırı eksprese eden aktive 

astrosit sayısıyla beta amiloid plakların sayısal yoğunluğu arasında belirgin bir ilişki 

gösterilmiştir (126). Aynı zamanda amiloid, astrosit kültürlerinde hem S100B mRNA hem de 

S100B proteini sentezinin uyarıldığı gösterilmiştir (127). 

 Yakın zamanda yapılan psikiyatrik araştırmalardan elde edilen bilgiler ışığında 

nörodejenerasyonun major psikiyatrik bozuklukların gelişmesinde patojenik faktör olabileceği 

belirtilmiştir (128). Major depresyonlu hastaların serumunda, depresyonun “en biyolojik” 

formu olarak değerlendirilen melankolik alt tipinde S100B düzeyleri artarken non-melankolik 

depresif kişilerde normal serum S100B düzeyleri gösterilmiştir (129). Sağlıklı kişilerle 

karşılaştırıldığında hafif veya orta depresif hastaların BOS’ unda S100B miktarları artmıştır 

(130). 

 SSPE’de nöronal hasarı değerlendirmede S100B düzeyi ile ilgili sınırlı bilgiler 

mevcuttur. Yapılan bir çalışmada daha önceden SSPE’li hastalarda nörofibriler yumak 

formasyonu saptanması nedeniyle yeni tanılı SSPE hastaların BOS’ unda Tau proteini ve 

S100B protein düzeyleri araştırılmıştır. Total Tau ve S100B açısından hasta ve kontrol grubu 

arasında fark saptanmamıştır (131).  

 

2.3. Total Oksidan Seviye, Total Antioksidan Kapasite ve Oksidatif Stres İndeksi 

  Reaktif oksijen türleri, metabolik ve fizyolojik süreçlerde üretilir ve organizmada 

zararlı oksidatif reaksiyonlar meydana gelmesine sebep olurlar. Bunlar enzimatik ve 

nonenzimatik antioksidan mekanizmalarla uzaklaştırılır. Bazı durumlarda oksidanlardaki artış 

ve antioksidanlarda azalma önlenemez. Oksidan/antioksidan denge, oksidatif taraf lehine 
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kayar. Sonuç olarak, 100’ den fazla hastalığa neden olan oksidatif stres meydana gelir (132). 

Oksidatif stresin rol oynadığı düşünülen süreçler (133, 134): 

o Sigara içimiyle ilişkili hastalıklar  

o Nörodejeneratif süreçler 

o Sistemik amiloidoz 

o Romatoid artrit 

o Respiratuar distres sendromu 

o Kardiyovasküler hastalıklar 

o Obezite 

o Ateroskleroz 

o Diyabetes mellitüs 

o Multipl skleroz 

o Yaşlanma 

o Gastrik ülser 

o Katarakt  

 

 Aerob organizmalar hayatta kalabilmek için kendilerini oksijen toksisitesinden 

koruyan antioksidan savunma sistemlerine sahiptir. Bu organizmalar ayrıca oksijeni (O2), 

enerji üretiminde (aerob hücreler için gerekli olan ATP’nin %80’ ininin üretildiği 

mitokondrial elektron transport zincirinde; O2, son elektron alıcısıdır) ve metabolik 

transformasyonlarda (oksidaz, hidroksilaz enzimleri örnek; sitokrom p450) kullanma yolları 

geliştirmiştir. Yani aeroblar, bir yandan kendilerini O2’nin zararlı etkilerinden korurken bir 

yandan da hayati fonksiyonlarında O2’ den oldukça faydalanmaktadır. Ancak, aeroblar 

kendilerini sadece havadaki %21’ lik O2’ den koruyabilen antioksidan savunma 

mekanizmalarına sahip oldukları için, daha yüksek konsantrasyonlardaki O2 organizmaya 

zarar vermektedir (135). 
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2.3.1. Serbest Radikaller 

 

 Serbest radikaller, en dış yörüngelerinde bir ya da daha fazla çiftleşmemiş elektron 

içeren reaktif moleküllerdir. Oksijen türevi radikaller, biyolojik sistemin en iyi bilinen serbest 

radikalleridir ve canlı hücrelerde, normal süreçte fizyolojik miktarlarda üretilirler. Aşırı 

oluştuklarında hücre ve dokuların hasarına neden olurlar. Yapılarındaki ortaklanmamış 

elektrolitlerden dolayı oldukça reaktiftirler ve tüm hücre bileşenleri ile kolayca etkileşebilme 

özelliği gösterirler (136, 137). 

Serbest radikaller 3 yolla meydana gelirler: 

1- Kovalent bağlı radikal olmayan bir molekülün bağlarının koparılması ile iki ayrı radikal 

oluşumu ile, 

2- Normal bir molekülden tek bir elektronun kaybı veya bir molekülün bölünmesi ile, 

3- Normal bir moleküle tek bir elektronun eklenmesi ile. 

         Organik veya inorganik moleküller, elektriksel olarak pozitif yüklü, negatif yüklü, nötral 

şekilde olabilirler. Oksijen atom numarası 8 olan, doğada dioksijen olarak bulunan kararsız 

bir elementtir. Bu kararsız konumu, enerji düzeylerinde bulunan elektronlarının yapısıyla 

ilişkilidir. Oksijen molekülündeki aynı yöne dönen iki elektrona sahip 2P son orbitali 

önemlidir. Bu orbitallerden herhangi birindeki elektron, bir orbitali bırakıp diğerine 

geçtiğinde veya farklı yönde döndüğünde “singlet oksijen” oluşur. Orbitallerden birine ters 

dönüşlü iki elektron veya ikisine ters dönüşlü iki elektron daha gelirse “oksijen radikali” elde 

edilir (136).  

 Oluşan radikal eşleşmemiş tek elektronu nedeniyle çok dengesizdir ve hızla ortamdan 

kaybolur. Bu yüzden bu radikaller tek elektronlarını bir başka moleküle verebilir (redüksiyon) 

ya da bir başka molekülden elektron alarak elektron çifti oluşturabilirler (oksidasyon). 

Sonuçta non radikal yapıyı radikal bir şekle dönüştürebilirler. 
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      Tablo 7. Oksijen türevi bileşikler 

Radikaller           Radikal Olmayanlar 

Hidroksil (HO
-
)           Hidrojen Peroksit (H2O2) 

Alkoksil (RO
-
)           Singlet Oksijen (O2


) 

Peroksil (ROO
-
)           Ozon (O3) 

Süperoksit (O2
-
)           Hipoklorid (HOCl) 

Nitrik oksit (NO
-
)           Lipidhidroperoksit(LOOH) 

Azot dioksit (NO2
-
)           Peroksinitrit (ONOO

-
) 

 

2.3.2.  Süperoksit Radikali (O2
-
)  

           Canlılarda oluştuğu ilk gösterilen radikal olan süperoksit radikali hasarlandırıcı özelliği 

fazla olmayan bir serbest radikal türevi olup H2O2 kaynağıdır. Oksitleyici ve metal iyonları 

redükleyici etkisi vardır. Mitokondrideki enerji metabolizması sırasında oksijen kullanılırken, 

tüketilen oksijenin %1-5 kadarı süperoksit yapımı ile sonlanmaktadır. Aktive edilen fagositik 

lökositlerden bol miktarda süperoksit üretilir. Antibakteriyel etki için gerekli olan bu radikal 

yapımı, daha reaktif türlerin oluşumunu da başlatmaktadır (137,138). Daha sonra bu 

radikaller, Hidrojen Peroksit (H2O2) e dönüşür. H2O2’in kendisi serbest radikal olmasa da en 

reaktif serbest radikal türlerinden hidroksil radikaline (HO
.-
) otooksidasyon yolu ile 

dönüşebilir. 

 

2.3.3.  Hidrojen Peroksit (H2O2) 

           Hidrojen peroksit, oksijenin enzimatik olarak iki elektronla indirgenmesi ya da 

süperoksitlerin enzimatik ve enzimatik olmayan dismutasyon tepkimeleri sonucunda 

oluşmaktadır. Dismutasyon spontan olarak veya süperoksit dismutaz enzimi aracığıyla 

olabilir. H2O2 membranlardan kolaylıkla geçip hücreler üzerinde bazı fizyolojik rollere sahip 

olabilir. H2O2 özellikle proteinlerdeki hem grubunda bulunan demir ile tepkimeye girerek, 
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yüksek oksidasyon düzeyindeki reaktif demir formlarını oluşturabilmektedir. Bu formdaki 

demir çok güçlü oksitleyici özelliklere sahip olup, hücre zarlarında lipit peroksidasyonu gibi 

radikal tepkimeleri başlatabilmektedir (137, 139) 

  

2.3.4. Hidroksil Radikali (HO
. -

) 

           Hidroksil radikali, biyolojik sistemlerde bulunan en güçlü serbest radikaldir. Dokular 

radyasyona maruz kaldıklarında, enerjinin çoğu hücre içindeki su tarafından emilir ve 

radyasyon oksijen ve hidrojen arasında kovalent bağa neden olur. Sonuçta iki radikal 

meydana gelir. Bu radikallerden biri hidrojen (H
 -
) ve diğeri ise hidroksil radikalidir (HO

 -
). 

H - O - H → H
 -
+ OH

 -
 (Hidroksil radikali) 

 Yine OH
 –‘ 

leri aromatik halkaya katılma özelliği gösterdiklerinden DNA ve RNA’ da 

bulunan pürin ve pirimidin bazlarına katılarak radikal oluşumuna neden olurlar. Bir dizi 

reaksiyona katılabilen OH
 -

 radikalleri DNA’ nın baz ve şekerlerinde ciddi hasarlar 

oluşturarak DNA iplik kırılmalarına neden olurlar. Hasar çok kapsamlı olursa hücresel 

koruyucu sistemler tarafından tamir edilemeyebilir ve bunun sonucunda çeşitli mutasyonlar 

ve hücre ölümleri meydana gelir (140). 

  

2.3.5. Serbest Oksijen Radikallerinin Hücreye Zararlı Etkileri 

          Serbest radikaller hücrelerin lipid, protein, DNA, karbonhidrat ve enzim gibi tüm 

önemli bileşenlerine etki ederler. Mitokondrideki aerobik solunumu ve kapiller geçirgenliği 

bozarak, bir yandan hücrenin potasyum kaybına neden olurken öte yandan trombosit 

agregasyonunu arttırırlar (şekil 2)(141). 
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Şekil 2. Serbest radikallerin hasar oluşturma mekanizmaları 

 

2.3.5.1. Membran Lipidlerine Etkisi (Lipid Peroksidasyonu) 

         Lipidler, serbest oksijen radikallerine karşı en hassas olan vücut bileşenleridir. 

Membrandaki kolesterol ve doymamış yağ asitleri, serbest radikaller tarafından kolayca 

perokside edilirler ki bu hasar geri dönüşümsüzdür. Hasar ile membran geçirgenliğinin 

değişmesi, anormal kalsiyum iyonu girişine yol açarak hücresel fonksiyonların bozulmasına 

ve oksidasyon ile fosforilasyonun ayrılmasına neden olur. Ayrıca ortamdaki demir ve bakır 

gibi metal iyonları, lipid peroksitlerinin sitotoksik ürünlere dönüşümünü hızlandırır.  

         Lipid hiperoksidleri yıkımı ile biyolojik olarak aktif olan aldehitler oluşur ki bu 

maddeler, hücre içine yayılarak, hasarın hücrenin diğer bölümlerine de yansımasına neden 

olurlar. Lipid peroksidasyonun sonunda MDA oluşur. Oluşan MDA, iyon transportu, enzim 

aktivitesi ve hücre yüzey bileşenlerinin agregasyonu gibi membran özelliklerini değiştirerek 

mutajenik, genotoksik ve karsinojenik etkilere yol açabilir (142). 
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2.3.5.2. Proteinlere Etkisi 

 

         Serbest radikallerin proteinlere etkisi proteinlerin aminoasit içeriğine göre değişir. 

Protein molekülleri üzerindeki sülfhidril veya amino gruplarıyla serbest radikallerin 

etkileşmesi sonucu proteinlerde oluşan yapısal değişiklikler üçe ayrılır:  

1- Aminoasitlerin modifikasyonu,  

2- Proteinlerin fragmantasyonu,  

3- Proteinlerin agregasyonu veya çapraz bağlanmalardır (143).  

         Proteinin temel yapısındaki değişme, antijenitesindeki değişmeye ve proteolize 

hassasiyete yol açabilir. Radikaller, membran proteinleri ile reaksiyona girebilirler ve enzim, 

nörotransmitter ve reseptör proteinlerinin fonksiyonlarının bozulmasına neden olabilirler. 

Serbest radikallerin etkisiyle IgG ve albümin gibi fazla sayıda disülfit bağı bulunduran 

proteinlerin üç boyutlu yapıları bozulur. Böylece normal fonksiyonlarını yerine getiremezler. 

Hem proteinleri de serbest radikallerden önemli oranda zarar görürler. Özellikle okside olmuş 

hemoglobinin O2 veya H2O2 ile reaksiyonu methemoglobin oluşumuna sebep olmaktadır 

(142). 

 

2.3.5.3. Nükleik Asitlere Etkileri 

         Nükleik asitler, serbest radikallere bağlı değişikliklere duyarlıdır. Hidroksil radikallerin 

DNA ile tepkimesi sonucunda baz modifikasyonları, baz delesyonları, zincir kırılmaları 

gerçekleşebilmektedir. 

         Oksijen radikalleri, oksidatif yarılma ile DNA hasarına yol açabilmektedir. Özellikle 

pirimidinlerden olan timin en hassas yapıdır. DNA halatlarının kopması, DNA çift sarmalı 

ayrılması sonucu hücrede mutasyonlar ve ölüm gelişebilmektedir. 8-hydroxydeoxyguanosine 

(8-OhdG), oksidatif DNA hasarının bir göstergesidir. Yenidoğan ve hipokside kalan 

bebeklerde oranın yüksek olduğu bildirilmektedir (144). 
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2.3.5.4. Karbonhidratlara Etkileri 

         Monosakkaritlerin otooksidasyonu sonucu hidrojen peroksid, peroksitler ve 

okzoaldehitler meydana gelmektedir.  Monosakkaritlerin otooksidasyonu sonucu katarakt, 

diyabet ve sigara içimi ile ilişkili kronik hastalıkların, inflamatuar eklem hastalıklarının 

oluşumuna katkıda bulunabilirler (136). 

 

2.3.6.  Antioksidan Mekanizmalar  

         Yükseltgenebilir bir substratla (protein, lipid, karbonhidrat ve nükleik asitler) 

karşılaştırıldığında daha düşük konsantrasyonlarda bulunduğu zaman o substratın 

oksidasyonunu belirgin biçimde geciktiren/önleyen maddeye antioksidan denir (145). İkinci 

bir tanıma göre diyetsel antioksidan normal fizyolojik fonksiyonların varlığında reaktif 

oksijen ve nitrojen türleri gibi reaktif türlerin yan etkilerini belirgin biçimde azaltan ve 

yiyeceklerde var olan maddeler olarak tanımlanır (146). Ancak bu tanım yeniden gözden 

geçirilmiş ve genişletilerek membran stabilitesini devam ettirme özelliğinin de 

antioksidanların fonksiyonlarından biri olduğu belirtilmiştir (147). 

          Antioksidan savunma mekanizmaları etkilerini aşağıdaki yollarla gösterebilirler: 

1- Hasarlı hedef moleküllerin yerini alarak, 

2- Reaktif oksijen türleri oluşumunu minimumda tutarak, 

3- Hasarlı hedef molekülleri onararak, 

4- Yüksek derecede reaktif türlerin oluşumunda görev alan metal iyonlarını bağlayarak, 

5- Reaktif türleri enzim kullanarak yahut bizzat kendisinin yer aldığı reaksiyonlarla 

temizleyerek (148). 

         Aerobik hücrelerde pek çok antioksidan sistem bulunmaktadır. Bu antioksidanlar 

endojen ve eksojen kaynaklı olarak ikiye ayrılmaktadır. Endojen antioksidanlar, enzim olarak 

görev yapanlar ve enzim olmayan antioksidanlar olarak iki grupta incelenmektedir. Enzim 

olan antioksidanlar; süperoksit dismutaz (SOD), glutatiyon peroksidaz (GSH-Px), katalaz 

(CAT), glutatiyon-S-transferaz (GST), glutatiyon redüktaz ve mitokondrial oksidaz sistemidir. 

Enzim olmayanlar ise; bilirubin, albümin, ürik asit, α-tokoferol, askorbik asit, seruloplazmin, 
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transferrin, ferritin ve glutatiyon gibi maddelerdir. Bunlar oksijen radikallerine karşı ilk 

savunma sistemini oluşturmaktadırlar (149, 150). 

 Eksojen antioksidan olarak da allopurinol, folik asit, C vitamini, E vitamini, 

asetilsistein, mannitol, adenozin, kalsiyum kanal blokerleri, non steroid antiinflamatuar ilaçlar 

ve demir şelatörleri sayılabilir (151). 

   

2.3.6.1.  Enzim Olan Antioksidanlar 

 

2.3.6.1.1.  Süperoksit Dismutaz (SOD) 

            SOD enziminin bakır-çinko, mangan ve demir içeren üç tip izoenzimi bulunur. Bakır 

ve çinko içeren Cu-Zn-SOD sitoplazmada, mangan içeren Mn-SOD mitokondride aktivite 

gösterir. Cu-Zn-SOD ve Mn-SOD aynı mekanizma üzerinden etki gösterirler ancak Mn-SOD 

pH 7’nin üzerinde aktivitesini kaybederken Cu-Zn-SOD’ un aktivitesi pH 5.5-10 aralığında 

değişmez. 

            SOD, substrat olarak serbest oksijen radikallerini kullanan ve süperoksiti hidrojen 

peroksite çeviren bir metalloenzimdir. Bu reaksiyon “oksidatif strese karşı ilk savunma” 

olarak da adlandırılmaktadır. Çünkü süperoksit zincirleme radikal reaksiyonlarının güçlü bir 

başlatıcısıdır. Bu sistem sayesinde hücresel kompartmanlardaki süperoksit düzeyleri kontrol 

altında tutulmaktadır. Lösemi, iskemi, hepatit, müsküler distrofi, respiratuar distres sendromu, 

böbrek yetmezliği, fankoni anemisi, akciğer enfeksiyonları ve motor nöron hastalıkları gibi 

serbest radikal açığa çıkaran olaylarda ve hastalıklarda koruyucu rol oynadığı 

düşünülmektedir. Aynı zamanda SOD, lipid peroksidasyonunu da inhibe etmektedir. SOD 

aktivitesi yüksek oksijen kullanan dokularda fazladır. SOD’ ın ekstrasellüler aktivitesi çok 

düşüktür (152). 
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2.3.6.1.2. Katalaz 

 Katalaz enzimi hidrojen peroksitin su ve moleküler oksijene çevrildiği reaksiyonu 

katalizler. Enzim hücre içinde peroksizomlarda yerleşmiştir ve bir hemoproteindir. Dört tane 

hem grubu içerir. Katalaz’ın etkisi de SOD’a benzerdir. 

H2O2 + H2O2                                                         H2O+1/2O2 

         Bu reaksiyon H2O2 konsantrasyonları yükseldiğinde önem kazanırken düşük H2O2 

konsantrasyonlarında diğer peroksidazlar H2O2‘lerin daha az reaktif olan alkollere ve suya 

parçalanmasını katalizler. Kanda, böbrek ve karaciğerde ayrıca mukoz membranlarda 

bulunur. Granulomatoz hücreleri solunumsal patlamaya karşı korur (147). 

        

2.3.6.1.3. Glutatiyon Peroksidaz (GSH-Px) 

 GSH-Px, pek çok hücrenin sitozollerinde bulunan bir enzimdir ve hidroperoksitlerin 

indirgenmesinden sorumludur. Sitozol ve mitokondrilerde SOD tarafından oluşturulan H2O2 

ve yağ asidi hidroperoksitlerini ortadan kaldırmaktadır. Düşük H2O2 konsantrasyonunda 

çalışmaktadır. Kofaktör olarak selenyum elementinin kullanır.  

GSH-Px 

H2O2 + 2 GSH                                          GSSG + 2H2O 

 

GSH-Px 

ROOH + 2 GSH                                        GSSG + ROH + H2O 

 

 Hidrojen peroksit ve organik peroksitlerin indirgenmesiyle oksitlenen glutatyon, 

glutatyon redüktaz enzimi ve başlıca pentoz fosfat yolundan sağlanan NADPH yardımıyla 

indirgenerek reaksiyonların devamını sağlar (152). 

 GSH-Px, fagositik hücrelerde önemli fonksiyonlara sahiptir. Diğer antioksidanlarla 

birlikte GSH-Px, solunum patlaması sırasında serbest radikal peroksidasyonu sonucu, 

fagositik hücrelerin zarar görmesini engeller. Eritrositlerde de GSH-Px oksidan strese karşı en 

etkili antioksidandır. GSH-Px aktivitesindeki azalma, H2O2‘in artmasına ve şiddetli hücre 
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hasarına yol açar. Yapılan çalışmalarda kord kanı GSH-Px ve total antioksidan düşüklüğü 

olan bebeklerde DNA hasarının yüksek olduğu gösterilmiş ve doğumda oksijen radikallerinin 

oluşumunun arttığı ifade edilmiştir (153). 

 

2.3.6.1.4. Glutatyon-S-Transferaz (GST)  

 Lipid peroksitlerine karşı selenyumdan bağımsız glutatyon peroksidaz aktivitesi 

göstermektedir. 

 

GST 

ROOH + 2 GSH                                      GSSG + ROH + H2O 

         Antioksidan aktivitesine ek olarak başka biyokimyasal fonksiyonlara da sahip olup 

bilirubin, hem ve bazı kortikosteroidler gibi endojen maddelere geri dönüşsüz olarak 

bağlanarak bunların hücre içi transportunda da görev almaktadır (152). 

 

2.3.6.1.5. Glutatyon Redüktaz (GR) 

H2O2 indirgenmesi esnasında GSH oksitlenir. Glutatyon peroksidazın fonksiyonunun 

devamlılığı icin okside glutatyon tekrar indirgenmelidir. Reaksiyon GSH redüktaz tarafından 

katalizlenir. Enzim NADPH bağımlı bir flavoproteindir (152). 

GSH 

GSSG + NADPH+ H
+                                                

2 GSH + NADP
+ 
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2.3.6.1.6. Mitokondrial Sitokrom Oksidaz 

 
Süperoksit anyonunun suya dönüştüğü reaksiyonu katalizler. Bakır içerir. 

Mitokondrideki elektron taşıma zincirinin son basamağında yer alır.  

 

2.3.6.2. Enzim Olmayan Antioksidanlar 

 

2.3.6.2.1. Glutatiyon (GSH) 

  
Glutamat, sistein ve glisin aminoasitlerinden sentezlenen ve hücrede en fazla tiyol 

içeren bileşiktir. GSH sentezinde kullanılan sisteinin kaynağı N- asetilsisteindir. Glutaminin 

glutaminaz ile hidrolizi ve α-ketoglutarat ile dallı zincirli aminoasitlerin transaminasyonu 

GSH sentezinde kullanılan glutamatın temel kaynaklarıdır. GSH’ dan kaynaklanan glutatiyon 

radikali (GS
-
) bir prooksidandır. Ancak iki GS

-
 birleşerek okside glutatiyonu (GSSG) 

oluştururlar bu da GSH redüktaz tarafından GSH’ya indirgenir. Doğrudan veya dolaylı 

yollarla reaktif oksijen türlerini temizler. Hücresel oksidasyon-redüksiyon dengesinin 

düzenlenmesinde önemli rol oynayan tiyol proteinleriyle etkileşime girer (154).
 

 

2.3.6.2.2. Vitamin C (Askorbik Asit) 

 
C Vitamini pek çok biyolojik fonksiyon için gerekli suda çözünebilen bir 

mikronutrienttir. Birçok enzimin kofaktörü olarak görev yapar. Bunlar; kollajenin post-

translasyonal hidroksilasyonu, karnitin biyosentezi, dopaminin norepinefrine dönmesi, peptid 

amidasyonu ve tirozin metabolizmasında görev alan enzimlerdir.
 

 
Anti-skorbutik fonksiyonu yanında C vitamini potent bir indirgeyici ajan ve biyolojik 

sistemlerde serbest radikal toplayıcısıdır (155). Biyolojik sıvılarda en çok bulunan ve suda 

çözünen bir antioksidandır. Süperoksit, hidroperoksit radikalleri ve singlet oksijen ile 

peroksinitrit, nitrojen dioksit ve nitroksit radikallerini toplayabilme özelliğine sahiptir. 

Paradoksik olarak C vitamini in vitro koşullarda bir prooksidan gibi davranabilir. C 

vitamininin demir ve bakır ile birlikteliği lipidlerin, proteinlerin ve DNA’nın oksidatif 

modifikasyonunu indüklemek için kullanılmaktadır (145). C vitamini oksidatif strese ferrik 
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demiri ferroz demire indirgeyerek ve sonrasında H2O2’in hidroksil radikaline dönüşümünü 

sağlayarak neden olabilir. Ancak genel olarak bu C vitamini aracılı Fenton reaksiyonları 

insanda ferritin ve transferin gibi metal bağlayıcı proteinlerin etkin demir sekestrasyonu 

sayesinde kontrol edilir. Prooksidan etkinin in vivo koşullarda gerçekleşip gerçekleşmediği 

net değildir (145,156). İnsan plazmasının in vitro inkübasyonu yöntemiyle yapılan çalışmalar 

C vitamininin aktive redoks geçiş metalleri ve H2O2 eklenmesi durumunda bile lipid 

peroksidasyonunu engellediğini göstermiştir (157).
 

 
         

Plazma askorbik asit havuzunda sigara kullanımıyla ilişkili düşüş ilk olarak 1930’ 

larda tanımlanmıştır (158). Sonraki çalışmalarda da sigara içenlerde içmeyenlere göre plazma, 

serum, lökosit, C vitamini konsantrasyonlarının yaklaşık olarak %40 daha düşük olma 

eğiliminde olduğu gözlenmiştir. Son çalışmalarda sigara içen erkek ve kadınlarda plazma, 

lökositler ve idrarda gözlenen düşük askorbik asit konsantrasyonlarının nötrofillerin aktivite 

ve sayılarında artışla ilişkili olduğu bunun da C vitaminin artmış kullanımı, düşük alımı veya 

azalmış biyoyararlılığıyla açıklanabileceği söylenmiştir (159). 

 

2.3.6.2.3. Vitamin E (Tokoferol) 

               
Alfa tokoferol yağda çözünen lipit zincirini kıran bir antioksidandır. Mitokondri ve 

endoplazmik retikulum gibi membrandan zengin hücre kısımlarında vitamin E 

konsantrasyonu artmıştır. Çok güçlü bir antioksidan olan alfa tokoferol hücre membran 

fosfolipitlerinde bulunan çoklu doymamış yağ asitlerini serbest radikal ataklarına karşı korur, 

oluşan radikalleri temizler, lipid peroksidasyonunu inhibe eder. Askorbik asit E vitaminin 

etkisini arttırır. E vitamini ve GSH-Px serbest radikal etkisine karşı birbirlerini tamamlayıcı 

etki gösterirler. E vitamini, sentezlerini engeller iken GSH-Px, oluşmuş peroksitleri ortadan 

kaldırır (160). 

 

2.3.6.2.4. β Karoten 

 A vitaminin metabolik bir ön maddesi olan ve yağda çözünen bir antioksidan olan beta 

karoten son derece güçlü bir oksijen temizleyicisidir. Serbest radikalleri direkt olarak 

yakalayabilir ve aynı zamanda zincir kıran bir antioksidan olarak etki ederek de peroksit 

radikalleri oluşumunu engeller (161).  
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2.3.6.2.5. Seruloplazmin 

 
 
Plazma antioksidan aktivitesinin önemli bir kısmı, bakır içeren ve taşıyan akut faz 

proteini seruloplazminden kaynaklanır. Demir ve bakır bağımlı lipid peroksidasyonu inhibe 

eder. Daha az önemli olmakla birlikte süperoksit radikali ile reaksiyona da girer. 

 

2.3.7. Total Antioksidan Kapasite 

 
Antioksidan savunma sistemleri, özgül etkiler dışında bir ortak etkiler ve ilişkiler ağı 

oluşturur. Örneğin; vitamin C ve glutatiyon, vitamin E’ nin rejenerasyonunu sağlayarak; ürik 

asit, vitamin C’ nin otooksidasyonunu engelleyerek sinerjistik etki gösterirler. Böylece 

antioksidan durumu göstermede tek tek antioksidan ölçümü yanında değişik antioksidanları 

ortak etkilerinin ölçümüne yani ‘‘total antioksidan kapasite’’nin bilinmesine ihtiyaç doğar. 

Sonuçta plazmanın total antioksidan kapasitesinin her antioksidanın tek başına etkilerine ek 

olarak değişik antioksidanlar arasındaki ilişkilere bağlı olduğu söylenebilir (162).
 

 

 
2.3.8. Oksidatif Stres 

                
Organizmada normal şartlarda da oluşan serbest radikal üretimi, değişik savunma 

mekanizmaları ile ortadan kaldırılır. Bu nedenle patolojik bir durum oluşmaz. Serbest radikal 

oluşum hızı ve serbest radikal miktarı savunma mekanizmalarının gücünü aştığı zaman 

oksidan stres ortaya çıkar. Sonuç olarak serbest radikallerinin hücre fonksiyonlarına net etkisi, 

radikal ürünleri ile koruyucu sistemler arasındaki dengeye bağlıdır.
 

         Organizmada serbest radikallerin oluşum hızı ile bunların ortadan kaldırılma hızı bir 

denge içerisindedir ve bu durum oksidatif denge olarak adlandırılır. Oksidatif denge 

sağlandığı sürece organizma, serbest radikallerden etkilenmemektedir. Bu radikallerin oluşum 

hızında artma ya da ortadan kaldırılma hızında bir düşme bu dengenin bozulmasına neden 

olur. ‘Oksidatif stres’ olarak adlandırılan bu durum özetle: serbest radikal oluşumu ile 

antioksidan savunma mekanizması arasındaki ciddi dengesizliği göstermekte olup, sonuçta 

doku hasarına yol açmaktadır (163). 
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3. MATERYAL VE METOD 

   

Bu çalışmaya, Harran Üniversitesi Tıp Fakültesi Çocuk Saglıgı ve Hastalıkları 

Anabilim dalı Yenidogan Yogunbakım ünitesinde 01.03.2012 - 25.09.2012 tarihleri arasında 

izlenen, çalışma kriterlerini sağlayan Diabetik Anne çocuğu tanısı almış 58 yenidoğan  ve 

kontrol grubu olarak 45 sağlıklı annelerden doğan sağlıklı yenidoğanlar çalışmaya alındı. 

Çalışma için Harran Üniversitesi Tıp Fakültesi Etik kurulunun onayı ve çalışmaya alınan her 

çocuk için yasal velilerinden “bilgilendirilmiş olur formu” alındı. 

Hastaların tanı anında anne yaşı, baba yaşı, cinsiyet, boy, kilo, baş çevresi, bebeğin 

yaşı, annenin gebelik sayısı, annenin diabet tipi, gestasyonel diabetes mellitus için Oral 

Glukoz Tolerans Testi (OGTT), gebelikte anneye uygulanan tedavi, annenin HgbA1c düzeyi 

sonuçları değerlendirildi. Kontrol ve hasta grubunda yaşı 0-3 günlük olan bebekler çalışma 

gurbuna dahil edildi. 

Bebeklerin doğum kilo tespiti için 10 gram hassasiyeti olan MedikaPlus marka bebek 

terazisi kullanıldı. Bebeklerin baş çevresi ve boy uzunluklarının ölçümü için 0,5 cm 

hassasiyeti olan esneme özelliği olmayan mezürü kullanıldı.  

 Kontrol grubu, gebelikte ve gebelik öncesinde sağlıklı annelerden doğan sağlıklı yeni 

doğanlar öykü ve fizik muayene ile şikayet ve hastalık durumları bulunmayan,  aynı yaştaki 

bebeklerin premature veya düşük doğum ağırlıklı olmayan yenidoğanlardan seçildi.   

Yenidoğanların  S100B , TAS ve TOS düzeyleri ölçümü yapılması için jelli tüpler 

kullanıldı.. Ayrılan periferik venöz kan örnekleri 3500 devir/dakika hızda 10 dakika santrifüj 

edildikten sonra elde edilen serum örnekleri eppendorf tüplere konuldu. Serum örnekleri -

80
0
C’ de derin dondurucuda saklandı. Çalışma günü hasta ve kontrol grubu örnekleri derin 

dondurucudan alınarak tüm serum örnekleri oda ısısına getirildi. Adı geçen testler toplu olarak 

bir defada laboratuarda çalışıldı. Çalışma yöntemleri aşağıda ayrıntılı olarak verilmiştir. 

Çalışma grubuna alınma kriterleri: 

1. Miadında ( gestasyon yaşı 38-42 hafta ) 

2. Doğum kilosu 2500 gram‘ dan düşük olmayan  

3. Postnatal 0-3 günlük 

4.Diabetik anne çocuğu haricinde  başka bir hastalığı olmayan 

5. Doğumda APGAR skoru 1-5. dakikada 8 ve üzeri olanlar. 
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Çalışmadan çıkarılma kriterleri:  

1. Preterm bebekler, 2500 gramın altında doğum ağırlığı olanlar.  

2. Septisemi, dehidratasyon, akciğer hastalığı, hipoksi-anoksi, doğumsal anomali, 

kromozom anomalisi, metabolik hastalık, sefal hematom, ekimoz, sistemik hastalık, ilave 

enfeksiyon veya değişik klinik patolojiler nedeniyle serbest radikal oluşumuna neden 

olabilecek hastalık bulguları saptanan hastalar çalışmaya alınmadı. 

         

3.1. Yöntem 

 

3.1.1. Toplam Antioksidan Status Düzeyinin Ölçümü (TAS) 

         Örneklerin total antioksidan status düzeyi (TAS), Ö. Erel tarafından geliştirilen Rel 

Assay marka ticari kitler kullanılarak ölçülen tam otomatik bir yöntem olup, güçlü serbest 

radikallere karşı vücudun total antioksidan kapasitesini ölçen bir metoddur (140). Ölçüm 

yöntemi, örnekteki tüm antioksidan moleküllerin renkli ABTS
*
 katyonik radikalini 

redüklemesi sonucu renkli radikali antioksidan moleküllerin toplam konsantrasyonlarıyla 

orantılı olarak dekolorize olması esasına dayanır. Kalibratör olarak E vitamininin suda 

çözünür bir analoğu olan Trolox kullanılır. Sonuçlar mmol Trolox Eqiv/L olarak ifade edildi. 

          

3.1.2. Toplam Oksidan Status Düzeyinin Ölçülmesi (TOS) 

 Örneklerin total oksidan status (TOS) düzeyi, Ö. Erel tarafından geliştirilen Rel Assay 

marka ticari kitler kullanılarak ölçülen tam otomatik bir yöntem olup (141), testin çalışma 

prensibinde ifade edildiği üzere örneklerin içerdiği oksidan moleküllerin ferroz iyonu ferrik 

iyona kümülatif olarak oksitlemesine dayanan, kolorimetrik yöntem kullanılır. Kalibratör 

olarak Hidrojen Peroksit kullanılır. Sonuçlar µmol H2O2 Eqiv/L olarak ifade edilir.  

            Prensip: örnekte bulunan oksidanlar ferröz iyon-o-dianisidine kompleksini ferik iyona 

oksitlerler. Ortamda bulunan gliserol bu reaksiyonu hızlandırarak yaklaşık üç katına 

çıkarmaktadır. Ferrik iyonlar asidik ortamda xylenol orange ile renkli bir kompleks 
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oluştururlar. Örnekte bulunan oksidanların miktarıyla ilişkili olan rengin şiddeti 

spektrofotometrik olarak ölçülmektedir. 

          

3.1.3. Oksidatif Stres İndeksi Hesaplanması (OSİ) 

           Örneklerin oksidatif stres indeksi (OSI), örneklerin toplam oksidan status (TOS) 

düzeylerinin, örneklerin toplam antioksidan status (TAS) oranına yüzdesi olarak belirtilir 

(142). Hesaplamadan önce TAS testinin birimindeki mmol değeri TOS testindeki gibi 

mikromol birimine çevrilir. Sonuçlar Arbutrary Units olarak ifade edildi. 

 

3.1. 4. S100B Protein Düzeyi Ölçümü 

 S100B protein düzeylerinin ölçümünde S100B protein kitleri (Roche, Almanya) 

kullanıldı. Bu kitin ölçüm aralığı 0,005–0,105 µg/L arasındaydı. Analizler Harran Üniversitesi 

Tıp Fakültesi Biyokimya Anabilim dalı Laboratuvarı’ nda otoanalizatör cihazında (E–170, 

Roche, Almanya) ECLIA (elektrokemiluminisans) yöntemi ile yapıldı. 

 

3.2. Yapılan İstatistiksel Analizler 

 

         Elde edilen verilerin istatistiksel değerlendirilmesinde SPSS 11,5 programı (SPSS for 

Windows, 11.5 SPSS Inc., USA) kullanıldı. Bu program kullanılarak gerekli istatistiksel 

analizler ve şekiller yapıldı. Sonuçlar ortalama ± standart sapma olarak belirtildi ve p > 0,05 

anlamsız, p < 0,05 değeri anlamlı,  p < 0,01 çok anlamlı, p < 0,001 ileri düzeyde anlamlı 

kabul edildi. Gruplarda dağılım Kolmogorov-Smirnov testi ile yapıldı. Grupların arasındaki 

farkı değerlendirmek için student t-test , Mann-Whitney U testi ve ki-kare testi kullanıldı. 

Parametrelerin arasındaki ilişkiyi değerlendirmek için ise Spearman korelasyon analizi 

yapıldı. 

 

 

 



43 

 

4. BULGULAR 

           Harran Üniversitesi Tıp Fakültesi Çocuk Sağlığı ve hastalıkları yenidoğan servisi,  

yenidoğan polikliniği, çocuk acil polikliniği ve Kadın Doğum Hastalıkları kliniğine başvuran 

58 Diabetik Anne bebeği tanısı alan hastalar ile Kontrol gurubu için 45 normal sağlıklı 

annenin sağlıklı bebekleri çalışmaya alındı. Çalışmaya hasta gurubunda 31 erkek, 27’si kız 

toplam 58 hasta alındı. Erkek/Kız oranı 1,1:1 olarak bulundu. Kontrol grubu 24’ü erkek, 21’i 

kız toplam 45 sağlıklı bireyden oluştu. Erkek/kız oranı 1,1:1 idi. Kilo değeri hasta ve kontrol 

grubunda sırasıyla 3713,17 ± 460,89 gram, 2956,77 ± 184,48 gram, p < 0,0001  bulundu. Boy 

değeri hasta ve kontrol grubunda sırasıyla 50,12 ± 1,35 cm, 50,02 ± 089 cm, p=0,674  

bulundu. Baş çevresi değerleri hasta ve kontrol grubunda sırasıyla  35,79 ± 0,64 cm, 35,87 ± 

0,33 cm, p=0,636  bulundu. Doğum haftası hasta ve kontrol grubunda sırası ile  37,82 ± 0,92, 

38,20 ± 0,75 hafta , p<0,011 bulundu. Bebek yaşı hasta ve kontrol grubunda sırası ile 1,17 ± 

0,50,  1,04 ± 0,29 , p= 0,13 bulundu. Anne yaşı hasta ve kontrol grubunda sırası ile 33,37 ± 

5,73,  28,26 ± 4,52 , p< 0,0001  bulundu. Annenin gebelik sayısı hasta ve kontrol grubunda 

sırası ile 5,32 ± 2,62, 3,11 ± 2,0 p< 0,0001 bulundu. Annenin Kan şekeri 0. saat hasta ve 

kontrol grubunda sırası ile 122,04 ± 26,06, 88,0 ± 9,97 p<0,0001 , annenin OGTT 1. saat 

hasta grubunda 205,11 ± 39,56 , annenin OGTT 2. saat 167,95 ± 25,97  idi. Annenin Hgb A1c 

düzeyi hasta grubunda 6,05 ± 0,87  olarak ölçüldü. S100B hasta ve kontrol grubunda sırası ile 

333,94 ± 107,35, 278,86 ± 83,39, p< 0,007  bulundu. TAS değerleri hasta ve kontrol grubunda 

sırası ile 0,97 ± 0,08, 0,98 ± 0,07 , p= 0,44  bulundu. TOS değerleri hasta ve kontrol grubunda 

sırası ile 27,05 ± 8,89, 19,76 ± 3,61 , p<0,0001  bulundu. OSİ değerleri hasta ve kontrol 

grubunda  2,79 ± 0,90 ,  2,01 ± 0,39 , p<0,0001 bulundu. 
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Tablo 8. Hasta ve Kontrol gruplarının demografik ve karakteristik bilgileri 

Parametreler Diabet Anne Bebegi 

(n=58)           

Kontrol Gurubu 

(n=45) 

p 

Anne Yaşı (Yıl) 33,37 ± 5,73 28,26 ± 4,52 < 0.001 

Bebek Cinsiyet (K/E) 27/31 21/24 0,991 

Bebek Yaşı (Gün) 1,17 ± 0,50 1,04 ± 0,29 0,132 

Bebek Boy (cm) 50,12 ± 1,35 50,02 ± 0,89 0,674 

Bebek Kilo (Gram) 3713,17 ± 460,89 2956,77 ± 184,48 < 0.001 

Anne HbA1C 6,04 ± 0,81 -  

Doğum Haftası (Hafta) 37,82 ± 0,92  38,20 ± 0,75  0,030 

Doğum Şekli (nsvy / c/s) 5/53 7/38 0,277 

Diabet ( Tip1/Tip2/GDM) 7/7/44 0/0/0 <0.001 

 

Baş çevresi (cm) 35,79 ± 0,64 35,87 ± 0,33 0,636 

 

Annenin gebelik sayısı  5,32 ± 2,62 3,11 ± 2,0 0,018 

 

AKŞ (mg/dl) 122,04 ± 26,06 88,0 ± 9,97 <0,0001 

 

OGTT  1.saat (mg/dl) 

OGTT 2.  Saat(mg/dl) 

 205,11 ± 39,56 

           167,95 ± 25,97 

- 

- 

 

 

 

Ortalama ± Standart Sapma 
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Tablo 9. Hasta ve Kontrol gruplarının Oksidatif Stres ve S100B düzeyleri 

 Parametreler Diabet Anne Bebegi 

(n=58) 

Kontrol Gurubu 

(n=45) 

p   

TAS ( mmol Trolox Eq./L) 0,97 ± 0.08 0,98 ± 0.07 0,446 

TOS  (µmol H2O2 Eq./L) 27,05 ± 8,89 19,76 ± 3,61 <0.001   

OSİ (Arbitrary Unit) 2,79 ± 0,90 2,01 ± 0,39 <0.001   

S100B (pg/mL) 331,03 ± 108,40 284,00 ± 89,35 0,023   

Ortalama ± Standart Sapma 
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           Şekil 3. Diabetik anne bebeği ve kontrol grubunda S100B düzeyleri 
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                Şekil 4. Diabetik anne bebeği ve kontrol grubu TOS değerleri 
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                Şekil 5. Diabetik Anne bebeği ve kontrol grubu OSİ değerleri  
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   Şekil 6. Diabetik Anne bebeği ve kontrol grubu TAS değerleri 

 

 

 

 Hasta grubunda S100B ile TAS arasında pozitif korelasyon saptanmadı.(p=0,12, 

r=0,22)    

Hasta grubunda S100B ile TOS arasında pozitif korelasyon saptandı (r=0,471 ,p=0,001). 

 Hasta grubunda S100B ile OSİ arasında pozitif korelasyon saptandı (r=0,400, 

p=0,004). 

 Kontrol grubunda S100B ile TAS, TOS, OSİ arasında korelasyon saptanmadı. 
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5.TARTIŞMA ve SONUÇ 

 

Diabetes Mellitus, kronik hiperglisemi ile seyreden, insulin sekresyonu azlığı veya 

insulinin etkisinde azlık ve bazen de her ikisinin bozukluğundan kaynaklanan ve karakteristik 

olarak hiperglisemi ile seyreden metabolik bir hastalıktır. Kronik hiperglisemi, başta göz, 

böbrekler, sinirler, kalp ve damarlar olmak üzere birçok organda, zamanla hasara ve 

fonksiyon bozukluklarına yol açar (14). 

Diyabetik anne bebeğinde konjenital anomalilerin artmasında birçok etyolojik faktor 

suçlanmıstır. Bunlar arasında genetik faktorler, teratojen ajanlar, maternal vaskuler hastalık ve 

maternal diyabetin metabolik etkileri bulunur. Fetal hiperinsulinemi temel patojenik faktördür 

(170, 171). Hamilelik oncesi maternal obezite ile konjenital malformasyonlar arasında iliski 

vardır. Yapılan bir çalışmada İntra Uterin glukoz artışı ve ona baglı ürünlerin artışının 

Embiryotoksik oldugu, yine benzer şekilde oksidatif stres artışının apopitozisi arttırdığı ve 

teratojen etkiye sebep oldugu bildirilmiştir (172). 

 Hamilelerde metabolik kontrolun daha iyi yapılıyor olmasına rağmen, diyabet hala 

risk faktorudur (173). Malformasyonlardan gebeliğin erken donemlerinde serum glikoz, keton 

cisimcikleri ve somatomedin inhibitorlerindeki değisiklikler sorumludur. Konjenital 

malformasyonlar zayıf diyabetik kontrol ve hiperglisemi ile birliktedir. PGD (Pregestasyonel 

Diabet) tanılı hamileliklerde fetal malformasyonların sayısını azaltmak icin, ilk trimestirde 

glikoz seviyesini aclıkta 5.8 mmol/l ve toklukta 9.1 mmol/l altında tutmak gerekir. Konjenital 

malformasyonlar anne yası, doğum sayısı, Gestasyonel Diabet (GD) öyküsü ve glisemik 

parametreler ile de ilişkilidir (173-176). 

S100B esas olarak astrositlerce üretilen, nöronlar ve glia üzerinde parakrin ve otokrin 

etki gösteren Ca bağlayıcı peptittir. Beyin travması ve iskemi, muhtemel astrosit hasarına 

bağlı olarak artmış S100B konsantrasyonu ile ilişkilidir. S100B düzeyinin beyin ve/veya kan-

beyin bariyerinin patolojilerini yansıttığı ve genel olarak hasarın şiddetiyle korele olduğu ve 

hasar hakkında bir kestirimde bulunmamızı sağlayacak değerde olabileceği düşünülmektedir 

(177). Travmatik kafa hasarlarında ortalama S100B kan düzeylerinin şiddetli hasarlara oranla 

minör hasarlarda daha düşük olduğu gösterilmiştir (178). Benzer bir şekilde Rocha ve ark. 

(179) yakın zamanda şiddetli travmatik beyin hasarından sonraki ölümcül sonuçlara yol açan 

durumlarda ortalama S100B düzeylerinin (2.10 µg/L), hayatta kalan hastalardan daha yüksek 
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(0.85 µg/L) olduğunu göstermişlerdir. BOS’da nörodejeneratif hastalık, beyin tümörü, 

serebral travma ve serebrovasküler hastalıklar varlığında da artar. Hayvan modellerinde 

travmatik veya fokal iskemik olaylar sonucu BOS’da hızlı bir artış gösterdiği bildirilmiştir 

(180). Kanda ölçümü en yaygın kullanım şeklidir. Travmatik beyin hasarında da artmasının 

yanı sıra hipoksik iskemik ensefelopatide henüz radyoloji ve klinik bulgular oluşmadan önce 

artış gösterir (181-183). Xie LJ ve arkadaşlarının (184) yaptığı çalışmada özellikle beyaz 

cevher hasarı olan preterm bebeklerde beyin hasarının ciddiyetini göstermede serum S100B 

artışının iyi bir erken uyarıcı biyokimyasal marker olabileceği gösterilmiştir. Bir başka 

çalışmada ise otistik çocuklarda serum S100B düzeyi hastalığın şiddetiyle korele bir şekilde 

yüksek bulunmuştur. Bu durumun otistik çocuklarda altta yatan nöropatolojiyi 

gösterebileceğini belirtmişlerdir (185). 

Postmortem çalışmalarda AH’li hastalardan alınan beyin dokusu artmış S100B mRNA 

ve proteini düzeyi içermektedir (186). Green ve ark. (187) AH’li hastaların BOS’unda, 

sağlıklı kontrollerle karşılaştırıldığında S100B konsantrasyonunda artış saptamışlardı. 

Mecocci ve ark. (188) yaptıkları çalışmada AH ve kontrol grubu arasında serum S100B 

düzeyleri arasında bir fark bulmamışlardı. Chaves ve ark. (189) AH hastalarında serum 

S100B ve NSE düzeylerini inceledikleri çalışmada serum S100B düzeylerini AH hasta 

grubunda daha düşük, serum NSE düzeyleri ise hasta ve kontrol grubunda aynı bulmuşlardır. 

Creutzfeld-Jakob Hastalığı’nda Otto ve ark. (190) artmış S100B düzeyi bildirdiler. 

Yüksek serum konsantrasyonu daha kısa süre hayatta kalmayla ilişkili bulunmuştur. Otto ve 

ark. (191) Amiyotrofik Lateral Sklerozis’li hastaları sağlıklı kontrollerle karsılaştırdığında 

serum S100B konsantrasyonları arasında herhangi bir fark bulmamışlardır. Ancak hastalık 

ilerledikçe S100B düzeyleri azalmıştır. AH ve CJH gibi nörodejeneratif hastalıklarda 

hasardan sonraki astrositik aktivite, hasarın derecesiyle uyumlu olan, artmış serum S100B 

yapımından sorumlu tutulmuştur (188, 191). 

Yakın zamanda yapılan psikiyatrik araştırmalardan elde edilen bilgiler doğrultusunda 

nörodejenerasyonun major psikiyatrik bozuklukların gelişiminde patojenik faktör olabileceği 

belirtilmiştir. Bu bağlamda bazı gruplar psikiyatrik bozukluğu olan hastalarda S100B 

çalışmalarını başlatmıştır (192). Wiesmann ve ark. (192) akut psikotik şizofrenik hastalarda 

serum S100B konsantrasyonunun arttığını bildirmişlerdi. Bu bulgu Lara ve ark. (193) 

tarafından ilaç tedavisi almamış akut hastalarda hastalık süreciyle ters ilişkili olarak 
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bulunmuştur. Rothermundt ve ark. (194) akut, ilaç tedavisi almamış evrede ve nöroleptik 

tedaviden 6 hafta sonra şizofrenik hastaları incelemişlerdir. Bir kez daha hastalığın akut 

evresinde artmış serum S100B düzeyi gösterilmiştir. Tersine, Gattaz ve ark. (195) kronik 

şizofreni hastalarında azalmış S100B düzeylerini bildirmişlerdir. Artmış S100B düzeyleri ya 

dejeneratif mekanizmanın ya da daha büyük olasılıkla bilinmeyen dejeneratif sürece cevaben 

gelişen rejeneratif aktivitenin bir göstergesi olarak düşünülmektedir.  

Hiperglisemi hücre dışı GABA’yı düşürüp esas olarak genel nöroinhibisyonu azaltarak 

nöronal hasarı arttırırlar (177). 

Bizim çalışmamızda Diabetik anne bebekleri ile saglıklı annelerin sağlıklı bebekleri 

karşılaştırıldığında S100B düzeyi Diabetik anne bebeklerinde anlamlı düzeyde yüksek 

bulunmuştur. Literatürde Diabetik anne bebeklerinde serum S100B düzeyi ile ilgili yapılmış 

çalışmamızı karşılaştıracağımız klinik bir çalışma bulunamamıştır. Baydaş G ve ark. (196) 

yaptığı deneysel Rat çalışmasında Diabetik hale getirilen ve normal ratlar karşılaştırılmış olup 

diabet oluşturulan grupta glial ve nöronal hasarın belirteci olan Sl00B'nin ortalama değerleri, 

kontrol grubunun S100B ortalama değerlerine göre anlamlı artış göstermişler. Yüksek glukoz 

düzeyli diyabet esnasında nöronal doku hasarı gözlenmiş ve bu oksidatif hasarla sonuçlanan 

serbest radikal üretimine bağlanmıştır. Bizim çalışmamızda DAB’lerinde kontrol grubuna 

göre S100B düzeyinde anlamlı artış görülmüş olup DAB’lerinin yüksek glukoz seviyelerine 

maruz kalması sonucu artan oksidatif stresin nöronal hasara yol açtığını düşünmekteyiz. 

Serbest oksijen radikallerinin (SOR), doku hasarı ve değişik hastalıkların 

etyopatogenezindeki rolü, son yıllarda tıpta giderek artan ilgi alanı oluşturmaktadır. Oksidatif 

stres, artmış oksidana maruz kalma ya da azalmış antioksidan kapasite olarak tanımlanabilir. 

Serbest radikaller biyolojik sistemlerde sürekli olarak üretilmektedir (197). Vücutta lipid, 

protein ya da DNA oksidayonu gibi etkiler yapabilirler. Akciğerler, oksidan ajana maruz 

kalmayı minimum düzeye indirmek icin antioksidanlara sahiptir, ancak serbest oksijen 

radikallerinin aşırı üretiminde ya da varlığında, bu koruyucu sistem yetersiz kalmakta ve 

oksidan hasar meydana gelmektedir (198).  

         Total antioksidan kapasitenin ölçümü, antioksidanların tek tek ölçümünden daha değerli 

bilgiler vermektedir. Bu yüzden kanın antioksidan durumunu saptamada, bireysel 

antioksidanlardan çok bunların toplam antioksidan değerini veren toplam antioksidan kapasite 

ölçümü yaygınlaşmaktadır (199-202).  
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Bizim çalışmamızda diabetik anne bebeklerinde kontrol gurubuna göre TAS 

düzeyinde anlamlı fark gözlenmezken, TOS ve OSİ düzeylerinde anlamlı derecede artış 

saptandı. Hiperglisemi esnasında serbest oksijen radikallerinde bir artış meydana gelir. Bu 

radikaller hücre mebranın lipoperoksidasyonu ve okside proteinlerin DNA hasarı yapmasıyla 

nöronal hücre ölümüne katkıda da bulunurlar ( 203). Tedavi edilmeyen yüksek glukoz düzeyli 

Diabetik annelerin bebeklerinde doku hasarı gözlenmiş ve bu oksidatif hasarla sonuçlanan 

serbest radikal üretimine bağlanmıştır (204, 205). Bu hasarın nedenlerinden biri 

antioksidanların tükenmiş olmasıdır. Diyabette serbest radikallere karşı savunma sistemindeki 

bir azalma ve artmış glutamaterjik aktivite glial hassasiyetin sebebi olabilir. Astrositlerin 

diyabetli ilgili oksidatif stres duyarlılığı nöronları hasara daha duyarlı hale getirmektedir 

(206). Brownlee ve ark. (207) hiperglisemi sırasında süperoksit yapımının, diyabetik 

komplikasyonların patogenezinde önemli bir role sahip olduğunu saptamıştır. Bu da 

çalışmamızı destekler niteliktedir. 

 Çalışmamızda hasta grubunda S100B ile TAS arasında pozitif korelasyon 

saptanmadı (p=0,12, r=0,22). Hasta grubunda S100B ile TOS arasında pozitif korelasyon 

saptandı (r=0,471, p=0,001). Hasta grubunda S100B ile OSİ arasında pozitif korelasyon 

saptandı. (r=0,400 ,p=0,004) 

Diyabet glutamat salınımı ve NMDA reseptör aktivitesini arttırabilir (208). Glutamat 

özellikle bir kalsiyum akını oluşturup bu da reaktif oksijen türlerini arttırıp transmembran 

iyon dengesizliğine yol açar. Bu serbest radikaller nöron ve glial hücreler içersinde 

proteinlerde yapısal ve fonksiyonel değişikliklerle sonuçlanan bir makromolekül akınını 

aktiflerler. Glial hücreler bu oksidatif harekete yanıt olarak S100B üretirler. Mevcut bulgular 

ve son bildirilen çalışmalarla birlikte açıkça diyabette muhtemel oksidatif stresle sonuçlanan 

reaktif gliozisin meydana geldiği konusunda fikir birliğine varılmıştır (209, 210). Bu da 

oksidatif stres arttıkça nöronal hasar markırı olan S100B düzeyininin artışını açıklayabilir 

Ayrıca bu çalışmamızda DAB’lerinin kontrol grubuna göre annelerin daha yaşlı ve 

doğum sayısının daha fazla olması nedeniyle oksidatif stresi daha da arttırdığı ve bu durumun 

S100B artışına katkıda bulunduğunu düşündürmektedir.  

Sonuç olarak;  Bu çalışma Diabetik anne bebeklerinde S100B’de anlamlı artış ve 

S100B, TAS, TOS ve OSİ ilişkisini gösteren ilk çalışmadır. Ayrıca bu çalışmada Diabetik 

anne bebeklerinde S100B ve TOS ve OSİ kontrol grubuna göre daha yüksekti. Bu sonuç 
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diabetik anne bebeklerinde hiperglisemik kontrolün Diabetik anne bebekleri üzerinde ne 

kadar önemli olduğunu göstermektedir. Çalışmamızda Diabetik anne bebeklerinde S100B’nin 

yüksek olarak saptanması ayrıca S100B düzeyi ile TOS, OSİ arasında pozitif korelasyon 

saptanması bakımından önemlidir. 
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